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COMPROMISO CARDIOVASCULAR EN PACIENTES
AFECTADOS POR COVID-19

CARDIOVASCULAR COMPROMISE IN COVID-19 PATIENTS

Rodrigo Sabio?

ResumEN

Los pacientes de edad avanzada, con una enfermedad cardiovascular establecida o con factores de
riesgo cardiovascular como hipertension arterial, obesidad o diabetes son particularmente propensos
a formas clinicas graves y mayor mortalidad asociadas a la enfermedad por coronavirus tipo 2 (co-
vid-19). Si bien tanto los factores de riesgo como la enfermedad cardiovasculares son frecuentes a
mayor edad, el riesgo de formas graves en pacientes con estos cuadros no esta limitado a los adultos
mayores. Por otro lado, ademas del compromiso respiratorio, el sindrome respiratorio agudo grave
por coronavirus tipo 2 (SARS-CoV-2, su sigla en inglés) puede provocar manifestaciones cardiovascu-
lares que se asocian en estos casos a formas clinicas graves y a un incremento de la mortalidad. Entre
los multiples mecanismos patogénicos por los que el virus podia producir afectacion miocardica estan
la desregulacion inmunoldgica con fendmenos inflamatorios endoteliales y protrombdéticos, el dafio
directo miocardico (no coronario) mediado por el ingreso del virus a través de la enzima convertidora
de angiotensina Il (ECA-2) y fendmenos dependientes del compromiso sistémico con hipoxemia e
incremento de la demanda cardiaca de oxigeno.
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ABsTRACT
Patients with advanced age, established cardiovascular disease or cardiovascular risk factors such
as arterial hypertension, obesity and diabetes are particularly vulnerable to presenting severe clinical
forms and higher mortality associated with covid-19. Though both cardiovascular risk factors and
cardiovascular disease are frequent at an older age, the risk of severe forms in patients with these
conditions is not limited to older adults. On the other hand, in addition to respiratory compromise,
infection by SARS-CoV-2 can produce cardiovascular manifestations, being associated in these
cases with severe clinical forms and increased mortality. Among the multiple pathogenic mechanisms
by which the virus could cause myocardial compromise are immune dysregulation with endothelial
and prothrombotic inflammatory phenomena, direct myocardial (non-coronary) damage mediated by
virus entry through RCT 2, and phenomena dependent on systemic compromise with hypoxemia and
increased cardiac oxygen demand.

KEy worps. Cardiovascular disease and covid-19, myocardial injury and covid-19, myocar-
ditis and covid-19.
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Enfermedad cardiovascular y asociacion con
formas clinicas graves

Desde el inicio de la pandemia se reportd que los pacien-
tes de edad avanzada, con una enfermedad cardiovas-
cular establecida o con factores de riesgo cardiovascu-
lar como hipertension arterial, obesidad o diabetes eran
particularmente propensos a desarrollar formas clinicas
graves y una mayor mortalidad asociadas a la enferme-
dad por coronavirus tipo 2 (covid-19) (1).

Datos provenientes de una cohorte de Lombardia sena-
lan que los pacientes con covid-19 grave internados en
unidades de cuidados intensivos presentaron como con-
diciones asociadas mas frecuentes hipertension arterial
(49%), enfermedades cardiovasculares (21%) y diabetes
(17%) (2).

Un estudio multicéntrico que incluyd 8910 pacientes que
requirieron ingreso hospitalario por covid-19 en Asia, Eu-
ropa y Norteamérica evidencid un incremento significati-
vo del riesgo de mortalidad durante la internacion en los
pacientes mayores de 65 anos (cociente de probabilida-
des [odds ratio, OR]: 1,93; intervalo de confianza [IC] del
95%: 1,60-2,41), con enfermedad coronaria (OR: 2,70;
IC del 95%: 2,08-3,51), insuficiencia cardiaca (OR: 2,48;
IC del 95%: 1,62-3,79) o arritmias cardiacas (OR: 1,95;
IC del 95%: 1,33-2,86), entre otros (3).

De acuerdo con un reporte reciente de casi 3000 pa-
cientes hospitalizados por covid-19, los pacientes hiper-
tensos que no se encontraban bajo tratamiento farma-
coldgico tuvieron un riesgo de muerte de mas del doble
que los hipertensos tratados (7,9% vs. 3,2%; cociente
de riesgos instantaneos [hazard ratio, HR]: 2,17; |C del
95%: 1,03-4,57; p = 0,041). Por esto se considera de
importancia no suspender los tratamientos en este con-
texto, sino, por el contrario, intensificarlos si es requerido
y poner énfasis en la adherencia a ellos durante la pan-
demia. En cuanto al uso de farmacos que actuan sobre
el sistema renina-angiotensina (SRA), como los inhibido-
res de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) o
los antagonistas de los receptores de la angiotensina Il
(ARA-II), con base en la evidencia disponible, no hay ele-
mentos que sugieran la necesidad de modificar su uso y
la administraciéon de estas drogas debe iniciarse o man-
tenerse de acuerdo con los lineamientos actuales.

Dado que el riesgo de padecer una forma grave de co-
vid-19 aumenta con la edad y debido a que los factores
de riesgo cardiovascular son mas prevalentes a mayor
edad, a la hora de valorar estas condiciones asociadas
es importante contar con ajustes multivariados para ex-
cluir potenciales factores de confusion y dar mayor pre-
cision a cualquier resultado.

Por otra parte, ademas del compromiso respiratorio, la
infeccion por el coronavirus tipo 2 que causa sindrome
respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2, su sigla en in-

glés) puede provocar manifestaciones cardiacas, que se
asocian en estos casos a formas clinicas graves y a un
incremento de la mortalidad.

Cuando se analiza lo ocurrido en China al inicio de la
pandemia se destaca la presencia de injuria cardiaca en
los casos graves de covid-19, con una elevacion de la
troponina | evidente en aproximadamente el 20% de ellos
(5). Aquellos pacientes con una injuria cardiaca eran, en
promedio, diez anos mayores y tenian una mayor pre-
valencia de hipertension arterial e insuficiencia cardiaca
cronica y presentaron una mayor mortalidad durante la
internacion (5).

Al analizar los mecanismos que explicarian esta especial
predileccion del virus por provocar formas graves de co-
vid-19 en pacientes con una enfermedad cardiovascular
es importante destacar el papel de la enzima converti-
dora de angiotensina Il (ECA-2) como receptor del virus
SARS-CoV-2, favoreciendo su ingreso a las células. La
ECA-2, ademas de encontrarse en el epitelio alveolar,
esta presente en los cardiomiocitos y en las células en-
doteliales, y de esta forma colabora con el ingreso y la
replicacion viral en esos tejidos.

Por otra parte, el ingreso del virus SARS-CoV-2 en el nivel
celular induce una disminucion de la ECA-2, lo que deja
al paciente con infeccion por este virus mas expuesto a
los efectos nocivos de la angiotensina Il sobre el receptor
de angiotensina Il tipo 1 (AT,) (efectos profibréticos, vaso-
constrictores y proinflamatorios) incluso en el nivel pulmo-
nar con mayor predisposicion al distrés respiratorio. Esto
podria explicar —en parte— los cuadros mas graves en pa-
cientes con factores de riesgo cardiovascular, hipertensos
0 anosos, que pueden tener per se deplecion de la ECA-2
o desregulacion del SRA (6).

Mecanismos patogénicos del virus SARS-CoV-2
relacionados a complicaciones cardiovasculares

Conceptualmente, los multiples mecanismos patogéni-
cos por los que el virus produciria dano miocardico se
pueden dividir en tres grandes causas: la desregulacion
inmunoldgica, con fendbmenos inflamatorios endoteliales
y protrombdticos; el darfio directo miocardico (no coro-
nario), mediado por el ingreso del virus a través de la
ECA-2; vy, por ultimo, aquellos fendbmenos dependientes
del compromiso sistémico con hipoxemia e incremento
de la demanda cardiaca de oxigeno (7).

Por un lado, la desregulacion inmunoldgica producida por
el virus (en su maxima expresion, la denominada “tormenta
de citocinas”) desencadenaria una respuesta inmunitaria
exagerada, con la activacion de multiples mecanismos
inflamatorios por la liberacion de forma descontrolada de
diversas citocinas y mediadores inflamatorios, 10 que ac-
tivaria los macréfagos en el nivel tisular pulmonar. Estos
procesos inflamatorios también se dan en el endotelio (en-
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Figura 1. Sintesis de los mecanismos patogénicos del virus SARS-CoV-2 y la
enfermedad cardiovascular.

dotelitis) y pueden generar mecanismos protrombaéticos
con elevado riesgo de enfermedad tromboembdlica ve-
nosa; en el nivel arterial pueden, ademas, desarrollar una
inestabilidad de placas de ateroma y generar una obstruc-
cién trombdotica (p. €j., en arterias coronarias, produciendo
un sindrome coronario agudo) o una enfermedad oclusiva
de la microcirculacion.

Por otro lado, el dano directo (no coronario) sobre el cardio-
miocito podria ser el mas frecuente, con formas clinicas de
miocarditis, favorecido —como se menciond previamente—
por el ingreso del virus a las células mediante la ECA-2.
Por ultimo, se debe tener presente que en aquellos pa-
cientes criticos con un grave compromiso respiratorio,
la hipoxemia y el aumento de la demanda cardiaca de
oxigeno podrian generar un desequilibrio entre la oferta
y la demanda y provocar también una lesion miocéardica
por este mecanismo (7).

Manifestaciones cardiovasculares mas observadas
asociadas a la covid-19

En la covid-19 se han descripto cuadros de miocardi-
tis con mayor frecuencia que en otros coronavirus, pre-
dominantemente por mecanismos directos e indirectos
—como fue mencionado antes—. El grado de lesion es
variable desde una leve elevacion de biomarcadores sin
afectacion de la funcién ventricular hasta formas fulmi-
nantes de miocarditis (7).

Por otro lado, si bien existe la posibilidad de sindromes
coronarios agudos debidos a la respuesta inflamatoria

Figura 2. Compromiso cardiovascular y covid-19: formas clinicas de presentacion.

sistémica, la mayor inestabilidad y la rotura de placa ca-
racteristica del infarto agudo de miocardio (IAM) tipo 1,
este cuadro no es la causa mas comun de lesién miocar-
dica en pacientes covid-19, como si lo es la miocarditis.
Es importante tener presente que pueden encontrarse
manifestaciones clinicas y electrocardiograficas de is-
quemia miocardica por un desequilibrio en la relaciéon
oferta-demanda de oxigeno, especialmente en pacientes
graves o con antecedentes de enfermedad coronaria.
En pacientes con insuficiencia cardiaca crénica, la infec-
cion por el virus SARS-CoV-2 puede ser causa de des-
compensacion.

Las arritmias pueden ser mas frecuentes en pacientes
con covid-19 debido a la ocurrencia de miocarditis viral,
a alteraciones metabdlicas e hidroelectroliticas —como la
hipopotasiemia—y al uso de farmacos que prolonguen el
segmento QT, especialmente en aquellos pacientes con
condiciones predisponentes.

Por ultimo, en estos pacientes se evidencié un mayor
riesgo de enfermedad tromboembdlica venosa, por lo
que son importantes la heparinoprofilaxis y un adecuado
umbral de sospecha de tromboembolismo de pulmdn en
pacientes internados por covid-19.
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Conclusion

Los pacientes con una enfermedad cardiovascular no sélo
tienen mayor riesgo de complicaciones a causa de su pato-
logia de base, sino también de formas graves de covid-19
y de fallecer por esta causa (8). Si bien tanto los factores de
riesgo como la enfermedad cardiovasculares son frecuentes
a mayor edad, el riesgo de formas graves en pacientes con
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