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 Estado protrombdtico
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Tabla 4. Comparacion entre los registros RACCOVID y CAPACITY en la incidencia de complica-

30k ciones cardiovasculares sobre la poblacion total de los estudios
25k | 18 mayo al 31 de octubre RACCOVID (n = 2750) CAPACITY (n = 3011)
20K de 2020 Complicaciones cardiovasculares 420 15,27% 349 11,59%
Insuficiencia cardiaca 183 6,65% 55 1,83%
15k Arritmias 141 5,13% 258 8,57%
10k Miocarditis 8 0,29% 3 0,10%
Fibrilacién Auricular 74 2,69% 142 4,72%
5k IAM sin STE 29 1,05% 24 0,80%
" IAM con STE 24 0,87% 15 0,50%

May 2020 Julio 2020 Sep 2020 Nov 2020 Ene 2021 Mar 2021 Mayo 2021| 1AM sin STE: infarto de miocardio sin elevacion del ST. IAM con STE: infarto de miocardio con elevacion del ST.

Tajer C, Kazelian L, Pereiro Gonzalez SM y col. Rev Arg Cardiol. 2021(89), supl 6



| RACCOVID-109.

Tajer C, Kazelidn L, Pereiro Gonzélez SMy col. Rev Arg Cardiol. 2021(89), supl 6

Tabla 3. Registro RACCOVID19: Tipo especifico de complicacion cardiovascular
Valores expresados en porcentaje sobre 420 pacientes con complicaciones

Complicacién cardiovascular

Insuficiencia cardiaca

Shock cardiogénico/mixto
Disfuncién diastélica

Congestién pulmonar

Fibrilacion auricular

Arritmia supraventricular

Arritmia ventricular

Prolongacién QT

Lesion miocérdica

Infarto de miocardio sin ST elevado
Infarto de miocardio con ST elevado
Trastornos motilidad
Tromboembolismo pulmonar
Trombosis venosa profunda
Tromboembolismo arterial

Miocarditis

28,3
16,9
3,3
2,6
17,6
10
7.3
2,3
18,3
6,9
5,7
2,3
6,4

1.9



Las complicaciones
cardiacas en hospitalizados

Indirecto constituyen un factor
(Tormenta de citoquinas) independiente para la
mortalidad.
= Regulacién en baja de ECA2 Liberacién de citocinas
= Disfuncién microvascular Injuria Hiperinflamacién
pericitos Resistencia a insulina
= Hipoxemia. Coagulopatia
Miocarditis Miocarditis

Insuficiencia Cardiaca Efecto metabodlico

Arritmias Tromboembolias
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Inflamacion y Dafio
miocardico

- Necrosis de cardiomiocitos

- Infiltrado mononuclear.

—_—
Directo

- Mediada por receptores de la ECA-2.

Induccion de necrosis, apoptosis y piroptosis.

lisis celular y activacion de la respuesta inmune innata
con liberacion IL 1B que promueve liberacién de
citocinas proinflamatorias.

No es frecuente hallar particulas virales en las biopsias,
por lo que este mecanismo no es el mas frecuente
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Inflamacion y Dafio miocardico

* | aporte miocardico de oxigeno.

* J reservas de ATP

* Transformacion a metabolismo
anaerdébico -liberacion de ROS vy
acidosis metabdlica intracelular: dafio

Dafo 2rio a hipoxemia por i. respiratoria

mitocondrial
* Hipoxia alveolar > simpdtico
—vasoconstriccidon arterial con 1~ RVP>

HP

Repuesta inmune e inflamacidn 2ria a
infeccion (tormenta de citocinas)




Inflamacion y Dafio miocardico

Repuesta inmune e inflamacion 2ria a Respuesta inmunitaria ineficaz pero amplificada con
infeccién (tormenta de citocinas) liberacion sistémica de citocinas proinflamatorias.

Reconocimiento del patégeno:

- Produccién de IFN (eliminacidon de celulas
infectadas por LT NK y bloqueo de replicacion
viral)

- SARS-CoV-2 ejerce efecto antagdnico de la

sefializacion del IFN-> retraso de respuesta
antiviral

DISFUNCION VENTRICULAR,
INSUFICIENCIA CARDIACA, ARRITMIAS

Dafio cardiaco
- TNF a, IL 6, INF y: inotropismo negativo
- Sefializacion inflamatoria: apoptosis de

-

M infiltrado monocitos-macréfagos y neutrofilos

miocitos —> remodelacion patologica en tejidos dafnados—>—> +++ liberacidn de citocinas—>
+++ cels inflamatorias



Estado protrombdtico

Infeccidon a nivel vascular

Expresion de Rc ECA-2, en cels
endoteliales y CML - invasion y
proliferacion local.

Activacion de
macrofagos>>liberacion factores
procoagulantes (Act
plasmindgeno y citoc. Proinflam.,
molec adhesién

N2

act. Endotelial e infiltracion
inflamatoria: VASCULITIS AGUDA

proadhesivo y procoagulante.

Nz

FORMACION DE MICROTROMBOS y exacerba

el dafio multiorganico

Dano directo

ESTADO PRO TROMBOTICO

(MDD, > Tpo de protrombina,
J leve de plaquetas)

- Embolia pulmonar
- Trombosis venosa profunda

- Coagulacion intravascular
diseminada.



Estado protrombético
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Isquemia miocardica
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Hospitalizaciéon

Signos y sintomas
Tos
*  Fiebre
*  Dificultad respiratoria

SARS- CoV -2

La elevacion de niveles de troponina en ,
biomarcadores

l Medicién de
inflamatorios

COVID-19 se asocia a un peor pronostico en

general acompainando a un cuadro de

Biomarcadores . "
. , A |
compromiso general mas grave. - inflamatorios Aloupalidades normalidades

'S



Mortalidad de pacientes con enfermedad por Elevacién de troponina | y sobrevida
Covid-19 con o sin enfermedad CV y son/sin
niveles elevados de troponina T
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Fig. 1. Elevacion de troponina | y sobrevida. Adaptado de Zhou F et al. Lancet 2020, etc

Pereiro Gonzalez SM y col. Rev Arg Cardiol. 2021(89), supl 6



Anormalidades de la

Espectro de anomalias ecocardiogrdficas motilidad parietal del VI

en pacientes con evidencia de
biomarcadores de lesion miocdrdica y
enfermedad por coronavirus-2019

Disfuncion
diastdlica
grado ll ol

Disfuncion de VD

Disfuncion global del VI

Giustino et al. J Am Coll Cardiol 2020;76:2043-55 (18)



Miocarditis y
pericarditis por
vVacunas




Miocarditis y vacunacion

Posible asociacion entre vacunas de ARNm de COVID-19.

Se han informado cuadros de miocarditis y /o pericarditis como
efectos secundarios raros después de las vacunas de ARNm COVID-
19 (incluidas la Comirnaty de Pfizer y la Spikevax de Moderna) en
adultos jovenes, en varios paises. También se han notificado casos
en adolescentes.

Terzic. Phys Med Rehabil Clin N Am. 2023

Fauvel. Respiratory Medicine and Research 2022



PERICARDITIS

Vacunacion

=

3.5 dias post
vacunacion

il

20 dias post
vacunacion

)
W

36 afios (26;48) 2da dosis
d 75%

)
W

59 afios (46;69) 1ra o 2da dosis

Cj' 73%
Terzic. Phys Med Rehabil Clin N Am. 2023

Fauvel. Respiratory Medicine and Research



— SINTOMAS MAS

., COMUNES DEL
SINDROME POST COVID

| Manifestaciones cardiovasculares
’ postagudas de COVID-19

Dolor de cabeza Dificultad

Fati 3
i y musculares  pararespirar |

“sintomas persistentes o nuevos 4 0 mas semanas
después de la infeccion inicial ™.

Anormalidades Deterioro cognitivo
cardiacas e insomnio

Pérdida de Caida de Lopez-Leon, S. et al. More than 50 long-term effects of COVID-19: a systematic
olfato y del gusto cabello review and meta-analysis. Sci Rep 11, 16144 (2021).



Agudo

Cardiopatia asintomatica

Miocarditis 1,4-42%

Pericarditis 3,2%

Miocardiopatia inducida por estrés 2-4%
Infarto de miocardio (Tipo | y Tipo 2) 7-40%
Tromboembolismo venoso 15-21%
Arritmia 18-44%

Fibrilacion/aleteo auricular 6,6-80%
Taquicardia Bradicardia 12,8 -22,6%
Arritmia ventricular 20,7%

Insuficiencia cardiaca 22-33%

Disfuncién ventricular izquierda 10-16%
Disfuncién ventricular drecha 16-39%
Lesion miocardica ~31%.

Shock cardiogénico

Terzic. Phys Med Rehabil Clin N Am. 2023. Fauvel

Secuelas post agudas

Sintomas

Dolor toracico 5-20%
Palpitaciones 10-20%
Intolerancia al esfuerzo 12-19%
Disnea 18-62%

Fatiga 32-36%

Intolerancia ortostatica 10%

Sindromes cardiovasculares

Derrame pericardico 1-30%

Lesidn cardiaca

Miocarditis 4-60%

Infarto de miocardio 17-23%

Insuficiencia cardiaca 10-52%

Disfuncion del ventriculo izquierdo 3-18%
Disfuncion del ventriculo derecho 10-14%
Arritmias/Fibrilacion auricular 18%
Taquicardia/fibrilacion ventricular 4-6%
Pericarditis 14%

Tromboembolismo venoso 15-21%

Edema miocardico y anomalias miocdrdicas en la resonancia magnética cardiaca (hasta 78%)

. Respiratory Medicine and Research 2022




Infeccion aguda
Mecanismo de injuria

Injuria directa

e Cardiomiocitos e Arritmias
e Células ¢ Miocarditis
endoteliales e Endotelitis

Injuria indirecta

¢ Tormenta de citoquinas il
e Liberacidn Angiotensina Il
* Inflamacién 4 Infarto tipo 1
*  Ruptura de placa f
Hipergoagulabilidad . Trombosis
- v
* Hipoxemia TVP
* Disbalance .
oferta/demanda Infarto tipo 2
oxigeno
-
Tormenta citoquinas Cardiomiopatia
Respuesta mediada por e poOF
catecolaminas stress/Takotsubo

MOCCLING

Secuela post aguda COVID-19

Mecanismo de injuria debido a la persistencia de
* Respuesta autoinmune

* Desregulaciéon inmune

* Dafio tisular

* Disautonomia

* Disregulacidn SRAA

Conduce a

T

Estructural

* Pericarditis
*  Miocarditis

{ * Edema miocérdico
/1 *  Trombogénesis/embolismo
* Fibrosis
Funcional

* Arritmias
* Insuficiencia cardiaca

./ ¢ Sindrome coronario agudo
* Trombosis venosa profunda



Evaluacion cardiologica post-COVID19

1
Ambulatorio Internado
No complicado Complicado
Asintomatico Sintomatico J TVP/TEP - Miocarditis
Neumnopatia grave - ARM prolongada
Disnea Palpitaciones Dolor Dafio renal — hepatico - ACV
: Fatiga Taquicardia precordial

Sin Cardiopatia

. p revia Rehabilitacidn
cardiopatia P Consulta—ECG- ECO|| Consulta -ECG | | Consulta -ECG Guias patologia

(Estudio funcional) Holter Estudio funcional
No reguiere Consulta
evaluacion rutinaria Sospecha Taquicardia ortostatica
cardiologica Miocarditis Sospecha POTS
RMN

Tajer C, Kazelian L, Pereiro Gonzdlez SM y col. Rev Arg Cardiol. 2021(89), supl 6




Consideraciones finales

Los mecanismos de afectacién miocardica son multiples e indirectos en los pacientes graves:
hipoxemia, respuesta hiperinflamatoria, hipotensioén arterial, shock séptico

El daio directo al miocardio puede deberse a la agresion viral por miocarditis en casos muy
aislados, a enfermedad aterosclerdtica accidentada como infarto y casos excepcionales de

takotsubo.



Consideraciones finales

El problema de la afectacién miocardica a largo plazo es un gran enigma abierto, en particular
el rol de la miocarditis y relacién con los cuadros de COVID-largo o post COVID.

Aunque se han reportado casos de miocarditis y pericarditis post vacunacidn, en particular con
las vacunas de ARN (Pfizer-Moderna) la tasa de aparicidn es extremadamente baja, mucho mas

gue el evento espontdneo en no vacunados, y cursa con formas leves y de recuperacién rapida.
No es un motivo para limitar el uso de las vacunas

Bibliografia:

Tajer C, Kazelian L, Pereiro Gonzalez SM, Gagliardi J, D'Imperio H, Rossi Prat M, y cols. COVID-19 y Corazén. Documento de posicidn de la Sociedad Argentina de
Cardiologia. Rev Argent Cardiol 2021;89 (Suplemento 6):1-46.

Rozado J. Rev Esp Cardiol. 2020;20(E):2-8
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Injuria miocardica e

isquemia
* |AM sin EST/IAM con EST
* Infarto De Miocardio Tipo 2
e Trombosis Arterial Coronaria

Insuficiencia cardiaca klnsuficiencia cardl’acaj
IC agudamente

descompensada.

Cardiomiopatia inducida por / > \

stress Ni N

Miocarditis (e 8 @

Shock cardiogénico NN A
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Evento cardiaco agudo
Mechanisms of Injury and Cardiovascular Complications of COVID-1

Myocardial Injury and Ischemia Mechanisms of Injury
K I/STEMI

e NSTEM
o Type2M S

ystemic Inflammation/
e Coronary arterial thrombosis Cytokine Storm

Heart Failure

Stress-Induced

2T

Hyparooagsmeulable ‘.'\; —
s e

. .. Thromboembolism
k Pericarditis o Deep Venous Thrombosis = k Miocarditis j

o Pulmonary Embolism Potential Long-term Sequelae
e peripheral arterial thrombosis — Ventricular Dysfunction
/ Myocardial Inflammation \
’ Tromboembolismo Arritmias
¢ Trombosis venosa profunda ¢ Taquicardia sinusal.
//‘ ¢ Embolismo pulmonar * Fibrilacién auricular/aleteo
* Trombosis arterial periférica * Arritmias ventriculares
Coagulacnon, trombosis y stroke / k Arritmias /

e Atrial Fibrillation/Flutter Antiviral Treatments




Mechanisms of Injury and Cardiovascular Complications of COVID-19

Myocardial Inflammation
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