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RESUMEN

Objetivo: Determinar la frecuencia de complicaciones cardiovasculares en pacientes
internados por COVID-19 en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo,

Arequipa durante el periodo comprendido entre los meses de julio y agosto del afio 2020.

Materiales y métodos: Se trata de un estudio de tipo descriptivo, observacional,
retrospectivo, de corte transversal, no experimental, que consistié en la revision de
historias clinicas de pacientes con el diagndstico confirmado de COVID-19 y presenten
una o mas complicaciones cardiovasculares durante su internamiento en el Hospital
Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo. El instrumento utilizado fue la Guia de
Practica Clinica (GPC N°41): Prevencion y Manejo de COVID-19 en adultos (3ra
Version) EsSalud y la Guia ESC guidance for the diagnosis and management of
cardiovascular disease during the COVID-19 pandemic y los datos fueron recogidos en
una hoja de recoleccién de datos. Para el analisis estadistico, las variables categdricas se
presentan como frecuencia absoluta y relativa porcentual. Se hizo uso de la estadistica
descriptiva para el analisis de la distribucién de frecuencias, incluyendo la moda de cada

grupo. Se utilizé el programa estadistico SPSS version 16 para el analisis de los datos.

Resultados: La complicacion cardiovascular mas frecuente en pacientes diagnosticados
con COVID-19 fue arritmias en 50%, afectando principalmente al sexo masculino en
74.2%. La complicacion cardiovascular que continGa en frecuencia son los eventos
tromboembdlicos (19.3%). La arritmia cardiaca fue la complicacion cardiovascular
predominante en pacientes mayores de 40 afios. El tiempo de internamiento en el hospital
mas frecuente fue el intervalo de menos de 14 dias y la evolucién clinica critica fue la que
se presento en la mayoria de los pacientes (72.6%). La patologia subyacente mas frecuente
fue diabetes mellitus (27.9%) seguida de hipertension arterial (23%). Los pacientes con
COVID-19 y arritmia cardiaca asociada fueron los que presentaron mayor mortalidad

(50%) comparada con otras complicaciones cardiovasculares.

Conclusiones: La arritmia cardiaca representa la complicacion cardiovascular mas
frecuente en pacientes con infeccion por Sars-CoV-2, siendo el género masculino mayor
de 40 afios el mas afectado, con un tiempo de internamiento menor de 14 dias, evolucién
clinica critica, presentando al menos una patologia de fondo que ocasiona mayor riesgo

de mortalidad.

Palabras clave: Complicaciones cardiovasculares, COVID-19.
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ABSTRACT

Objective: To determine the frequency of complications in cardiovascular system in
hospitalized patients with COVID-19 during July and August 2020 at the Carlos Alberto

Seguin Escobedo National Hospital in Arequipa.

Materials and method: This is a descriptive, observational, retrospective, cross-
sectional, non-experimental study, which consisted of reviewing the medical records of
patients with confirmed diagnosis of COVID-19 and who presented one or more
cardiovascular complications during their hospital stay at the Carlos Alberto Seguin
Escobedo National Hospital. The instrument used was the Clinical Practice Guideline
N°41 Prevention and Management of COVID-19 in adults (3rd Version) EsSalud and the
ESC Guideline for the diagnosis and management of cardiovascular diseases during the
COVID-19 pandemic and the data was collected in a data collection sheet. For statistical
analysis, categorical variables are presented as percentage absolute and relative
frequency. Descriptive statistics were used to analyze the frequency distribution,
including the mode of each group. The statistical program SPSS version 16 was used for
data analysis.

Results: The most frequent cardiovascular complication in patients diagnosed with
COVID-19 was arrhythmias in 50%, mainly affecting the male sex in 74.2%. The next
cardiovascular complication was thromboembolic events (19.3%). Cardiac arrhythmia
was the predominant cardiovascular complication in patients older than 40 years. The
most frequent time of hospitalization was less than 14 days and the critical clinical
evolution was presented in the majority of the patients (72.6%). The most frequent
underlying pathology was diabetes mellitus (27.9%) followed by arterial hypertension
(23%). Patients with COVID-19 and associated cardiac arrhythmia were the ones with
the highest mortality (50%) compared to other cardiovascular complications.

Conclusions: Cardiac arrhythmia represents the most frequent cardiovascular
complication in patients with Sars-CoV-2 infection, the male gender over 40 years was
the most affected, with a hospital stay of less than 14 days, a critical clinical evolution,

and having at least one comorbidity that increased the risk of mortality.

Key words: Cardiovascular complications, COVID-109.
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INTRODUCCION

Hace mas de dos afios en Wuhan China, se reportaron casos complicados de neumonia
que caus6 muchos estragos en la humanidad, miles de vidas humanas se afectaron directa
o indirectamente a causa de un virus del cual se desconocia su origen y su forma de dafio,
por lo que medidas de seguridad fueron instauradas para evitar una mayor propagacion
de esta infeccion. Debida a su rapida diseminacion, la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) declard esta infeccion como una nueva epidemia, la cual tomo el nombre de Sars-
Cov-2 o “nuevo coronavirus 2019” (COVID-19) (1). Al observar el comportamiento de
esta enfermedad, se encontraron similitudes con el Sindrome Respiratorio del Medio
Oeste (MERS) que se produjo en el afio 2012 y que ademas producia un cuadro de
Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda (SDRA) (2). Los dos meses posteriores a la
identificacion de los primeros casos, ya se habian contabilizado méas de 70 000 casos
confirmados y mas de 1772 casos de mortalidad solo en China, debido a la falta de
capacidad para cubrir con la demanda en los centros de salud de su localidad (3, 4). Se
hizo imperativa la necesidad de la identificacion oportuna de la poblacion mas susceptible
de adquirir este virus y poder brindar los recursos médicos y tecnoldgicos que disminuyan
la morbimortalidad debido a las complicaciones multiorganicas producidas (4).

Dentro de los factores predictores asociados a una mala evolucion clinica, se encuentran
aquellos pacientes con patologia de fondo, sobre todo aquellos pacientes que presentaron
alguna enfermedad cardiovascular que aument6 significativamente su riesgo de muerte.
Ademas de las complicaciones respiratorias, se ha observado un aumento de casos con
mala evolucion clinica por la presencia de complicaciones cardiovasculares como eventos
tromboticos, isquemia miocardica, insuficiencia cardiaca, arritmias y miocarditis, eventos
relacionados a las caracteristicas fisiopatoldgicas de la Enzima Convertidora de
Angiotensina 2 (ECA2) (5).

Asimismo, se evidenciaron alteraciones en valores laboratoriales de los pacientes
relacionados a un peor pronostico de la enfermedad tales como recuento de células
blancas sanguineas, valores absolutos de linfocitos, plaquetas, nitrégeno ureico en sangre,
creatinemia, troponina cardiaca, proteina C reactiva (PCR), citocinas proinflamatorias

como IL-6, IFN gamma, proteina 10 inducible por IFN gamma, factor estimulador de
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colonias de granulocitos, factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) los cuales mantienen

activa la inflamacion sistémica (5, 6).

En el contexto actual, para poder identificar correctamente a los pacientes con COVID-
19, es necesario tomar en cuenta los criterios clinicos, dentro de los cuales se incluye
fiebre, dificultad respiratoria y tos, entre los principales. En cuanto a los criterios
epidemioldgicos, se considera antecedentes de haber viajado o vivido en una ciudad que
presenta casos confirmados en los ultimos 14 dias, haber tenido contacto con casos
positivos 0 que hayan presentado sintomas respiratorios o contacto con personas que
presenten sintomas respiratorios en espacios cerrados (6) y los criterios de ayuda

diagnostica como laboratoriales y de imagenes (7).

En nuestro pais, se han realizado mas de 5 millones de muestras para COVID-19 y se han
contabilizado 980 943 casos positivos, de los cuales han fallecido 36 544 pacientes
mostrando una tasa de letalidad de 3.73% hasta el 10 de diciembre del 2020 (8). El
pronostico de los pacientes con eventos cardiovasculares es desfavorable, debido al
tropismo del SARS-CoV-2 por el receptor celular ECA2, presente en neumocitos,
macréfagos y células dendriticas, de diferentes dérganos, principalmente pulmén y
corazon, siendo una de las causas de muerte directa (9). EI SARS-CoV-2 se une a esta
enzima a traves de la proteina viral S (Spike), empleando la serina proteasa celular
transmembrana TMPRSS2 como cebador para el ingreso a la célula. (10). Dado que el
corazén es uno de los drganos que expresa la ECA2, es la causa molecular que explica
por qué los pacientes admitidos en UCI desarrollan diferentes complicaciones
cardiovasculares (11). Esta asociacion debe ahondarse mas a través de la evaluacion de
la presencia del componente clinico cardiovascular en pacientes con diagnostico
definitivo para COVID-19.

Por lo expuesto anteriormente, he decidido realizar la investigacion sobre las
complicaciones cardiovasculares que se presentan en pacientes con SARS-CoV-2, dado
que su estudio podria tomarse como precedente para el inicio de investigaciones futuras
que aportarian al diagnostico precoz y el tratamiento oportuno de las mismas en nuestro

medio.
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1. PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. Determinacion del problema

El nuevo beta coronavirus conocido como coronavirus 2 es el agente responsable
de la pandemia actual que tuvo sus origenes en Wuhan, China. Este virus produjo
rapidamente una crisis sanitaria mundial en el mundo por su alta transmisibilidad
de persona a persona (12). Afecta principalmente el aparato respiratorio causando
un aumento en la morbimortalidad global; sin embargo, no es el Gnico 6rgano
afectado en el ser humano, ya que el dafio pulmonar como consecuencia produce
manifestaciones clinicas a nivel cardiovascular y genera complicaciones
mediante diversos mecanismos fisiopatologicos que finalmente conllevan a la
muerte (13).

Los pacientes con infeccion por COVID-19 presentan mayor susceptibilidad de
asociarse con complicaciones clinicas, dentro de ellas las cardiovasculares como
eventos tromboticos, lesion miocardica, insuficiencia cardiaca, miocarditis y
arritmias. Los mecanismos fisiopatologicos implicados son la lesion miocardica
directa mediante la union de la proteina Spike a la ECAZ2, la cual se expresa en
las células cardiacas. Continda una cadena fisiopatologica que lleva a alterar el
equilibrio en el sistema renina- angiotensina- aldosterona, liberacion de
citoquinas proinflamatorias y falla multiorganica, debido a la respuesta
inflamatoria sistémica aguda, lo que a su vez provoca un aumento del estrés en
la circulacion coronaria, pudiendo desencadenar un sindrome isquémico

coronario agudo (14).

Por tal motivo, se destaca la importancia de identificar la presencia de
complicaciones cardiovasculares en pacientes con COVID-19, para analizar su
incidencia, mejorar su manejo y asi evitar desenlaces fatales que aumenten la
mortalidad en estos pacientes, asimismo para servir de aporte para la

planificacion de protocolos de manejo médico en situaciones de mayor gravedad.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE

TESIS UCSM

UNIVERSIDAD
CATOLICA
DE SANTA MARIA

1.2. Enunciado del problema

1.3.

El problema identificado es la evolucion clinica desfavorable en pacientes
infectados por COVID-19 que durante su internacion presentaron complicaciones
cardiovasculares, tales como eventos tromboembolicos, isquemia miocardica,
insuficiencia cardiaca, arritmias y miocarditis, reflejando una elevada
morbimortalidad en los pacientes del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo, durante el periodo comprendido entre julio y agosto del afio 2020,

aplicando los criterios de severidad MINSA (15).
Descripcién del problema

a) Area del conocimiento

- Area general: Ciencias de la Salud
- Area especifica: Medicina Humana
- Especialidad: Cardiologia

- Linea: Complicaciones cardiovasculares en pacientes

hospitalizados por COVID-19

b) Operacionalizacion de variables

L Criterio de
Variable Def|n|_0|on Indicador Categoria medicion de las Tipo Escala
operacional .
categorias
. Cualidad
Tiempo entre 0: < 40 afios
nacimiento documentada
Edad hasta a2 Afios 1: 40-65 afios Cuantitativa Razo6n
diagnostico de | en la historia )
COVID-19 . 2: >65 afnos
clinica
Caracteres Género del - Masculino - Masculino . .
Sexo biol6ai . Cualitativa | Nominal
lologicos paciente - Femenino - Femenino
3 . 3 - Menos de 14 dias
Dias de Tiempo desde Dias de
hospitalizacié | ingreso hastael | hospitalizacio |- Entre 15y 28 dias | Intervalo: dias | Cuantitativa Razén
n alta médica n ) i
- Més de 29 dias
Comorbilidade | Enfermedades . - Enfermedad L .
s antes de la concomitantes Pacientes cardiovascular - Presente Cualitativa | Nominal
hospitalizacié | en pacientes con

5

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA
TESIS UCSM DE SANTA MARIA
n por COVID- COVID-19, diagnosticados - Enfermedad - Ausente
19 previas a su pulmonar
hospitalizacion. con
P enfermedades - Enfermedad
concomitantes endocrinoldgica
previas a su
hospitalizaci6 - Enfermedad renal
n
Nivel de - Leve
., severidad segun Historia Favorable
E\é?l!rl:icclgn clasificacion clinica del - Moderado Ordinal
COVID-19 de paciente Desfavorable | cyalitativa
GPC EsSalud - Severo
Muertes por
complicaciones Si - Fallecido
Mortalidad cardiovasculares Fallecido ! Cualitativa | Nominal
en pacientes con No - Vivo
COVID-19
§|gnos y - Criterios clinicos.
sintomas Pacient
Enfermedad | desencadenados acelsgn(iocon - Criterios - Presente
Cereb;c;vascul por la g T Imagenoldgicos. Y .\ Cualitativa | Nominal
obstruccion lar - Criterios de
laboratorio.
vascular
- Criterios clinicos.
Pacientes L
Cardiopatia | diagnosticados | ~2Ciente con electr;)c(;;rrlfﬁgoréﬁco - Presente
Isquéngica g cardiopatia g Cualitativa | Nominal
con Cardiopatia | Isquémica - Ausente
Isquémica - Criterios de
laboratorio
Pacientes - Criterios clinicos.
o diagnosticados | Paciente con _ Criterios - Presente
Insuficiencia et e Imagenolégicos. Cualitativa | Nominal
cardiaca con Insuficiencia - Ausente
insuficiencia cardiaca - Criterios de
cardiaca laboratorio
-Taquiarritmias.
Alteraciones del Pacientes con Bradiarritmias
- funcionamiento L - Presente - Cualitati
Arritmias o arritmia Cualitativa
eléctrico normal cardiaca - Otros trastornos - Ausente va
del corazén de la conduccion
cardiaca

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM DE SANTA MARIA

¢) Interrogantes basicas

1. ¢Cudles son las caracteristicas clinico- epidemioldgicas de los pacientes
infectados por COVID-19?

2. ¢Cudles son las principales complicaciones cardiovasculares que se
presentan en pacientes COVID-19 durante su internacion?

3. ¢Existe mayor morbimortalidad en los pacientes con COVID-19 asociado
a una o méas complicaciones cardiovasculares frente a los pacientes que
no presentan estas complicaciones?

4. ¢Cuanto es el tiempo promedio de internacién en pacientes COVID-19

segun la edad y asociacién a complicaciones cardiovasculares?

d) Tipo de investigacion
El presente estudio es de tipo descriptivo, observacional, segun la época es

retrospectivo, de corte transversal y no experimental.

1.4. Justificacion
- Justificacién social: La situacion que estamos viviendo actualmente
requiere de concentrar la maxima atencion para evitar que la tasa de
letalidad siga en aumento. Para lograr ello, es necesario prevenir el
desarrollo de formas clinicas graves de la enfermedad en la poblacion méas
vulnerable por lo que se hace relevante el estudio acerca de las
complicaciones cardiovasculares que se presentan con mayor frecuencia
en nuestro medio. De esta forma, se pueden tomar medidas sanitarias
orientadas a la prevencion que nos permitan actuar de forma oportuna
como profesionales de la salud y asi evitar consecuencias fatales por la
infeccion. La meta es brindar un mejor conocimiento sobre las
caracteristicas clinicas de los pacientes, poder reconocer anticipadamente
a los pacientes asintomaticos con factores de riesgo o comorbilidad previa
y las posibles complicaciones que pueden presentarse y apoyar a los

profesionales de la salud en la toma de decisiones.
- Factibilidad: Se realizara mediante la revision de datos de historias

clinicas de los pacientes internados, previa autorizacién por el Comité de
7
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Etica en cumplimiento de las politicas de investigacion requeridas por la
Universidad Catélica de Santa Maria y del Comité de Etica de EsSalud

correspondiente al Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo.

- Justificacion cientifica: se hace especial énfasis al cuidado de la salud
cardiovascular que se ve implicada mediante diversos mecanismos
durante el transcurso de la enfermedad, agravando el prondstico de los
pacientes quienes presentan formas moderadas o graves por COVID-19.
Es por ello, que se desea promover e incentivar la realizacion de estudios
de investigacion sobre las enfermedades cardiovasculares para tener
mayores conocimientos sobre los mecanismos fisiopatoldgicos que se
relacionan al nuevo coronavirus, asi como también servir de aporte para
la planificacion de protocolos de manejo médico en situaciones de mayor

gravedad.

- Interés personal: me permite tener un mayor dominio de la especialidad
de cardiologia y afianzar mis conocimientos sobre las patologias
cardiovasculares de alta prevalencia en el contexto actual de pandemia,
situacion que se mantendra en un futuro mediato, lo que me permitira
tomar decisiones en el menor tiempo posible y una mejor capacidad de
respuesta frente a casos leves, moderados o de mayor complejidad conel
fin de brindar mi mayor esfuerzo en beneficio de mis pacientes.
Finalmente, me permitird un mayor desarrollo de mi persona al brindar
informacion relevante que puede ser tomada como base para posibles

investigaciones futuras.

2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo general

Determinar la frecuencia de complicaciones cardiovasculares mas frecuentes en

pacientes internados por COVID-19 del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
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Escobedo, Arequipa durante el periodo comprendido entre los meses de julio y

agosto del afio 2020.

2.2. Objetivos especificos

221. ldentificar las caracteristicas clinico-epidemioldgicas de complicaciones
cardiovasculares en pacientes con diagndstico de COVID-19.

222. Conocer el tiempo promedio de internacion en pacientes con diagnodstico
confirmado de COVID-19 que cursan con alguna complicacion
cardiovascular.

223. Describir la evolucion clinica en pacientes que presentan una 0 mas
complicaciones cardiovasculares durante el tiempo de internacion en el
hospital.

224. Conocer la frecuencia de los antecedentes patoldgicos y la mortalidad de
acuerdo con el numero de comorbilidades en pacientes con complicaciones

cardiovasculares infectados por SARS-CoV-2.

3. MARCO TEORICO
3.1. Conceptos basicos

311 Infeccion por SARS-CoV-2

3.1.1.1.  Familia de coronavirus
Hace aproximadamente 60 afios se observé una familia de virus capaces
de producir desde resfriados leves hasta manifestaciones clinicas
severas descritas como el Sindrome de dificultad respiratoria aguda
(SDRA) vy el sindrome respiratorio del Medio oeste, conocido como
MERS, esta familia tomo el nombre de coronaviridae (16). A partir de
ese momento, se ha seguido estudiando acerca de sus caracteristicas
estructurales y fisiopatoldgicas para conocer acerca del cuadro clinico
y las complicaciones que producen. Actualmente, se clasifican en
cuatro grupos: alfa, beta, gammay delta, siendo los grupos alfa y beta los

responsables de la infeccion en humanos. El potencial de

9
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infeccion, asi como su alta transmisibilidad, han sido los factores
contribuyentes de la crisis sanitaria mundial que se presenta hoy en dia
7).

3.1.12. Caracteristicas estructurales del SARS-CoV-2
El coronavirus tipo beta estd conformado por una envoltura y su
genoma posee ARN de una sola cadena, su material genético se
encuentra almacenado en la capside y ésta se encuentra formada por
proteinas. Su caracteristica forma de espigas es conferida por la
glicoproteina conocida como Spike que se encuentra rodeando al virus.
Esta estructura es la pieza clave para el ingreso a las células del huésped
donde interviene el receptor de la ECA2, luego de que se produzca la
unién de la unidad S1 con dicho receptor. Luego interviene la proteasa
transmembrana de serina 2 (TMPRSS2) que se encuentra en la
superficie de las células del huésped, la cual permite la fusion y
endocitosis del virus en las células epiteliales de las vias respiratorias y

de los 6rganos que expresan el receptor ECA2 (18).

3.1.1.3. Transmision del SARS-CoV-2

Puede darse por contacto entre humanos y entre animal y humano. En
el primer caso, la transmision se produce por contacto directo a través
de las secreciones como aerosoles y gotitas respiratorias de personas
infectadas o de forma indirecta mediante el contacto con fomites u
objetos contaminados por las secreciones y el posterior contacto con las
mucosas o conjuntivas (19). En el segundo caso, segun Zhang y
colaboradores, se encontrd que es posible la transmision entre animales
y humanos mediante secreciones respiratorias, asi como de aquellas
procedentes del tracto gastrointestinal (20).

En los primeros estudios se observo que el periodo de incubacion dela
infeccion se encuentra en el rango de 2 a 11 dias con un promedio de6
dias, mientras que otros analisis muestran un intervalo de 2 a 14 dias
con un promedio 5 dias, informacion de relevancia para la

identificacién de la poblacion en riesgo y realizar seguimiento activo
10
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con el fin de limitar el nimero de casos, vigilancia y control de los
pacientes (21).

La transmision se encuentra en relacién directa con la gravedad de la
infeccién, es decir, pacientes en estadio severo eliminan mayores
particulas virales en comparacion a los que presentan formas leves de
la infeccion. Las personas que se encuentran mas susceptibles a
infectarse son adultos mayores y que presentan comorbilidades
médicas de base como enfermedades cardiacas, respiratorias y
endocrinoldgicas, con una mayor tasa de mortalidad, en especial
adultos mayores de 70 afios. En contraste, los nifios representan un caso
especial ya que la infeccion es menos severa y su mortalidad es muy
baja (22).

3.1.14. Fisiopatologia
La infeccion por Sars-Cov-2 afecta predominantemente el tracto
respiratorio inferior siendo capaz de desencadenar una respuesta
inflamatoria multisistémica que a su vez produce alteraciones
trombdticas. Los procesos fisiopatol6gicos implicados son el dafio
directo a las células endoteliales de arterias y capilares en el corazén,
pulmones y rifiones debido al ingreso de iones calcio a los
cardiomiocitos que induce apoptosis celular y como consecuencia
produce lesién aguda del miocardio y ademas produce dafio celular a
través del receptor ECA2, luego de haber ingresado a las células
huésped mediante la proteina S, proceso que se da en las primeras fases
de la infeccion y, por otro lado, de forma indirecta se produce una
respuesta inflamatoria del huésped que se da en las fases finales.
Finalmente, el RNA viral sintetiza proteinas necesarias para la

replicacion viral (23).
Se han observado tres etapas de esta infeccion:

a) Fase temprana: clinicamente se caracteriza por sintomas
respiratorios leves como tos, astenia, fiebre, cefalea, mialgia) y

laboratorialmente se puede encontrar disminucion del recuento
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linfocitario, asi como elevacion de lactato deshidrogenasa y
dimero D.

b) Fase pulmonar: se produce una cascada inflamatoria que
genera injuria tisular debido a la activacion de la respuesta
inmune. El cuadro clinico tipico es disnea que puede agravarse
y producir un cuadro de insuficiencia respiratoria aguda que se
correlaciona con un incremento en los niveles de reactantes de
fase aguda y enzimas hepaticas.

c) Fase hiperinflamatoria: se evidencian las repercusiones de la
respuesta inflamatoria exagerada del huésped y liberacion de
citoquinas. En esta etapa, se observa en el paciente falla
multiorganica y en casos severos coagulacion intravascular
diseminada (CID) (24).

3.1.15. Rol de laenzima de convertidora de angiotensina (ECA2)

El Sistema Renina Angiotensina Aldosterona (SRAA) es el encargado
de regular la funcion renal y cardiovascular frente a situaciones que lo
requieran y su alteracion se relaciona a enfermedades cardiovasculares
y renales. Este complejo sistema involucra distintas enzimas como la
ECA que se encuentra ampliamente distribuida y la ECA2 la cual solo
se expresa en el endotelio de algunos 6rganos como corazén y los
rifiones. La ECA2 es la responsable de convertir la angiotensina 1 en
Angiotensina 1-9 (Ang 1-9) y la angiotensina 2 en su forma inactiva
Angiotensina 1-7 (Ang 1-7), ambas encargadas de regular
negativamente al SRAA. La Ang 1-7 es de gran utilidad por su efecto
vasodilatador y al disminuir la retencién de sodio (25). La ECA2
desempefia un papel fundamental en la regulacién de la presion arterial
al mantener la homeostasis del SRAA, por lo que se encuentra
involucrada en la patogenia de la hipertension arterial (6, 23).

Fueron publicados varios reportes (13,23,26,27) donde se encontré que
los pacientes con COVID-19 y enfermedad grave presentaron
complicaciones cardioldgicas como hipertension arterial, ello debido a

la relacion que existe entre la patologia y la ECA2. En cuanto a los
12
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farmacos que acttan sobre la ECAZ2, se encuentran los inhibidores de
la ECA (IECA) y los antagonistas de los receptores de angiotensina 2
(ARA2) que actuan en distintos niveles de la ECA-2, sin embargo,
existen datos contradictorios sobre el mecanismo exacto del efecto de
estos antihipertensivos debido a la complejidad subyacente en el SRAA
(25).

3.1.1.6. Diagnéstico
Para el diagnostico de COVID-19 se incluyen criterios
epidemiol6gicos, manifestaciones clinicas, pruebas de laboratorio y
pruebas de imagen.

3.1.1.6.1. Manifestaciones clinicas

El cuadro clinico incluye sintomas respiratorios como tos seca
generalmente, disnea que puede agravarse hasta un sindrome de
dificultad respiratoria aguda (SDRA). Este ultimo se diagnostica
mediante prueba de imagen con hallazgos de opacidades en ambos
campos pulmonares y clinicamente por la hipoxemia que se
presenta sobre todo en mayores de 65 afios con comorbilidades o
resultados de laboratorio anormales.

El sintoma mas comun es el dolor toracico difuso asociado a
dificultad respiratoria producida por la neumonia subyacente. En
menor porcentaje, el cuadro mas critico es shock cardiogénico que
puede presentarse a los 10 dias luego del ingreso a Unidad de
Cuidados Intensivos en aquellos pacientes con factores de riesgo
cardiovascular. Existe menor data sobre la incidencia de casos de
arritmia en pacientes con Sars-CoV-2 que puede tener su origen
en la hipoxia y estado hiperinflamatorio que se genera. Entre los
signos clinicos se encuentran aumento de la frecuencia cardiacay

respiratoria e hipoxemia (28).
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3.1.16.2. Pruebas de laboratorio
La prueba mediante microscopia electrdnica es la més especifica
para el diagnostico de COVID-19, sin embargo, su aplicacion solo
esta disponible en centros que poseen bioseguridad de nivel 3. La
prueba mas utilizada a nivel mundial es la amplificacién de acidos
nucleicos (RT-PCR) o prueba molecular que es la mas fidedigna
en la actualidad con valores altos de sensibilidad y especificidad,
teniendo la capacidad de diagnosticar casos en etapas tempranas
de la enfermedad, sin embargo, un resultado negativo no puede
descartar la infeccion por COVID-19 ya que si no se cumplen con
medidas estrictas de seguridad en cuanto a la toma de muestra y

su transporte puede resultar en falsos negativos.

Otra prueba que se utiliza actualmente debido a su disponibilidad
es la prueba antigénica, que detecta casos positivos con cargas
virales altas, posee una menor sensibilidad a comparacion de la
prueba mencionada anteriormente. Por otro lado, se encuentran
las pruebas de deteccion de anticuerpos séricos, que detecta IgM
(fase inicial) e 1gG (infeccion pasada); se caracteriza por ser la
mas rapida y facil de aplicar, con buena disponibilidad, no
obstante, posee el inconveniente de presentar reacciones cruzadas
con otros coronavirus y puede resultar falsa negativa en fases
iniciales de la infeccion; y la prueba de deteccion de antigenos por
inmunoensayo (ELISA) detecta la proteina spike del virus o la
proteina N (nucleocapside) en muestras de nasofaringe, esputo u
otras secreciones del tracto respiratorio (28).

En cuanto a los marcadores laboratoriales como los niveles de
LDH, creatin quinasa (CK), mioglobina, troponina | cardiaca,
aspartato aminotransferasa (AST), creatina quinasa de actividad
cerebral (CK-MB) y fraccion N terminal del péptido natriurético
cerebral (NT- proBNP) mostraron variaciones en los pacientes
infectados, algunos de estos marcadores son inespecificos y no
reflejan dafio cardiaco per se (29, 30, 31). Sin embargo, los

14
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marcadores como troponina I, CK-MB, mioglobina y NT-
proBNP se encontraron elevados en pacientes con COVID-19,
sobre todo aquellos internados en Unidad de Cuidados Intensivos

(UCI) y con evolucidn clinica grave (32).

3.1.1.6.3. Pruebas de imagen
La primera prueba de imagen a realizar en pacientes con sospecha
de COVID-19 recomendada por el Colegio Americano de
Radiologia, es la radiografia de tdrax, siendo la proyeccion
postero anterior y lateral en bipedestacion las de mayor utilidad,
pese a algunas limitaciones que presenta, permite evaluar posibles
complicaciones y el seguimiento de la enfermedad. El patrén
radiolégico tipico de COVID-19 es el reticular en vidrio
esmerilado en fases tempranas de la enfermedad vy
consolidaciones de morfologia redondeada y distribucion
multifocal parcheada bilateral y periférica a predominio de
campos inferiores en fases avanzadas, no obstante, su
visualizacion es mas dificil de evidenciar a diferencia de una
tomografia computarizada, asi como también puede resultar en

falsos positivos (28).

La tomografia computarizada (TC) de térax de alta resolucion es
considerada como la mas sensible para el diagndstico de COVID-
19, inclusive anticipdndose a un resultado reactivo de RT- PCR.
Sin embargo, posee baja especificidad ya que pueden confundirse
los hallazgos con otras entidades. En contraste, su utilidad se pone
de manifiesto en casos complejos donde el paciente presenta mala
evolucion clinica o para dilucidar entre los diagnosticos
diferenciales. Los hallazgos tipicos en TC son opacidades en
vidrio deslustrado, consolidaciones, reticulacion en la periferia del

campo pulmonar y patrén en empedrado, con afectacion
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multifocal, bilateral y distribucion periférica a predominio de

I6bulos inferiores (33).

312. Complicaciones cardiovasculares
Una de las principales complicaciones es el sindrome coronario agudo en el
que se produce rotura de la placa de ateroma o erosion de la placa en
pacientes con esta comorbilidad subyacente debido a una respuesta
inflamatoria sistémica (34). Segun algunos autores, podria ser el resultado
del aumento de la demanda de oxigeno miocardica presentandose
generalmente con Infarto Agudo de Miocardio sin ST elevado (IMASTNE)
(34, 35). El manejo para estos pacientes debe hacerse segun el tiempo de
evolucion del evento, si han transcurrido menos de 12 horas, es preferible
utilizar tromboliticos en infusién y posteriormente realizar coronariografia

cuando se encuentre estable (36).

En el caso de enfermedad tromboembdlica, en un estudio realizado se
encontr6 que el 71.4% de los pacientes fallecidos presentaron coagulacion
intravascular diseminada (CID). Existe mayor riesgo de presentar sepsis
asociada a la disfuncion organica y durante este proceso se liberan
citoquinas, factor tisular y factor de VVon Willebrand que da como resultado
la activacion plaquetaria e hiperfibrindlisis (37,38,39). Se pudo evidenciar
mediante elevacion de valores de Dimero D en pacientes fallecidos (38). Se
recomienda que el manejo de estos pacientes debe realizarse con heparinas

de bajo peso o no fraccionado (40).

Otra de las complicaciones es la insuficiencia cardiaca aguda que se produce
debido a la disfuncién ventricular e hipoxia por el menor aporte de oxigeno
al miocardio; asi como también de forma indirecta debido al aumento de
citoquinas proinflamatorias por la activacion de la respuesta inflamatoria
(39).

Durante la internacién de los pacientes con COVID-19, también se observo
la aparicién de arritmias hasta en un 16.7% debido a la hipoxia, respuesta
sistémica inflamatoria y alteraciones neurohumorales y en algunos casos

debido al tratamiento farmacoldgico de la infeccion (41).
16
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El aumento de casos de miocarditis también se describi6é en pacientes con
COVID-19, al igual que en otras infecciones virales. En las autopsias
realizadas, se encontro infiltracion mononuclear intersticial (42). La injuria
miocardica se evidencid por un aumento de la troponina T elevada sobre todo
en pacientes varones y comorbilidades cardiacas o renales (40). Los
pacientes con niveles elevados de troponina también presentaron elevacion
del dimero D, proteina C reactiva, procalcitonina y péptidos natriuréticos pro
cerebrales en su fraccion N- terminal y una mayor tasa de mortalidad (43).

3.1.2.1. Fisiopatologia
3.1.2.1.1. Dafio miocardico
Los posibles mecanismos de dafio miocardico son por via directa,
secundario a hipoxemia y por la respuesta inmunitaria e
inflamatoria (5) Si bien los mecanismos no se conocen de forma
definitiva, se ha observado la asociacion que existe entre
miocarditis e infecciones virales, es por ello que el dafo directo al
miocardio podria darse mediante los receptores ECA-2 al activar
primero la respuesta inmune innata con liberacion de sustancias
proinflamatorias y proteinas virales y segundo, activar la
inmunidad adquirida con respuesta de los linfocitos T que
activaran a los macréfagos produciendo disfuncion ventricular
debido a la inflamacion crénica y posteriormente causara lisis
celular. Ademés, el virus produciria una menor expresion del
receptor ECA-2 que tiene como consecuencia menores nivelesde
angiotensina 1-7 que es aquella con funcion cardioprotectora (40).
Por otro lado, la insuficiencia respiratoria que se presenta en los
pacientes produce dafio tisular e inflamacion debido a la
hipoxemia y sobrecarga de trabajo cardiovascular, traduciéndose
en elevacion de biomarcadores de dafio cardiaco. Por ultimo, se
produce la activacion del sistema inmune que pueden
desencadenar una reaccion sistemica inflamatoria y falla de

Organos.
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3.1.2.1.2. Estado protrombotico

Se ha observado que en pacientes con COVID-19 en estadio
tempranos, se encontraron alteraciones laboratoriales como
niveles elevados de dimero D, trombocitopenia leve, alargamiento
del tiempo de protrombina y tiempo de tromboplastina parcial
activada en algunos casos, lo que explica una gama de fenbmenos
trombdticos como trombosis venosa profunda, infarto agudo de
miocardio, embolia pulmonar, enfermedad cerebrovascular
isquémica, hasta cuadros de CID (coagulacion intravascular
diseminada) en casos severos de la enfermedad (5). Estudios
realizados muestran una asociacion directamente proporcional
entre niveles de dimero D y la severidad de la enfermedad por
COVID-19, inclusive la necesidad de soporte respiratorio
invasivo (41).

En cuanto a la coagulopatia, se manejan algunos mecanismos
distintos como la regulacién negativa de la ECA-2 que produce
disminucion de niveles de angiotensina 1-7 la cual posee funcién
vasodilatadoras, antiinflamatoria, antioxidante y antifibrética a
comparacion de la angiotensina Il; otro mecanismo se cree que es
por accion directa del virus sobre en endotelio y musculo liso
vascular debido a la activacion de macrofagos y liberacion de
sustancias proinflamatorias y procoagulantes que a su vez, activan
el endotelio y promueven la inflamacién vascular produciendo
vasculitis, microangiopatia y microtrombosis por hiperactividad
plaquetaria mediada por mayor expresion de ECA-2 (20). Otros
mecanismos implicados son la inflamacion sistémica que se
presenta en casos complicados de COVID-19 por anomalias enla
coagulacion sistémica, inhibicion de factores anticoagulantes,
aumento de actividad plaquetaria y alteraciones en el tono
vascular, asi como también se observa una reaccion inmune
descontrolada con liberacion de citocinas con efecto nocivo

vascular y multiorganico (43).
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3.1.2.1.3. Isquemia miocéardica

Debido al estado protrombotico e inflamatorio, suelen producirse
eventos coronarios isquémicos como el infarto agudo de
miocardio o también por el desbalance entre demanda y oferta de
oxigeno por el miocardio. Segun estudios realizados, los pacientes
con factores de riesgo cardiovascular presentan mayor tendencia
a sufrir un evento isquémico en el curso de una infeccién viral que
involucran diferentes mecanismos fisiopatologicos (44).

Segun lo expuesto anteriormente, uno de los mecanismos es la
disminucion de oxigeno que llega al musculo cardiaco debido a la
hipoxia generada por insuficiencia respiratoria en la mayor parte
de casos y en menor proporcion, debido a la hipotension que se
produce en pacientes con COVID-19 severo. Por otro lado, el
aumento en la demanda de oxigeno se da a partir de fendmenos
compensatorios del organismo como la estimulacién del sistema
simpatico que trae como consecuencia el aumento de la frecuencia
cardiaca y a larga, al progresar la enfermedad, se produce

agotamiento de la capacidad de reserva del miocardio (6).

3.1.2.2.  Diagnostico de complicaciones cardiovasculares en pacientes
COVID-19
En el caso del diagnostico de complicaciones cardiovasculares se
consideran los siguientes parametros: presentacion clinica, cambios

electrocardiograficos, biomarcadores y pruebas de imagen.

3.1.22.1. Presentacion clinica
En cuanto a las manifestaciones clinicas, en algunos casos se
presenta con clinica respiratoria de vias inferiores, acompafada de
fiebre, astenia, dolor de cabeza y dolor muscular. Otros sintomas
comunes son rinorrea, anosmia, ageusia, dolor de garganta y
conjuntivitis; por otro lado, también puede verse afectado el tracto
gastrointestinal con sintomas como nauseas, vomitos y diarrea
(45).
19
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En casos moderados a severos, uno de los sintomas mas comunes
es el dolor de pecho poco localizado que se puede asociar a disnea
y/o tos, debido a la neumonia subyacente, asi como imagenes en
vidrio esmerilado bilateral en casos de sindrome de distrés
respiratorio agudo evidenciadas en las pruebas de imagen. Entre
los signos clinicos, se observo taquicardia o bradicardia,
hipoxemia y cambios electrocardiograficos sugestivos de
isquemia miocardica; en los casos que presentaron biomarcadores
elevados, se sospechd de infarto de miocardio agudo tipo 2 (IMA
tipo 2). En casos severos a criticos, se observé shock cardiogénico
en aquellos con infarto agudo al miocardio extenso o insuficiencia

cardiaca descompensada y sepsis (28).

3.1.2.2.2. Cambios electrocardiogréaficos
El cambio electrocardiografico mas frecuente es la taquicardia
supraventricular producida por la fiebre, hipoxemia, hipovolemia
0 ansiedad propios del cuadro infeccioso. La taquiarritmia que le
sigue en frecuencia es la fibrilacion auricular que puede aparecer
de novo, ser recurrente o persistente. Estas entidades se
consideran factores prondsticos de ingreso a Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) y/o mortalidad. Por otro lado, también se han
observado alteraciones en el segmento ST, onda T invertida y
onda Q, en pacientes con COVID-19 y lesion miocérdica o
miocarditis que puede simular un infarto agudo al miocardio
(IMA) el cual se asocia a un mal prondstico clinico, ya que
mostraron una mayor necesidad de ingreso a UCI o ventilacion

mecanica (46).

Sin embargo, no existen cambios especificos descritos para
pacientes con COVID-19, por lo tanto, se considera que cualquier
cambio observado en el electrocardiograma (ECG) asociado a

injuria miocardica, esta relacionado a la infeccion por COVID-19,
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es por ello, que los criterios diagndsticos que se aplican para la
infeccion por COVID-19 son los mismos que si se tratara de un

paciente con una condicion cardiaca (28).

3.1.2.2.3. Biomarcadores
Se encontraron que biomarcadores como troponina | o T, péptido
natriurético tipo B fraccion N-terminal (NT-proBNP) y dimero D,
pueden encontrarse elevados en pacientes con COVID-19 o en
aquellos con una patologia cardiaca preexistente o si se
sobreponen ambas entidades. Por lo que la guia de la Sociedad
Europea de Cardiologia recomienda medir los niveles de
biomarcadores en pacientes que presenten disfuncién ventricular
izquierda de nueva aparicion o manifestaciones clinicas sugestivas
de trombosis ya que sirven como diagndstico precoz y como

prondstico para el paciente (28).

3.1.2.24. Pruebas de imagen
Las pruebas de imagen pueden ser no invasivas o invasivas. No
son pruebas que se practiquen de forma rutinaria en pacientes con
diagnostico positivo para COVID-19. Los examenes electivos o
no urgentes de imagen cardiacos como ecocardiograma
transtorécico o transesofagico, resonancia magnética, tomografia
cardiovascular, imagen cardiaca nuclear u otras pruebas de
imagen vascular, se recomienda que sean pospuestos hasta el cese
de la infeccion por COVID-19, solo seran realizados en caso de
complicaciones cardiovasculares o para guiar el manejo en

situaciones complejas en pacientes hospitalizados (28).

3.1.23. Manejo del paciente COVID-19 y enfermedad cardiovascular
En los estudios realizados se observo de un total de 399 pacientes, el
95% recibid oxigenoterapia, 76% requirié inhalacion de oxigeno,
12.3% ventilacién no invasiva 'y 7.7% ventilacion invasiva. Ademas, se

administrd terapia antiviral en un 96.9%, seguido de corticoides, terapia
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con inmunoglobulina endovenosa y un 56.5% recibié terapia
antibidtica. El seguimiento realizado mostrd que 9.6% fueron dados de
alta, 13.7% de pacientes fallecieron posterior al alta y la mayoria
continud internado por la presencia de complicaciones (47).

Segun la Guia EsSalud 2021, el manejo de los pacientes con COVID-
19 requiere de vigilar funciones vitales, inicio de oxigenoterapia para
mantener una saturacion de oxigeno entre 94 y 96%, ademas del manejo
del cuadro clinico del paciente. En el caso de pacientes con infeccion
leve 0 moderada, el tratamiento sera sintomatico y a dosis minimas. No
se recomienda el uso de antibidticos al inicio de la enfermedad a menos
que exista coinfeccion bacteriana. En cuanto al uso de anticoagulantes,
en base a las recomendaciones dadas por la Organizacion Panamericana
de la Salud, en pacientes con baja probabilidad de presentar un evento
tromboembélico, se sugiere la administracion de heparina de bajo peso
molecular a dosis profilactica ya que tiene un beneficio similar y menor
riesgo de sangrado comparado con el uso de dosis terapéuticas. Con
respecto a los corticoides, se observo que disminuye la necesidad de
soporte ventilatorio invasivo y menor tiempo de internamiento en casos
severos y criticos de la infeccién por Sars-CoV-2. El uso de tocilizumab
se recomienda en casos severos Y criticos con reactantes de fase aguda
elevados y en combinacion con corticoides ya que disminuye la
mortalidad y el uso de soporte ventilatorio invasivo. En el caso de
cloroquina e hidroxicloroquina, azitromicina, colchicina, remdesivir,
antiagregantes plaquetarios, plasma convaleciente, vitamina Cy D, son
farmacos que no se recomienda su administracion en el tratamiento de
pacientes ambulatorios u hospitalizados debido a los efectos adversos
que se pueden presentar y menor beneficio en la evolucién clinica (17).
Por otro lado, la Guia de la Sociedad Europea de Cardiologia,
recomienda corregir las alteraciones hidroelectroliticas para evitar
confusiones diagndsticas con el trazado electrocardiografico y solo
solicitar electrocardiografia y ecocardiografia en pacientes con clinica
sugestiva de cardiopatia o alteracion estructural. En cuanto a los
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anticoagulantes, recomienda la administracion de los nuevos
anticoagulantes orales en pacientes sin recambio valvular ya que evitan
la necesidad de realizar seguimiento laboratorial y brindan mayor
seguridad y apego al tratamiento. Sobre los farmacos antivirales como
inhibidores de proteasa (lopinavir-ritonavir) se ha demostrado su
eficacia in vitro pero no se observé un mayor beneficio en casos severos
o criticos comparado con placebo o la terapia usual. Los farmacos
antipaltdicos mostraron buen resultado antiviral in vitro, aunque se
prefiere el uso de hidroxicloroquina sobre cloroquina por presentar
menos efectos adversos. En casos criticos como en SDRA, se
administraron remdesivir, azitromicina, corticoides y/o tocilizumab, sin
resultados concluyentes hasta el momento que permita recomendar su
uso (28).

La medicion de biomarcadores cardiacos se realizara dependiendo de
las circunstancias y se reservara en caso fuere necesario. Se recomienda
continuar con la terapia con inhibidores de ECA y antagonistas del
receptor de angiotensina Il en pacientes que presenten comorbilidades
cardiovasculares para evitar su deterioro clinico (26). Tener precaucion
al emplear agentes antirretrovirales, cloroquina, hidroxicloroquina y
azitromicina debido a que pueden generar alteraciones
electrocardiogréaficas, por lo que se sugiere la monitorizacion continua
de funciones vitales en aquellos con disfuncién hepatica o renal (48).
Los pacientes deben ser tratados con los protocolos establecidos y se
debe garantizar la atencion rapida y oportuna de estos pacientes en
unidades de Cuidados Intensivos o si necesitan ser atendidos en
Unidades de atencion cardiaca aguda (9). Finalmente, se recomienda el
manejo integral del paciente y el uso de un protocolo que permita la
actuacion rapida de los profesionales de la salud y tomar como principal

medida la prevencién de la infeccién por COVID-19 (28).
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3.2. Revision de antecedentes investigativos
321 Anivel internacional

3.21.1. Titulo: Cardiovascular Implications of Fatal Outcomes of
Patients With Coronavirus Disease 2019 (COVID-19)
Autores: Tao Guo, MD; Yongzhen Fan, MD; Ming Chen, MD;
XiaoyanWu, MD; Lin Zhang, MD; Tao He, MD; HairongWang, MD;
JingWan, MD; XinghuanWang, MD; Zhibing Lu, MD
Resumen: se trata de un estudio de tipo observacional retrospectivo en
el Séptimo Hospital de la ciudad de Wuhan, China que estudid
pacientes con diagnostico positivo para COVID-19 segun la guia
provisional de la Organizacion Mundial de la Salud, que comprende el
periodo de un mes entre el 23 de enero de 2020 y el 23 de febrero de
2020. Se recolectaron las caracteristicas de cada paciente en suingreso
al centro y su evolucion clinica durante el internamiento que incluy6
los resultados de analisis laboratoriales como biomarcadores y niveles
de troponina T, asi como el manejo médico.
Para el estudio se incluyeron 144 pacientes que fueron dados de alta 'y
43 pacientes fallecidos, de estos el 35% presentaba alguna patologia
cardiovascular como hipertension arterial, enfermedad coronaria y
miocardiopatia y en un 27% se observaron niveles de troponina T
elevados asociado a lesion miocardica. En promedio, el tiempo de
hospitalizacion de los pacientes desde el ingreso hasta el dia del alta fue
de 28 dias y desde su ingreso hasta el fallecimiento fueron 23 dias en
promedio. Ademas, se evidencié que los pacientes con niveles altos de
troponina T plasmatica presentaron mayor mortalidad hasta 3 veces
mas a diferencia de los pacientes que presentaron niveles normales de
troponina. También se observd que aquellos con niveles de TnT
elevados, tenian més de 70 afios a predominio de la poblacion
masculina hasta en 65%, ademas estos pacientes mostraron mayores
tasas de comorbilidades siendo la mas frecuente la hipertension arterial
seguida de cardiopatia coronaria representando a la patologia
cardiovascular y entre otras se observaron diabetes mellitus y

enfermedad pulmonar obstructiva crénica. En cuanto a los hallazgos
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laboratoriales, se encontrd una tasa mayor de pacientes con recuento
leucocitario alto asociado a niveles altos de TnT ycreatinfosfoquinasa,
asi como tiempo de protrombina prolongado y dimero D elevado; entre
los reactantes de fase aguda también se encontraron niveles elevados
de proteina C reactiva y procalcitonina. Los pacientes con enfermedad
cardiovascular presentaron niveles elevados de TnT y a su vez mas
complicaciones como arritmias, coagulopatia e injuria renal aguda
frente a los pacientes con niveles normales de TnT. Aquellos con
niveles altos de TnT presentaron una evolucion clinica desfavorable
requiriendo terapia con glucocorticoides y uso de soporte ventilatorio
invasivo mas frecuentemente. En cuanto a la mortalidad durante el
internamiento fue de 7% en pacientes con niveles normales de TnT sin
enfermedad cardiovascular de fondo, 13% con enfermedad
cardiovascular de fondo y niveles normales de TnT, 37% con valores
de TnT elevados, pero sin enfermedad cardiovascular y 69% con
patologia cardiovascular y alteraciones en TnT. Como conclusion,
existe una asociacion entre una mala evolucion clinica del paciente si
durante su internamiento presenta lesién miocardica que se traduce en
alteracion de la funcion cardiaca y arritmia maligna; sin embargo, la
patologia cardiovascular subyacente no indica necesariamente un mal

prondstico clinico.

3.2.1.2.  Titulo: Repercusion cardiovascular de la infeccion por el nuevo
coronavirus SARS-CoV-2 (COVID-19)
Autores: Francisco L. Moreno-Martinez, Frank L. Moreno-Ldpez,
Ricardo Oroz Moreno
Resumen: se observo que ser mayor de 60 afios, género masculino y
presentar antecedentes patoldgicos como enfermedad cardiovascular,
endocrinolégica como diabetes mellitus, enfermedad cerebrovascular,
patologia renal y pulmonar obstructiva crénica como las principales
caracteristicas de la poblacion mas susceptible de presentar una
infeccion grave por Sars-CoV-2 y ser potencialmente mortal. Sin

embargo, presentar una patologia cardiaca como antecedente no es
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indicador absoluto de mal pronoéstico si los niveles de biomarcadores
de dafio cardiaco son normales; por el contrario, se han encontrado
niveles elevados de péptido natriurético fraccion N-terminal,
troponinas y sindrome de distrés respiratorio agudo son factores
aislados que representan mayor mortalidad.

Debido al corto plazo del inicio de la enfermedad a la actualidad, ain
no se encuentran esclarecidos los potenciales efectos de la infeccion por
Sars-CoV-2 en pacientes que presenten una enfermedad cardiovascular
como antecedente o durante el curso de esta infeccion por lo que es
necesario realizar mas estudios sobre las caracteristicas clinico-
epidemioldgicas y evolucion tomar medidas de accion de forma

anticipada.

3.2.13. Titulo: Association of Cardiac Injury With Mortality in
Hospitalized Patients With COVID-19 in Wuhan, China
Autores: Shaobo Shi; Mu Qin, Bo Shen, Yuli Cai, Tao Liu, Fan Yang,
Wei Gong, Xu Liu, Jinjun Liang, Qinyan Zhao, He Huang, Bo Yang,
Congxin Huang.
Resumen: estudio retrospectivo de cohorte realizado en el Hospital
Remnin de Wuhan en China designado para el tratamiento de pacientes
con COVID-19 severo, en el periodo comprendido entre el 20 de enero
del 2020 hasta el 10 de febrero del 2020. Los pacientes incluidos para
el estudio se diagnosticaron de acuerdo a la guia dada por la OMS. La
informacion recogida de cada paciente incluyd sexo, edad, patologias
de fondo, analisis laboratoriales, biomarcadores de funcion cardiaca asi
como electrocardiograma, dentro de las pruebas de imagen fueron
consideradas la radiografia de térax y tomografia computarizada. Se
dividio a los pacientes en aquellos con patologia cardiaca de los que no
la tenian; el dafio cardiaco se tradujo en elevacion de biomarcadores
como troponina T, CK-MB y se realizd el seguimiento clinico y
laboratorial.
De los 416 pacientes incluidos para el estudio, el 19% presento lesion

cardiaca versus al 80% que no tuvieron patologia cardiaca, se observo
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una mediana de la edad de 64 afios a predominio del género femenino
(50.7%). Con relacidn a la clinica, el sintoma mas frecuente fue fiebre,
seguida de tos seca, disnea, fatiga y mialgia, molestias
gastrointestinales, dolor toréacico y cefalea en menor porcentaje. Dentro
de las comorbilidades mas frecuentes se encontraron la hipertensién
arterial (30%) y diabetes (14%). En el caso de las complicaciones, se
observaron patologia coronaria (10%) y patologia cerebrovascular
(5%).

Dentro de los hallazgos laboratoriales, se evidenciaron elevaciones en
la proteina C reactiva (PCR), CPK-MB, NT-proBNP y procalcitonina.
En las pruebas de imagen, se observo signos de neumonia bilateral con
opacidades en vidrio esmerilado (64%). En pacientes que presentaron
lesion cardiaca, se encontr6 recuento leucocitario elevado, creatinina
elevada y aspartato aminotransferasa. Las complicaciones fueron mas
comunes en pacientes con injuria cardiaca que aquellos sin falla
cardiaca e incluyeron Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda
(SDRA), falla renal aguda, alteraciones electroliticas, hipoproteinemia
y desordenes de la coagulacion. Los pacientes con injuria cardiaca
tuvieron mayor mortalidad que aquellos que no la presentaban, asi
como biomarcadores elevados y hallazgos sugestivos de cardiopatia
isquémica. Por lo que se concluye que si existe una asociacion entre
lesion cardiaca y mortalidad en pacientes con diagnostico confirmado
de COVID-19.

3.2.1.4.  Titulo: Repercusion en la salud cardiovascular del COVID-19
Autores: Geordan Goire Guevara, Yassel Arias Otamendy, Raul
Ernesto Reyes Sanchez.
Resumen: La pandemia es la situacion mas significativa que se esta
viviendo en la actualidad debido a los estragos que ha causado
rapidamente y las complicaciones cardiacas que estan presentando los
pacientes quienes empeoran su evolucion clinica, siendo los més
afectados aquellos que presenten factores de riesgo cardiovascular y los

grupos etarios extremos. Sin embargo, los mas afectados son aquellos
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que tienen comorbilidades cardiovasculares subyacentes, por tal
motivo, el personal de salud debe actuar lo mas prontamente para evitar
la mortalidad asociada en estos pacientes. Este trabajo de investigacion
presenta informacién relevante sobre las complicaciones
cardiovasculares causadas por el nuevo coronavirus y permite tener un
mayor conocimiento sobre los efectos a nivel del aparato

cardiovascular.

322. A nivel nacional

3.22.1.  Titulo: Compromiso cardiovascular en COVID-19
Autores: German Valenzuela-Rodriguez, Percy Amado-Tineo
Resumen: Se observd que la poblacién con factores de riesgo
cardiovascular se relacioné a un curso clinico mas severo y con mayor
mortalidad. Sobre los mecanismos que utiliza el virus para producir dafio
en el huésped estéan la lesion cardiaca de forma directa y la activacion de
la inflamacion de forma indirecta. Es por ello que se produce un cuadro
clinico cardiovascular que comprende injuria miocardica, arritmias
malignas, sindromes coronarios isquémico agudos, insuficiencia cardiaca,
eventos tromboembdlicos, miocarditis y miocardiopatias. Sin embargo, no
son las unicas complicaciones que se han reportado; el uso de farmacos y
su combinacién en el manejo de la infeccion por Sars-CoV-2 ha producido
mayores efectos adversos que no se habian visto antes. Por consiguiente,
el personal de salud debe ser capaz de detectar oportunamente las
complicaciones que se presenten y brindarle un manejo adecuado para

disminuir la mortalidad y mejorar el prondstico clinico de cada paciente.

323, Anivel local
Luego de la busqueda realizada sobre complicaciones cardiovasculares en
pacientes con infeccion por COVID-19, no se encontraron resultados.
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CAPITULO II

PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
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1. TECNICAS, INSTRUMENTOS Y MATERIALES DE VERIFICACION
1.1. Técnicas
La técnica a utilizar sera la recoleccion de informacion en base a las historias
clinicas de pacientes internados durante los meses de julio y agosto del afio 2020
del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo. Asimismo, se empleara
la hoja de recoleccién de datos de documentos, en base a protocolos y articulos
relacionados a COVID-19.

1.2 Instrumentos
Se utilizd la ficha de recoleccion de datos.

- Sexo. El instrumento por verificar es el conteo registrado en la historia clinica
del hospital.

- Edad. El instrumento por verificar es el conteo registrado en la historia clinica
del hospital.

- Dias de hospitalizacion. El instrumento por verificar es el conteo registrado en
la historia clinica del hospital.

- Comorbilidades. El instrumento por verificar es el conteo registrado en la
historia clinica del hospital.

- Evolucién Clinica. Se obtiene del Documento Técnico: Prevencion y Atencién
de personas afectadas por COVID-19 en el Peru, del MINSA (15).

- Mortalidad. El instrumento para evaluarlo es el conteo de las notificaciones de
defuncién por COVID-19, reportadas en SINADEF.

- Complicaciones cardiovasculares. Se usard el documento técnico ESC
guidance for the diagnosis and management of cardiovascular disease during
the COVID-19 pandemic: part 1 and part 2—care pathways, treatment, and
follow-up. European Heart Journal, 2022, vol. 43, no 11, p. 1059-1103.

Se consideraron 4 variables:

- Eventos tromboembdlicos
- Cardiopatia isquémica
- Insuficiencia cardiaca

- Arritmias
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1.3 Materiales de verificacion
- Historias clinicas
- Fichas de recoleccion de datos
- Material de escritorio
- Dispositivo con sistema operativo Windows 10, Microsoft Word y
Microsoft Excel 2016.

- Recursos humanos

2. CAMPO DE VERIFICACION
2.1. Ambito
Unidad de Cardiologia, Medicina Interna, Medicina Intensiva y Medicina de

Emergencias y Desastres del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo.

2.2. Unidades de estudio
221. Poblacion
La poblacion se encuentra conformada por los pacientes con diagndstico
confirmado de COVID-19, realizado mediante prueba antigénica y/o
molecular positiva, hallazgos sugestivos de infeccion por Sars-CoV-2 en
tomografia pulmonar, ademas del cuadro clinico sugestivo de la infeccion y
que presenten una o mas complicaciones cardiovasculares durante su
internamiento, tales como eventos tromboembaélicos, cardiopatiaisquémica,
insuficiencia cardiaca y arritmias en el Hospital Nacional Carlos Alberto

Seguin Escobedo.

222. Muestra

Para el estudio se trabajara con el nimero total de pacientes internados en
los servicios mencionados anteriormente durante los meses de julio y agosto
del afio 2020 con diagnostico confirmado de COVID-19 y al menos una
complicacion cardiovascular durante su estancia hospitalaria.

En el servicio de Cardiologia se encontraron 33 pacientes hospitalizados en
los meses de julio y agosto, de los cuales ninguno cumplia con los criterios
de inclusion. En el servicio de Medicina Interna, los pacientes hospitalizados

con el diagndstico confirmado de COVID-19 fueron 578, de los cuales 39
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cumplieron con los criterios de inclusién. Por otro lado, en el servicio de
Medicina Intensiva, los pacientes con diagnostico de COVID-19 durante
esos meses fueron 35, de los cuales 14 cumplieron con los criterios de
inclusion. Finalmente, en el servicio de Medicina de Emergencias y
Desastres, el nimero de pacientes con diagnéstico de COVID-19 en dichos
meses fueron 28 y los que cumplieron los criterios de inclusion fueron 9. En
total, para la presente investigacion, la muestra recabada de los servicios

mencionados fue de 62, quienes cumplieron con los siguientes criterios:

223.  Criterios de seleccion
2.2.3.1.  Criterios de inclusién
- Pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19 mediante
prueba rapida o prueba molecular y/o tomografia computarizada con
hallazgos sugestivos de infeccion por COVID-19.
- Pacientes mayores de 18 afos.
- Pacientes que durante la internacion presenten una 0 mMas
complicaciones cardiovasculares.
- Pacientes con algun antecedente de patologia.
2.2.3.2.  Criterios de exclusién
- Historia Clinica incompleta.
- Pacientes con prueba rapida o molecular para COVID-19 con

resultado no reactivo o prueba de imagen negativa.

2.3. Ubicacion temporal
Estudio de actualidad que comprende el periodo de julio y agosto del afio 2020
debido a la mayor incidencia de casos diagnosticados con coronavirus
correspondiente a las semanas epidemioldgicas 23-41 (2020) registrada por
MINSA (Ministerio de Salud) ocupando el 2do lugar con mayor nimero de casos
notificados y mortalidad, después de la semana 52 (2021) y semana 1-8 (2022),

donde se registran mayor numero de notificados, pero con menor mortalidad.

32

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM @&  DE SANTA MARIA

3. ESTRATEGIAS DE RECOLECCION DE DATOS
3.1. Organizacion

Luego de aprobarse el proyecto de tesis, se enviara solicitud de autorizacion para
revision de historias clinicas dirigida a la oficina de capacitacion y docencia de
la Red Asistencial Arequipa EsSalud. El investigador acudira a la Oficina de
Epidemiologia para seleccionar a aquellos pacientes con diagndstico de COVID-
19 que estuvieron internados durante los meses de julio y agosto del afio 2020.
Luego acudira a la Oficina de Estadistica para acceder a las historias clinicas y
recolectar los datos de aquellos pacientes que cumplan los criterios de inclusion.
Finalmente, se clasificaran los datos y se recopilaran en una base de datos en
Excel V mediante el programa SPSS version 16 para concluir con el analisis
estadistico y redaccion del informe final con los resultados obtenidos.

311 Validacion de los instrumentos

- Task Force for the management of COVID-19 of the European Society of
Cardiology. European Society of Cardiology guidance for the diagnosis
and management of cardiovascular disease during the COVID-

19 pandemic: part 1l-epidemiology, pathophysiology, and diagnosis.
Cardiovasc Res. 2021 Dec 2:cvab342. doi: 10.1093/cvr/cvab342. Epub
ahead of print. PMID: 34864874; PMCID: PMC8690255.

- Task Force for the management of COVID-19 of the European Society of
Cardiology. ESC guidance for the diagnosis and management of
cardiovascular disease during the COVID-19 pandemic: part 2-care
pathways, treatment, and follow-up. Cardiovasc Res. 2021 Dec
2:cvab343. doi: 10.1093/cvr/cvab343. Epub ahead of print. PMID:
34864876; PMCID: PMC8690236.

Los presentes documentos se encuentran validados por la Sociedad Europea de
Cardiologia y cuenta con dos partes, en la primera se describen la epidemiologia,
fisiopatologia y diagnostico; la segunda parte describe las vias de atencién,
tratamiento y seguimiento.

- Guia de Practica Clinica (GPC N°41): Prevencién y Manejo de COVID-
19 en adultos (3ra Version) [Diciembre 2021]. Es un instrumento

validado y elaborado por la Direccion de Guias de Practica Clinica,
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Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del Instituto de Evaluacién de
Tecnologias en Salud e Investigacion IETSI, siendo la tercera
actualizacion disponible en version extensa, corta y anexos que forman
parte de la Resolucion N°152-PE-ESSALUD-2015.

3.2. Recursos
321, Humanos
- Investigador: Katia Sofia Palomino Aguilar, alumna de la Facultad
de Medicina Humana de la Universidad Catolica de Santa Maria.

- Asesor: Luis Alonso Cervera Farfan

322. Materiales
- Computadora
- Utiles de escritorio
- Hoja de recoleccion de datos
- USB

3.3. Criterios para procesamiento de resultados

331. Plan de procesamiento
Se utiliz6 una matriz de datos que incluira la informacién obtenida de las
historias clinicas que cumplen con los criterios de inclusion.

332. Plan de clasificacién
Los datos obtenidos se clasificaron en la Hoja de recoleccion de datos en
el programa Microsoft Office Excel 2019.

333, Plan de codificacion
Los datos de cada paciente fueron tabulados de acuerdo a los parametros
correspondientes.

334. Plan de analisis
Las variables categoricas se presentan como frecuencia absoluta y relativa
porcentual. Se hizo uso de la estadistica descriptiva para el analisis de la
distribucidén de frecuencias, incluyendo la moda de cada grupo (valor mas
frecuente del conjunto de datos). Se utiliz6 el programa estadistico SPSS

version 16 para el andlisis de los datos.
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CAPITULO I

RESULTADOS
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“Complicaciones Cardiovasculares En Pacientes Hospitalizados Por Infeccion Por
Sars-Cov-2 Del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo En El Periodo
De Julio Y Agosto Del Afio 2020”

Tabla N°1

Frecuencia de Casos de Pacientes con complicacion cardiovascular y COVID-19

., i Numero De Pacientes
Complicacién Cardiovascular

N° %
Eventos Tromboembdlicos 12 19.53
Arritmia Cardiaca 31 50.00
Cardiopatia Isquémica 4 6.45

Insuficiencia Cardiaca 4 6.45
Enfermedad Tromboembdlica y Arritmia Cardiaca 4 6.45
Cardiopatia Isquémica y Arritmia Cardiaca 3 4.84
Insuficiencia Cardiaca y Arritmia Cardiaca 3 4.84
1

Cardiopatia Isquémica, Insuficiencia Cardiaca y Arritmia 1.61
Cardiaca
Total 62 100.00

Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

Se puede observar que la complicacién cardiovascular mas frecuente en pacientes con
diagndstico de COVID-19, fue arritmia cardiaca en 50% de los casos; seguida de eventos
tromboembdlicos en 19.53% de los casos. La entidad menos frecuente fue la asociacion
cardiopatia isquémica, insuficiencia y arritmia cardiaca representando el 1.61% del total

de la muestra.
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rafica N°1

Frecuencia de Casos de Pacientes con Cardiopatiay COVID-19 expresado en
porcentajes

Frecuencia de Casos de Pacientes con Cardiopatia
y COVID-19 expresado en porcentajes
W Enfermedad Tromboembdlica
M Arritmia Cardiaca
M Cardiopatia Isquémica
M Insuficiencia Cardiaca
W Enfermedad Tromboembdlica y Arritmia
Cardiaca
W Cardiopatia Isquémica y Arritmia Cardiaca

M Insuficiencia Cardiaca y Arritmia Cardiaca

Cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca
y arritmia cardiaca

Fuente: Elaboracion propia
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“Complicaciones Cardiovasculares En Pacientes Hospitalizados Por Infeccién Por
Sars-Cov-2 Del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo En El Periodo
De Julio Y Agosto Del Afio 2020”

Tabla N°2

Frecuencia de Casos segun Sexo

Sexo
Complicacién cardiovascular Varones Mujeres

N° % N° %
Eventos Tromboembdlicos 11 23.91 1 6.25
Arritmia Cardiaca 22 47.83 9 56.25
Cardiopatia Isquémica 1 2.17 3 18.75
Insuficiencia Cardiaca 3 6.52 1 6.25
Enfermedad Tromboembélica Y 4 8.70 0 0
Arritmia Cardiaca
Cardiopatia Isquémica Y Arritmia 2 4.35 1 6.25
Cardiaca
Insuficiencia Cardiaca Y Arritmia 2 4.35 1 6.25
Cardiaca
Cardiopatia Isquémica, 1 2.17 0 0
Insuficiencia Cardiaca Y Arritmia
Cardiaca
Total 46 100 16 100

Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

Se encontré una frecuencia mayor de varones con diagnéstico de COVID-19 asociado a
una complicacion cardiovascular de 74.2%. Dentro del sexo masculino, se encontro que
la patologia méas frecuente fue arritmia cardiaca con 47.83%, seguida de eventos
tromboembdlicos con 23.91%. Las complicaciones menos frecuentes fueron cardiopatia
isquémica 2.2% y la asociacion cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca y arritmia

con 2.17% cada una.

En el caso de las mujeres predomind la arritmia como complicacion cardiovascular con

56.25% y cardiopatia isquémica con 18.75%.
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rafica N°2

Frecuencia de Casos segun Sexo expresada en porcentaje

Frecuencia de Casos segun Sexo expresado en

porcentaje
56%

60.00%

° . mETE

0
50.00% m Arritmia
40.00% u Clsq
30.00% "l
B ETE y Arritmia

20.00% m Clsq y Arritmia
10.00% 6% ® ICy Arritmia

u Clsq, IC y Arritmia
0.00%
Varones Mujeres

ETE: Evento tromboembolico, Clsq: Cardiopatia Isquémica, IC: Insuficiencia cardiaca.
Fuente: Elaboracion propia
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Tabla N° 3

Frecuencia de Casos segun la Edad

L Edad
Co(rjr}pllcacul)n 18 a 40 afios 41 a 65 afios Mas de 65 afios
cardiovascular = 7 A o e o
Enfermedad 1 50.00 6 18.18 5 18.59

Tromboembodlica

Arritmia Cardiaca 1 50.00 11 33.33 19 70.37
Cardiopatia Isquémica 0 0 3 9.09 1 3.70
Insuficiencia Cardiaca 0 0 3 9.09 1 3.70
Enfermedad 0 0 3 9.09 1 3.70
Tromboembolica y

Arritmia

Cardiopatia Isquémica 0 0 3 9.09 0 0
y Arritmia

Insuficiencia Cardiaca 0 0 3 9.09 0 0

y Arritmia

Cardiopatia Isquémica, 0 0 1 3.02 0 0
Insuficiencia Cardiaca

y Arritmia

Subtotal 2 3.23 33 53.22 27 43.55
Total 100 100 100

Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

El 53.22% de pacientes se encuentran en el grupo etario de 41 a 65 afios y la patologia
con mayor frecuencia fueron las arritmias cardiacas. De los pacientes mayores de 65 afios
(43.55%), la complicacion cardiovascular mas frecuente fueron arritmias cardiacas con

70.37%, seguida de eventos tromboembdlicos con 18.59%.
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Gréafica N°3

Frecuencia de Casos segun la Edad expresada en porcentaje

Frecuencia de Casos de segun Edad expresada en

porcentajes
80%
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m Clsg y Arritmia

0,

20% m IC y Arritmia Cardiaca
10%

m Cisg, IC y Arritmia Cardiaca

0%
18 a 40 afios 41 a 65 afos Maés de 65 afios

ETE: Evento tromboembdlico, Clsq: Cardiopatia Isquémica, IC: Insuficiencia cardiaca.
Fuente: Elaboracion propia
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Tabla N°4

Frecuencia de Casos segun Presencia de Comorbilidades

Mortalidad
Comorbilidades Casos Vivos Casos Fallecidos
N° % N° %
Sin comorbilidades 12 66.67 8 18.18
Con comorbilidades 6 33.33 36 81.82
Subtotal 18 29.03 44 70.97
Total 100 100

Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

Se encontré una mayor frecuencia de casos fallecidos con 70.97% versus casos Vivos
29.03%. Los pacientes con patologia subyacente representaron el 67.74%, se encontrd
mayor frecuencia de los casos vivos sin comorbilidad en 66.67% y de los casos fallecidos

la mayor parte tenia patologia subyacente con 81.82%.
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Gréafico N°4

Frecuencia de Casos segun Presencia de Comorbilidades expresado en porcentajes

Frecuencia de Casos segun Presencia de
Comorbilidades expresado en porcentaje

82%

Con comorbilidades
33%

18%

Sin comorbilidades
67%

0% 20% 40% 60% 80% 100%

= N° Casos Fallecidos (%) = N° Casos Vivos (%)

Fuente: Elaboracién propia
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Tabla N°

Frecuencia de Casos segun Comorbilidades

Comorbilidades Ne Frecuenciagy

Diabetes Mellitus 17 27.87
Hipertension Arterial 14 22.95
Obesidad 9 14.75
Cardiopatias* 5 8.20
Nefropatias** 4 6.56
Neumopatias*** < 491
Cancer 2 3.28
Neuropatia**** 2 3.28
Hipotiroidismo 2 3.28
Glaucoma 1 1.64
Hiperplasia Benigna De Prostata 1 1.64
Artritis Reumatoidea 1 1.64
Total 61 100.00

*Valvulopatia, arritmias cardiacas, **IRC (insuficiencia renal crdnica), ***EPOC
(enfermedad pulmonar obstructiva crénica), **fibrosis pulmonar, asma
****enfermedad de Parkinson, hipoacusia central.
Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

La comorbilidad méas frecuente dentro de los pacientes con diagnéstico de COVID-19 y
complicacion cardiovascular fue diabetes mellitus Il con 27.87%, seguida de hipertension
arterial con 22.95% y obesidad con 14.75%.
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Grafico N°5
Frecuencia de Casos segun Comorbilidades expresado en porcentajes

Frecuencia De Casos De Segun Comorbilidades

Expresado En Porcentajes
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DM: Diabetes mellitus, HTA: Hipertension arterial, HBP: Hiperplasia Benigna
Prostatica, AR: Artritis Reumatoidea
Fuente: Elaboracion propia
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Tabla N°
Frecuencia de Casos segun Dias de Hospitalizacion

Dias De Hospitalizacion

Complicacién Menor a 14 P Mas de 29 dias
Cardirt;vascular dias 15228 dis
N° % N° % N° %

Eventos 6 15.39 5 29.41 1 16.67
Tromboembdlicos
Arritmia Cardiaca 26 66.67 2 11.77 3 50.00
Cardiopatia Isquémica 4 10.26 0 0 0 0
Insuficiencia Cardiaca 0 0 4 23.53 0 0
Enfermedad 0 0 4 23.53 0 0
Tromboembdlica Y
Arritmia Cardiaca
Cardiopatia Isquémica Y 1 2.56 1 5.88 1 16.67
Arritmia Cardiaca
Insuficiencia Cardiaca Y 1 2.56 1 5.88 1 16.67
Arritmia Cardiaca
Cardiopatia Isquémica, 1 2.56 0 0 0 0
Insuficiencia Cardiaca Y
Arritmia Cardiaca
Subtotal 39 60.91 17 27.42 6 9.67
Total 100 100 100

Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

Los pacientes con COVID-19 y al menos una complicacion cardiovascular se encontraron
menos de 14 dias internados en la mayor parte de los casos (60.9%) y la patologia que se
asocio mas fueron las arritmias cardiacas, al igual que en los pacientes internados por mas
de 29 dias (50%). Los pacientes que estuvieron internados entre 15y 28 dias (27.42%)

presentaron en mayor frecuencia eventos tromboembdlicos en 29.41%.

46

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




.~ UNIVERSIDAD
REPOSITORIO DE X - CATOLICA

TESIS UCSM DE SANTA MARIA

“Complicaciones Cardiovasculares En Pacientes Hospitalizados Por Infeccion Por
Sars-Cov-2 Del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo En EIl Periodo
De Julio Y Agosto Del Ao 2020”

Gréafica N°6

Frecuencia de Casos segun Dias de Hospitalizacion expresada en porcentaje

Frecuencia de Casos de segun Dias de Hospitalizacion
expresado en porcentajes
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ETE: Evento tromboembdlico, Clsq: Cardiopatia Isquémica, IC: Insuficiencia cardiaca.
Fuente: Elaboracion propia
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Tabla N°7

Frecuencia de Casos segun Evolucion Clinica

Evolucién clinica

Complicacién

Cardiovascular Leve Moderado Severo Critica

N° 9% N° (%) N° % N° %
Enfermedad, _ MY m e e 25.00 9 2000
Tromboembodlica
Arritmia Cardiaca 0 0 6 66.67 4 50.00 21 46.67
Cardiopatia Isquémica 0 O 2 22.22 0 0 2 4.44
Insuficiencia Cardiaca 0 0 0 0 il 12.50 3 6.67
Enfermedad
Tromboembodlica Y 0 0 0 0 0 0 4 8.89
Arritmia Cardiaca
Cardiopatigiisgiamicay | AW | g 0 1 1250 2 4.44
Arritmia Cardiaca
Insuficiencia Cardiaca y
Arritmia Cardiaca 0 0 0 0 0 0 3 6.67
Cardiopatia Isquémica,
Insuficiencia Cardiacay 0 0 0 0 0 0 1 2.22
Arritmia Cardiaca
Subtotal 0 0 9 14.56 8 12.90 45 72.58
Total 0 100 100 100

Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

En cuanto a la evolucion clinica, no se presentaron casos de evolucion leve. Se observd
con mayor frecuencia una evolucion critica con 72.58% y la complicacion cardiovascular
mas frecuente en este grupo fueron las arritmias cardiacas con 46.67%, seguida de eventos
tromboembdlicos con 20%. La asociacion cardiopatia isquémica, insuficiencia y arritmia

cardiaca fue la complicacion menos frecuente con 2.22%.
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Grafico N°7

Frecuencia de Casos segun Evolucion Clinica expresada en porcentaje

Frecuencia de Casos de segun Evolucion Clinica
expresado en porcentajes
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ETE: Evento tromboembolico, Clsq: Cardiopatia Isquémica, IC: Insuficiencia cardiaca.
Fuente: Elaboracion propia
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Tabla N°

Frecuencia de Casos segun Mortalidad

Mortalidad
Complicacion Cardiovascular Fallecidos Vivos

N° % N° %
Enfermedad Tromboembdlica 7 15.91 5 27.77
Arritmia Cardiaca 22 50.00 9 50.00
Cardiopatia Isquémica 4 4.54 2 11.11
Insuficiencia Cardiaca 3 6.82 1 5.56
Enfermedad Tromboembdlica y 4 9.09 0 0
Arritmia Cardiaca
Cardiopatia Isquémica y Arritmia 2 4.54 1 5.56
Cardiaca
Insuficiencia Cardiaca y Arritmia 3 6.82 0 0
Cardiaca
Cardiopatia Isquémica, Insuficiencia il 2.27 0 0
Cardiaca y Arritmia Cardiaca
Subtotal 44 70.97 18 29.03
Total 100 100

Fuente: Historias Clinicas del HNCASE

Se observé una mayor mortalidad en pacientes que presentaron alguna complicacién
cardiovascular (70.97%) siendo la mas frecuente la arritmia cardiaca con 50%. La
complicacion menos frecuente fue la asociacion cardiopatia isquémica, insuficiencia y
arritmia cardiaca en 2.27%. En el grupo de pacientes con indicacion de alta médica, la
patologia cardiovascular que se presentd mas fue arritmia cardiaca en 50% seguida de
eventos tromboembolicos en 27.77%.
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Grafica N°8

Frecuencia de Casos segun Mortalidad expresada en porcentajes

Frecuencia de Casos de segun Mortalidad
expresado en porcentajes
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ETE: Evento tromboembolico, Clsg: Cardiopatia Isquémica, IC: Insuficiencia cardiaca.
Fuente: Elaboracion propia
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DISCUSION

El objetivo del presente trabajo de investigacion fue determinar la frecuencia de
complicaciones cardiovasculares en pacientes internados por COVID-19 en los servicios
de Cardiologia, Medicina Interna, Medicina Intensiva y Medicina de Emergencias y
Desastres del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, Arequipa durante el
periodo comprendido entre los meses de julio y agosto del afio 2020. Se considerd una
poblacion de 674 pacientes con diagndstico confirmado de COVID-19 y una muestra de

62 pacientes quienes cumplieron con los criterios de seleccion establecidos.

Dentro de los resultados obtenidos en el presente estudio se encontr6 que la complicacion
cardiovascular mas frecuente en pacientes diagnéstico de COVID-19 confirmado fueron
las arritmias cardiacas en 50% (Tabla 1), representando un valor superior comparado al
estudio de Wang y colaboradores, que observo que el 44% de pacientes presentd arritmias
cardiacas durante su hospitalizacion por COVID-19 en el Hospital Zhongnan de la
Universidad de Wuhan. EIl valor que se encontré en el presente estudio es menor al
compararlo con el reporte de Madjid y colaboradores, donde el 87% de los casos
presentaron alteraciones del ritmo cardiaco a predominio de las taquiarritmias con 72% y

las bradiarritmias con 15% en 121 pacientes del en China.

A diferencia del hallazgo en nuestro HNCASE, el estudio de Huang y colaboradores,
mostro que la complicacion cardiovascular mas frecuente fue la isquemia miocérdica en
12% de los pacientes hospitalizados en Wuhan. Sin embargo, comparado con el presente
estudio, la cardiopatia isquémica significo el 6.45% de los casos, representando un valor
inferior al reportado por Huang. Por otro lado, el estudio de Wang y colaboradores mostro6
un valor similar al encontrado en nuestro medio, ya que se encontré que el 7.2% de
pacientes hospitalizados con COVID-19 presentaron injuria miocéardica como

complicacion cardiovascular.

En los resultados expuestos en la Tabla N°2 sobre el sexo de los pacientes, se encontrd
que el sexo masculino fue el predominante con 74.2%, similar al obtenido por Huang y
colaboradores donde el 73% de los pacientes estuvo conformado por varones en un
Hospital designado para el manejo de pacientes COVID-19. Sin embargo, este resultado
difiere de los encontrados por Shi et al., donde las mujeres representaron el 50.7% en un

estudio de 416 pacientes. Esta diferencia podria explicarse por el tamafio muestral en cada
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estudio. Al inicio de la pandemia, se informd un mayor nimero de varones afectados,
representando el 81% cuando se evalud la poblacién de Asia y Europa (48). En nuestro
pais, los pacientes con complicacion cardiovascular representaron 50.7% (53). En
Arequipa el porcentaje era mas representativo en varones, con 60% (55). Esta tendencia
también se repitié en un estudio peruano realizado en tres hospitales en Chiclayo, donde
los varones hospitalizados eran el 72.8% (54), resultados similares al encontrado en el

presente estudio.

Segun la edad de los pacientes, el 96% tenian una edad mayor de 40 afios (Tabla 3) a
diferencia del estudio de Huang y colaboradores donde se mostré una menor frecuencia
de pacientes complicados con COVID-19 de 83%. Por otro lado, en el estudio de Wang
y colaboradores, la mayor frecuencia se encontro en el grupo etario de 42 y 68 afios en
maés de la mitad de los casos, resultado semejante al encontrado en el presente estudio
donde representd mas de la mitad de los casos (53.22%) siendo la complicacién mas

frecuente en este grupo las arritmias cardiacas.

Respecto al alta médica o mortalidad segun la presencia de comorbilidades (Tabla 4), el
numero de casos fallecidos representd el 70.97%, siendo un valor mayor comparado con
el estudio de Guo y colaboradores donde el 17.6% fallecid. En el presente estudio se
encontré una mayor frecuencia de pacientes con comorbilidades asociadas con 67.74%
valor similar en el estudio de Diaz y colaboradores donde se encontré que el 60.2% de
pacientes no sobrevivieron (54). Estos pacientes presentaron una mortalidad de 12 veces
mas comparado con quienes no presentaron comorbilidades (45). Sin embargo, esta
relacion se invirtio en los fallecidos, donde aquellos pacientes que presentaban
comorbilidades fueron 81.82%, siendo un valor mayor comparado con lo encontrado por

Diaz, donde el 29.4% de los pacientes presentaron al menos una comorbilidad.

Las comorbilidades mas frecuentes (Tabla N°5) que se observaron en estos pacientes
fueron hipertension arterial (HTA), diabetes mellitus (DM-I1), obesidad y cardiopatia
previa que suman mas del 50%. En el trabajo realizado en un hospital de EsSalud, la
comorbilidad mas frecuente fue la hipertension con una frecuencia de 47.9% (55),
resultado mayor al encontrado en el presente estudio. Ademas, se observd que la
hipertension arterial se encontro en segundo lugar de frecuencia con 22.95%, dicho valor
resulta menor al estudio llevado a cabo en China donde se reporté una frecuencia de

50.4%% (40) y siendo menor comparado con el estudio colombiano realizado por Lopez
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y colaboradores donde representd el 31,2% (27). La comorbilidad mas frecuente
observada en este trabajo fue diabetes mellitus con 27.87%, siendo un valor mayor al
presentado en el estudio colombiano que significo el 10.1% de casos. Comparado con el
estudio de Huang, los resultados encontrados fueron similares al encontrado ya que en
ese Hospital de Wuhan, la comorbilidad més frecuente fue diabetes mellitus con 20% de
casos. Siendo la DM-2 la principal comorbilidad presentada en nuestro medio es que se
deben mejorar las acciones dirigidas a la identificacion oportuna y seguimiento de estos

pacientes en riesgo.

Respecto a los dias de hospitalizacion, en el reporte de (51) que incluy6é centros
hospitalarios de Italia, se encontro que el tiempo promedio de hospitalizacion fue de 16
dias y que estuvo relacionado a injuria miocardica, dicho resultado difiere del hallado en
este estudio ya que el tiempo de hospitalizacion mas frecuente fue de un tiempo menor de
14 dias (60.91%) (Tabla 6). Los pacientes con enfermedad tromboembdlica que
estuvieron hospitalizados entre 14 y 28 dias representaron 29.41% (Tabla 6) comparado
con el estudio de donde la media del tiempo de hospitalizacién es de 20 dias (33), este
valor es similar al encontrado. Se ha observado en el estudio de Violi y colaboradores que
pacientes con evento tromboembolico tuvieron una mayor frecuencia y riesgo de
complicaciones como mayor tiempo de hospitalizacion por lo que requieren vigilancia

estricta y un tratamiento adecuado (41).

En cuanto a la frecuencia de casos segun evolucion clinica (Tabla N°7) se muestra que el
72% de pacientes con complicaciones cardiovasculares presentd una evoluciéon clinica
critica con elevada mortalidad, siendo la méas frecuente la arritmia cardiaca con 47%
seguida de eventos tromboembdlicos 20%. En el estudio de Zheng et al., se demostro que
los pacientes con patologia cardiovascular y COVID-19 son mas propensos a presentar
una evolucidn clinica severa o critica similar a los resultados obtenidos en nuestro medio
y en el estudio de Driggin se encontr6 que la evolucion critica represento el 4.7% (37),
valor menor al encontrado en el presente estudio. Segun el estudio latinoamericano (27),

la frecuencia de arritmias fue de 16.7%, valor menor al encontrado en el HNCASE.

En cuanto a la mortalidad como desenlace de la atencion médica (Tabla N°8), dentro de
los cuales el 70.9% de los casos fallecieron, dicho valor fue mayor que el resultado
obtenido por Guo y colaboradores, donde el 23% de pacientes hospitalizados en el

Hospital Seventh en Wuhan, resultado que difiere ademas del estudio de Huang et al.
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donde se encontré una mortalidad de pacientes hospitalizados por COVID-19 de 15% en
el Hospital Jin Yin-tan en Wuhan. Esta variacion en los resultados podria deberse al
tamafio muestral, ya que en el presente estudio se evaluaron 62 historias clinicas versus
187 pacientes (13) versus 41 pacientes (50) respectivamente. Segun el presente estudio,
la complicacion cardiovascular que se asocid mas a mortalidad fueron las arritmias
cardiacas hasta en 50% de los pacientes fallecidos, a diferencia de los resultados obtenidos
en los estudios de Wang et al., donde la complicacion cardiovascular mas asociada a
mortalidad fue la injuria miocérdica aguda en 27.8%. Se encontraron 7 (15.91%) casos de
eventos tromboembdlicos y valores de dimero D elevados en pacientes fallecidos que
aquellos dados de alta, que concuerda a lo mencionado en el estudio de Long et al., donde

menciona que valores aumentados de dimero D estan asociado a mayor mortalidad.
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CONCLUSIONES

PRIMERA

La patologia cardiovascular en pacientes hospitalizados que se asocia mas frecuentemente
a pacientes con diagndstico confirmado de COVID-19 es la arritmia cardiaca que
representa la mitad de los casos incluidos para el estudio y la segunda complicacion méas
frecuente fueron los eventos tromboembdlicos que representaron el 20% de los pacientes

hospitalizados.
SEGUNDA

Los pacientes con complicaciones cardiovasculares y diagnéstico de COVID-19, fueron
mayormente de sexo masculino (74.19%) y la mayor parte de pacientes presentan una

edad entre 41 y 65 afos.
TERCERA

El tiempo promedio de internacion en pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-
19 que cursan con alguna complicacion cardiovascular fue de 7 dias, siendo las arritmias

cardiacas la complicacion cardiovascular mas frecuente en estos pacientes.
CUARTA

La evolucion clinica en pacientes que presentaron una 0 mas complicaciones
cardiovasculares durante el tiempo de internacion en el hospital fue critica en la mayor
parte de casos (72.58%).

QUINTA

Se encontré una mayor frecuencia de la presencia de una sola comorbilidad en pacientes
COVID-19 positivos (87%) siendo la mas frecuente diabetes mellitus Il (27.87%) y la
complicacion cardiovascular que se observd mas en pacientes fallecidos fueron las

arritmias cardiacas en la mitad de los casos estudiados.
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RECOMENDACIONES

1) Se recomienda informar a la poblacion sobre la importancia de una adecuada
adherencia al tratamiento de patologias cardiovasculares para evitar futuras
complicaciones que se puedan presentar en el contexto de infeccién por COVID-
19.

2 Serecomienda la creacidn de un protocolo de manejo de pacientes COVID-19 que
cursen con alguna complicacion cardiovascular que incluya examenes
laboratoriales como troponinas y dimero D ya que nos brindan gran informacién
diagndstica para evitar desenlaces fatales y disminuir posibles dafios o secuelas a

largo plazo.

3) Se recomienda mayor difusién aprovechando el uso de las plataformas digitales,
sobre habitos y estilos de vida saludables ya que los factores de riesgo asociados
a patologia cardiovascular como hipertension arterial, obesidad y diabetes

mellitus pueden prevenirse en gran medida.

4) Se recomienda que la poblacion con factores de riesgo como edad avanzada o
aquellos con comorbilidades subyacentes tengan seguimiento a través de
telemedicina para identificar y derivar a los pacientes que necesiten acudir a un

centro hospitalario de forma oportuna.

5 Se recomienda realizar méas investigaciones sobre el tema, dada la elevada
frecuencia de casos de arritmias cardiacas que predisponen a una peor evolucion

clinica y asi brindar una atencion oportuna y de calidad.
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Anexo 1: Ficha de registro
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*ETE: Evento tromboembolico, HTA: Hipertension arterial, 1C: Insuficiencia cardiaca

66

Publicacién autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




=% ¢ UNIVERSIDAD
REPOQSITORIO DE B CATOLICA

TESIS UCSM ‘ DE SANTA MARIA

Anexo 2: Carta de presentacion para revision de historias clinicas
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