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RESUMEN

La enfermedad por coronavirus, (COVID-19) es
una infeccién viral cuya identificacion se basa en
manifestaciones clinicas, alteraciones bioldgicas,
gasomeétricas, radioldégicas y en la deteccién del
SARS-CoV-2 mediante pruebas antigénicas o estudios
moleculares. En 2020, se describié el sindrome post
COVID-19 como un conjunto de signos y sintomas
persistentes mas alladelas 12 semanas traslainfeccion,
sinunacausa alternativaidentificable. Entre los sistemas
mas afectados se encuentra el neuroldgico, con fatiga
y deterioro cognitivo como sintomas predominantes.
Este estudio tuvo como objetivo determinar la frecuencia
de fatiga en pacientes post COVID-19 atendidos en el
ambulatorio “Don Felipe Ponte” de Cabudare, Estado
Lara. Se disefid como un estudio descriptivo transversal,
con una muestra no probabilistica accidental de 70
adultos evaluados en noviembre de 2022. Larecoleccion
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de datos se realizé mediante entrevista, utilizando dos
instrumentos: uno para la identificacion del paciente
y el otro que mide cinco dimensiones de la fatiga. El
analisis estadistico se basd en estadistica descriptiva
(porcentajes). Los resultados indicaron que el 41 % de
la muestra presenté fatiga, con una mayor afectacion
en mujeres (30 %) y en el grupo de 25 a 44 afios. La
fatiga general fue la dimension mas prevalente (45 %).
Se concluye que la fatiga general es la manifestacion
predominante en estos pacientes, lo que subraya la
necesidad de abordajes multidisciplinarios para su
manejo: atencidon médica integral, nutricional, actividad
fisica, rehabilitacion cognitiva, apoyo psicoldgico y
optimizacion del suefio.

Palabras clave: Fatiga post-COVID-19; Sindrome
post-COVID-19; Fatiga general; Abordaje multidiscipli-
nario; COVID-19 prolongado.
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SUMMARY

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) is a viral
infection whose identification is based on clinical
manifestations, laboratory abnormalities, blood gas
analyses, radiological findings, and the detection of
SARS-CoV-2 through antigen tests or molecular studies.
In 2020, post-COVID-19 syndrome was described
as a set of persistent signs and symptoms extending
beyond 12 weeks after infection, with no identifiable
alternative cause. Among the systems most affected is
the neurological, with fatigue and cognitive impairment
as predominant symptoms. This study aimed to
determine the frequency of fatigue in post-COVID-19
patients treated at the “Don Felipe Ponte” outpatient
clinic in Cabudare, Lara State. It was designed as a
cross-sectional descriptive study with an accidental non-
probability sample of 70 adults evaluated in November
2022. Data collection was conducted through interviews,
using two instruments: one for patient identification
and another measuring five dimensions of fatigue.
Statistical analysis was based on descriptive statistics
(percentages). The results indicate that 41 % of the
sample experienced fatigue, with a higher incidence in
women (30 %) and in the 25-44 age group. General
fatigue was the most prevalent dimension (45 %). It
is concluded that general fatigue is the predominant
manifestation in these patients, which underscores the
need for multidisciplinary management approaches:
comprehensive medical care, nutritional support,
physical activity, cognitive rehabilitation, psychological
support, and sleep optimization.

Key words: Post-COVID-19fatigue; Post COVID-19
syndrome; General fatigue; Multidisciplinary approach;
Long COVID-19.

INTRODUCCION

La COVID-19 es una infecciéon viral que
se encuentra presente en todo el mundo. Se
estimaba que para noviembre de 2022 el
28 142 237 personas fueron contagiadas y
mas de 3 850 191 fallecieron a causa de esta
enfermedad. Los sintomas se asemejan alos del
catarro comun, dondefiebre, tos, disneay mialgias
son predominantes; sin embargo, también se
observaron manifestaciones inespecificas como
anosmia, ageusia, diarrea, nauseas, vomitos y de
manera menos frecuente, fendmenos trombdticos,
vasculitis y fibrosis pulmonar 2.

Fundamentado eninformacion obtenidaenThe
National Institutes of Health (NIH, por su nombre
y siglas en inglés) segun bases clinicas, por
imagenes (radiologias y/o tomografias tipicas)y de
laboratorio, la COVID-19 se clasificade la siguiente

manera: 1) infeccién asintomatica o presintomatica
(pacientes que poseen prueba antigénica o
reaccion en cadena polimerasa transcriptasa
reversa (RT-PCR porsus siglas eninglés) positiva,
pero no presentan manifestaciones clinicas de la
enfermedad); 2) enfermedad leve (personas que
presentan algunos sintomas o signos de infeccion
por SARS-CoV-2 como fiebre, tos, odinofagia,
ageusia, disgeusia, anosmia, cefalea, mialgias,
vomitos, nauseas pero sin disnea ni alteraciones
imagenolodgicas compatibles con neumonia); 3)
enfermedad moderada (con evidencia clinica o
imagenologica de infeccion respiratoria baja con
saturacion de oxigeno = 94 %), 4) enfermedad
severa (Saturacion de oxigeno < 94 % respirando
aire ambiente, relacion PaO2/FiO2 < 300 mmHg,
taquipnea > 30respiraciones por minuto o infiltrado
pulmonar > 50 %), 5) enfermedad critica (falla
respiratoria aguda, shock séptico y/o disfuncion
multiorganica) °.

En este sentido, el diagndstico de la
COVID-19 se basa en la presencia de la clinica
caracteristica junto con alteraciones bioldgicas
y/o gasométricas, y cambios radiolégicos, pero,
la infeccion se debe confirmar con el estudio
molecular del SARS-CoV-2 mediante RT-PCR o
con la prueba rapida de deteccion de antigeno en
elexudado nasofaringeo. También se debe tomar
en cuenta el estado inflamatorio que acompania
a la COVID-19 moderada o grave, dado por la
elevacion de la proteina C reactiva, ferritina,
fibrinbgeno, lactato deshidrogenasa (LDH), asi
como linfopenia, trombopenia y aumento de los
niveles de dimero-D .

Por el contrario, si no se disponen de pruebas
especificas, se aceptd el diagnodstico inicial de
la COVID-19, si el paciente presenté sintomas
compatibles con la misma junto a cambios
imagenologicos tipicos, siendo estos, infiltrado
parcheado, manifiesto o incipiente, de distribucion
multilobar y bilateral, y de extensién y simetria
variable en la radiografia de térax, aunado a un
contexto epidemioldégico adecuado. Ademas,
otra técnica de imagen utilizada es la tomografia
de torax 45.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) 2, casi el 80 % - 85 % de las infecciones
por la COVID-19 se han registrado de forma
leve o asintomatica y el paciente logra la mejoria
completa sin complicaciones; entre 10 % - 15 %
son graves, requieren ingreso hospitalario y
oxigenoterapia, y aproximadamente el 5 % son
criticas, ameritan ingreso a cuidados intensivos y
ventilacion mecanica. Es importante mencionar
que algunos pacientes luego de los sintomas
agudos siguen experimentando manifestaciones
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persistentes de la COVID-19, varios de los cuales
desarrollan complicaciones meédicas prolongadas
o presentan el sindrome post-COVID-19, el cual
es la base del presente trabajo de investigacion ©.

A pesar de las multiples estrategias de salud
publica que se hanimplementado a nivel mundial, y
laintroducciénde las vacunas contrala COVID-19,
esta enfermedad ha causado morbimortalidad
a gran escala en todo el planeta, y la evidencia
tanto cientifica como clinica, poco a poco ha ido
evolucionando sobre los efectos a largo plazo
de esta en los diferentes 6rganos y sistemas de
nuestro cuerpo 8.

En diciembre del 2020, el Instituto Nacional
para la Excelencia en la Salud y Atencion (NICE
por sus siglas en inglés) del Reino Unido publicé
una guia sobre las consecuencias a largo plazo
de la COVID-19. En esta se distingue entre
la enfermedad aguda (los signos y sintomas
de la COVID-19 duran hasta cuatro semanas),
sintomatica en curso (las manifestaciones clinicas
tienen de cuatro a doce semanas de duracion)
y sindrome post-COVID-19. Definen este ultimo
como el “conjunto de signos y sintomas que se
desarrollan durante o después de una infeccion
compatible con COVID-19 (para su diagndstico
no es necesario una historia previa de COVID-19
confirmada mediante RT-PCR), que contindan
durante mas de 12 semanas y no se explican
mediante un diagndstico alternativo”. Estos
pueden afectar a personas que padecieron la
COVID-19leve o queinclusofueronasintomaticos,
pudiendo presentarse a menudo superpuestos,
fluctuando o cambiando con el tiempo, a veces
a modo de brotes ”.

SegunlaAsociacion Espaiola de Biopatologia
Médica-Medicina de Laboratorio, la Asociacion
Espanola del Laboratorio Clinico y la Sociedad
Espafiola de Medicina de Laboratorio, en el afio
2022 en Espafia, mas de 13 millones de personas
se han contagiado por SARS-CoV-2 y 10 % de
ellos sufren el sindrome post COVID-19 8.

Harapan et al. ® han descrito ciertos factores
de riesgo asociados al sindrome post-COVID-19,
como edad avanzada (= 50 afios), presencia
de multiples (= 3) comorbilidades, sexo
femenino, antecedente de hospitalizacién y
oxigenoterapia o ventilacion mecanica durante
la fase aguda de la COVID-19. EI amplio
espectro de manifestaciones clinicas de este
sindrome puede ser clasificado por aparatos y
sistemas, observandose afeccion en el sistemas
cardiovascular, respiratorio, gastrointestinal,
musculoesquelético, metabdlico, nefro-urinario,
dermatoldgico, otorrinolaringolégico, hematoldgico
y neuroldgico, ademas de problemas psiquiatricos.

Apesarde esto, los sintomas que se han observado
con mayor frecuencia son: fatiga, dificultad para
pensar o concentrarse (se le conoce también
como “niebla mental” o brain fog), cefalea, pérdida
del gusto o del olfato, mareo en bipedestacion,
palpitaciones, disnea, tos, dolor muscularo de las
articulaciones, ansiedad y/o depresién vy fiebre °.

La fatiga post-COVID-19 es un sintoma
multifactorial con diversas manifestaciones que
pueden afectarla calidad de vidade los pacientes.

Segun elinstrumento de medicion como la Escala

Multidimensional de Fatiga (MFI-20)'°, se pueden

identificar cinco dimensiones clave:

1. Fatiga general: se refiere a la sensacion
persistente de cansancio y agotamiento sin
una causa evidente, afectando la capacidad
funcional en actividades diarias.

2. Fatiga fisica: implica una disminucion de la
energia para realizar esfuerzos fisicos, con
sintomas como debilidad musculary unamenor
tolerancia al ejercicio.

3. Fatiga mental: se relaciona con dificultades
en la concentraciéon, la memoria y el
procesamiento cognitivo, lo que afecta el
rendimiento intelectual.

4. Fatiga reducida por actividad: describe una
disminuciénde laenergiadurante larealizacion
de actividades fisicas o mentales, donde el
paciente experimenta un rapido agotamiento.

5. Fatiga motivacional: Se manifiesta como una
falta de interés o motivacion para emprender
acciones, lo que puede influir en el estado
emocional y la disposicion para el trabajo o el
ocio 0,

Stefano GB etal. " describenque en el sindrome
post-COVID-19 uno de los sistemas que se ve
afectado con mayor frecuencia es el neuroldégico,
dado por inflamacién crénica generalizada en
distintos sitios de la masa cerebral. Esto se
relaciona no solamente con la infeccion viral en
tejido nervioso sino también con la respuesta
proinflamatoria producida por el virus, la cascada
de citoquinas y el dafo celular provocado .

Los potenciales mecanismos etiopatogénicos
y fisiopatolégicos del SARS-CoV-2 incluyen su
paso a través de la barrera hematoencefalica,
causando muerte neuronal debido a la viremia.
Otro mecanismo viral que contribuye a la injuria
neuronal esta relacionado con la generacion
de una respuesta inflamatoria exacerbada,
caracterizada por una tormenta de citocinas
liberada por leucocitos activados que cruzan
la barrera hematoencefalica y producen dafo
a oligodendrocitos y neuronas, modificando el
comportamiento mitocondrial y a su vez originando
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cambios gendmicos alargo plazo enlas neuronas;
asimismo se ha descrito la contribucion de la
hipoxia en esta fisiopatologia .

Entre los sintomas que se producen como
consecuenciadelosmecanismosneuropatologicos
previamente descritos se pueden mencionar:
cefalea, mareos, acufenos, hiposmia, anosmia 'y
ageusia, trastornos del sueno, parestesia, dolores
musculares, fatiga, sintomas cognitivos (“niebla
mental”), y sintomas psiquiatricos (ansiedad y
depresion) M.

De todos estos sintomas y manifestaciones
neurolégicas que se pueden evidenciar en
el sindrome post-COVID-19; fatiga y “niebla
mental” se han observado con mayor frecuencia
y por consiguiente han tenido mayor impacto y
repercusion en la poblacion .

En un estudio realizado por Graham E et
al.”? cuyos métodos utilizados fueron atencion
por telemedicina o videollamadas el Sistema
de Informacion de Medicion de Resultados
Informados por el Paciente (PROMIS por su siglas
en inglés), evaluaron la calidad de vida de los
pacientes considerando los dominios de cognicion,
fatiga, a través del instrumento Toolbox del NIH.
Los resultados indicaron que la edad media de
los pacientes con disfuncién cognitiva fue de 43,2
+ 11,3 anos, el 70 % fueron del sexo femenino,
mientras que la niebla mental estuvo presente en
el 81 % y la fatiga en el 85 % 2.

Pilotto A et al. '® realizaron en ltalia una
investigacion con una cohorte de 208 pacientes
hospitalizados por COVID-19, se observé una
mortalidad intrahospitalaria de 33 casos. Los
pacientesquesobrevivieroneransignificativamente
mas jovenesy presentaban menos comorbilidades
y menor gravedad al ingreso en comparacion con
los fallecidos. De los 175 supervivientes, 165
fueron incluidos finalmente en el seguimiento a
seis meses. Los sintomas mas frecuentemente
reportados en esta etapa fueron fatiga (34 %),
quejas de memoria (31 %), trastornos del suefio
(30,8 %) y mialgias (29,6 %), junto con ansiedad,
alteraciones visuales, parestesias e hiposmia.
Aquellos que habian cursado una enfermedad
moderada o grave presentaron mayor numero de
sintomas persistentes, y se asociaron con elevado
riesgo de quejas de memoria, fatiga, pérdida de
autonomia en actividades instrumentales de la
vida diaria, confusién y trastornos visuales .

Asimismo, en el afio 2021, Asadi Pooya et al. '
exploraron a 2 696 pacientes, de los cuales 1 680
(62,3 %) cumplieron con los criterios de sindrome
de COVIDlargoo COVID prolongado, 194 (7,2 %)
informaron “niebla mental”; los factores de riesgos
asociados fueron: sexo femenino (odds ratio [OR]:
1.4), problemas respiratorios al inicio (OR: 1.9) e

ingreso en la unidad de cuidados intensivos (UCI)
(OR:1.7), que se asociaron significativamente con
el informe de “niebla mental” crénica posterior a
la COVID-19 "4,

Es importante mencionar que dada la
relevancia de estas manifestaciones hubo
interés en establecer una nomenclatura universal
para describir especialmente el sindrome post-
COVID-19, el cual es equivalente al COVID
largo, COVID persistente o prolongado .
En esta investigacion se utilizé el término
sindrome post-COVID-19, tomando en cuenta
las evidencias epidemioldgicas, los criterios
diagndsticos expuestos, los posibles mecanismos
fisiopatoldgicos implicados y sus manifestaciones
clinicas.

Es de utilidad mencionar a Casanovas Gordo6
JM "¢ quien indicd que la “Astenia y también
fatiga son términos médicos que en la expresion
popular se manifiestan como cansancio”, teniendo
un abanico muy amplio de agentes causales,
siendo ambos sintomas frecuentes como motivos
de consulta. Una de las definiciones que esta
investigacion brinda sobre la fatiga es: “sensacion
defaltade energiay motivacion, de agotamiento o
cansancio” describiendo que esta puede tomarse
como un sintoma esperado tras realizar esfuerzo
fisico o incluso también puede ser debido a la
falta de suefo, pero no debe entenderse como
debilidad ya que la misma es definida como:
“falta, disminuciéon o pérdida de fuerza corporal
o muscular”. La frecuencia con la que la fatiga
es un sintoma de consulta y la dificultad en
precisar su definicion motivaron a plantear que
cuando los pacientes refieren, generalmente,
como “cansancio” no es mas que: “una fatiga
inusual, extrema, que desencadena disminucion
del rendimiento fisico y que requiere un reposo
excesivo” 7. En este mismo orden de ideas,
Kunasegaran K et al. sugiere que la fatiga mental
reduce significativamente el rendimiento cognitivo
de los pacientes, asi como su productividad, y en
situaciones de mayor gravedad se asocia con
errores laborales y accidentes 8.

Segun Young et al. en la astenia describieron
cinco componentes: lasitud, desvanecimiento,
ausencia de vigor y obligacion de descansar
después de realizar tareas cotidianas que
anteriormente se elaboraban sin esfuerzo; asi
como, debilidad generalizada descrita como
la indisposicion para el inicio y ejecucion de
una actividad y por ultimo, la fatiga mental,
caracterizada como la falta de concentracion,
pérdida de la memoria y labilidad emocional °.

Por este motivo se decidio utilizar para este
trabajo el término de fatiga como sinénimo
de astenia, tomando en cuenta todos los
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componentes descritos enla misma, relacionando
la fatiga mental con el término conocido como
niebla mental 1920,

Gomez M etal. realizaron un estudio unicéntrico
donde observaron que los pacientes con sindrome
post-COVID mejoraron la fatiga en sucomponente
fisico, pero persistio la psicolégica 2.

Asimismo, Sharpe et al. 2> en su estudio
incluyeron 157 pacientes con diagnostico
previo de COVID-19 (de 4 semanas hasta 6
meses posteriores a la deteccioén), evaluaron la
prevalencia de la fatiga a través del cuestionario
Fatigue Assessment Scale; la muestra post-
COVID-19 analizada reporté la prevalencia de
fatigaen 43,3 %, delos cuales 12,1 % fue extrema
(puntaje = 35 en el FAS); muy elevado en relacion
con otras enfermedades virales como el ébola y
virus de Epstein - Barr 22,

Estos hallazgos indican claramente que la
COVID-19esunadelasprincipales causasdefatiga
post-viral en comparacion con otras epidemias y
enfermedades virales no epidémicas. Tambiénse
demostrd que los puntajes conseguidos a través
del FAS son mayores en mujeres, atribuibles al
hechode que estas tienen actividades adicionales
al trabajo (oficios del hogar, cuidado de nifios) en
comparacion con los hombres 22,

Calabria M et al. 2%, realizaron un estudio que
evalué a 136 pacientes con quejas cognitivas
persistentes, aproximadamente 8 meses después
de la infeccion por SARS-CoV-2, con el objetivo
de identificar los tipos de fatiga presentes y
analizar si los déficits cognitivos y los trastornos
neuropsiquiatricos predecian su aparicion. Los
resultados mostraron una alta prevalencia de
fatiga significativa (82,3 %), destacando la fatiga
fisica comolamasintensa. Seidentificaron como
predictores relevantes la apatia, la ansiedad, las
disfunciones ejecutivasy atencionales, tantoanivel
subjetivo como en pruebas neuropsicoldgicas 22.

La fatiga es un sintoma ubicuo de gran
importancia para los pacientes que ademas
desmejora su calidad de vida. Un manejo
temprano y activo de esta en atencion primaria
puede prevenir la progresion hacia la cronicidad.
Aquellos que han desarrollado sindrome de fatiga
cronica pueden beneficiarse de tratamientos
especificos, debido a que, prestando mas
atencidén como sintoma se puede ayudar a evitar
laangustia que perciben los pacientes al sentirque
su problema no es comprendido, también puede
reducir el numero de personas que recurren a
diferentes métodos no aprobados cientificamente
y enfoques alternativos, queincluso pueden llegar
a ser dafinos 24,

Basandose en lo anteriormente expuesto,
se puede inferir que la importancia de esta
investigacion radica en la alta frecuencia de
sintomas neurologicos presentes enlos pacientes
con sindrome post-COVID-19, siendo la fatiga
una de las manifestaciones que ha generado
mayor impacto y preocupacion en la poblacion.
Si bien es cierto, que esta se ha presentado
predominantemente en aquellos cuyo curso de
la enfermedad ha sido de evolucion térpida, se
ha demostrado que también se puede encontrar
como manifestacion en cuadro agudos leves y
hasta asintomaticos de la enfermedad. Porlo que
resaltan estos tipos de estudios para evaluar la
frecuencia de dichos eventos y su evoluciéon en
el tiempo a nivel nacional.

Tomando en consideracién lo planteado
surgieron las siguientes interrogantes que
motivaron a realizar este trabajo: ;Cual es la
frecuencia de la fatiga en pacientes adultos post
COVID-19 que acuden al “Ambulatorio Don Felipe
Ponte” de Cabudare, Estado Lara?

Con la finalidad de dar respuestas a estas
interrogantes, se formularon:

Objetivo General: Determinar la frecuencia
de fatiga en pacientes adultos post-COVID-19
que acuden al Ambulatorio “Don Felipe Ponte”,
Cabudare, Estado Lara.

Objetivos Especificos
1. Identificarlafrecuenciade lafatiga segun edad

y sexo.

2. Especificar la frecuencia de fatiga de acuerdo
conlaseveridad del cuadro agudo que presento
el paciente.

3. Establecer la dimensién de la fatiga mas
frecuente afectada segun la edad y sexo.

4. Describirladimension delafatigamas frecuente
afectada segunlaseveridad del cuadro agudo.

METODO

Estudio descriptivo, transversal, no expe-
rimental, no probabilistico para evaluar un grupo
de pacientes que cursaron con sintomas de
sindrome post-COVID-19y estudiar la frecuencia
en que se presentd esta enfermedad dentro del
ambiente hospitalariodelambulatorio. Lamuestra
estuvo conformada por adultos que presentaron
clinicay epidemiologia compatible con COVID-19
junto a cambios radiograficos/imagenolégicos o
positividad de prueba de deteccidon antigénica/
molecular para SARS-CoV-2 que acudieron a
consulta en el ambulatorio Don Felipe Ponte de
Cabudare Estado Lara durante el afio 2022.

Criterios de Inclusion: pacientes adultos
que refirieron haber padecido la COVID-19 y

Bol Venez Infectol Vol. 35 - N° 1,enero-junio 2024



FATIGA EN PACIENTES ADULTOS POST COVID-19

cumplieron con los criterios diagndsticos (prueba
molecular, prueba de deteccion antigénica, clinica
en un contexto epidemiolégico y/o hallazgos
radiolégicos e imagenoldgicos).

Criterios de Exclusion: Pacientes adultos con
antecedentes deotras patologias que comunmente
son causantes de fatiga (hipotiroidismo, insu-
ficiencia cardiaca, mononucleosis, entre otras).

Procedimientos: Se solicitd autorizacion y
colaboracion a la direcciéon del Ambulatorio
Urbano “Don Felipe Ponte”; se realizd revision
de la bibliografia y se escogi6 el instrumento
a utilizar, previa aprobacion preliminar del Dr.
Alexander Zigankoff (tutor); e igualmente, fue
autorizado por el Comité Etico y la Comision de
Investigacion del ambulatorio Don Felipe Ponte.
Luego de los avales mencionados, se aplico el
instrumento cuyos datos se tabularon y graficaron
para ejecutar el analisis estadistico descriptivo.

Elcuestionario preestablecido Escala MFI-20 °
(version en espainiol), con validez de expertos
en relacion con constructo, convergencia y
pertinencia, el cual contiene veinte (20) items
subdivididos en cinco (05) grupos para evaluar
las cinco dimensiones de la fatiga: General,
Fisica, Motivacion Reducida, Actividad Reduciday
Mental, a través de indicadores basicos sobre las
variables objeto de estudio en correspondencia
con las respectivas categorias.

El instrumento lo conformaron dos partes:
la primera, realizada en forma de entrevista,
destinada a recoger informacion de los pacientes
que se enfermaron de la COVID-19 para
determinarlafrecuenciadelafatigay suseveridad
en: 1) infeccidn asintomatica o presintomatica
(pacientes que obtuvieron prueba antigénica
o RT-PCR positiva, pero sin manifestaciones
clinicas de la enfermedad); 2) enfermedad leve
(personas que presentaron algunos sintomas
o signos de infeccion por SARS-CoV-2 como
fiebre, tos, odinofagia, ageusia, disgeusia,
anosmia, cefalea, mialgias, vomitos, nauseas
pero sin disnea ni alteraciones imagenoldgicas
compatibles con neumonia); 3) enfermedad
moderada (con evidencia clinica o imagenolodgica
de infeccion respiratoria baja con saturacion
de oxigeno = 94 %); 4) enfermedad severa
(saturacion de oxigeno < 94 % respirando aire
ambiente, relacion PaO2/FiO2 < 300 mmHg,
taquipnea > 30respiraciones por minuto o infiltrado
pulmonar > 50 %); 5) enfermedad critica (falla
respiratoria aguda, shock séptico y/o disfuncion
multiorganica) recabada de fuente secundaria
la historia clinica del paciente mas el examen
fisico. Deigual manera, se suministré un conjunto

explicito de instrucciones que permitié responder
adecuadamente cada interrogante.

La segunda parte del instrumento fue autoad-
ministrada (con supervision de los investigadores),
y estuvo constituida por la escala MFI-20 " |a
cual permitié6 determinar la presencia de fatiga
a través de cada una de sus cinco dimensiones:
general, fisica, motivacion reducida, actividad
reducida y mental. En descripciones previas
se menciond que esta escala comprende veinte
items de los cuales correspondieron a cuatro
por cada dimension; distribuidos de la siguiente
forma: para la general (items 1-11-15-20), fisica
(2-7-13-19), actividad reducida (3-5-9-16),
motivacioén reducida (4-8-14-17) y mental (6-10-
12-18). Ademas, existieron dos items redactados
en forma afirmativa (sentirse bien) y dos en forma
negativa (sentir fatiga) en todas las dimensiones,
respectivamente. Asuvez, cada uno de los items
se subdividid en una escala discontinua de 5
opciones desde “Si, esto es verdad” a “No, esto
no es verdad” y ponderada de 1 a 5. Cada una
de las preguntas afirmativas fue puntuada, se
ofrecian opciones en orden ascendente del 1 al
5, estas eran ponderadas con el mismo numero,
es decir, opcion 1 = 1 punto, opcion 2 = 2 puntos
y asi sucesivamente; de tal manera que a mas
puntaje mayor grado de fatiga, porque si es 5
es que esta en desacuerdo sobre su bienestar;
y las preguntas negativas fueron valoradas de
forma inversa del 5 al 1, por ejemplo: opcién 1
= 5 puntos, opcion 2 = 4 puntos, manteniendo
el orden consecutivo hasta la quinta alternativa
respectivamente; por ejemplo, si presenta mucha
fatiga, le corresponde el enunciado 1 (totalmente
de acuerdo que equivale a 5 puntos); por tanto a
mayor puntaje mas elevado es el nivel de fatiga.
Para los fines de la investigacion, se considerd
como resultado de fatiga, aquel que supero el
valor promedio obtenido de la puntuacién del
cuestionario que se aplico a toda la muestra.

Para el analisis e interpretacion de los datos
se uso estadistica descriptiva, una hoja de base
de datos en Microsoft Excel® 2019, y el programa
estadistico SPSS version 21.0 mediante tablas
de frecuencia y contingencia. Los resultados se
presentaron en tablas con valores absolutos y
porcentuales con el correspondiente analisis de
los mismos.

RESULTADOS
La muestra fue constituida por 70 pacientes,

los cuales cumplieron con las caracteristicas de
inclusiony asistieron al centrodonde se desarrolld
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la investigacion (consulta en el ambulatorio Don
Felipe Ponte de Cabudare, Estado Lara) durante
el afio 2022.

En concordancia con la distribucion por edad,
los adultos post-COVID — 19 en el rango entre
25 a 44 afios representaron el 42,86 %; mientras
que el grupo de 76 a 90 afos, tuvieron el menor
porcentaje 1,43 %. Predomino el sexo femenino
con 68,57 % (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucion segun grupo etario y sexo en pacientes
adultos post COVID-19. Ambulatorio Don Felipe Ponte de
Cabudare, Estado Lara.

DATOS SOCIODEMOGRAFICOS N %
EDAD

25 — 44 afos 30 42,86
45 — 60 afos 24 34,28
61— 75 afos 15 21,43
76 — 90 afos 01 1,43
SEXO

Femenino 48 68,57
Masculino 22 31,43
n=70

Se aplicoé la escala MFI-20 (inventario
multidimensional de fatiga) para determinar la
severidad de la infecciobn aguda basado en el
total de cada una. Se observd con fatiga leve
el 23 % (16); moderada y severa el 9 % (6),
respectivamente y el 1 % en condicion critica (1),
mientras que el 59 % (41) no presento fatiga.

De acuerdo con la dimension de fatiga se
observo en 29 pacientes. De ellos el 45 % (13)
resultaron con fatiga general, mientras que el

Al considerar la presencia de fatiga en la
muestra se encontré que el 41 % tuvo este
sintoma, de la cual el grupo etario entre 25 — 44
obtuvo el 20 %; mientras que los comprendidos
entre 45 - 60 anos fue del 16 % y solo el 6 % entre
61 - 75 anos. Segun el sexo, el femenino fue el
mas afectado con el 30 % (Tabla 2).

Tabla 2 Distribucién segun grupo etario y sexo en pacientes
adultos post COVID-19 que presentaron fatiga. Ambulatorio
Don Felipe Ponte de Cabudare, Estado Lara.

FATIGA

DATOS Presente Ausente
SOCIODEMOGRAFICOS

N % N %
EDAD
25 — 44 anos 14 20 16 23
45 — 60 ainos 1 16 13 19
61 — 75 afios 4 6 11 16
76 — 90 afios 0 0 1 1
SEXO
Femenino 21 30 27 39
Masculino 8 11 14 20
Total 29 41 41 59

21 % (6) fue mental y por ultimo, la fatiga fisica y
actividad reducida en 17 % (5), cada una.

Al analizarlosresultados sobre fatigay nivel de
severidad de la infeccién aguda, el 28 % presentd
fatiga general con un nivel de severidad leve y
14 % fue severo. Paraaquellos confatigafisicade
nivelleve sereportd 14 %, mientras que parafatiga
mental con esa misma caracteristica fue 10 % y
severa 7 %. En cuanto a la Actividad Reducida
el 14 % presento nivel moderado (Tabla 3).

Tabla 3. Adultos Post COVID — 19 distribuidos por severidad de la infeccion aguda y dimensién de la fatiga, del Ambulatorio Don

Felipe Ponte de Cabudare, Estado Lara.

Severidad de Fatiga Fatiga Fatiga Actividad
la infeccion General Fisica Mental Reducida
aguda

N % N % N % N %
Leve 8 28 4 14 3 10 1 1
Moderado 0 0 1 3 1 3 4 14
Severo 4 14 0 0 2 7 0 0
Critico 1 3 0 0 0 0 0 0
Totales 13 45 5 17 6 20 5 15
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DISCUSION

Los hallazgos obtenidos en el presente
estudio refuerzan la evidencia existente sobre la
fatiga post-COVID-19 como una manifestacion
prevalente en la poblacion adulta, con una
marcada predileccion por el sexo femenino. La
distribuciéon etaria muestra que el grupo de 25 a
44 anos constituyo el segmento predominante con
sintomas de fatiga (20 %), seguido por el grupo
de 45 a 60 anos (16 %), lo que coincide con lo
descrito por Graham et al. '? y Asadi-Pooya et
al. " que han identificado una mayor afectacion
en individuos en edad laboral.

El sexo femenino ha mostrado mayor
vulnerabilidad a la fatiga, lo que podria estar
relacionado con diferencias hormonales 22
También se ha observado que pacientes con edad
avanzada y multiples comorbilidades presentan
fatiga mas severa debido a la menor reserva
fisiolégicay elimpacto sistémico de lainflamacion;
asimismo, se destaca en este grupo poblacional
que poseen otras enfermedades que agravan
el estatus inflamatorio y comprometen aun mas
el deterioro neuro-psiquiatrico inherente con la
fisiopatologia del sindrome post-COVID 22,

Estudios como los de Stefano et al. ' han
demostrado que el virus SARS-CoV-2 puede
alterar el metabolismo energético celular al afectar
las mitocondrias, reduciendo su capacidad de
generaradenosin trifosfato (ATP), lo que ocasiona
lo que ocasiona una deprivacion de las reservas
de estos nucledtidos como fuente de energia
celular a nivel neuronal, muscular, cardiaco y que
clinicamente se puede expresar como sensacion
persistente de fatiga, cansancio, somnolencia,
agotamiento, entre otras sinonimias referidas por
los paciente que acudieron a la consulta como
muestra de esta investigacion. En ese mismo
orden de ideas, recordando que el genoma
mitocondrial juega un rol conocido subyacente
en la formacion de proteinas de la cadena de
fosforilacion oxidativa, el mecanismo mitocondrial
patoldégico inducido por la infeccion por SARS-
CoV-2 es relevante en el sistema nervioso.
La integracion del genoma viral al genoma
mitocondrial neuronal produce alteraciones que
exacerban la disfuncion .

En cuanto al analisis de severidad de la
infeccion aguda y la presencia de fatiga y la
gravedad clinica. El 23 % de los pacientes
con fatiga experimenté una presentacion leve,
mientras que el 9 % fue sintomatologia moderada
o severa. Estos hallazgos son consistentes con
los postulados de Harapan BN et al. ° y Stefano
et al. ', quienes identificaron multiples factores

de riesgo asociados al sindrome post-COVID-19,
entre ellos la edad avanzada, el sexo femenino y
el antecedente de hospitalizacion con ventilacion
mecanica, este ultimo supone un parametro
clave en la estratificacion de los pacientes con
infeccion aguda por la COVID. En gran parte
la severidad modifica la afectacion vascular
generadaporla COVID-19, através de inflamacion
endotelial y microtrombosis que disminuye la
oxigenacion tisular. En este mismo sentido
cabe destacar que tejidos con alta demanda
energética, como el cerebro, el musculo estriado
esqueléticoy cardiaco, esta hipoxemia contribuye
significativamente a la fatiga; promoviendo
estados de acidosis tisular, glicdlisis anaerobia y
por ende un estrés y disparidad entre la oferta y
demanda del 6rgano (Graham et al.) '2.

Como describio Stefano et al.", los pacientes
que requirieron oxigenoterapia o ventilacion
mecanica tenian una mayor predisposicion a la
fatiga severa, posiblemente por dafio pulmonar
residual, hipoxia prolongada y disfuncién
mitocondrial exacerbada, que junto a los darnos
citopaticos directos por SARS-CoV-2 en el
sindrome post COVID agravaron el estado
oxidativo y deletéreo del paciente, este mismo
comportamiento se obtuvo con aquellos que
formaron parte de nuestro estudio. En este mismo
contexto, se postula que la variabilidad en la
respuestainmunitaria puede modularla severidad
de la fatiga. Algunos sujetos presentaron una
activacion prolongada del sistema inmune con
produccioén sostenida de citocinas inflamatorias,
como interleucina-6 (IL-6) y factor de necrosis
tumoral (TNF)lo que agravo lafatigaylos sintomas
neurologicos .

La aplicacion de la escala MFI-20 °, permitio
una caracterizacion detallada de la fatiga en sus
distintas dimensiones, favoreciendo a identificar
las diferencias y especificar el compromiso
organico de los pacientes, se pudo evidenciar
que el 45 % de los pacientes presento fatiga
general, mientras que un 21 % manifestd sintomas
de fatiga mental, un hallazgo alineado con Ia
literatura que describe la “niebla mental” como una
de las principales consecuencias del COVID-19
prolongado (Asadi-Pooya et al. '4; Grahametal. '?).
Explicado porlas cualidades de neurotropismo de
SARS-CoV-2y la sobre respuesta inmunitaria en
células neuronales y de la glia.

De igual forma, la evaluacion de la calidad de
vida en estudios con otras herramientas como
el NIH Toolbox (Graham et al.) '? identificaron la
fatigay ladisfunciéon cognitiva como componentes
predominantes en la poblaciéon post-COVID-19, lo
que refuerza la pertinencia y la concordancia de
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los hallazgos de esta investigacion. La cascada
inflamatoria desatada porlainfeccion viral genera
la liberacién de citocinas proinflamatorias (como
IL-6 y TNF-a), pueden mantenerse elevadas
incluso después de la fase aguda, afectando la
homeostasis energética cerebral y amplificando
la fatiga a largo plazo (Harapan et al. °).

Portanto, hablando de los factores predictores
de fatiga, se evidencié que el sexo femenino es
un elemento clave que podria estar relacionado
con la carga adicional de actividades domésticas
y laborales que enfrentan las mujeres, un patrén
que también se ha observado en estudios sobre
fatiga post-viral de otras infecciones, como el
ébola y el virus de Epstein-Barr (Sharpe M et
al. 2?). Adicionalmente, la disfuncién mitocondrial
derivada de la hipoxia y el dafio microvascular
en enfermos con la COVID-19 parece ser un
mecanismo fisiopatolégico subyacente en el
desarrollo de sintomas neuroldgicos persistentes
(Stefanoetal.) ", loque podria explicar la elevada
proporcion de pacientes con fatiga mental
reportada en esta investigacion.

Se ha descrito que la inflamacién crénica en el
sistema nervioso central podria ser responsable
de la llamada “niebla mental” o disfuncion
cognitiva en pacientes post-COVID-19. Esto
coincide con los hallazgos de Asadi-Pooya et al.,
quienes encontraron una correlacion entre fatiga
severa y puntuaciones mas bajas en pruebas
neuropsicoldgicas 4.

Estos resultados enfatizan la necesidad
de estrategias de seguimiento y manejo
multidisciplinario para los pacientes con fatiga
post-COVID-19, dado su impacto en la calidad
de vida y el desempeino laboral, no solo en
etapastempranas de la enfermedad sino también
en presentaciones cronicas a largo plazo. La
comprension de los mecanismos subyacentes de
esta afeccion permitira optimizar los protocolos
de rehabilitacion y definir intervenciones
personalizadas para mitigar sus efectos en la
poblacién afectada. Estos mecanismos explican
la heterogeneidad en la severidad de la fatiga
observada en los pacientes, destacando la
necesidad de enfoques individualizados en la
evaluaciony manejodel sindrome post-COVID-19.

CONCLUSIONES

Los hallazgos de este estudio destacaron
la fatiga post-COVID-19 como una condicién
frecuente en la poblacién adulta, con una clara
tendencia a afectar con mayorintensidad a ciertos
grupos. Se observo que las diferencias por edad
y sexo no son aleatorias, sino que respondieron a
factores bioldgicos y socioculturales que influyeron

en lamanera en que la enfermedad impact6 a los
pacientes. La mayor prevalencia en mujeres, por
ejemplo, sugirio lainfluenciade cargas adicionales
de responsabilidad y el impacto de la respuesta
inflamatoria prolongada en la fisiologia femenina.

Los resultados de este estudio permitieron
reflexionar sobre la complejidad y heterogeneidad
de la fatiga post-COVID-19 en la poblacion
adulta atendida en el Ambulatorio “Don Felipe
Ponte”. En primer lugar, se evidencidé que
la frecuencia de la fatiga varié en funciéon de
la edad y el sexo, lo que sugirid que ciertos
grupos demograficos presentaron una mayor
vulnerabilidad, posiblemente influida tanto por
factores biolégicos como por condicionantes
sociales y culturales.

Asimismo, se observd que la severidad del
episodio agudo de COVID-19 tuvo un impacto
determinante en la manifestacion de la fatiga.
Los pacientes que atravesaron cuadros clinicos
mas intensos presentaron una sintomatologia
mas persistente y compleja, lo que apuntd a una
relacion estrecha entre el grado del dafo organico
y la prolongacion de los sintomas posagudos.

Porotrolado, laevaluacion de las dimensiones
de la fatiga reveld presentaciones de forma
multifacética. La dimension general de la fatiga,
junto a las manifestaciones de fatiga mental,
destacaron como las mas frecuentes, y su
predominio varié de manera diferencial segun
los grupos etarios y el sexo. Esta diversidad
de manifestaciones sugiri6 que, ademas de un
componente fisioldgico, existian otros factores que
modulaban la experiencia subjetiva del sintoma.

Finalmente, al relacionar la severidad del
cuadro agudo con las diferentes dimensiones
de la fatiga, se constaté que los pacientes con
antecedentes de infeccion severa desarrollaron
un perfil clinico mas complejo, lo que exigid
un abordaje integral y personalizado para su
atenciéon y rehabilitacion. En conjunto, estos
hallazgos resaltan la importancia de considerar
tanto variables demograficas como clinicas al
disefarestrategias de seguimiento e intervencion,
enfatizando la necesidad de pautas terapéuticas
adaptadas a las caracteristicas especificas de
cada paciente.

Este trabajo permitié ampliar el conocimiento
que se tiene acerca de la fatiga como una
manifestacion del sindrome post-COVID-19,
especificamente en los pacientes adultos
que acudieron al ambulatorio, sirviendo como
base para futuras investigaciones regionales,
nacionales e internacionales.

En conclusion, la frecuencia de la fatiga varia
en funcién de la edad y el sexo, lo que sugiere
que ciertos grupos demograficos presentan una
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mayor vulnerabilidad, posiblemente influida tanto
por factores biolégicos como por condicionantes
sociales y culturales.

LIMITACIONES

La seleccion de pacientes provenientes de un
unico ambulatorio en Cabudare puede limitar la
representatividad de los hallazgos a otras regiones
o contextos. Al tratarse de un estudio transversal,
so6lo se captura un marco temporal unico en el
que se evalua la presencia y las dimensiones
de la fatiga. Esto impide determinar la evolucion
o persistencia de los sintomas a lo largo del
tiempo, asi como establecer relaciones causales
claras entre la severidad del cuadro agudo y la
manifestacion de fatiga.

La utilizacion de escalas autoinformadas, sibien
aportan informacion valiosa sobre la percepcion
subjetiva del sintoma, pueden verse afectada
por sesgos de respuesta. Ademas, aunque el
instrumento MFI-20 es multidimensional, su
interpretacion varia entre los participantes, lo que
podria introducir variabilidad en la cuantificacion
y caracterizacion de la fatiga.

RECOMENDACIONES

Asimismo, se recomienda la implementacién
de programas de rehabilitacién interdisciplinarios
que incluyan ejercicio fisico graduado, soporte
psicoldgico y estrategias de higiene del suefo.
La educacion del paciente desempena un papel
clave al fomentar el autocuidado, una adecuada
autorregulacion del esfuerzo y la comprension de
la naturaleza fluctuante de este sintoma. En este
contexto, es fundamental promover activamente
la vacunacion como estrategia preventiva
frente a nuevas infecciones o reinfecciones por
SARS-CoV-2, especialmente en poblaciones
vulnerables. Ademas, resulta prioritario fortalecer
las intervenciones educativas para empoderar a
los pacientes con informacion clara sobre el curso
clinico post-COVID, orientaciones sobre habitos
saludables y pautas para el manejo de la fatiga
en su vida diaria.

Finalmente, se hace evidente la necesidad
de continuar explorando los mecanismos
fisiopatolégicos subyacentes, incluyendo posibles
alteraciones inflamatorias o inmunoldgicas, a
través de estudios longitudinales que permitan
disenarintervenciones terapéuticas mas eficaces
y personalizadas.
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