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RESUMEN

Introduccion: los factores de riesgo fueron una de las principales problematicas asociadas a complicaciones
cardiovasculares en pacientes post-infeccion por SARS CoV-2, de acuerdo con diversos estudios los
principales factores de riesgo asociados al desarrollo de insuficiencia cardiaca fueron la hipertension y la
diabetes, asociados a alteracion del Sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona y del receptor ECA-2 asi como
alteraciones a nivel estructural y funcional a nivel cardiaco.

Objetivo: describir los factores de riesgo asociados al desarrollo de la insuficiencia cardiaca post infeccion
por SARS CoV-2.

Métodos: revision bibliografica de tipo narrativa usando una blsqueda sistematica, por medio de bases de
datos SciELO, ScienceDirect y PubMed.

Resultados: se encontraron 14 articulos, de los cuales 7 articulos explicaban y detallaban los principales
los factores de riesgo asociados mientras que los otros 7 articulos describian los mecanismos patogénicos
asociados al desarrollo de la insuficiencia cardiaca post infeccion.

Conclusiones: los principales factores de riesgo asociados al desarrollo de insuficiencia cardiacas son la
hipertension arterial, asi como la diabetes mellitus, ademas de ello gracias a la recopilacion de informacion
también se evidencio que dichos factores se encuentran relacionados con un aumento de la tasa de mortalidad
y deterioro en la calidad de vida del paciente.

Palabras clave: Insuficiencia Cardiaca; COVID-19; Post COVID-19; Enfermedades Cardiovasculares; Factores
de Riesgo Cardiovascular.

ABSTRACT

Introduction: risk factors were one of the main problems associated with cardiovascular complications in
patients post SARS CoV-2 infection. According to several studies, the main risk factors associated with the
development of heart failure were hypertension and diabetes, associated with alterations in the Renin-
Angiotensin-Aldosterone System and the ACE-2 receptor, as well as structural and functional alterations at
the cardiac level.

Aim: to describe the risk factors associated with the development of heart failure after SARS CoV-2 infection.
Methods: narrative literature review using a systematic search through SciELO, ScienceDirect and PubMed
databases.

Results: 14 articles were found and analyzed of which 7 articles explained and detailed the main risk factors
while the other 7 articles described the pathogenic mechanisms associated with the development of post-
infection heart failure.

Conclusions: the main risk factors associated with the development of heart failure are arterial hypertension,
as well as diabetes mellitus, in addition to this thanks to the collection of information it was also evidenced
that these factors are related to an increase in the mortality rate and deterioration in the quality of life of
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the patient.
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INTRODUCCION

La infeccion por el virus del SARS CoV?2 originada en la cuidad de Wuhan-China, se caracteriza por presentar
una alta tasa de mortalidad secundaria a la activacion del sistema inmunitario durante el proceso infeccioso,
causando severas lesiones a nivel estructural y funcional en diversos 6rganos principalmente cardiaco y
respiratorio.®

De acuerdo con el reporte estadistico de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) sefialé que a nivel
mundial la infeccion por el virus causé alrededor de 6,3 millones de muertes hasta la actualidad.® Ademas, se
pudo observar que las altas tasas de mortalidad se encontraban relacionadas a los factores de riesgo.®

Dou et al.® reportan que la tasa de mortalidad asociadas a pacientes con enfermedad cardiovasculares
prexistentes o factores de riesgo incrementa hasta en un 13,2 % en relacion a personas sanas (1,4 %), ademas
reportan que tienen mayor probabilidad de complicaciones cardiovasculares entre las cuales destaca la
insuficiencia cardiaca (IC), infarto agudo de miocardio, miocarditis, entre otras.

Seglin datos estadisticos se estima que la cuarta parte de la poblacion mundial presenta factores de riesgo
tales como hipertension arterial (HTA) (6 %), diabetes mellitus (DM) y las enfermedades cardiovasculares
prexistentes (ECV) (10,5 %), de cuales el 71 % presenta complicaciones y fallece, de hecho, se predice que estas
cifras incrementan en los anos posteriores. Por otro lado, se menciona que las ECV es una de las principales causas
de muerte (38 %) al igual que la DM 3. A nivel nacional, de acuerdo con datos reportados por el Instituto nacional
de censo y estadisticas (INEC) la prevalencia de muertes asociada a comorbilidades es de aproximadamente el
53 % de las cuales las ECV representan 48,6 % y la DM el 12,4 %.©

Se ha evidenciado que la presencia de factores de riesgo cardiovascular puede ser un componente clave de
peor pronostico en los pacientes infectados por el virus. Dentro de los principales factores de riesgo mencionados
por diversos autores se reporta que entre los pacientes infectados el factor mas prevalente es la hipertension
arterial (HTA) (40 %) seguido de la diabetes mellitus tipo Il (DM Il) (17 %), enfermedades respiratorias (8 %) y las
enfermedades cardiovasculares prexistentes (ECV) (3 %); sin embargo, se relaciona a la HTAy a las ECV como
los factores de mayor peligro, en comparacion con las enfermedades respiratorias y las de tipo metaboélicas. ¥

Conocemos que la insuficiencia cardiaca, es una de las principales complicaciones cardiovasculares asociadas
a la infeccion por el virus del SARS-CoV-2 debido a las diversas alteraciones y procesos inflamatorios producidos
durante el proceso infeccioso, ademas de adhesion del virus a los ECA-2.©

En ese mismo contexto segin Edina Cenko et al.'? reportaron que existe una fuerte asociacion entre los
cambios producidos en el organismo y el desarrollo de IC post infeccion, de hecho, mencionan que la respuesta
del tejido vascular secundario a las citoquinas liberadas ademas una inadecuada respuesta del receptor ECA 2
provoca que la contractibilidad cardiaca disminuya y con ello su funcionabilidad.

La IC sigue siendo hasta la actualidad aun problema de salud, que afecta a mas de 23 millones de personas a
nivel global. Datos recientes revelan la tasa de mortalidad de acuerdo con la fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo (FEVI) entre las cuales la poblacion con Insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion reducida (IC
FEr) representa un (8,8 %), IC con fraccion de eyeccion ligeramente reducida (FELr) (7,6 %) y IC con fraccion
de eyeccion conservada (FEc) (6,3 %). Se menciona que el riesgo de desarrollarla se encuentra relacionado con
factores de riesgo tales como HTA, DM, dislipidemias, entre otros. "

De acuerdo con Gordo Aguila D et al.® (2021), evidenciaron que la incidencia para desarrollar un evento
cardiovascular mayor durante el proceso infeccioso es del 9,6 %y de las cuales la complicacién mas destacable
fue la insuficiencia cardiaca (IC) (23 %) asociadas a una lesién miocardica aguda.

Este articulo tiene como objetivo describir cuales son los principales factores de riesgo asociados al desarrollo
de Insuficiencia Cardiaca post-SARS CoV-2.

METODOS

Se realizo6 estudio tipo revision bibliografica, el cual nos enfocamos en los factores de riesgo asociados al
desarrollo de insuficiencia cardiaca en pacientes post-infeccion por SARS CoV-2.

Para ello usamos diversos buscadores cientificos como, SciELO, ScienceDirect y PubMed.

Dentro de los criterios de inclusion: el factor de impacto de la revista en donde fue publicado cada articulo
en la cual se tomo en cuenta revistas de cuartil de acuerdo con el ranking establecido por la plataforma
Scimago, estudios retrospectivos, prospectivos, articulos de revision, metaanalisis, revisiones sistematicas, en
idioma espanol, inglés y portugués, asi como articulos que fueron publicados desde enero 2018 hasta el 2022.
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La estrategia de busqueda fue por medio de la utilizacidn de los buscadores previamente descritos y para la
cual se tomo en cuenta las diversas palabras claves en base a las guias DeCS/MeSH como: insuficiencia cardiaca,
COVID-19, enfermedades cardiovasculares y comorbilidades, del mismo modo, se realizé la combinacion de
estas, a través de los operadores booleanos “And”, “Or” y “Not”.

Se recuperaron un total de 374 articulos, que contenian informacion acerca del tema, de revistas indexadas
como PubMed: 132 documentos, ScienceDirect: 210, SciELO: 32, posteriormente se seleccionaron articulos
de acuerdo con los criterios de inclusion y exclusion, logrando identificar un total de nimero 14 articulos
cientificos finales para el analisis (Figura 1).

Articulos identificados mediante la busqueda
en base de datos cientificas (n=374):
|dentificacién Publed (n=132)
ScienceDirect (n=210)
SciELO (n=32)

Articulos eliminados luego de
., Articulos Seleccionados .| leer el titulo y abstract (n=328)
Seleccidn (n=21) . Articulos duplicados
l eliminados (n=25)
Articulos con texto completo Articulos tilizad
Elegibilidad seleccionados para elegibilidad > r.t1’cu o .Ut] 12acos para
(n=21) redaccion de introduccion (n=11)
Inclusién Estudios incluidos para su analisis
(n=14)

Figura 1. Diagrama de flujo de recoleccion y seleccion de estudios

RESULTADOS

Referente a la revision de los factores de riesgo implicados en el desarrollo de complicaciones cardiovasculares
principalmente Insuficiencia cardiaca post infeccion por SARS Cov-2, hubo diversos autores que destacaron la
relacion entre los factores de riesgo tales como HTA, DM, ECV; y la IC.

La Tabla 1 muestra los principales resultados y caracteristicas de los estudios sobre factores de riesgo
asociados a complicaciones cardiovasculares Post COVID-19.

De acuerdo con Guo et al.™ el cual analizé la relacion entre las ECV y el desarrollo de una lesion miocardica
asociada a complicaciones cardiovasculares por medio de un estudio en un centro en Wuhan, China en el 2020
con 187 pacientes de los cuales el 35,3 % padecia alguna ECV de las cuales destacaba la HTAy la miocardiopatia.
Finalmente, en el resultado de su estudio se evidencio que el pronostico de los pacientes con comorbilidades
esta asociada al desarrollo de disfuncion miocardica y a un peor pronostico.

Liu Y et al."® en un metaanalisis que incluy6o 22 estudios pudo evidenciar que dentro de las principales
comorbilidades de riesgo cardiovascular destacaban la HTA, ECV y la DM todas asociadas a complicaciones
cardiovasculares como la IC y el IAM.

Asimismo, Navarrete-Mejia et al.""» realizaron un estudio en el 2020 con 1947 pacientes de un hospital
peruano entre un rango de edad de treinta afos o superior 1947 pacientes de 30 afos o mas, con diagnostico
confirmado de SARS CoV-2. Como resultado de su investigacion concluye que la DM (17 %) y la HTA (24 %)
fueron los factores mas prevalentes asociados a complicaciones cardiovasculares, de hecho, menciona que
se encuentran relacionas a alteraciones del SRAA ademas de un estado de hipercoagulabilidad asociadas a un
dafio miocardico y con ello complicaciones cardiovasculares como IC, IAM, arritmias y en casos mas complejos
e incluso la muerte del paciente.

En relacién con los mecanismos patogénicos asociados al desarrollo de insuficiencia cardiaca post infeccion,
los autores mencionan diversos mecanismos implicados tales como la tormenta de citocinas inflamatorias,
disfuncion ventricular izquierda, isquemia miocardica, entre otros; los cuales aumentan la susceptibilidad y
el riesgo de desarrollar complicaciones cardiovasculares debido a que producen alteraciones estructurales y
funcionales a nivel cardiaco.

La Tabla 1 muestra los principales resultados y caracteristicas de los estudios sobre los mecanismos
patologicos asociados al desarrollo de la IC y el COVID-19.
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De acuerdo con Augustine et al.® (2022), en su estudio se menciona que gracias a la unién del virus al
receptor se produce la expresion exagerado de ECA2 como mecanismo de respuesta al dafio cardiaco producido
por el virus tiene un efecto contraproducente alterando el ciclo normal de liberacion del a Angiotensina 1-9 y
1-7, las cuales cumplen funciones de proteccion a nivel cardiaco principalmente del desarrollo de IC, asimismo
este desequilibrio en conjunto con factores de riesgo induce a la liberacién de ECA-2 anémalos los cuales
provocan un proceso inflamatorio asi como vasoconstriccion al igual que una alteracion del SRAA aumentando
la susceptibilidad de desarrollar IC.

Ying et al.¥ mencionan que debido a la infeccion por SARS CoV-2 se produce una lesion cardiaca aguda, la
cual esta asociada con una alteracion con los ECA-2 asi como la tormenta de citocinas sobre todo mediada por
las celulas T tipo 1y 2 asi como por la hipoxia todo como mecanismo de proteccion frente el virus.

Es importante mencionar que otro mecanismo asociado al desarrollo de IC es la miocarditis, la cual esta
producida debido a todo el proceso infeccioso relacionada al virus el cual le permite diseminarse por via
hematogena, ademas de ello se debe gracias al procesos inflamatorio a nivel de las celulas miocardicas y
finalmente a un deterioro de la funcién ventricular izquierda; contribuyendo al desarrollo de IC.("®

Tabla 1. Principales factores de riesgo asociados a complicaciones cardiovasculares Post COVID-19

« ‘ : MUESTRA DEL TIPO DE PRINCIPALES
O ULLLISY ESTUDIO ESTUDIO RESULTADOS
ECV subyacente

187 pacientes con

7)
Guo et al.?, 2020, infeccion por SARS

China

como hipertension,
cardiopatia y

Cardiovascular Implications of Fatal Outcomes

of Patients With Coronavirus Disease FEUTEEEEEE D

e miocardiopatia (35,3 %)
Prevalence of Cardiovascular Comorbidities Hipertension (17,1 %)
Yane et al.(? in Coronavirus Disease 2019, Severe Acute
s S Respiratory Syndrome, and Middle East 22 estudios Metaanalisis ECV (4,5 %)
2020, China - X .
Respiratory Syndrome: Pooled Analysis of
Published Data DM (8,5 %)
25 pacientes adultos Hibertension 28 %
Hierrezuelo et Factores de riesgo cardiovascular asociados a la mayores (casos) y Casos y IRCHtEn=on °
al.™® 2022, Cuba mortalidad de adultos mayores con COVID-19 50 paciente vivos controles Diabetes Mellitus 33 %
(controles)
1947 pacientes,
Navarrete-Mejia Diabetes mellitus e hipertension arterial como todos con dx Cohorte Diabetes 144 %
et al.(®; 2020, factor de riesgo de mortalidad en pacientes con confirmado de rospectiva Hipertension 1’7 60 %
Perti Covid-19 infeccién por SARS ~ ProSP P s

Carriel et al.("”),
2022 ,Ecuador

Yupari-Azabache
et al.® 2021,

CoV-2
CURB-65 como predictor de mortalidad a 30
dias en pacientes hospitalizados con COVID-19 247 pacientes Cohorte
en Ecuador: estudio COVID-EC
Factores de riesgo de mortalidad por COVID-19 Descriptivo-

en pacientes hospitalizados: Un modelo de 64 pacientes correlacional,

HTA 48,6 % Obesidad
28,3 %

Enfermedad
cardiovascular 42,86 %

Per( regresion logistica retrospectivo Diabetes 14,29 %

Giacomo Grasselli Caracteristicas basales y resultados de 1591 1591 pacientes con

et al.™, 2020, pacientes infectados con SARS-CoV-2 ingresados  resultado positivo ~ Retrospectivo Hipertension (49 %)
Italia en UCI de la region de Lombardia, Italia. para SARS CoV-2
DISCUSION

Luego de la revision se encontré que existen diversos factores de riesgo que incrementan el riesgo de
desarrollar insuficiencia cardiaca post infeccion por SARS CoV-2, que no estan esclarecidos en su totalidad, sin
embargo, se cuenta con evidencia cientifica en la cual diversos autores comparan desde sus puntos de vista.

Guo et al.””?, en Wuhan-China (2021), en su estudio retrospectivo, exponen que las principales factores de
riesgo asociadas a complicaciones cardiovasculares son la Hipertension Arterial, las cardiopatias, asi como, las
miocardiopatias; de hecho, reporta que incrementan el riesgo de desarrollar una disfuncion miocardica y un
peor pronostico de recuperacion.

Datos similares, fueron reportados por Hierrezuelo Rojas et al.'®, en Cuba (2022), Navarrete Mejia et al.('¥,
en Pert (2020), Yupari-Azabache et al.™®, en Per( (2020), y Giacomo Grasselli et al."”, en Italia (2020); en
sus investigaciones como meta-analisis, casos y controles, estudios de cohortes y descriptivos correlacionales,
respectivamente.

Aunque, Yang Liu. et al."?, coinciden con lo propuesto anteriormente, en su estudio de metaanalisis, estos
destacan otro factor de riesgo importante como es la Diabetes Mellitus, debido que un elemento fundamental
para el desarrollo de afecciones cardiovasculares, asi como el desarrollo de un sindrome respiratorio mas
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Tabla 2. Mecanismos patoldgicos asociados al desarrollo de la IC y el COVID-19
TIPO DE ESTUDIO

AUTOR/ANO/LUGAR TITULO NUMERO ARTICULO RESULTADOS - MECANISMO PATOLOGICO
Increased complications of COVID-19 in Respuesta inflamatoria. Hipercitocinemia.
Augustine et al.®), people with cardiovascular disease: Role No especifica Miocarditis Y Sindrome inflamatorio
2022, Catar of the renin-angiotensin-aldosterone P multisistémico. Acumulacion de Angiotensina
system (RAAS) dysregulation 2.

Isquemia a nivel miocardico. Lesion

Ying-Ying Zheng , et miocardica asociada a hipercitocinemia

al.™ 2020, China e o sspaile debido a un desequilibrio de los linfocitos T
Helper 1y 2. Desequilibrio en los ACE-2.
Invasion de las celulas del miocardio y
Cardiopatias cronicas e o Covid-19: proteolisis.
@ viruléncia, patogenia e interacao 18 articulos i » o
éen;let L2 medicamentosa / Chronic cardiopathies Liberacion exagerada de citocina como
rest and Covid-19: virulence, pathogeny and Metaanalisis Il-6, 1l-7, Il-22. Proliferacion celular con
drug interaction predominio de mastocitos, neutrofilos, etc.
Hipoxia tisular. Disfuncion endotelial
Dou et al.“; 2020, Cardiovascular Manifestations and No especifica Tox1c1ddaedl ]SnR(,jttf ]d;gz;:}lc,)::f(’iodt:;eaciumbno
China Mechanisms in Patie COVID-19 P " .

Hipercitocinemia. Hipoxia a nivel del tejido.

SARS-CoV-2 pandemic and the
cardiovascular system: What the non- No especifica
cardiologist needs to know

Disfuncion sistolica ventricular izquierda.
Tormenta de citocinas. Miocarditis.

Gershan et al.?),
2020, Reino Unido

Disfuncionalidad de ECA 2. Hipoxemia. Dafo

Alfonso Bryce-Moncloa COVID-19 from a cardiovascular e . S & . . o
~ 2 ) No especifica. tisular. Reaccion inflamatoria. Disfuncion
et al.?", 2020, Peru perspective .
cardiaca severa.
Moreno-Martinez et Repercusion cardiovascular de la Disfuncion ventricular. Isquemia.
al.™ 2020, Cuba- infeccion por el nuevo coronavirus SARS- No especifica Inflamacion. Dafo miocardico directo.
Espana CoV-2 (COVID-19) Alteracion del SRAA.

severo. Los autores, exponen que la existencia de factores de riesgo incrementa la tasa de mortalidad incluso
hasta en un 10,5 %, de hecho, son un grupo mucho mas vulnerable para desarrollar una lesion cardiaca e
insuficiencia ventricular de lado izquierdo.

Carriel et al."”, en Ecuador de igual manera coinciden con los otros autores, sin embargo, agregan un
nuevo factor como es la obesidad con una prevalencia del 28,3 %, refiriéndose a que la obesidad es un factor
determinante en la tasa de mortalidad, asi como de complicaciones durante el proceso infeccioso; ademas de
ello, menciona que la presencia de factores de riesgo aumenta el riesgo de requerir ventilacion mecanica y de
desarrollar una infeccion mucho mas severa con mayor repercusiones lesivas a nivel cardiovascular.

Augustine et al.®, reportan que existen diversos mecanismos patologicos asociado al desarrollo de IC y el
SARS CoV-2 entre los cuales destaca la respuesta inflamatoria con incremento de las citoquinas mediada por
Il, TNF y péptido natriurético lo cual puede inducir a una disfuncion e inflamacion ventricular, lo cual puede
progresar a una IC inducida por estrés, ademas de ello mencionan que la acumulacion de ACE-2 estimulada
por el virus induce a un deterioro de las ECV prexistentes asi como un mayor estimulo lesivo a nivel cardiaco;
ademas de ello destaca un elemento principal y actualmente establecido como la principal causa de desarrollo
de IC en nifos, como es el sindrome inflamatorio multisistémico inducido durante el proceso infeccioso; de
igual manera Moreno-Martinez et al.™, reportan en su estudio datos similares.

Ying- Ying et al."¥, coindicen en los mecanismos propuestos por Augustine et al.®, sobre la lesion cardiaca
asociada a la tormenta inflamatoria, pero por lado reportan que dicha alteracion es provocada por un
desequilibrio a nivel de los linfocitos TH-1Y TH-2 los cuales inducen a un dafo e isquemia a nivel de las células
del miocardio.

Sena et al.®, coinciden con los otros autores, sobre la hipercitocinemia, asi como la isquemia a nivel
miocardico inducida durante el proceso infeccioso; pero evidencian que ademas de lo mencionado anteriormente,
la respuesta inflamatoria provoca una disfuncion a nivel endotelial lo cual conlleva a mayor repercusion a
nivel cardiovascular; ademas describe que existe un incremento en la proliferacion celular con predominio de
mastocitos, neutrofilos, etc.

Dou et al.“®; concuerdan con lo mencionado; sin embargo, en conjunto como Moreno-Martinez et al.",
mencionan que existen otros factores patologicos implicado como el desequilibrio en el sistema renina-
angiotensina-aldosterona; lo cual es uno de los principales factores etiopatogénicos implicados en el desarrollo
de insuficiencia cardiaca post-infeccion.

Gershan et al.®, de igual manera concuerdan; sin embargo, destacan otro hallazgo fundamental como
la asociacion entre la miocarditis y el desarrollo de IC; provocada por el proceso inflamatorio, asi como una
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disfuncion ventricular; del mismo modo Augustine et al.®, reportan datos similares.

Alfonso Bryce-Moncloa et al.?", coinciden con diversos autores sobre los mecanismos patogénicos asociados
al desarrollo de IC tales como la isquemia, respuesta inflamatoria, disfuncion cardiaca; sin embargo, acotan
que existen otros factores involucrados como la disfuncionalidad en los receptores ECA-2, conllevando a una
disfuncion del SRAA, asi como a un proceso inflamatorio y un aumento en la permeabilidad a nivel vascular
dando como resultado una disfuncion miocardica.

CONCLUSIONES

Entre los factores de riesgo y comorbilidades asociados al desarrollo de complicaciones cardiovasculares
sobresale la insuficiencia cardiaca, que es una de las patologias con mayor repercusion en la calidad de vida,
asi como a nivel econémico y social. Es importante destacar que a nivel global los factores que mas prevalecen
hasta la actualidad son la hipertension y la diabetes mellitus, los cuales no solo tienen consecuencia a nivel
cardiovasculares sino en distintos organos y sistemas del cuerpo humano. El conocer de manera adecuada
cuales son los mecanismos patoldgicos implicados durante el proceso infeccioso por SARS CoV-2 nos ayuda
a orientarnos y nos permite realizar un abordaje y manejo adecuado en la paciente con el fin de reducir la
mortalidad, asi como prevenir las complicaciones cardiovasculares a largo y mediano plazo, logrando asi una
mejoria en la calidad de vida del paciente post-infeccion por SARS-CoV-2.
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