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RESUMEN

El nuevo coronavirus SARS-CoV-2, es el agente etioldgico
de la enfermedad por coronavirus de 2019 (COVID-19),
la que se ha convertido rapidamente en una pandemia,
emergencia sanitaria y una crisis de salud publica en los
paises afectados a lo largo de los cinco continentes. El
objetivo de la presente revision bibliografica fue describir
algunas consideraciones sobre las manifestaciones car-
diovasculares presentes en los pacientes con COVID-19.
Para ellos fueron consultadas un total de 30 referencias
bibliograficas, entre libros y articulos cientificos. Generar y
conocer estos datos, son pilares esenciales, en el intento
de mitigar una mayor propagacion de esta infeccion y ga-
rantizar una atencion adecuada a los pacientes.

Palabras clave: COVID-19; SARS-CoV-2; coronavirus; en-
fermedades cardiovasculares

ABSTRACT

The new coronavirus SARS-CoV-2, is the etiological agent
of coronavirus disease of 2019 (COVID-19), which has ra-
pidly become a pandemic, health emergency and public
health crisis in affected countries across five continents.
The objective of this literature review was to describe
some considerations about the cardiovascular manifesta-
tions present in patients with COVID-19. For them, a total
of 30 bibliographic references, including books and scien-
tific articles, were consulted. Generating and knowing the-
se data are essential pillars in the attempt to mitigate the
further spread of this infection and ensure adequate care
for patients.

Key words: COVID-19; SARS-CoV-2; coronavirus; cardio-
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INTRODUCCION

Los coronavirus son virus ARN monocatenarios positivos
pertenecientes a la familia Coronaviridae. Estos virus son
tipicamente patdégenos de animales, pero se han descri-
to siete tipos con potencial de infeccion del ser humano,
cuatro de ellos dan lugar a cuadros leves y tres son pa-
tégenos con capacidad de causar cuadros respiratorios
graves (sindrome respiratorio del medio oriente o MERS;
SARS-CoV, beta coronavirus del sindrome respiratorio
agudo severo y SARS-CoV-2, nuevo coronavirus que cau-
sa la enfermedad por coronavirus de 2019, o COVID-19).

La actual situacion de emergencia sanitaria comenzo
como un brote comunitario en un mercado local de ma-
riscos en la ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, China
en diciembre de 2019, sin embargo, la enfermedad se ha
extendido mundialmente y ha representado el mayor de-
safio sanitario en varias décadas por lo que ha sido ca-
liicada por la Organizacion Mundial de Salud (OMS) de
pandemia global desde el 11 de marzo de 2020

Ante el contexto sanitario de pandemia por COVID-19, al
dia 1 de junio del afio en 2020, se reportaban 7 145 400
casos confirmados de la enfermedad en mas de 185 pai-
ses. Mientras que la cifra de decesos en todo el mundo
supera los 418 000 y la cifra de los recuperados supera los
3.5 millones de personas.?

En el momento el pais mas afectado en cuanto a nimero
de casos es Estados Unidos con 2 058 213 casos confirma-
dos, seguido de Brasil con 802 828 casos. En tercer lugar
se situa Rusia con 502 436 casos, seguido de Reino Unido
(291 409), India (286 579), Espafia (242 707), e Italia con
236 142 casos confirmados. Estos paises han superado el
numero de casos que hubo en China, el epicentro origi-
nal donde surgio la pandemia, ahora el foco principal ha
viajado de Europa a América, que es ya el continente con
mas casos de COVID-19. Con respecto al comportamiento
de la mortalidad al dia 11 de junio del afio 2020, Estados
Unidos ocupaba el primer puesto con 114 151 fallecimien-
tos, seguido de Reino Unido con 40 883 pacientes falleci-
dos y Brasil reportd 38 497 fallecidos.? La COVID-19 se ha
diseminado ampliamente por todo el mundo y en Cuba
hasta la fecha se reportaban 127042 pruebas realizadas,
2219 casos diagnosticados, 1893 recuperados y 84 pacien-
tes fallecidos.*

La principal manifestacion de esta enfermedad es el com-
promiso respiratorio, el cual puede ocasionar desde sin-
tomas respiratorios leves, hasta sindrome de dificultad

respiratoria del adulto con desenlaces potencialmente fa-
tales. A pesar de que en los pacientes predominan los sin-
tomas respiratorios, también pueden presentar afectacion
en el sistema cardiovascular, sobre todo en aquellos con
factores de riesgo y enfermedades cardiovasculares pre-
existentes, en los cuales se genera mayor susceptibilidad
a infeccion por COVID-19, debido a mayor cantidad de
receptores para la enzima convertidora de angiotensina
2 (ACE2), que es el sitio de union del virus a las células
humanas.”

Ademas, existe un incremento en las citocinas proinflama-
torias en pulmon y otros érganos de pacientes con SARS,
y el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica propor-
ciona un mecanismo potencial para la falla multiorganica,
que puede comprometer la funcion cardiaca.®

Debido a que las manifestaciones cardiovasculares no re-
presentan la forma clasica de presentacion de la COVID-19
se decidio abordar esta tematica en el articulo de revision.
Siendo por tanto el objetivo de la presente revision bi-
bliografica describir las manifestaciones cardiovasculares
presentes en los pacientes con la nueva enfermedad.

DESARROLLO

Caracteristicas generales

El SARS-CoV2 es un virus ARN monocatenario del género
beta-coronavirus, familia Coronaviridae. Se deriva pro-
bablemente de un coronavirus de murciélago, cuyo re-
servorio principal podrian ser las serpientes de la zona
de Wuhan. Es un virus con posibilidad de recombinacion
activa, lo que puede generar variantes del virus dentro del
huésped. Presenta alta tasa de transmision y un periodo
de incubacion prolongado comparable con el del MERS
(de 4 a 7dias) y un poco mas largo que el del SARS (de 3
a 5 dias).>’

Entre las manifestaciones clinicas de los pacientes con
afecciones leve se encuentran un conjunto de sintomas
inespecificos que incluye malestar general, fiebre, tos seca,
congestion nasal, odinofagia, disnea de grado variable,
cefalea, mialgias, diarreas y, con menor frecuencia, espu-
tos productivos y hemoptisis. En las afecciones mas graves
se presentan neumonias, septicemia, estado de shock y
muerte. Otros pacientes de poblaciones especiales (nifios,
ancianos, inmunodeprimidos, embarazadas) pueden ser
atipicos en cuanto a la presentacion clinica.®?
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Ponce de Ledn y otros investigadores indican que segun
estudios realizado por Wang D y otros colaboradores en
138 pacientes hospitalizados los sintomas son mas gra-
ves en pacientes adultos mayores con factores de ries-
go y con comorbilidades tales como hipertension arterial
(59,8%), diabetes mellitus (24,4%) y enfermedad coronaria
(29,3%).>° Por ello es de vital importancia la vigilancia cli-
nico epidemioldgica y el seguimiento en este grupo de
pacientes, pues son ellos los mas vulnerables y quienes
proporcionan mayores defunciones."

La radiografia simple de térax es patoldgica en el 50-60%
de los pacientes y la tomograffa computarizada en casi el
90% de los casos. Los hallazgos mas habituales son te-
nues infiltrados intersticiales, aumento difuso de densidad
en vidrio deslustrado u opacidades parcheadas, con fre-
cuencia subpleurales, bilaterales o difusos, pero también
focales. Los hallazgos analiticos caracteristicos, que ade-
mas han demostrado valor prondstico, son la linfopenia
absoluta, elevacion de lactato deshidrogenasa, elevacion
de dimeros D, y elevacion de ferritina.’

Relacion del SARS-Cov-2 y la enzima convertidora
de angiotensina 2 (ECA2)

El coronavirus afecta al huésped al producirse la unién de
las proteinas espiculadas del virus (proteinas-S) que en su
conjunto le dan la apariencia caracteristica de corona, con
el receptor de la ECA2. Esta enzima es una aminopeptida-
sa unida a la membrana con un papel vital en los sistemas
cardiovascular e inmune. Se expresa en los neumocitos
tipo 2 (portal de entrada predominante del virus), lo que
conduce a compromiso respiratorio con la sintomatologia
respiratoria clasica; ademas se expresa en los cardiomio-
citos, el epitelio intestinal, el endotelio vascular y los rifio-
nes, proporcionando asi el mecanismo para la disfuncion
multiorganica. ?

Esto es una de las razones por la cual los pacientes con
coronavirus, ademas de las manifestaciones respiratorias,
pueden desarrollar otra sintomatologia, por ejemplo las
manifestaciones cardiovasculares, las cuales son causa fre-
cuente de asistencia a centros hospitalarios y causa tam-
bién de elevada mortalidad.

De igual forma se ha planteado la hipdtesis de que los
pacientes hipertensos o con otras afecciones cardiovas-
culares que requieren tratamiento con inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina / antagonista de
los receptores de la angiotensina (IECA/ARA) tienen un

mayor riesgo de desarrollar formas severas de COVID-19.
Sin embargo, las sociedades cientificas han sefialado que
hasta el momento no se dispone de evidencia contunden-
te que indique la necesidad de suspender estos farmacos
en pacientes con COVID-19, pues se perderia la protec-
cion terapéutica que brindan al sistema cardiovascular?®

En este sentido, datos clinicos aun no publicados, obteni-
dos en pacientes infectados por COVID-19 en Chinay pu-
blicaciones previas con series cortas sobre dafio pulmonar
independiente de la infeccion por COVID-19 2B, muestran
que los inhibidores del sistema renina-angiotensina (SRA)
podrian tener un efecto beneficioso sobre el prondstico
de los pacientes con mayor grado de afectacion visceral
por el virus. Pronto apareceran nuevos datos en este sen-
tido y estudios prospectivos se estan desarrollando con
este objetivo. ™

Manifestaciones cardiovasculares

La COVID-19 se asocia caracteristicamente a una tormenta
de citoquinas que desemboca en la inflamacion sistéemica
progresiva, el fallo multiorganico y la muerte. En este con-
texto, varios factores se han asociado a la afectacion car-
diaca, ademas de la inflamacién, fenémenos de trombosis
e hipercoagulabilidad, incremento del tono adrenérgico,
regulacion negativa de los receptores ACE2, o efectos de
la medicacion.

Noria afirma que en el articulo de Tan y colaboradores se
plantea que a pesar de no conocerse completamente el
mecanismo de lesion cardfaca, se teoriza que el SARS-
CoV-2 puede provocar afectacion cardiaca a través de
multiples mecanismos: 1) dafio cardiaco indirecto debido
a una respuesta inflamatoria inmune exagerada y tormen-
ta de citoquinas; 2) dafio directo mediante la invasion de
los cardiomiocitos; y 3)hipoxia severa por dafio respirato-
rio agudo causado por el virus, que puede provocar estres
oxidativo y lesiones miocardicas por aumento de la de-
manda miocardica de oxigeno en presencia de SDRA.>™
Otros mecanismos propuestos para la lesion miocardica
incluyen una tormenta de citoquinas desencadenada por
una respuesta desbalanceada de células T-colaboradores
tipo 1y tipo 2, asociado ademas a disfuncion respiratoria e
hipoxemia, que provocan dafio de las células miocardicas.”

Entre las manifestaciones cardiovasculares de la infeccion
hay que destacar el dafio miocardico agudo y la miocar-
ditis, las arritmias, y fendmenos tromboticos como los sin-
dromes coronarios agudos.
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Sindrome coronario agudo

Los pacientes con enfermedad coronaria (EC), presentan
un riesgo elevado de sindrome coronario agudo en el
contexto de procesos infecciosos agudos debido a dos
factores fundamentales: el aumento de la demanda mio-
cardica de oxigeno secundaria al proceso infeccioso, que
condiciona isquemia o infarto de miocardio con elevacion
del ST (IAMCEST), y al efecto de las citoquinas circulantes
asociadas al proceso inflamatorio, que puede inducir la no
estabilizacion o ruptura de placa aterosclerdtica preexis-
tente. De manera similar, los pacientes con falla cardiaca
son proclives a descompensacion hemodinamica inducida
por el estrés hemodinamico secundario al proceso infec-
cioso.® "

Los pacientes con sindrome coronario agudo que estan
infectados con SARS-CoV-2, a menudo tienen un mal
pronostico debido a que en estos pacientes la reserva
funcional cardiaca puede reducirse por la isquemia y ne-
crosis miocardica, inflamacion, choque, hipoxemia grave
e hipertension pulmonar hipdxica; por lo que se obser-
va una mayor frecuencia de insuficiencia cardiaca, lo cual
lleva a un deterioro repentino de la condicién de estos
pacientes.8®

Gomez afirma que en el estudio realizado por Huang se
reportd un 12% de afectacion aguda del corazon, dada
la presencia de nuevas alteraciones electrocardiograficas
0 ecocardiograficas y en todos estos casos se evidencio
una elevacion de las troponinas cardiacas (Tn). Ademas,
un 23% de los pacientes con antecedentes de enferme-
dades cardiovasculares requirieron necesidad de cuidados
intensivos.® "

Miocarditis

La COVID-19 puede presentarse con dolor toracico,
acompafiado de alteraciones en los segmentos PR y ST
en el electrocardiograma, con biomarcadores en sangre
elevados y con evidencias de infiltrado inflamatorio mo-
nonuclear en el miocardio en la necropsia que hacen sos-
pechar el diagnostico de miocarditis. ™

Barbagelata afirma que en un estudio realizado por Ruan
y colaboradores a 150 pacientes con COVID-19, entre las
38 muertes, el 7% fueron por miocarditis con fallo circula-
torio. Luego de la terapia antiviral y uso de un dispositivo
de asistencia ventricular el primer caso registrado evolu-
ciono favorablemente, observandose una disminucion de
los valores de troponinas e interlucina 6 y un mejoramien-
to en la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo.®®

Insuficiencia cardiaca aguda

La insuficiencia cardiaca (IC) se observo en 23,0% de los
pacientes con COVID-19,20 y se presentd con mayor fre-
cuencia en los que no sobrevivieron a la hospitalizacion
(51,9% vs 11,7%).°

La miocarditis viral aguda causada por el SARS-CoV-2
puede desencadenar una insuficiencia cardiaca aguda,
debido a que la hipoxia producida por el distrés respi-
ratorio disminuye el aporte de oxigeno al miocardio, el
que a su vez, tiene elevadas las demandas de este gas
por la estimulacion simpatica secundaria a la infeccion.
Por otra parte, el sindrome de respuesta inflamatoria sis-
témica favorece al aumento de las citoquinas que tienen
un conocido efecto depresor del miocardio dando lugar a
insuficiencia cardiaca aguda.® '

Arritmias

Ante la situacion sanitaria actual los estudios de segui-
miento institucionales han definido las arritmias como una
de las complicaciones mayores durante la hospitalizacion
de los pacientes con la COVID-19.2 En estudio realizado
por Wang y otros colaboradores en 138 pacientes afecta-
dos por el nuevo coronavirus se evidencia que, en aque-
llos hospitalizados, las arritmias se presentaron en 16,7%y
fue mas comun en los ingresados en unidades de cuida-
dos intensivos (UCI) (44.4%).° Esta alta prevalencia puede
ser atribuible al estrés metabdlico, hipoxia, alteraciones
neurohormonales o inflamatorias en el contexto de una
infeccion viral, en pacientes con o sin enfermedad cardio-
vascular previa.®

En otro estudio Guo y colaboradores registraron una in-
cidencia de arritmias ventriculares malignas (taquicardia
ventricular o fibrilacion ventricular) del 6%, particularmen-
te en pacientes con elevacion de troponina cardiaca.®
Berbagelata y colaboradores afirman que segun estudio
de cohorte realizado por Liu en 137 pacientes ingresados
con coronavirus, el 7,3% presento palpitaciones inespeci-
ficas.t*

Es de vital importancia tener en cuenta la administracion
de algunos farmacos como la cloroquina/hidroxicloroqui-
na (agentes antimalaricos), lopinavir/ritonavir (inhibidores
de la proteasa utilizados en el VIH) y azitromicina que
producen impacto en la repolarizacion ventricular de for-
ma directa e indirecta, prolongandoel intervalo QT, con el
consecuente riesgo de torsion de puntas.™ 2
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Enfermedad tromboembélica venosa

Los pacientes infectados por SARS-CoV-2 presentan ries-
go aumentado de tromboembolismo venoso, alcanzando
25% en los ingresados en UCI*> debido a que estos pa-
cientes presentan una reduccion del flujo venoso por el
prolongado reposo en cama, los cambios protrombaticos
y un dafio endotelial que produce activacion de la casca-
da inflamatoria y de la coagulacion con la consecuente
trombosis microvascular, inicialmente pulmonar y poste-
riormente a distancia.?® Por lo tanto, estos pacientes son
candidatos a recibir tromboprofilaxis con heparina de bajo
peso molecular (HBPM) y medios fisicos, en funcion del
riesgo hemorragico.?’

En casos de SARS-CoV-2 se observa un efecto procoa-
gulante de la inflamacion sistémica, lo cual se traduce en
el hallazgo frecuente de incremento del dimero-D36. Este
estado puede aumentar la probabilidad de trombosis del
stent, enfermedad tromboembdlica venosa y embolismo
sistémico, por lo que se debe considerar la necesidad de
ajustar la terapia antiplaquetaria.®

Estudios actuales concluyen que el tratamiento inicial con
HBPM reduce la mortalidad en un 48% a los 7 dias y un
37% a los 28 dias y logra una mejoria significativa del co-
ciente presion arterial de oxigeno/fraccion inspirada de
02 (PaO2/FiO2) al mitigar la formacion de microtrombos
y la coagulopatia pulmonar asociada.?®%

Por ello, los estudios derivados del COVID-19 utilizan en
todos los casos HBPM durante el ingreso en dosis profi-
lacticas (enoxaparina 40-60 mg/dia) durante al menos 7
dfas.?” Se recomienda que los pacientes infectados reciban
tromboprofilaxis, no sélo durante la internacion, también
se ha planteado extender el tratamiento por 45 dias en los
individuos con riesgo elevado (movilidad reducida, cancer
activo, D-dimeros elevados).”

El uso de HBPM reduce la generacion de trombina y la
aparicion de un evento tromboembdlico venoso digase
trombosis venosa profunda y un tromboembolismo pul-
monar. Ademas, tiene propiedades antiinflamatorias esen-
ciales para combatir la enfermedad, en la que se produce
un marcado aumento de citocinas proinflamatorias. Por
tanto el uso de HBPM amortiguaria la respuesta inflama-
toria y reduciria el dafio endotelial *°

CONCLUSIONES

A pesar de que las manifestaciones cardiovasculares
no representan la forma clasica de presentacion de la
COVID-19, estas pueden llegar a evolucionar de forma
grave, por lo que el reconocimiento oportuno de estas
por parte de los profesionales de la salud es imprescindi-
ble. Generary conocer estos datos, son pilares esenciales
en el intento de mitigar una mayor propagacion de esta
infeccion y garantizar una atencion adecuada e integral a
los pacientes.
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