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Koronavirus i kardioloske implikacije
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Ovaj pregledni ¢lanak je napisan u ime UdruZenja
kardiologa Srbije povodom pandemije koronavirusom i
postavaljen i na sajt UKS.

Koristeci dostupnu literaturu, koja se menja iz sata u sat
i publikuje na poseban nacin, kao i domace vodice po-
sveéene ovoj temi, UdruzZenje kardiologa Srbije posveti-
lo je posebnu paZnju kardioloskim posledicama infekcije
Koronavirusom.

U poslednje dve decenije, koronavirus je po tredi put
presao na drugu vrstu da bi zarazio ¢oveka. Pre seda-
mnaest godina epidemija virusa €iji RNK nizovi jako lice
na virus koji tiho cirkuliSe kod slepih miSeva - takozvani
“SARS-CoV” - izazvao je ozbiljan akutni respiratorni sin-
drom sa stopom smrtnosti od 9 do 11%. Nekoliko godina
kasnije (2012), koronavirus bliskoisto¢nog respiratornog
sindroma - takozvani ,, MERS-CoV* - imao je smrtnost od
34%. Kod oba virusa, starost i komorbiditeti kao dijabe-
tes ili sréane bolesti, bili su nezavisni prediktori nepo-
voljnog ishoda.! Isto vaZi i za novi koronavirus, oznacen
kao 2019-nCoV, koji se pojavio u Wuhanu, Kina, krajem
2019.22 Od strane Svetske zdravstvene organizacije
(WHOQ) virus je zvani¢no nazvan “Teski akutni respira-
torni sindrom koronavirus 2 (SARS-CoV-2)”".
SARS-CoV-2 inficira celije domadina putem receptora
angiotenzin-konvertiraju¢eg enzima 2 (ACE2), sto Cesto
dovodi do pneumonije povezane sa ovim virusom (CO-
VID-19). Dakle, isti virus se moZe nazvati 2019- nCoV,
SARS-CoV-2ili COVID-19.* U ovom ¢lanku koristimo izraz
“COVID-19”, jer je to do sada najcesce upotrebljavano.
Pretpostavlja se da COVID-19, osim $to oStecéuje pluca,
moze da osteti i kardiovaskularni sistem.* Iz tih razloga
jevaznoistrazitimoguéa COVID-19 ostecenja srca, ulogu
kardiologa i kardiovaskularnih lekova u trenutnoj epide-
miji (ili pandemiji).

Jedino je sigurno da je rasirenost COVID-19 ogromna:
zahvatila je vise od 190 zemalja. Dobra vest je da posto-
ji utisak da je COVID-19 manje patogen od MERS-CoV i
SARS-CoV.! U Kini, vecina obolelih i smrtnih ishoda bila je
u provinciji Hubei, gde se nalazi grad Wuhan, sa stopom
smrtnosti od 0.5-2%, Sto je znacajno nize nego kod pret-
hodnih infekcija koronavirusom. U drugim delovima sveta
stopa smrtnosti je izgleda veca - oko 4—-6%, i zavisi od bro-
ja zaraZzenih osoba i Sirine testiranja na prisustvo virusa.
Intrahospitalno Sirenje i ve¢a smrtnost omogucuju efek-
tivno sprecavanje Sirenja virusa preko nadzora simpto-
ma i znakova klinickog sindroma (temperature) i sma-
njivanje kontakata. Suprotno tome, nedostatak teskih
manifestacija bolesti, kao kod COVID-19, smanjuje mo-
guénost obuzdavanja Sirenja inekcije. Ako zarazene oso-

be ostanu asimptomatske ili blago simptomatske, neée
zavrsiti u zdravstvenim centrima ili bolnicama. Ume-
sto toga, oni ¢e nastaviti da idu na posao, da se bave
sportom i putuju, Sireci virus na svoje kontakte, ¢ak i na
medunarodnom nivou. To se najverojatnije dogodilo sa
COVID-19, kome je pogodovalo globalno medusobno
povezivanje u nasem svetu od 7,8 milijardi ljudi.

Sto je niza patogenost virusa, to je i veca njegova tran-
smisija, narocito u kombinaciji sa dogadajima super -
Sirenja. Paradoksalno, globalizacija podsti¢e poboljsa-
nja u komercijalnoj i drustvenoj praksi, ali takode pruza
idealno okruZzenje i moguénost da zoonotski patogeni
inficiraju ljudska bica.

Kakav je odnos COVID-19 s kardiovaskularnim bolesti-
ma? Ranije saopstenje o 99 pacijenata hospitaliziranih
od 1. do 20. Januara 2020. u bolnici Jinyntan, Wuhan,
Kina, zbog pneumonije COVID-19, pokazalo je da je 40%
bolesnika imalo prethodnu kardiovaskularnu bolest.®
Drugi izvestaj iz istog perioda o 138 pacijenata hospita-
lizovanih u Univerzitetskoj bolnici Zhongnan u Wuhanu
pokazuje da je 26% pacijenata zahtevalo kardiolosku in-
tenzivnu negu. Od toga je 16.7% razvilo aritmijea 7.2% je
imalo akutni koronarni sindrom.® Neki bolesnici sa pneu-
monijom usled infekcije COVID-19 u Wuhanu takode su
imali povecanje visoko - senzitivnog sréanog troponina
I, Sto je ukazivalo na leziju miokarda.” U ostalim testira-
nim slucajevima koji su bili pozitivni na COVID-19, sréani
simptomi (palpitacije i bol u grudima) bili su prve mani-
festacije.* Drugi objavljeni i pojedinacni izvjestaji ukazuju
na prisustvo miokarditisa, sr€anog zastoja i akutne sréane
insuficijencije. Nije jasno da li su ova sr¢ana stanja provo-
cirana COVID-19 ili su nespecificne komplikacije, tipicne
za bilo koju drugu patologiju sa ve¢im kardio-metabolic-
kim zahtevom.

Odnos COVID-19 sa inhibitorima renin-angiotenzin si-
stema i anti-inflamatornim ¢iniocima (posrednicima).
Infekcija COVID-19. podstaknuta je vezivanjem Siljka
proteina virusa na ACE2, $to omogucava prodiranje vi-
rusa u epitelne celije plu¢a i u manjoj meri srca. ACE2
je homolog ACE1, koji pretvara angiotenzin | u angio-
tenzin Il, Slika 1. Povecanje endotelnog i cirkuliraju¢eg
ACE1 ima Stetne posledice na kardiovaskularni sistem,
kao Sto su povisen krvni pritisak, progresija koronarne
ateroskleroze i sr¢ane insuficijencije.

Redukcija ACE1 primenom ACE1 inhibitorima je jedan
od terapijskih ciljeva kod hipertenzije, bolesti koronar-
nih arterija i sréane insuficijencije. Uloga ACE2 u kardi-
ovaskularnom sistemu nije tako jasna. Smatra se da on
ima ulogu antagonista Stetnim efektima ACE1 i na taj
nacin ima povoljno dejstvo. U ovom trenutku ne postoji
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posebna terapija koja uklju¢uju ACE2. S obzirom na vaz-
nost ACE2 za prodiranje COVID-19 u celiju, pretpostav-
liena je negativna veza sa lekovima koji mogu posredno
povedati aktivnost ACE2. Ovi lekovi su inhibitori recep-
tora angiotenzina I, koji se obic¢no koriste za lecenje
hipertenzije. U korist ove hipoteze postoji ¢injenica da
hipertenzija povecava tezZinu infekcije COVID-198.

Slika 1. Direktne i indirektne kardiovaskularne posledi-
ce resiratorne virusne infekcije

Ipak, nasuprot ovoj hipotezi, postoje nalazi da je ekspre-
sija ACE2 smanjena u hipertenzivnim modelima i da hi-
pertenzija ne uti¢e na druge infekcije koronavirusom.
Stoga, trenutno svi predlozi koji se odnose na blokatore
receptora za angiotenzin i / ili inhibitore ACE u epidemiji
COVID-19 nisu podrzani podacima zasnovanim na doka-
zima.? Nekoliko anti-inflamatornih lekova predlozeno je
za lec¢enje infekcije COVID-19 i nedavno je Nacionalna
zdravstvena komisija Narodne Republike Kine dodala
peto izdanje smernica koje se odnose na lecenje CO-
VID-19 Tocilizumabom, lekom koji inhibira interleukin
6, a koristi se kod reumatoidnog artritisa.’

Koje lekcije pruza COVID-19 kardiolozima? Srcani bole-
snici ne bi trebalo da izbegavaju, u slucaju recidiva ili bilo
kakvog stvarnog pogorsanja zdravstvenog stanja, upu-
¢ivanje u kardioloski centar zbog straha da ée se otkriti
infekcija. U vedini, ako ne i u svim bolnicama postavljen
je siguran, zaseban put. Treba razviti posebne protokole
za upravljanje akutnim infarktom miokarda u kontekstu
izbijanja COVID-19, sto je u Srbiji i uradeno. Uzimanje
paZljive epidemioloSke anamneze, obvezno merenje
temperature i ispitivanje pluénih promena pre pocet-
ka primarne angioplastike je prakti¢ni deo standardnog
protokola. To ée uz adekvatnu primenu licne zastitne
opreme osigurati dovoljnu post-proceduralnu steriliza-
ciju i adekvatno pracenje bolesnika kojima je potrebna
izolacija. Sli¢ne podatke treba dobiti i telefonom pre pri-
hvatanja pacijenata na eventualne elektivne procedure.
Trenutna epidemija koronavirusa mogla bi takode po-
nuditi stimulus za sprovodenje programa telemedicine
za negu srcanih bolesnika.
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Koliko je relevantna vakcina za pacijente i
kardiologe u eri COVID-19?

Odsustvo izuzetno potrebne vakcine za COVID-19 daje
na znacaju i vaznosti vakcinacije protiv gripa i / ili pne-
umokoka, uprkos tome Sto su vakcine lako dostupne.
Pacijenti s kardiovaskularnim bolestima obavezno bi
trebali biti u toku sa sa pomenutom vakcinacijom, s
obzirom na povecan rizik od sekundarnih bakterijskih
infekcija u slu¢aju COVID-19 infekcije. Prednosti vakcina-
cije kod bolesnika sa sréanom insuficijencijom i akutnim
ishemijskim sindromima dobro su dokumentovane.%2
Vakcinacija pacijenata se preporucuje u smernicama za
koronarne sindrome i sréanu insuficijenciju. U razlicitim
zemljama stepen vakcinacije protiv gripa krece se od 30
do 40%, Sto ocito nije dovoljno. Vakcinacija je duZznost
kardiologa zbog zastite pacijenata, jer respiratorne kom-
plikacije kod kardiopatskog pacijenta same po sebiima-
ju ozbiljne posledice, a posebno u trenutnom kontekstu.
Koliko su bitne Ciste ruke? WHO smatra da je jedna od
najkorisnijih mera za zadrzavanje COVID-19 ¢esto i pra-
vilno pranje ruku.’>*3 Jednako je klju¢na dekontaminaci-
ja povrsina, ukljucujuci stetoskope, sonde i bilo koji ure-
daj. Naravno, to su opsta pravila koja bi se trebala uvek
primenjivati, ali doba COVID-19 snazno nas podseca na
to. U aZuriranom biltenu od 6. marta 2020. Americki
Koledz kardiologa preporucuje stimulisanje dodatnih,
razumnih mera opreza kod svih kardiovaskularnih bole-
snika zbog povecanog rizika od infekcije COVID-19.
Ovo su jasna razmatranja, ali postoje i druge, suptilnije
posledice sadasnje situacije. Prelazak sa straha na anksi-
oznost u eri COVID-19 jedinstvena je borba sa kojom se
suocava vise zemalja istovremeno. Ljudska bi¢a nikada
nisu dozivela takvu globalnu borbu jer nema opipljivog
neprijatelja. Neprijatelj je nevidljiv. U osnovi, ljudi se
moraju izolovati, mada u razli¢itom stepenu, zavisno od
toga da li su simptomatski ili ne.

Zakljucci

Tabela 1 naglasava efekte pandemije COVID-19 na kardi-
olosku zajednicu. Uopsteno, zdravstvena politika ima za
cilj o€uvanje bolnica i bolnickih kapaciteta smanjenjem
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Tabela 1. Posledice pandemije COVID-19 na kardiolo$ku zajednicu

Organizacioni aspekti

Emocionalni/ psiholoski aspekti

Kliniéki / nauéni aspekti

Promena profesionalnih prioriteta
neadekvatnosti

Osecaj nepripremljenosti i

Svest od kardioloSkih komplikacija za
vreme i posle infekcije

Reorganizacija kardioloSkih odeljenja na
podrucja posvecena kriticno bolesnim

Strah i anksioznost

Doprinos nau¢nim istrazivanjima novih
antivirusnih / protiv-upalnih lekova

pacijentima

Osecaj“suspendovanog vremena ”

Preusmeravanje svakodnevnih
aktivnosti na pacijente s COVID-19

prioriteta

Promena personalnih / porodi¢nih

vrha epidemije, Sto znaci izolovanje ljudi. Ekonomska
politika ima za cilj smanjenje zatvaranja fabrika i nedo-
statka osoblja. Vlade ée nastojati uspostaviti ravnotezu.
Kardiolozi ¢e morati ,,oprati ruke i zasukati rukave” kako
bi pokusali resiti ovo tesko vreme.

Kljucne poruke

COVID-19 Klinicke preporuke za kardiovaskularni tim
Trenutno klinicko stanje COVID-19

¢ Ukupna stopa smrtnih slucajeva od COVID-19 na osno-
vu objavljenih izvjestaja ostaje niska i iznosi 2,3% u
Kini. Dalje od Kine, sadasnji izvjestaji pokazuju da se
mortalitet krece od 4-6%.

e Vise od 80% zarazenih pacijenata ima blage simptome
i oporavlja se bez intenzivnih medicinskih intervencija.
Medutim, prema velikim Kineskim izvestajima morbi-
ditet i smrtnost znacajno rastu sa godinama Zivota, po-
vecavajudi se na 8,0% medu pacijentima izmedju 70 i
79 godina, i 14,8% kod bolesnika starijih od 80 godina.

e Stope smrtnosti bolesnika sa komorbiditetima znacaj-
no su vece od prosecne populacije:

o Malignitet: 5,6%

o Hipertenzija: 6,0%

o Hroniéna respiratorna bolest: 6,3%
o Dijabetes: 7,3%

o Kardiovaskularne bolesti: 10,5%

Akutne kardioloSke komplikacije COVID-19

¢ U nedavnim prikazima slu¢ajeva od 138 hospitalizo-
vanih bolesnika s COVID-19, 16,7% bolesnika razvilo
je aritmiju, a 7,2% je imalo akutno sréano osteéenje,
pored ostalih komplikacija povezanih sa COVID-19.

¢ Objavljeni i anegdotalniizvjestaji ukazuju na slucajeve
akutne sr¢ane insuficijencije, infarkta miokarda, mio-
karditisa i sr€anog zastoja; kao i kod bilo koje akutne
bolesti, veci kardiometabolicki zahtev moze da pod-
stakne sréane komplikacije.

e Sréane komplikacije COVID-19 priblizno su proporcio-
nalne sa SARS-om, MERS-om i analognim gripom.

* Potrebno je oformiti timove za kriticne pacijente i kar-
dioloske timove koji treba da vode brigu o najkom-
pleksnijim pacijentima

COVID-19 implikacije za bolesnike s kardiovaskularnim

stanjima

* Pacijenti sa postoje¢om KV bolesc¢u imaju veci rizik od
zaraze COVID-19 i imaju losiju prognozu.

* Razumno je savetovati sve KV pacijente sa povec¢anim
rizikom da sprovode dodatne, razumne mere opreza
u skladu s smernicama udruZenja.

* Razumno je tretirati bolesnike sa COVID-19 u skladu
s osnovnim KV, endokrinoloskim, respiratornim, bu-
breznim, onkoloskim ili drugim komorbidnim stanjima
za prioritetno lecenje.

¢ Opste imunolosko zdravlje ostaje vazno i za medicin-
sko osoblje i za pacijente, ukljucujuci dobru ishranu,
spavanje i upravljanje stresom.

Preporuke za spremnost tokom COVID-19 specificne

za srce

e Institut za javno zdravlje Srbije “Dr Milan Jovanovi¢
Batut” je izdao stru¢no-metodolosko uputstvo za
kontrolu unosenja i sprecavanje Sirenja novog korona
virusa SARS-CoV-2 u Repubilici Srbiji

Protokoli za dijagnozu, trijazu, izolaciju i upravljanje
bolesnicima sa COVID-19 s KV komplikacijama i / ili KV
bolesnicima s COVID-19 su detaljno razradeni i uvezba-
ni i istovremeno evoluiraju shodno promeni situacije;
Razvijeni su posebni protokoli za le€enje pacijenata
sa AKS u kontekstu epidemije COVID-19, kako za paci-
jente sa dijagnozom COVID-19, tako i bez nje. Poseban
naglasak treba staviti na primarnu PCl i CABG, uklju-
Cujuci protokole za primenu li¢ne zastitne opreme i
procenu adekvatne post-proceduralne sterilizacije. U
ekstremnim okolnostima, potrebno je proceniti odnos
rizika i koristi intervencije kod pacijenata sa AKS (s ob-
zirom na ogranicene podatke koristnosti primarne PCI
za tip-2-IM kod akutne virusne bolesti) kao i rizik od
nozokomijalne infekcije.
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