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Correlacion de variables ecocardiograficas y biomarcadores en
pacientes graves con COVID-19
Correlation of echocardiographic variables and biomarkers in severely ill COVID-19 patients
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Resumen

Objetivo: Describir las variables ecocardiogréficas de los pacientes con COVID-19 y su correlacion con biomarcadores y
mortalidad. Método: Estudio observacional, descriptivo, longitudinal y retrospectivo. Resultados: El 70% (n = 21) eran de
sexo masculino, el promedio de edad fue de 59 (46-67) afios y el indice de masa corporal fue de 30.1 (27.3-32.4) kg/m?. En
la evaluacion de la funcion sistdlica del ventriculo izquierdo se observo una adecuada correlacion entre la excursion sistdlica
del plano del anillo mitral (MAPSE) y la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (r? = 0.508, p = 0.004). La evaluacion de
la funcion sistdlica del ventriculo derecho indicé una dptima correlacion entre la excursion sistdlica del plano del anillo tricus-
pideo (TAPSE) y la fraccion de acortamiento del ventriculo derecho (r? = 0.649, p = < 0.0001). No hubo correlacion de los
biomarcadores y las variables ecocardiogréficas entre los pacientes sobrevivientes y no sobrevivientes, a excepcion del
MAPSE y las concentraciones séricas de deshidrogenasa ldctica (= -0.427, p = 0.019). La tasa de mortalidad fue del 16%
(n = 5). Conclusion: Existe una adecuada correlacion entre las variables ecocardiogréficas de la funcion sistdlica del ventri-
culo izquierdo y del ventriculo derecho, asi como también entre la MAPSE y los valores séricos de DHL.
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Abstract

Objective: To describe echocardiographic variables and their correlation with biomarkers and mortality in COVID-19 patients.
Method: Observational, descriptive, longitudinal, and retrospective study. Results: 70% (n = 21) corresponded to the male
gender; means of age and body mass index were 59 (46-67) years and 30.1 (27.3-32.4) kg/n¥, respectively. In the evaluation
of the left ventricular systolic function, an appropriate correlation between MAPSE (mitral annular plane systolic excursion) and
the left ventricular ejection fraction (# = 0.508, p = 0.004) was observed. In the evaluation of the right ventricular systolic
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function, an optimum correlation between TAPSE (tricuspid annular plane systolic excursion) and the right ventricular outflow
tract fractional shortening (= 0.649, p = < 0.0001) was observed. No correlation between biomarkers and echocardio-
graphic variables between surviving and non-surviving patients was found, except for MAPSE and serum lactate dehydrogenase
values (¥ = -0.427, p = 0.019). The mortality rate was 16% (n = 5). Conclusion: An appropriate correlation between echo-
cardiographic variables of both left and right ventricular systolic function was found, as well as between MAPSE and serum

LDH values.

Key words: Biomarkers. COVID-19. Echocardiography. MAPSE. Mortality. TAPSE.

|ntroducci6n

A finales de diciembre de 2019 se identificé en Wu-
han, capital de la provincia de Hubei, en China, el
primer caso de neumonia de origen desconocido'. El
microorganismo causante, un nuevo beta-coronavirus
del que se identificé su cadena de RNA?y se deno-
mind sindrome respiratorio agudo grave por corona-
virus 2 (SARS-CoV-2)3. La infeccién tiene una amplia
gama de sintomas, desde el paciente asintomatico
hasta sintomas leves, moderados o graves*®.

La prevalencia de enfermedades cardiovasculares
en pacientes con COVID-19 es frecuente, y se aso-
cian a mayor riesgo de gravedad y complicaciones,
siendo la hipertension arterial sistémica la més co-
mun®™. En México, la prevalencia de hipertension
arterial sistémica en pacientes graves con COVID-19
es del 37.5%".

Las complicaciones cardiacas relacionadas con la
COVID-19 mas frecuentes son la lesién miocardica y
la miocarditis, el infarto agudo al miocardio, la falla
cardiaca aguda y la cardiomiopatia, las arritmias y los
eventos tromboembdlicos venosos'™.

La ecocardiografia puede ayudar a identificar rapi-
damente el estado hemodindmico del paciente, sien-
do los hallazgos mas frecuentes funcion cardiaca
hiperdinamica, cardiomiopatia inducida por estrés
(Takotsubo), hipertension pulmonar e inhibiciéon mio-
cardica difusa secundaria a hipoxia'.

El objetivo del estudio es describir las variables
ecocardiograficas en los pacientes con diagndstico de
neumonia grave por COVID-19 y su correlacién con
los biomarcadores y la mortalidad en la unidad de
terapia intensiva (UTI).

Método

Es un estudio observacional, descriptivo, longitudi-
nal y restrospectivo, el cual se llevd a cabo en la UTI
del Hospital Médica Sur, en los meses de marzo a
junio del afo 2020, previa autorizacién por el Comité

de Etica en Investigacién del Hospital (2020-EXT-461)
y firma del consentimiento informado por el paciente
0 su representante legal.

Los criterios de inclusion fueron pacientes adultos
de ambos sexos, mayores de 18 afos, con deterioro
progresivo de la funcién respiratoria manifestado por
disnea e hipoxemia, con aumento de los requerimien-
tos de aporte de oxigeno y diagndstico sospechoso o
confirmado de COVID-19 por datos clinicos y radiol6-
gicos compatibles con COVID-19 y con prueba de
reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) para el
SARS-CoV-2 negativa o PCR para el SARS-CoV-2 de
muestra nasofaringea positiva, que ingresaron a la
UTI para manejo avanzado de la via aérea y ventila-
cién mecanica invasiva. Se excluyeron las pacientes
embarazadas.

Las variables evaluadas fueron edad, sexo, indice
de masa corporal (IMC), caracteristicas clinico-demo-
gréficas, manejo ventilatorio, variables ecocardiogra-
ficas, biomarcadores (linfocitos, plaquetas, fibrindgeno,
dimero D, deshidrogenasa lactica [DHL], triglicéridos,
ferritina y proteina C reactiva) y mortalidad. Los datos
fueron obtenidos de manera retrospectiva del expe-
diente clinico al ingreso, y los paraclinicos y el trata-
miento dirigido al ingreso y durante la hospitalizacion
de los pacientes hasta su egreso por mejoria o de-
funcion de la UTI o fecha de corte al dia 10 de junio
del 2020.

La distribucién de los datos se determiné mediante
la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Los datos categd-
ricos se muestran mediante porcentajes, mientras
que los datos continuos se muestran mediante me-
dianas y rangos intercuartilares. Las diferencias entre
variables categdricas se analizaron mediante la prue-
ba de X2y la prueba exacta de Fisher, mientras que
las diferencias entre los datos continuos se evaluaron
mediante la U de Mann-Whitney. Las correlaciones
entre variables ecocardiograficas y datos bioquimicos
se realizaron mediante correlacion de Spearman. El
analisis estadistico se llevé a cabo con el paquete
estadistico SPSS v.20.
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Tabla 1. Variables ecocardiograficas en pacientes graves con COVID-19

Variable Total pacientes (n = 30)
% (n), M [RIC]

Sobrevivientes (n = 25)
% (n), M [RIC]

No sobrevivientes p
(n =5) % (n), M [RIC]

Edad, afios 59 [46-67]
Sexo (M/F) 70% (21)/30% (9)
IMC 30[27.1-33.7]
Mortalidad (%) 5(16%)
Obesidad 30% (9)
Hipertension 23.3% (7)
Diabetes 13.3% (4)
Ecocardiografia
Diametro (S/D) 28 [26-33]
Masa/m? 69 [55-78]
FEVI 60 [57.5-61]
MAPSE 10.2[12.2-13.7]
TAPSE 19.1[18.2-20.9]

Grosor pared libre VD 4.7 [4.0-5.0]
FACVD 40 [37.3-45]
VD dilatado 66% (20)
Diametro basal VD 43.5[39.5-45.2]
PSAP 27.5[23.7-32.7]
Relacion E/A 0.89 [0.72-1.2]
Alteraciones de la movilidad del VI 13.3% (4)
Alteraciones de la movilidad del VD 13.3% (4)
Miocardiopatia por estrés 10% (3)
VMI
PEEP 10 [8-12]

59.5 [46.7-67] 63 [41-77] 1,000
72% (18)/28% (7) 60% (3)/40% (2) 1.000
29.7 [26.8-33.7] 32 [28.1-46.6] 0.315
28% (7) 40% (2) 0.563
20% (5) 40% (2) 0.225
16% (4) 0% 1.000

28 [26.7-33] 26 [21-32.5] 0613
66.5 [55-78] 73 [53.5-83.5] 0.598
60 [57.3-61] 59.5 [57.5-65.2] 0.631
12.2[10.2-14] 12.3[10-13] 1.000
18.9[18-20.2] 20.9[20.2-23.2] 0.099
4.6 [4-5] 4.9[4.2-5.7] 0.598
40[36.5-41.2] 42.5 [40-45] 0.283
64% (16) 80% (4) 0.272
431 [37.9-45.2) 44.8[43.4-45.7] 0.598
27 [23.7-32] 31.5[16.8-38.2] 1.000
0.87[0.72-1.2] 1.1[0.63-1.2] 0.597
4% (1) 60% (3) 0.454
12% (3) 20% (1) 0.454
12% (3) 0% 0.768

10 [8-12] 10 [10-13] 1.000

FACVD: fraccion de acortamiento del ventriculo derecho; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IMC: indice de masa corporal; M: media; MAPSE: excursién sistélica del
plano del anillo mitral; M/F: masculino/femenino; PEEP: presion positiva al final de la espiracion; PSAP: presién sistélica de la arteria pulmonar; RIC: rango intercuartilar;
S/D: diametro sistélico/diastélico; TAPSE: excursion sistdlica del plano del anillo tricuspideo; VD: ventriculo derecho; VI: ventriculo izquierdo; VMI: ventilacién mecanica invasiva.

Resultados

En el periodo de marzo a junio ingresaron 65 pa-
cientes con diagndstico de neumonia grave por CO-
VID-19 a la UTI del Hospital Médica Sur, y a 30 (46%)
de ellos se les realizd ecocardiograma transtoracico.

De los 30 pacientes evaluados, el 70% (n = 21) eran
de sexo masculino, el promedio de edad fue de 59
(46-67) ahos y el IMC fue de 30.1 (27.3-32.4) kg/m2.
Las principales condiciones de comorbilidad fueron
obesidad (30%, n = 9), hipertension (23%, n = 7) y
diabetes (13%, n = 4).

Las variables ecocardiograficas evaluadas en los
pacientes con neumonia grave por COVID-19 no mos-
traron diferencias significativas entre los pacientes
sobrevivientes y no sobrevivientes (Tabla 1).

En la evaluacién de la funcién sistélica del ventri-
culo izquierdo se observé una adecuada correlacion
entre los valores de la MAPSE (excursion sistélica del

plano del anillo mitral) y la fracciéon de eyeccién del
ventriculo izquierdo (r?= 0.508, p = 0.004) (Fig. 1). En
ese mismo sentido, en la evaluacion de la funcién
sistélica del ventriculo derecho se observé una ade-
cuada correlacion entre la determinacion de la TAPSE
(excursidn sistdlica del plano del anillo tricuspideo) y
la fraccion de acortamiento del ventriculo derecho
(r*=0.649, p = < 0.0001) (Fig. 2). Sin embargo, no
se encontrd una diferencia estadisticamente significa-
tiva entre el didmetro y el grosor del ventriculo dere-
cho (r2= 0.354, p = 0.055).

De los pacientes evaluados, el 100% se encontra-
ban bajo intubacidn orotraqueal y ventilacién mecani-
ca invasiva al momento de llevar a cabo el
ecocardiograma transtoracico, sin encontrar una co-
rrelacion estadisticamente significativa entre los nive-
les de la presion positiva al final de la espiracién y la
presion sistolica de la arteria pulmonar, con una co-
rrelacion r2= -0.059 y p = 0.755.
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Figura 1. Correlacion entre la excursion sistdlica del plano del ani-
llo mitral (MAPSE) y la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
(FEVI).
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Figura 2. Correlacion entre la excursion sistdlica del plano del anillo
tricuspideo (TAPSE) y la fraccion de acortamiento del ventriculo dere-
cho (FACVD).

Por otra parte, la determinacién de los biomarcado-
res séricos de los pacientes a quienes se realizé eco-
cardiografia transtoracica no mostré diferencias entre
los sobrevivientes y los no sobrevivientes (Tabla 2).
Sin embargo, al realizar la comparacion entre los bio-
marcadores y las variables ecocardiograficas se en-
contrd una correlacion entre la MAPSE vy los valores
séricos de DHL, con r?= -0.427 y p = 0.019 (Fig. 3).

La tasa de mortalidad fue del 16% (n = 5), y el 40%
de los pacientes que fallecieron presentaban obesidad

e hipertensién arterial sistémica como condiciones de
comorbilidad.

Discusion

Los pacientes estudiados presentan caracteristicas
clinicas y demograficas similares a los de otros estu-
dios en poblacion general y en la UTI, destacando la
edad avanzada y la presencia de obesidad e hiper-
tension como condiciones de comorbilidad mas
importantes'®156,

Dentro de las variables ecocardiograficas obtenidas
no hubo diferencias estadisticamente significativas
entre los pacientes sobrevivientes y los no sobrevi-
vientes, pero es importante sefalar que el 13.3%
(n=4)y el 26.6% (n = 8) presentaron una fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo baja (< 40%) y una
MAPSE disminuida (< 12 mm), respectivamente, de
modo similar a lo reportado por Ruan, et al."”; sin em-
bargo, no se correlaciond con un incremento en la
mortalidad como describieron Rath, et al.®® y Li, et al."®
Por otra parte, el 10% (n = 3) de los pacientes cursa-
ron con miocardiopatia por estrés clasico (Takotsubo),
de los cuales todos sobrevivieron, al igual que en
otras series de casos®?'.

El 20% (n = 6) de los pacientes presentd elevacion
de la presion arterial pulmonar (> 35 mmHg) y el 66%
(n = 20) dilatacién del ventriculo derecho que no fue
asociada con cronicidad, porcentaje mayor que el
reportado por Rath, et al.’®, que fue del 48.9% en
poblacion similar. Tomando en consideracién el gro-
sor de la pared libre del ventriculo derecho, solo el
6.6% de los pacientes presentaron hipertrofia miocar-
dica, lo cual indicaria la baja probabilidad de hiper-
tension pulmonar previa, al igual que los hallazgos
hechos por Li, et al."® en su estudio.

Ademas, se observo que una proporcion importante
de pacientes (26.6%) presentaron una MAPSE bajo
sin disminucién de la fraccion de eyeccioén, que pu-
diera indicar tal vez una disfuncién sistélica subclinica
del ventriculo izquierdo, lo cual impactaria en sus
condiciones clinicas; de ellos, la mitad presentaron
elevacion de la presion arterial pulmonar.

La correlaciéon de las variables ecocardiograficas
con los biomarcadores de inflamacién y de trombosis
de los pacientes evaluados no mostrd diferencias es-
tadisticamente significativas con la mortalidad, como
fueron los resultados reportados en otras series de
casos'®?, en las cuales se describe un incremento de
la mortalidad en los pacientes con elevaciéon de la
proteina C reactiva. En el estudio de Rath, et al.’®
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Tabla 2. Correlacion de variables ecocardiograficas y biomarcadores en pacientes graves con COVID-19

Biomarcador Total pacientes Sobrevivientes No sobrevivientes p

Linfopenia (x 1073/uL) 750 [400-100] 600 [375-1000] 950 [525-1600] 0.598
Plaguetas (x 10/3/p) 249 [204-309] 256.5 [204-309.5] 234 [183.5-331.7] 0.702
Fibrindgeno (mg/dL) 699 [493-759.7] 699 [488-759.5] 579 [493-868] 1.000
Dimero D (ng/mL) 1380 [925-6750] 1210 [865-5657] 6270 [1332-216,467] 0.157
Deshidrogenasa lactica (U/L) 195.2 [98.2-260.3] 212.8 [98.2-293] 162.2 [61.5-233.4] 0.617
Triglicéridos (mg/dL) 183 [123-278.5] 183 [123-278.5] 191.5[131.9-314.8] 1.000
Ferritina (ng/mL) 850 [258.7-1508.7] 941 [258.7-1517.5] 565.6 [196.4-1334.3] 0.391
Proteina C reactiva (ng/mL) 338.5 [244.7-514.7] 335.5 [243.7-492.2] 4335 [259.2-646] 0.461
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Figura 3. Correlacion entre la excursion sistdlica del plano del anillo
mitral (MAPSE) y la deshidrogenasa ldctica (DHL).

tampoco se encontrd una correlacion entre la eleva-
cion del dimero D vy la disfuncion sistdlica de los ven-
triculos izquierdo y derecho; sin embargo, a diferencia
de lo reportado por Li, et al,’® que si encontraron una
correlacion entre los valores altos de dimero D y la
disfuncion sistélica del ventriculo derecho, considera-
do como predictor independiente de mortalidad.

Es importante mencionar que en la poblacién estu-
diada se observd una correlacién entre los valores
altos de DHL vy los valores bajos de MAPSE en los
pacientes con neumonia grave por COVID-19, lo cual
puede ser de utilidad para determinar la funcion sis-
tolica del ventriculo izquierdo en areas que no tengan
acceso o disponibilidad de ecocardiografia.

La mortalidad en nuestra poblacion fue del 16.6%
(n =5), con antecedentes de enfermedad cardiovascular,

principalmente de hipertension arterial sistémica, al igual
que lo publicado en otras serie de pacientes'®??, siendo
la mortalidad mayor que la reportada por Rath, et al,®
que fue del 13%, y por debajo de la reportada por Guo,
et al.2, que fue del 23%.

Las principales limitaciones del estudio es que es
retrospectivo, unicéntrico y con un tamafio de mues-
tra pequeno, por lo que los resultados de las medidas
de correlacion entre las diferentes intervenciones de-
beran tomarse con reserva hasta tener un mayor nu-
mero de pacientes.

Conclusiones

Las caracteristicas principales de los pacientes gra-
ves evaluados con ecocardiografia fueron la presen-
cia de obesidad e hipertensién arterial sistémica,
encontrando una adecuada correlacién entre las va-
riables ecocardiograficas de la funcion sistolica del
ventriculo izquierdo y del ventriculo derecho, asi
como también entre la MAPSE vy los valores séricos
de DHL. Sin lugar a dudas, la ecocardiografia es una
herramienta de gran utilidad en la evaluacion global,
en tiempo real y a la cabecera del enfermo grave con
COVID-19.

Conflicto de intereses

Todos los autores declaran ausencia de conflicto de
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Proteccidn de personas y animales. Los autores
declaran que para esta investigacion no se han
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realizado experimentos en seres humanos ni en
animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores decla-
ran que han seguido los protocolos de su centro de
trabajo sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento infor-
mado. Los autores declaran que en este articulo no
aparecen datos de pacientes.
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