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Atenuacion de grasa epicardica en pacientes ingresados | W)
por COVID-19 Sty

Epicardial adipose tissue attenuation in admitted patients
with COVID-19

Sr. Editor:

Tras la aparicion del brote del coronavirus del sindrome
respiratorio agudo tipo 2 (SARS-CoV-2), la pandemia de coronavi-
rus de 2019 (COVID-19) se ha extendido por todo el mundo, 1 afio
después el virus ha causado casi 4 millones de muertes y mas de
171 millones de infectados!. Se ha descrito antes que la
obesidad aumenta el riesgo de complicaciones de la COVID-192.
La obesidad no solo implica un aumento del tejido adiposo
subcutaneo, sino que se asocia también con un aumento de la grasa
visceral ectdpica, incluida la grasa epicardica (GE). Se sabe que el
aumento de la grasa visceral fomenta los estados proinflamatorios,
protrombéticos y de vasoconstriccién crénicos’ y también se ha
relacionado con un peor pronéstico en los pacientes con COVID-
19°. Debido a sus efectos locales y sistémicos, se ha propuesto que
la GE desempefa un papel importante en la generacién de la
inflamacién del miocardio en la COVID-19*°,

La tomografia computarizada (TC) toracica permite cuantificar
el tejido adiposo y evaluar su actividad metabdlica midiendo su
radiodensidad o atenuacion con una escala cuantitativa: las
unidades Hounsfield (UH). Se ha demostrado que la atenuacion
evaluada mediante TC y medida en UH permite diferenciar la
actividad metabdlica del tejido adiposo; el tejido adiposo con
gran actividad se caracteriza por unas UH mas positivas y, por lo
tanto, un tejido mas denso®.

Nuestro objetivo es investigar la asociacion de la atenuacion de
la GE con los resultados clinicos de la COVID-19. Se analizo
retrospectivamente la atenuaciéon de la GE en TC toracicas de
75 pacientes que ingresaron por COVID-19 en nuestro hospital
entre marzo y mayo de 2020. La decision de explorar por TC la tomd
el médico encargado del tratamiento con base en criterios clinicos.
Se compararon los valores de atenuacion de la GE de los pacientes
con COVID-19 con los obtenidos de un grupo de control
emparejado individualmente por edad y sexo. Todos los individuos
de control se obtuvieron de una base de datos prospectiva de 3.792
pacientes explorados mediante TC cardiaca en nuestro hospital. Se
incluyd a 256 pacientes sometidos a TC coronaria como estudio de
dolor toracico y cuyo resultado se indicé6 como normal (puntuacion
de Agatston=0, arterias coronarias epicardicas normales y
ninguna otra afeccién observada en la TC). Tras un emparejamiento
aleatorio por edad y sexo, se dispuso de 46 pares para la com-
paracion. El estudio se llevo a cabo segin lo establecido por el
comité de ética de investigacion de nuestro centro. Dado el disefio
retrospectivo y observacional del estudio, no fue necesario el
consentimiento informado. Las imagenes de TC se analizaron con
una estacion de trabajo habitual (AW Server, General Electric
Healthcare, Estados Unidos). Se considerd GE todo el tejido con un
umbral de entre —190 y —30 UH contenido dentro del pericardio
parietal. La atenuacion de la GE se midi6 con la media de 3 valores
obtenidos mediante la delimitacion manual de 3 regiones de
interés: una zona anterior a los grandes vasos, una zona de grasa
pericoronaria y una zona anterior al ventriculo derecho.

Las caracteristicas basales de la cohorte de estudio mostraron
una media de edad de 71 + 11 afios, con un 56% de pacientes varones
y una mediana de hospitalizacion de 15 dias. Las comorbilidades
fueron frecuentes: el 55% de los pacientes tenian hipertension; el 27%,
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Figura 1. Valores de atenuacion de la GE en diferentes subgrupos. A: diferencias en la atenuacién de la GE entre los pacientes con COVID-19 y los de control.
B: relacion entre la atenuacion de la GE y el pronéstico. COVID-19: enfermedad por coronavirus de 2019; GE: grasa epicardica; HU GE: unidades Hounsfield en la

grasa epicardica. *p <0,005.

antecedentes de cancer y el 25%, diabetes mellitus. El 42,7% de los
pacientes presentaban sobrepeso y el 18,7%, obesidad; 10 pacientes
necesitaron un ingreso en la unidad de cuidados intensivos, todos
ellos con ventilacion mecanica, y fallecieron 18 pacientes (24%).

En los pacientes con COVID-19, la atenuacion de la GE fue
significativamente superior a la de los pacientes de control (—91
frente a —105 HU; p < 0,001) (figura 1A). En nuestra poblacion
de casos, no se observan diferencias en la atenuacién de la GE entre
pacientes con diferentes factores de riesgo cardiovascular o
comorbilidades. Por lo que respecta a los resultados analiticos,
no se observa una correlacion entre la GE y ninguno de los
marcadores (incluidos los inflamatorios, la troponina y el
dimero D). La atenuacion de la GE fue mayor en los pacientes
con una coinfeccion bacteriana y los que necesitaron cuidados
intensivos, ventilacibn mecanica o apoyo vasopresor. No se
observan diferencias entre los supervivientes y los no supervi-
vientes (figura 1B).

Los principales factores asociados con una mayor mortalidad
son: edad, hipertension, dislipemia, cancer previo, hemoglobina
basal, recuento leucocitario total, dimero D, troponina, proteina C
reactiva y concentracion de lactato deshidrogenasa. En la tabla 1 se
resume su relacién con los valores de atenuaciéon de la GE.

Tabla 1
Relacion entre la atenuacion de la grasa epicardica y las variables asociadas con
la mortalidad

Si No p
Variables cualitativas
Hipertension -91,7+19 -93+15 0,7
Dislipemia —-89,9+16 -943+19 0,2
Cancer —94,6 +22 -91,5+16 0,5

Coeficiente de correlacién p

Variables cuantitativas

Edad r=-0,155 0,183
Hemoglobina r=-0,122 0,298
Recuento leucocitario =0,009 0,936
Lactato deshidrogenasa =0,108 0,397
Dimero D =0,106 0,401
Troponina =0,179 0,310
Proteina C reactiva =0,011 0,929

p: coeficiente de correlacion de rangos de Spearman; r: coeficiente de correlacién de
Pearson.

Los pacientes con COVID-19 presentaron unos valores de
atenuaci6n de la GE superiores a los de los pacientes de control. En
los pacientes con COVID-19, la atenuacion de la GE fue mayor en
los casos con un curso clinico complicado: los hemodinamica-
mente inestables y los que necesitaron ingreso en cuidados
intensivos y ventilacidbn mecanica. Estos resultados son compati-
bles con la hipotesis de que la GE podria actuar como factor
contribuyente para facilitar la entrada del SARS-CoV-2 en el
corazon y fomentar un aumento de la respuesta inflamatoria
causante de complicaciones miocardicas que sefialan Kim et al.*.
Dado el pequefio tamafio de la poblacion, no se hizo un analisis
multivariable para explorar si esta observacion es solo un indicador
de mal pronostico o tiene un papel independiente en la evolucion
clinica de la COVID-19, pero no se observo asociacion alguna entre
la atenuacion de la GE y el resto de variables indicativas de un mal
pronéstico identificadas en la serie.

Ademas del tamafio de la muestra, nuestro estudio tiene otras
limitaciones: es retrospectivo y de un solo centro, no se ha aplicado
un ajuste respecto a los factores de confusién y no se utilizé un
protocolo de TC unificado. En consecuencia, es dificil extrapolar
nuestros resultados a otras poblaciones. Sin embargo, estos
resultados muestran una asociacién univariante de interés entre
la atenuacion de la GE y la evolucion clinica de la COVID-19 que
merece mas estudio para esclarecerla plenamente. También
indican la existencia de un marcador viable y facil de medir, que
puede determinarse por TC y rara vez se emplea en la practica
clinica, pero que muestra potencial en la valoracién pronoéstica de
estos pacientes.
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Eventos cardiovasculares tras la hospitalizacion R

por COVID-19: seguimiento a largo plazo s

Cardiovascular events after COVID-19 hospitalization:
long-term follow-up

Sr. Editor:

Se han descrito multiples efectos cardiovasculares deletéreos
que la infeccién de la enfermedad coronavirica de 2019 (COVID-19)
produce en el organismo, con afeccion tanto cardiaca como del
endotelio vascular sistémico'. Reflejo de ello son las frecuentes y
variadas manifestaciones cardiovasculares descritas en el contexto
de la fase aguda de la enfermedad>“. Sin embargo, son escasos los
datos acerca de sus manifestaciones a medio y largo plazo.

En el presente trabajo se pretende analizar la incidencia
acumulada de eventos cardiovasculares mayores (MACE) durante
el primer afio tras una hospitalizaciéon por COVID-19. Se realizé un
andlisis prospectivo de todos los pacientes con alta de hospita-
lizacion por COVID-19 de un centro de referencia entre el 10 de
marzo y el 4 de mayo de 2020 y se realizé un seguimiento hasta el
18 de abril de 2021. Se consideraron de COVID-19 los casos con un
cuadro clinico compatible y positividad en la prueba de reaccién en
cadena de la polimerasa para el coronavirus del sindrome
respiratorio agudo grave de tipo 2 (SARS-CoV-2).

Se definio6 MACE como sindrome coronario agudo, accidente
cerebrovascular, enfermedad tromboembdlica venosa (ETEV),
hospitalizacion por insuficiencia cardiaca o mortalidad por causa
cardiovascular. Se realiz6 un andlisis de supervivencia con el
modelo de Kaplan-Meier y después se incluyeron en un analisis de
regresion de Cox las variables de distribucion heterogénea entre los
grupos con y sin eventos para analizar los factores asociados con
eventos. El estudio fue aprobado por un comité de ética de
investigacion, que desestimé la necesidad de recoger el consenti-
miento informado, dadas las condiciones epidemioldgicas.

Se incluyd en el andlisis a 673 pacientes (el 53,9% varones; media
de edad, 66,7 4+ 15,8 afios). La prevalencia de factores de riesgo
vascular fue elevada, con un 17,9% de fumadores, un 30,3%

de diabéticos y un 20,8% de obesos. Entre las diferentes comorbilidades
analizadas, las mas prevalentes fueron las cardiologicas (23,1%).

Las caracteristicas basales de la poblacién y las principales
caracteristicas de la hospitalizacion por COVID-19 se reflejan en la
tabla 1.

La mayoria de los pacientes presentaban una evolucion
sintomatica de menos de 1 semana antes del ingreso (56,2%), y
el patron radiolégico mas frecuente fue el de consolidacion
bilateral (72,6%). Durante el ingreso, la mayoria de los pacientes
presentaron algin grado de disnea aguda, aunque Gnicamente el
2,4% requirié ventilacion mecanica invasiva. Todos los pacientes
recibieron algn tratamiento contra la infecci6én, con mayor
frecuencia hidroxicloroquina (93,3%). La duracion media de la
hospitalizacion fue de 9,3 + 6,2 dias.

Tras un seguimiento de 352,2 + 70,4 dias, el evento combinado
tuvo lugar en 40 pacientes (5,9%). Un tercio de los eventos ocurrieron
en los primeros 30 dias tras el alta hospitalaria, con una mediana
hasta el primer evento de 74,0 (intervalo, 26-274) dias.

De manera independiente, el evento cardiovascular mas
frecuente en el seguimiento fue la hospitalizacion por insuficiencia
cardiaca (3,3%), mientras que el 0,7% presentd un sindrome
coronario agudo.

Aunque la mayoria de los eventos fueron tardios (mas de 1 mes
tras la hospitalizacion), el 75% de los casos de ETEV se produjeron
en los primeros 30 dias, con una mediana hasta el evento de 18,5
(5-100) dias. Llama la atencién que el 62,5% de los casos de ETEV
fueron tromboembolias pulmonares, todas ellas precozmente tras
la hospitalizacion, con una mediana de 7,0 (3-29) dias hasta el
evento.

Fallecieron 36 pacientes (5,3%) durante el seguimiento, aunque
la mortalidad por causa cardiovascular fue escasa (0,7%). Los
eventos registrados durante el seguimiento se muestran en la
figura 1.

El antecedente de demencia (hazard ratio = 3,06; intervalo de
confianza del 95%, 1,16-8,08; p=0,024) y el antecedente
de enfermedad pulmonar obstructiva cronica (hazard ratio = 4,11;
intervalo de confianza del 95%, 1,64-10,30; p = 0,003) se asociaron
de manera independiente con la ocurrencia del evento combinado.
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