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Resumen

Objetivo: Describir la evolucion de pacientes con COVID-19 que desarrollaron sindrome
coronario agudo (SICA) durante su hospitalizacién. Métodos: Estudio descriptivo de serie de
casos. Se identificaron a pacientes que presentaron el diagnostico de SICA durante su
hospitalizacion por COVID-19 en el periodo marzo 2020 a marzo 2021 registrados en un estudio
previo de los investigadores. Se realizé un seguimiento de los participantes hasta el final de la
hospitalizacion. Se describieron las caracteristicas clinicas de los participantes y se exploré la
asociacion entre el resultado final de la hospitalizaciéon y los factores registrados de interés
mediante andlisis bivariados no paramétricos y una regresion de Poisson robusta. Resultados:
Se presentaron 38 casos de SICA sin elevacion de ST (63,33%) y 22 con elevacion del ST
(36,67%). La mediana de la fraccion de eyeccion fue de 50% (RIC 45-60). Se realizé
intervencionismo inmediato en 5 pacientes (8,33%) y 59 (98,33%) se internaron en Unidad de
Cuidados Intensivos (UCI). La mediana de hospitalizacién global fue 20 dias (RIC 13-26) y de
hospitalizacion en UCI fue de 15 dias (RIC 9-22). La mortalidad intrahospitalaria fue 80%. De
forma exploratoria se encontré que la edad, sindrome de distrés respiratorio, sepsis y el
Killip/Kimball influyeron significativamente a la muerte intrahospitalaria. Conclusiones: Los
pacientes que presentaron SICA durante su hospitalizacion por COVID-19 fueron varones,
mayores de 60 afios, y presentaron predominantemente SICA sin elevacion del ST. El

intervencionismo coronario inmediato fue escaso y la mortalidad hospitalaria muy elevada.

Palabras clave: COVID-19, Sindrome Coronario Agudo, Hospitalizacion (DeCS/BIREME)
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Introduccioén

Las complicaciones cardiovasculares son comunes en los pacientes con COVID-19. Entre estas
complicaciones el sindrome coronario agudo (SICA) es un problema de interés por su
morbimortalidad, asi como por el hecho de compartir multiples factores de riesgo con la aparicion

de COVID-19 severo, como el envejecimiento, obesidad o diabetes.

El COVID-19 puede generar diversas alteraciones bioldgicas, como menor saturacion de oxigeno
y liberacién de citoquinas que llevan a un estado inflamatorio. Estas alteraciones podrian afectar
la evolucion de los pacientes con SICA modificando factores como la estabilidad de las placas
por cambios en las metaloproteinasas. Existen muchos factores que afectan la evolucion del
paciente con SICA como caracteristicas socioculturales, asi como el acceso a salud y
disponibilidad de recursos para atender a pacientes. Durante la pandemia estos puntos fueron
afectados de forma importante debido a las medidas restrictivas implementadas y la gran

cantidad de casos atendidos en las primeras olas, sobre todo en paises de bajos recursos.

Si bien la evolucién de los pacientes con SICA se ha descrito previamente, esta posiblemente se
afectaria en la presencia de COVID-19 ya que podria modificar los factores agravantes.
Asimismo, en el caso de pacientes hospitalizados por COVID-19, estos presentan caracteristicas
clinico-epidemioldgicas que los hacen mas susceptibles tanto a la aparicion de SICA como a una
peor evolucién. Hasta el momento se han reportado estudios con un namero limitado de casos

con resultados heterogéneos afectados por las diversas condiciones mencionadas.

La evidencia de esta evolucién es dependiente de forma importante de la realidad en la que se
evalla, lo que explica los resultados heterogéneos hasta el momento obtenidos. Es por este
motivo que se deben evaluar distintas realidades y poblaciones para conocer mejor este
problema y mejorar nuestra respuesta al mismo. El presente estudio pretende describir la
evolucién de pacientes con COVID-19 que presentaron SICA durante su hospitalizacién en una

realidad con recursos limitados como el Peru.
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Material y Métodos

Estudio descriptivo de serie de casos basado en un analisis secundario de datos. Se identificaron
a pacientes que presentaron el diagnostico de SICA durante su hospitalizacion por COVID-19 en
el periodo marzo 2020 a marzo 2021 registrados en un estudio de casos y controles realizado
previamente por los investigadores donde se evaluaron factores asociados a la presencia de
SICA. En dicho estudio se incluyeron a pacientes con diagndéstico clinico de COVID 19 grave
(compromiso pulmonar y necesidad de hospitalizacién), con pruebas confirmatorias positivas
(TR-PCR, prueba antigénica o anticuerpos). Asimismo, el diagnéstico de SICA fue confirmado
por el personal médico del Departamento de Cardiologia del Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins basados en los criterios de la cuarta definicién universal del infarto de
miocardio (IAM). Se incluyeron a pacientes diagnosticados con IAM tipo 1, mayores de 18 afos,
excluyéndose a pacientes que llegaron al servicio de emergencia sin signos vitales. El presente
estudio considerd a los casos del estudio original y realizé un seguimiento de estos hasta el final

de su hospitalizacidn, excluyendo a los que presentaron un seguimiento incompleto.

Se midieron factores sociodemograficos y datos relacionados al diagnostico de SICA. Asimismo,
se consideraron datos relacionados a la evolucion de los participantes hasta el final de la
hospitalizacion (Alta hospitalaria o0 muerte). Para recolectar los datos, se revisaron las historias
clinicas de los pacientes que cumplieron con los criterios previamente mencionados. Se completé
dicha informacion con datos registrados en el laboratorio y registro de imagenes de los pacientes

en el hospital.

Se describieron las caracteristicas clinicas de los participantes y se explor6 la asociacion entre
el resultado final de la hospitalizacion y los factores registrados de interés. Debido a las
caracteristicas de las variables, y su distribucién, se consider6 usar pruebas no paramétricas en
el analisis como la prueba exacta de Fisher para variables cualitativas y la U de Mann Whitney
para cuantitativas. Asimismo, se realizé un analisis multivariado exploratorio usando las variables
que presentaron un valor p<0,2 en el modelo. Se aplic6 un modelo de regresién de Poisson
robusta con una seleccion stepwise hacia atras. El estudio original fue aprobado por el Comité

de Etica en Investigacion del Hospital Edgardo Rebagliati Martins.
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Resultados

Se incluyeron en el estudio al total de 60 participantes originales, no presentandose pérdidas en
el seguimiento. Los participantes fueron predominantemente hombres (78,33%), adultos
mayores (mediana de 71,5 afios, RIC: 62,5-80,5) con multiples antecedentes patologicos. Mas
de la mitad presentaron SICA sin elevacion del ST (63,33%), y el 40% presentd una clasificacion
de Killip y Kimball Il. Pocos participantes recibieron intervencionismo inmediato al evento
(8,33%). Con relacién a su evolucidn, la mayoria ingresé en la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI) (98,33%) y fallecié durante la hospitalizacién (80%). Se pueden observar el detalle de estas

caracteristicas en la Tabla 1.

Al explorar la asociacion entre los factores evaluados y la muerte durante la hospitalizacion se
encontré que este evento estaba asociado a la presencia de complicaciones como el sindrome
de distrés respiratorio agudo (SDRA) y sepsis. Asimismo, se observé una mayor mortalidad en
grupos con valores mas elevados en la escala de Killip/Kimball y con una mayor mediana de Pro-
BNP. En el andlisis multivariado se mantuvieron estas asociaciones, con excepcion del Pro-BNP.

Se puede observar el detalle de lo mencionado en las Tablas 2 y 3.
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Discusion

Existen una serie de mecanismos por los cuales se producen los Sindromes Coronarios Agudos
en el COVID-19. Los mas reconocidos incluyen: anormalidades en la hemostasia (disminucién
en el conteo de plaquetas, niveles elevados de Dimero D y prolongacion del tiempo de
protrombina), disfuncion endotelial, respuesta inflamatoria y tormenta de citoquinas, y un

disbalance entre la entrega y demanda de oxigeno (3).

Reportamos que la mayoria de los pacientes fueron hombres, lo que es coherente con la
evidencia publicada, ya que el sexo masculino es tanto factor de riesgo de infarto miocéardico (16)
como de hospitalizacién por COVID-19 (17). Respecto a las complicaciones de la cohorte, la
injuria renal aguda (IRA) y el SDRA tuvieron una incidencia de mas del 80%. Un metaanalisis
reportd que la incidencia de IRA fue 8,9% en pacientes con COVID-19 (18), mientras que una
cohorte report6 que la incidencia de IRA fue 27,4% en pacientes admitidos por infarto miocéardico
(19). La notable incidencia de IRA podria ser explicada porque nuestra poblacion estudiada son
pacientes con dos enfermedades principales (COVID-19 e infarto miocardico) que elevan la
probabilidad de IRA y porque el SDRA, otra complicacion reportada, es un factor de riesgo de
IRA (20).

Se observé que la incidencia de mortalidad intrahospitalaria fue tan alta como 80% en nuestro
grupo de estudio, esto contrasta con estudios en Per( previos a la llegada de la pandemia donde
se reportd una mortalidad en infartados entre 3,4% y 10,1% (21, 22). Durante la pandemia del
COVID-19 hubo reduccion de las activaciones del protocolo infarto miocérdico, se prolongo el
tiempo de inicio de los sintomas hasta el ingreso al centro médico, asi como los tiempos puerta-
balén, y se redujo la cantidad de pacientes sometidos a angiografia invasiva y angioplastia
percutdnea. Todo esto influyé en el empeoramiento de los desenlaces clinicos (23), como la alta

mortalidad o la baja incidencia reportada de intervencionismo inmediato (8,33%).

El COVID-19 causa inflamacion local y sistémica que afecta la nefrona, por ejemplo, se ha
reportado los efectos del virus en podocitos y en el tibulo contorneado proximal, asimismo las
particulas virales en las células renales endoteliales pueden promover la vasoconstriccion,
estado de hipercoagulabilidad e injuria a la microvasculatura renal (24), lo que aumenta el riesgo
de IRA. Mas de la mitad de los pacientes tuvieron shock, el cual probablemente fue cardiogénico
debido al infarto miocardico, y mas del 80% se complicaron con falla cardiaca (Killip-Kimball >=
2), lo cual podrian explicar potencialmente la IRA (25), asi como los pobres desenlaces clinicos,

como la prolongada estancia hospitalaria y la alta incidencia de entrada a UCI.
Respecto a las limitaciones, este es un analisis de una base de datos que originalmente buscé

conocer los factores asociados a sindrome coronario agudo en pacientes con COVID-19, por lo

gue es posible que las incidencias de algunos desenlaces sean sub o0 sobreestimadas respecto
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a las incidencias reales. Asimismo, este estudio fue realizado en un solo centro del pais, por lo
que podria no reflejar la realidad nacional. Recomendamos tipificar el tipo de infarto miocardico,
asi como clasificar la severidad del COVID-19, para los futuros estudios. Finalmente, este es uno
de los pocos estudios de evolucibn de pacientes con COVID-19 e infarto miocéardico

concomitantemente, y el principal aporte consta en reportar la incidencia de las complicaciones.
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TABLAS

Tabla 1: Caracteristicas de pacientes que desarrollaron
Sindrome Coronario Agudo durante su hospitalizacién

por COVID-19
(6n0) %
Edad* 715 62.5-80.5
Sexo
Femenino 13 21.67%
Masculino 47 78.33%
Complicaciones
Shock 31  51.67%
IRA 51  85.00%
SDRA*** 53  89.83%
Sepsis 33 55.93%
Tipo SICA
STE 22  36.67%
STNE 38  63.33%
Killip/Kimball
I 11  18.33%
Il 24  40.00%
I 17 28.33%
v 8 13.33%
FEVI (%) 50 45-60
Pro-BNP 8750 1o
Intervencionismo Inmediato 5 8.33%
Lugar de IMA
Anterior 9 15.00%
Inferoposterolateral 13 21.67%
NA 38  63.33%
Ingreso a UCI** 59 98.33%
Dias de hospitalizacion** 20 13-26
Dias en UCI* 15 9-22
Muerte intrahospitalaria 48  80.00%

* Mediana, rango intercuartilico (p25-p75)

** Datos perdidos en menos de 5% de las observaciones
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Tabla 2: Factores asociados a muerte en pacientes que desarrollaron Sindrome Coronario
Agudo durante su hospitalizacién por COVID-19.

Alta hospitalaria Muerte
n(12) % n (48) % P
Edad* 68 62-77.5 72.5 64-81.5 0.385
Sexo
Femenino 3 25.00% 10 20.83% 0.71
Masculino 9 75.00% 38 79.17%
Complicaciones
Shock 4 33.33% 27 56.25% 0.204
IRA 10 83.33% 41 85.42% >0.999
SDRA 8 66.67% 45 93.75% 0.013
Sepsis 3 25.00% 30 62.50% 0.023
Tipo SICA
STE 3 25.00% 19 39.58% 0.51
STNE 9 75.00% 29 60.42%
Killip/Kimball
I 3 25.00% 8 16.67%
1 9 75.00% 15 31.25% 0.01
I 0 0.00% 17 35.42%
v 0 0.00% 8 16.67%
FEVI (%)* 56 50-60 50 39.5-60 0.152
Pro-BNP* 1860 101568195 9800 S 0.016
:gﬁg‘éeigtco'on'smo 0 0.00% 5 10.42% 0.572
Lugar de IMA
Anterior 0 0.00% 9 18.75% 0.2
Inferoposterolateral 3 25.00% 10 20.83%
NA 9 75.00% 29 60.42%
Ingreso a UCI** 11 91.67% 48 100.00% 0.2

* Mediana, rango intercuartilico (p25-p75)

** Datos perdidos en menos de 5% de las observaciones
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Tabla 3: Factores asociados a muerte en pacientes que desarrollaron Sindrome Coronario Agudo
durante su hospitalizacion por COVID-19

ORc 1C95% p ORa 1C95% p
Edad* 1 0.99-1.01 0.402 1.01 1.00-1.02 0.048
Sexo
Femenino Ref
Masculino 1.05 0.75-1.46 0.768
Complicaciones
Shock 1.2 0.92-1.57 0.171
IRA 1.03 0.71-1.51 0.864
SDRA 2.55 0.81-8.02 0.11 2.53 0.98-6.55 0.056
Sepsis 1.39 1.03-1.88 0.033 1.3 0.99-1.69 0.055
Tipo SICA
STE Ref
STNE 0.88 0.69-1.13 0.322
Killip/Kimball 1.19 1.05-1.35 0.005 1.25 1.09-1.43 0.002
FEVI (%)* 0.99 0.98-1.00 0.12
Pro-BNP (*1000)* 1.01 1.00-1.02 0.004
:Rfﬁg‘é‘?gfgon'smo 1.28 1.11-1.47 0.001
Lugar de IMA
Anterior 1.31 1.10-1.57 0.003
Inferoposterolateral 1.01 071-1.43 0.965
NA Ref
* Mediana, rango intercuartilico (p25-p75)
13
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