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RESUMEN

Los estudios epidemioldgicos constataron la vulnerabilidad de los pacientes con Diabetes frente al
COVID-19, y su alta probabilidad de generar complicaciones graves si no se logra un control glucé-
mico Optimo segun el caso. Muchos de estos pacientes al ingresar al hospital presentan frecuente-
mente cetoacidosis diabética severa lo cual podria complicarse criticamente, si no se actua de ma-
nera oportuna. Muchas recomendaciones han sido dadas por expertos para manejar y/o prevenir
€s0s casos que podrian formar parte de las estadisticas de mortalidad de este nuevo Coronavirus.

Palabras clave: Diabetes, COVID-19, Complicacion, Riesgo, Coronavirus.
ABSTRACT

Epidemiological studies confirmed the vulnerability of Diabetes patients to COVID-19, and their high
probability of generating serious complications if optimal glycemic control is not achieved depend-
ing on the case. Many of these patients upon admission to the hospital frequently present with severe
diabetic ketoacidosis, which could be critically complicated if it is not acted upon in a timely manner.
Many recommendations have been given by experts to manage and / or prevent those cases that
could be part of the mortality statistics of this new Coronavirus.

Keywords: Diabetes, COVID-19, Complication, Risk, Coronavirus.
RESUMO

Estudos epidemiolégicos confirmaram a vulnerabilidade dos doentes de Diabetes a COVID-19, e a
sua elevada probabilidade de gerar complicacdes graves se nao for alcancado um controlo glicémico
Optimo, dependendo do caso. Muitos destes pacientes aquando da sua admiss&o no hospital apre-
sentam frequentemente cetoacidose diabética grave, que poderia ser criticamente complicada se
nao fosse agida em tempo util. Muitas recomendacdes foram dadas por especialistas para gerir e/ou
prevenir os casos que poderiam fazer parte das estatisticas de mortalidade deste novo Coronavirus.

Palavras-chave: Diabetes, COVID-19, Complicacéo, Risco, Coronavirus.



LA DIABETES Y LAS COMPLICACIONES CON EL COVID-19

Introduccion

La ansiedad y el estrés que ha producido la
pandemia del COVID-19 en el mundo, cons-
tituyen de por si un factor de riesgo, que lo-
gra bajar las defensas del organismo, peor
aun lo sera, para aquellos organismos que
ya tienen que lidiar con patologias como la
Diabetes, enfermedades cardiovasculares,
0 asma. Estas enfermedades crénicas han
sido vigiladas en todos los estudios epide-
miolégicos desde el 11 de Marzo de 2020,
cuando la OMS declaré la Pandemia por
COVID-19, hasta la fecha. Se ha observa-
do que estos casos que han presentado
comorbilidades, resultan tener una alta tasa
de mortalidad.

Probabilisticamente hablando, el riesgo de
contraer la infeccion del Coronavirus, es el
mismo para todo el mundo, porque depen-
de de las condiciones a las que se expon-
ga la persona. Sin embargo, si una persona
que ya de por si tiene su salud afectada por
alguna enfermedad subyacente como la
diabetes, se expone al virus, la posibilidad
de contraerlo es elevada por su condicion
inmunologica debilitada, ademas su orga-
nismo tendria que ejercer mayor esfuerzo
para recuperarse.

Las estadisticas han demostrado que la
mayoria de las personas contagiadas con
el COVID-19 se recuperan con facilidad, no
obstante, esto no ocurre con los pacientes
que padecen de enfermedades cronicas y
contraen la infeccion por Coronavirus. Por
lo general, estas personas pueden desa-
rrollar complicaciones graves cuando se
combina esta infeccion con su enfermedad
subyacente, asi lo confirman varias estadis-
ticas epidemioldgicas reportadas por todo
el mundo:

e |as intensas investigaciones en China
publicadas, después de los casos pro-
ducidos en Wuhan, dieron a conocer
que la tasa de mortalidad del COVID-19
era de 2%, pero para personas que pa-
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decian enfermedades cardiovasculares
era de 10% y de un 7% en diabéticos.
(1)

e | as estadisticas preliminares del mes de
marzo, reportadas por los Centros para
el Control y la Prevencion de Enferme-
dades, mostraron que del 89.3% de los
casos de Coronavirus que requirieron
hospitalizacion y atencion especializa-
da, padecian de una enfermedad sub-
yacente, de los cuales el 28,3% eran pa-
cientes diabéticos. (2)

e Segun estudios realizados por la autori-
dad Nacional de ltalia, publicados a fi-
nales de marzos, mostraron que el 99%
de muertes por COVID-19, fueron perso-
nas que ya padecian una enfermedad
previa. “Mas del 75 por ciento tenia pre-
sion arterial alta, alrededor de un 35 por
ciento sufria diabetes y una tercera parte
padecia enfermedades cardiacas.” (3)

El presente articulo hace referencia a las
complicaciones que podrian presentarse
en aquellos pacientes diabéticos contagia-
dos por esta nueva cepa de Coronavirus
denominada COVID-19, y plantea el control
de glucemia en estos pacientes contagia-
dos para evitar dichas complicaciones de
la enfermedad. Ademas, expone la impor-
tancia de que los profesionales de la salud
exhorten a sus pacientes diabéticos (tipo 1
o tipo 2) a mantener el control estrictode su
glucemia, explicandoles de forma clara la
informacion que ellos necesitan saber para
evitar males mayores.

Metodologia

Desde una perspectiva cualitativa se reali-
z6 una exhaustiva revision documental de
la que se extrajo la informacioén idonea, va-
ledera y oportuna para el desarrollo referen-
cial del material bibliografico. Esto, dada
la extensa informacion que se tiene en la
actualidad sobre el COVID-19 y al mismo
tiempo, un escueto contenido cientifico que
valide de manera factica el efecto de este
virus sobre las personas que padecen de
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Diabetes o cualquier otra enfermedad sub-
yacente, ya que todavia los hallazgos cienti-
ficos sobre el mismo, parecen no estar muy
claros aun.

Es por ello, que se ha revisado diferentes
fuentes estadisticas epidemioldgicas del
COVID-19, tomando como valores de re-
ferencias las cifras dadas por la OMS (Or-
ganizacion Mundial de la Salud), para po-
der dar una demostracion clinica sobre las
complicaciones de los pacientes con Dia-
betes derivadas de ésta pandemia que ha
aterrorizado al mundo entero.

Ciertamente, es obvio que cualquier per-
sona con una patologia crénica expuesta a
cualquier enfermedad infecciosa es vulne-
rable, y el desarrollo de dicha enfermedad
puede llegar a complicarse hasta la grave-
dad. Sin embargo, es necesaria una argu-
mentacion cientifica que explique y defina
la fisiopatologia detras de todo este even-
to. En tal sentido, el enfoque documental
usado en el presente articulo, va orientado
a la descripcion de las complicaciones del
COVID-19 en pacientes que padecen cual-
quier tipo de Diabetes, basandose en la in-
formacion y recomendaciones de un panel
constituido por 19 expertos dirigidos por
el Dr. Stefan R. Bornstein, del Centro Hel-
mholtz en Munich, y la Universidad Técnica
de Desdén, en Alemania; también formaron
parte de éste panel expertos de Europa,
Estados Unidos, Asia, Australia y Sudamé-
rica. El 23 de abril se publicaron dichas re-
comendaciones en una version electronica
en ThelLancet Diabetes &Endocrinology (4).

Resultados
Diabetes

Para el 2014, la diabetes era una enferme-
dad crénica que afectaba a mas de 442
millones de personas adultas en el mundo,
esto es un 8,5 % de la poblacion mundial
(5). Se diagnodstica cuando los valores de
glucemia se presentan elevados (>125 mg/
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dl o >7 mmol/l) en varias pruebas individua-
les, acompanado del siguiente cuadro cli-
nico:

e Polidipsia

e Poliuria

e Polifagia

e Pérdida de peso inexplicable

e Presencia de cetonas en la orina (sub-
producto de la degradacion muscular y
de grasas que se produce por deficien-
cia 0 ausencia de insulina)

e Fatiga

e |rritabilidad

e Vision borrosa

e Llagas de cicatrizacion lenta

[ ]

Infecciones frecuentes (infecciones en
las encias, en la piel, en la vagina). (6)

Referirse a la Diabetes tanto al término mis-
mo como a la enfermedad al que hace re-
ferencia, implica, por un lado, un inexacto
y polémico significado etimoldgico y lexico-
grafico desde su origen (7), y por el otro,
una discusion parcialmente consensuada
entre la comunidad cientifica, ya que la cla-
sificacion de la misma aun no es muy pre-
cisa (8)

Sin embargo, la mayoria de los centros de
salud a nivel mundial, acatan la termino-
logia propuesta por la OMS (9), donde se
definen dos tipos, los cuales se referencian
con numeros arabicos y no romanos para
evitar confusiones:

Diabetes Tipo 1: Definida por la enfermedad
autoinmune en la que el paciente no pue-
de producir insulina para regular la gluce-
mia porgue su propio organismo ataca las
células-p delpancreas, por lo que requiere
de inyecciones de insulina para sobrevivir.
Siempre se ha manifestado en la infancia, o
en la juventud.

Diabetes tipo 2: Se produce cuando el or-
ganismo no produce suficiente insulina para
regular la glucemia, la etiologia general-
mente esta relacionada con malos habitos
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alimenticios y sedentarismo, y otros facto-
res de riesgos como obesidad e hiperten-
sion, lo cual lleva a la degeneracion de las
células-B pancreaticas. Anteriormente es-
taba asociada soélo a las personas adultas
0 de avanzada edad, pero en la actualidad
los casos en la infancia comienzan a ele-
varse de manera preocupante. Este tipo de
diabetes es controlable con farmacologia
oral, con la alimentacion y ejercicio fisico
adecuados.

También se clasifica la Diabetes Gestacio-
nal, la cual se produce en algunos emba-
razos, y generalmente desaparece cuando
termina el mismo. Sin embargo, €s necesa-
rio que la mujer se chequee regularmente,
para descartar la posibilidad de desarrollar
la enfermedad.

En paises de pocos recursos, es dificil diag-
nosticar y clasificar el tipo de diabetes (Ha
excepcion de la Diabetes Gestacional), por
lo costosas y sofisticadas que son las prue-
bas de laboratorio, tal vez por ello la morta-
lidad prematura por diabetes (sin distincion
entre sus tipos), es mas elevada en estos
paises. (5)

La Diabetes Tipo 1 no puede prevenirse con
la ciencia actual, pero la Diabetes Tipo 2 no
s6lo puede ser revertida en ciertos casos,
sino tambiéen prevenida con un adecuado
sistema de salud que concientice a las per-
sonas sobre la importancia de una saluda-
ble alimentacion y la practica de deportes
0 ejercicios como parte de su cotidianidad.
La Diabetes sin control, por si sola puede
complicarse con el tiempo deteriorando el
organismo, dafnando nervios y tejidos, desa-
rrollando Nefropatia, y Retinopatia. Actual-
mente, ante la pandemia del COVID-19, una
persona con una Diabetes no controlada tie-
ne baja probabilidad de recuperarse facil-
mente de la infeccion si llega a contagiarse,
y si ademas esta persona es de avanzada
edad, el prondstico tiende a ser negativo se-
gun los estudiosepidemiolégicos realizados
durante la epidemia en China (10).
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Clinicamente no se puede establecer una
explicacion de como la Diabetes supone un
factor de riesgos para contraer el COVID-19
ante su exposicion, y de como llega a ser
tan delicado el curso de la enfermedad en
estos casos. Sin embargo, muchos estudios
subclinicos han determinado cémo funcio-
na el mecanismo por el cual los casos de
pacientes Diabéticos son tan comunes tam-
bién en otras infecciones por coronavirus,
como el sindrome respiratorio agudo severo
(SRAS) y el sindrome respiratorio del Medio
Oriente (MERS-CoV) (11).

Complicaciones de la diabetes con CO-
VID-19

Diferentes estudios epidemiolégicos mues-
tran como la incidencia de casos de CO-
VID-19 en personas diabéticas, hiperten-
sas, enfermedades respiratorias cronicas,
enfermedades cardiovasculares y el can-
cer, son factores de riesgo asociados a la
mortalidad por Coronavirus.

Generalmente, todos los tipos de Diabetes
tienen un mayor riesgo de infeccion debido
a que el organismo diabético va perdiendo
la capacidad de realizar fagocitosis, la qui-
miotaxis de neutrdfilos y la inmunidad ce-
lular. No obstante, se ha observado en las
estadisticas, mayor incidencia de casos de
pacientes con Diabetes tipo 2, pero puede
estar reflejando la prevalencia de los casos
de personas mayores que ha caracterizado
a esta pandemia.

En efecto, las complicaciones graves con
mayor incidencia que presentan los pacien-
tes diabéticos cuando se infectan por el Co-
ronavirus son:

e Shock Séptico vy la sepsis :En el 2016 la
EuropeanSociety of IntensiveCare Me-
dicine y la Society of CriticalCare Medi-
cine definieron la Sépsiscomo “una dis-
funcion organica que amenaza la vida
debido a una respuesta desregulada
del anfitrion ante la infeccion”. (12) Esta
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complicaciéon gravela han sufrido algu-
nos pacientes de coronavirus a causa
de la cetoacidosis diabética, la cual es-
tropea la ingesta de fluidos y los niveles
de electrolitos, lo que es crucial para en-
frentar la sepsis. El fallo multiorganico es
mas probable en pacientes diabéticos y
por lo general puede llegarse a un shock
séptico, o la muerte.

e Sindrome de Distrés Respiratorio del
adulto (SDRA): Segun la conferencia eu-
ropeo-americana de consenso de 1994,
se definecomo “aquella situaciéon o si-
tuaciones que alteran el intercambio de
gases, con una relacion entre la presion
parcial de oxigeno arterial y la fraccion
inspirada de oxigeno (PaO 2 /FiO 2 ) me-
nor de 200, sin importar cual sea el nivel
de presion positiva al final de la espira-
cion (PEEP), muestra infiltrados bilate-
rales en ambos campos pulmonares en
la radiografia de térax y una presion de
enclavamiento pulmonar (PCP) menor
de 18 mmHg” (13). Los pacientes con
Diabetes que se complican a este nivel,
necesitando de oxigenoterapia y venti-
lacion mecanica, necesitan un cuidado
intensivo, que le garanticen el monitoreo
estrictos de todas las constantes vitales,
y demas valores metabdlicos.

Este tipo de complicacion requiere de aten-
cion especializada (UCI), y pocas veces
se logra revertir la gravedad con la conse-
cuente mortalidad. Sin embargo, gracias a
los diferentes estudios epidemiolégicos vy
subclinicos, se ha podido tener una primera
aproximacion que explica por qué se com-
plica el paciente diabético infectado con el
COVID-19, aunado a esto, se puede tener
herramientas para evitar llegar a estas com-
plicaciones.

Estos estudios plantean que existen por lo
menos dos mecanismos que podrian expli-
car el proceso de infeccion del COVID-19
en organismo que padece de Diabetes:
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1. El virus SARS-CoV-2 secuestra una via
endocrina que juega un papel importante
en laregulacion de la presion arterial, el me-
tabolismo y la inflamacion, con el objetivo
de ingresar a sus células diana: La enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2). (14)
Es decir, la ACE2 ha sido identificada como
el receptor de la proteina espiga del coro-
navirus. La infecciéon por COVID-19 reduce
la accion de ACE2 induciendo dano celular,
hiperinflamacion e insuficiencia respiratoria.

Por otro lado, se demostrd que la hiperglu-
cemia cronica regula negativamente la ex-
presion de ACE2 haciendo que las células
sean vulnerables al efecto inflamatorio vy
danino del virus. Ademas, la expresion de
ACE2 en las células B pancreaticas puede
conducir a un efecto directo sobre la fun-
cion de las células B, causando una reduc-
cion de insulina (15).

2. La relacion entre el COVID-19 y la dia-
betes la establece la enzima dipeptidil
peptidasa-4 (DPP-4), que ya se habia iden-
tificado como receptor funcional cuando
aparecié el coronavirus humano Erasmus
Medical Center (hCoV-EMC), el MERS.La
DPP-4 aumenta la inflamacion en la Diabe-
tes tipo 2, lo que podria explicar por qué
hay mas incidencia de éste tipo de Diabéti-
cos contagiados con COVID-19.

Aunqgue todavia las explicaciones de los
mecanismos no son contundentes, han per-
mitido desarrollar un manejo oportuno en los
casos de pacientes diabéticos infectados
por COVID-19. Y el punto mas importante
hacia donde convergen todas las teorias y
estudios es al control de la Hiperglucemia.

En el presente articulo, se resume propues-
tas y recomendaciones dadas por un panel
de expertos con las que coinciden consen-
sualmente, hasta la fecha, con otros exper-
tos meédicos dedicados a dar soluciones a
ésta crisis pandémica. El objetivo al alcan-
zar es un Optimo control de glicemia segun
el caso:
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Prevencion Ambulatoria: Aunque debido a
la cuarentena se ha producido un distancia-
miento personal, se deben realizar campa-
nas en todos los medios de comunicacion
y redes sociales para concientizar a esa
poblacion diabética y a sus familiares, para
que realicen con responsabilidad el control
de glucemia. Se debe mantener una gluce-
mia entre 4 - 8 mmol/l (72 - 144 mg/dl).

Pacientes Hospitalizados con Covid: Se
sugiere un estricto control de Glucemia.
Suspender los farmacos como la Metformi-
na, para disminuir el riesgo de aumento de
acidosis lactica; y también los inhibidores
del cotransportador de sodio-glucosa, para
disminuir el riesgo de acidosis metabdlica.
Todo ello, para el los casos de Diabetes tipo
2. De esta manera se reducen los riesgos
de descompensacion metabdlica NUnca se
debe disminuir la dosis de insulina, mien-
tras no esté dado de alta. Se debe alcanzar
una glucemia 4 - 10 mmol/I (72 - 180 mg/dl).
Pacientes en UCI: Se debe Monitorear glu-
cosa plasmatica, electrdlitos, pH, cetonas
en sangre o b-hidroxibutirato.Se debe pres-
cribir insulinoterapia intravenosa temprana
para evitar complicaciones como el sindro-
me de dificultad respiratoria aguda, hiperin-
flamacion. Se debe lograr una glucemia de
4 - 10 mmol/l (72 - 180 mg/dl), con posible
ajuste ascendente del valor bajo, hasta al-
canzar una cifra de 5 mmol/I (90 mg/dl).

En general,

e Se debe mantener una Hemoglobina
glucosilada< 53 mmol/mol (7%),

e Una monitorizacion continua de la glu-
cosa/monitorizacion  intermitente  de
la glucosa: tiempo en rango (3,9 - 10
mmol/l) > 70% del tiempo (0 > 50% en
pacientes criticos y de edad avanzada).

e Hipoglucemia < 3,9 mmol/l (< 70 mg/dl):
< 4% (< 1% en personas débiles y de
edad avanzada).

e Se deben ajustar la dosis de insulina
segun las necesidades, las cuales pue-
den ser muy elevadas en personas con
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COVID-19. Puede requerirse la infusion
intravenosa de insulina.

e Se debe suspender el uso de inhibido-
res de la enzima convertidora de angio-
tensina, y antagonistas de receptor de
angiotensina Il.

e Se debe mantener el uso de Estatina que
beneficiera a largo plazo y para inclinar
la balanza hacia la tormenta de citoci-
nas por los incrementos de rebote en la
interleucina-6 y la interleucina-1b.

Conclusiones

Las investigaciones realizadas confirman
que:

e Existe una mayor incidencia de pacien-
tes con Diabetes que desarrollan com-
plicaciones al contagiarse con el CO-
VID-19.

e Existe una mayor su probabilidad para
el ingreso a UCI de pacientes con Dia-
betes infectados por COVID-19. Estas
complicaciones vienen sumadas a la
descompensacion metabdlica causada
por la hiperglucemia no controlada por
dichos pacientes, haciendo necesario
el ingreso a Cuidados intensivos ya que
una cetoacidosis, puede derivar en una
Sepsis 0 en un Sindrome de Distrés Res-
piratorio del adulto (SDRA).

Se ha demostrado que existen al menos
dos vias de acceso y anclaje del Coronavi-
rus en las células, una a través de la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2), y la
otra a través de la enzimadipeptidil pepti-
dasa-4 (DPP-4). Aunque los estudios no se
han aplicado en humanos, se cree que es-
tas podrian ser la clave para bloquear el de-
sarrollo del COVID-19 en el organismo.

Expertos de todo el mundo publicaron re-
comendaciones y ciertas directivas, con la
finalidad de orientar a los representantes de
la salud para que realicen su esfuerzo en
prevenir y evitar complicaciones en estos
casos vulnerables que ataca el Coonavirus.
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Todas las recomendaciones apuntan al con-
trol glucémico como unica via para no dejar
descompensar al paciente Diabético. Para
ello, es necesaria la administracion de insu-
lina como terapia importante, y suspender
(en el caso de los pacientes con Diabetes
Tipo 2) algunos medicamentos para dismi-
nuir el riesgo de acidosis lactica y cetoaci-
dosis.
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