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RESUMEN

Titulo: Evaluacién de la relacion de biomarcadores cardiacos en pacientes que
cursaron con COVID-19 y el desarrollo de complicaciones cardiovasculares a
largo plazo en el periodo 2020-2021.

La pandemia por COVID-19 se ha vuelto un tema relevante a nivel mundial no
sélo por la misma enfermedad que provoca, sino porque se han descrito varios
tipos de complicaciones a diferentes niveles tanto cardiovasculares,
gastrointestinales, endocrinoldgicos, neurolégicos, etc. Se planea investigar la
relacién que existe entre las complicaciones cardiovasculares y la elevacion de
la troponina cardiaca, ya que se trata de un marcador inflamatorio relacionado
con el dafio miocardico, esto a su vez nos podria dar un indicio de que los
pacientes con elevaciones por encima del limite superior normal puedan
desarrollar a largo plazo complicaciones cardiovasculares y asi detectarlas a
tiempo; estas patologias ocasionan insuficiencia cardiaca crénica, aumentando
la mortalidad de los pacientes. Se realizard un registro de pacientes que
cursaron con COVID-19, y que fueron hospitalizados, haciendo uso de
resultados de laboratorios y el expediente clinico. En particular, se realizara un
registro de las troponinas y se evaluard si los pacientes presentaron
complicaciones cardiovasculares a largo plazo. El grupo de trabajo cuenta con
la experiencia en la deteccion y tratamiento de las enfermedades
cardiovasculares, y el hospital posee un laboratorio clinico donde se realiza la
deteccion de troponinas. Este estudio se llevara a cabo durante un afio, con un

registro de pacientes en los afios 2020y 2021.



INTRODUCCION.

La enfermedad por COVID-19 se ha convertido en uno de los temas mas
relevantes a nivel global. Esto debido a que en diciembre de 2019 se
descubrié un nuevo virus (Sars-Cov2) que a principios de 2020 desaté una
pandemia que rapidamente se expandi6 por todo el mundo. La enfermedad
causada por el Sars-Cov2 presenta diferentes tipos de manifestaciones
clinicas, la mayoria a nivel de vias respiratorias superiores e inferiores. Se ha
observado que también tiene un impacto importante a nivel cardiovascular,
produciendo lesion miocardica que conlleva al desarrollo de infarto agudo al
miocardio, miocarditis, pericarditis, miopericarditis, arritmias cardiacas,
trombosis microvascular que producen como desenlace final el desarrollo de
insuficiencia cardiaca y muerte subita. Por eso es de relevancia conocer el
tipo de pacientes que tienen mayor riesgo de presentar dichas
complicaciones. Se ha observado que la mayoria de los pacientes que
presentan estas patologias cursaron con una enfermedad por COVID-19
moderada a severa; la mayor parte de estos pacientes fueron hospitalizados
y tuvieron elevacion de marcadores inflamatorios. En este trabajo se pretende
evaluar la relacion entre la elevacion de los biomarcadores cardiacos en
pacientes que cursaron con la enfermedad por COVID-19 y el desarrollo de
complicaciones cardiovasculares a largo plazo. Con esto podriamos saber
con mayor certeza qué pacientes son los que tenemos que evaluar con
periodicidad, para lograr una deteccion temprana de estas alteraciones y asi
evitar que se produzca en pacientes una disfuncién ventricular que lleve a
una insuficiencia cardiaca irreversible y a un posible aumento en la

mortalidad.



1.1 ANTECEDENTES

1.1.1 Definicidn.

La enfermedad por Coronavirus 2019 (COVID-19) es una enfermedad
infectocontagiosa producida por el virus del sindrome respiratorio agudo
severo tipo 2 (Sars-Cov2), presentando multiples manifestaciones clinicas. La
respuesta del paciente puede ser muy variada, desde encontrarse
asintomatico o presentar sintomas leves como tos vy fiebre, hasta desarrollar

un sindrome de distress respiratorio agudo. (1)

1.1.2 Epidemiologia.

Hasta el 13 de abril del 2021 se han registrado 136,115,434 casos
acumulados de COVID-19 a nivel mundial, donde se incluyen 2,936,916
defunciones, de los cuales 43% de los casos y 48% de las defunciones

ocurrieron en la region de las Ameéricas. (2)

1.1.3 Caso sospechoso.

De acuerdo a la OMS se define como caso sospechoso de enfermedad
respiratoria aguda (fiebre y al menos un signo o sintoma de enfermedad
respiratoria como tos, disnea, etc) aquel que cuente con historia de viaje o de
residencia en un area en la que se haya reportado transmision comunitaria de

COVID-19, en los 14 dias previos a la aparicién de los sintomas.

Paciente con enfermedad respiratoria aguda, que haya estado en contacto
con un caso probable o confirmado de COVID-19, en los 14 dias previos a la

aparicion de los sintomas.



Paciente con enfermedad respiratoria aguda severa (con fiebre y al menos un
signo o sintoma de enfermedad respiratoria severa, como tos, disnea, etc.),
gue requiera hospitalizacion, y que no tenga otra alternativa diagnéstica que
pueda justificar la clinica. (2, 3, 4)

1.1.4 Caso Probable.

Caso sospechoso con resultados no concluyentes en las pruebas para la
deteccion de SARS-CoV-2.
Caso sospechoso en quien no se haya podido realizar una prueba

diagnéstica. (2, 3, 4)

1.1.5 Caso confirmado.

Aquel paciente con prueba positiva de laboratorio para SARSCoV-2, sin

importar su situacion clinica. (2,3,4)

1.1.6 Agente etioldgico.

El virus de Sars-Cov2 es un betacoronavirus proveniente de la familia de los
Coronavirus. Es un virus que posee un genoma molecular RNA de cadena
sencilla y polaridad positiva. Posee forma esférica y mide alrededor de 125
nm. Presenta una proteina denominada nucleocapside (N), la cual permite su
replicacion.

Los coronavirus tienen una envoltura lipidica con 3 proteinas ancladas en
ella, denominadas (E) envoltura, (M) membrana y S (de spike en inglés o
espicula), la cual le otorga al viridon (particula infecciosa) la apariencia de una

corona. como se muestra en la Figura 1.
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Figura 1. A) Microfotografia del virion. (B) estructura del SARS-CoV-2. Se
pueden observar las espiculas que sobresalen de la superficie viral formadas
por trimeros de la proteina S. Estas espiculas estan ancladas en una
membrana lipidica que constituye la envoltura viral. También en la envoltura
hay otras dos proteinas, la M y la E. Al interior de la envoltura esta la
nucleocéapside viral, la cual esta conformada por el acido nucleico viral y por
multiples unidades de la proteina N, organizadas en simetria helicoidal, que

protegen el genoma. (5)

1.1.7 Patogénesis.

El virus del Sars-Cov2 entra al organismo por medio de un receptor llamado
ACE-2 (angiotensina 2), el cual es una enzima que se encuentra implicada en
el mecanismo de regulacién de la diuresis y la presion arterial, por medio del
sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona, que se encuentra en mayor parte

en los pulmones, como se ilustra en la Figura 2.

El virus SarsCov-2 se une al receptor de la ECA 2, a través de la subunidad
proteica de superficie (S), sufriendo un cambio conformacional que facilita la
unién a la célula Diana, por lo tanto, disminuye la concentracion de la enzima
convertidora de angiotensina 2, rompiendo el equilibrio y aumentando la

produccion de angiotensina 2, aumentando la actividad catalitica de la ECA.



La enzima convertidora de angiotensina es la encargada de convertir la
angiotensina | en angiotensina 2. Se encuentra localizada en rifién, pulmones
y corazon. Estos productos tienen efectos vasodilatadores que reducen la
presion arterial, efectos protectores frente a la hipertensién, la arteriosclerosis

y otros procesos vasculares y pulmonares. (5, 6)

Potential target organs
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Fig 2. Efecto del COVID-19 en la activacion del sistema Renina-Angiotensina-
Aldosterona. ACE (Enzima Convertidora de Angiotensina, ACE I

(Angiotensina 2) Ang 1-7 (Angiotensina 1-7)



1.1.8 Manifestaciones clinicas.

Son variables, desde una infeccion asintomética hasta una neumonia grave
gue ocasione insuficiencia respiratoria aguda que requiera la necesidad de
ventilacion mecénica invasiva

La enfermedad COVID-19 asintoméatica es mas frecuente en nifios,
adolescentes y adultos jévenes, mientras que las formas graves se presentan
principalmente en adultos mayores de 65 afios y personas con enfermedades
cronico-degenerativas como Diabetes Mellitus tipo 2, Hipertension Arterial
Sistémica, Enfermedad Cerebrovascular, Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Cronica (EPOC), Cancer, entre otras.

Los sintomas mas comunes son la fiebre y la tos. La fatiga es un sintoma
comun, las mialgias y la cefalea ocurren en un 10 a 20% de los casos. Otros
sintomas que también se presentan a nivel respiratorio son la odinofagia, la
congestion nasal y la rinorrea en menos del 15% de los casos. Las
principales manifestaciones gastrointestinales son el vomito y la diarrea.
Otras manifestaciones comunes son la ageusia y la pérdida del olfato.

Entre las principales complicaciones a nivel pulmonar se encuentra la
neumonia, por lo que en un principio la infeccion por SarsCov2 se asociaba
Unicamente a esta patologia, motivo por el cual la mayoria de los
pacientes eran evaluados exclusivamente en unidades de enfermedades
respiratorias y por meédicos especializados en estas areas. Sobre todo que
la enfermedad por COVID-19 produce un sindrome de distress respiratorio
agudo que requeria en muchos casos la necesidad de la ventilacion
mecanica invasiva. Sin embargo, con el paso del tiempo se observd que
también se encontraba relacionada con procesos trombéticos, como la
tromboembolia pulmonar y no sélo a nivel pulmonar, sino que también se

manifestaba en una complejidad a nivel sistémico. (5, 6)
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1.1.9 Diagnostico.

La deteccién de la enfermedad por Covid-19 en un principio era dificil, ya que
al principio se utilizaba la secuenciacién del genoma viral, pero se trataba de
un método de deteccidn costoso y poco practico para el procesamiento de
multiples muestras. Después se introdujo la deteccion de inmunoglobulinas
lgG e IgM para SarsCov2, que tenian el inconveniente de detectar otros tipos
de Coronavirus que producen resfriado comun. La FDA ha aprobado el uso
de pruebas seroldgicas rapidas para la deteccién de SarsCov2, sin embargo,
no hay una prueba serologica que por si sola pueda dar el diagnostico de
infeccion por SarsCov2 con certeza. Hoy en dia para realizar el diagnostico
de COVID-19 es necesario realizar una prueba de RNA viral, mediante la
prueba de reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa reversa en
tiempo real, de una muestra de secreciones respiratorias, saliva y del

hisopado nasal o faringeo. (7)

1.2.1 Lesién Miocéardica y Covid 19.

La lesion miocardica se define como la elevacion de las troponinas cardiacas
por encima del percentil 99 del limite superior de referencia, que puede
responder a un dafio agudo o crénico en base a los valores en la curva
enzimatica.

Otros tipos de biomarcadores cardiacos que presentan una menor
sensibilidad también pueden ser utilizados como predictores de lesidon
miocérdica, como lo son las enzimas CPK, CPKMB, DHL, Mioglobina.

La lesion miocardica es comun en pacientes con COVID-19. La mayoria de
los pacientes que presentan elevacion de estos biomarcadores cardiacos son
los que cursaron con una enfermedad severa.

La elevacion de la troponina en los pacientes con COVID-19 se puede
manifestar de diferentes maneras, siendo uno de los principales el Infarto
Agudo al Miocardio que es una grave complicacion. Sin embargo, pueden
presentarse causas no isquémicas como la sepsis, la hipoxia, la miocarditis,
la tromboembolia pulmonar y la miocardiopatia por estrés como se observa

en la figura 3.
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Los pacientes con lesién miocardica deben de clasificarse en 3 grupos: con
lesion miocérdica crénica, con lesion miocardica aguda y pacientes que
cursan con Infarto Agudo al Miocardio

Se ha demostrado que los pacientes que cursaron con elevacion de
troponinas cardiacas, presentaron afectacion cardiaca en el 31% de los
casos. En un estudio observacional retrospectivo se estudiaron 26
pacientes con Neumonia, de los cuales 22 pacientes presentaron
neumonia moderada y neumonia severa. La edad promedio es de 38
afos, siendo 38% hombres y 62% mujeres. Después de un periodo de
aislamiento de 14 dias se les practicO6 una Resonancia Magnética
Cardiaca en los siguientes 36 a 58 dias desde el comienzo de los sintomas.
Se valoraron los niveles de Troponina en el 50% de los pacientes que se
elevaron al momento de la infeccién, pero se encontraban normales al
momento de realizar la Resonancia Magnética. En estos pacientes se
detectaron edema, fibrosis y alteracion contractil a nivel ventricular derecho.
(7, 8,9, 10, 11)
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1.2.2 Lesién miocéardica aguda

Se define como el aumento dinamico o un patrén de descenso de los valores
de troponinas cardiacas | (cTnl) y T (cTnT) por encima del percentil 99 del

limite superior de referencia.

1.2.3 Lesidon miocéardica crénica.

Se define como el aumento de los valores de Troponinas cardiacas | (cTnl)
y T (cTnT) por encima del percentil 99 para el valor de referencia elevados

de manera persistente.

1.2.4 Infarto Agudo al miocardio.

Se define como la aparicion de muerte celular miocardica secundaria a una
isquemia miocardica, por lo que se define como la elevacion de troponina
cardiaca |l (cTnl) y T (cTnT) por encima del percentil 99 del valor de referencia

y evidencia de isquemia cardiaca.

SARS-CoV-2 Type |
\ Myocardial
/ l N'cum
Pulmonary Stress
Severe Hypoxia Sepsis In::::\r::fon Thrombosis Cardiomyopathy
Embolism Myocarditis

i Al (1l

Troponin Elevation

Figura 3. La elevacion de las troponinas en el curso de la enfermedad por
COVID-19, se puede deber a diferentes mecanismos isquémicos como el
Infarto agudo al miocardio y no isquémicos (hipoxia, sepsis, inflamacion
sistémica, tromboembolismo pulmonar, cardiomiopatia por estrés,
miocarditis) (12, 13, 24)
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1.2.5 Complicaciones cardiovasculares por COVID-19.

Se ha demostrado que la enfermedad por COVID-19 no sélo afecta a nivel
pulmonar, también tiene implicaciones a nivel cardiovascular. Esto debido a
gue la enzima ECA esta implicada de por medio, asi como a la elevacién de
marcadores inflamatorios, que a su vez contribuyen al aumento de los
biomarcadores cardiacos que se traducen en el desarrollo de una lesion
miocérdica.

Se ha encontrado que pacientes que cursaron con enfermedad por COVID-
19 y que se recuperaron de la enfermedad, presentan después de varios
meses primeros sintomas o complicaciones como arritmias cardiacas,
miocarditis, pericarditis, miopericarditis, tromboembolia  pulmonar,
hipertension pulmonar, vasculitis, enfermedad cerebrovascular, e infarto
agudo al miocardio. (12,13, 18, 19, 23)

1.2.6 Implicaciones prondsticas y uso de la troponina en pacientes con
COVID-19.

Se han realizado estudios acerca de los valores de troponina cardiaca en
pacientes que cursan con la enfermedad por coronavirus 19, en donde se ha
encontrado que valores superiores al percentil 99 se relacionan con mayores
complicaciones, tanto a nivel pulmonar como a nivel cardiovascular, a corto y
largo plazo. Existe una importante relacion entre la lesidbn miocardica y el
desarrollo de arritmias cardiacas, asi como el aumento de la mortalidad
durante el periodo hospitalario, sobretodo en pacientes que ya cursaban con
antecedentes cardiovasculares o presentaban al menos un factor de riesgo

como enfermedades crénico degenerativas y edad avanzada.

14



Es por eso que aquellos pacientes que se encuentran cursando con
enfermedad por COVID-19 y factores de riesgo para enfermedad
cardiovascular, deben de tener mediciones de enzimas cardiacas, por lo
menos de manera seriada para detectar de manera temprana las posibles
complicaciones implicadas a nivel cardiovascular con el objetivo de disminuir
la incidencia de insuficiencia cardiaca y la muerte subita cardiaca. (10, 14, 16,
20, 21, 22, 24, 25)
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1. Planteamiento del problema.

Los pacientes que cursan con enfermedad por COVID-19 pueden presentar
diferentes complicaciones a nivel sistémico, en particular a nivel
cardiovascular aumentando la morbimortalidad del paciente y el deterioro de
la funcion ventricular. Existen diferentes tipos de biomarcadores que cuando
se elevan nos pueden indicar de manera directa la lesibn a nivel del
miocardio, pero lamentablemente no se realizan en todos los pacientes ya
gue su costo es elevado y solo se encuentran en Hospitales con alta
concentracion de pacientes. Esto provoca que no se detecten a tiempo este
tipo de complicaciones y lleven al paciente al deterioro de su clase funcional y

a la muerte a corto plazo.

2.1 Pregunta de investigacion.

¢,Cuadl es la relacién entre la elevacion de los biomarcadores cardiacos en
pacientes que cursan con COVID-19 y el desarrollo de complicaciones

cardiovasculares a largo plazo?

2. Justificacion.

Se pretende evaluar la relacion que existe entre la elevacion de los
biomarcadores cardiacos como la troponina I, en los pacientes que cursaron
con COVID-19 y su relacion con el desarrollo de complicaciones
cardiovasculares, isquémicas como el Infarto Agudo al Miocardio o no
isquémicas  Pericarditis, Miocarditis, Miopericarditis, Tromboembolia
Pulmonar, etc. Esto con la finalidad de poder identificar por medio de la
historia clinica y laboratorios qué pacientes se encuentran susceptibles a
este tipo de complicaciones, tomando niveles de biomarcadores de
manera seriada, asi como otros estudios de gabinete como ecocardiograma,
Holter, Resonancia Magnética Cardiaca con lo anterior se podra
diagnosticar de manera oportuna y prevenir el desarrollo de falla cardiaca y

muerte subita.
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4.1 Hipotesis nula.

Los niveles elevados de biomarcadores de dafio miocardico (Troponina I) que
se elevan en pacientes que cursan con enfermedad por coronavirus, no
mostraran un valor prondstico en el desarrollo de enfermedades

cardiovasculares.

4.2 Hipétesis alterna.

Los niveles elevados de biomarcadores de dafio miocéardico (Troponina I) que
se elevan en pacientes que cursan con enfermedad por coronavirus,
mostraran un valor pronostico en el desarrollo de enfermedades

cardiovasculares.
5. Objetivos.
5.1 Objetivo general.

® FEvaluar la relacion entre la elevacion de biomarcadores cardiacos y el

desarrollo de complicaciones cardiovasculares a largo plazo.
5.2 Objetivos Especificos.

v' Determinar qué factores de riesgo se encuentran presentes en aquellos
pacientes que tuvieron elevacién de biomarcadores cardiacos
v' Investigar qué complicaciones se presentaron mas frecuentemente

asociadas a la elevacion de biomarcadores cardiacos

v Comprobar que todos los pacientes que presentaron complicaciones
cardiovasculares presentaron elevacion de biomarcadores en su estancia
intrahospitalaria.

v Elegir qué pacientes se beneficiaran al realizar un screening con pruebas
de gabinete.
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6. Metodologia.

6.1 Disefio del estudio.
a) Descriptivo
b) Caracteristicas del estudio
e Por la participacion del investigador: Observacional
e Por la temporalidad del estudio: Longitudinal
e Por la direccionalidad : Retrospectivo
e Por la informacion obtenida: Retrolectivo
e Por lainstitucionalidad: Unicéntrico

e Por el tipo de poblacion: Homodémico.

6.2 Ubicacion temporal.

El estudio de investigacion se llevara a cabo en el servicio de Cardiologia
de una Unidad Médica de alta Especialidad, del Centro Médico Nacional Gral
De Division “Manuel Avila Camacho” IMSS, Puebla, a partir del 01 de Enero
del 2020 hasta el 31 de Diciembre del 2021.

6.3 Estrategia de trabajo.

Definir la clasificacion de los pacientes que cursaron con COVID-19 de
acuerdo a su gravedad, se seleccionara una muestra representativa de cada
uno de estos grupos y se buscard de manera especifica qué pacientes
presentaron complicaciones cardiovasculares a largo plazo. En base a las
historias clinicas si presentaban alguna afectacion cardiovascular o
enfermedades cronico degenerativas. Qué tipo de tratamiento recibieron
durante su hospitalizacién, a su vez qué tipo de complicaciones fueron las
gue se asociaron mayormente en estos pacientes y si el nivel de gravedad de

la enfermedad tiene algun papel en el desarrollo de complicaciones.

Se medirdan los niveles de troponina desde su ingreso, durante su

hospitalizacion y se observard si los niveles se mantuvieron elevados
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posterior a su recuperacion. Qué tanto se elevaron los biomarcadores y si
esto tuvo diferencias en cuanto a si los pacientes presentaron complicaciones
cardiovasculares o no. Qué pacientes tuvieron mayor aumento de
biomarcadores y cudles factores de riesgo cardiovascular presentaban en

comun.

Finalmente se seleccionardn aquellos pacientes que presentaron
complicaciones y se hara una comparacion con el grado de severidad y
elevacién de biomarcadores, para validar a qué pacientes se les debe
mantener en screening durante y después de la infeccién por COVID-19.

6.4 Marco muestral

6.4.1 Verso de estudio.

Todos los pacientes adultos del Hospital de Especialidades
Puebla CMN UMAE “Manuel Avila Camacho” que estén afiliados al
IMSS en el periodo del 1 de Marzo de 2020 al 31 de Diciembre
del 2021.

6.4.2 Sujetos de estudio.

Pacientes que cursaron con enfermedad por COVID-19 que presentaron
elevacion de biomarcadores y presentaron complicaciones cardiovasculares

a largo plazo.

6.4.3 Criterios de seleccion.

6.4.3.1 Criterios de inclusién.

» -Edad mayor a 18 afios

-Enfermedades Cronico Degenerativas

-Elevacion de biomarcadores cardiacos

-Que haya cursado con COVID-19 con prueba de PCR confirmatoria

-Expediente clinico completo
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» -Que haya presentado una complicacion cardiovascular

6.4.3.2 Criterios de exclusion.

-Edad menor a 18 afios

-Sin comorbilidades

-Expediente incompleto

-Que no tenga prueba confirmatoria de COVID-19

-Sin complicaciones cardiovasculares

YV V. .V V V V

-sin elevacion de biomarcadores
cardiacos

6.4.3.3 Criterios de eliminacion.
» -Que hayan muerto durante el estudio

» -Que se haya extraviado su expediente

6.5 Disefio y tipo de muestreo.

Se realizara un tipo de muestreo por cuotas, se dividira a la poblacion total en

subgrupos, se evalla la proporcion en que los subgrupos se encuentran en la

poblacién total, por ultimo se seleccionara el tamafio de la muestra que sea

significativa

6.6 Tamafno de la muestra.

Aplicando la férmula para el calculo de tamafio de muestra, con un universo
de trabajo de 1000 pacientes, se estima un tamafio de muestra de 89

pacientes, con un margen de error de 10% y un Intervalo de confianza de

95%.

6.7 Variables y escala de medicion

) Variables de poblacion
Variable Tipo Escala Unidad de
Medicién
Edad Cuantitativa Discreta Anos
Género Cualitativo Nominal Masculino /
Binaria Femenino
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Il)

Variables de estudio

VARIABLE TIPO ESCALA UNIDAD DE | EQUIPO
MEDICION

Prueba Cuantitativa | Nominal/ Positiva/Negativa | Expediente

confirmatoria de Dicotémico clinico

COVID-19

Enfermedades Cualitativa | Nominal/ Si/No Hoja de

cronico Dicotémico recoleccion

degenerativas

Elevacion de Cuantitativa | Nominal ng/mL Expediente

biomarcadores clinico

cardiacos

Complicaciones | Cualitativa | Nominal/ Si/No Hoja de

Cardiovasculares Dicotomico recoleccion

6.8 Operacionalizacion de variables.

Variable Definicion conceptual Definicion operacional
Edad Tiempo que ha vivido una Obtenida de la hoja de
persona u otro ser vivo recoleccion
Género Conjunto de Obtenida de la hoja de
caracteristicas biolégicas recoleccién
gue definen al espectro
de humanos como
hombre y mujer
Enfermedades Enfermedades que no Obtenida de la hoja de
crénico tlerllen. gn cura definitiva y recoleccién
, el individuo las porta por
degenerativas

el resto de su vida

Prueba de PCR
positiva para
COVID-19

Prueba que confirma el
diagndstico de la
enfermedad COVID-19

Obtenida del expediente clinico

Elevacion de

Marcadores especificos

Obtenido del expediente clinico
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biomarcadores

cardiacos

de dafo al corazén

Complicaciones

cardiovasculares

Complicaciones que se
presentan a nivel
cardiovascular
(Miocarditis, Pericarditis,
Miopericarditis, etc)

Obtenido del expediente clinico

6.9 Método de recoleccién de datos.

Se procederd a llenar la hoja de recoleccion de datos al contar con el

expediente clinico.

6.10 Teécnicay procedimiento.

Se realizara la recoleccion de datos por medio de la hoja de recoleccion de

datos y el expediente clinico del paciente.

1. Se identificaran los pacientes que cursaron con Enfermedad por

COVID-19 y desarrollaron complicaciones cardiovasculares

2. Se elaborara una base de datos de excel en la que se clasificara a los

pacientes en subgrupos y se mediran todas las variables en dichos

grupos.

3. Se consideran complicaciones cardiovasculares a aquellas que se

presentaron después del periodo de recuperacion de la enfermedad

por COVID-19 e involucren al sistema cardiovascular. .

4. Se elaborard una base de datos con cuadros estadisticos de

frecuencia y proporciones, donde se mediran la media, la moda y

desviacion estandar.

6.11 Andlisis de datos:

Se utilizara estadistica descriptiva para los datos generales de la poblacion

en estudio. Medidas que tengan tendencia central.
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9. LOGISTICA

7.1 Recursos humanos.

Los investigadores
- 1 residente de Cardiologia
- Médico especialista en Cardiologia

- Médico especialista en investigacion

7.2 Recursos materiales.

e Material Bibliogréfico (revistas, Libros)
e Bases de datos (PubMed)

e Hojas de recoleccion de datos

e Hojas de papel blanco

e Boligrafos

e Lapices

e Equipo de computo

e Impresora

7.3 Recursos financieros.

e Recursos propios del investigador principal

7.4 Consideraciones éticas.

El presente proyecto de investigacion se apega a la ley general de salud
de México promulgada en 1986 y a las normas éticas elaboradas en
Helsinki de 1972 y modificada en 1989. Se sometera a evaluacion por el
comité local de investigacion de la UMAE, CMN Manuel Avila Camacho,
del Instituto Mexicano del Seguro Social. La informacion seré confidencial,
se protegera la privacidad de los pacientes estudiados.

El proyecto de investigacion se ajusta a las normas e instructivos

institucionales en materia de investigacién cientifica.
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8. Resultados

Se realiz6 el estudio de investigacion en pacientes del servicio de Cardiologia
de la UMAE Puebla en la que se analizaron 42 pacientes, que cumplieron con
los criterios de inclusion, en el periodo comprendido del 01 de Marzo del 2020
al 31 de Diciembre del 2021.

Las variables demograficas incluidas en el estudio fueron la edad, el género, el
indice de masa corporal.

Las edades de los pacientes se encontraban desde los 31 hasta los 78 afios,
con una edad media de 60 afios con una desviacion estdndar de 10.60 (Grafica
1) (Tabla 1).

Tabla 1. Edad de los pacientes

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

Gréfica 1. Edad de los pacientes

Edad de los pacientes

45%
40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

w

30-40 afios 40-50 anos 50-60 aios 61-70 afios 71-80 afios
M Edad de los pacientes 4% 14% 31% 39% 12%
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Género de los pacientes.

De los 42 pacientes involucrados en el estudio se encontr6 que 26 eran
hombres representando el 62% y 16 eran mujeres representando el 38% del

total de los pacientes del estudio. (Tabla 2) (Gréafica 2).

Tabla 2. Cocientes demograficos para el género de los pacientes

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 2. Distribucion porcentual del género de los pacientes

Género de los pacientes

Masculino Femenino

= Género de los pacientes 62% 38%
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Peso de los pacientes.

Respecto al peso de los pacientes de acuerdo al IMC, 28 presentaron
diagnéstico de Obesidad y 14 diagnéstico de Sobrepeso, representando el 66%
y el 33% respectivamente. (Tabla 3) (Grafico 3).

Tabla 3. IMC de los pacientes

Fuente: Hoja de recoleccién

Gréfica 3. IMC de los pacientes
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M Peso de los pacientes
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Antecedente de Tabaquismo.

Se evalud si los pacientes presentaban antecedente de tabaquismo. De los 42

pacientes, cumplian con este rubro 30 pacientes, representando el 70% del

total. (Tabla 4) (Grafico 4).

Tabla 4. Antecedente de tabaquismo en los pacientes.

71+£11.2

0.28

28%

0.4

40 4.24% 28+11.2

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 4. Antecedente de tabaquismo

ANTECEDENTE DE TABAQUISMO
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No fumador
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Antecedente de Alcoholismo en los pacientes.
Se evaluo si los pacientes presentaban antecedente de Alcoholismo. De los 42
pacientes, cumplian con este rubro 10 pacientes, representando el 23% del

total. (Tabla 5) (Grafico 5).

Tabla 5. Antecedente de Alcoholismo en los pacientes.

Antecedente | Proporcién | Porcentaje | Razon | Tasa | Errorde | IC

muestreo
Alcoholico | 0.23 23% 031 |31 5.63% 23%9.2
No 0.76 76% 3.2 320 | 5.63% 76+9.2

alcohélico

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 5. Antecedente de Alcoholismo

ANTECEDENTE DE ALCOHOLISMO

80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

10%

0% T TR
AlLcoholico No Alcoholico

= Antecedente de Alcoholismo 23% 76%
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Antecedente de Diabetes Mellitus tipo 2 en los pacientes.

Se evaluo si los pacientes presentaban antecedente de Diabetes Mellitus tipo 2.

De los 42 pacientes, cumplian con este rubro 28 pacientes, representando el
66% del total. (Tabla 6) (Grafico 6).

Tabla 6. Antecedente de Diabetes Mellitus tipo 2 en los pacientes.

Antecedente | Proporcién | Porcentaje | Razon | Tasa | Errorde | IC

muestreo
Diabético 0.66 66% 200 |4.97% 66+10.5
No 0.33 33% 0.5 50 4.97% 33+10.5
Diabético

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 6. Antecedente de Diabetes Mellitus tipo 2
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Antecedente de Hipertension Arterial Sistémica en los pacientes.
Se evalud si los pacientes presentaban antecedente de Hipertension Arterial
Sistémica. De los 42 pacientes, cumplian con este rubro 38 pacientes,

representando el 90% del total. (Tabla 7) (Gréfico 7).

Tabla 7. Antecedente de Hipertension Arterial Sistémica en los pacientes.

Antecedente | Proporcion | Porcentaje | Razon | Tasa | Errorde | IC
muestreo

Hipertension | 0.90 90% 9.5 950 | 3.42% 90+12.5

Arterial

No 0.10 10% 0.10 10 3.42% 10+12.5

Hipertenso

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 7. Antecedente de Hipertension Arterial Sistémica
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Antecedente de Dislipidemia en los pacientes.
Se evalud si los pacientes presentaban antecedente de Dislipidemia. De los 42
pacientes, cumplian con este rubro 11 pacientes, representando el 26% del

total. (Tabla 8) (Grafico 8).

Tabla 8. Antecedente de Dislipidemia en los pacientes.

Antecedente | Proporcién | Porcentaje | Razon | Tasa | Errorde | IC

muestreo
Dislipidemia | 0.26 26% 0.35 35 4.97% 2619.5
No 0.73 73% 2.8 280 |4.97% 73+9.5

Dislipidemia

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 8. Antecedente de Dislipidemia.

ANTECEDENTE DE DISLIPIDEMIA
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Antecedente de Enfermedad Renal Cronica en los pacientes.

Se evalud si los pacientes presentaban antecedente de Enfermedad Renal

Croénica.

De los 42 pacientes, cumplian con este rubro 13 pacientes,

representando el 30% del total. De los cuales 2 se encontraban en el estadio

lllb, 3 se encontraban en el estadio IV y 8 en el estadio V de la clasificacion de

funcion renal por KDIGO, no hubo pacientes en el estadio Il y llla (Tabla 9)

(Grafico 9).

Tabla 9. Antecedente de Enfermedad Renal Crdnica en los pacientes.

42 42 39, 2.99 4.24 18 0.071
45

21 22 18,22 | 1.76 3.05 9.33 0.116
y 24

4.8 5 5 0.69 1.95 3.83 0.375

Fuente: Hoja de recoleccién
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Gréafica 9. Antecedente de Enfermedad Renal Crénica

Antecedente de Enfermedad Renal
Crdnica
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b Estadio llla Estadio Illb Estadio IV Estadio V
Antecedente de Enfermedad

_ 0% 14% 21% 57%
Renal Cronica
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Antecedente de Vacunacion previa en los pacientes.

Se evalué si los pacientes presentaban antecedente de Esquema de

vacunacion para SarsCov2. De los 42 pacientes, cumplian con este rubro 1

pacientes, representando el 2% del total. (Tabla 10) (Grafico 10).

Tabla 10. Antecedente de Esquema de vacunacion.

Antecedente | Proporcién | Porcentaje | Razon | Tasa | Errorde | IC
muestreo

Vacunacién | 0.03 3% 0.024 | 24 4.24% 2.316.1

Sin vacunar | 0.97 97% 41 4100 | 4.24% 9716.1

Fuente: Hoja de recoleccion

Grafica 10. Antecedente de Esquema de vacunacion.
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Evaluacion de la escala CURB-65

Se evalud la escala CURB-65 en los pacientes, de los 42 pacientes, 30

presentaron CURB 65 de 1-2 puntos, 12 presentaron CURB 65 de 3-4 puntos.

(Tabla 11) (Grafico 11).

Tabla 11. Evaluacién por la escala de CURB-65.

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 11. Evaluacion por la escala de CURB-65.
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Evaluacion de requerimiento de Unidad de Cuidados Intensivos.

Se evaluo la necesidad de estar en un area de cuidados intensivos, debido a la
severidad de la enfermedad. De los 42 pacientes, 14 se encontraban en un
area de cuidados intensivos representando un 33%, el resto llevd su

internamiento fuera del area de Terapia Intensiva. (Tabla 12) (Gréfico 12).

Tabla 12. Evaluacién de requerimiento de Unidad de Cuidados Intensivos

Area Proporcion | Porcentaje | Razon | Tasa | Errorde | IC
muestreo

Unidad de 0.34 34% 0.15 |15 5.63% 34+7.6

Cuidados

Intensivos

Hospitalizacion | 0.67 67% 2 200 |5.63% 67+7.6

fuera de la UCI

Fuente: Hoja de recoleccion

Grafica 12. Evaluacion de requerimiento de Unidad de Cuidados

Intensivos.

Evaluacidon de requerimiento de Unidad de Cuidados
Intensivos.

34%

67%

@ UCl Hospitalizacion en piso
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Evaluacion de los niveles de biomarcadores cardiacos.

Se evaluod los niveles de biomarcadores cardiacos. En especial de la Troponina
| y CPK MB, de los 42 pacientes, 14 presentaron niveles de troponina mayores
a 0.05 ng, 4 presentaron troponina de 14 ng o mas, 24 presentaron CKMB
mayor de 25 U/L (Tabla 13) (Grafico 13).

Tabla 13. Evaluacion de los niveles de biomarcadores cardiacos.

Area Proporcion | Porcentaje | Razén Tasa | Errorde |IC
muestreo

Troponinal 0.34 34% a/lb=3.5 |[350 |4.24% 34+10.2

0.05a13.9 a/c=0.58 | 58

ng/ml

Troponinal 0.09 9% b/a=0.28 | 28 4.24% 9+10.2

TERTOI & 444 b/c=0.16 | 16

ng/ml

CKMB mayor a | 0.57 57% c/la=1.71 | 171 | 4.24% 57+10.2

25 UlL c/b=6 | 600

Fuente: Hoja de recoleccion

Grafica 13. Evaluacion de los niveles de biomarcadores cardiacos.
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B Troponina | entre 0.05y 13.9 ng/ml M Troponina | mayor a 14 ng/m|l W CKMB mayor a 25 U/L




Pacientes que presentaron Percarditis como complicacion.

Se evalué si los pacientes presentaban como complicacion Pericarditis. De los
42 pacientes, cumplian con este rubro 10 pacientes, representando el 23% del
total. (Tabla 14) (Gréfico 14).

Tabla 14. Pacientes que presentaron Percarditis como complicacion

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 14 . Pacientes que presentaron Percarditis como complicacion

Pericarditis

= Pericarditis = Sin pericarditis
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Pacientes que presentaron Miocarditis como complicacion.

Se evalué si los pacientes presentaban como complicacion Miocarditis. De los
42 pacientes, cumplian con este rubro 3 pacientes, representando el 7% del
total. (Tabla 15 ) (Gréfico 15).

Tabla 15 . Pacientes que presentaron Miocarditis como complicacion

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 15. Pacientes que presentaron Miocarditis como complicacion

Miocarditis

= Miocarditis

= Sin miocarditis
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Pacientes que presentaron Arritmias como complicacion.

Se evaluo si los pacientes presentaban como complicacion Arritmias. De los 42

pacientes, cumplian con este rubro 17 pacientes, representando el 38% del

total. De acuerdo a las arritmias encontradas 10 pacientes cursaron con

Fibrilacibn Auricular, 4 pacientes con Taquicardia Auricular Multifocal, 2

pacientes con Bloqueo AV completo y 1 paciente con TV monomorfica. (Tabla

16) (Gréfico 16).

Tabla 16. Pacientes que presentaron Arritmias como complicacion

Complicacion | Proporcion | Porcentaje | Razén | Tasa | Errorde | IC
muestreo

Fibrilacion 0.59 59% a/b=2.5|250 |4.24% 59+9.1
auricular a/c=10 | 1000

a/d=5 | 500
Taquicardia | 0.25 25% b/a=0.4 | 40 4.24% 25+9.1
auricular b/c=4 | 400
multifocal b/d=2 | 200
Taquicardia | 0.05 5% c/a=0.1| 10 4.24% 5+9.1
ventricular c/b=0.2 | 20
monomorfica c/d=0.5 | 50
Bloqueo AV 0.11 11% d/a=0.3 | 33 4.24% 1149.1
completo d/b=0.7 | 75

d/c=2 200

Fuente: Hoja de recoleccién
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Gréfica 16. Pacientes que presentaron Arritmias como complicacion

Arritmias cardiacas
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Pacientes que presentaron Insuficiencia cardiaca cronica como complicacion.
Se evalud si los pacientes presentaban como complicacién Insuficiencia
cardiaca crénica. De los 42 pacientes, cumplian con este rubro 11 pacientes,

representando el 26% del total. (Tabla 17) (Grafico 17 ).

Tabla 17. Pacientes que presentaron Insuficiencia cardiaca crénica como

complicacién

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 17. Pacientes que presentaron Insuficiencia cardiaca crénica

como complicacion

' Insuficiencia cardiaca cronica ‘

H Con insuficiencia

M Sin insuficiencia
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Pacientes que presentaron Tromboembolia pulmonar como complicacion.
Se evaluo si los pacientes presentaban como complicacibn Tromboembolismo
Pulmonar. De los 42 pacientes, cumplian con este rubro 2 pacientes,

representando el 4% del total. (Tabla 18) (Gréfico 18).

Tabla 18. Pacientes que presentaron Tromboembolia pulmonar como

complicacién

Fuente: Hoja de recoleccion

Gréfica 18. Pacientes que presentaron Tromboembolia pulmonar como

complicacién

TROMBOEMBOLISMO PULMONAR

B Tromboembolismo pulmonar B Sin tromboembolismo pulmonar
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Discusion.

La enfermedad por COVID-19 se considera una patologia con alta prevalencia
a nivel mundial y sobretodo en nuestro medio actualmente. Se conoce con
certeza que esta enfermedad no solo afecta el sistema pulmonar, se ha
comprobado que existe dafio sistémico especificamente a nivel endotelial, que
de manera consecuente produce una lesién a nivel miocéardico llevando al
paciente a presentar diferentes tipos de complicaciones cardiovasculares.

La finalidad de este trabajo es la de comprobar si dichas complicaciones tienen
alguna relacién con el grado de inflamacion, la cual podemos observar de
manera indirecta con la elevacion de los biomarcadores cardiacos y esto nos
ayude a prevenir de manera oportuna con revisiones periodicas, la disfuncion
ventricular, el riesgo tromboembolico o la muerte subita.

En el estudio evaluamos diferentes caracteristicas demograficas, entre ellas
fueron; la edad de los pacientes, el sexo, el indice de masa corporal.

En cuanto a la edad los rangos se encontraban desde los 31 afios hasta los 81
afos, en su mayor proporcion entre los 50 y los 70 afios con una media de 60
afios y una desviacion estandar de 10.60 afos. En otros estudios, que se
realizaron en nuestro pais en el segundo nivel de atencién, se observo que la
prevalencia de pacientes sobrevivientes a la enfermedad por COVID-19
rondaba los 50-59 afios y los no sobrevivientes entre 70 y 79 afios (Cardona-
Torres et al) (26). Por lo tanto podemos inferir que la edad es una variable que
se relaciona con la severidad de la enfermedad y la mortalidad.

El género de los pacientes fue predominantemente masculino en un 62%
respecto a las mujeres que representaban el 38% de la muestra. En un estudio
en China donde se involucraron pacientes con enfermedad por COVID 19 y
SARS, se observo que la tendencia a presentar una mayor serveridad de la
patologia y mayor tasa de mortalidad (2.4 veces mas) se presento en el género
masculino, independientemente de la edad de los pacientes (P=0.035) (Jin JM
et al) (27). De igual manera en el estduio aquellos pacientes que presentaron el
cuadro clinico de mayor severidad fueron masculinos (76% vs 24%)

El Indice de masa corporal fue otra variable a evaluar, reportandose 28
pacientes con diagnostico de Obesidad, con una media de 32 y una desviaciéon
estandar de 1.64 y 14 pacientes con diagndstico de Sobrepeso con una media
de 27 y una desviacion estandar de 1.25. En un estudio se evalu6é que la
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Obesidad como unico factor de riesgo aumenta en un 20% las hospitalizaciones
y la severidad en pacientes que cursan con COVID 19, aunado a otras
comorbilidades como la Diabetes Mellitus tipo 2 y la Hipertension Arterial
Sistémica este riesgo se eleva hasta un 60% (Steenblock C et al) (28). Es
importante tomar en cuenta estos datos ya que en México tenemos una alta
prevalencia de Obesidad a nivel nacional, lo cual ocasiona una alta tasa de
complicaciones en estos pacientes, ademas de mdlltiples dias de
hospitalizacion. En este estudio se observo que los pacientes con Obesidad
presentaron mayor cuadro de severidad que aquellos con Sobrepeso (90% vs
10%).

El tabaquismo es otra de las variables que se presentaron en el estudio, 30
pacientes (70%) de la muestra poblacional, de acuerdo a estudios realizados el
tabaquismo puede predisponer a los pacientes a ser vulnerables a la infeccion
del virus Sars-Cov2, por medio de mdultiples vias patologicas (Pifiera-Castro H
et al)(29).

Se interrogo acerca de las principales enferemdades cronico degenerativas en
nuestro medio, asi como las que se asocian como factores de riesgo para el
aumento de la severidad y la mortalidad de la patologia. En el estudio 28
pacientes presentaron Diabetes Mellitus tipo 2 representando el 68% del total
de los pacientes. El hecho de que el paciente padezca Diabetes Mellitus tipo 2
aumenta el riesgo de severidad de la enfermedad en 2,3 veces y el riesgo de
mortalidad 2,5 veces, por otro lado el control de las cifras glucémicas se
correlaciona con una disminucion de la mortalidad y de la severidad de la
enfermedad (Lima-Martinez MM et al)(30). Los pacientes con Diabetes Mellitus
fueron los que presentaron un mayor tasa de mortalidad y severidad en el
estudio (70%vs30%).

Se reportaron 38 pacientes con Hipertension Arterial Sistémica , representando
el 90% del total, lo cual representa un gran porcentaje de la muestra, en un
metanalisis hecho en China se demostr6 que la Hipertension Arterial Sistémica
es un factor de riesgo de aumento de la severidad de la enfermedad y
mortalidad (Salazar M et al) (31).

Otras comorbilidad que se presentaron en el estudio fueron los antecedentes de
Dislipidemia, se encontro en 11 pacientes (26%) sin embargo puede estar
asociada a los malos habitos alimenticios del paciente, al consumo etilico, etc.
En el estudio se registraron 13 pacientes con Enfermedad Renal Crénica, en
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diferentes estadios, 2 pacientes en el estadio Illb, 3 en el estadio IV y 8 en el
estadio V que fue el que mas predominé. De acuerdo a datos en la literatura la
lesion renal aguda y la enferemedad renal crénica son dos entidades que
aumentan la mortalidad de los pacientes con COVID-19, esto puede ser debido
a que la gran mayoria presenta otro tipo de comorbilidades, en un 46% los
pacientes que se encuentran en hemodialisis se pueden presentar
asintomaticos, es por ello que tambien debemos de prestar especial atencion
en este grupo. (Vizcarra-Vizcarra, C)(32). En el caso del estudio la mayor parte
de los pacientes que se encontraban en el estadio V, presentaron datos de
severidad y ameritaron un internamiento en la UCI (75%)).

La escala de CURB-65 nos ayuda para poder cuantificar el grado de severidad
de los pacientes que cursaron con neumonia por COVID-19, ademas de ser
una herramienta que nos orienta a saber que pacientes ameritan estar
hospitalizados o el requerimiento de una Unidad de Cuidados intensivos, nos
sirve para conocer el pronostico de la enfermedad en curso, ya que dictamina el
grado de severidad que presenta el paciente (Guo J, Z et al)(33). De los 42
pacientes, 30 presentaron CURB 65 de 1-2 puntos, 12 presentaron CURB 65
de 3-4 puntos, de los cuales se hospitalizaron en Unidad de Cuidados
Intensivos a 14 (34%) y el resto fuera del area de cuidados intensivos (67%).

En cuanto a los biomarcadores cardiacos se evaluaron los niveles de CKMB,
los niveles de troponina |, este rubro se dividio en aquellos en los que la
troponina | era detectable, mayor a 0.05 ng/ml hasta 13.9 ng/ml y en los que se
consideraba significativamente elevada, mayor o igual a 14 ng/ml. En el estudio
14 presentaron niveles de troponina mayores a 0.05 ng, 4 presentaron
troponina de 14 ng o mas y 24 presentaron CKMB mayor de 25 U/L.

Se han realizado multiples estudios acerca del dafio o la repercusién que tiene
en si la enfermeda dpor COVID-19 y la relacion que tiene con el desarrollo de
lesién miocardica independientemente o no si el paciente debut6é con un infarto
agudo al miocardio tipo 2. Se cree que esta cascada inflamatoria a nivel
endotelial trae consigo un dafio colateral al corazén y que esto puede llegar a
ser prondstico, se documenta que el aumento de las troponinas y de la enzima
CKMB son factores prondsticos en la severidad y la mortalidad del paciente que
cursa con la enfermedad por COVID-19, a su vez tambien podria tener
implicacién en el desarrollo a futuro de posibles complicaciones como son la
insuficiencia cardiaca, las arritmias, la pericarditis, la miocardisits, la
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enfermedad tromboembolica venosa. En un estudio realizado en China los
pacientes que presentaban lesion miocérdica aguda tuvieron una mayor tasa de
mortalidad (51.2%) comparado con aquellos que no presentan dicha afeccion
(4.5%) (Shi, X)(34). Se realizaron estudios acerca de la insuficiencia cardiaca
en estos pacientes, la neumonia por COVID-19 puede exacerbar un cuadro de
insuficiencia cardiaca cronica, sin embargo tambien se han estudiado casos de
insuficiencia cardiaca de novo, en los cuales no se conoce aun de manera
exacta el mecanismo, pero se puede inferir que puede llegarse a producir falla
ventricular de predominio derecho por cor pulmonale agudo y de manera
consecuente la disminucién del gasto cardiaco. El desarrollo de arritmias
posterior al periodo de recuperacion de la enfermedad por COVID 19 es
frecuente, en un estudio se observo que pacientes que presentaron elevacion
de biomarcadorers cardiacos presentaron en un 17% arritmias cardiacas como
complicacion en los proximos 4 meses (Khan S et al)(35). Las principales
arritmias que se encontraron en estos pacientes fueron la asistolia, la
actividad eléctrica sin pulso y la taquicardia ventricular. Uno de los
mecanismos por lo que se plantea la generacién de arritmias es por la
hipoxia, ademas que tamnbien el tratamiento con hidroxicloroquina prolonga
el intervalo QT lo cual se considera un mecanismo arrtimogénico, en este
estudio se presento con mayor frecuencia la fibrilacion auricular, en un 59%
del total de pacientes que presento aritmias, a su vez se presento en los
pacientes que cursaron con un alto grado de severidad de la enfermedad.
De acuerdo a estudios realizados en autopsias la enfermedad
tromboembolica venosa tiene prevalencia en estos pacientes, se demostro
en necropsias trombosis venosa profunda en 7.7% pacientes hospitalizados
y en 31% de los pacientes que se encontraron en UCI (Khan S et al)(35).
Registros de la European Journal of Cardiology demuestran que es
frecuente encontrar lesibn miocardica aguda en los pacientes que cursan
con COVID-19, se estudiaron 148 pacientes que presentaron lesion
miocardica aguda y COVID-19, a los 2 meses de la remisién de los sintomas
se les realizo una Resonancia Magnética Cardiaca encontrando en 54% de
los pacientes anomalias cardiacas, 32% presentaron en la RMC un patron
de cicatriz/lesiony en un 28% se encontro un patron isquémico, 8% de los

pacientes presentaban datos de inflamacion aguda despues de los 2 meses
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de la remision (Kotecha, T et al)(36). De acuerdo al estudio se presentaron
10 pacientes con Pericarditis, 3 pacientes con Miocarditis y 2 pacientes con
Tromboembolismo pulmonar.

Este estudio ayudo a encontrar que la lesion miocéardica es mas comun de lo
gue esperamos Yy no necesariamente se debe de presentar en el cuadro de
un sindrome coronario agudo tipo infarto agudo al miocardio. Los pacientes
gue se estudiaron en este estudio la mayoria presentaba mas de 2
comoribilidades, entre las que se destaca por su frecuencia la Hipertension
Arterial Sistémica, la Diabetes Mellitus tipo y la Enfermedad Renal Crénica.
El desarrollo de las complicaciones cardiovasculares a largo plazo en su
mayoria fueron arritmias, pericarditis e insuficiencia cardiaca cronica. Se
tiene que investigar con mayor certeza si realmente la causa de las
complicaciones cardiovasculares es debido a un dafio miocardico o a los

diferentes tipos de comorbilidades que presentan los pacientes.
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Conclusioén.

® El rango de edad varia desde los 31 afos hasta los 78 afios, con una edad
media de 60 afios y una desviacién estandar de 10.6.
El género masculino predominé respecto al genero femenino (62%vs38%).
Se reporté con mayor incidencia el diagnésitco de Obesidad (66%) respecto
al Sobrepeso (34%).

® En los antecedentes el tabaquismo tiene un rol fundamental, se identifico en
30 pacientes (70%).
El antecedente de alcoholismo se encontr6 en 10 pacientes (23%).
En cuanto a las enfermedades crénico-degenerativas la hipertension arterial
sistétmica fue la mas frecuente documentada en 38 pacientes (90%),
seguido de la Diabetes Mellitus tipo 2 en 28 pacientes (66%), la Dislipidemia
en 42 pacientes (26%) y por ultimo la Enfermedad Renal Cronica en 13
pacientes (30%), de los cuales 2 se encontraban en el estadio Ilib, 4 en el
estadio IV y 8 en el estadio V.

® Se observo mayor grado de severidad de la enfermedad en los pacientes
gue presentaban mas de 2 comorbilidades entre ellas la que mas resalta es
la DM2 y la ERC, 85% de los pacientes que requirieron de la UCI.

® El esquema de vacunacion se encontraba ausente en la gran mayoria, a
excepcion de 1 paciente (3%).

® Se evaluo la escala CURB-65, donde 30 pacientes obtuvieron 1-2 puntos y
12 pacientes con 3-4 puntos.

® Se registro el internamiento en la UCI de 14 pacientes, el resto se mantuvo
en hospitalizacion fuera del area de cuidados intensivos.

® Los biomarcadores cardiacos estudiados fueron la CKMB y la Troponina |,
14 pacientes presentaron una elevacion de mas de 0.05 ng/ml hasta 13,9
ng/ml, 4 pacientes presentaron una elevacion mayor de 14 ng/ml y 24
presentaron elevacion de mas de 25 U/L de la CKMB.

® De los pacientes evaluados solo el 10% debutd con SICA tipo Infarto Agudo
al Miocardio al momento del diagnéstico.

® De las complicaciones cardiovasculares, se presentaron con mayor
prevalencia las arritmias cardiacas en un 38% del total, seguido de la
Pericarditis (27%), Insuficiencia Cardiaca Croénica (26%), Miocarditis (7%) y
TEP (4%).
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Anexos.

Tabla 3. Escala CURB-65
Factor Clinico Puntos
Confusién 1
BUN >10 mg/dl 1
FR> 0 = 30 por min 1
PAS <90 mm Hg o 1
PAD <= 60 mm Hg 1
Edad=> 65 ANOS 1

Tabla 4. Respuesta ante escala CURB-65 y CRB-65
Puntaje CURB-65 | Mortalidad % | Recomendacion

0 0.6 Bajo Riesgo

2 6.8 Hospitalizacion corta y seguimiento estrecho.

4 8 0 dera
Puntaje CRB-65 Mortalidad % | Recomendacion
U 0.9 DAIo BSE0

: 3 5.2 Ambulatorio

Reglas de prediccion en neumonia adquirida en la comunidad. Rev Méd Chile 2004, 132:1027-1030,

1. Escala de severidad para Neumonia CURB-65

se actualizara de acuerdo a los cambios,
actualmente: venir o residir en area de

Mosﬁmnrtm ] .
) ) circulacién del virus en los 14 dias previos

Criterio epidemidlogico®

fluio 1- Suministro de mascarilla
m‘. Z-Avllonmdowaunﬂ
infecciones No - > 65 afios
respiratorias mmmm e
estacionales y ] Sl - Presentacion
mantener las + Frocuencia mm
precauciones - Implementar precauciones contacto y gotitas « Hipowemia o Sat 02 < 93%
correspondientes c«mmmmmw «Co entacion.
* Hipatermia (3 central <36.8)
. con necesidad intensa do
Valoracién de O VesOpMescres:
severidad
l
v
COVID-19 (verde COVID-18 (amarillo) COVID-19 (roj
Ausencia de: ‘ Presencia de uno de los siguientes:
- Compromiso pulmonar - Neumonia
- Broncoespasmo - Broncoespasmo
- Insuficiencia respiratoria - Sin Insuficiencia respiratoria grave
- Compromiso encefalico - Sat 0, >93% al aire
- Compromiso hemodindmico - Frecuencia respiratoria <30rpm
Sin comorbilidad ni poblacion de riesgo Presencia de comorbilidad

!

Intemacion u observacién inicial emergencia __Internacion en
Rx de térax y exdmenes de laboratorio Cuidados Intensivos
Control y monitorizacién con Sat. de pulso

Manejo ambulatorio, informar signos alarma
Sin examenes ni Rx de térax
Seguimiento: - telefénico a las 24 hs

- control médico 48-72 hs

Manejo clinico de la infeccion por SARS-CoV-2 y la enfermedad COVID-19.
Gru interdis inter soc y céat.2020.
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Patient State Descriptor Score

Uninfected Uninfected; no viral RNA detected 0
Asymptomatic; viral RNA detected 1
Symptomatic; independent 2
Symptomatic: assistance needed 3

Hospitalised: moderate disease | Hospitalised; no oxygen therapy* 4
Hospitalised; axygen by mask or nasal prongs 5
Hospitalised; oxygen by NIV or high flow 6
Intubation and mechanical ventilation, pO./Fi0, 2150 or SpOJFi0, 2200 7
Mechanical ventilation pO,/FIO, <150 (SpO,/FIO, <200) or vasopressors 8
Mechanical ventilation pO,/Fi0, <150 and vasopressors, dialysis, or ECMO | 9

Dead

10

Figure WHO clinical progression scale
A minimal common outcome measure set for COVID-19 clinical research.

Lancet 2020(20):192-97
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Hoja de recoleccion de datos

Titulo: EVALUACION DE LA RELACION DE ELEVACION DE
BIOMARCADORES CARDIACOS EN PACIENTES QUE CURSARON CON
COVID-19 Y EL DESARROLLO DE COMPLICACIONES

CARDIOVASCULARES A LARGO PLAZO EN EL PERIODO 2020-2021

Nombre de los investigadores:

Investigador: Dra Maria del Rayo Juarez Santisebastian
Investigador asociado: Dr Carlos Navarro Alonso
Investigado asociado: Dr Ernesto Hernandez Jiménez

Fecha: Hora:
Nombre del paciente:

Entidad de nacimiento:

Edad:

Género:

Peso:_

Estatura:__

IMC:___

Tabaquismo:

Etilismo:

¢ Enfermedades cronico degenerativas? Si___ No

Diabetes Mellitus: Si No Hipertensién Arterial: Si No_

Otra:_ Cual?:_
Esquema de vacunacion: Completo: Incompleto:
¢, Que vacuna recibié y cuantas dosis?:

¢JAntecedente de COVID-197:
¢En qué fecha?

¢, Presento sintomas?: Si No

¢ Falta de aire? Si No

Tos: Si No Fiebre: Dolor muscular: Otros:
¢ Cudles?:

¢,Requirié de uso de oxigeno suplementario?: Si No

¢, Requirié estar en una Unidad de Cuidados Intensivos?: Si No

¢, Presentod alguna complicacion durante su internamiento?: Si____No

¢, Cuél complicacion?:

¢, Presento alguno de los siguientes sintomas posterior a 1 mes de la

remision de la enfermedad?

Falta de aire: Palpitaciones: Dolor de pecho:

Algun otro sintoma:

¢ Estaria interesado en participar en el estudio de investigacion que se esta

llevando a cabo?

Nombre y firma del paciente:
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Consentimiento informado oficial

[

©
IMSS

STURILADY S0LITARIDAD SO,

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, NVESTIGACION Y POLITICAS DE
SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

EVALUACION DE LA RELACION DE ELEVACION DE BIOMARCADORES CARDIACOS EN
PACIENTES QUE CURSARON CON COVID-19 Y EL DESARROLLO DE COMPLICACIONES
CARDIOVASCULARES A LARGO PLAZO EN EL PERIODO 2020-2021

Patrocinador externo (si aplica):

Lugar y fecha:

Puebla, Puebla 13 de Abril del 2022

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Se estudia a la poblacion que curso con COVID-19 para observar las complicaciones

cardiovasculares a largo y plazo y la relacién que tuvo con la elevaciéon de la Troponina

Procedimientos:

Se procede a recolectar datos acerca de los pacientes que cursaron con COVID-19y

documentar las complicaciones que presentaron a largo plazo

Posibles riesgos y molestias:

Ninguno

Posibles beneficios que recibird al participar

en el estudio:

Apoyar a la comunidad médica a colaborar con un protocolo de investigacion

Informacién sobre resultados y alternativas

de tratamiento:

No se otorga ningun resultado ni tratamiento en dicho estudio

Participacion o retiro:

Voluntario

Privacidad y confidencialidad:

Si

En caso de coleccion de material bioldgico (si aplica):

No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable:

Dra. Maria del Rayo Juarez Santisebastian

Colaboradores:

Dr. Carlos Navarro Alonso

Dr. Ernesto Hernandez Jiménez

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del

IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27

69 00 extensién 21230, Correo electrdnico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1

Nombre, direccidn, relacién y firma

Testigo 2

Nombre, direccién, relaciony firma

Este formato constituye una guia que deberd completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin

omitir informacidn relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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10. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

ACTIVIDAD/ TIEMPO

Recopilacion
Bibliogréafica

Elaboracién del Proyecto

ENERO 2021

FEBRERO 2020

MARZO 2021

Desarrollo de la
Investigacion

ABRIL 2021

Captura de la
Informacion

Andlisis de Datos

MAYO 2021

JUNIO 2021

JULIO 2021

AGOSTO 2021

SEPTIEMBRE 2021

OCTUBRE 2021

NOVEMBRE 2021

Redaccion de resultados

Escritura de la Tesis
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PRESENTACION Y

9. DIAGRAMA DE FLUJO.
MODIFICACION
DEL PROTOCOLO

|
\ 4

INICIO DE LA ‘ APROBACION
INVESTIGACION DEL PROTOCOLO

ELABORACION
. DE LA BASE DE
DATOS

¥

OBTENCION Y
PRESENTACION
DE RESULTADOS
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