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Introduccion

Los sintomas gastrointestinales (Gl) son altamente prevalentes en el COVID-19, y van del
17,6% al 53% . El mecanismo propuesto para los sintomas gastrointestinales implica la unién
del virus SARS-CoV-2 al receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) de la
célula huésped, que se encuentra cominmente en células epiteliales del tracto’.

Con una poblacién cada vez mayor de pacientes que se recuperan de una infeccién aguda,
ahora hay interés en la comprensidn de las secuelas posteriores al COVID-19.

Nuestro estudio tiene como objetivo reportar las secuelas gastrointestinales 3 y 6 meses
después de la hospitalizacién por infecciéon por COVID-19.

Métodos

Este es un estudio retrospectivo multicéntrico de pacientes adultos hospitalizados (18 afios o
mas) que dieron positivo para la infeccién por COVID-19, desde el 1 de marzo del 2020, hasta
el 24 de enero del 2021, en los 12 hospitales que comprenden el Sistema de Salud de
Northwell, en Nueva York.

Los pacientes fueron incluidos si 1) dieron positivo para la PCR por hisopado nasal de SARS-
CoV-2, 2) fueron hospitalizados con manifestaciones gastrointestinales en la presentacion
inicial, 3) tenian seguimiento a los 3 y / 0 6 meses como paciente ambulatorio al egreso
hospitalario o al reingreso.

Una mejor descripcidn de los métodos estd incluida en el material complementario.

Resultados

Durante el periodo de estudio, 17.462 pacientes con COVID-19 fueron hospitalizados. De los
17.462 pacientes, 3.229 (18,5%) también tenian manifestaciones gastrointestinales.

Un total de 715 (22,1%) pacientes tuvieron 788 (24,4%) manifestaciones gastrointestinales
distintas y también tuvieron datos de seguimiento ambulatorio de 3 y / 0 6 meses después del
alta. Las caracteristicas de los pacientes se encuentran en la Tabla 1.
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Los sintomas gastrointestinales iniciales fueron los siguientes: gastroenteritis en 414 (52,5%),
hemorragia gastrointestinal en 161 (20,4%), desnutricion en 181 (23,0%) y pancreatitis
idiopatica en 4 (0,5%) pacientes.

La gastroenteritis se resolvié en 323 (90,5%) pacientes a los 3 meses y en 210 (89,4%) a los 6
meses.

La hemorragia digestiva se resolvié en 138 (92,0%) pacientes a los 3 meses y 89 (94,7%) a los 6
meses.

La incapacidad para recuperar el peso permanece se presenté en 81 (50,6%) pacientes a los 3
meses y en 33 (32,4%) a los 6 meses.

La pancreatitis atribuida a etiologia viral se resolvié en todos los pacientes a los 3 meses ya los
6 meses.

Para los pacientes con desnutricion, la mediana de peso al ingreso fue de 156,4 libras [IQR
131,7-193,0]. La pérdida de peso media para los pacientes a los 3 meses fue de -4,9 libras [IQR
-16,7 a +6,6] y a los 6 meses -2,2 libras [-19,6 a 11,8] respectivamente. Curiosamente, 81
(59,1%) pacientes no pudieron aumentar de peso a los 3 meses y 44 (56,4%) no pudieron ganar
peso a los 6 meses. Para los pacientes con desnutricién que no pueden aumentar de peso en el
seguimiento, la pérdida de peso media fue de -14,7 libras [IQR -26,6 a-7,9] a los 3 meses y -
17,8 libras [IQR -35,2 a -6,5] a los 6 meses.

Tabla 1: Resumen de resultados de pacientes con infeccién por COVID-19 con sintomas
gastrointestinales a los 3y / 0 6 meses de seguimiento



Patient Demographics Median [IQR] or N (%)

Total # Patients (+) COVID-19 N 17462
#Pts with GI Symptoms N (%) 3229 (18.5%)
#Pts with Gl Symptoms + Follow up N (%) 715 (22.1%)
#Distinct Gl Symptoms in Pts 788 (24.4%)
#Pts with 3 Month Follow Up N (%) 627 (B88.7%)
#Pts with 6 Month Follow Up N (%) 404 (56.5%)
Median Age Years [IQR] 66 [IQR 55-76]
Female N (%) 336 (46.9%)
Race [ Ethnicity

*  Caucasian N (%) 325 [46%)

*  African American N (%) 161 (23%)

*  Hispanic N(%) 121 (17%)

*  Asian N (%) 50 (7%)

=  Native American, Alaskan, Hawaiian 5 (0.5%)
Length of Stay [Days) 9 [1OR 5-17]
Mechanical ventilation 101 (14.1%)
BIPAP 36 (5.0%)
Vasopressors 106 (14.8%)
Irritable bowel syndrome (IBS) 7 (1.0%)
Inflammatory bowel syndrome (IBD) 14 (2.0%)
Gl Symptoms
Gastroenteritis N (%) 414 (52.5%)

*  Resolution at 3 Month N [%3) 323 (90.5%)

*  Resolution at 6 Month N [%3) 210 (89.5%)
Gl bleeding N (%) 161 (20.4%)

*  Resolution at 3 Menth N (%) 138 (92.0%)

*  Resolution at 6 Month N (3g) 89 (94.7%)
Malnutrition N (%) 181 (23.0%)

*  Present at 3 Month N (%) 81 (53.6%)

*  Present at 6 Month N (%) 33 (32.4%)
Pancreatitis N (%) 4 (0.3%)

*  Resolution at 3 Month N [%5) 4 (100%)

*  Resolution at 6 Month N (%6 4 (100%
Endoscopy for Gl Bleeding
Underwent endoscopy 19 (11.8%)

. Upper endoscopy 15 (9.3%)

*  Lower Endoscopy 4 (2.3%)
Underwent intervention 4 (2.5%)




Findings

*  Gastric and duodenal ulcers 4 (21.1%)

*  Gastritis, duodenitis 4 (21.1%)

*  Angioectasias 3 (15.8%)

*  Rectosigmoid ulcers 1(5.3%)

*  Diverticulosis 1(5.3%)

*  Hemorrhoids 2 (10.5%)

*  MNormal 4 (21.1%)
Median Weight on Admission Lbs [IQR] 156.4 [131.7 - 193]
Median Weight Loss 3 Month Lbs [IQR] -4.9 [-16.7 to +6.6]
Median Weight Loss 6 Month Lbs [IQR] -2.2 [-19.6 to 11.8]

Pts Unable to Gain Weight

+ 3 Month N (%) 81 (59.1%)

+ 6 Month N (%) 44 (56.4%)

. Median Weight Loss 3 Month Lbs [IQR] -14.7 [-26.6 to -7.9]

*  Median Weight Loss 6 Month Lbs [IQR] -17.8 [-25.2 to -6.5]
Pts with Malnutrition
Malnutrition + mechanical ventilation 36 (19.9%)
Malnutrition + BIPAP 11 (6.1%)
Malnutrition + vasopressors 41 (22.7%)

Discusion

Informamos los siguientes hallazgos importantes de un seguimiento de 3 y 6 meses con
respecto a los sintomas Gl y el COVID-19:

¢ Las manifestaciones gastrointestinales del COVID-19 son frecuentes (18,5% en nuestra
cohorte).

e La mayoria de las presentaciones iniciales de hemorragia gastrointestinal,
gastroenteritis y pancreatitis asociadas con la infeccién por COVID-19 se resuelven a
los 3 meses de seguimiento.

e Ladesnutricion es la secuela gastrointestinal mas persistente, sin resoluciénalos3y 6
meses de seguimiento. Una parte significativa de los pacientes con estas quejas
pueden tener dificultades para ganar peso a lo largo plazo (es decir, una pérdida de
peso media de 14,7 libras permaneciod para estos pacientes a los 6 meses de
seguimiento).

Nuestro estudio asegura que la mayoria de las personas con hemorragia gastrointestinal o
gastroenteritis asociado con la infeccién por COVID-19 tendra resolucién de estos sintomas.

Nuestro estudio destaca que se debe prestar especial atencion a los pacientes con COVID-19
que sufren de desnutricién durante su hospitalizacién. Muchos de estos pacientes pueden
tener desnutricion continua o pérdida de peso a pesar de la resolucién de la infeccién por
COVID-19. Por lo tanto, puede ser imperativo establecer practicas de deteccién de
desnutricién en los pacientes post-COVID 19 que se han recuperado de una infeccién aguda ®’



Las fortalezas de nuestro estudio incluyen la mayor cohorte de pacientes con datos de
seguimiento de sintomas gastrointestinales asociados al COVID-19 hasta la fecha, una
poblacién diversa de pacientes en varios hospitales en Long Island, Manhattan, Queens y
Staten Island hacen que los resultados sean mas generalizables y la revisién manual de graficos
para confirmar los hallazgos gastrointestinales al ingreso y en las visitas de seguimiento.
Ademas, los pacientes fueron diagnosticados con desnutricidn por un servicio de nutricidn
dedicado.

Las limitaciones de nuestro estudio se encuentran inherentemente en el disefio retrospectiva.
Otras consideraciones incluyen que nuestros datos de seguimiento estén restringidos a
nuestras instalaciones de red (aunque son bastante extensos, y abarcan Long Island y la ciudad
de Nueva York) y el seguimiento de 6 meses no estd aun disponible para varios pacientes que
desarrollaron la infeccién por COVID-19 mas adelante en el intervalo del estudio.

En conclusidn, los sintomas gastrointestinales de desnutricién, la pérdida de peso y la anorexia
pueden persistir durante varios meses después de la infeccién por COVID-19, y puede requerir
mas atencién médica, mientras que el sangrado gastrointestinal, la gastroenteritis, y es
probable que la pancreatitis, se resuelvan después de la presentacién inicial.

Referencias

1. Cheung, K.S., et al. Gastroenterology, 2020. 159(1): p. 81-95.

2. Elmunzer, B.J., et al. Clin Gastroenterol Hepatol, 2020;19: 1355-1365
3. Trindade AJ et al. J Intern Med. 2021;289(6):887-894.

4. Inamdar S et al. Gastroenterology. 2020;159(6):2226-2228.e2

5. Qj, F., et al. Biochem Biophys Res Commun, 2020. 526(1): p. 135-140.
6. Larrazabal, R.B., Jr., et al. Clin Nutr ESPEN, 2021. 42: p. 98-104.

7. Vitale, E., et al. Endocr Metab Immune Disord Drug Targets, 2021. Online ahead of print. doi:
10.2174/1871530321666210114154401

Métodos suplementarios

Se obtuvo la aprobacidn de la junta de revisidn institucional para este estudio. Se usaron los
cadigos ICD-10 para los siguientes sintomas gastrointestinales, para evaluar a los pacientes en
busca de manifestaciones gastrointestinales iniciales: hemorragia gastrointestinal (hemorragia
digestiva alta, hemorragia digestiva baja, hemorragia gastrointestinal, melena, hematoquezia,
hematemesis, sangre roja brillante por el recto), gastroenteritis (dolor abdominal / diarrea /
nauseas / vémitos), desnutricion (incluida la desnutricién proteica caldrica severa, moderaday
leve por evaluaciones nutricionales y anorexia) y pancreatitis. Estas manifestaciones
gastrointestinales se seleccionaron por las siguientes razones: los sintomas de la
gastroenteritis se han descrito bien como un componente de la presentacion aguda de COVID-
19, la hemorragia gastrointestinal ha sido bien descrita en la literatura sobre COVID-19"2 Ia
hospitalizacion critica y prolongada por COVID-19 pueden resultar en desnutricién, y la
pancreatitis aguda se ha descrito como una entidad asociada con la infeccién por COVID-19**.



La pancreatitis se diagnosticd segun la clasificacion de Atlanta. La informacion clinica se obtuvo
de registros médicos electrénicos utilizando una hoja de recopilacién de datos estandarizada.
Incluimos la desnutricidn en el estudio ya que se ha estado viendo de forma anecddtica a
pacientes con COVID-19 previo que no pueden recuperar el peso.

Las historias clinicas de los pacientes se revisaron manualmente para confirmar la presencia de
manifestaciones Gl al ingreso, hemorragia Gl y desnutricidon durante el curso de la
hospitalizacién inicial por COVID-19, y evaluar los sintomas en las visitas a los 3 y 6 meses de
seguimiento.

Los criterios de seguimiento a los 3 meses incluyeron visitas ambulatorias o nueva
hospitalizacidn 3 meses después de la fecha de hospitalizacién (hasta 6 meses), y de manera
similar, se considerd un seguimiento de 6 meses, 6 meses después de la fecha de
hospitalizacidn inicial.

Tras la revision manual de la historia, se excluyeron los siguientes: aquellos con anemia no
secundaria a hemorragia Gl, pancreatitis secundaria a etiologias no virales y aquellos pacientes
con multiples sintomas de gastroenteritis se consolidaron (es decir, si el dolor abdominal, las
nauseas y los vdmitos estaban presentes, se contd al paciente para este sintoma una vez en la
categoria de gastroenteritis).

Nuestra cohorte de poblacion tuvo una tasa de Sl (sindrome del intestino irritable) y de Ell
(enfermedad inflamatoria intestinal) del 1% y 2% respectivamente, y por lo tanto no fueron
excluidos del estudio. Si bien hay un niumero total de pacientes en el estudio, algunos
pacientes experimentaron dos o mas manifestaciones Gl Unicas (es decir, si el sangrado Gly la
desnutricién ocurrieron en el mismo paciente, esto se conté como 2 manifestaciones Gl
distintas, sin embargo, como solo un paciente en el estudio en general).

La resolucion de cada sintoma se determiné mediante la revision de la historia clinica; para los
sintomas de gastroenteritis, la resolucién del dolor abdominal, las nauseas, los vomitos, la
diarrea en el seguimiento posterior, para el sangrado Gl fue la ausencia de la repeticién del
episodio de sangrado gastrointestinal en el seguimiento, para la pancreatitis es ausencia de
recurrencia de otro episodio de pancreatitis aguda o de las secuelas de pancreatitis, y para la
desnutricién nos basamos en la capacidad de recuperar peso (el Unico marcador objetivo que
se puede abstraer facilmente).

Para aquellos pacientes con sintomas de desnutricién, anorexia y pérdida de peso, se
documentaron las evaluaciones de peso al ingreso a los 3 y 6 meses. Ademas, aquellos con
desnutricién fueron documentados como tales en la hospitalizacidn inicial a través de una
consulta de nutricién realizada por un nutricionista certificado por la junta. Se realizé un
analisis estadistico descriptivo.
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