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RESUMEN

Introduccion: La COVID-19 es una enfermedad infectocontagiosa causada por el virus
SAR-COV-2. Las personas con edad avanzada, padecimiento de enfermedades cronicas,
sobre todo con mal control como hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2, obesidad
y el sindrome de resistencia a la insulina entre otras, tienen peor pronéstico en el curso
de la enfermedad infecciosa.

Objetivo: Argumentar la importancia del control de la diabetes mellitus y sus
comorbilidades desde una etapa previa a la posible infeccién por SAR-COV-2.
Meétodos: Se realiz6 una revision bibliografica sobre la tematica actualizada (COVID-19
y diabetes mellitus). Tras el estudio de las referencias méas completas y actualizadas se
realizé el presente estudio.

Conclusiones: Es de gran importancia el diagnéstico certero y oportuno de
comorbilidades tales como la obesidad y la diabetes tipo 2 previo a una posible infeccién
por COVID-19 en aras de mejorar el pronostico de los pacientes.
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ABSTRACT

Introduction: COVID-19 is an infectious disease caused by the SAR-COV-2 virus.
People with advanced age, suffering from chronic diseases, especially with poor control
such as arterial hypertension, type 2 diabetes mellitus, obesity and insulin resistance
syndrome, among others, have a worse prognosis in the course of the infectious disease.
Objective: To argue the importance of controlling diabetes mellitus and its comorbidities
from a stage prior to the possible infection by SAR-COV-2.

Methods: A bibliographic review on the updated topic (COVID-19 and diabetes mellitus)
was carried out. After studying the most complete and updated references, the present
study was carried out.

Conclusions: The accurate and timely diagnosis of comorbidities such as obesity and
type 2 diabetes prior to a possible infection by COVID-19 is of great importance in order
to improve the prognosis of patients.
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Introduccion

La COVID-19 es una enfermedad infectocontagiosa producida por el virus SAR-COV-2
de la familia coronaviridae.® Desde los primeros casos reportados en China en la ciudad
de Wuhan se puso de manifiesto su alta contagiosidad y letalidad, no comin en otras
enfermedades causadas por coronavirus. Esta afirmacion estd basada en su répida
extension a nivel mundial comportandose como una pandemia, la cual fue declarada como
tal por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) el 11 de marzo del 2020.? Se ha
observado un peor curso de la enfermedad infecciosa en personas con determinadas
caracteristicas tales como edad avanzada, padecimiento de enfermedades crénicas, sobre
todo con mal control como hipertension arterial (HTA), diabetes mellitus (DM2),
obesidad y el sindrome de resistencia a la insulina (SRI), en los cuales el comun

denominador es el dafio previo del endotelio vascular.®
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En Cuba se reportaron los primeros casos en marzo de 2020 y su comportamiento en
relacién a las causas asociadas al mal prondstico no difiere de lo reportado por el resto de
los paises. La gravedad y el curso clinico desfavorable de la COVID-19 estan
relacionadas fundamentalmente con la respuesta inflamatoria aguda inducida por el
germen a nivel sistémico y especificamente a nivel capilar pulmonar.®

Se ha estudiado la fisiopatologia del virus y la manera de intentar detener o revertir este
fendmeno de cascada inflamatoria una vez que la enfermedad alcanza su segunda fase,
caracterizada por el incremento de la inflamacion adquirida y el dafio pulmonar severo.®
En este sentido se han logrado buenos resultados al emplear como tratamiento diversos
farmacos como los antinflamatorios de tipo esteroideo, anticuerpos monoclonales y otros
menos conocidos como Jusvinza, producto que se utiliza en nuestro pais con buenos
resultados. No obstante, debemos reconocer que a pesar de los esfuerzos de la ciencia la
pandemia continda azotando al mundo.

La prevencion y promocion de salud siempre han sido uno de los principios basicos de la
medicina cubana.® Se estima que en la poblacion general existe un nimero no
despreciable de personas con factores de riesgo y enfermedades crénicas no
diagnosticadas y con pobre control de las mismas, e incluso en ausencia de sintomas que
revelen una enfermedad de base.(” Sin embargo, en caso de infectarse por el virus de
SAR-COV-2 podrian padecer las formas graves de la enfermedad COVID-19. El hecho
de identificarlos y compensarlos clinica y metabolicamente contribuiria a minimizar el
riesgo y evitar una evolucion desfavorable.

Por lo antes expresado el objetivo del presente trabajo fue argumentar la importancia del
control de la diabetes mellitus y sus comorbilidades desde una etapa previa a la posible
infeccion por SAR-COV-2.

Métodos

Se realiz6 una revision de la bibliografia nacional e internacional de los aspectos
relacionados con la DMy la COVID-19, asi como los resultados de investigaciones sobre
el tema. Los resultados de la revision fueron acotados y se tomaron como punto de partida

para esta investigacion.
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La revision se realiz6 sobre la base de los principios éticos, no pone en riesgo la vida de
los pacientes, al contrario, la finalidad es aumentar los conocimientos cientificos sobre el

tema y mejorar el prondstico de los pacientes con DM que sufren COVID-19.

Control de las comorbilidades como pilar fundamental
durante la COVID-19

Las labores de prevencion de salud, pesquisa activa y control de las enfermedades
cronicas pueden ser llevadas a cabo por cualquier profesional de salud. Sin embargo, la
experticia se centra en la atencion primaria, donde se pueden controlar mejor las
enfermedades cronicas que constituyen factores de riesgo en una posible infeccién por

SAR-COV-2, incluso al contraer otra infeccion.

Hipertension arterial
La HTA es una de las entidades crénicas no trasmisibles mas frecuentes en la poblacion
general, tanto en Cuba como en el mundo. Segun datos de la Tercera encuesta nacional
de factores de riesgo la prevalencia de HTA en nuestro pais es aproximadamente de un
30,9 %, cifra que se incrementa con la edad. Este valor se refiere a las personas con
diagnostico conocido, sin embargo, se estima que exista un numero no despreciable de
personas no diagnosticadas y probablemente asintomaticas que la padezcan.
La asociacion entre la HTA y la COVID-19 se manifiesta en varios aspectos. En primer
lugar los coronavirus se unen a sus células diana a través de una proteina espicula (S),
cuya unidad de superficie S1 se acopla a la enzima convertidora de angiotensina (ECA 2)
como receptor y de esta manera entra a la célula.® La expresion de ECA 2 es mayor en
pacientes que padecen HTA y que llevan tratamiento con inhibidores de la enzima
conversora de angiotensina (IECA), antagonistas de los receptores de angiotensina
(ARA). Esta expresion aumentada proporciona mas receptores potenciales al SARS-
CoV-2. Existe la hipdtesis de que los pacientes que padecen HTA o con otras afecciones
cardiovasculares que requieren tratamiento con IECA/ARA tienen un mayor riesgo de
desarrollar formas severas de COVID-19.®
Un estudio realizado recientemente por Zhou™® en China tuvo arrojo que la HTA se
asocio de forma significativa con el desenlace fatal (OR 3,05; 95 % IC 1,57-5,92;
p=0,001).
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Otro estudio chino con 1 099 pacientes arrojo que 23,7 % de los individuos que
presentaron formas severas de la enfermedad tenian antecedente de HTA, mientras que
en los que no desarrollaron cuadros graves la HTA estuvo presente en 13,4 %.¢

En pacientes que padecen HTA existe un estado inflamatorio con la consiguiente
disfuncion endotelial, que se caracteriza fundamentalmente por el desequilibrio en la
produccién de sustancias con accién vasoconstrictora y vasodilatadora con predominio
de las primeras, lo cual lleva a un estado de disfuncion hemodinamica.®-1

En las personas con HTA se evidencia una activacion notoria del sistema renina
angiotensina. Este proceso repercute negativamente en el sistema inmunolégico
condicionando una respuesta inmune exagerada que propicia la aparicion de
complicaciones.%%

Los pacientes infectados por el nuevo coronavirus tienen més elevados los niveles de
angiotensina Il, dimero D y fibrin6geno frente a la poblacion general y manifiestan una
correspondencia con la carga viral. Este fendmeno pudiera afectar el sistema
microvascular y empeorar la disfuncion endotelial. También se ha reportado una
disminucion de los niveles de antitrombina. La progresion de la gravedad de la
enfermedad va ligada a un aumento gradual del dimero D. En estos pacientes existe un
estado inflamatorio crénico de base lo cual empeora su prondstico. Estos hallazgos
apoyan la teoria del desarrollo de una coagulopatia de consumo.®?1%

El virus utiliza como elemento receptor la proteina de superficie de las células Ilamadas
enzima convertidora de angiotensina, la cual es un punto clave en el control de la presién
sanguinea.® Varias investigaciones publicadas coinciden que la HTA no solo es una
comorbilidad de elevada frecuencia en los pacientes afectados por la epidemia sino que
también genera una evolucién desfavorable, incluso relacionada con una mayor
mortalidad. (31415

Lai y colaboradores®® en un estudio sobre sobre el tema concluy6 que la evolucion
desfavorable de pacientes con COVID-19 es méas probable en ancianos o en quienes
padecen comorbilidades tales como la HTA, otras afecciones cardiovasculares y la DM.
Otro estudio publicado en JAMA con 201 afectados por COVID-19, arrojo que existe una
asociacion estadistica significativa entre la HTA y el desarrollo de SDRA (HR 1,82; 95
% IC: 1,13-2,95; p=0,01).47

Cuando coincide la HTA con otras comorbilidades donde se comparte como elemento

comun la inflamacién vascular (DM y obesidad) se producen efectos deletéreos en el
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sistema inmunoldgico, lo cual evidentemente condiciona la aparicion de complicaciones
clinicas.?

Si las personas con HTA gozasen de un diagnéstico y tratamiento adecuado, asi como de
en un control optimo previo al contagio el panorama de esta situacion podria cambiar
positivamente. Por ello se deben pesquisar los individuos de riesgo que pudiesen
presentar cifras elevadas de presion arterial para minimizar su presencia como factor

coadyuvante a la mala evolucion de los pacientes con COVID-19.

Diabetes mellitus tipo 2
La DM2 es una entidad que no solo radica en la presencia de hiperglucemia crénica, sino
que se caracteriza ademas por multiples alteraciones metabdlicas y vasculares que pueden
afectar la respuesta inmune a diversos gérmenes. La hiperglucemia y la resistencia a la
insulina promueven la sintesis y la liberacion de productos de glicocilacion, citosinas pro
inflamatorias y el estrés oxidativo, lo cual podria ser un factor agravante en la tormenta
inflamatoria que tiene lugar en la infeccion por COVID-19.48)
Existen tres grupos de mecanismos fundamentales que se asocian a un incremento del
riesgo de los pacientes con DM ante la infeccion por SARS-CoV-2; la mala regulacion
de la enzima convertidora de angiotensina 2, la disfuncion hepatica y el estado
inflamatorio a nivel sistémico y de curso cronico. Los mismos, contribuyen a la
replicacion del SARS-Cov-2 con una forma de presentacion clinica de la enfermedad mas
severa y letal.1°2%
Gonzalez R.®) en un estudio nacional concluyé que tanto la diabetes como la
hiperglucemia predisponen formas clinicas més graves de COVID-19 con peores
parametros humorales, evolucién y mayor mortalidad, asi como una mayor tratamiento
con esteroides y Jusvinza, lo cual también expresa el avance de la infeccion a estadios
avanzados.
Una investigacion realizada en Wuhan®? demostré que las personas infestadas por el
nuevo virus si eran diabéticos y con hiperglucemia secundaria (glucemia en ayunas > 7,0
mmol/L) tenian una mayor probabilidad de una evolucidn critica. También se reporté que
los pacientes con enfermedades metabdlicas cardiovasculares previas pueden enfrentar
un mayor riesgo de desarrollar una condicion grave y las comorbilidades también pueden

afectar en gran medida el prondstico de la COVID-19.%%
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Por ende, se debe lograr no solo el control metabolico en los pacientes con diagndstico
previo de DM 2, sino que también seria prudente la pesquisa activa en personas con

factores de riesgo conocidos por la atencién primaria.

Obesidad

La obesidad es definida segin la Organizacion Mundial de la salud (OMS) como la
presencia en un individuo de un indice de Masa Corporal mayor o igual a 30 Kg-m2.4
La importancia del reconocimiento de la obesidad y su vinculo en la presente epidemia
radica sobre todo en la coexistencia de una gran cantidad de condiciones asociadas a la
misma tales como las dislipidemias, la DM2, la HTA y otras enfermedades
cardiovasculares podria jugar un papel determinante en el sistema inmune del huésped
afectado por SARS-CoV-2.9

Las personas con sobrepeso y obesidad son propensas a que se desencadene una respuesta
fisiopatoldgica caracterizada por los niveles elevados de citosinas proinflamatorias, factor
de necrosis tumoral producidos por la acumulacién del tejido adiposo. Ademas
manifiestan niveles disminuidos de adiponectina antinflamatoria, la cual es considerada
un biomarcador bioquimico y antiinflamatorio en los trastornos metabolicos ya que tiene
un efecto sensibilizador de insulina. Esto aumenta la oxidacion de los acidos grasos y
minimiza el estrés oxidativo, por lo que disminuye el desarrollo de trastornos metabélicos
como la diabetes y la obesidad.?® Contribuye a la alteracion de la respuesta inmune y
como consecuencia a un incremento de la morbilidad asociada a infecciones por SARS-
Cov-2, una mayor susceptibilidad y un peor pronéstico.?”

Seria muy prudente tener identificados en el area de salud los individuos con sobrepeso
u obesidad y enfatizar en ellos la pesquisa activa de otras comorbilidades.

Conclusiones

Consideramos de vital importancia el diagnéstico certero y oportuno de comorbilidades
tales como la obesidad, la DM2y HTA, previo a una posible infeccion por COVID-19 en

aras de mejorar el prondstico de los pacientes.
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