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Resumen

OBJETIVO: describir los efectos de la Diabetes Mellitus en pacientes diagnos-
ticados con COVID-19. METODO: se realizé una revisién basada en metaana-
lisis, articulos médicos y estudios previos. RESULTADOS: se establecié que
la Diabetes Mellitus juega un papel importante y de caracter unidireccional en
cuanto a los indices de mortalidad del COVID-19, ya que dicha patologia con-
lleva aumento de severidad y mal prondstico. El descontrol cronico de la Dia-
betes Mellitus se asocia a mayor susceptibilidad a infecciones, las cuales gene-
ralmente, producen un agravamiento de sintomas clinicos. CONCLUSIONES:
el principal mecanismo fisiopatoldgico que el COVID-19 ocasiona en pacientes
diabéticos, es la reduccion de la expresiéon de Enzima Convertidora de Angio-
tensina 2 (ACE2), que induce dafio celular, aumento de inflamacion sistémica e
insuficiencia respiratoria. Los elevados indices de mortalidad, severidad y mal
prondstico en pacientes diabéticos son mas frecuentes en aquellos pacientes
con mal apego terapéutico.
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Abstract

OBJECTIVE: to describe the effects of Diabetes Mellitus in patients diag-
nosed with COVID-19. METHOD: a review was carried out based on me-
ta-analysis, medical articles and previous studies. RESULTS: it was esta-
blished that Diabetes Mellitus plays an important and unidirectional role in
the mortality rates of COVID-19, since this pathology entails an increase
in severity and bad prognosis. The chronic lack of control of Diabetes Me-
llitus is associated with greater susceptibility to infections, which generally
produce an aggravation of clinical symptoms. CONCLUSIONS: the main
pathophysiological mechanism that COVID-19 causes in diabetic patients
is the reduction of the expression of Angiotensin Converting Enzyme 2
(ACEZ2), which induces cell damage, increased systemic inflammation and
respiratory failure. The high rates of mortality, severity and poor prognosis
in diabetic patients are more frequent in those patients with poor thera-
peutic adherence.
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Introduccion

En diciembre del afio 2019, se identificaron los primeros casos de una neumonia
causada por un nuevo virus en la ciudad de Wuhan, China. Se determiné a través
de estudios y analisis que era una enfermedad de caracter multisistémica a la cual
se le nombré COVID-19 (coronavirus disease 2019). Esta ocasionada por un virus
ARN el cual pertenece al tipo Coronaviridae (CoV) denominado coronavirus 2 del
sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2) (Zhou et al., 2020).

El virus SARS-Cov-2 fue secuenciado rapidamente para permitir el diagnéstico y es-
trategias terapéuticas. La ampliacién del conocimiento sobre la virologia del SARS-
CoV-2 proporciond un numero significativo de posibles objetivos terapéuticos vy el
comportamiento de dicho agente patoldgico con diferentes patologias asociadas que
conllevan a un deterioro de la inmunidad por lo cual presentan mayor susceptibilidad
y riesgo de contagio de COVID-19. Estudios realizados en China, ltalia, Francia,
Espafa y Estados Unidos muestran a los pacientes que presentan comorbilidades
asociadas, relacionados directamente con un porcentaje mayor de severidad y con
mal prondstico en cuanto a la evolucion clinica del COVID-19 (Kamps et al., 2020).

La Diabetes Mellitus es una de las comorbilidades con mayor frecuencia presentes
en infecciones de caracter respiratorio tales como el sindrome respiratorio agudo
severo (SARS) y el sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV). 2 (Yang,
et al., 2020).

El mal apego al tratamiento en pacientes diabéticos produce que estos estén mas dis-
puestos a contraer infecciones, las cuales generalmente, producen un agravamiento
de sintomas clinicos, conllevando a estados de hiperglucemia, generando dafio mul-
tisistémico por lo cual empeora el curso y prondstico del COVID-19. (Zhou et., 2020).

Actualmente es imperativo determinar el proceso en el cual ciertas comorbilidades
como la Diabetes Mellitus, genera un comportamiento de caracter mas agresivo y
presencia de complicaciones en pacientes con COVID-19, para poder conocer las
nuevas terapias necesarias y proporcionarles a dichos pacientes un abordaje ade-
cuado; por lo que se decide realizar este estudio mediante la revision de fuentes
bibliograficas primarias y secundarias; para establecer conclusiones fiables acerca
de los criterios clinicos y de laboratorio, principales factores de riesgo y entender el
manejo optimo contra COVID-19 en pacientes diabéticos.
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Contenido

Durante el mes de diciembre de 2019, la ciudad de Wuhan, China, se presenta-
ron los primeros casos neumonia de agente desconocido. Aproximadamente para
enero de 2020, se habia detectado un nuevo virus, el sindrome respiratorio agudo
severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2), posteriormente se designé como la enferme-
dad por coronavirus 2019 (COVID-19) (Zhou et., 2020).

Segun las manifestaciones clinicas, los analisis de sangre y las radiografias de t6-
rax, esta enfermedad fue diagnosticada como una neumonia inducida por virus. A
través de un analisis de secuenciacion genética, se descubrié que esta neumonia
no identificada era ocasionada por un nuevo coronavirus (Zhou et., 2020).

Posteriormente, la enfermedad del COVID-19, fue declarada como una pandemia
en marzo de 2020 (Kamps et., 2020).

Los virus pertenecientes a la clase de los coronavirus se pueden identificar varie-
dades tanto en algunas especies de animales y humanos. Los viriones son, casi
en su totalidad de forma esférica, poseen glicoproteina espiga pronunciada (S) in-
crustada en la envoltura virica. A la vez poseen proteinas de caracter estructurales
las cuales son de tres clases incluyen las de la envoltura (E), matriz (M) y nucleo-
capside (N) (Das et., 2020).

Se determiné sobre el SARS-CoV-2 que es un nuevo miembro, el cual pertenece
al género betacoronavirus, que incluye coronavirus graves relacionados con el sin-
drome respiratorio agudo (SARS-CoV), Se evidencié que la familia Coronaviridae
incluye cuatro géneros, alfa-, beta-, delta- y gammacoronavirus, asi como varios
subgéneros y especies. (Yang et., 2020).

La entrada del coronavirus en las células diana del hospedador depende de la
unién de la glucoproteina (S) al receptor celular y la recepcion de la glucoproteina
por las proteasas de la célula huésped. Al igual que el SARS-CoV, el SARS-CoV-2
presenta mayor afinidad a la ACE2 (Enzima convertidora de angiotensina 2) con
el objetivo de realizar la internalizacién y el receptor TMPRSS2 (Serina proteasa
transmembrana 2) para la recepcion de proteina la S. Similar al SARS-CoV, la
propagacion extra pulmonar del SARS-CoV-2 se debe a la expresion tisular gene-
ralizada del receptor ACE2 (Yang et., 2020).




Revista Diversidad Cientifica Vol. 2 No. 2 Aio 2022

TRICENTENARIA

> Universidad de San Carlos de Guatemala

BT

LU LNy E |
i
s A€

A través de diferentes analisis se demostré que el sistema renina angiotensina (SRA)
conlleva a procesos clave en el transcurso de la enfermedad por COVID-19. El an-
giotensindbgeno que se encuentran en concentraciones mayores a nivel hepatico se
activado por medio de la renina, a un producto llamado Angiotensinégeno (Ang) | y
este a su vez es tranformado por la enzima convertidora de angiotensina (ECA) en
un producto llamado Angiotensindégeno Il que, que ejerce diferentes efectos sobre los
receptores especificamente sobre el tipo 1 de Angiotensina, este a través de mecanis-
mos conlleva a la contraccion del musculo liso bronquial, proliferacién de fibroblastos,
desencadenando un aumento de la permeabilidad (Lima-Martinez et., 2020).

Una de las funciones de la ECA2 es a través de proceso de hidrolices convertir al
Angiontensinégeno | y producir Angiotensina; de igual manera posee funciones de
caracter catalitico que presenta actividad 400 veces mayor sobre la Angiotensiné-
geno Il. Por lo tanto, el SRA proporciona mecanismos de caracter endocrinos que
realizan funciones tanto a nivel de vasoconstriccion y proliferativas, como a la vez
realiza que realiza, por medio de una retroalimentacion negativa conlleva a la reali-
zacion de acciones vasodilatadoras (Lima-Martinez et., 2020).

Los estudios revelaron que la proteina (S) del SARS-CoV-2 exhibe una afinidad
10-20 veces mayor al receptor ACE2 en comparacion al de SARS-CoV. El recep-
tor produce cambios conformacionales en la proteina (S) que conducen a la unién
de la membrana de la célula huésped con la proteina viral a nivel de la envoltura,
permitiendo la entrada del virus por via endosomica. Este evento es seguido por la
liberacién de ARN viral en el interior de la célula huésped el cual se somete a tra-
duccion (Kamp et., 2020).

Una comorbilidad se define principalmente como una condicion presente que pre-
sentan ciertos individuos de manera adicional. En términos simples, la comorbilidad
define el efecto de todas las demas situaciones que un paciente individual podria
tener aparte de la condicion primaria de interés y puede ser fisioldgica o psicolégica
(Krause et., 2020).

La combinacién de una enfermedad prolongada como la diabetes y una infeccion
viral grave como COVID-19 representa un duro desafio para la profesion médica
para salvar vidas (Krause et.,2020).

Al ser la Diabetes mellitus (DM) una de las principales comorbilidades que afecta la
poblacién a nivel mundial, sus efectos conllevan un papel importante en el transcur-
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so de la evolucion del COVID-19. Tanto la diabetes tipo 1 como la 2 son una familia
de enfermedades que resultan en niveles elevados de glucosa en la sangre. La
diabetes mellitus es una patologia que presenta complicaciones tanto de caracter
aguda como cronicas (Krause et., 2020).

Se identificaron indices altos de pacientes diabéticos que desarrollan enfermedades
concomitantes tales como enfermedades cardiovasculares, sindrome metabdlico y
alteraciones de hipertension arterial. ElI coronavirus asociado a dichas comorbilida-
des posee un alto indice de mortalidad, severidad y mal prondstico (Yang et.,2020).

La Diabetes Mellitus es uno de los estandares y un factor de riesgo significativo re-
lacionado con la mortalidad provocada por COVID-19. Diabetes que se caracteriza
de cerca por una inmunidad deteriorada que supuestamente conduce a una mayor
susceptibilidad al contagio de COVID-19, particularmente en aquellos con presen-
cia de registros de hiperglucemias de manera cotidiana (Zhou et., 2020).

Se evidencié a través de diferentes metaanalisis y estudiosos realizados que la
Diabetes Mellitus se asocia a de manera directa a mayores indices de mortalidad
en aquellos pacientes con COVID-19, generando un agravamiento de la enfer-
medad y empeoramiento de los sintomas clinicos en comparacién con aquellos
pacientes no diabéticos (Yang et.,2020).

Los principales mecanismos que intervienen en la evolucién infecciéon por CO-
VID-19 en pacientes diabéticos. Uno de dichos mecanismos se da a través del
papel importante la ACE 2, la cual ha sido identificada como el lugar de encaje y de
unién de la proteina de pico de coronavirus (Bornstein et.,2020).

La infeccion por COVID-19 conlleva a la disminucidon de las concentraciones ACE2
produciendo diferentes consecuencias, tales como dafio celular y estados de infla-
macién. Se ha demostrado que los estados de hiperglucemia aguda o crénica regu-
lan la disminucion en las concentraciones y expresion de ACE2 en las células, lo que
podria facilitar la entrada de las células virales., lo que hace que las células sean vul-
nerables al efecto inflamatorio y dafino del virus. Hay multiples 6érganos involucrados
detras de la regulacion de la glucosa a nivel sanguineo en el cuerpo y el coronavirus
la usa para provocar dafo a nivel las células B a nivel de pancreas (Yang et., 2020).
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El cuerpo comienza con la destruccion de las células Beta al hablar de la diabetes
tipo 1, las cuales son las unicas responsables de la produccion vy liberacién de la
hormona insulina (Bornstein et., 2020).

Los datos de varios estudios, asi como de pacientes infectados por coronavirus,
demuestran al virus como agente que ocasiona dafo y destruccion a nivel las
células B cuya funcidn es la produccion de insulina, o que se traduce ademas en
hiperglucemia (Zhou et., 2020).

Los niveles de cetonas y de glucosa sanguineo se observan en niveles mas altos
en pacientes infectados con COVID-19. Si el cuerpo es incapaz de producir un nivel
adecuado de insulina para descomponer la glucosa en sangre, utiliza cetonas como
otra fuente de combustible, lo que conduce a la cetoacidosis diabética (Lima-Marti-
nez et., 2020).

El virus también puede conllevar a la produccion de proteinas las cuales desenca-
denan una respuesta de caracter inmune que puede generar apoptosis en las cé-
lulas especificas y provocar un desequilibrio en la de insulina (Bornstein et.,2020).

Conclusion

El principal mecanismo fisiopatoldgico que sucede en diabéticos con COVID-19 , es
la reduccion de la expresion de Enzima Convertidora de Angiotensina 2 (ACE2),-
que induce dafio celular, aumento de inflamacién sistémica e insuficiencia respira-
toria; tanto la hiperglucemia aguda o cronica regulan la reduccion de la expresion
de ACEZ2, lo que facilita la entrada de las células virales, evidenciado en diferentes
meta-analisis. Los elevados indices de mortalidad, severidad y mal prondstico en
pacientes diabéticos son mas frecuentes en aquellos pacientes con mal apego tera-
péutico y que presentan un registro de hiperglucemias de manera cotidiana segun
la literatura revisada.
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