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Introduccion

Muchas personas experimentan sintomas persiste ntes y una disminucion en la calidad de vida
relacionada con la salud (CVRS) después de laenfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19).!
Los estudios existentes se han centrado en personas hospitalizadas, de 30 a 90 dias después
delinicio de la enfermedad?*y se haninformado sintomas de hasta 110 dias despuésde la
enfermedad?. Las secuelas a mas largo plazo en pacientes ambulatorios no se han
caracterizado bien.

Métodos

Una cohorte prospectivalongitudinal de adultos, con SARS-CoV-2 confirmado por laboratorio,
se inscribié enla Universidad de Washington, con una cohorte concurrente de pacientes sanos
enun grupo de control (eApéndice en el Suplemento). Se obtuvo el consentimiento informado
enforma electrdnica, y el estudio fue aprobado porla Junta de Revisidn Institucional de la
Universidad de Washington. Este estudio siguié las directrices de informes de presentacién de
informes de estudios observacionales en epidemiologia (STROBE). Los datos de sintomas de
COVID-19fueron obtenidos en elmomento de la enfermedad aguda, o relatados
retrospectivamenteal dia 30 dias de la visita de enrolamiento. Untotalde 234 participantes
con COVID-19fueron contactados entre agostoy noviembre del2020, para completar un
Unico cuestionario de seguimiento entre 3y 9 meses después delinicio de la enfermedad. No
realizamos pruebas estadisticas para este andlisis descriptivo, debido a los pequefios nimeros
de cada subgrupo. Elanalisis de los datos se realizé enla versidonR 4.0.2 (ProyectoR para
Computacion Estadistica).

Resultados

Untotal de 177 de 234 participantes (75,6%; edad media [rango], 48,0 [18-94] afios; 101
[57,1%] mujeres) con COVID-19completd la encuesta. En general, 11 (6,2%) habian sido
asintomaticos, 150 (84,7%) habian sido pacientes ambulatorios con enfermedad leve, y 16
(9,0%) habian tenido enfermedad moderada o grave que requirio hospitalizacion (tabla). La
hipertension fue la comorbilidad mas comun (23 [13,0%]). La encuesta de seguimiento fue
completadaa una mediana(rango) de 169 (31-300) dias despuésdelinicio de la enfermedad
entre los participantes con COVID-19(Figura, A) y 87 (71-144) dias despuésde lainscripcidon
entre 21 pacientesenel grupo de control.

Entre los participantes con COVID-19, 17 de 64 pacientes (26,6%) informaron sintomas
persistentes de 18 a 39 afos, 25 de 83 pacientes (30,1%) de 40 a 64 afios y 13 de 30 pacientes



(43,3%) mayores de 65 aios. En general, 49 de 150 pacientes ambulatorios (32,7%), 5 de 16
pacientes hospitalizados (31,3%), y 1 de 21 participantes sanos (4.8%) en el grupo de control,
informaron al menos 1 sintoma persistente.

De 31 pacientes con hipertensién o diabetes, 11 (35,5%) experimentaron sintomas continuos.

Los sintomas persistentes mas comunes fueron astenia (24de 1 77 pacientes [13,6%]) y
pérdida del sentido delolfato o del gusto (24 pacientes [13,6%]) (Figura, B). En general, 23
pacientes (13,0%) informaron otros sintomas, incluidos la confusién mental (4 [2,3%]). Un total
de 51 pacientes ambulatoriosy hospitalizados (30,7%) informaron peor CVRS en comparacion
con el valor inicial frente a4 participantes sanosy pacientes asintomaticos (12,5%); 14
pacientes (7,9%) informaron impactos negativos en al menos 1 actividad de la vida diaria
(AVD), siendo el mas comun son las tareas del hogar.

Table. Demographic and Clinical Characteristics of the Study Cohort

No. (%)

Total recovered Inpatients Qutpatients Asymptomatic Healthy controls
Characteristic individuals {n = 177) (n=18) (n = 150) individuals (n = 11) {n =21}
Age, mean (50), y 48.0(15.2) 54 (15.1) 46.3(14.3) 63.B (18.8) 50.8(15.8)
Sex

Women 101 (57.1) B (50.0) B7 (58.0) 6 (34.5) 11(52.4)

Men 76 (42.9) B (50.0) 63 (42.0) 5 (45.5) 10 (47.6)
BMI, mean (SO0 27.1(5.8) 28.7(5.1) 26.4(6.5) 26.3(5.4) 25.2(7.1)
Racefethnicity

Non-Hispanic/Lating

White 135 (76.3) 6(37.5) 121 (80.7) B(72.7) 16 (76.2)
Black 3(L.7) 1(6.2) 2(1.3) 0 0
Other® 31 (17.5) B (50.0) 21(14.0) 2(18.2) 5(23.8)

Hispanic/Latino 7 (4.0) 1(6.2) 5(33) 1(9.1) ]

Missing 1 (0.6) 0 1(0.7) 0 ]
Influenza vaccination 130(73.4) 12 (75.0) 109 (72.7) 5(81.B) 18 (B5.7)
Comarbidities

Hypertension 23 (13.00 3(18.8) 18 (12.0) 2(18.2) 0

Diabetes 9(5.1) 4(25.0) 4(2.7) 1(9.1) 1(4.8)
Active smoking B (4.5) 0 T(4.7) 1(9.1) 1(4.8)
Highest level of care accessed during acute illness

None 107 (60.5) 0 96 (64.0) 11 (100) 21 (100)

Primary care 37 (20.9) 0 37 (24.7) 4] 0

Urgent room or emergency department 17 (9.6) 0 17 (11.3) V] 0

Admitted to hospital or ICU 16 (9.00 16 (100) 0 0 0




Table. Demographic and Clinical Characteristics of the Study Cohort (continued)

No. (%)
Total recovered Inpatients Outpatients Asymptomatic Healthy controls
Characteristic individuals (n = 177) (m = 16) (n =150) individuals (n = 11) (n=21)
Post-COVID-19 follow-up characteristics
Time after illness onset, madian (50), d® 169 (39.5) 179 (44.59) 169 (37.1) 139(47.1) B7 (31.3)
Persistent symptoms®
0 119 (67.2) 10 (62.5) 98 (65.3) 11{100.0) 20(95.2)
1-2 29(16.4) 2(12.5) 28 (18.7) V] 0
=3 24(13.8) 3(18.8) 21 (14.0) 0 1(4.8)
Missing 7(4.0) 1(6.3) 3200 V] 0
Worsened quality of life® 53(29.9) 7(43.8) 44 (29.3) 2(18.2} 2(14)
Abbraviations: BMI, body mass index (cakoulated as weight in kilkograms divided by asked whether they experienced symptoms from an iliness at the time of follow up
height in meters squared); COVID-19, coronavirus disease 2019; ICL, intensive care unit. survey completion.
3 Other race/ethnicity included American Indian or Alaska Native, Asian, Mative Hawaiian @ Quality of life was assessed using a sliding scale ranging from O {(worst imaginable
or othar Pacific Islander, and more than | race. health) to 100 (best imaginable health). Worsened quality of life was defined as a
b Time sinca symptom onset in severe/mild cohorts, time since first positive test in 10-point decrease in health status from before COVID-19 to the time of survey
asymptomatic individuals, time since enroliment in healthy controls. completion.

© Participants with COVID-19 were askad whether they experienced continued
symptoms from their COVID-19 iliness. Healthy patients in the control group were

Figure. Time of Survey Completion and Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) Symptoms
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Discusion

En estacohorte de personas con COVID-19 a las que se les dio seguimiento hasta9 meses
despuésde la enfermedad, aproximadamente el 30% informd sintomas persistentes. Un
aspecto Unico de nuestra cohorte es la alta proporcién de pacientes ambulatorios con
enfermedad leve. Los sintomas persistentes fueron reportados por un tercio de los pacientes
ambulatorios en nuestro estudio, de acuerdo con un estudio previamente informado,*en el
que el 36% de los pacientes no habia recuperado la salud inicial entre 14 y 21 dias despuésde
la infeccidn. Sin embargo, esto no ha sido descrito previamente 9 meses despuésde la
infeccion.

De acuerdo con la literatura existente, la asteniafue el sintoma mas comunmente
informado?*. Esto ocurrié en el 14% de los individuos en este estudio, menorque el 53% al
71% *# informado en las cohortes de pacientes hospitalizados, lo que probablemente reflejala
menorgravedad de la enfermedad en nuestra cohorte. Es mas, el deteriorode la CVRSse ha
informado previamente entre pacientes hospitalizados que se han recuperado de COVID-19;
encontramos que el 29% de los pacientes ambulatorios informaron empeoramiento de la
CVRS.?

En particular, 14 participantes, incluidas 9 personas no hospitalizadas, informaron impactos
negativos en las AVD después de lainfeccidn. Con 57,8 millones de casos entodo el mundo,
incluso una pequefiaincidencia de debilidad a largo plazo podria tener enormes consecuencias
para la salud y la economia.®

Las limitaciones del estudio incluyen un tamafio de muestra pequefio, una ubicacién de
estudio Unica, el sesgo potencial del autoinforme de sintomas durante elepisodio de la
enfermedady lapérdida durante elseguimiento de 57 participantes. Para nuestro
conocimiento, este estudio presentala evaluacion de sintomas de seguimiento mas larga
despuésde lainfeccidon por COVID-19.

Nuestrainvestigacion indica que las consecuencias para la salud del COVID-19se extienden
mucho mas alla de la infeccién aguda, incluso entre quienes padecen unaenfermedad leve.
Serd necesario realizar una investigacidon exhaustiva alargo plazo, para comprender
completamente elimpacto de este patégenoviralen evolucién.
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