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1. INTRODUCCIO

El coronavirus SARS-CoV-2 es va detectar per primera vegada el desembre de 2019 a la ciutat de
Wuhan (Xina) i és el sete coronavirus conegut per infectar els humans després de la identificacio
del virus del SARS i de la sindrome respiratoria de I'Orient Mitja aquest segle. La manca
d’'immunitat prévia al virus ha provocat un rapid augment de pacients infectats a tot el mon
originant una pandémia que ha provocat un dels majors reptes de salut que ha hagut d’afrontar
la humanitat en els darrers cent anys 2. La difusié rapida i imprevisible a nivell mundial del SARS-
Cov-2, amb una majoria de persones infectades que presenten simptomes lleus o no presenten
simptomes sembla estar relacionada en els seus inicis amb casos importats dels paisos afectats
inicialment per la infeccid 3. L'estat actual d’aquesta infeccié pandémica (9 de novembre de
2020) inclou més de 50 milions de casos confirmats a tot el mén i més d’un milié de morts
(https://covid19.who.int/).

La malaltia causada pel SARS-CoV-2 (COVID-19) té un espectre clinic molt ampli. El Centre xinés
per al control i prevencié de malalties va informar que de 44.500 infeccions confirmades, la

majoria dels pacients infectats (80%) van experimentar una malaltia lleu (incloent pneumonia
lleu o no), el 14% van desenvolupar malalties greus (amb dispnea, hipoxia i pneumonia bilateral)
i un 5% va desenvolupar malaltia critica (caracteritzada per insuficiéncia respiratoria greu, xoc
sistémic o insuficiéncia multi-organ) 4. La informacié etiopatogénica de la malaltia que provoca
aquest virus s’actualitza a gran velocitat. No obstant sabem que el SARS-CoV-2 té com a principal
tropisme |'epiteli respiratori, on entra a les cél-lules hostes a través del receptor de I'enzim de
conversio de I'angiotensina 2 (ACE2) provocant una infeccié respiratoria.

La presentacid clinica més freqlient de la COVID-19 és una infeccid respiratoria lleu, i amb menor
freqliéncia una pneumonia amb febre, tos i dispnea 2. Aproximadament el 20-30% dels pacients
gue han estat hospitalitzats amb pneumonia associada a COVID-19 han requerit cures intensives
per al suport respiratori degut a una pneumonia bilateral que progressa fins a insuficiéncia
respiratoria, i, en alguns casos, fins a fallida multiorganica i mort . En aquests casos, la
inflamacié pulmonar extensa pot provocar una sindrome del destret respiratori agut (SRAD) >,
amb una limfopenia profunda, alteracid de les proves hepatiques i de coagulacid, increment de
les proteines reactants de fase aguda i una supressio d’interferé que pot activar una resposta
inflamatoria aberrant que inclou la produccié exagerada de citocines . Aquesta resposta
hiperimflamatoria causada per una reaccié excessiva al virus, potser influida genéticament, no
només contribueix a empitjorar enlloc d’accelerar la resolucié de la pneumonia, sind que també
pot afavorir el desenvolupament de manifestacions extrapulmonars ’.


https://covid19.who.int/

2.COVID-19

2.1. Simptomes de presentacio

La presentacid clinica de la infeccié per SARS-CoV-2 provoca un quadre d'infeccié respiratoria
aguda d'aparicid sobtada de qualsevol gravetat que cursa principalment amb febre, tos o
sensacid de manca d'aire, malaltia que s’ha anomenat COVID-19. Altres simptomes com
I’odinofagia, andosmia, ageéusia, dolors musculars, diarrees, dolor toracic o cefalees, entre
d'altres, poden ser considerats també simptomes de sospita d'infeccié per SARS-CoV-2 segons
criteri clinic.

No obstant, les persones completament asimptomatiques semblen representar
aproximadament el 40% al 45% de les infeccions per SARS-CoV-2 8.

En la Taula 1 es resumeixen les freqliencies dels principals simptomes de la infeccié aguda per
SARS-Cov-2 descrits en una seleccié de publicacions incloent cohorts representatives amb més
de 1000 pacients 9-22,
(https://isaric.tghn.org/articles/category/coronavirus/);(https://www.who.int/docs/default-
source/coronaviruse/who-china-joint-mission-on-covid-19-final-report.pdf)

2.2. Cronologia de la infeccio
A l’hora de valorar la historia natural de la simptomatologia causada per la infeccié és important
coneixer la durada mitjana de la infeccié simptomatica d’acord als principals estudis (Taula 2).
La gravetat de la infeccid és actualment el principal factor que influeix en aquest parametre, que
queda estratificat d’acord a la gravetat de la infeccid (i, per tant, de la necessitat d’ingrés
hospitalari/UCI) (Taula 2):

- Pacients no hospitalitzats/cohorts generals: Durada mitjana dels simptomes de 11 dies

12,23

- Pacients hospitalitzats: Durada mitjana dels simptomes de 13 a 25 dies 224731,
Dins dels pacients hospitalitzats, la durada de la simptomatologia s’incrementa progressivament
segons la gravetat (22 dies de mitjana per als pacients hospitalitzats que varen requerir alt flux
d’oxigenacid, 28 dies pels ingressats a UCI) ¥ (Taula 2).


https://isaric.tghn.org/articles/category/coronavirus/
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3. METODOLOGIA

3.1. Identificacié del problema de salut

Un escenari clinic fins ara poc explorat a la literatura cientifica és el de la persistencia en el temps
de manifestacions cliniques, alteracions funcionals i/o biologiques i lesions organiques diverses
setmanes després de la resolucié de la infeccié virica. EI 30 d’octubre del 2020, el director
general de I'Organitzacié Mundial de la Salut (OMS) compareixia en roda de premsa avisant de
la importancia de les seqleles a llarg termini de la COVID-19. Aquestes manifestacions
persistents afecten diversos organs i sistemes i podrien tenir origens etiopatogenics molt
diversos incloent els mecanismes fisiopatologics del virus com de la resposta immunitaria del
pacient, aixi com del desenvolupament de la malaltia en el procés agut, les conseqiiéncies
socioeconomiques derivades de la pandéemia, i els farmacs i tecniques utilitzats per la malaltia.
Préviament, s’havia descrit en la bibliografia una sindrome post-SARS caracteritzada per fatiga
persistent, mialgies difoses, asténia, depressio i alteracions de la son 32,

Un cop superada la primera onada de la pandémia, els inputs rebuts a la CAMFiC respecte al
volum creixent de pacients amb COVID-19 simptomatics varies setmanes després de la infeccio
aguda van ser nombrosos i creixents, incloent metgesses i metges afectats per la infeccié. El
volum d’afectats per la pandémia i la possibilitat de viure noves onades de la infeccié (com
malauradament es va comencar a patir a partir de setembre) varen iniciar l'interés per preparar
als professionals d’AP davant d’un problema de salut important i creixent.

3.2. Creacid el grup de treball

Des de la presidencia de la CAMFiC, es va coordinar la posada en marxa d’un grup de treball
eminentment format per professionals d’atencié primaria (90%) amb el suport d’especialistes
en medicina interna, malalties autoimmunitaries, infeccions i epidemiologia, i amb suport
metodologic per especialistes en matematica i estadistica.

Un cop creada la primera versio de la GPC, la intencio és eixamplar el nombre de professionals
implicats (incloent especialment infermeria, rehabilitacid, psicologia i psiquiatria) i comptar amb
la participacio de pacients afectats, en un document que té un caracter eminentment cientific.

3.3. Cerca de la evidéncia

No hi ha recomanacions ni guies de practica clinica basades en I'evidéncia per al maneig de la
COVID-19 persistent 3334, Per tant, hem utilitzat un enfocament pragmatic basat en els pocs
estudis publicats sobre SARS-Cov-2, editorials i opinions d’experts, notes de premsa, i
I’experiencia clinica dels autors.

Les fonts academiques s’han identificat mitjancant una cerca sistematica de la base de dades
PubMed fins al 1 d’octubre de 2020 amb el terme principal “COVID-19”, en combinacié amb els
termes secundaris “chronic”, “persistent”, “long-term”, “recovery time” and “post-viral”’,
juntament amb cerques especifiques per cadascun dels simptomes individuals inclosos en
aquesta guia.



4. COVID-19 PERSISTENT: Definicions, freqiiéncia i etiologia

Insistint en I'abordatge pragmatic de la present guia, la principal aproximacié es centrara en
aquelles manifestacions causades per la infeccié aguda que es poden qualificar com a
persistents, és a dir, la seva durada és molt superior a la descrita en la majoria de persones
infectades pel virus i no es troba aparentment una causa medica que justifiqui aquesta
persistéencia. Quedarien fora d’aquest concepte |'empitjorament o reaparicio d’aquelles
manifestacions ja presents abans de la infeccio, les derivades com a conseqiiéncia medicament
raonable de seqlieles fisiques o psiquiques atribuibles a la infeccid, i manifestacions paradoxals
no presents a l'inici i que apareixen un cop curada la infeccioé (veure apartat segiient).

4.1. Definicié

En absencia de definicions validades i acceptades per la comunitat cientifica a nivell
internacional, I'enfoc essencial sera pragmatic i als efectes d’aquesta guia s’utilitzaran les
definicions respecte a les manifestacions cliniques que poden apareixer després de patir la
COVID-19 representades graficament en la Figura 1.

Per poder aplicar el terme COVID-19 persistent es recomana aplicar els seglients criteris
d’inclusid i exclusié de la Taula 3.

4.2. Freqliéncia

La manca d’una definicié acceptada a nivell cientific, juntament amb I’escassa evidéncia
cientifica disponible actualment i la seva gran heterogeneitat metodologica, fan molt dificil un
enfoc basat en la millor evidencia cientifica. El primer aspecte essencial a abordar és la
freqiiencia de la COVID-persistent. Diversos estudis amb una metodologia heterogénia han
suggerit algunes xifres. Alguns estudis suggereix que al voltant del 10% dels pacients amb COVID-
19 podrien presentar simptomatologia relacionada més enlla de les tres setmanes i una
proporcié menor durant mesos 3334, Un estudi recent dels Estats Units va trobar que només el
65% de les persones havien tornat al seu nivell de salut anterior 14-21 dies després d’una prova
positiva 3°, mentre que un estudi realitzat a Regne Unit es va veure que el COVID persistent era
aproximadament dues vegades més comu en dones que en homes i la mitjana d’edat era de 45
anys (https://institute.global/policy/long-covid-reviewing-science-and-assessing-risk).

Per a poder fer una aproximacié al problema el més objectiva possible, hem analitzat la
bibliografia existent respecte al temps de recuperacid de la infeccié, tant global com
individualitzat pels principals simptomes.

4.2.1. Temps de recuperacio de la infeccio

Un primer aspecte objectiu a valorar és I'analisi dels estudis que hagin ofert dades respecte al
temps de recuperacid mitja de la COVID-19, estudis realitzats principalment en poblacid
hospitalitzada (Taula 2). Novament és obligat destacar la gran heterogeneitat en el disseny dels
estudis, la poblacié avaluada i la manca d’estandarditzacio en la definicié del terme “temps de
recuperacid” (recovery time), ja que en la metodologia dels estudis no es contempla diferenciar
entre simptomes persistents i simptomes previs agreujats o simptomes derivats de les seqiieles
tipiques d’haver patit una pneumonia bilateral greu. El % de persones recuperades a les 2
setmanes del diagnostic oscil-la entre el 30 i el 52% 272°, mentre que a les 4 setmanes sol ser de
quasi el 80% en pacients hospitalitzats que no requereixen oxigen i del 40% o inferior en els
pacients que requereixen al flux d’oxigenacié o UCI 2%, No hem localitzat encara estudis


https://institute.global/policy/long-covid-reviewing-science-and-assessing-risk

publicats amb la taxa de recuperacié en pacients ambulatoris, pero tenint en compte la durada
mitjana de simptomes i el IQR (Taula 2), és molt probable que sigui superior al 80-90%.

Per tant, la majoria de dades disponibles fins ara suggereixen que un 10-20% de pacients amb
COVID-19 podrien presentar encara simptomes de la infeccid 4 setmanes després del diagnostic.
L’estudi més ampli fet fins ara en poblacié general amb COVID-19 i que mitjangant una APP va
avaluar els simptomes en més de 4,000 persones aporta una xifra del 13.3% a les 4 setmanes,
4.5% a les 8 setmanes i 2.3% a les 12 setmanes 2.

4.2.2. Temps de recuperacio dels simptomes individuals

Per altra part, és també important avaluar si existeixen dades sobre la persistencia del
simptomes individuals a partir de les 4 setmanes d’inici de la infeccié. La Taula 4 resumeix les
dades localitzades en els principals estudis 2*3>37% Malauradament es segueix constatant la
gran heterogeneitat en el disseny dels estudis, la poblacié avaluada (no seleccionada, o
estudiada especificament en una determinada especialitat o patologia), la recollida dels
simptomes (mitjancant autoreferéncia del propi pacient, o avaluaci6 meéedica amb o sense
exploracions) i la manca d’estandarditzacio en la definicid dels simptomes persistents, ja que es
poden incloure simptomes previs agreujats o simptomes derivats de les seqieles tipiques
d’haver patit una pneumonia bilateral greu.

4.3. Etiologia

No se sap per que la recuperacié global de la infeccié o d’algun dels seus simptomes s’allarga en
algunes persones. S’ha plantejat com a possibles hipotesi la virémia persistent a causa d’una
resposta d’anticossos debil o absent, recaigudes o reinfeccions, reaccions inflamatories i altres
reaccions immunes, perdua de forma fisica o estrés postraumatic. Les principals seqlieles
observades en altres coronavirus (SARS, MERS) amb un clar paral-lelisme fisiopatologic amb el
SARS-Cov-2 sén molt similars, principalment de tipus respiratori, musculo-esquelétiques i

neuropsiquiatriques 3334,

També, s’han de considerar els efectes per la salut de les
hospitalitzacions perllongades, especialment I'ingrés en Unitats de Cures Intensives, i les
implicacions respecte a discapacitat funcional a llarg termini, tant a nivell pulmonar com extra-

pulmonar *.



5. PROTOCOL D’ATENCIO INTEGRAL AL PACIENT AMB COVID-19 PERSISTENT

L’enfocament pragmatic de I'atencio al pacient amb COVID-19 persistent en I'ambit de I'atencid
primaria (AP) es pot desglossar en dues aproximacions diagnostiques diferenciades perd
complementaries, seguint el model que s’aplica a altres patologies que poden presentar-se de
forma mono- o multi-simptomatica: una avaluacid integral que cobreixi la totalitat sindromica
de la patologia, i una avaluacié especifica de cada un dels simptomes persistents.

De forma general, es recomana aplicar el protocol d’atencié integral en la primera visita a I'AP
de la persona amb sospita de COVID-19 persistent, ja que permet una avaluacid sistémica i
sindromica de I'extensa expressio simptomatica que molts pacients poden presentar.

5.1. Antecedents

Es important tenir presents els principals antecedents del pacient, és una informacié que pot
tenir la seva rellevancia alhora d’analitzar determinats simptomes persistents.

El metge/metgessa d’AP es precisament el professional amb la informacié més amplia,
transversal i longitudinal respecte a I’estat de salut d’'una persona previ a la infeccid.

5.2. Simptomes de presentacio de la infeccié per SARS-Cov-2

Per fer la valoracié dels simptomes de presentacidé de la infeccié per SARS-Cov-2, pot ser de
molta utilitat la recollida sistematica de simptomes de forma tabulada, incloent un EVA (0-10)
respecte a la intensitat de cada simptoma (Taula 1).

Es imprescindible recollir la data d’inici de simptomes de la COVID-19 i de la confirmacié
diagnostica de la infeccié per SARS-Cov-2 (data i prova microbiologica).

5.3. Evolucié de la COVID-19

Recollir si la infeccid va requerir ingrés hospitalari, i en aquest cas, recollir dades com la data
d’ingrés i d’alta, el requeriment maxim d’02, estada a UCI i durada, i les complicacions durant
I'ingrés.

5.4. Estudis de laboratori
En la primera visita a AP recomanem la realitzacio dels seglients estudis, sempre segons el criteri
medic i individualitzat de cada pacient:

- Hemograma

- Proteina C reactiva, VSG i ferritina.

- Péptids natriurétics i dimer-D (en cas de disponibilitat)

- Funcions hepatica i renal, acid uric, proteinograma.

- Enzims musculars.

- Perfil nutricional: proteines totals, albumina, ferritina, vitamina B12, Vitamina D.

- Hormones tiroidals.

5.5. Exploracions complementaries

A tot pacient amb COVID-19 persistent es fa necessaria I’avaluacié del parenquima pulmonar
amb la realitzacié d’una radiografia de torax en almenys les dues projeccions convencionals. La
radiografia permet una valoracié agil general i és habitualment accessible de forma urgent.
Caldra descartar la presencia d’infiltrats intersticials, condensacions i opacitats, ocupacio de sins
costo-frenics, signes de redistribucid i cardiomegalia radiologica. Per als pacients que no van ser
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ingressats a cures intensives, les directrius de la British Thoracic Society sobre el seguiment de
pacients COVID-19 que han tingut una malaltia respiratoria significativa proposen un seguiment
comunitari amb una radiografia de torax a les 12 setmanes i derivacié a Pneumologia de les
persones amb simptomes progressius, persistents, o de nova aparicio.

No obstant aix0, la principal exploracié complementaria que recomanem en I'ambit de I’AP és
la realitzacié d’una ecografia toracica sempre que sigui possible. Es una prova molt util per
avaluar pneumonies i complicacions derivades (com ha demostrat en I’ambit hospitalari) %, i
gue resulta ser també de gran utilitat en el diagnostic diferencial. Pot realitzar-se a la consulta
ambulatoria, a domicili, o en residéncies geriatriques, de manera que és Util no tan sols en el
diagnostic, sind també en el posterior seguiment i monitoritzacid. L'ecografia toracica estara
alterada en els casos en que hi hagi afectacié pulmonar periférica; malaltia intersticial pulmonar
(focal o difusa), condensacions amb contacte pleural (ja siguin pneumoniques o trombo-
emboliques), pneumotorax, i vessament pleural. Es una técnica accessible que pot ser d’utilitat
tant en la primera visita com a suport en el seguiment.

La resta d’exploracions complementaries vindran determinades en funcid del
simptoma/simptomes que pugui presentar cada pacient, i que es valoraran de forma especifica
d’acord al seglient apartat (Taula 5).
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6. PROTOCOL D’ATENCIO ESPECIFIC ORIENTAT AL SIMPTOMA PERSISTENT
L’avaluacié clinica del pacient COVID-19 amb simptoma persistent ha de seguir principis similars
als de la practica clinica habitual que es segueix respecte a aquest simptoma en I'ambit de I'AP:

una anamnesi acurada, tenint en compte la historia clinica passada i un examen fisic orientat al
simptoma que refereix la persona.
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6.1. FATIGA PERSISTENT

a) Freqiuiéncia i caracteristiques

La fatiga és un dels simptomes extrarespiratoris més freqlients de la infeccié aguda per SARS-
Cov-2, descrita en el 41.4% dels pacients inclosos en les cohorts publicades més nombroses
(Taula 1).

Respecte a la fatiga persistent, les dades publicades en dos estudis suggereixen una freqiiéncia
del 35-53% a les 4-8 setmanes post-infeccid, i del 16% a les 12 setmanes post-infeccié 3>373,

La naturalesa profunda i perllongada de la fatiga en alguns pacients amb COVID-19 comparteix
caracteristiques amb la sindrome de fatiga cronica (SFC) descrita després d’altres infeccions,
incloses el SARS, MERS i pneumonia adquirida a la comunitat 3233, Fins el moment actual no
s’han descrit caracteristiques especifiques de la fatiga persistent associada a la COVID-19
respecte a altres quadres de fatiga persistent.

b) Historia clinica.
De forma especifica, s’aconsella registrar les seglients dades:

- Datad’inici de la fatiga i anamnesi dirigida a la fatiga: simptomes i signes acompanyants,
factors psicosocials i emocionals concomitants, farmacs relacionats, abus de
substancies, trastorns del son, exposicio a toxics.

- Malalties prévies a la infeccié per COVID-19 que puguin estar associades a fatiga cronica
(SFC, FM i altres sindromes de sensibilitzacio central, malalties infeccioses croniques).

- Seqlieles organ-especifiques derivades d’una infecci6 per COVID-19 greu que va
requerir ingrés hospitalari i que poden provocar fatiga (sequieles pulmonars,
cardiovasculars, renals)

- Altres simptomes actuals coexistents amb la fatiga

c) Exploracions.
- Saturacié d'02
- Hemograma amb VSG i PCR.
- Electrolits: sodi, potassi, clorur, bicarbonat, calci, fosfat
- Bioquimica amb estudi hepatic, renal i muscular
- Funcio tiroidal: TSH, T4 lliure.
- Perfil nutricional: proteines totals, albumina, ferritina, vitamina B12, Vitamina D.
- Proteinograma.

- Nivells de cortisol en plasma.
- Espirometria (en condicions de seguretat)

d) Procés diagnostic: Algorisme 1
d1. Descartar causes de fatiga cronica pre-existents a la infeccio
- Enaquest cas, s’orientaria com a agreujament de patologia previa.

- Interconsulta a I'equip/equips al carrec de la patologia prévia.

d2. Descartar seqlieles organ-especifiques d’una infeccié greu per COVID-19

- En aquest cas, interconsulta a I'especialitat corresponent (insuficiéncia respiratoria
cronica, insuficiéncia cardiaca cronica, insuficiéncia renal cronica...)
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d3. Descartar altres causes de fatiga en I'ambit de I’AP amb I'anamnesi, exploracié fisica i
exploracions complementaries

- Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP corresponents i descartar patologia
organica de forma raonable.

d4. Aplicar criteris classificatoris de sindrome de fatiga cronica

- Descartat tot I'anterior, s’ha d’avaluar I'existéncia d’'una sindrome de fatiga cronica
(SFC) (Taula 6).

- En cas de compliment de criteris, assolir el diagnostic de SFC associat a COVID-19 i
aplicar I'algorisme corresponent respecte a la derivacié a la unitat multidisciplinaria
corresponent.

d5. Descartats tots els processos anteriors

- Avaluar la pérdua de condicié fisica relacionada amb la pandémia, i factors psicologics
especialment en casos inferiors a 6 mesos d’evolucié.

- Seguiment a AP.
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6.2. DOLORS ARTICULARS PERSISTENTS

a) Frequiéncia i caracteristiques

Els pacients amb infeccidé aguda per SARS-Cov-2 poden presentar artralgies (7.5%, Taula 1), que
es defineixen com dolor en una o varies articulacions sense evidéencia de dades inflamatories
(edema, dolor i calor articulars), fet que les diferencia de les artritis. En ocasions s’acompanyen
de dolors musculars que el pacient dificilment pot localitzar (artromialgies, dolor muscul-
esquelétic).

Respecte als dolors articulars persistents, la freqliencia és variable, entre el 10i el 27% a les 4-8
setmanes post-infeccié 33738 (Taula 4).

b) Historia clinica i exploracio fisica.
De forma especifica, s’aconsella recollir les segilients dades:
- Data d’inici dels dolors articulars, tipus de dolor (nociceptiu, neuropatic o mixte),
localitzacid, durada, modificacié amb exercici/repos (factors que I’alleugen, empitjoren
o desencadenen), resposta a I'analgesia.
- Malalties previes a la infeccié per COVID-19 que puguin estar associades amb dolors
articulars (SFC, FM i altres sindromes de sensibilitzacié central, malalties degeneratives
o reumatiques, autoimmunitaries,...)
- Altres simptomes actuals coexistents amb les artralgies (especialment fatiga cronica)

c) Exploracions.
- Hemograma amb VSG i PCR.
- Bioquimica amb estudi hepatic, renal i muscular, acid Uric
- Funcié tiroidal: TSH, T4 lliure.
- Perfil nutricional (proteines totals i albdimina)
- Proteinograma, factor reumatoide
- Autoanticossos (anticossos anti-nuclears -ANA-), factor reumatoide, nivells de
complement C3i C4
- Ecografia articular si es sospita inflamacié articular (si no esta disponible, radiologia
simple). Pot ser d’utilitat per monitoritzar la inflamacié (sinovitis i entesitis) i el dany
articular periféric, tot i que no disposem de dades suficients per recomanar un sistema
concret d’avaluacié ecografica ni tampoc la seva periodicitat #.
d) Procés diagnostic: Algorisme 2
d1. Descartar causes d’afectacio articular pre-existents a la infeccié
- Enaquest cas, s’orientaria com a agreujament de dolor cronic de patologia previa.
- Caldria valorar realitzar una interconsulta a I'equip/equips consultors de la patologia
prévia.
d2. Descartar altres causes de dolors articulars en I'ambit de I'’AP amb I'anamnesi, exploracié
fisica i exploracions complementaries
- Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP corresponents,

- Realitzar ecografia articular si es considera necessari

d3. Descartar artritis post-COVID-19
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d4.

d5.

Descartades les causes anteriors, i en cas de detectar dades inflamatories a I'exploracio
fisica/ecografica, s’ha de descartar artritis post-COVID-19. S’han reportat casos aillats
(menys de 10 casos fins ara), afectant homes amb una edat mitjana de 54 anys, que
inclou una varietat de presentacions articulars (poliartritis simetrica, monoartritis,
entesitis, artritis psoriasica), i que apareixen principalment un cop resolta la infeccié. En
aquests casos, realitzar interconsulta al servei de Reumatologia.

Si hi altres dades suggestives de lupus (serositis, lesions cutanies, citopénies,
complement baix, ANA+), realitzar interconsulta al servei de Malalties Autoimmunes

Aplicar criteris classificatoris de dolor cronic generalitzat/fibromialgia

Descartat tot I'anterior, s’ha d’avaluar el compliment de criteris de dolor cronic
generalitzat (DCG) (Taula 7).

Actualment no se sap si la COVID-19 provocara un augment de la prevalenca del DCG en
la poblacié en general, pero diversos factors epidemiologics i socioecondomics, factors
individuals com I’angoixa, I'insomni, la reduccié de I'activitat fisica, i canvis en la dieta i
estil de vida en relacié al confinament han estat implicats també en I'etiopatogenia del
DCG 3334, La fatiga cronica sovint es relaciona amb un dolor generalitzat i per tant també
s’ha de descartar com a procés concomitant (veure apartat anterior).

Els pacients amb fibromialgia compleixen els criteris classificatoris de DCG i, per tant, en
tot pacient amb DCG s’ha d’avaluar també el compliment de criteris de FM (Taula 8)

En cas de compliment de criteris, assolir el diagnostic de DCG i/o FM associat a COVID-
19 i derivar a la Unitat de Dolor o al servei de Reumatologia corresponent, segons
disponibilitat o proximitat territorial.

Descartats tots els processos anteriors

Avaluar la perdua de condicié fisica relacionada amb la pandémia i factors psicologics,
especialment en casos inferiors a 3 mesos d’evolucid.
Seguiment a AP.
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6.3. DOLORS MUSCULARS PERSISTENTS

a) Frequiéncia i caracteristiques

Els dolors musculars o mialgies sén una causa freqlient de consulta medica. Poden afectar a un
o diversos musculs del cos i en la majoria dels casos tenen un caracter benigne i autolimitat.
També s’hi poden involucrar Iligaments, tendons i fascies. Les causes que els provoquen son
molt diverses.

En les grans séries, les mialgies formen part de la infeccié aguda per SARS-Cov-2 en un 20% dels
casos (Taula 1).

Respecte als dolors musculars persistents, només I'estudi de Carfi et al ¥, reporta que el
simptoma es va mantenir en un 6% dels casos a les 8 setmanes des del diagnostic de la infeccid.

b) Historia clinica.
De forma especifica, s’aconsella registrar les seglients dades:
- Data d’inici dels dolors musculars, localitzacio, durada, modificacié amb exercici/repos,
factors que els alleugen/empitjoren-desencadenen, resposta a analgésia.
- Etiologies previes a la infeccid per COVID-19 que puguin estar associades amb dolors
musculars (Taula 9).
- Altres simptomes actuals coexistents amb les mialgies (especialment fatiga i dolor
generalitzat cronic).

c) Exploracions.
- Hemograma amb VSG i PCR.
- Biogquimica amb estudi hepatic, renal.
- Funcié tiroidal: TSH, T4 lliure.
- Perfil nutricional.
- Proteinograma.
- Estudi analitic enzims musculars (CK, aldolasa, LDH).
- Anticossos antinuclears (ANA), factor reumatoide.

d) Procés diagnostic: Algorisme 3

d1. Descartar causes d’afectacié muscular pre-existents a la infeccid
- Enaquest cas, s'orientaria com a agreujament de patologia muscular prévia.
- Interconsulta si cal a 'equip/equips consultor de la patologia prévia.

d2. Descartar seqlieles d’una infeccié greu per COVID-19
- Considerar la debilitat i atrofia muscular en relacié a I’enllitament perllongat per
hospitalitzacié o UCI.

d3. Descartar altres causes de dolors musculars en I'ambit de I’AP amb I'anamnesi, exploracié
fisica i exploracions complementaries
- Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP corresponents (Taula 9).

d4. Descartar inflamacié muscular relacionada amb COVID-19

- La frequencia de nivells elevats de CK en la infecci6 aguda per COVID-19 és
aproximadament del 10%. No hi ha dades sobre la freqliiencia tardana o la seva
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persisténcia. Una revisié dels casos aillats de pacients amb COVID-19 que presentaren
miositis/rabdomiolisi va mostrar que la majoria dels casos es van produir en homes
adults que presentaven mialgies (en alguns casos, greus) que apareixen principalment
durant la primera setmana d’infeccié per COVID-19, amb nivells de CK superior a 10.000
U/L i deteriorament renal.

- En cas de confirmar inflamacié muscular a I'analitica, remetre a Unitat de Malalties
Autoimmunes/Musculars de referéncia.

- Encasde sospita de rabdomiolisi (CK > 10.000 U/L, deteriorament funcio renal), remetre
a Urgéncies.

d5. Descartats els processos anteriors
- Valorar la perdua de condicié fisica relacionada amb el confinament per la pandémia i
factors psicologics. Valorar suport de fisioterapia.
- Seguiment a AP.
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6.4. DOLOR TORACIC PERSISTENT

a) Frequiéncia i caracteristiques

Es defineix com a dolor toracic qualsevol sensaci6 algida localitzada entre el diafragma i la base
de coll. El dolor toracic és freqlent en la infeccié aguda per SARS-Cov-2, fins a un 13% de casos
(Taula 1).

Respecte al dolor toracic persistent, les dades publicades en els dos Unics estudis especifics de
COVID-19 persistent indiquen una freqiiéncia del 20-22% a les 4-8 setmanes post-diagnostic 3>%,
No hi ha estudis cientifics especifics sobre les caracteristiques del dolor toracic persistent en la
COVID-19. En la nostra experiéncia clinica, un percentatge significatiu de pacients refereixen un
dolor centretoracic alt, simptoma descrit en una gran enquesta dirigida per pacients com a
“cremada pulmonar”, una mena de sensacié de cremor al pit, tensié i una certa dificultat per
respirar que refereixen els pacients especialment després de tos seca (Lambert, N. J. & Survivor
Corps. COVID-19 “Long Hauler” Symptoms Survey Report. Indiana University School of Medicine;
2020, https://www.wsha.org/for-patients/coronavirus/).

b) Historia clinica.
De forma especifica, es recolliran les seglients dades:

- Data d’inici del dolor toracic, localitzacid, durada, desencadenants, modificacié amb
exercici/repos, simptomatologia acompanyant, antecedent traumatic o caiguda.

- Sequeles organ-especifiques derivades d’una infeccid per COVID-19 greu que va
requerir ingrés hospitalari i que poden provocar dolor toracic (seqieles pulmonars i
pleurals, cardiovasculars, pericardi...). Considerar també causes iatrogeniques del dolor,
relacionades amb maniobres invasives (drenatge pleural o pericardic, pleurodesi o
talcatge, biopsia pulmonar...).

- Altres simptomes actuals coexistents amb el dolor toracic, especialment aquells
indicadors d’una patologia de potencial risc vital (Taula 10)

c) Exploracions.
- Hemograma amb VSG i PCR.
- Bioquimica amb estudi hepatic renal
- Determinacid de D-dimer, troponines i CPK- MB (segons disponibilitat)
- Funcio tiroide: TSH, T4 lliure.
- Saturacié d'02
- EKG
- Rxde torax
- Ecografia toracica

- Espirometria (en condicions de seguretat)
- Avalorar TC toracica.

d) Procés diagnostic: Algorisme 4
d1. Descartar causes de dolor toracic pre-existents a la infeccio
- Enaquest cas, s’orientaria com a agreujament de patologia toracica previa.
- Interconsulta a I'equip/equips al carrec de la patologia prévia, que generalment sera
cardiologia.
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d2. Descartar seqlieles organ-especifiques d’una infeccié greu per COVID-19
La COVID-19 pot produir en casos greus afectacions en organs vitals que poden ocasionar dolor
toracic (veure apartat 7.1).

- Seqlieles pulmonars post-pneumonia.

- Afectacio pleural

- Miocarditis

- Vessament pericardic

També és important avaluar el dolor toracic d’origen muscul-esquelétic (fissura costal, esquing
muscular...) especialment en pacients amb tos cronica persistent acompanyant.

d3. Descartar altres causes de dolor toracic en I'ambit de I’AP amb I'anamnesi, exploracié fisica
i exploracions complementaries
- Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP corresponents.
- Especial atencié a simptomes i/o signes acompanyants indicadors d’una patologia de
potencial risc vital: en aquest cas remetre a Urgéncies (Taula 10).
- L’ecografia toracica s’ha mostrat util en el diagnostic diferencial del dolor pleuritic, a

I’hora de distingir-ne I'origen en la paret toracica o en la superficie pulmonar .

d4. Descartats els processos anteriors
- En pacients que presentin simptomes compatibles amb el sindrome de cremada
respiratoria amb totes les exploracions sense alteracions, s’ha plantejat com a hipotesi
la implicacié del tracte respiratori extrapulmonar (inflamacié cronica a traquea,
bronquis i/o bronquiols).
- En aquests casos, es pot iniciar un seguiment a AP amb tractament conservador, i en
casos de cronicitat (durada > 3 mesos), fer derivacié a ORL/Pneumologia.
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6.5. TOS PERSISTENT

a) Frequiéncia i caracteristiques

La tos cronica es defineix com aquella que persisteix més de 4 setmanes (segons la SEPAR i les
societats nordamericana i australiana de pneumologia) o 8 setmanes (segons la British Thoracic
Society).

La tos és un del simptomes més freqiients en la infeccié aguda per SARS-Cov-2 en prop dels 90%
de casos (Taula 1).

Respecte a la tos persistent, les dades publicades (Taula 4) reporten que la tos es va mantenir
en un 40% de pacients entrevistats entre 2-3 setmanes després de la confirmacio de la infeccié
% en un 15% dels casos després d’un seguiment mitja de 2 mesos ¥’ i en un 2% a les 12 setmanes
39

No hi ha estudis cientifics especifics sobre les caracteristiques de la tos persistent en la COVID-
19. No obstant, sembla raonable classificar-la inicialment com a tos cronica postinfecciosa.
Nombroses publicacions suggereixen que la majoria de casos que es relacionen amb infeccions
de les vies respiratories superiors es resolen en un periode no major de 3 setmanes,
especialment en gent jove sense patologies prévies. No s’ha demostrat que la persisténcia de la
tos s’associi a episodis de broncoespasme lleu o d’hiperreactivitat bronquial.

b) Historia clinica.
De forma especifica, es recolliran les seglients dades:

- Data d’inici de la tos i caracteristiques: majoritariament es tracta d’una tos seca,
irritativa, poc productiva. En cas de tos productiva caldra investigar sobre les
caracteristiques de I'esput.

- Seqlieles organ-especifiques derivades d’una infecci6 per COVID-19 greu que va
requerir ingrés hospitalari i que poden provocar tos cronica (seqleles pulmonars i
pleurals, cardiovasculars, pericardi...).

- Seqlieles per iatrogenia relacionades amb maniobres invasives; post-intubacié oro-
traqueal, post-traqueostomia.

- Altres simptomes actuals coexistents amb la tos, especialment febre de nova aparicio i
dispnea, i altres simptomes d’alarma (Taula 11)

c) Exploracions.
- Hemograma amb VSG i PCR.
- Bioquimica hepatica i renal
- Funcio tiroide: TSH, T4 lliure.
- Saturacio d’oxigen
- EKG
- Rxde torax
- Ecografia toracica
- Espirometria (en condicions de seguretat)

d) Procés diagnostic: Algorisme 5
d1. Descartar causes de tos pre-existents a la infeccid
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En aquest cas, s’orientaria com a agreujament de la tos previa (tabaquisme, bronquitis
cronica, asma, reflux gastroesofagic, bronquiéctasis, tuberculosi, fibrosis quistica,
fibrosis pulmonar, emfisema, sarcoidosis, patologia esofagica, cardiaca, farmacs...)
Derivar a I'equip/equips al carrec de la patologia prévia, generalment el servei de
pneumologia.

d2. Descartar seqlieles organ-especifiques d’una infeccié greu per COVID-19

La COVID-19 pot produir en casos greus afectacions en organs vitals que poden
ocasionar tos cronica, principalment seqleles pulmonars (afectacid intersticial residual
post-pneumonia, afectacid pleural i insuficiéncia cardiaca).

Els pacients que han sofert lesid pulmonar en el context de la COVID-19 presenten
diferents patrons intersticials com arees de pneumonia organitzativa (amb o sense
fibrina), o pneumonia intersticial inespecifica, i més endavant i amb menys freqiéncia,
signes de fibrosis pulmonar (engruiximent septal i bronquioloectasies de traccid, pérdua
de volum pulmonar, bandes fibrotiques i rarament panalitzacid).

En aquests pacients amb afectacié fibrotica, es fara necessari un seguiment a més llarg
termini donat el risc de deteriorament a malaltia pulmonar intersticial fibrosant
progressiva (veure segilient apartat; dispnea). Al llarg del seguiment podria apareixer
expectoracié i clinica bronquial persistent, motiu pel qual caldria descartar la preséncia
de bronquiectasis.

Per a la valoracié de l'interstici pulmonar com també de la possible preséencia de
bronquiéctasis la técnica d’eleccié és la tomografia axial computeritzada pulmonar
d’alta resolucid, si bé I'’ecografia ha demostrat ser una técnica util, inndcua i accessible
en la seva aplicacié a AP %,

d3. Descartar altres causes de tos en I'ambit de I’AP amb I'anamnesi, exploracid fisica i

exploracions complementaries

Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP respecte al diagnostic establert.
Especial atencié a simptomes i/o signes acompanyants indicadors d’una patologia de
potencial risc vital (Taula 11), en aquest cas remetre a Urgéncies o a I'especialista
corresponent segons el diagnostic de sospita.

Les principals malalties a descartar es resumeixen en la Taula 12.

d4. Descartats els processos anteriors

Es pot iniciar un seguiment a AP amb tractament conservador,

En casos de cronicitat (durada > 3 mesos), valorar una interconsulta a ORL o a
Pneumologia en el cas d’associar-se a una limitacié de flux aeri d’intensitat moderada a
severa.
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6.6. DISPNEA PERSISTENT
a) Frequiéncia i caracteristiques

Sensacié de manca d’aire, de dificultat per respirar correctament. En ocasions es confon amb

fatiga perque és un simptoma que pot ser de dificil descripcié depenent de la condicié

sociocultural del pacient. La dispnea és un del simptomes més freqlients en la infeccié aguda
per SARS-Cov-2 en el 43.1% de casos (Taula 1).
Respecte a la dispnea persistent, les dades publicades son forca variables a les 4-8 setmanes

oscil-lant entre un 8% i un 43% 3>37% amb un 14% a les 12 setmanes * (Taula 4).

b) Historia clinica.

De forma especifica, es recolliran les seglients dades:

Data d’inici de la dispnea. Important determinar si és d’inici agut (nou) o el simptoma
persisteix des de I'inici de la infeccié. Tanmateix, és important avaluar I'associacié amb
I'increment de la demanda fisica o si apareix en repo0s, i especialment la seva eventual
associaciéo amb altres simptomes com el dolor toracic. Seria recomanable administrar
I’escala modificada de la dispnea MRC.

Sequeles organ-especifiques derivades d’una infecci6 per COVID-19 greu que va
requerir ingrés hospitalari i que poden provocar dispnea (seqiieles pulmonarsi pleurals,
cardiovasculars, pericardi...).

Maniobres i técniques invasives realitzades durant I'episodi agut i que puguin haver
estat una causa iatrogenica de dispnea secundaria.

L’exploracio fisica ha d’incloure com a minim una valoracio de I'orofaringe, auscultacié
cardio-respiratoria, i avaluacié de signes d’insuficieéncia cardiaca (edemes mal-leolars,
ingurgitacio jugular, reflux hepato-jugular, etc).

Altres simptomes actuals coexistents amb la dispnea, especialment febre de nova
aparicid

c) Exploracions.

Hemograma amb VSG i PCR.

Bioquimica amb estudi hepatic, renal

Determinacid de D-dimer, troponines i CPK- MB, peptids natriurétics (segons
disponibilitat).

El test de la marxa de 6 minuts (6 minute walking test o 6MWT) pot aportar informacié
addicional.

Saturacio d’oxigen.

Gasometria (en cas de saturacié d’oxigen basal persistentment disminuida sense causa
prévia coneguda).

EKG

Rx de torax (si és possible, ecografia toracica)

Espirometria amb prova broncodilatadora en condicions de seguretat

TC toracica

d) Procés diagnostic: Algorisme 6

d1. Descartar causes de dispnea pre-existents a la infeccid

En aquest cas, s’orientaria com a agreujament de patologia previa.
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Derivar si cal a I'equip/equips al carrec de la patologia prévia.

d2. Descartar seqlieles organ-especifiques d’una infeccié greu per COVID-19

La COVID-19 pot produir en casos greus afectacions en organs vitals que poden
ocasionar dispnea cronica (afectacid intersticial residual post-pneumonia, afectacié
pleural, tromboembolisme pulmonar, insuficiencia cardiaca). Les proves d’imatge
podran contribuir a confirmar aquestes seqieles. A tots els pacients amb dispnea
persistent post-COVID és recomanable la realitzaci6 d’'una tomografia axial
computeritzada (TAC o angioTAC), aixi com proves funcionals respiratories
(espirometria simple i capacitat de difusié del monoxid de carboni -DLCO-).

En els pacients que han presentat quadres d’infeccid greu amb dispnea post-COVID
persistent, és recomanable la realitzacidé de rehabilitacid respiratoria, aixi com avaluar
els requeriments d’oxigen de cara a determinar la necessitat d’oxigenoterapia cronica
domiciliaria.

En tots aquests casos, es recomana derivar a I'especialitat corresponent.

Especial atencio a I'aparicié sobtada de dispnea aguda, en la que s’ha de descartar:

Sobreinfeccions respiratories

TEP (especialment en els pacients amb antecedents d’hospitalitzacié i gravetat); (veure
apartat 7.3.1)

Pneumonia organitzativa: el desenvolupament tarda de nous simptomes i opacitats
respiratories (> 2 setmanes després dels primers simptomes de COVID-19),
especialment si no s’han detectat en estudis anteriors de TC, pot suggerir un
desenvolupament post-viral d’'una pneumonia organitzativa (ja descrit en pacients amb
infeccié per influenca).

Insuficiéncia cardiaca post-COVID-19

En principi, I'aparicié sobtada de dispnea sol ser un simptoma que requereix atencié
urgent, especialment si esta associada a la preséncia de simptomes d'alarma (Taula 13)

d3. Descartar altres causes de dispnea en I'ambit de I’AP amb I'anamnesi, exploracié fisica i

exploracions complementaries

Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP respecte al diagnostic establert. En
aquest sentit, la principal causa de la dispnea a la practica habitual és la patologia
cardiopulmonar més freqient (asma, MPOC, bronquitis, emfisema, ICC, arritmies,
cardiopatia isquemica, valvulopaties), pero hi ha altres entitats que poden originar
aquest simptoma (tumors, malalties intersticials, pleurals, anomalies de caixa toracica,
obesitat, anémia, RGE, patologia tiroidal...).

Considerar que en una gran part de casos 'origen sera multifactorial (50%).

d4. Descartats els processos anteriors

Els pacients que presentin simptomes compatibles amb el sindrome de cremada
respiratoria amb totes les exploracions sense alteracions poden referir també dispnea
persistent, habitualment de localitzacié alta (dispnea al parlar) i sense relacié amb
esforgos fisics importants; en aquests casos s’ha plantejat com a hipotesi la implicacié
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del tracte respiratori extrapulmonar (inflamacié cronica a traquea, bronquis i/o
bronquiols).

En aquests casos, es pot iniciar un seguiment a AP amb tractament conservador, i en
casos de cronicitat (durada > 3 mesos), fer derivacié a ORL/PNM per estudis funcionals
respiratoris addicionals (volums, difusid, pressions...), gasometria, ecocardiografia, TC,
gammagrafia, etc..
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6.7. ANOSMIA/DISGEUSIA PERSISTENTS

a) Frequiéncia i caracteristiques

La perdua de l'olfacte pot ser parcial (hipdosmia) o completa (anosmia), i pot ser temporal o
permanent depenent de la causa. Gairebé tots els pacients amb anosmia tenen una percepcié
normal de les substancies salades, dolces, acides i amargues, pero no discriminen sabors, fet
que també depen en gran mesura de I'olfacte. Per tant, aquests pacients refereixen pérdua de
el sentit del gust (agéusia) i no gaudeixen del menjar.

La infeccid viral de les vies respiratories superiors és una causa freqiient de disfuncid olfactiva,
en part perque I'epiteli olfactiu es troba adjacent a |'epiteli respiratori, el lloc de replicacié de
multiples virus que causen la infeccié de les vies respiratories superiors i perquée les neurones
olfactives accedeixen directament a I'ambient. Aquests virus podrien causar disfuncid olfactiva
no només a través de |'obstruccié nasal, sind també a través de danys directes a I'epiteli
sensorial, de forma transitoria o persistent. El concepte d’anosmia després d’una infeccié virica
es coneix amb el nom de pérdua olfactiva postinfecciosa/postviral (POL).

Anosmia i disgeusia estan presents en un 8-9% dels pacients amb infeccié aguda per SARS-CoV-
2 (Taula 1).

Respecte a la seva persisténcia, les dades publicades son forca variables: 17-56% a les 4
setmanes, 10-23% a les 8 setmanes, i 4-46% a les 12 setmanes 337430 (Taula 4).

b) Historia clinica.

De forma especifica, es recolliran les segilients dades:
- Data d'inici

- Malalties previes (especialment ORL i neurologiques)

c) Exploracions.
- Exploracié ORL

d) Procés diagnostic: algorisme 7

d1. Descartar causes pre-existents a la infeccio
- Enaquest cas, s'orientaria com a agreujament de patologia prévia.
- Derivar a I'equip/equips al carrec de la patologia preévia.

d2. Descartar altres causes d’anosmia i disgeusia en I'ambit de I’AP amb I'anamnesi, exploracié
fisica i exploracions complementaries
Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP respecte al diagnostic establert.
Especial atencié a
- Infeccidé de nova aparicid de les vies respiratories superiors,
- Elsfarmacs poden contribuir a la andsmia en pacients susceptibles, especialment el que
s’administren per via intranasal.
- Altres causes inclouen la radiacié préevia de cap i coll, la cirurgia recent nasal o dels sins,
els tumors nasals i cerebrals i les toxines.
- Esincerta la participacié del tabac.
- Patologia sinusal/rinitis
- Malalties neurologiques (tumors, deméncia, Parkinson).
- Consum de substancies addictives per via intranasal.
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d3. Descartats els processos anteriors.
- Enaquests casos, es pot iniciar el seguiment a AP amb tractament conservador,
- En casos de cronicitat (durada > 3 mesos), fer derivacié a ORL. Almenys un estudi va
trobar que els pacients que rebien el maxim benefici d’'un entrenament olfactiu especific
eren aquells amb andsmia de durada inferior a <12 mesos.
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6.8. CEFALEA PERSISTENT
a) Frequiéncia i caracteristiques

El mal de cap cronic (cefalea que es produeix més de 4 hores al dia, més de 15 dies al mes i

durant més de 3 mesos) és una de les principals causes de dolor i discapacitat. Es un del

simptomes neurologics més frequients en la infeccié aguda per SARS-CoV-2 reportat per un 14%

de pacients (Taula 1).

Respecte a la cefalea persistent post-COVID-19, les dades publicades mostren una freqiiéncia

del 9-18% entre les 4 i 12 setmanes post-diagnosi de la infeccié (Taula 4).

No hi ha estudis cientifics especifics sobre les caracteristiques de la cefalea persistent en la

COVID-19. Pero en principi quedaria englobada dins les cefalees primaries, que es diagnostiquen

d’acord als simptomes en abséncia de cap anomalia organica ni estructural.

b) Historia clinica.

De forma especifica, es recolliran les seglients dades:

Data d’inici de la cefalea i principals caracteristiques. A valorar especialment
caracteristiques que obliguen a pensar en patologia organica subjacent (cefalea
d'aparicio molt sobtada, associada a signes i simptomes neurologics i/o de nova aparicio
a partir dels 50 anys; cefalea nocturna que desperta; cefalea associada a vomits sobtats).
Diagnostic previ de cefalea/malalties neurologiques

Altres simptomes actuals coexistents amb la cefalea, especialment neurologics.

c) Exploracions.

Presa de la pressi6 arterial.

Inspeccié | palpacié de I'arteria temporal en majors de 50 anys.

Examen de l'articulacié temporo-mandibular.

Palpacid cranial (punts dolorosos, sinus paranasals, exploracié de punts sensible i
gatells)

Valoracié neurologica: nivell de consciéncia i de signes meningis; marxa, dismetries (dit-
nas) i test de Romberg. Asimetries facials.

Fons d'ull.

Hemograma, PCR i VSG en majors de 50 anys amb cefalea d’inici recent.

d) Procés diagnostic: Algorisme 8

dil.

d2.

Descartar causes pre-existents a la infeccid

En aquest cas, s’orientaria com a agreujament de cefalea prévia (veure les
caracteristiques dels principals tipus de cefalea episodica més freqlient a la Taula 14) en
el cas de que les caracteristiques siguin similars, malgrat I'augment de freqtencia i
intensitat.

L'estres és un desencadenant conegut dels atacs de migranya i pot haver contribuit a
I’empitjorament de cefalees preexistents.

Les malalties virals poden empitjorar les cefalees primaries.

Derivar a I'equip/equips al carrec de la patologia preévia.

Descartar altres causes de cefalea en I'ambit de I’AP amb I'anamnesi, exploracié fisica i

exploracions complementaries
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Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP respecte al diagnostic establert.
- Especial atencid a

Abus de farmacs analgesics

o Patologia sinusal/rinitis
o Malalties neurologiques
o Trastorns del son i SAHS

d3. Descartats els processos anteriors

En aquests casos, es pot iniciar un seguiment a AP amb tractament conservador
En casos de cronicitat (durada > 3 mesos), valorar interconsulta a Neurologia.
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6.9. SIMPTOMES DIGESTIUS PERSISTENTS

a) Frequiéncia i caracteristiques

La taxa global de pacients amb infeccié aguda per SARS-Cov-2 amb simptomes gastrointestinals
és del 34% °, incloent anoréxia (21%), diarrea (13%), nausees i/o vomits (12%) i dolor abdominal
(11%) (Taula 1). La diarrea apareix com el signe clinic gastrointestinal més constant i consisteix
generalment en una forma no deshidratant i no greu d’episodis de femtes semiliquides 1. No
qgueda clar el % d’aquests pacients que hagin pogut rebre determinats tractaments que es varen
administrar durant la primera onada de la pandémia i que produeixen efectes secundaris
gastrointestinals.

Respecte a la seva persistencia, els estudis de seguiment a 4-8 setmanes mostren xifres del 16-
17% per anoréxia/pérdua de pes, 15% per dolor abdominal, 10% per nausees, 4% per vomits i
3% per diarrea (Taula 4) 3>3738,

b) Historia clinica.
De forma especifica, es recolliran les segilients dades:
- Data de la confirmacié microbiologica de la infeccié per COVID-19 (PCR i/o serologies)
- Data d’inici de la manifestacioé gastrointestinal i principals caracteristiques
- Malalties gastrointestinals prévies
- Tractaments rebuts i en actiu.
- Exploracions complementaries previes.

c) Exploracions.
- Hemograma amb férmula i recompte leucocitari
- Bioquimica basica amb enzims hepatics i pancreatics, IgA antitransglutaminasa tissular.
- Sang Oculta a Femtes (SOF)
- Ecografia abdominal.
- Endoscopia digestiva.
- Estudis funcionals i d’intolerancia alimentaria.

d) Procés diagnostic
d1. Descartar causes pre-existents a la infeccio
- Malalties gastrointestinals prévies (inclos malaltia celiaca, sindrome budell irritable,
malaltia inflamatoria intestinal, cancer i poliposi colorectal).

d2. Descartar altres causes de simptomes digestius en I'ambit de I'AP amb |'anamnesi,
exploracié fisica i exploracions complementaries

- Aplicar els protocols de diagnostic i maneig en AP respecte al diagnostic establert.

- Descartar la presencia de signes o simptomes d’alarma: dolor abdominal que no cedeix
amb analgesia, rectorragia, massa abdominal palpable, canvi de ritme deposicional,
pérdua de pes >5%, anémia.

- Especial atencié a

o Farmacs

o Dieta

o Pancreatitis. Diversos pacients amb COVID-19 que presenten dolor abdominal
i enzims pancreatics elevats han estat diagnosticats de pancreatitis aguda,
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afectant amb més freqiiéncia a les dones®2. L’escenari clinic i epidemiologic és
ampli i inclou la participacié de nens i persones grans, pacients que presenten
simptomes clinics, estudis post mortem, casos familiars o pacients amb factors
predisponents sotsjacents (Taula 15).

d3. Descartats els processos anteriors
- Enaquests casos, es pot iniciar un seguiment a AP amb tractament conservador
- En casos de cronicitat sense arribar a diagnostic (durada > 3 mesos), valorar
interconsulta a Digestiu.
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6.10. ALTRES SIMPTOMES PERSISTENTS
Dins dels simptomes persistents que fins ara s’han quantificat en els pocs estudis publicats
s’inclouen també (Taula 4) :

Simptomes generals com febricula, calfreds, intolerancia a canvis de temperatura
Altres simptomes ORL com rinitis, congestié nasal, dolor o moléstia orofaringea

Altres simptomes neurologics: confusid/boira mental, trastorns de la concentracié i del
son, vertigen, inestabilitat

Altres simptomes com sequedat, conjuntivitis

De forma similar a d’altres situacions vitals estressants o malalties importants, la COVID-
19 pot comportar efluvi telogen (intensa caiguda del cabell) setmanes després de la
malaltia aguda.

No es disposa de la suficient informacio per plantejar una aproximacié especifica per la majoria

d’aquests simptomes, heterogenis i en general poc especifics per ser atribuits a una afectacid

organica especifica concreta lligada a la infeccidé virica. Alguns es poden relacionar amb

I'afectacio de les vies aéries superiors de forma similar a altres virasis respiratories, mentre que
molts altres poden entrar dins una presentacié sindromica similar als Sindromes de sensibilitat
central com la SFC/FM.
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6.11. ALTERACIONS PERSISTENTS EN EXPLORACIONS COMPLEMENTARIES

Mencionar finalment que algunes determinacions analitiques relacionades amb la infeccié
aguda poden persistir alterades un cop resolta la infeccid, aixi com alteracions radiologiques o
funcionals en exploracions complementaries.

Les dades existents son encara prematures i heterogénies, esperem disposar de més informacio
per desenvolupar aquest apartat en properes revisions.
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7. ALTRES ESCENARIS PATOLOGICS POST-COVID-19

Les conseqliencies per la salut de patir una infeccié per SARS-Cov-2 van molt més enlla dels
simptomes persistents.

Malgrat no ser l'objectiu principal d’aquesta guia, hem considerat adient incloure una breu
descripcié dels principals problemes de salut que poden sorgir en el pacient que ha patit la
COVID-19. Queda obert en funcié dels avencos cientifics en el coneixement d’aquests altres
escenaris plantejar un esquema de maneig semblant al de les manifestacions persistents en
futures revisions d’aquesta guia.

7.1. Seqiieles post-COVID-19

La COVID-19 pot produir afectacions organ-especifiques derivades d’una infeccié per COVID-19
greu que va requerir ingrés hospitalari i que poden provocar seqiieles que origina la persistencia
de simptomes i alteracions en les proves diagnostiques que persisteixen un cop curada la
infeccié aguda.

- Seqlieles pulmonars (afectacid intersticial residual post-pneumonia). Diversos estudis
han informat que un percentatge significatiu de pacients tenen resultats anormals en el
funcionalisme respiratori (54%) i en els estudis d’imatge de TC (40-94%) un mes després de la
confirmacid de la infeccid 3°3>%,

- L'afectacié pleural també s'ha relacionat amb la infeccié aguda per COVID-19, amb una
fregliéncia estimada del 27% per a I'engrossiment pleural i del 5-6% per al vessament pleural.
No hi ha dades respecte a la seva cronicitat >-6,

- Afectacio cardiaca: una revisid dels casos reportats de miocarditis en pacients amb
COVID-19 mostra una amplia gamma d’edats implicades (de 17 a 79 anys), que afecten amb més
freqUiéncia als homes que a les dones, amb els simptomes clau (dolor toracic, dispnea) que es
presenten principalment durant les primeres 2 setmanes d’infeccié per COVID-19, toti que s’han
descrit diversos casos algunes setmanes després de la resolucié de la infeccié®. Respecte a
dades de seguiments, els estudis mostren que al voltant de 2 mesos post-diagnostic un 40-80%
dels pacients poden tenir nivells de troponina-l augmentats i un 78% afectacié cardiaca en
imatge de ressonancia magnetica cardiaca. La importancia clinica d’aquestes troballes en
pacients generalment asimptomatics encara no esta clara >”>%,

- S'ha notificat vessament pericardiac en un 5% dels pacients amb COVID-19, i sembla que
els pacients amb sospita de miocarditis podrien tenir una taxa més elevada d'efusié pericardiaca
(22-75%). S'ha informat de tamponament cardiac en 1% de pacients ingressats principalment en
els primers 7-10 dies d'una infeccié per COVID-19 °°

En tots aquests casos, el principal ambit d’atencid al pacient ha de ser I'atencié hospitalaria.

7.2. Benestar emocional i salut mental

Malgrat des d’un punt de vista pragmatic I'impacte sobre la salut mental del pacient que ha patit
la COVID-19 es podria incloure en 'apartat anterior com a sequela de la infeccid, per la seva
importancia creiem que mereix un apartat per separat.

La majoria de publicacions sobre la COVID-19 i la repercussid en la salut mental han posat emfasi
en les reaccions individuals envers la pandémia, com ara ansietat, estrés i afeccions relacionades
amb rutines trencades, solitud, dol i aillament social en individus no infectats *®°°. De fet, moltes
persones han augmentat el consum d’alcohol i drogues. Una funcié fonamental de I'Atencid
Primaria és no medicalitzar aquestes situacions. La malaltia mental esta fortament associada a
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determinants socials com la pobresa, la discriminacid i I'exclusié social; la salut mental i el
benestar es veuen reforcats per 'augment de la solidaritat social, el suport social informal,
I’'ajuda mutua i altres mesures col-lectives i basades en la comunitat.

Les directrius de salut publica de molts paisos suggereixen que la gent es quedi a casa per evitar
la transmissid del virus de persona a persona, cosa que pot provocar una reduccié de I'activitat
fisica i una major sensacié d’aillament. Aquests efectes poden ser particularment problematics
en adults grans a causa de la seva capacitat fisica reduida i del seu potencial per augmentar els
problemes de salut mental, com l'ansietat i la depressid. Una férmula per minimitzar molts
d'aquests efectes colaterals de mantenir-se a casa pot ser |'entrenament progressiu de
resisténcia a casa, que ha demostrat avantatges similars als entrenaments de resisténcia que
normalment es troben als gimnasos.

L'aillament durant I'ingrés hospitalari pot comportar també una pitjor vivencia del procés de
malaltia en situacid de pandémia, no només per COVID-19, sind per totes aquelles altres
patologies que han precisat ingrés hospitalari o intervencid quirdrgica durant la pandémia. Els
pacients han viscut noves normes preventives anti-contagi amb aillament a les habitacions,
distanciament en moments vitals estressants (com la vivéncia d’una malaltia greu o amb mal
pronostic) i en ocasions també amb impacte en la relacié humana amb el metge. Algunes visites
de patologia cronica s’han demorat o realitzat de forma telematica, les visites presencials en
ocasions s’han realitzat des del distanciament fisic que marca una mascareta o un equip de
proteccié individual.

Un altre grup de poblacié vulnerable és aquell amb patologia mental préevia, que ha pogut patir
empitjorament o descompensacié tant en la malaltia per COVID-19 (per l'aillament i el
distanciament fisic) com en els periodes de confinament.

Les persones que han sobreviscut a la malaltia després d’un ingrés a la UCI tenen un major risc
de limitacions funcionals greus de llarga durada, angoixa psicologica, trastorn d’estrés
posttraumatic i depressié °.

7.3. Manifestacions i patologies post-virals

En aquest cas, el simptoma/simptomes no formen part de la presentacié clinica de la infeccié
aguda per SARS-Cov-2 pero apareixen en la fase post-viral un cop resolta la infeccié aguda. La
majoria d’aquestes manifestacions son molt poc freqilients i tenen una base autoimmunitaria.
Malgrat aix0, creiem important donar a coneixer aquestes manifestacions en I'ambit de I'atencié
primaria ja que una sospita i orientacio precoces son crucials en la majoria.

7.3.1. Trombosis

El risc de tromboembolisme vends pot apareixer més enlla de la durada de I'hospitalitzacié, i
s’ha estimat en un 3% de pacients post-alta. Fins a un 80% dels esdeveniments que es
produeixen en el periode de baixa posthospitalaria (30-45 dies) després de I’hospitalitzacié
index. El risc de trombosi i hemorragia és probablement modulat per factors com I'edat,
alteracions previes de la coagulacid, les comorbiditats i situacions de risc (com la gestacid), la
gravetat de la malaltia de I'index i el grau d’'immobilitat.

La infeccié per COVID-19 s'ha relacionat amb coagulopatia i trombosi, especialment en pacients
greus ingressats a la UCl. Tanmateix, el SARS-CoV-2 no sembla tenir efectes intrinsecs
protrombotics, i les anomalies de les proves de coagulacié detectades freqiientment en pacients
amb COVID-19 semblen estar relacionades principalment amb la resposta sistémica
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inflamatoria, amb freqlient deteccidé d’anticossos antifosfolipidics (especialment anticoagulant
lupic) en els pacients més greus ingressats a UCI, malgrat no hi ha una clara correlacié de la
positivitat amb la trombosis. Es creu que el fenomen immunotrombotic pot estar relacionat amb
la lesié endotelial i la posterior activacid de la cascada de coagulacié i generacié de trombina.

Els estudis que han analitzat la freqliéncia de trombosis post-alta en els pacients amb COVID-19

62,83 similar o fins i tot inferior al descrit en poblacions no-COVID-

reporten una xifra del 0.5-2.5%
19. En el cas de manca de disponibilitat d’ecografia vascular, en I'ambit de I’Atencié Primaria

continua tenint utilitat I'aplicacié dels criteris de Wells.

7.3.2. Pneumonia organitzativa

El desenvolupament tarda de nous simptomes i opacitats respiratories (> 2 setmanes després
dels primers simptomes de COVID-19), especialment si no s’han detectat en estudis anteriors de
TC, pot suggerir un desenvolupament post-viral d’'una pneumonia organitzativa (ja descrit en
pacients amb infeccio per influenza).

7.3.3. Perniosi (chillblains)

Afeccié inflamatoria poc freqlient caracteritzada per lesions papulars o nodulars acrals
eritematoses o violacies induides pel fred. L’associacié entre perniosis i COVID-19 es va establir
inicialment perqué es van produir la majoria dels casos al sud d’Europa durant el primer pic de
pandémia, i perque en una de les séries més grans, en dos tercos dels pacients van apareixer
lesions cutanies després de comencar la infeccié per la COVID-19 ®. Una revisié de més de 1.300
casos mostra un predomini clar en gent jove: molts de menors de 18 anys i gairebé tots per sota
dels 32 anys. Tanmateix, només el 6% d’aquests casos reportats han confirmat la infeccié per
COVID-19 de manera que el vincle amb la infeccié per la COVID-19 és feble 2. S’ha suggerit que
els canvis en l'estil de vida relacionats amb el confinament, amb major inactivitat, hagi
desencadenat lesions cutanies en poblacié especialment predisposada (antecedents de
perniosi, sindrome de Raynaud o tractaments amb B-bloquejadors) %. Un estudi recent sobre la
deteccidé del virus en biopsies cutanies de nens amb resultats de PCR negatius podrien donar
suport a la necessitat d'estudis histopatologics per confirmar una relacié causal entre el SARS-
CoV-2 i les lesions cutanies .

7.3.4. Encefalitis.

L'encefalitis és la inflamacié del parénquima cerebral recolzada en proves neurologiques
patologiques que inclouen la pleocitosi del LCR, canvis en les proves d’'imatge o anomalies focals
a 'EEG. Una revisié dels casos reportats en pacients amb infeccié per COVID-19 mostra una
distribucid similar de dones i homes, amb una edat mitjana al diagnostic de 55 anys (en un rang
que va dels 11 a 84 anys). En un ter¢ dels casos, els simptomes neurologics van comencar
després d’almenys dues setmanes d’inici de la infeccié per COVID-19. Tot i que es van classificar
diversos casos com a encefalitis viral no especifica o meningoencefalitis, es van identificar
algunes entitats cliniques especifiques en altres pacients, incloses encefalitis autoimmunes >2.

7.3.5. Sindrome de Guillain-Barré

Es un trastorn post-infecciés secundari a immunitat creuada, que es caracteritza en la seva
forma més classica per paralisi flaccida ascendent simetrica. Més de dos tercos dels pacients
amb GBS refereixen simptomes d’infeccions respiratories o digestives dins les 6 setmanes
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anteriors a la seva aparicid °>%’. Fins ara, gairebé tots els casos relacionats amb el SARS-CoV-2
son casos aillats, afectant principalment a homes majors de 50 anys (el 90% dels casos) i que es
diagnostiquen almenys 2 setmanes després de |'aparicid dels simptomes respiratoris de la
COVID-19 en dos tergos dels casos revisats. La variant més comuna de la GBS és la sindrome de
Miller Fisher, caracteritzada per la triada d’oftalmopléxia, ataxia i arefléxia.

7.3.6. Glomerulonefritis

Diversos estudis han informat de pacients amb glomerulonefritis (GN) comprovada per biopsia
que presenten insuficiencia renal aguda (en alguns casos acompanyada d’hematuria i/o
sindrome nefrotica). També s’han descrit glomerulonefritis pauci-immunes, glomerulonefritis
membranoses i IgA. En alguns casos la malaltia renal aguda va apareixer dues setmanes després
de l'aparicié dels simptomes de la COVID-19, mostrant resultats de PCR negatius i proves
serologiques positives °2,

7.3.7. Citopénies autoimmunes

La purpura trombopeénica idiopatica (PTI) relacionada amb el COVID-19 afecta principalment a
persones majors de 50 anys (75%) que presenten un recompte de plaquetes per sota de 10.000
/ mm3 (80%). Els simptomes solen ser purpura cutania i hemorragies de la mucosa almenys 2
setmanes després dels simptomes de COVID-19 *2,

L’anémia hemolitica autoimmune (AHAI) també es diagnostica predominantment en persones
majors de 50 anys (70%) presentant una hemoglobina inferior a 8 g/L (74% dels casos), i altres
simptomes com asténia i ictericia que apareixen durant la primera o segona setmana de la
infeccié per la COVID-19 *2,

7.3.8. Tiroiditis.

Estudis recents han informat d’una disfuncié tiroidal potencialment relacionada amb el virus
SARS-Cov2. Fins ara, tots els casos reportats coincideixen en una majoria aclaparadora
d’hipertiroidisme que es manifesta en forma de simptomes clinics de tirotoxicosi. Pel que fa a
I’hipertiroidisme en aquests pacients, sera necessaria la determinacié de TSH, T4 lliure i T3 per
establir el diagnostic. Un cop confirmat, I'ecografia tiroidal permet I'estudi morfologic de la
glandula i és util en el diagnostic diferencial a I’'hora de descartar altres causes (especialment
goll, i adenoma toxic) °2.

7.3.9. Malalties Autoimmunes Sistémiques.

Els pacients amb COVID-19 poden presentar diverses caracteristiques relacionades amb el LES,
incloent-hi citopénies (limfopenia, trombocitopenia, anemia hemolitica), artralgies, serositis i
presencia d’anticossos antifosfolipidics. Fins ara, només s’ha informat d’un cas de LES probable
desencadenat per SARS-Cov-2 en dona joves de 18 anys que abans era sana i que complia els
criteris de classificacié proposats recentment per LES 2.

Els simptomes de relacionats amb la sindrome de Sjogren no solen registrar-se en estudis clinics
de COVID-19 i només un petit estudi ha informat que al voltant del 25% dels pacients refereixen
sindrome sec ¥’. Una altra caracteristica clau relacionada amb la sindrome de Sjégren, la
hipertrofia parotidia, s’ha informat en 20 pacients, la majoria dels joves (<30 anys) afectant més
dones que homes *2,
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S’han descrit casos de vasculitis amb afectacid especifica de la pell (n=9), del sistema nervids
central (n=3), dels pulmons (n=2) i del tracte gastrointestinal (n=1) que apareixen principalment
2 setmanes després dels primers simptomes de la infeccié. De forma excepcional s’han descrit
casos recents d’adults joves que presenten un fenotip classic de malaltia de Kawasaki °2.
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8. SEGUIMENT DEL PACIENT AMB COVID-19 PERSISTENT
A I'hora d’establir un seguiment estructurat del pacient amb malaltia persistent post-infeccié

per SARS-CoV-2 és recomanable classificar el pacient en funcié de I'impacte o gravetat de la
malaltia en la fase aguda i de la preséncia de seqieles. En funcié de I'impacte de la malaltia en
fase aguda distingim:

- Casos que han requerit hospitalitzacié en unitat de cures intensives.

En principi, aquests casos seran donats d’alta de I’'Hospital amb seguiment des de les consultes
externes de I'hospital de referéncia que disposara del seu protocol d’atencié adaptat a la
simptomatologia persistent i a les eventuals lesions o seqiieles croniques (seqiieles post-COVID-
19).

- Casos que han requerit hospitalitzacié convencional.

Aquests casos corresponen a pacients sense distres respiratori que no han requerit de cures
intensives i que poden ser atesos de manera compartida: en una primera visita pels serveis de
referéncia segons la intensitat de la clinica persistent, i successivament per atencid primaria.

- Casos que no han requerit hospitalitzacié i han estat seguits des d’Atencié Primaria.

Aquest sera el gran gruix majoritari de pacients, probablement superior al 80% del total de
persones afectades pel virus, i que a priori ha estat diagnosticat i seguit de la infeccié aguda en
I'ambit de I'AP. Segons l'aplicacié dels algorismes inclosos en aquesta guia i a criteri del
metge/metgessa d’AP, es valorara la interconsulta corresponent si cal a I'ambit hospitalari.

8.1. Recomanacions primera visita a AP

En tots els casos, la tipologia de la visita pot ser presencial (modalitat preferent) o telematica,
sempre que l'acte assistencial compleixi amb els requeriments minims per avaluar 'estat del
pacient i permeti el seguiment optim. No existeixen evidéncies sobre quina ha de ser la cadéncia
optima de visites.

La primera visita de control en Atencié Primaria després de I'alta hospitalaria sera presencial
sempre que sigui possible (tot i que la seva necessitat pot venir determinada o descartada per
un cribratge telefonic). En aquesta primera visita es realitzara una historia clinica i anamnesi
detallada, repassant el procés hospitalari, els dies d’ingrés hospitalari i d’estada en UClI si és el
cas, els tractaments realitzats i les maniobres invasives. Es revisaran les proves complementaries
(especialment analitiques i d’imatge) realitzades a I'inici del quadre i durant I'ingrés. Es revisara
la prescripcid farmacologica i la durada del mateix, conciliant la prescripcid actual amb la
preexistent si fos el cas, i informant al pacient de la necessitat o no de mantenir-lo. Es repassara
I’adherencia terapeutica a la resta del pla de medicacio, es valoraran els possibles canvis en el
tractament cronic, reintroduir els farmacs necessaris i retirar els que calgui, prestant especial
atencié a les interaccions farmacologiques i la funcié renal. En cas de normalitat a la visita de
control, i de no considerar-se precisa la realitzacié de més exploracions complementaries per
estabilitat clinica i remissio de la simptomatologia, sense troballes a I'exploracio fisica, el pacient
sera donat d’alta de I'episodi, per continuar el seu seguiment clinic segons el seu programa
d’activitats preventives.

8.2. Definici6 de circuits de derivacio i atencié multidisciplinaria

No considerem que sigui un objectiu d’aquesta guia, que esta centrada exclusivament en I'ambit
de I'AP.
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Hi ha en marxa un grup d’estudi multidisciplinari del Departament de Salut format principalment
per especialistes hospitalaris en el que hi ha representats membres d’AP. Creiem que és
I’escenari ideal per definir de forma compartida els circuits de derivacié del pacient COVID-19
des de I’AP a altres ambits assistencials.
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9. LIMITACIONS

Les manifestacions persistents sén afeccions cada cop més reconegudes en pacients amb
COVID-19, amb una presentacid clinica sistemica que afecta una amplia gamma d’organs i
sistemes. El nivell d’evidéncia cientifica actual és molt escas, i la manca de definicions clares i
acceptades a nivell internacional originen un nivell d’heterogeneitat tan gran que fa molt dificil
fer analisi de conjunt i, molt menys, meta-analisi. Un bon exemple és un estudi recent © en el
gue a I'hora d’avaluar mitjancant consulta telefonica la COVID-19 persistent en pacients que
reben alta hospitalaria, en les variables analitzades es barreja la persistencia amb I'aparicié “de
novo” del simptoma en la fase post-COVID-19. No sera possible avangar des d’un punt de vista
cientific si no hi ha un minim consens respecte a la definicié de les variables a mesurar (el
concepte de persisténcia ha de ser I'eix), i als instruments amb els que es mesuren aquestes
variables (habitualment mitjancant qulestionaris no validats, alguns mesurats de forma
dicotomica, altres categoritzats, altres quantificats amb escales EVA). Un altra limitacié
significativa és com s’estan oferint fins ara les xifres de freqiieéncia dels simptomes persistents:
en gairebé tots els estudis, es quantifica en un moment concret el nombre de persones que
refereixen el simptoma respecte al nombre de persones total avaluades. Per una part, no
permet avaluar la freqlieéncia correcta de la persisténcia del simptoma, que s’hauria de calcular
només analitzant les persones que varen presentar aquest simptoma durant la fase aguda de la
infeccid, incloent en el numerador quantes d’aquestes persones encara refereixen patir aquest
simptoma en un moment concret de I'evolucié post-COVID-19. Per altra part i com ja es
comenca a observar en algun estudi %, la mesura de la freqliéncia crua en un moment concret
del seguiment respecte al total de pacients permet incloure persones que desenvolupen el
simptoma de novo (és a dir, que no el varen patir durant la infeccié aguda), un aspecte molt
important a I'hora de valorar simptomes d’afectacid general (fatiga, dolor cronic, cefalea,
alteracions de memoria...) que poden estar més relacionats amb I'impacte psicologic i social
d’haver patit la infeccié que no amb una vinculacid etiopatogénica directa amb la infeccié per
SARS-Cov-2 (Figura 2).

Per tant, no és sorprenent que la presa de decisions es fonamenti sovint en una escassa
experiencia clinica i en I'opinid dels experts. Sense poder oferir conclusions solides i explicacions
etiopatogeniques plausibles, I'objectiu principal que esperem assolir amb aquesta guia és
despertar I'interés de la comunitat cientifica i els responsables de salut en aquest grup emergent
de manifestacions i facilitar aixi el desenvolupament d’estudis dedicats especificament a
investigar els mecanismes patogenics que poden ajudar a una deteccid preco¢ i un maneig
adequat de les manifestacions persistents de COVID-19.
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10. REPTES FUTURS

10.1. Cientifics

Un dels grans reptes a desenvolupar en el futur és tractar d’estructurar la gran varietat de
simptomes i alteracions que alguns pacients amb COVID-19 poden presentar un cop curada la
infeccid al voltant de sindromes que puguin estar agrupats de forma raonable des d’un punt de
vista medic per un millor maneig i identificacié. Alguns articles d’opinié han iniciat el cami amb
propostes de sindromes diferenciats al voltant d’alguns simptomes o grups de simptomes
prominents, com la simptomatologia general al voltant de la fatiga, els simptomes ORL, les
consequiencies respiratories post-pneumonia greu o la salut mental (Figura 3); per exemple, un
factor important és I'atencié medica rebuda segons la gravetat de la infeccid: en pacients que
varen requerir ingrés a UCI, I'’empitjorament en la qualitat de vida esta centrat especialment en
el dolor i les dificultats de mobilitat, mentre que en els pacients no hospitalitzats el principal
factor va ser 'ansietat/depressié *°.

Un altre repte és disposar d’'informacié respecte a possibles factors que puguin ajudar a
identificar les poblacions de més risc de patir una COVID-19 persistent. Un estudi encara pre-
print suggereix com a factors predisponents d’'un major risc de patir COVID-19 persistent el
genere (dona), edat (>70 anys), necessitat d’atencio hospitalaria en el periode d’infeccié aguda,
i patir asma; no hi ha diferencia entre paisos ni grups socioeconomics. El nombre de simptomes
durant la infeccié aguda també sembla influir, ja que les persones que varen patir 5 simptomes
o0 més varen desenvolupar persisténcia amb més freqiéncia; els simptomes amb un major poder
predictor varen ser la fatiga, cefalea, dispnea, veu ronca i mialgies (en el subgrup de persones
per sobre dels 70 anys, la febre, pérdua d’olfacte i comorbiditats cardiopulmonars) 2.

10.2. Implicacions per a I'equip d'atencié primaria.

La historia natural de la COVID-19 persistent a la comunitat es desconeix en el moment actual.
Si es fa una estimacié que el 10% dels supervivents de COVID-19 poden experimentar un curs
persistent, aixo es podria traduir en una xifra no inferior a les 10,000 persones a Catalunya, xifra
qgue com sabem s’incrementa cada dia. Els pacients, molts dels quals eren joves i sans abans de
la seva malaltia, estan descrivint en premsa i xarxes socials d’arreu del mon que els professionals
de la salut els acomiaden o els tracten com a hipocondriacs 3334,

A partir de les limitades evidéencies actuals, preveiem que un percentatge significatiu de pacients
amb COVID-19 persistent es recuperaran sense necessitat d’atencié especialitzada hospitalaria,
si no mitjangant un enfocament holistic i d’acompanyament en AP. Es pot aconseguir molt
mitjangant serveis de rehabilitacié multidisciplinars i la creacié de grups de pacients afectats
d’una mateixa comunitat o territori que aprofitin el potencial del video i altres tecnologies
remotes. La gestié del COVID-19 persistent s’ha de produir conjunta i complementariament al

maneig de les comorbilitats preexistents o causades per la propia infeccié.

10.3. Factibilitat i implementacié
Creiem des de la CAMFiC que el nombrds volum de pacients (actuals i futurs) amb COVID-19

persistent és tan elevat que es fa completament inassolible la seva avaluacié en I'ambit de I’AP,
tenint en compte els recursos actuals i I'augment exponencial de la carrega de treball que esta
generant la segona onada de la pandémia en la que estem actualment immersos.

L’aplicacio real d’aquesta guia només seria possible amb la dotacié de recursos humans especific
per a atendre aquest nombrds grup de pacients.
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Des d’un punt de vista pilot, es podria valorar inicialment la creacié d’una consulta especifica en
AP sobre COVID-19 persistent en cada centre d’atencié primaria, amb la incorporacié amb
contractes indefinits de personal medic, d’'infermeria i administratiu.

A més a més, si es vol posar en marxa realment una atencié integral i multidisciplinaria, també
resultara del tot imprescindible de dotar els CAP de personal addicional de suport en les
principals arees detectades (rehabilitacio, salut mental) (Figura 3).

Qualsevol intent d’encabir aquesta atencidé en la cartera de serveis dels centres d’atencié
primaria amb els recursos humans actualment disponibles estara abocada necessariament a un
fracas rotund i absolut.
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11. MATERIAL DE SUPORT

11.1. Taules

Taula 1. Resum de les freqliéncies dels principals simptomes de la infeccidé aguda per SARS-Cov-
2 descrits en una seleccié de publicacions incloent cohorts representatives amb més de 1000
pacients >%2;
(https://isaric.tghn.org/articles/category/coronavirus/);(https://www.who.int/docs/default-

source/coronaviruse/who-china-joint-mission-on-covid-19-final-report.pdf)

Taula 2. Durada mitjana de la infeccid simptomatica d’acord als principals estudis, incloent
pacients no hospitalitzats/cohorts generals > i pacients hospitalitzats 222431,

Taula 3. Criteris d’inclusié i exclusio per poder aplicar el terme COVID-19 persistent.

Taula 4. Resum de les dades localitzades en els principals estudis respecte a simptomes
reportats com a COVID-19 persistent 2>3537-%4 Malauradament s’ha de destacar la gran
heterogeneitat en el disseny dels estudis, la poblacié avaluada (no seleccionada, o estudiada
especificament en una determinada especialitat o patologia), la recollida dels simptomes
(mitjancant autoreferencia del propi pacient, o avaluacié medica amb o sense exploracions) i la
manca d’estandarditzacio en la definicid dels simptomes persistents, ja que es poden incloure
simptomes previs agreujats o simptomes derivats de les seqtieles tipiques d’haver patit una
pneumonia bilateral greu.

Taula 5. Avaluacié integral del pacient amb sospita de COVID-19 persistent.

Taula 6. Criteris classificatoris de la sindrome de fatiga cronica

Taula 7. Criteris classificatoris de dolor cronic generalitzat.

Taula 8. Criteris classificatoris de fibromialgia.

Taula 9. Etiologies previes a la infeccid per COVID-19 que puguin estar associades amb dolors
musculars.

Taula 10. Altres simptomes coexistents amb el dolor toracic indicadors d’una patologia de
potencial risc vital

Taula 11. Simptomes d’alarma en el pacient amb tos persistent

Taula 12. Principals malalties a descartar en el pacient amb tos persistent

Taula 13. Simptomes d’alarma en el pacient amb dispnea persistent

Taula 14. Caracteristiques dels principals tipus de cefalea episodica més freqiient en AP:

Taula 15. Factors predisponents de pancreatitis.

11.2. Figures

Figura 1. Representacié grafica pragmatica respecte a les manifestacions cliniques que poden
apareixer després de patir la COVID-19

Figura 2. Representacio grafica respecte a les limitacions d’utilitzar la mesura de la freqliéncia
crua en un moment concret del seguiment respecte al total de pacients (figura pendent).
Figura 3. Proposta d’a atencid integral i multidisciplinaria, de la COVID-19 en I'ambit d’AP.

11.3. Algorismes

Algorisme 1. Fatiga persistent
Algorisme 2. Artralgies persistents.
Algorisme 3. Mialgies persistents
Algorisme 4. Dolor toracic persistent
Algorisme 5. Tos persistent
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Algorisme 6. Dispnea persistent
Algorisme 7. Andosmia / Disgéusia persistent
Algorisme 8. Cefalea persistent

11.4. Annex. Confirmacié de la infeccié per SARS-Cov-2: criteris de COVID-19 d’acord a la
definicid proposada per Subdireccid General de Vigilancia i Resposta a Emergencies de Salut
Publica (Procediment d’actuacié enfront de casos d’infeccié pel nou coronavirus SARS-CoV-2.
Actualitzat el 18.10.2020. Sub-direccié General de Vigilancia i Resposta a Emergéncies de Salut
Publica. Generalitat de Catalunya. Departament de Salut, 2020).
https://canalsalut.gencat.cat/web/.content/ A-Z/C/coronavirus-2019-ncov/material-
divulgatiu/procediment-actuacio-coronavirus.pdf
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Taula 1. Resum de les freqliéncies dels principals simptomes de la infeccidé aguda per SARS-Cov-
2 descrits en una seleccid de publicacions incloent cohorts representatives amb més de 1000

; 9-22.
pacients ;

(https://isaric.tghn.org/articles/category/coronavirus/);(https://www.who.int/docs/default-

source/coronaviruse/who-china-joint-mission-on-covid-19-final-report.pdf)

Simptomes Freqiiéncia n/N % Estudis (n)
Respiratori Tos 107044/135767 78,8 15
Dispnea 71604/166030 43,1 14
Expectoracid 12383/66211 18,7 10
Dolor toracic 9603/71793 13,4 6
Simptomes Generals |Febre 123188/168346 73,2 16
Fatiga 60006/144955 41,4 12
Calfreds/esgarrifances 7244/60661 11,9 5
Sibilancies 5109/63937 8,0 2
Sincope 53/1841 2,9 2
Edemes 30/1968 1,5 2
Reumatics Mialgies 15337/76919 19,9 13
Mialgies i/o artralgies 8277/55924 14,8 1
Artralgies 4619/61675 7,5 3
ENT Odinofagia 14252/123319 11,6 9
Disgeéusia 3483/38484 9,1 5
Andsmia 4494/56356 8,0 7
Rinorrea 3519/65987 5,3 7
Congestio nasal 2684/55924 4,8 1
Hemoptisi 660/61775 1,1 6
Otalgia 631/75336 0,8 2
Digestius Anoréxia 4084/19092 21,4 4
Diarrea 20249/153778 13,2 13
Nausees o vomits 17142/136902 12,5 13
Dolor abdominal 7421/69573 10,7 4
Neurologics Confusié / Alteracid de la consciéncia 18434/70032 26,3 2
Cefalea 17734/128233 13,8 12
Conjuntivitis 782/138724 0,6 5
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Taula 2. Durada mitjana de la infeccid simptomatica d’acord als principals estudis, incloent
pacients no hospitalitzats/cohorts generals >%3 i pacients hospitalitzats 2%2431,

Temps de Recuperacié.

malaltia a I'ingrés 5-7

Publicacio N Mitja/Mitja | Taxade Tempsde  Range/SD/IQR/9 Recovery definition
na _ recuperaci6 (%)  seguiment 5%CI
B (dies)
sDa
Pan___[in press Xina 21 17 ND ND range11-26 |Alta aria (ND)
Wang _[in press Xina 90 24 ND 18,00 range10-44_|[interval entre 'aparici dels simptomes i I'alta
Hospitalitzada i
|xi Epidemiol Health __|Korea el Sud Quarentenada 28 13 ND ND range7-17 _|Alta (ND)
SD 6, range 12-
shi Lancet Infect Dis Xina Hospitalitzada 81 232 ND ND 41 interval entre |'aparicié dels simptomes i I'alta
Beigel |NEIM Internacional Hospitalitzada 521 15 52,4 15 95%CI13-19 |El temps de recuperacio, definit com el primer dia, durant els 28 dies posteriors ala inscripcid, en qué un
pacient va satisfer les categories 1,2 o 3 de I'escala ordinal de vuit categories. Les categories son les
segiients: 1, no hospitalitzada, sense limitacions d'activitats; 2, no hospitalitzada, limitacié d'activitats,
requeriment d'oxigen a la llar o totes d ; 3, hospitalitzats, que no ixen oxigen
i que jano requereixen atencio médica continua (s'utilitza si es va ampliar I'hospitalitzaci per raons de
control de la infecci6)
Beigel [NEIM Internacional Hospitalizada sense 60 6 783 15 95%Cl 4-8 [l temps de recuperacio, definit com el primer dia, durant els 28 dies posteriors a la inscripcid, en qué un
requeriments pacient va satisfer les categories 1,2 o 3 del’escala ordinal de vuit categories. Les categories son les
suplementaris d'oxigen segiients: 1, no hospitalitzada, sense limitacions d'activitats; 2, no hospitalitzada, limitacio d'activitats,
requeriment d'oxigen a la llar o totes dues coses; 3, hospi queno req oxigen
i que ja no requereixen atencié medica continua (s'utilitza si es va ampliar I'hospitalitzacié per raons de
control de la infeccio).
Beigel |NEIM Internacional Hospitalitzada amb 199 9 64,3 15 95%CI 7-11 |El temps de recuperaci, definit com el primer dia, durant els 28 dies posteriors a la inscripci6, en qué un
requeriments pacientva satisfer les categories 1,2 0 3 deescala ordinal de vuit categories. Les categories sén les
sumplementaris d'oxigen segilents: 1, no hospitalitzada, sense limitacions d'activitats; 2, no hospitalitzada, limitacié d'activitats,
requeriment d'oxigen a |a Ilar o totes dues coses; 3, que no req oxigen
i que ja no requereixen atencié medica continua (s'utilitza si es va ampliar I'hospitalitzacié per raons de
control de la infeccio)
Beigel |NEIM Internacional Hospitalitzada, amb 99 22 434 15 95%CI NE-12[El temps de recuperacic, definit com el primer dia, durant els 28 dies posteriors a la inscripcio, en qué un
ventilacié no invasiva o bé pacientva satisfer les categories 1,2 0 3 deescala ordinal de vuit categories. Les categories sén les
oxigen a alt fluxe segiients: 1, no hospitalitzada, sense limitacions d'activitats; 2, no hospitalitzada, limitacio d'activitats,
requeriment d'oxigen a la llar o totes dues coses; 3, queno req oxigen
i que ja no requereixen atencié medica continua (s'utilitza si es va ampliar I'hospitalitzacio per raons de
control de |a infeccio)
Beigel |NEIM Internacional Hospitalitzat rebent 147 28 34,7 15 95%CI NE-22 |El temps de recuperacio, definit com el primer dia, durant els 28 dies posteriors a la inscripcio, en qué un
ventilacié mecanica pacientva satisfer les categories 1,2 0 3 deescala ordinal de vuit categories. Les categories sén les
invasiva 0 ECMO segiients: 1, no hospitalitzada, sense limitacions d'activitats; 2, no hospitalitzada, limitacié d'activitats,
requeriment d'oxigen a la Ilar o totes dues coses; 3, que no req oxigen
i que ja no requereixen atencié medica continua (s'utilitza si es va ampliar |'hospitalitzacié per raons de
control de la infeccio)
Liu IR Xina Hospitalitzada 72 155 44,4 ND range9-25 |Criteris per a I'alta hospitalaria: 1) temperatura corporal normal durant més de 3 dies; 2) millora
significativa dels simptomes respiratoris (com ara la frequéncia respiratoria, la hipoxémia o els valors de
SpO2 retornats al rang normal); 3) la inflamacié dels pulmons va mostrar resultats evidents d’absorcio en
la imatge per TC; i 4) dues proves consecutives d’acid nucleic viral respiratori negatiu (fetes coma minim
un dia de diferéncia).
Barman [Diabetes & Metabolic India Hospitalitzada 221 25 293 15 95%Cl 16.1-33.9 [No especificat
Syndrome
Barman [Diabetes & Metabolic|India Hospitalitzada 221 265 21 95%Cl 16.1-33.9 | No especificat
Syndrome
Barman [Diabetes & Metabolic India Hospitalitzada 221 54 27 95%Cl 16.1-33.9 [ No especificat
Syndrome
Barman |Diabetes & Metabolic|India Hospitalitzada 221 55,8 37 95%Cl 16.1-33.9 | No especificat
Syndrome
Sung  |IKorean Med Sci.  |Korea Puntuacio de gravetat de la | 2201 78,6 28 Va definir les puntuacions de gravetat dela segiient manera: 1) cap limitaci6 de les activitats diaries; 2)
malaltia a I'ingrés 1-2 limitacio de les activitats diaries pero sense necessitat de terapia d'oxigen suplementaria; 3) necessitat de
terapia d'oxigen suplementari mitjangant canula nasal; 4) necessitat de terapia d'oxigen suplementaria
mitjangant mascara facial; 5) necessitat d’oxigenoterapia suplementaria d'alt flux o ventilacié mecanica
no invasiva; 6) necessitat de ventilacié mecanica invasiva; 7) insuficiéncia multiorganica o necessitat de
terapia d'oxigenacio per membrana extracorporia (ECMO); 8) mort. La recuperaci es va definir com una
puntuacio d'1 02, 01'alta a casa i I'alliberament de I'aillament.
Sung  [IKorean MedSci.  |Korea Puntuacio degravetatdela | 96 59,4 28 va definir les puntuacions de gravetat de la segilent manera: 1) cap limitacio de les activitats diaries; 2)
malaltia a 'ingrés 3-4 limitaci de les activitats diaries perd sense necessitat de terapia d'oxigen suplementaria; 3) necessitat de
terapia d’oxigen suplementari mitjangant canula nasal; 4) necessitat de terapia d’oxigen suplementaria
mascara facial; 5) necessitat d’oxigenoterapia suplementaria d’alt flux o ventilacié mecanica
no invasiva; 6) necessitat de ventilacié mecanica invasiva; 7) insuficiéncia multiorganica o necessitat de
terapia d'oxigenacio per membrana extracorporia (ECMO); 8) mort. La recuperaci6 es va definir com una
puntuacié d'1 02, 0 l'alta a casa i I'alliberament de I'aillament.
Sung ) Korean Med Sci. Korea Puntuacio de gravetatdela| 39 23.1 28 Va definir les puntuacions de gravetat de la segiient manera: 1) cap limitacié de les activitats diaries; 2)

limitacié de les activitats diaries perd sense necessitat de terapia d'oxigen suplementaria; 3) necessitat de
terapia d'oxigen suplementari mitjangant canula nasal; 4) necessitat de terapia d'oxigen suplementaria
mitjancant mascara facial; 5) necessitat d’oxigenoterapia suplementaria dalt flux o ventilacié mecanica
no invasiva; 6) necessitat de ventilacié mecanica invasiva; 7) insuficincia multiorganica o necessitat de
terapia d'oxigenacio per membrana extracorporia (ECMO); 8) mort. La recuperaci es va definir com una
puntuacio d'1 0 2,0 1'alta a casa i I'alliberament de I'aillament.

51



Taula 3. Criteris d’inclusié i exclusio per poder aplicar el terme COVID-19 persistent.

Criteris d’inclusio
1. Confirmacié de lainfeccié per SARS-Cov-2 (Annex 1)
2. El simptoma/simptomes han persistit en el temps més enlla de les 4 setmanes des de

I'inici del primer simptoma/simptomes atribuibles a la infeccié aguda per SARS-Cov-2
3. El simptoma/simptomes persistents varen formar part de la presentacié clinica de la
infeccié aguda per SARS-Cov-2

Criteris d’exclusio

1. El simptoma/simptomes ja existien abans de la infeccié aguda per SARS-Cov-2 (en aquest
cas s'utilitzara el terme simptomes o patologies previes agreujades o reactivades per la
COVID-19)

2. El simptoma/simptomes no formen part de la presentacié clinica de la infeccié aguda per
SARS-Cov-2 pero apareixen en la fase post-viral un cop resolta la infeccié aguda (en aquest
cas s’utilitzara el terme simptomes o patologies COVID-19 post-virals o post-infeccid).

3. El simptoma/simptomes no formen part de la presentacié clinica de lainfeccié aguda per
SARS-Cov-2 pero apareixen com a conseqliencia del dany organ-especific causat per una
COVID-19 greu (en aquest cas s’utilitzara el terme simptomes o patologies com a seqiiela de
la COVID-19)
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Taula 4. Resum de les dades localitzades en els principals estudis respecte a simptomes

reportats com a COVID-19 persistent #33>37-%4 Malauradament s’ha de destacar la gran

heterogeneitat en el disseny dels estudis, la poblacié avaluada (no seleccionada, o estudiada

especificament en una determinada especialitat o patologia), la recollida dels simptomes

(mitjancant autoreferéncia del propi pacient, o avaluacié meédica amb o sense exploracions) i la

manca d’estandarditzacio en la definicié dels simptomes persistents, ja que es poden incloure

simptomes previs agreujats o simptomes derivats de les seqtieles tipiques d’haver patit una

pneumonia bilateral greu.

Setmanes després del primer simptoma
d’infecci6 aguda per COVID-19

Persistent signs and symptoms of COVID-19 infection 4 setmanes 8 setmanes 12 setmanes
Freqiiéncia global (sudre) 13.3% 4.5% 2.3%
Simptomes generals’*140:141,146 Febre 4% 0% -
Garrigues Calfreds 5% - -
Fatiga 35% 53% 16-55%
Maninfestacions musculesquelétiques’*'4%14?  Artralgia 10-15% 16-27% -
Mialgia - 6% -
Mialgia, cefalea o fatiga 36% 21% -
Manifestacions pulmonars’ 140143146 Dispnea 11-27% 8-43% 14%
Garrigues Dolor toracic 20% 22% 10.8%
Tos 43% 18% 2-16.7%
Expectoracio - 8% 2%
Manifestacions ORL’**40141146 Rinitis/congestio 28% 15% -
Fjaeldstad,cho,neto,gorzkovsky,lv Odinofagia 15% 7% -
Garrigues Anosmia 29.2-56% 17% 13.3-46.2%
Disgeusia 16.7-50% 10% 10.8-31.7%
Anosnia/Agéusia 28-49.6% 11.3-23% 4%
Manifestacions Gastrointestinals’***%1*116 Dolor abdominal 15% - -
Nausees 10% - -
Vomits 4% - -
Diarrees - 3% -
Diarrees o vomits 17% 11% 31%
Anorexia - 8% -
Pérdua de pes >5% 16% 17% -
Manifestacions neuroldgiques’ 404 Cefalea 14% 9% 18%
Garrigues Confusio 21% - -
Trastorn de conducta - - 26.7%
Pérdua de memoria - - 34.2%
Trastorns del son - - 30.8%
Vertigen - 6% -
Altres manifestacions’* Sindrome sec _ 16% j
Garrigues Alopécia - - 20%
Ull vermell - 10% -

*Tenforde et al van avaluar manifestacions a les 2-3 setmanes
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Taula 5. Avaluacié integral del pacient amb sospita de COVID-19 persistent. Les exploracions

derivades de cada simptoma no sén mandatories. Depenen de la valoracid médica
individualitzada.

Anodsmia/

Fatiga  Artralgies Mialgies Dolor térax Tos Dispnea Disgeusia Cefalea Tr. Digestius
Hemograma Si Si Si Si Si Si X Si Si
VSG Si Si Si Si Si Si X Si X
PCR Si Si Si Si Si Si X X X
Na/K Si Si Si Si Si Si X X Si
Perfil Hepatic Si Si Si Si Si Si X X Si
Perfil pancreatic X X X Si X X X X Si
Perfil renal Si Si Si Si Si Si X X Si
Funci tiroidal Si Si Si Si Si X X X X
Proteinograma Si Si Si X X X X X X
Perfil nutricional Si Si Si X X X X X X
Cortisol Si X X X X X X X X
FR X Si Si X X X X X X
Péptids natriurétics X X X Si X Si X X X
D-dimer X X X Si X Si X X X
Enzims musculars X X Si Si X si X X X
Ac-Antitransglutaminasa X X X X X X X X Si
Sang Oculta Femtes X X X X X X X X Si
Pressié arterial X X X Si X X Si X
Fons d'ull X X X X X X Si X
Saturacié 02 Si X X Si Si Si X X X
ECG X X X Si Si Si X X X
Rx térax X X X Si Si Si X X X
Eco pulmonar X X X Si Si Si X X X
Eco articular X Si X X X X X X X
Eco Abdominal X X X X X X X Si
Esprometria Si X X Si Si Si X X X
TC toracic X X X Si X Si X X X
Endoscopia Digestiva X X X X X X X Si
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Taula 6. Criteris classificatoris de la sindrome de fatiga cronica

1. Fatiga cronica persistent, de 6 mesos de durada, com a minim, o intermitent, inexplicada, que es presenta
per primera vegada o que té un inici indefinit i que no és el resultat d’esforgos recents, que no millora
clarament amb el descans, i que ocasiona una reduccid considerable dels nivells previs d’activitat
qguotidiana dels pacients.

2. Exclusidé d’altres malalties potencialment causants de fatiga

3. De forma concurrent, hi ha d’estar presents quatre simptomes o més dels que es relacionen a continuacié,
tots quatre han de persistir durant sis mesos o més, i han de ser posteriors a la presentacid de fatiga:

a) Trastorns de la concentracié o de la memoria recent.

b) Odinofagia.

c) Adenopaties cervicals o axil-lars doloroses.

d) Mialgies.

e) Poliartralgies sense signes inflamatoris.

f) Cefalees d’inici recent o de caracteristiques diferents de les habituals.
g) Son no reparador

h) Malestar postesforg durant més de 24 hores.
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Taula 7. Criteris classificatoris de dolor cronic generalitzat.

1. El dolor cronic seria aquell que dura més de 3 mesos, més de 5 dies per setmana

2. El pacient presenta dolor en >4 de les 5 arees de el cos (no s'inclouen la mandibula, el torax ni I'abdomen)

area superior esquerra: mandibula (esquerra) a, espatlla superior (esquerra), brag esquerre, avantbrag esquerre

area superior dreta: mandibula (dreta) a, espatlla superior (dret), brag dret, avantbrag dret
area inferior esquerra: maluc (gluti o trocanter major), la cuixa esquerra, panxell esquerra
area inferior dreta: maluc (gluti o trocanter major), la cuixa esquerra, panxell esquerra
area axial: coll, esquena superior, esquena inferior, térax, abdomen

3. El pacient no ha de tenir cap malaltia que pugui explicar el dolor.
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Taula 8. Criteris classificatoris de fibromialgia.

(1) Compliment de criteris de DCG
(2) Els simptomes han estat presents a un nivell similar durant almenys 3 mesos.

(3) WPI127iSS>250 WPl de 4-6i SS 209.
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Taula 9. Etiologies previes a la infeccid per COVID-19 que puguin estar associades amb dolors
musculars.

e Farmacs: fonamentalment estatines, ciprofloxacina,

bifosfonats, inhibidors de
|'aromatasa, fibrats

e Malalties autoimmunes sistémiques: dermatomiositis, polimiositis.

e Malalties inflamatories o degeneratives musculars (miopaties)

e Malalties endocrines: malaltia tiroidal, insuficiéncia suprarenal (es presenten amb

hipotensié ortostatica i hiperpigmentacié). Déficits vitaminics.
e Malalties croniques: renals, hepatiques

e Sindromes de sensibilitzacié central (FM/SFC/SHQM).
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Taula 10. Altres simptomes coexistents amb el dolor toracic indicadors d’una patologia de
potencial risc vital

e Dispnea

e Sincope

e Hipotensid

e Hipertensid severa

e Taqui o bradiaritmia

e Agitacié

e Disminucié de el nivell de consciéncia
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Taula 11. Simptomes d’alarma en el pacient amb tos persistent

Hemoptisis

Ronquera

Produccié important de esput

Simptomes sistémics

Malaltia per reflux gastroesofagic complicada amb: perdua de pes, anémia,
hematemesis, disfagia o nul-la resposta a el tractament especific

Ennuegament o vomits

Pneumonies recurrents

Radiografia de torax patologica
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Taula 12. Principals malalties a descartar en el pacient amb tos persistent

e Tabaquisme actiu

¢ Infeccions agudes i croniques traqueobronquials incloent tos ferina

e Afeccions de via aeria: bronquitis cronica, traqueopatia osteocondroplasica, asma,
degoteig post-nasal.

¢ Afeccions del parénquima pulmonar

e SAHS.

e Tumors: carcinoma broncogénic, carcinoma brongioloalvelolar, tumors de la via
aeria benignes, tumors mediastinics

¢ Cossos estranys a lavia aéria

e Irritacio del meat auditiu extern

¢ Malalties cardiovasculars: fallada ventricular esquerre, infart pulmonar, aneurisma
aortic

¢ Patologia digestiva: reflux gastroesofagic o reflux esofagic-bronquial, diverticle de
Zenker, acalasia, aspiracio recurrent, sutures endobronquials

e Farmacs: inhibidors de I'enzim conversor de |'angiotensina

¢ Tos psicogena
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Taula 13. Simptomes d’alarma en el pacient amb dispnea persistent

- afectacié del nivell de consciencia
- agitacié

- mala perfusio tissular

- dificultat per parlar (o tossir)

- cianosi, treball respiratori

- taquipnea

- baixa saturacié d’oxigen

- silenci auscultatori
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Taula 14. Caracteristiques dels principals tipus de cefalea episodica més freqiient en AP.

Cefalea tensional. Es el tipus de cefalea més freqiient de la cefalea primaria i predomina
en dones a partir dels 30 anys d'edat. Es una cefalea de localitzacié tipicament bilateral
(frontal i occipital) amb dolor tensiu o opressiu (no pulsatiu) d’intensitat lleu o
moderada i de duracié de minuts a dies. Aquest dolor no empitjora amb I’activitat fisica
habitual ni esta associat a nausees perd podria presentar fotofobia o sonofobia.
Freqientment es relacionada amb estrés emocional. No s'acompanya d'alteracions
visuals.

Cefalea migranyosa. Es una cefalea recurrent amb episodis de dolor de 4 a 72 hores de
durada. Les caracteristiques tipiques del dolor sén : localitzacié unilateral (temporal,
frontal o retro orbitaria), caracter pulsatiu d’intensitat moderada o severs,
empitjorament amb |'activitat fisica i associacié amb nausees o fotofobia i sonofobia.
Pot precedir una "aura" visual (escotomes). Alguns dels factors desencadenants més
freqlients sén l'estrés, la menstruacid, la presa d'anticonceptius orals, els canvis del
ritme de la son (especialment dormir menys), el dejuni, l'alcohol i alguns aliments
(formatges, iogurt, marisc, nous, xocolata, vi, faves, platans, etc.)

Cluster o cefalea histaminica d'Horton. Afecta principalment a homes (5: 1) entre els 30 a
40 anys d'edat. Cursa en forma d’episodis de dolor intens o molt intens estrictament
unilaterals en regié orbitaria, supraorbitaria, temporal o en qualsevol combinacié
d’aquests llocs amb una durada de 15 a 180 minuts, que es presenta amb una freqliencia
variable des d’un episodi cada 2 dies a 8 episodis al dia. El dolor esta associat a injeccid
conjuntival homolateral, llagrimeig congestid nasal, rinorrea, sudoracié frontal i facial,
miosi, ptosi i o edema palpebral i/o agitacio o inquietud. Poden haver-hi periodes
d'acumulacio d'episodis de cefalea d'l a 2 mesos de durada seguits de temporades sense
cefalea durant mesos o anys. L'alcohol pot ser un desencadenant.
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Taula 15. Factors predisponents de pancreatitis.

Consum excessiu d'alcohol

Litiasis biliar

Hiperlipidemia

Farmacs: Acid valproic, azatioprina, estrogens, furosemida,
mercaptopurina, sulfonamidas, tetraciclines, metronidazol,
glucocorticoides, salicilats, tiazides

Obstruccid pancreatica o periampular

Agents toxics (organfosforats)

Isquémia

Fibrosi quistica
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Figura 1. Representacié grafica pragmatica respecte a les manifestacions cliniques que poden

apareixer després de patir la COVID-19 .
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Figura 2. Representacio grafica respecte a les limitacions d’utilitzar la mesura de la freqliéncia
crua en un moment concret del seguiment respecte al total de pacients.

Escenari A. El % de persones amb simptomes persistents es calcula amb el denominador del total de pacients afectats
per la COVID-19 en I'inici de I'estudi

Escenari B. El % de persones amb simptomes persistents es calcula amb el denominador del total de pacients afectats
per la COVID-19 que varen presentar aquest simptoma durant la fase aguda de la infeccid (inici de I'estudi).

Escenari C. Si no s’exclou de forma explicita dins la metodologia, dins I'escenari A no es pot descartar que els estudis
publicats puguin incloure pacients amb el simptoma a estudi que no el varen presentar durant la infeccié aguda, sino
que va apreixer posteriormente, un cop resolta la infeccié aguda.
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Figura 3. Proposta d’a atencid integral i multidisciplinaria, de la COVID-19 en I'ambit d’AP.
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Algorisme 1. Fatiga persistent
Fatiga persistent

(> 4 setmanes)

-

Causes prévies fatiga
(agreujament)

@

®)

;

Seqiieles COVID-19 greu

o
T

Altres causes de fatiga
no COVID-19

—©
®)

'

------- ¥ Aplicar criteris SFC

/. Fatiga cronica persistent
(> 6 mesos)

Maneig AP
segons dx

a) Trastorns de la concentracio/meméoria recent.

b) Odinofagia.

c) Adenopaties cervicals/axil-lars doloroses.

d) Mialgies.

e) Poliartralgies sense signes inflamatoris.

f) Cefalea
g) Son no reparador

h) Malestar postesforg >24 hores.

v

< 4 manifestacions

-

v

-

Seguiment i acompanyamenta AP.
Pérdua de condicio fisica relacionada

SFC associat
a CovID-19

>4 manifestacions

|---------p Derivacio Unitat SFC

amb el confinament
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Algorisme 2. Artralgies persistents

Dolor articular persistent
(> 4 setmanes)

-

Causes prévies de dolor articular
Agreujament de patologia prévia

o

Sical, derivacio a
Descartar artritis post-COVID-19

Unitat Multidisciplinar

, ’ (Reumatologia / Unitat de Dolor)
/ s

'

'
v
'
'
I
'

l |

Altres causes de dolor articular !
no COVID-19

1
v
N
v
\
v
i : |
v
v
\
)
v

Criteris classificatoris de DCG (Guia Dolor Cronic CAMFIC) (ACR 2016)

1. El dolor cronic seria aguell que dura més de 3 mesos, més de 5 dies per setmana

2. El pacient presenta dolor en 24 de les 5 arees de el cos {no s'inclouen la mandibula, el torax nil'abdomen)

area superior esquerra: mandibula (esquerra) a, espatlla superior (esquerra), brac esquerre, avantbrag esquerre

areasuperior dreta: mandibula (dreta) a, espatlla superior (dret), brag dret, avantbrag dret

.
area inferior esquerra: maluc (gluti o trocanter majar), la cuixa esquerra, panxell esquerra

FIBROMIALGIA
area inferior dreta: maluc (gluti o trocanter major), la cuixa esquerra, panxell esquerra

,
area axial: coll, esquena superior, esquena inferior, térax, abdomen

3. El pacient no ha de tenir cap malaltiz que pugui explicar el dolor,

A
4,® Criteris classificatoris

de FM 2016.

©

(1) Compliment de criteris de DCG

(2) Els simptomes han estat presents a un
nivell similar durant almenys 2 mesos

[3)WPI27155250WPlde 4615529

: I

Dolor Cranic
Generalitzat

v’ Seguimenti
acompanyamenta AP.
v' Avaluar la pérdua de
condicié fisica
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Algorisme 3. Mialgies persistents

Dolor muscular persistent
(> 4 setmanes)

-

Causes prévies
(agreujament)

)

!

Sequeles COVID-19 greu

Causes No COVID-19

Farmacs: fonamentalment estatines, ciprofloxacina, bifosfonats, inhibidors de I'aromatasa, fibrats
/
.

Malalties autoimmunes sistémigues: dermatomiositis, polimiositis.
Malalties inflamatéries o degeneratives musculars {(miopaties)

Malalties endocrines: malaltia tiroidal, insuficiéncia suprarenal . Déficits vitaminics.

Malalties cronigues: renals, hepatiques

Sindromes de sensibilitzacié central (FV/SFC/SHQM).

®

v

Inflamacié muscular
per COVID-19

)
-

v' Seguiment
acompanyamenta AP.
v" Avaluar la pérdua de
condicio fisica

(V)—

Interconsulta sical,
al Servei corresponent

Unitat de Malalties
Autoimmunes o Servei
de Medicina Interna
A

Miositis

CK>10,000
Insuf renal

@

Radothiolisi

Urgencies
Hospitalaries
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Algorisme 4. Dolor toracic persistent

Dolor toracic persistent
(> 4 setmanes)

8-

Causes pre-existents
Agreujament de patologia prévia

| ,
®
l

Seqlieles COVID-19 )

Seqlieles pulmonars .
Afectacié pleural \
Miocarditis,

Vessament pericardic Y

l Interconsulta sical,
l 7 al Servei corresponent

Musculoesquelétic (fissura H .
costal, esquing muscular...}

s
€ €

i Dispnea
Causes no COVID-19 NI
Hipotensio
——————® Hipertensio severa
Signes alarma Taqui o bradiaritmia
Agitacio

Disminucio nivell consciéncia @

v
Valorar UCIES

v
¥ Seguimenti
acompanyamenta AP

-

Resolucio 3 mesos

£ >® Valorar derivacié ORL/NMQO




Algorisme 5. Tos persistent

Tos persistent
(> 4 setmanes)

-

Causes Preexistents

Causes post-COVID-19

Malaltia intersticial
Pneumonia organitzativa
Fibrosi pulmonar

T

Causes NO COVID-19

Signes alarma

Altres causes NO COVID-19

*  Tabaguisme actiu

*  Infeccionsagudes/croniques traqueobronguials incloent tos ferina
=  Afeccions via aéria: bronguitis cronica, traqueopatia osteocondroplésica, asma, degoteig

post-nasal.
+  Afeccions del parénguima pulmonar
+ SAHS

Interconsulta si cal, al Servei
% corresponent (generalment

Pneumologia o ORL)
A
i :
! )
Hemoptisis
Ronguera

Produccid important de esput
Simptomes sistémics
Malaltia per RGE complicada
Ennuegament o vamits
Pneumanies recurrents

Rx de torax patologica

v
Valorar UCIES

*  Tumors: carcinoma broncogénic, carcinoma brongioloalvelolar, tumors de la via aéria

benignes, tumors mediastinics
*  Cossosestranysa la viaaéria
*  Irritacid del meat auditiu extern

. Malalties cardiovasculars {IC, TEP, aneurisma aortic)

+  Patologia digestiva: reflux gastroesofagic o reflux esofagic-bronguial, diverticle de Zenker,

acalasia, aspiracid recurrent, sutures endobronguials
*  Farmacs: inhibidors enzim conversor de "angiotensina
*  Tospsicogena

Interconsulta sical,

\J

v Seguimenti
acompanyamenta AP

-

Resolucio 3 mesos

|

al Servei corresponent

v

> Valorar derivacié ORL/NMO
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Algorisme 6. Dispnea persistent

Dispnea persistent
(> 4 setmanes)

-

Causes pre-existents
Agreujament de patologia prévia

;
1

Sequeles COVID-19

'
Sequeles pulmonars "\
Afectacio pleural |
Miocarditis
Vessament pericardic

Causes post COVID-19

Sobreinfeccions respirat

Pneumaénia organitzativa Signes alarma
TEP

IC post-miocarditis l

Afectacio nivell consciéncia
Agitacio

Mala perfusio tisular

Dificultat per parlar (o tossir)
® Cianosi

Treball respiratori
Taquipnea
Causes no COVID-19 Baixa saturacio d'o2
Silenci auscultatori

=@
Signes alarma

*®
-

v Seguiment |
acompanyamenta AP

-

Resolucid 3 mesos

|

l Interconsulta sical,
| of |- ;’ .
l s al Servei corresponent

v
Valorar UCIES

* =® Valorar derivacié ORL/NMO
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Algorisme 7. Anosmia / Disgeusia persistent

Anosmia / Disgeusia persistents
(> 4 setmanes)

-

Causes preexistents

Agreujament de patologia prévia

~®

Causes no COVID-19

Infeccid vies respiratories superiors
Farmacs (en pacients susceptibles, especialment via intranasal)

Es incerta la participacié del tabac.
Patologia sinusal/rinitis
Malalties neurologiques (tumors, deméncia, Parkinson).
Consum de substancies addictives per via intranasal.
Radiacio preévia de capi coll,
Cirurgia recent nasal o dels pits
Tumors nasalsi cerebrals
Toxines.

v
v' Seguiment i
acompanyamenta AP

&

Resolucid 3 mesos

. Interconsulta si cal,
¥ al Servei corresponent

» ® Valorar derivacié ORL

v

@
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Algorisme 8. Cefalea persistent

Cefalea persistent
(> 4 setmanes)

-

Causes preexistents
Agreujament de patologia prévia

|
Causes no COVID-19

Abus de farmacs analgésics
Patologia sinusal / rinitis
Malalties neurologiques
Transtorns son/SAHS

(%)

Cefalees croniques

Cefalea tensional
Cefalea migranyosa

Cefalea histaminica de Horton (o cluster)

v" Seguimenti
acompanyamenta AP

-

Resolucid 3 mesos

|
v

> Interconsulta si cal,
al Servei corresponent

@

» ® Valorar derivacio NRL
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11.4. Annex. Confirmacié de la infeccié per SARS-Cov-2: criteris de COVID-19 d’acord a la
definicié proposada per Subdireccid General de Vigilancia i Resposta a Emergencies de Salut
Publica (Procediment d’actuacié enfront de casos d’infeccié pel nou coronavirus SARS-CoV-2.
Actualitzat el 18.10.2020. Sub-direccié General de Vigilancia i Resposta a Emergencies de Salut
Publica. Generalitat de Catalunya. Departament de Salut, 2020).
https://canalsalut.gencat.cat/web/.content/ A-Z/C/coronavirus-2019-ncov/material-

divulgatiu/procediment-actuacio-coronavirus.pdf

e Cas sospitds: cas que compleix criteri clinic de cas sospitds fins a obtenir el resultat de
la PCR o del test rapid antigenic.

e Cas confirmat amb infeccié activa:

- Persona que compleix criteri clinic de cas sospitds amb PCR o test antigénic positiu.

- Persona que compleix criteri clinic de cas sospitds, amb PCR o test antigénic negatius i
resultat positiu a IgM per serologia d’alt rendiment (no per test rapids) o
immunocromatografia (en aquest cas pero, cal descartar que no es tracti d'un resultat
d’IgM falsament positiu).

- Persona asimptomatica amb PCR o test antigenic positiu amb 1gG negativa o no
practicada.

e Cas confirmat amb infeccié resolta:

- Persona asimptomatica amb serologia IgG positiva independentment del resultat de Ia
PCR o del test antigenic.

e Els pacients amb infeccid respiratoria aguda greu amb criteri clinic i radiologic
compatible amb COVID-19 amb resultats de PCR o de test antigeénic negatius, amb vincle
epidemiologic amb casos confirmats, ja sigui en 'ambit de centres tancats o en I'ambit
familiar, o els casos sospitosos amb PCR no concloent, es consideraran casos probables.
Per al maneig de casos probables es seguiran les mateixes indicacions que per als casos
confirmats.

e Els casos sospitosos amb PCR negativa o test antigénic negatiu i IgM també negativa, si
aquesta prova s'ha realitzat, en els quals no hi ha alta sospita clinica ni vincle
epidemioldgic amb un cas confirmat, es consideraran casos descartats.
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