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El compromiso cardiovascular por SARS-CoV-2 ha sido identificado como una variable de mal
prondstico. Recientemente se observé una disminucién del strain longitudinal global (GLS), en es-
pecial de los segmentos basales, en pacientes hospitalizados por SARS-CoV-2. Sin embargo, un
nimero importante de pacientes presentan sintomas més alld de los primeros catorce dfas de en-
fermedad. Objetivo: establecer la correlacion entre un nuevo indice al que denominamos indice
basal-medio apical (IBMA), que evalda la relacién del strain longitudinal de los segmentos basales
con los segmentos medio-distales, y la presencia de disnea en pacientes recuperados de COVID 19.

Método: se analizaron 105 pacientes, 59 fueron asintomaticos (grupo 1) y 46 con disnea (grupo
2). Se analiz6 el GLS del ventriculo izquierdo y el promedio de los segmentos basales y medio-
apicales. Se determing el indice basal -medio apical IBMA), estableciéndose como punto de corte
una diferencia mayor a 15%.

Resultados: No hubo diferencias significativas en las variables ecocardiogréficas estandard
(volimenes ventriculares, fraccién de eyeccién, etc). Se evidencié una disminucién no significa-
tiva en los valores del strain longitudinal de los segmentos basales. Una diferencia mayor al 15%
en los valores del IBAM fue observada en el 74% de los pacientes del grupo 2, y en ninguno de los
pacientes del grupo control (p 0,0002).

Conclusiones: A través del planteo de un nuevo indice de correlacién (IBAM), se ha identifi-
cado un patrén anormal del strain longitudinal global de los segmentos basales en relacién con
los segmentos medios y apicales, presentes en el grupo con sintomatologia persistente en la etapa
de recuperacién de la enfermedad por SARS CoVID -2.
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New score for the determination of myocardial compromise in patients recovered
from COVID 19

ABSTRACT

The cardiovascular compromise due to SARS-CoV-2 has been identified as a poor prognostic
variable in this group of patients. A decrease in global left ventricle strain and at the basal seg-
ments was recently observed in patients hospitalized for SARS-CoV-2. A very important number
of patients remain with dyspnea beyond the first 14 days. Objective: To identify the correlation
between a new strain score (IBMA) and the persistence of dyspnea at the time of evaluation in
patients recovered from COVID-19.

Method: There were 105 patients analyzed; 59 were asymptomatic (group 1) and 46 had dysp-
nea (group 2). The GLS of the left ventricle and the average of the basal and mid-apical segments
were determined. The basal/ medial-apical index (IBMA) was determined.

Results: There were no significant differences in the standard echocardiographic variables
(ventricular volumes, ejection fraction, etc.). There was a non-significant decrease in the longitu-
dinal strain values of the basal segments. A difference of IBMA greater than 15% was observed in
74% of the patients in group 2, and none of the patients in the control group (p 0.0002).

Conclusion: Through the proposal of a new correlation index (IBAM), we have identified an ab-
normal pattern of global longitudinal strain of the basal segments related with the middle and apical
segments. This was present in the group with persistent dyspnea after the first stage of the SARS
CoV-2 disease.
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INTRODUCCION

El sindrome por SARS-CoV-2 ha generado gran im-
pacto a nivel mundial desde su aparicién, debido al no-
table incremento en la morbimortalidad determinada
por esta patologia. Si bien el dafio a nivel pulmonar suele
ser el mds frecuente y con manifestaciones mds severas,
recientemente se han documentado diferentes grados
de compromiso multiorgdnico, involucrando también
al aparato cardiovascular, con importantes implicancias
prondsticas!3.

El diagnéstico de este compromiso se estableci6 a través
del estudio de biomarcadores (BNP y troponinas) como
asi también, mediante hallazgos imagenolégicos por eco-
cardiografia o resonancia magnética nuclear*>*. Respecto
ala ecocardiografia, el uso de herramientas standards per-
mite el diagnéstico del compromiso miocdrdico, especial-
mente en estadios avanzados. En escenarios subclinicos,
el strain longitudinal global (GLS) obtenido a través de
diferentes técnicas, por ecocardiografia 2D demostré ser
atil en la identificacién temprana del dafio miocardico,
previo al deterioro de la fraccién de eyeccién en diferentes
escenarios clinicos”3%1°.

Recientemente, se ha documentado una marcada re-
duccién del GLS en los segmentos basales del ventriculo
izquierdo en pacientes con COVID 19 durante su etapa
de internacién, asociado al incremento de biomarcadores,
con impacto prondstico variable™.

A pesar del alto ntimero de recuperados, un nimero
considerable de pacientes acude a la consulta refiriendo
diversos grados de disnea, en el periodo posterior a la fi-
nalizacién de etapa inicial del proceso infeccioso.

Desarrollamos este estudio con el objetivo de identifi-
car la correlacién entre un nuevo indice de alteraciones del
strain longitudinal y la persistencia de disnea en pacientes
recuperados de COVID 19.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio prospectivo, que incluyé a pacien-
tes que concurrian por consulta espontdnea para valoracién
cardiovascular por haber presentado diagnéstico previo de
COVID 19.

Criterios de inclusién:

¢ Diagnéstico previo confirmado por hisopado-PCR
para SARS-CoV-2, de acuerdo a los lineamientos diagnésti-
cos de la Organizacién Mundial de la Salud.

* Haber cumplido més de dos semanas del diagnéstico

® Ventana actistica adecuada

¢ Firma de consentimiento informado

Criterios de exclusién:

* Antecedentes de requerimiento de asistencia respirato-
ria mecdnica durante su internacién por COVID 19.

* Antecedentes de insuficiencia cardiaca previa o desa-
rrollada durante la internacién por COVID 19.

* Antecedentes de valvulopatias severas.

* Antecedentes de fibrilacién auricular.

¢ Antecedentes de dispositivos implantados (marcapa-
sos, CDIJ, etc.)

¢ Antecedentes de EPOC y/o enfermedad respiratoria
con requerimiento de tratamiento médico, obesidad y ta-
baquismo.

Todos los pacientes incluidos fueron evaluados me-
diante interrogatorio y examen cardiovascular. En todos
los casos se realizé un ecocardiograma completo (Vivid
E9, General Electric Vigmed Ultrasound, Milwaukee, WI).
Todas las mediciones se realizaron de acuerdo a normati-
vas de las Sociedad Americana de Ecocardiografia’®. Las
imagenes ecocardiogréficas fueron efectuadas en vista pa-
raesternal en eje largo y eje corto, y vista apical de cuatro,
tres y dos cdmaras. La fraccién de ejeccién del ventriculo
izquierdo (FEy VI) se determiné por método de Simpson
biplano. El estudio Doppler mitral se realiz6 en vista de
cuatro cdmaras, estableciéndose el pico de la onda E, A,
pendiente de desaceleracién y relacién E/A. El volimen
de fin de didstole (VFDVI, ml) y sistole (VFSVI, ml) del
ventriculo izquierdo, volumen de auricula izquierda (Vol
Al), se estableci6 en vista apical de cuatro cdmaras. La
funcién de ventriculo derecho se determiné a través del
cambio de drea (Fac VD). Se evalu6 grado de excusién del
anillo tricuspideo en vista de cuatro cAmaras orientado en
ventriculo derecho (TAPSE).

El valor de presion sist6lica de arteria pulmonar se cal-
culé a través del gradiente pico de la insuficiencia tricus-
pidea, asociado al estimado de presién de auricula dere-
cha (PAPs). Para la obtencién del GLS VI, se adquirieron
imégenes de vista apical de 4, 2 y 3 cdmaras. El tiempo
sist6lico se determiné mediante el inicio y fin de Doppler
continuo a nivel aértico. Se obtuvieron valores de GLS
global (GLS VI), y valores promedio de los segmentos ba-
sales, medios, apicales y dpex. El promedio de strain longi-
tudinal de los segmentos basales (GLS basal) y de los seg-
mentos medio apicales (GLS medio apical) se determiné
mediante la suma del strain de los segmentos evaluados,
dividido en el total de segmentos analizados. Se estableci6é
la relacién porcentual entre los valores promedio basales y
medio apicales con el strain longitudinal global del ventri-
culo izquierdo (IBMA= (promedio GLS medio apical -pro-
medio GLS basal)/-(GLS VI))*100), a la que denominamos
indice basal-medio apical (IBMA).

El grupo de estudio, fue subdividido en dos subgru-
pos: sin disnea actual (grupo 1), con disnea actual (grupo
2). Se incluyeron un total de 25 pacientes sin antecedentes
previos de patologia cardiovascular y sin diagnéstico de
COVID 19 que constituyeron el grupo control (control).

El analisis estadistico se realiz6 mediante test de Mann
Whitney para variables continuas y X2 o Fisher para varia-
bles categéricas. La reproducibilidad se evalué mediante
el andlisis de 15 pacientes seleccionados al azar, realizados
por un segundo observador. Se consideré como estadisti-
camente significativo un valor de p<0,05.
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RESULTADOS

Se incluyeron 116 pacientes, de los cuales fueron exclui-
dos 11 por presentar mala ventana actistica o datos incom-
pletos, quedando el grupo de estudio constituido por 105
pacientes. Veinticinco pacientes sin antecedentes ni patolo-
glas actuales fueron incluidos como grupo control.

La edad promedio del grupo de estudio fue de 46 afios
(rango etario 17-74); 48 pacientes de sexo femenino (46%).
Cincuenta y nueve fueron identificados en el grupo 1y 46
pacientes constituyeron el grupo 2. No hubo diferencias es-
taditicamente significativas en relacién a edad, sexo, pre-
sion arterial, frecuencia cardfaca, ni a masa corporal.

No hubo diferencias significativas en el andlisis de las
variables ecocardiogréficas convencionales de ambos ven-
triculos (Tabla 1), ni en las variables de funcién diastélica
(E/A, E/e’, volumen auricular izquierdo, PAPs), en ningu-
no de los grupos evaluados.

TABLA 1.

33

Los valores promedio de strain longitudinal global (GLS
VI), promedio de valores basales (GLS VI basal), prome-
dio de valores medio-apicales (GLS VI med-ap) y el indice
basal-medio apical se encuentran reflejados en la Tabla 2,
y Figura 1.

Se observaron valores inferiores a -19% del GLS VIen el
9,5% de los pacientes con diagnéstico previo de COVID 19
(15% del grupo 2 vs un 5% del grupo 1). 61% del grupo 2
versus un 39% del grupo 1 presentaron valores de GLS ba-
sal inferior a -20% (Figura 2). En ambos casos, los valores
fueron estadisticamente significativos en comparacién con
el grupo control (p<0,005), pero no demostraron diferen-
cias estadisticamente significativas entre ambos grupos (p
0,124). No se establecieron diferencias estadisticamente
significativas en los valores promedio del GLS basal en re-
lacién con el promedio de los segmentos medios y distales
entre el grupo 1y 2, ni con los controles. (Figura 3)

Caracteristicas ecocardiograficas de los pacientes con COVID 19, establecidos por grupos de estudio y poblacién total.

Total Grupo 1 Grupo 2
Mediana  Promedio ]t?gls:ali;l—%r; Mediana  promedio Ig;ls:ala(:gr; p Mediana  Promedio It)l;f:al?:ir)l p

VED VI (ml) 96 92,2 20,2 96 102 21,4 NS 93 89,8 16,7 NS
VES VI (ml) 37 39,4 14,5 48 44,8 13,9 NS 34,5 33,5 13,1 NS
VOL AI (ml) 29 29,5 8,4 30 30,7 9,8 NS 28 28,6 6,7 NS
FEY VI (%) 61 62,2 6,3 60 59,9 6 NS 65 64,6 59 NS
FEY VD (%) 52 52,6 44 52 52,2 4,5 NS 52 53 44 NS
EDV VD (ml) 44 42,6 13,2 31 35,9 11,2 NS 51 50,2 11,4 NS
ESV VD (ml) 27 26,5 8,4 22 24,8 8 NS 28,5 28,3 8,8 NS
E/e 5 24 49 2,1 NS 6,4 1,3 NS
GLS VI 21,7 21,6 31 21,7 21 3,4 NS 22 22,2 2,8 NS
Edad 49 16 47 12 44 9

VED VI: volumen de fin de didstole de ventriculo izquierdo; VFS VI: volumen de fin de sistole de ventriculo izquierdo; VOL Al: volumen de auricula
izquierda; FEY VI: fraccién de eyeccién de ventriculo izquierdo; EDV VD: volumen de fin de didstole de ventriculo derecho; ESV VD: volumen de
fin de sistole de ventriculo derecho, E/e: relacién onda E del flujo mitral/ onda e del Doppler tisular mitral; GLS VI: strain longitudinal global del

ventriculo derecho.

TABLA 2.

Valores de strain longitudinal global y segmentario en pacientes con disnea (grupo 2), sin disnea (grupo 1), grupo control.

Total Grupo 1
Mediana  Promedio D)e:sviaci(’m Mediana Promedio
tipica (n-1)

GLS VI (%) -21,7 -21,6 3,1 -21,7 -21
GLSVI
basal (%) -19,5 -19,4 2,8 -19,5 -19,2
GLSVI
medio-apical (%) -22,6 -22,7 3,8 21,4 -21,6
IBMA (%) 17 14,7 11,7 9 11

Grupo 2 Control
D}eéViacién Mediana Promedio IDleéviacién Mediana  Promedio IDleéviacién
tipica (n-1) tipica (n-1) tipica (n-1)
3,4 -22 -22,2 2,8 -21,6 -21,8 0,63
3 -19 -19,6 2,7 -19,8 -20,7 2
3,8 -24,6 -23,9 3,4 --21,2 -21,9 1,7
12,4 19 19,1 9 6,5 55 2,1

GLS VI: strain longitudinal global de ventriculo izquierdo, GLS VI basal: promedio de strain longitudinal de los segmentos basales, GLS VI medio-
apical: promedio de strain longitudinal de los segmentos medios y apicales, IBMA: indice de relacién basal-medio apical.
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FIGURA 2.
GLS representado en mapa polar de cuatro pacientes diferentes.
(A: grupo control; B,C,D: grupo 2). Puede observarse la disminucién de los

valores de strain de los segmentos basales en los pacientes B,C,D, con difer-
entes grados de afeccién en cada caso..
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FIGURA 3.

Grupo 2 Control

GLS medio y apical

FIGURA 1.

Valores promedio de strain
longitudinal por grupos y
segmentos. GLS VI: strain longi-
tudinal global de ventriculo izqui-
erdo, GLS basal: strain longitudi-
nal global de los segmentos basales
del ventriculo izquierdo, GLS me-
dio y apical: strain longitudinal de
los segmentos medios y apicales.
(Valores expresados en %).

Definiendo como punto de corte, una diferencia >15%
en los valores de IBMA, este hallazgo estuvo presente en
el 74% de los pacientes del grupo 2, sélo 26% en el gru-
po 1y 0% en el grupo control (< 0,0001). Con este pun-
to de corte, se estableci6 una sensibilidad del 0,74 y una
especificidad de 0,79 para este indice (VPP de 0,62; VPN
0,76). Asi también se observd, que aquellos pacientes con
IBMA >15% presentaron casi 3 veces mds posibilidades de
presentar el sintoma disnea en relacién a aquellos con un
indice inferior a este punto de corte (RR 2,8).

Se realizé el andlisis de 15 pacientes seleccionados al
azar para establecer el nivel de correlacién inter-observa-
dor. El coeficiente de correlacién inter-observador para la
determinacién de los valores de GLSVI fue de 0.92 (95%
IC 0.87-0.95).

DISCUSION

Desde el inicio de la pandemia por COVID-19 la preo-
cupacién se ha centrado en la tasa de mortalidad genera-
da por esta patologia. Debido a la gran variabilidad en el

e
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Grupo1 Grupo2 Control

Distribucién de los valores de strain longitudinal en ambos grupos de estudio. Box plots de pacientes con disnea (grupo

2) y sin disnea (grupo 1).

GLS VI: strain longitudinal global de ventriculo izquierdo, GLS basal: strain longitudinal global de los segmentos basales del ventriculo
izquierdo, GLS medio y apical: strain longitudinal de los segmentos medios y apicales. (Valores expresados en %).
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modo de presentacién clinica, la bisqueda de identificar
factores de mal prondstico ha sido una constante®'*. En
este contexto, destaca la importancia del diagnéstico del
compromiso miocardico, habiéndose documentado en ci-
fras que superan el 12% de los pacientes internados y en
mds del 50% de los pacientes referidos para estudios de
imagenes®.

A diferencia de publicaciones previas, la presente inves-
tigacién se enfocé en la evaluacién de pacientes sin comor-
bilidades en el periodo de recuperacién de la enfermedad.
No obstante ser pacientes que refirieron escasa sintomato-
logia durante el periodo inicial de la enfermedad, 39% de
la poblacién estudiada refiri6 disnea como sintoma pre-
sente mas alld de los 14 dias del periodo activo.

Dweck y colaboradores identificaron hallazgos cardio-
vasculares en 46% de los pacientes sin afeccién cardio-
vascular previa, incluyendo falla ventricular izquierda y
derecha'®.

En la poblacién del presente trabajo, no hubo cambios
con significancia estadistica al compararlos con la poblacién
control. El 100% de los pacientes presentaron variables de
andlisis ecocardiogréficos dentro de rangos de normalidad.

El estudio miocardico mediante técnica de speckle trac-
king ha demostrado que los valores de strain longitudinal
global constituyen una herramienta ttil en la deteccién de
alteraciones subclinicas, con alto valor pronéstico'” '8,

En el grupo de estudio no hubo alteraciones significa-
tivas del GLS del ventriculo izquierdo, ni en los valores
promedio del strain longitudinal global de los segmentos
basales, tal como fuese previamente descripto en una re-
ciente publicacién, y que fuese identificado como variable
pronéstica (Goerlich E, 2020).

El principal hallazgo en la poblacién estudiada fue la
generacién de un nuevo indice (IBMA) que nos permitié
diferenciar la variacién en la reduccién del strain longitu-
dinal global basal, relacionado con los valores de strain
longitudinal medio-apical y GLS VI. E1 74% de los pacien-
tes con disnea al momento del examen presentaron un
IBMA >15%, mientras que ninguno de los pacientes en el
grupo control presenté este hallazgo.

El punto de corte del 15% se establecié como el triple
del valor encontrado en el grupo control. Se han plantea-
do diferentes motivos por el cual los cambios del strain
podrian estar presentes en los segmentos basales, sin em-
bargo, la multicausalidad hace imposible la identificacién
de un solo factor.

Estudios recientes con resonancia magnética nuclear
identificaron focos de fibrosis y edema en los segmentos
basales y medio en pacientes con COVID-19%.

La afeccién de los segmentos basales también se atri-
buyé a otros mecanismos, entre los que se proponen, el
mayor stress de estos segmentos, la mayor susceptibilidad
de los mismos a los procesos inflamatorios, y hasta la ma-
yor expresion de receptores de la enzima convertidora de
angiotensina 2 (relacionados a la afeccién viral por SARS
CoV-2) en esta localizacién?.

De acuerdo a los hallazgos del presente trabajo, el estu-
dio sistemdtico de los pacientes afectados por SARS CoV-
2, con sintomatologfa persistente mas alld de 14 dfas con
importante actividad infecciosa, deberfa incluir el estudio
ecocardiografico con strain longitudinal global. La identi-
ficacién de un valor de IBMA >15% podria identificar un
subgrupo de pacientes con afeccién miocardica subclinica,
que justificarfa las manifestaciones clinicas presentes en el
seguimiento.

Este trabajo presenta limitaciones asociadas al tamafio
de la muestra, la no determinacién de biomarcadores, y
también a la ausencia de estudios con resonancia magné-
tica nuclear para correlacionar los hallazgos identificados.
Dado a que no fue objetivo de este estudio, no se realizé
seguimiento de esta poblacién, por lo que no podemos
determinar la persistencia o resolucién de los hallazgos
encontrados con el tiempo.

Los hallazgos de este trabajo de investigacién no pue-
den, por lo tanto, relacionarse como factor prondstico,
sin embargo, plantean una interesante hipétesis para el
desarrollo de futuras investigaciones con cohortes mds
extensas para determinar el impacto prondstico de estos
hallazgos.

CONCLUSIONES

A través del planteo de un nuevo indice de correlacién
(IBMA), se ha podido identificar un patrén anormal de
strain longitudinal global de los segmentos basales en re-
lacién con los segmentos medios y apicales, presentes en
el grupo con sintomatologia persistente en etapa posterior
a los primeros 14 dias del proceso infeccioso por SARS
CoV-2.
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