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Resumen

Algunos pacientes infectados por el SARS-CoV-2 padecen lo que se
conoce como sindrome post COVID-19. Conjunto de sintomatologia sufrida a
largo plazo tras la fase aguda de la infeccion, incluyendo sintomas
neurocognitivos que no han remitido. Entre las alteraciones neurocognitivas
destaca la fluidez verbal (FV). El objetivo de este estudio serd comprobar si el
rendimiento de los pacientes ha cambiado en las tareas de FV recogidas en el
2022 y las recogidas 12 meses después. También se ha estudiado si la edad de los
participantes puede tener algun efecto sobre el rendimiento en las tareas de FV
(fonolégica, semantica, acciones y excluyente). Para ello, se han evaluado a 43
pacientes con sindrome post COVID-19 y a 50 sujetos que formaban el grupo
control y se han analizado 4 tareas de fluidez verbal (fonoldgica, excluyente,

semantica y acciones).

Los resultados muestran que el rendimiento de los sujetos con sindrome
post COVID-19 es menor que el del grupo control, especialmente en las tareas de
fluidez de acciones. Ademas, se ha observado una mejoria relativa de los
pacientes 12 meses después en la mayoria de las tareas de FV. Respecto a la edad,
el grupo de pacientes jovenes presentan un peor rendimiento que los mayores.
Finalmente, estos resultados abren una ventana a investigaciones futuras acerca de

la evolucion de los pacientes tras recibir terapia logopédica.

Palabras clave: COVID-19, sindrome post COVID-19, fluidez verbal, estudio
longitudinal.



Abstract

Some of the patients diagnosed with SARS-CoV-2 developed Post
COVID-19 syndrome, a name for a condition in which a wide range of symtoms,
similar to those experineced during the acute pase of the infection, may be
expressed in the long therm, as well as neurocgnitive symtoms that has not
subside. Among the neurocogntive impairments, verbal fluency is present. The
aim of this study is to determine whether if verbal fluency tasks of the sample
collected in the year 2022, consisting of patients with post COVID-19 sydrome,
has changed 12 months later. Furthermore, we aim to investigate whether the age
of the participants can have an effect on verbal fluency task performance. For this
project 43 patients with post COVID-19 Syndrome and 50 healthy individuals has
participated and 4 verbal fluency tasks has been analysed (phonoligical, exclusive,

semanthics and actions).

The results show that subjects with post COVID-19 Syndrome perform
worst than healthy individuals, particularly in action verbal fluency tasks.
Furthermore, there has been spontaneous improvement in patient's performance 12
months later since the first evaluation in the mayority of the tasks. On the other
hand, regarding age, the younger patient group as younger individuals exhibit
poorer performance. To conclude, these results could open up a lifeline to future

investigations about patient”s evolution through speech thereapy.

Key words: COVID-19, Post COVID-19 syndrome, verbal fluency, longytudinal study.
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Introduccion

No fue hasta diciembre de 2019 cuando La Comision Municipal de Salud
de Wuhan dio la voz de alarma en su pais por un gran nimero de casos de
neumonias de origen desconocido, donde poco después se observé que eran
causadas por un nuevo tipo de coronavirus, el SARS-CoV-2. Como consecuencia,
el 5 de enero de 2020 la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) da el primer
parte acerca de los brotes epidémicos del nuevo virus, evaluando el riesgo
epidemioldgico y proporcionando distintas recomendaciones para la poblacion
general. Finalmente, el 11 de marzo de 2020 la OMS define la COVID-19 como
una pandemia debido a la velocidad de propagacion, asi como al elevado nimero
de casos de personas infectadas por este virus.

En octubre de 2021 la OMS publica la definicion mas reciente del
diagnostico que anteriormente conociamos como COVID persistente para
actualizarlo a sindrome post COVID-19. Este sindrome se define de la siguiente
manera: “condicion que se presenta en individuos con antecedentes de una
probable o confirmada infeccion por el virus SARS-CoV-2, tres meses después del
inicio de COVID-19, cuyas manifestaciones persisten al menos dos meses y que

no pueden ser explicadas por un diagnostico alternativo”.

Respecto a la prevalencia, El Instituto Nacional de Estadistica de Reino

Unido estim6 que 1 de cada 5 personas diagnosticadas con COVID-19 presentaba
sintomas maés alla de las 5 semanas y 1 de cada 10 maés alla de las 12 semanas. En
EE. UU. el porcentaje de personas con sintomas persistentes tras un episodio
confirmado de COVID-19 fue de un 30% a los 30 dias, 25% a los 60 dias y 15% a
los 90 dias (Cirulli et al., 2020). Respecto a la poblacion mas afectada, en el
estudio del Instituto Nacional de Estadistica de Reino Unido, se observo una
mayor incidencia en mujeres un 23,6% mayor que en los hombres en edades

comprendidas entre los 25 a los 69 afios.

Grijalva-Otero (2020) utiliza el término neurotropismo, definido por el
diccionario dicciomed como “afin o localizado preferentemente en el sistema
nervioso” para explicar la casusa de la sintomatologia cognitiva y neuroldgica
presente en el sindrome post COVID-19. Otros autores como Bougakov et al.
(2020), sugieren que el virus del SARS-CoV-2 se introduce al cerebro a través de
una via directa de infeccion. Este entrara a través del epitelio de la cavidad nasal y

5



pasara al nervio y al bulbo olfatorio. Una vez se produce la infeccion, la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2), debido a su gran afinidad con el virus se
unird al SARS-CoV-2. Esta enzima se encarga de regular la presion arterial y la
inflamacion. Por ello, altos niveles de esta se relacionan con vasoconstriccion,
fallo renal, enfermedades cardiacas y apoptosis. Esta Gltima, producira una
aceleracion del proceso oxidativo de las células dando lugar a un envejecimiento y
deterioro cerebral (Fotuhi et al., 2020).

La unidn de esta enzima con el virus podra provocar una respuesta
inmunitaria, conocida como tormenta de citoquinas. Altos niveles de estas
proteinas incrementan la permeabilidad vascular provocando un aumento en la
respuesta inflamatoria, que a su vez contribuye a una cascada de
hipercoagulacién. Todos estos factores dan lugar al fallo de diferentes 6rganos
como los rifiones, el higado o el corazdn. Estos factores también pueden producir

diferentes alteraciones neuroldgicas (Bougakov et al., 2020; Fotuhi et al., 2020).

Rodriguez Ledo et al. (2021) destacan que el 95,9 % de los pacientes
diagnosticados con sindrome post COVID presentan sintomas generales como,
por ejemplo: malestar general, pérdida de apetito, fiebre, fatiga generalizada y
fatiga al hablar entre otros. EI 86,5 % son sintomas neuroldgicos, entre los que se
encuentran dolores de cabeza, dificultad atencional, fallos de memoria, alexia,
anomia, niebla mental e insomnio. El 86,2 % se relacionan con sintomas
psicolégicos o emocionales, un 82,8 % son sintomas relacionados con el aparato
locomotor, el 79,3 % son sintomas respiratorios y el 70,8 % se corresponden con
alteraciones digestivas. Dentro de las alteraciones cognitivas mas frecuentes, los
autores reflejan: dificultades en las funciones ejecutivas, atencionales y en la
memoria, asi como dificultades en las funciones visoespaciales y lenguaje, donde
se encuentran alteraciones en la fluidez verbal (FV) o en la lectura. Generalmente,
la gravedad de estas dificultades se observa en el rango de leves a moderadas y

suelen a afectar a personas en edad laboral (Rodriguez Ledo et al., 2021).

Continuando con las alteraciones cognitivas, Krishnan et al. (2022)
objetivaron que los pacientes con sindrome post COVID-19 presentaban mas
dificultades en aspectos cognitivos como déficits de memoria (95%) y
disminucion de concentracion o niebla mental (85%). Con el objetivo de estudiar

estos datos, decidieron administrar diferentes pruebas neuropsicoldgicas a



pacientes con sintomatologia cognitiva, para comparar dichos resultados con el
grupo control. Los resultados fueron los siguientes: En la subprueba de lectura
WRAT-IV (Prueba de Logro de Rango Amplio-1V) (Wilkinson y Robertson,
2006), en la que se evaluan 4 dominios relacionados con la lectura y el calculo:
(lectura de palabras, comprension de oraciones escritas, ortografia y calculo
matematico). En ella se observa que los sujetos con el sindrome post COVID-19
presentan un rendimiento del 5% menor con respecto al rendimiento del grupo
control. En pruebas de denominacién de objetos en el test de Boston, el
rendimiento de los pacientes con COVID-19 fue un 16% menor con respecto a los
sujetos del grupo control. Finalmente, el rendimiento en las pruebas de fluidez
semantica y fonoldgica en los sujetos con sindrome post COVID-19 fue un 16%

menos que el del grupo control.

Manriquez-Lopez et al. (2021) tras realizar una revision de la literatura
recogieron que entre el 63% y el 69% de dificultades cognitivas hacian referencia
a dificultades atencionales y de memoria, siendo estas las més afectadas junto con
las pruebas de aprendizaje verbal (Miskowiak et al., 2021). En cuanto al lenguaje,
entre el 31% y el 38% de los sujetos presentan dificultades en tareas de fluidez
Iéxica, tanto fonoldgica como seméntica. Estudios experimentales reflejan
problemas de abstraccion y denominacion, ademas de dificultades en tareas de

fluidez verbal, en aquellos sujetos con sindrome post COVID-19.

Alemanno et al. (2021) tras pasar el test MOCA a los sujetos con sindrome
post COVID-19 observaron que las puntuaciones en denominacion de dibujos se
encontraban ligeramente por debajo del grupo control. En términos generales se
observa un deterioro neuropsicologico de entre el 20% y el 88,8%, destacando un
deterioro en la memoria a corto y largo plazo, funciones ejecutivas, abstraccion,
lenguaje y orientacion. Dentro de las alteraciones del lenguaje mas de un 30% de
estos pacientes presentan algun tipo de afasia. (Muccioli et al., 2020; Osada et
al.,2021, Pagliari et al., 2021; Sharifi-Razavi et al., 2020). Otros autores,
especifican el tipo de afasia encontrada, que fue la afasia de conduccién o de
Broca (Priftis et al., 2020; Sharifi-Razavi et al., 2020).



En general, la evaluacion neuropsicoldgica en sujetos con sindrome post
COVID-19 refleja sintomatologia cognitiva-lingiistica en la que los pacientes
presentan dificultades atencionales, anomia, agramatismo y parafasias seméanticas

esporadicas.

Dichas alteraciones cognitivas han sido objetivadas a través de diferentes
pruebas diagndsticas: como la electroencefalografia (EEG) o la resonancia
magnética funcional. En la primera prueba se ha reflejado una ralentizacion de
ondas frontales (Galanopoulou et al., 2020), mientras que en la resonancia
magnética se ha observado un aumento de la sustancia blanca en la region parietal
bilateral (Muccioli et al., 2020).

Los cambios mas acusados tras la infeccion del SARS-CoV-2 observadas
mediante pruebas de neuroimagen (Douaud et al., 2022) han sido la reduccién de
la sustancia gris, incluyendo alteraciones en el hipocampo y cambios en la

sustancia blanca, presentandose en exceso (Lu et al., 2020).

Manca et al. (2021) también recogen hipoperfusion y signos de eventos
isquémicos encontrados de manera consistente en el cerebro tras la infeccion del
virus. En un estudio longitudinal de 4 meses realizado a pacientes después de
haber superado la enfermedad, se pudo observar una disminucion del volumen
cerebral, especialmente en la region orbitofrontal asi como en el giro
parahipocampal, relacionados con las alteraciones del olfato y del gusto (Douaud
etal., 2022).

Hosp et al. (2021) en pruebas de resonancia magnética recogieron que un
30% de los sujetos evaluados presentaban infartos cerebrales subagudos
microembdlicos. A pesar de estos hallazgos no se encontraron otros cambios
estructurales. También se han observado mediante estudios de tomografia por
emision de positrones con fluorodesoxiglucosa (F-FDG-PET/TC) que pacientes
con sindrome post COVID presentan hipometabolismo en determinadas regiones
cerebrales. Principalmente, esta disminucion de glucosa cerebral afecta al giro
recto/ orbitario, al I6bulo temporal derecho con extensién al tAlamo ipsilateral, a la
protuberancia y al cerebelo (Rodriguez-Alfonso et al., 2021). También se observé
una reduccion en el volumen del 16bulo orbitofrontal, asi como una disminucion

en el giro hipocampal (Douaud et al., 2022).



Debido a la complejidad de los cuadros neurocognitivos de estos
pacientes, es importante utilizar una bateria amplia a la hora de la evaluacién. Para
ello, una de las pruebas mas utilizadas debido la implicacion en diversos procesos
cognitivos es la fluidez verbal. Esta prueba se puede utilizar como prueba de
screening para detectar diferentes alteraciones cognitivas relacionadas con el
lenguaje (Gonzalez-Nosti et al., 2009). Entre las mas comunes destacan: anomia,
parafasias, neologismos y muletillas o palabras carentes de sentido, alteraciones
en la longitud de las emisiones verbales y severas dificultades para seguir el tema
de una conversacion reflejadas mediante la prueba de Fluidez semantica (Valles,
2013). Negrini et al. (2021), mencionan alteraciones en la fluidez 1éxica, asi como
deterioro cognitivo general (atencién y calculo, memoria de corto plazo y lenguaje
escrito, concretamente alteraciones en la escritura de oraciones). En este caso, las
alteraciones han sido objetivadas a través de pruebas neuropsicoldgicas como el
Mini-Mental State Examination (MMSE) y Frontal Assessment Battery. Priftis et
al. (2021) recogen que los sujetos con sindrome post COVID-19 presentan
dificultades en la fluidez fonoldgica y semantica tras la evaluacién con el test
MOCA.

La prueba de FV requiere la habilidad de organizacion cognitiva, realizar
una busqueda poco habitual de las palabras, una capacidad de mantener la
atencion focal y selectiva, asi como el acceso lexical en tareas excluyentes.
Ademas, los participantes deberan activar procesos de seleccion (Garcia et al.,
2012) mediante la evocacion de un determinado tipo de palabras en un tiempo
especifico (Marino y Diaz-Fajreldines, 2011).

Estas palabras se evocaran a través de tres tareas: FV Fonoldgica (palabras
que empiezan por un fonema determinado), FV semantica (palabras que
pertenecen a una categoria determinada: Frutas, animales, colores...) y FV
excluyente (palabras que no contengan la letra/e/). Los resultados mostraran
puntuaciones de cada una de las tareas, asi como el indice de Fluidez total,
namero y tipo de errores y un comentario de los resultados (Portellano Pérez y
Martinez Arias, 2020). Por tanto, esta prueba nos permite analizar el nimero total
de palabras que dice el paciente en un minuto, asi como la frecuencia léxica de
dichas palabras (Forbes-McKay et al.,2005; Foster et al., 2008). La frecuencia

Iéxica hace referencia la tasa de uso de una palabra en la lengua (Barguetto-



Fernandez, 2019). También nos permite analizar diferentes variables
psicolinguisticas como la familiaridad, la concrecion o la imaginabilidad. La
imaginabilidad se relaciona con la facilidad para imaginarse el objeto mencionado
(Newton y Barry, 1997). La concrecion se entiende como un referente perceptible
por los sentidos (Balota, 1994). Finalmente, la familiaridad hace referencia a la
frecuencia con la que nos encontramos con ese concepto o sus referentes en la
vida cotidiana (Lambon-Ralpf et al., 1998).

La frecuencia de las palabras es un indicador del acceso que tiene el sujeto
a las representaciones léxicas de la palabra. Por tanto, aquellos pacientes que
muestran dificultades a la hora de generar representaciones léxicas les puede
resultar mas dificil generar palabras de baja frecuencia. El estudio de la frecuencia
de las palabras es fundamental ya que determina la fuerza de las conexiones entre
los nodos. Por tanto, las palabras de mayor frecuencia se recuperan de forma mas

rapida que aquellas que son de baja frecuencia (Belinchon et al.,1992).

Aquellas palabras que presentan una imaginabilidad mas alta se relacionan
con una edad de adquisicién temprana, por tanto, los pacientes que generan
palabras de menor imaginabilidad seran palabras que se han adquirido a una edad
mas tardia (Cuetos y Barbdn, 2006). La literatura también recoge que aquellos
pacientes que dicen palabras con una imaginabildiad mas baja presentaran
alteraciones en el sistema semantico (Monaghan y Ellis, 2010). Al igual que la
familiaridad, que también se relaciona con la edad de adquisicién y la frecuencia

de las palabras (Gonzélez-Nosti y cuetos, 2009)

Finalmente, las palabras concretas seran mas féaciles de recordar que
aquellas gue son abstractas (Paivio, 1986). También se ha demostrado que los
sujetos son mas rapidos a la hora de decidir si una palabra presentada existe 0 no

en su vocabulario (Day, 1977; James, 1975; Schwanenflugel y Shoben, 1983).

Martin et al. (1994) estudiaron las tareas de fluidez verbal en sujetos sanos
a través de la resonancia magnética funcional con el objetivo de comprobar si
existe un incremento o disminucion de la actividad cerebral en las distintas areas
implicadas en tareas de fluidez verbal. Estos estudios revelan que las tareas de
fluidez fonoldgica estimulan regiones frontales, mientras que las tareas de fluidez

verbal semantica activan zonas frontotemporales de la corteza cerebral (Baldo y
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Shimamura, 1998). Estudios mas recientes revelan que se produce un incremento
de la actividad cerebral en el giro prefrontal izquierdo (zona relacionada con el
area de Broca que es clave en la recuperacion de palabras y que tiene un papel
importante en el control ejecutivo semantico) (Basho et al., 2007; Fu et al., 2005;
Gaillard et al., 2003). Otras areas como el giro angular y el polo temporal estan
relacionadas con el procesamiento semantico (Whitney et al., 2011). También se
pudo observar actividad en la corteza dorsolateral prefrontal, partes mediales y
posteriores del 16bulo temporal, giro angular, giro supramarginal y corteza
occipital (zonas relacionadas con el almacenamiento conceptual). Gauthier et al.
(2009) destacaron que la activacion cerebral en estas areas dependia de la tarea de
fluidez verbal solicitada al paciente.

Estos estudios de neuroimagen han permitido observar que las alteraciones
en la fluidez de acciones son indicativas de patologias neuroldgicas subcorticales,
como la Enfermedad de Parkinson (EP) (Troster et al., 2002). En estos estudios se
corrobora que la denominacién de objetos y la fluidez de acciones deficitarias
estan relacionadas con la lesién del I6bulo frontal (Cotelli et al., 2007; Herrera et
al., 2012; Rodriguez-Ferreiro et al., 2009).

Acera et al. (2017) realizaron pruebas de fluidez verbal tanto fonoldgica
como semantica a pacientes con EP. Tras 5 afios de la intervencion retomaron la
evaluacion de las funciones cognitivas donde observaron que el mayor deterioro
se presento en la fluidez verbal. Ademas, la fluidez seméantica a los 5 afios habia
disminuido un 26,50%; mientras que la fonoldgica habia disminuido un 27,46%.
El deterioro de las funciones corticales posteriores, como la praxis, la funcion
visuoespacial y la fluidez verbal seméantica han resultado ser los mayores

predictores de demencia en pacientes con EP.

Foster et al. (2008) realizaron un estudio sobre la fluidez verbal en
pacientes con EP, asi como la frecuencia de las palabras que generaban estos
sujetos. En €l se encontraron diferencias significativas en la frecuencia de las
palabras entre los sujetos con EP y los sujetos sanos. De tal forma, que aquellos
con EP generaban palabras de frecuencia mas baja y menos palabras en tareas de

fluidez de acciones que los del grupo control. Para este suceso se propuso la teoria
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del agotamiento dopaminérgico. Pues, el aumento de la difusion de la activacion

en léxico- semantico estaba asociado con el agotamiento de la dopamina.

En cambio, en la demencia por enfermedad de Alzheimer se observé el
patron inverso: Es decir, los sujetos presentaban un peor rendimiento en las tareas
de fluidez verbal semantica y una relativa perseveracion en tareas de fluidez
verbal de acciones (Davis et al., 2010). También se observo una afectacién menor
en tareas de fluidez verbal de acciones en sujetos con deterioro cognitivo leve
(Ostberg et al., 2005) y en desordenes del pensamiento en Esquizofrenia
(Badcock et al., 2011). Marino et al. (2012) concluyen que la mayor activacion
subcortical durante tareas de fluidez de acciones fue hallada en el talamo y el
claster de mayor amplitud se hall6 en el nlcleo caudado. Los sujetos que padecen
EA emplean menos rasgos evaluativos que los sujetos sanos y no hacen un
analisis sensitivo exhaustivo como si realizan los sujetos sanos, es decir, presentan
un deficit semantico-conceptual (Comesafa y Garcia Coni, 2013). Otros autores
concluyen que las regiones temporales estdn mas relacionadas con la fluidez
semantica, mientras que las regiones frontales se relacionan mas la fluidez
fonoldgica (Henry y Crawford, 2004; McGraw et al., 2001).

Aunque investigaciones anteriores recogen alteraciones en tareas de
fluidez verbal en pacientes con sindrome post COVID-19, se limitan a realizar un
conteo del numero de palabras. En cambio, estudios con otras patologias
mencionadas anteriormente, reflejan resultados interesantes analizando las
diferentes variables psicolingisticas: frecuencia escrita, variables léxicas como la
frecuencia oral y variables seméanticas como la imaginabildiad, concrecion,
familiaridad o el contenido motor. (Montafiés, 2005; Alonso y Alfaro, 2019;
Ivanova et al., 2020). Ademas, la literatura existente sobre la fluidez verbal en el
sindrome post COVID-19 no contempla estudios longitudinales que analicen las
variables psicolinglisticas que estan presentes en este tipo de tareas. Estos
estudios presentes tampoco contemplan los efectos posibles de la edad que pueden

afectar a dichas tareas.

Teniendo en cuenta las dificultades linguisticas de los sujetos con
sindrome post COVID-19 y las dificultades presentadas a la hora de encontrar las
palabras, el objetivo principal de este trabajo longitudinal sera comprobar si el
rendimiento en fluidez verbal en las personas con sindrome post COVID-19 ha
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cambiado 12 meses después de la primera evaluacion. Ademas, como objetivos

especificos se pretende:

a) Conocer si existen cambios entre la evaluacion inicial y la evaluacion actual en
el nimero de palabras generadas en los cuatro tipos de fluidez verbal

(fonologica, semantica, acciones y excluyente).

b) Estudiar si existen cambios significativos en las variables psicolinguisticas de
las palabras (longitud, frecuencia e imaginabilidad) un afio después de la

evaluacion inicial y con respecto al grupo control.

c) Conocer el efecto de la edad en el nimero de palabras generadas en cada tipo de

fluidez verbal tanto en la evaluacion inicial como final.

d) Conocer el efecto de la edad en las variables de las palabras (frecuencia,

familiaridad, imaginabilidad y concrecion) en la evaluacion inicial y final.

13



Meétodo

En este estudio longitudinal se ha recogido una muestra formada por un
grupo experimental de 43 pacientes diagnosticados con sindrome Post COVID-19
y un grupo de control constituido por 50 participantes. De los 43 participantes de
la muestra experimental, 7 de ellos eran hombres, mientras que 36 eran mujeres.
Las edades se encontraban entre los 37 y los 64 afios, siendo la media de 46 afios
(10.31). Por otro lado, el grupo control estaba formado por 31 mujeres frente a 19
hombres, todos ellos voluntarios, con edades comprendidas entre los 25y los 61

afnos, siendo la media de edad de 47 afios (7.16).

Todos los sujetos participaron de forma voluntaria habiendo firmado
previamente un consentimiento informado, en el que se les explicaba en qué
consistia el estudio, cdmo se iban a tratar los datos, la voluntariedad del proceso y
la posibilidad de abandonar el estudio en cualquier momento. El estudio fue

aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion del Principado de Asturias.

Como requisito indispensable para participar en el estudio como grupo
experimental, los sujetos debian haberse infectado con el SARS-CoV-2 y
presentar confirmacion de dicha infeccion mediante alguna prueba diagnostica
(PCR, anticuerpos o serologia). También debian presentar sintomatologia
compatible con el sindrome post COVID-19 de acuerdo con los criterios de la
OMS, tener diagndstico o estar en proceso de diagnéstico de sindrome post
COVID-19. En cambio, los participantes del grupo control no podian presentar
infeccion por COVID-19 en el momento de realizacion de las pruebas ni tener
diagnostico o sospecha de sindrome post COVID-19. Ademas, los criterios de
exclusion para ambos grupos fueron los siguientes: Ser menor de edad, haber
presentado o presentar algun tipo de lesion cerebral aguda, alteraciones

neuroldgicas, psiquiatricas o neurodegenerativas.

Para la recogida de datos sociodemograficos se les proporciond a los
participantes un cuestionario en el que introdujeron datos personales: sexo, edad o
estudios, asi como aspectos clinico-sanitarios de interes para el estudio. Segun los
datos recogidos la mayoria de los sujetos no requirieron un ingreso hospitalario.

De todos los 43 pacientes, solo 6 ingresaron en planta y 3 presentaron un ingreso
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en la UCI. El nimero de dias medio de ingreso de estos pacientes fue de 10,85y

10,33 dias respectivamente.

Ademas, también se les pregunto acerca de la percepcion que tenian

respecto a los problemas cognitivos que estaban presentes en su dia a dia. 35 de

los sujetos hicieron referencia a las dificultades para concentrarse, 31 a

dificultades para responder de forma rapida y 37 de ellos, refirieron dificultades

para encontrar las palabras correctas para expresarse.

En la tabla 1 pueden observarse los datos referentes al nivel educativo de

los participantes, asi como alguno de los datos mencionados anteriormente.

Tabla 1.

Principales caracteristicas de la muestra

Sexo

Estudios
finalizados

Sindrome Post COVID-19

Grupo control

Mujeres

Hombres

Estudios Primarios
Estudios Secundarios
Formacién profesional
Estudios Universitarios
Master/Doctorado
Otros

Edad

36
;

1

2

12

17

9

2

46.08 (10.31)

31
19
0
2
13
22
7
0
47.30 (7.16)
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Materiales

Para realizar la evaluacion tanto del grupo control como de los pacientes
diagnosticados con sindrome post COVID-19, ademas de la prueba de fluidez
verbal, se utilizaron pruebas neuropsicoldgicas estandarizadas para evaluar todos
los dominios cognitivos (atencidn, memoria, velocidad de procesamiento,
lenguaje y funciones ejecutivas). Aunque en este trabajo, se han analizado

Unicamente cuatro tareas de fluidez verbal.

Durante la realizacion de estas tareas, se aplicaron 4 tipos diferentes de
tareas de FV en el siguiente orden: Fonoldgica (palabras que empiezan por P),
semantica (animales), de acciones (verbos en infinitivo) y excluyente (palabras
gue no contienen la E). La consigna que recibieron los sujetos era la siguiente: En
1 minuto debes producir el mayor nimero de palabras que se ajusten a las
caracteristicas correspondientes mencionadas anteriormente. Ademas, las
instrucciones de la prueba recordaban a los pacientes que debian evitar los
nombres propios. A la hora del recuento no se tuvieron en cuenta los nombres
propios, las repeticiones ni aquellas palabras derivativas formados por flexién de
género o numero. Para el recuento de las palabras decidimos realizar un conteo

exceptuando los criterios mencionados anteriormente.

Con el objetivo de analizar las variables de las palabras que produjeron los
pacientes, se decidieron utilizar diferentes bases de datos (EsPal, Subtlex y
Cotenido Motor). La base de datos EsPal (Duchon et al., 2012) fue empleada para
analizar la frecuencia escrita por millon, la frecuencia logaritmica escrita y las
variables semanticas (imaginabilidad, familiaridad y concrecién). La base de datos
Subtlex (Cuetos et al., 2011) permitié analizar la frecuencia absoluta, la
frecuencia por millén oral y la frecuencia logaritmica oral. Finalmente, se utiliz6
la base de datos de Contenido Motor (San Miguel y Gonzalez-Nosti, 2020) para

analizar el contenido motor de los verbos en el caso de la fluidez de acciones.

Aquellos datos en los que la frecuencia oral por millon se encontraba por
encima de 500, fueron considerados arbitrariamente outliers y, por tanto, fueron

eliminados.
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Procedimiento

Las sesiones de evaluacion se llevaron a cabo de forma telemética a través
de diferentes plataformas destinadas a estos usos: como Microsoft Teams, Zoom,
Skype y Google meat, de tal forma que el protocolo se aplicé a sujetos de todo el
pais. Todas las sesiones fueron grabadas con el consentimiento previo de los
pacientes con el objetivo de contrastar los datos posteriormente y asegurar la

fiabilidad y validez de la prueba.

La duracion de las sesiones de evaluacion era aproximadamente de 1 hora
y media. Los participantes fueron informados previamente que en caso de que
mostraran cansancio o fatiga durante la prueba se les permitiria un descanso de
unos minutos, o en casos excepcionales, se pospondria la evaluacién hasta el dia

siguiente.

Respecto a la aplicacion de la prueba de fluidez verbal, sequimos el
siguiente orden: Fonoldgica-letra P, semantica-animales, de acciones y
excluyente-letra E. Los sujetos debian producir el mayor nimero de palabras con
estas caracteristicas en el tiempo maximo de un minuto para cada tarea. Cuando el
participante completase este minuto, el investigador le avisaria de que habia

agotado el tiempo.

Para realizar la comparacion entre los sujetos jovenes y mayores se decidio
estructurar la muestra en dos grupos de edad, jévenes (29-49 afios) y mayores (50-
64 afios). Para ello, se acudi6 al archivo en el que se encontraban los datos
demograficos y se decidié hacer una media de edad con el objetivo de balancear la
muestra en funcion de que mas o menos el nimero de participantes jovenes n=20

y mayores n=23 fuera similar.
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Analisis de datos

Para el analisis de datos propiamente dicho, se decidio trabajar con el
programa de analisis estadistico JASP (JASP. Released 2023. JASP for Windows,
Version 0.17.1. Wagenmakers, Amsterdam: JASP team)

En primer lugar, tras realizar un analisis descriptivo de los datos en las
diferentes categorias de fluidez verbal, se compararon los resultados del grupo
experimental pre, es decir, los recogidos en el afio 2022 con los del grupo
experimental post, recogidos en el afio 2023 con el objetivo de estudiar si existia
algin cambio en la FV de los pacientes con el paso del tiempo. También se
compararon los resultados pre con el grupo control y los resultados post, con el
grupo control. Para ello, se emplearon las pruebas Wilcoxon en muestras
dependientes y U de Mann-Whitney en muestras independientes. Finalmente, se
generaron 2 clisteres de edad: Los pacientes jévenes con edades comprendidas
entre los 29 y los 49 afios (n=20) y los pacientes mayores con edades
comprendidas entre los 54 y los 64(n=23) afios con el objetivo de estudiar si
existen diferencias entre los distintos grupos de edad tanto en los pacientes con
sindrome post COVID-19 como con los sujetos del grupo control. Para ello, se
empled la prueba U de Mann-Whitney.
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Resultados

En la Tabla 2 se muestra el analisis descriptivo realizado para comparar las
diferencias en las distintas variables psicolinguisticas y la variacion de palabras
generadas por los sujetos con sindrome post COVID-19 1 afio después de la

evaluacion inicial.

Fluidez fonoldgica

No se observan diferencias estadisticamente significativas en el nimero de
palabras evocadas entre la primera y la segunda evaluacién de los sujetos con
sindrome post COVID-19. Pues mas o menos los pacientes evocan las mismas
palabras en la evaluacion de 2022 que en la del 2023. Respecto a las frecuencias
oral y escrita, a pesar de no existir diferencias estadisticamente significativas se
puede observar que son mayores en el afio 2023, al igual que sucede con las
variables familiaridad y concrecién. En cambio, en la imaginabilidad se puede
observar una diferencia estadisticamente significativa (p<0.05), pues en el afio

2023 los pacientes dicen palabras con una imaginabilidad mayor.

Fluidez semantica

En esta tarea no se observan diferencias estadisticamente significativas en
ninguna de las variables. A pesar de esto, el nUmero de palabras evocadas por los
sujetos en la segunda evaluacion es ligeramente mayor que en la primera.
Respecto a las variables frecuencia oral, concrecion, familiaridad e
imaginabilidad, los resultados recogidos en la evaluacion pre son ligeramente
mayores que los de la segunda evaluacion. En cambio, la frecuencia escrita y en la
frecuencia oral y escrita logaritmica, son mayores en la segunda evaluacion que en

la primera.

Fluidez de acciones

El rendimiento en la tarea fluidez de acciones es en la que mas diferencias
significativas se pueden observar. En concreto, en el nimero de palabras (p<0.05),
en la frecuencia escrita logaritmica (<0.001) y en la imaginabilidad (<0.001).
Respecto al numero de palabras, en la segunda evaluacion los sujetos evocan de
media 3 palabras méas que en la evaluacion previa. Respecto a la frecuencia oral a
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pesar de no existir diferencias estadisticamente significativas, los sujetos en la
evaluacion del afio 2022 dicen palabras con mayor frecuencia que en la
evaluacion posterior. Tampoco se observaron diferencias significativas en la
frecuencia oral logaritmica ni tampoco en las variables concrecién, familiaridad o
contenido motor. A pesar de esto, en la primera evaluacion los sujetos evocan
palabras méas concretas, mas familiares y con un mayor contenido motor que en la
primera evaluacion. En cambio, tanto en la frecuencia escrita logaritmica como en
la imaginabilidad existe una diferencia estadisticamente significativa (p<0.001)
En ambas, los sujetos en la primera evaluacion dicen palabras con mayor

frecuencia e imaginabilidad.

Fluidez excluyente

Respecto a la fluidez excluyente no se han encontrado diferencias
estadisticamente significativas ni en el nUmero de palabras ni en las variables
psicolinglisticas. A pesar de esto, los sujetos en la segunda evaluacion dicen un
relativo mayor nimero de palabras que en la primera evaluacion. Respecto a las
variables psicolinguisticas, los sujetos de la primera evaluacién evocan palabras
mas frecuentes que el grupo control y mas concretas, mientras que en la segunda
evaluacidn los pacientes evocan palabras con mayor familiaridad e

imaginabilidad.
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Tabla 2. Comparacion del numero de palabras y variables psicolinglisticas entre la

primera evaluacion y la segunda.

Post COVID Post COVID
pre post W P
N. Palabras 16.77 (5.05) 16.67 (5.02) 410.50 0.78
Frecuencia oral 32.37 (17.58) 66.04 (207.04) 384.00 0.29
Frecuencia escrita 29.98 (16.35) 34.92 (23.84) 374.00 0.23
Fluidez Frecuencia oral In 2.48 (0.32) 2.51 (0.27) 423.00 0.55
fonoldgica  Frecyencia escrita In 1.054 (0.29) 1.07 (0.20) 388.00 0.43
Imaginabilidad 5.71(0.32) 5.85 (0.24) 287.00  *<0.05
Concrecion 5.51 (0.36) 5.54 (0.31) 421.00 0.71
Familiaridad 5.89 (0.30) 5.95 (0.27) 34400 012
N. Palabras 22.16 (5.71) 22.67 (7.73) 424.50 0.74
Frecuencia oral 19.57 (6.20) 18.48 (5.51) 517.00 0.60
Frecuencia escrita 15.97 (3.88) 17.17 (5.36) 356.00 0.16
Fluidez Frecuencia oral In 2.39 (0.18) 2.76 (1.21) 422.00 0.25
semantica  Frecuencia escrita In 1.23 (2.06) 1.70 (3.45) 360.00 0.18
Concrecion 6.15 (0.1) 6.12 (0.12) 568.00 0.25
Familiaridad 5.71(0.17) 5.69 (0.21) 426.00 0.58
Imaginabilidad 6.16(0.21) 6.14 (0.22) 479.00 0.95
Palabras (N) 18.86(6.43) 21.58 (7.94) 233.00  *<0.05
Frecuencia oral 4.35(8.82) 3.08 (0.34) 391.00 0.33
Frecuencia escrita 33.02(12.5) 34.47 (13.66) 414.00 0.48
Frecuencia oral In 2.39(0.18) 2.76 (1.21) 422.00 0.25
Fluidez de Frecuencia escrita In 2.43(8.22) 1.38 (0.22) 145.00 **<.001
acclones
Concrecion 4.89(0.26) 4.96 (0.25) 378.00 0.26
Familiaridad 6.18(0.74) 6.25 (0.36) 476.00 0.98
Imaginabilidad 5.38(0.26) 4.99 (0.37) 828.00 **<.001
Contenido motor 3.77(0.57) 3.89 (0.57) 337.00 0.10
Palabras (N) 13.35(4.12) 14.26 (5.02) 268.00 0.21
Frecuencia oral 37.48(19.42) 39.16 (24.3) 478.00 0.96
Fluidez Frecuencia escrita 35.02(17.67) 38.35 (19.6) 394.00 0.35
excluyente  Frecuencia oral In 2.76(0.27) 3.21 (2.85) 429.00 0.60
Frecuencia escrita In 3.89(13.10) 2,37 (5.392) 394.00 0.35
Concrecion 5.73(0.26) 5.64 (0.43) 559.00 0.31
Familiaridad 6.21(0.23) 6.24 (0.24) 359.00 0.17
Imaginabilidad 6.06(0.23) 6.17 (0.36) 320.00 0.07

*: Estadisticamente significativo menor que 0.05

**: Estadisticamente significativo menor que .001
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En cuanto a las comparaciones con el grupo control, en la tabla 3 se
muestra un analisis descriptivo en el que se analiza si existen diferencias entre las

puntuaciones del grupo experimental (pre y post) y el grupo control.

Fluidez fonoldgica

Respecto a la primera comparacion, entre el grupo de los pacientes con
sindrome post COVID-19 y el grupo control, se puede observar una diferencia
estadisticamente significativa en el nimero de palabras emitidas (p<0.05). Pues el
grupo control emite de media 3 palabras mas que los sujetos con sindrome post
COVID-19. A pesar de que en el resto de las variables no se observan diferencias
estadisticamente significativas, la frecuencia oral de las palabras es mayor en el
grupo control. Respecto a las variables psicolinguisticas, los sujetos del grupo
control evocan palabras mas imaginables que los sujetos con sindrome post
COVID-19. En cambio, los sujetos con sindrome post COVID-19 evocan palabras
mas concretas que los sujetos del grupo control. Finalmente, no se ha observado
ninguna diferencia entre la familiaridad de las palabras emitidas en el grupo de los

sujetos con sindrome post COVID-19 y los sujetos del grupo control.

Respecto a la comparacion de la segunda evaluacion de los sujetos con
sindrome post COVID-19 y los del grupo control, se han encontrado diferencias
estadisticamente significativas en el nimero de palabras (p<0.05), donde los
sujetos del grupo control también evocaban mas palabras que los sujetos con
sindrome post COVID-19. En el resto de variables psicolinglisticas no se han
encontrado diferencias estadisticamente significativas aunque los sujetos con
sindrome post COVID-19 decian palabras mas concretas e imaginables que el

grupo control.

Fluidez seméantica

Respecto a la fluidez semantica en la primera evaluacion, se puede
observar que los sujetos del grupo control evocan un mayor numero de palabras
gue aquellos que padecen sindrome post COVID-19 a pesar de no existir una
diferencia estadisticamente significativa. En cuanto a la frecuencia oral, existe
una diferencia estadisticamente significativa (p<0.05), donde los sujetos

diagnosticados con sindrome post COVID-19 evocan palabras con mayor
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frecuencia que los del grupo control. La frecuencia escrita también es
estadisticamente significativa (p<0.05), pero en este caso, los sujetos con
sindrome post COVID-19, evocan palabras con mayor frecuencia escrita que
aquellos del grupo control. En lo referente a las variables concrecion,

familiaridad e imaginabilidad no se encuentran diferencias significativas.

Respecto a la fluidez seméntica en la segunda evaluacion, se observaron
diferencias estadisticamente significativas tanto en el numero de las palabras
(p<0.05) como en la frecuencia oral (p<0.05) con respecto al grupo control. Estos
ultimos evocaban un mayor nimero de palabras, aunque con una frecuencia

menor que los pacientes con sindrome post COVID-19.

Fluidez de acciones

En la primera evaluacion de la fluidez de acciones, se pueden observar la
mayoria de las puntuaciones estadisticamente significativas. En concreto en las
siguientes variables psicolinglisticas: Nimero de palabras(p<0.001), frecuencia
oral(p<0.001), concrecidn(p<0.05) e imaginabildiad (p<0.05). En el caso del
numero de palabras y la frecuencia oral son mayores en el grupo control. En
cambio, los sujetos con sindrome post COVID-19 evocan palabras mas concretas

e imaginables que los sujetos del grupo control.

En la comparacion de la segunda evaluacion con respecto al grupo control,
se observa una diferencia estadisticamente significativa en el nimero de
palabras(p<0.05), donde el grupo control evocd un mayor nimero de palabras. En
esta tarea también se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la
frecuencia oral logaritmica (p<0.05) y en la frecuencia escrita logaritmica
(p<0.001), siendo menores ambas frecuencias en el grupo control. Finalmente, en
la concrecidn y en la imaginabilidad (p<0.001) también se puede apreciar una
diferencia estadisticamente significativa, donde los sujetos con sindrome post
COVID-19 utilizan palabras mas concretas e imaginables que los sujetos del

grupo control.
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Fluidez excluyente

Finalmente, en la primera evaluacion de la fluidez excluyente se observa
una diferencia significativa en el nimero de palabras evocadas (p<0.001). Esto se
debe a que el grupo control evoca de media 3 palabras méas que los sujetos con el
sindrome post COVID-19. En cuanto al resto de variables, no se observan
diferencias estadisticamente significativas, aunque los sujetos diagnosticados con
sindrome post COVID-19 dicen palabras con mayor concrecion, familiaridad e

imaginabilidad que aquellos que corresponden al grupo control.

En la segunda evaluacién también se pueden observar diferencias
estadisticamente significativas en el nimero de palabras evocadas(p<0.05), donde
los sujetos del grupo control evocan una media de 2 palabras mas que el grupo de
pacientes con sindrome post COVID-19 y en la imaginabilidad(p<0.001), en la
que los sujetos del grupo sindrome post COVID-19 dicen palabras mas

imaginables que aquellos del grupo control.
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Tabla 3. Media (DT) y resultados obtenidos en la comparacion entre el grupo experimental y el grupo control

Post COVID Control U p
Post COVID pre Control U p post
N. Palabras 16.76 (5.05) 19.98 (4.04) 696.50 *<0.05 16.67 (5.02)  19.98 (4.04) 666.00  *<0.05
Frecuencia oral 32.37 (17.59) 36.16 (14.96) 898.00 0.17 36.04 (17.04)  36.16 (14.96) 1010.00  0.62
Frecuencia escrita 29.98 (16.35) 29.39 (15.74) 1082.00 0.96 34.92 (23.84)  29.39 (15.74) 1219.00 0.27
Fluidez Frecuencia oral In 2.48 (0.32) 2.49 (0.31) 1000.00 0.57 2.51(0.27) 2.49 (0.31) 1099.00 0.86
fonoldgica Frecuencia escrita In 1.05 (0.29) 0.99 (0.22) 1200.00 0.34 1.07 (0.20) 0.99 (0.22) 1224.00 0.17
Imaginabilidad 5.72 (0.33) 5.76 (0.37) 952.00 0.36 5.85 (0.24) 5.76 (0.37) 1246.00 0.19
Concrecion 5.51 (0.36) 5.48 (0.36) 1086.00 0.78 554 (0.31)  5.48(0.36) 114750  0.58
Familiaridad 5.89 (0.30) 5.89 (0.22) 1046.00 0.83 5.95 (0.27) 5.89 (0.22) 1243.00 0.20
N. Palabras 22.16 (5.72) 25.18 (4.96) 713.00 *<0.05 22.67 (7.73) 25.18 (4.96) 77050  *<0.05
Frecuencia oral 19.57 (6.20) 16.51 (3.35) 1435.00 *<0.05 1848 (5.51)  16.51(3.36) 1345.00 *<0.05
Frecuencia escrita 15.97 (3.88) 16.51 (3.35) 975.00 0.44 17.17 (5.36) 16.51 (3.36) 1147.00 0.58
Fluidez Frecuencia oral In 2.39(0.18) 2.366 (0.17) 1142.00 0.61 2.76 (1.21) 2.37(0.17) 1210.00 0.30
semantica Frecuencia escrita In 1.23(0.12) 0.93 (0.21) 1056.00 0.89 1.70 (3.45) 0.93(0.21) 1180.00 0.42
Concrecion 6.15 (0.10) 6.13 (0.11) 1208.00 0.31 6.13 (0.12) 6.13(0.11) 1055.00 0.88
Familiaridad 5.68 (0.17) 5.68 (0.18) 1035.00 0.76 5.69 (0.21) 5.68 (0.18) 1057.00 0.89
Imaginabilidad 6.16 (0.21) 6.17 (0.11) 1162.00 0.51 6.17 (0.11) 6.17 (0.11) 1088.00 0.92
Palabras (N) 18.86 (6.43) 24.36 (5.61) 529.00 **<.001 21.58 (7.94) 24.36 (5.61) 746.00 *<0.05
Frecuencia oral 52.83 (17.10) 51.26 (16.61) 1124.00 0.71 50.09 (15.63)  51.27 (16.61) 1067.00 0.95
Frecuencia escrita 33.02 (12.50) 30.32 (11.48) 1240.00 0.21 3447 (13.65) 30.32(11.48) 1279.00 0.12
Fluidez de Frecuencia oral In 4.35 (8.82) 2.93 (0.23) 1374.00 **0,021 3.08 (0.33) 2.90(0.23) 1461.00 ***<0.05
aCCiones Frecuencia escrita In 2.43 (8.22) 1.14 (0.15) 1290.00 0.10 1.37 (0.22) 1.14 (0.15) 1704.00 **<.001
Concrecion 4.88 (0.26) 4.76 (0.22) 1431.00 *0.006 4.96 (0.25) 476(0.22) 159050 **<.001
Familiaridad 6.18 (0.74) 6.27 (0.17) 1288.00 0.10 6.25 (0.35) 6.22 (0.17) 121800  0.27
Imaginabilidad 5.37 (0.26) 5.25 (0.23) 1429.00 *<0.05 4.99 (0.37) 5.25(0.23)  595.00 **<.001
Contenido motor 3.77 (0.57) 3.79 (0.39) 969.00 0.42 3.88 (0.57) 3.79(0.39)  1130.00 0.68
N palabras 13.35 (4.12) 16.66 (4.17) 614.00 **< 001 14.26 (5.02 16.66 (4.17) 693.50 *0.003
Frecuencia oral 37.48 (19.42) 40.89 (14.61) 938.00 0.29 39.16 (24.30)  40.90 (14.61) 894.00 0.16
Frecuencia escrita 35.017 (17.66) 40.52 (18.04) 923.00 0.24 37.76 (19.18)  40.52 (18.04) 1192.00 0.37
Fluidez Frecuencia oral In 2.766 (0.26) 2.83 (0.24) 940.00 0.30 3.21 (2.85) 2.83(0.24)  951.00 0.34
excluyente Frecuencia escrita In 3.89 (13.10) 1.18 (0.19) 947.00 0.33 2,42 (5.39) 1.20 (0.19) 119200  0.37
Concrecion 5.73 (0.26) 5.61 (0.34) 1312.00 0.07 5.64 (0.43) 5.61(0.34) 1241.00  0.20
Familiaridad 6.21 (0.23) 6.20 (0.18) 1135.00 0.65 6.24 (0.24) 6.20 (0.18) 1283.00  0.11
Imaginabilidad 6.06 (0.23) 5.98 (0.26) 1320.50 0.06 6.17 (0.36) 6.00(0.26) 1579.00 **<.001

*: Estadisticamente significativo menor que 0.05

**: Estadisticamente significativo menor que .001
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En lo referente a la diferencia de edad, la prueba U de Mann Whitney
(véase tabla 4) revel6 que es una variable relevante a la hora de estudiar el
rendimiento en las tareas de fluidez verbal. En la comparacion de los sujetos
jévenes (29-49 anos) con los sujetos mayores (50-64 afos) evaluados en 2022, se
observan diferencias estadisticamente significativas en el nimero de palabras
evocadas en la tarea de fluidez seméntica (p<0.05) en las que los sujetos mayores
evocaron una media de 4 palabras méas que los sujetos sanos. Respecto a las
variables psicolingtisticas (imaginabilidad, concrecion y familiaridad) son
mayores en los sujetos jovenes que en los sujetos mayores en las tareas de fluidez

fonoldgica, fluidez seméntica y fluidez excluyente.

En la comparacion entre los sujetos jovenes y mayores con sindrome post
COVID-19 que han sido evaluados en el afio 2023, se han encontrado diferencias
estadisticamente significativas en el nimero de palabras(p<0.005) en la tarea
fluidez fonoldgica, evocando hasta 4 palabras mas los sujetos mayores que los
jévenes. También se encontrd una diferencia estadisticamente significativa en la
concrecion de las palabras (p<0.05) evocadas en la fluidez seméntica, donde los

sujetos mayores evocaron palabras mas concretas que los jovenes.

Aunqgue en los demas casos no se encontro una diferencia estadisticamente
significativa entre el nimero de palabras evocadas, 10s sujetos jovenes en todas
las tareas evocan menos palabras que los sujetos mayores. Respecto a la
frecuencia de las palabras, utilizan palabras de mayor frecuencia los sujetos
jévenes que los mayores. Al igual que las variables imaginabilidad, concrecion y
familiaridad en todas las tareas, que eran mas altas en los sujetos jovenes que en
los mayores. Por tanto, estos resultados revelan que el sindrome post COVID-19
afecta mas a los sujetos jovenes que a los mayores en tareas de fluidez verbal.
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Tabla 4. Comparacion de grupos por edades.

Jovenes pre Mayores pre u P J6venes post Mayores post U P
N. Palabras 15.35 (5.55) 18.05 (4.42) 158.50 0.12 14.55 (5.37) 18.52 (3.94) 14750 *<0.05
Frecuencia oral 34.11(17.33)  29.86 (18.08) 252.50 0.42 36.95(14.38)  36.60(13.43) 197.00 0.43
Frecuencia escrita 28.94 (17.05)  29.32 (15.50) 211.50 0.84 37.09 (31.81)  33.04(14.25) 216.00 0.74
Fluidez Frecuencia oral In 2.45 (0.27) 2.46 (0.33) 224.50 0.92 2.52(0.32) 2.50 (0.23) 218.00 0.78
fonolégica  Frecuencia escrita In 1.06 (0.35) 1.02 (0.22) 211.50 0.84 1.10 (0.23) 1.04 (0.17) 229.00 0.83
Imaginabilidad 5.80 (0.38) 5.61 (0.27) 292.50 0.07 5.93(0.22) 5.79(0.24)  305.00 0.07
Concrecién 5.55 (0.41) 5.45 (0.29) 256.50 0.23 5.52 (0.34) 5.56 (0.29) 23250 0.96
Familiaridad 5.90 (0.32) 5.85(0.33) 238.50 0.65 5.91 (0.29) 5.98 (0.25) 16450 0.11
N. Palabras 20.00 (5.29) 24.00 (5.62) 128.00 *<0.05 21.25 (6.97) 24.09(8.34) 19350 0.38
Frecuencia oral 21.03 (7.21) 18.29 (5.09) 204.00 0.70 19.17 (6.72) 17.93(5.74) 25950 0.48
Frecuencia escrita 16.17 (3.92) 15.70 (3.98) 211.50 0.84 16.93 (6.27) 16.94 (4.46) 21350 0.70
Fluidez Frecuencia oral In 2.39 (0.16) 2.39(0.19) 204.00 0.70 2.81 (1.29) 2.72 (1.17) 24350 0.75
semantica Frecuencia escrita In 0.92 (0.11) 1.52 (2.88) 222.00 0.97 1.22 (0.92) 1.15(0.78) 22450  0.77
Concrecidn 6.13 (0.26) 6.18 (0.16) 159.00 0.13 6.07 (0.11) 6.17 (0.11) 119.50 *<0.05
Familiaridad 5.67 (0.21) 5.68 (0.13) 209.00 0.79 5.69 (0.23) 5.67 (0.22) 22150 0.85
Imaginabilidad 6.14 (0.09) 6.18 (0.10) 243.00 0.58 6.12 (0.28) 6.16 (0.17) 24250  0.77
Palabras (N) 18.60 (6.43) 19.18 (6.70) 197.00 0.57 20.30 (9.35) 22.70(6.48) 17450 0.18
Frecuencia oral 58.47 (18.14) 48.44 (14.96) 283.00 0.12 59.29 (15.67)  47.31(15.38) 284.00 0.19
Frecuencia escrita 34.49 (12.98)  32.40 (12.06) 237.00 0.68 34.85(13.44)  34.15(14.13) 240.00 0.82
Fluidez de Frecuencia oral _In 3.04 (0.25) 5.63 (12.33) 233.00 0.75 3.17 (0.36) 3.01(0.30) 306.00 0.06
acciones Frecuencia escrita In 1.20 (0.16) 3.61 (11.49) 263.00 0.29 1.41 (0.21) 1.35(0.23) 269.00 0.35
Concrecidn 4.95 (0.19) 4.83 (0.31) 271.00 0.21 5.04 (0.23) 5.90(0.22) 304.00 0.07
Familiaridad 6.30 (0.15) 6.06 (1.02) 263.00 0.29 6.26 (0.43) 6.25 (0.28) 23250  0.96
Imaginabilidad 5.45 (0.30) 5.31 (0.19) 270.00 0.22 4.97 (0.44) 5.00 (0.3) 22250 0.87
Contenido motor 3.73 (0.45) 3.77 (0.66) 222.00 0.97 3.75 (0.46) 4.01 (0.64) 164.00 0.11
Palabras N 12.90 (3.84) 13.73 (4.51) 203.50 0.69 13.60 (4.35) 14.65(5.77) 21150 0.66
Frecuencia oral 40.71 (22.83)  34.77 (16.26) 249.00 0.48 3443 (17.95) 39.42(13.18) 177.00 0.20
Frecuencia escrita 36.45 (19.54) 33.84 (16.58) 251.00 0.45 39.05 (26.10) 37.75(11.88) 232.00 0.97
Fluidez Frecuenc!a oral_ln 2.83(0.28) 2.70 (0.25) 292.00 0.07 3.64 (4.18) 2.79 (0.25) 186.00 0.29
excluyente Frecuencia escrita In 1.16 (0.21) 6.50 (18.13) 263.00 0.29 1.22 (0.34) 3.36 (7.30) 246.00 0.71
Concrecién 5.74 (0.25) 5.70 (0.27) 242.00 0.59 5.63 (0.45) 5.64 (0.41) 230.00 1.00
Familiaridad 6.23 (0.21) 6.20 (0.26) 230.00 0.81 6.23 (0.26) 6.26 (0.23) 218.00 0.78
Imaginabilidad 6.077 (0.22) 6.04 (0.25) 228.00 0.85 6.14 (0.23) 6.19 (0.44) 203.50 0.53

*: Estadisticamente significativo menor que 0.05

**: Estadisticamente significativo menor que .001



Discusion

De acuerdo con el instituto Nacional de Estadistica de Reino Unido
alrededor del 15% de los pacientes que han sido infectados con el virus SARS-
CoV-2 han desarrollado lo que actualmente se conoce como sindrome post
COVID-19. Segun la OMS esta condicion “ocurre en individuos con antecedentes
de infeccion probable o confirmada por SARS-CoV-2, generalmente 3 meses
después del inicio de COVID-19, con sintomas que duran méas de 2 meses y no

pueden ser explicados por un diagndstico alternativo™.

La sintomatologia mas comun que presentan estos pacientes seran
sintomas generales como, por ejemplo: malestar, pérdida de apetito, fiebre, fatiga
generalizada y fatiga al hablar entre otros. Sintomas neurol6gicos: dolores de
cabeza, dificultad atencional, fallos de memoria, alexia, anomia, dificultades en
tares de fluidez verbal, niebla mental e insomnio. Asi como sintomas
psicoldgicos, motores, respiratorios y alteraciones digestivas (Rodriguez Ledo et
al., 2021).

Con el proposito de profundizar mas en los aspectos cognitivos y del
lenguaje, diferentes estudios han reflejado que los pacientes con el sindrome post
COVID-19 presentaban alteraciones en la fluidez léxica, asi como alteraciones
cognitivas generales tales como anomia, dificultades atencionales o afasia
(Manriquez-Lépez et al., 2021; Alemanno et al., 2021; Muccioli et al.,2020). A
pesar de que estos estudios refieren a las dificultades en el lenguaje que presentan
pacientes diagnosticados con sindrome post COVID-19 no existe actualmente

ningun estudio que evalUe a estos pacientes de manera longitudinal.

Por ello, el objetivo principal de este trabajo fue realizar un estudio
longitudinal en pacientes con sindrome post COVID-19 para comprobar si el
rendimiento en tareas de fluidez verbal en los pacientes evaluados en el afio 2023
ha cambiado con respecto a la evaluacion realizada 12 meses antes, asi como
estudiar si existen diferencias estadisticamente significativas entre estos sujetos y

el grupo control o en la edad de estos.

28



En la comparacion entre el grupo experimental evaluado en el afio 2022 y
la evaluacion 12 meses después, se puede observar que en la tarea de fluidez
fonoldgica los sujetos en la segunda evaluacion evocan un menor nimero de
palabras que en la primera evaluacion. Estos hallazgos pueden sugerir que tras un
afio de evolucion del sindrome post COVID-19, las regiones frontales,
concretamente la zona dorsal-posterior del giro frontal inferior (area 44 de
Brodmann) ademas de no mejorar, podrian continuar deteriorandose con el paso
del tiempo (Martin et al., 1994).

En cambio, en la tarea de fluidez de acciones es en la que mayores
diferencias estadisticamente significativas se encuentran en primer lugar, pero tras
la evaluacion 12 meses después mejoran significativamente. Estos hallazgos
sugieren que el 16bulo frontal y las areas subcorticales podran ser las mas
afectadas tras una exposicion al COVID-19 (Marino et al., 2012), pero tras un afio
padeciendo el sindrome, las estructuras subcorticales parecen recuperarse
relativamente, pues los sujetos en la segunda evaluacién evocan de media 3

palabras mas que en la primera evaluacion.

Respecto a las variables psicolinguisticas, en la variable donde se observan
mas diferencias significativas es en la imaginabilidad, donde los sujetos en la
segunda evaluacion evocan palabras mas imaginables, que como relacionan
Monaghan y Ellis (2010) se pueden asociar con una posible recuperacion del
sistema semantico y por tanto, con una posible recuperacién de areas
frontotemporales de la corteza cerebral o regiones temporales (Baldo y
Shimamura, 1998; Basho et al., 2007; Fu et al., 2000y Gaillard et al., 2003;
Whitneyet al., 2011). La recuperacion de dichas areas puede deberse a un ligero
aumento en la glucosa cerebral tras la evolucion de un afio (Rodriguez-Alfonso et
al., 2021).

Respecto a la comparacion entre el grupo experimental y el grupo control,
la mayoria de las diferencias significativas se encuentran en la comparacion entre

los sujetos con sindrome post COVID-19 en la segunda evaluacion.

En la tarea de fluidez semantica se puede observar que el nimero de
palabras evocadas con respecto a la primera evaluacion ha mejorado

significativamente, pero con respecto al grupo control, contintia evocando un

29



menor numero de palabras. Esto sugiere que las areas fronto-temporales (Baldo y
Shimamura, 1998) podrian haber mejorado relativamente un afio después, pero

podrian continuar disfuncionales con respecto al grupo control.

En la tarea de fluidez de acciones, se pueden observar diferencias
significativas en la mayoria de las variables a excepcion de las frecuencias oral y
escrita por millén, la concrecion y el contenido motor. Estos resultados sugieren
que, tras dos afnos de enfermedad, las regiones de la corteza prefrontal, corteza
temporal y areas subcorticales a pesar de haber mejorado 1 afio tras la primera
evaluacion, no se han recuperado de forma espontanea y, por tanto, que estas
regiones continlien con unos niveles bajos de glucosa (Rodriguez-Alfonso et al.,
2021).

Por otro lado, de acuerdo con la literatura, los resultados de los sujetos
evaluados en el 2022 y en el 2023 evocan significativamente un menor nimero de
palabras que el grupo control en todas las tareas de fluidez verbal (Miskowiak et
al., 2021; Negrini et al., 2021; Priftis et al., 2021). Por lo que estos resultados nos
permiten objetivar las quejas cognitivas que refieren los pacientes diagnosticados
con el sindrome post COVID-19 asi como tener en cuenta sus dificultades

especificas de cara a una rehabilitacion logopédica.

Por Gltimo, en la comparacion realizada por grupos de edad se observa
que, en el desarrollo de las tareas de fluidez verbal, los pacientes mas jovenes,
muestran un peor rendimiento en el nimero de palabras evocadas en todas las
tareas de fluidez verbal. Este resultado puede parecer contrario a las expectativas
previas a la realizacion del estudio, debido a que los pacientes mas jovenes en
tareas de fluidez verbal sin patologias suelen tener un mejor rendimiento que los
sujetos de edad mas avanzada como recogen Ramirez et al. (2005). El
rendimiento de los pacientes méas jovenes con deterioro cognitivo en tareas de
fluidez verbal también suele ser més alto que el de los pacientes mayores (Uribe-
Pérez et al., 2022).

Este peor rendimiento en las tareas de fluidez verbal en sujetos jovenes
puede estar relacionado con las dificultades en el funcionamiento ejecutivo que

recoge Hellmuth et al. (2021). También puede estar relacionado con la respuesta
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inmunitaria de los sujetos jovenes. Fonseca et al. (2022) mencionan en su estudio
que tanto las personas sanas de edad avanzada como los pacientes de edad
avanzada que habian sido infectados por el virus SARS-CoV-2 tenian niveles de

anticuerpos mas altos en comparacion con los sujetos mas jovenes.

Entre las limitaciones encontradas a la hora de realizar este trabajo destaca
en primer lugar el tamafio de muestra longitudinal con respecto al afio anterior, ya
que muchos de los pacientes no mostraban la disponibilidad para participar en otra

evaluacion.

Por ultimo, el no disponer de una tasa base que permita observar el
rendimiento en tareas de FV previo al que pueden presentar tras el diagnostico del
sindrome post COVID-19 puede suponer una limitacién. Aunque podamos inferir
su rendimiento a través del nivel educativo y la edad, se desconoce cémo

realizaban los sujetos dichas tareas antes de infectarse con el virus SARS-Cov-2.

Finalmente, las investigaciones futuras deberian estar orientadas al estudio
de la evolucién de estos pacientes de forma longitudinal con mas afios de
evolucion, asi como un estudio de la evolucion de estos sujetos mediante terapia

logopédica.
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Conclusiones

Como se ha podido observar a lo largo de este trabajo, aquellos sujetos que
han sido infectados por el SARS-CoV-2 y que posteriormente, han sido
diagnosticados con el sindrome post COVID-19 sufren alteraciones en las
diferentes tareas de fluidez verbal. A pesar de esto, debemos tener en cuenta otras
variables que pueden afectar al rendimiento de las tareas: como la tarea especifica
de FV, la edad o la evolucion de los pacientes con el paso del tiempo. Como se ha
mencionado en el apartado de resultados, las variables mas importantes para tener
en cuenta seran la edad de los participantes y la evolucién del paso del tiempo en
una tarea especifica. Respecto a la edad, el sindrome post COVID-19 afecta en
mayor medida en las tareas de fluidez verbal a los sujetos més jovenes. Por otro
lado, conocer el rendimiento en pacientes con sindrome post COVID-19 a lo largo
del tiempo es fundamental de cara a una futura intervencion, pues como se ha
mencionado anteriormente, con el paso del tiempo estas personas tendran un peor
rendimiento en la tarea fluidez fonoldgica 12 meses después de la primera

evaluacion.

La utilidad de este estudio puede verse reflejada en un futuro ya que puede
complementar la escasa literatura actual acerca del sindrome post COVID-19 con
el objetivo de ampliar los conocimientos sobre este sindrome y sus alteraciones
cognitivas y del lenguaje. Ademas, este estudio muestra que los pacientes con
sindrome post COVID-19 con afectaciones en las diferentes tareas de fluidez
verbal, no mejoran espontaneamente con respecto al grupo control. Por lo que
abre la puerta a nuevas investigaciones en el &mbito de la logopedia, sugiriendo
que con una rehabilitacion adecuada se podran mejorar los aspectos del lenguaje
reflejados como la anomia y la fluidez verbal y, por tanto, mejorar la calidad de
vida de estos sujetos. De cara a un futuro también seria interesante estudiar la
afectacion que tiene la infeccion del virus en el sistema nervioso central mediante
pruebas de neuroimagen funcional para comprobar si las hip6tesis planteadas en

el apartado de discusion se cumplen.
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