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RESUMEN

Introduccidn: la obesidad como factor de riesgo y enfermedad crénica no transmisible
representa un problema de salud para las poblaciones, en especial para aquellos pacientes
contagiados por el SARS-CoV-2.

Objetivo: caracterizar la obesidad como factor predisponente de complicaciones en pacientes

con la COVID-19.

Publicacion cuatrimestral de la Universidad de Ciencias Médicas de Holguin [@ ®G& CC-BY-NC 4.0
www.revholcien.sld.cu


www.revholcien.sld.cu%20
http://orcid.org/0000-0001-9250-1889
http://orcid.org/0000-0002-0470-9207
http://orcid.org/0000-0001-7290-471X
mailto:liannelaura@nauta.cu

HolCien 2021; 2(1)
ISSN: 2708-552X RNPS: 2495

Métodos: se realizd una revision bibliografica actualizada, con relacién al tema, para un total de
44 bibliografias. Se utilizaron articulos cientificos en inglés y espafiol, disponibles en bases de
datos como: PubMed, Scopus, Medline, SciELO, y en el motor de busqueda Google Académico.
Desarrollo: la evidencia disponible hasta el momento, sugiere que las personas con
enfermedades crdnicas no transmisibles se hallan en mayor riesgo de complicaciones graves ante
el contagio por COVID-19. La inflamacion crénica por exceso de tejido adiposo, los cambios en el
sistema inmune, el nivel de expresién de ECA2, el déficit de vitamina D, la disbiosis intestinal, asi
como la apnea, son caracteristicas de los pacientes sobrepeso que de cierta manera tienen
relacion con la COVID-19.

Conclusiones: la obesidad representa un factor predisponente ante complicaciones por la COVID-
19. Los pacientes obesos pueden tener comprometido el sistema inmune, cardiovascular o
respiratorio por lo que resulta necesario alertar a esta poblacién vulnerable del peligro que
representa para su salud ser infectado por el SARS-CoV-2.

Palabras clave: Obesidad, Infecciones por Coronavirus, SARS-CoV-2, COVID-19, Sobrepeso,

Pandemia.

ABSTRACT

Introduction: obesity, as a risk factor and chronic non-communicable disease, represents a
health problem for populations, especially for those patients who are infected by SARS-CoV-2.
Objective: To characterize the role of obesity as a predisposing factor for complications of
COVID-19.

Methods: an updated bibliographic review on the subject was carried out for a total of 44
bibliographies. Scientific articles in English and Spanish were used, available in databases such as:
PubMed, Scopus, Medline, SciELO, and in the Google Academic search engine.

Development: the evidence available to date suggests that people with chronic non-

communicable diseases are at greater risk of serious complications from COVID-19 infection.
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Chronic inflammation due to excess adipose tissue, changes in the immune system, the level of
ECA2 expression, vitamin D deficiency, intestinal dysbiosis, as well as apnea, are characteristics of
overweight patients that are related in a certain way with COVID-19.

Conclusions: obesity represents a predisposing factor for the development of complications
inCOVID-19. Obese patients may have compromised immune, cardiovascular or respiratory
systems, so it is necessary to alert this vulnerable population of the danger that being infected
with SARS-CoV-2, represents for their health.

Keywords: Obesity, Coronavirus Infections, SARS-CoV-2, COVID-19, Overweight,Pandemic

Introduccion

El SARS-CoV-2 es el nuevo coronavirus que surgié en Wuhan, China, a finales del afio 2019. Es el
agente responsable de la grave pandemia actual y causa la enfermedad denominada COVID-19.
Pertenece al género beta-coronavirus y estd dotado de una envoltura que contiene en su
interior una cadena Unica positiva de acido ribonucleico (ARN) con nucleocapside (2 3),

El analisis filogenético del virus lo asocia potencialmente a una zoonosis, relacionada con el
murciélago ) o el pangolin ®). El modo en el que pudo transmitirse el virus de la fuente animal a

los primeros casos humanos es desconocido ().

Se han descrito varias formas potenciales de contagio de la COVID-19 por mecanismos directos e
indirectos. La transmision directa de humano a humano es por gotas de transmisién aérea y por
contacto con secreciones infectadas. Otras vias de transmision son: fecal-oral, sexual, ocular,
sanguinea y-transmision vertical madre —hijo ©).

Las personas infectadas pueden estar asintomaticas o presentar un cortejo de signos y sintomas

muy variados que oscilan desde leves a muy graves segun las caracteristicas de cada persona 7).
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Los sintomas mas frecuentes de la COVID-19 son: fiebre, tos y fatiga; otros sintomas puede ser
produccién de secreciones, cefalea, hemoptisis, diarrea, disnea, dolor de garganta y pueden
llegar a formas graves como el Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo (SDRA). El periodo de
incubacion de esta enfermedad oscila entrel y 14 dias ).

La enfermedad ha cobrado un auge alarmante. Hasta el 6 de noviembre del 2020 se registran 48
171 603 casos confirmados, con 1 226 241 fallecidos por esta enfermedad a nivel mundial. En las
Américas se reportan 21 239 715 casos confirmados y 651 901 fallecidos. En Cuba, se reporta

un total de 7228 casos confirmadosy 130 fallecidos ).

De forma general, la severidad de la infeccion estd asociada con edades avanzadas y
comorbilidades como hipertensién y diabetes (enfermedades crénicas no transmisibles) (19 11, 12),
Por otro lado, la obesidad representa una de las mayores amenazas para los pacientes afectados
por la COVID-19, por su gran relacién con morbimortalidad a nivel cardiometabdlico, que

conlleva a desarrollar manifestaciones graves de la enfermedad (13).

La obesidad como factor de riesgo y enfermedad crdnica no transmisible representa un problema
de salud para las poblaciones, en especial para aquellos pacientes que son infectados por el
SARS-CoV-2. En vista a esta situacién se realizd la presente revision que tiene como objetivo
caracterizar el papel de la obesidad como factor predisponente de complicaciones de la COVID-

19.

Método

Se realizd una revision bibliografica actualizada con relacion al tema. La recopilacién de la
informacién se efectué entre los dias 20 de mayo y 6 de noviembre de 2020. En la busqueda se
emplearon los recursos disponibles en la red de Infomed, especificamente: PubMed, SciELO vy
Ebsco, a través de las bases de datos: Medline, Academic Search Premier, MediclLatina; ademas

de Cumed, Lancet, Lilacs y Scopus.
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Se utilizé el buscador Google Académico y se aplicd una estrategia de busqueda utilizando las
palabras claves y conectores: obesidad y COVID-19, SARS-CoV-2, sobrepeso, pandemia y su
traduccién al inglés “obesity and COVID-19", “overweight”, “pandemic”.

Se analizd la calidad, fiabilidad y validez metodolégica de los articulos seleccionados para realizar
una adecuada revisidn. Para la confeccion del informe se seleccionaron finalmente un total de 44
fuentes bibliograficas en los idiomas inglés y espanol teniendo en cuenta la relevancia de los

articulos.

Desarrollo

La evidencia disponible hasta el momento, sugiere que las personas con enfermedades crénicas
no transmisibles (ECNT) se hallan en mayor riesgo de complicaciones graves (internacion en
terapia intensiva, necesidad de uso de ventilacién mecanica y la muerte) ante la infeccién por
COVID-19 (14,

Una de las primeras publicaciones que evalud los factores de riesgo para enfermedad grave,
encontrd una prevalencia de diabetes del 20% y de hipertension arterial del 30 % en pacientes
con diagndstico de infeccidon por SARS-CoV-2. Asi mismo cada vez mas, las personas con obesidad
se asocian a un alto riesgo de complicaciones graves asociadas a la COVID-19, en virtud de un

mayor riesgo de enfermedades (13,

Estudios han revelado que los pacientes con IMC (indice de masa corporal) mayor que 40 kg/m?
presentan mayor riesgo de sufrir complicaciones por esta enfermedad (°. Por ejemplo, en
Francia, datos procedentes de personas ingresadas con la COVID-19 indican que los pacientes
con obesidad severa requieren con mas frecuencia de ventilacién mecanica invasiva, frente a los
pacientes delgados (1® 17 18] independientemente de la edad, el sexo, la diabetes y la

hipertension arterial (16),
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Se ha demostrado que la obesidad aumenta la vulnerabilidad a las infecciones pues las personas
obesas contraen mds infecciones bacterianas, virales y fungicas en comparacidon con personas

delgadas, lo que predispone a estos pacientes a contraer con mayor facilidad la COVID-19(1% 20, 21),

La obesidad es un estado inflamatorio de bajo grado que debido a la hipertrofia del tejido
adiposo ocasiona un aumento de citoquinas proinflamatorias como el factor de necrosis tumoral
(TNF-a), interleucina-6 (IL-6), resistina, leptina, éxido nitrico, con inhibicién en la secreciéon de
adipoquinas y antiinflamatorios como la adiponectina, lo que aparentemente pueden modificar
el estado de defensa del hospedero. Asi pues, el estado de inflamacién crénica conlleva a
cambios en el sistema de inmunidad innata y adaptativa (2223, donde la poblacién de linfocitos T
citotoxicos CD8 + estan disminuidos y los linfocitos T CD4 + se encuentran tanto incrementados
como disminuidos 2% 25 y las células natural killer (NK) con actividad reducida que pueden

ocasionar disminucién en la respuesta frente a la presentacion de antigenos (2%,

En la infeccion por SARS-CoV-2 se ha observado una respuesta exagerada caracterizada
principalmente por secrecion de citocinas proinflamatorias aberrantes, asociada a gran cantidad
de macrdéfagos alveolares, con disminucién de células T-CD4 + y T-CD8 +, pero no en células B,
con sobreproduccion de IL-6, IL-2R, interleucina 10 (IL-10) y TNFa, disminucidn de la expresién

del interferén gamma (IFNy) lo que se correlaciond con la gravedad de la enfermedad (7).

El exceso de energia presente que afecta la funcién de las células del sistema inmune y el medio
proinflamatorio es clave para comprender el estado de inmunodeficiencia asociado con la
obesidad. Estas condiciones inmunoldgicas llaman la atencién y permiten sugerir a la obesidad
como factor de riesgo de manifestaciones severas en COVID-19, pues en un ambiente
inflamatorio la adicion de un agente agresor, amplificaria la respuesta inmunoldgica
promoviendo la manifestacién mas catastréfica como es el sindrome de liberacion de citoquinas

(SLC) relacionado con infeccién por SARS-CoV-2 (27),
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Wan, et al. 28) en enero de 2020 publicaron un articulo en el cual hacen referencia a la asociacién
entre la enzima convertidora de angiotensina (ECA) y la fisiopatologia de la afeccién por SARS-
CoV-2. El SARS-CoV-2 tiene una alta afinidad por la enzima convertidora de angiotensina humana

tipo 2 (ECA2) ?9),

Se ha demostrado que ECA2 es el receptor para la entrada de SARS-CoV-2 en las células huésped
(30) La expresion tisular de ECA2 difiere en los rifiones, el corazén y los pulmones de pacientes
sanos y pacientes infectados por coronavirus. El nivel de expresién de ECA2 en el tejido adiposo
es mas alto que el del tejido pulmonar, por lo tanto, un objetivo principal que pudiera ser
afectado por el SARS-CoV-2. Se sabe que no existen diferencias entre la expresién de la proteina
ECA2 en los adipocitos o en las células madre adiposas en individuos obesos o no, pero cabe
sefialar que las personas con obesidad tienen mas tejido adiposo y, por tanto, un mayor nimero

de células que expresan ECA2 (3,

El tratamiento con medicamentos inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA), y
de los antagonistas del receptor de angiotensina (ARA) aumentan la expresién de ECA2 y por
tanto, la susceptibilidad del paciente a la entrada y propagacidn del virus 2, sin embargo, hasta
la fecha no existen estudios que relacionen de forma estadisticamente significativa el consumo
de IECA o ARA con un curso evolutivo desfavorable de la COVID-19 (4. Otro rasgo comun en la
obesidad es la deficiencia de vitamina D que aumenta el riesgo de infecciones sistémicas y

perjudica la respuesta inmune 33),

La forma bioldgicamente activa de la vitamina D (1,25-dihidroxivitamina D/calcitriol) se ha
implicado en varias enfermedades inflamatorias, infecciosas y pulmonares. De hecho, la
evidencia experimental indica que el calcitriol ejerce efectos protectores de la lesidon pulmonar
inducida por lipopolisacaridos al modular la expresion de las enzimas convertidoras de

angiotensina | y Il (ECA1y ECA2) (%),
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Existe una disputa entre la mortalidad/morbilidad de los pacientes con COVID-19 y el uso de
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) y antagonistas del receptor de
angiotensina (ARA), por lo que es prudente considerar cdmo podria ser la variacion

interindividual en el estado de la vitamina D involucrado en la inflamacién pulmonar 34,

La suplementacion con vitamina D puede prevenir infecciones respiratorias a través de varias
funciones inmunorreguladoras, incluida la disminucién de la produccion de citocinas
proinflamatorias por parte del sistema inmune innato, lo que reduce el riesgo de una tormenta
de citocinas que provoque neumonia ®°. Es por ello que algunos estudios sugieren que la
deficiencia de vitamina D podria potencialmente participar en el vinculo entre la obesidad y una
mayor susceptibilidad a complicaciones y mortalidad debido a la COVID-19?% 3% Los autores
comparten el criterio de Petrova, et al. 2V refiriéndose a la deficiencia de vitamina D en un
paciente obeso como un factor predisponente a las infecciones sistémicas y deterioro de la

respuesta inmune.

A pesar de que los pacientes con obesidad tienen un aumento de la acumulacién calérica,
pueden presentar deficiencias de algunos micronutrientes #7). Los niveles de vitamina E estan
disminuidos en pacientes obesos, especialmente en la poblacién infantil 38, al igual que bajos
niveles plasméticos de zinc y selenio entre otros 39, Las deficiencias nutricionales en pacientes
con obesidad pueden afectar los niveles de diferentes tipos de vitaminas, minerales vy
oligoelementos que pueden ocasionar alteraciones en el sistema inmune e influir en Ia
susceptibilidad del huésped a sufrir infecciones, por esta razén la respuesta inmune de los obesos
ante la COVID-19 suele ser menor que la de un paciente normopeso. Resulta necesario fomentar
una dieta balanceada rica en vitamina A, D y zinc y realizar ejercicio fisico por los efectos

positivos que sobre la salud estos ejercen.

La disbiosis intestinal es el desbalance del equilibrio microbiano de la microbiota normal del
intestino. La obesidad estd asociada a una composicion debilitada del microbioma intestinal, de

ahi el resultado de esta disbiosis.
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El microbioma intestinal es primordial para la regulacién del sistema inmune del huésped y para
la proteccién contra la infeccién del SARS-Cov-21), por tanto, los pacientes obesos van a tener
disminuidas las funciones que realiza este microbioma.

Algunos protocolos para el tratamiento de COVID-19 incluyen el uso de probidticos para
mantener el equilibrio de la microecologia intestinal y, por lo tanto, fortalecer indirectamente el

sistema inmunitario.

La dishiosis intestinal constituye un factor importante en la obesidad, potencialmente
involucrado en el mayor riesgo de desarrollar formas graves de la COVID-19(2%40),

La obesidad se acompafia de inestabilidad mecanica de la faringe, la cual parece jugar un papel
predominante en la génesis de la apnea obstructiva. Constituye un factor de riesgo para la
presencia de alteraciones en la respiracion durante el suefio, de acuerdo a los estudios realizados
en la Clinica de Trastornos del Dormir del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubirdn (INCMNSZ), el 98 % de los obesos morbidos padecen del sindrome apnea

obstructiva del suefio 41,

En la apnea del suefo se observa el patrdn respiratorio alterado y aumento del riesgo de
complicaciones a este nivel, eso secundario a hipertrofia del paladar blando, estenosis
laringotraqueal y disminucién de la expansidn torécica 42,

De forma independiente al sindrome de apnea del suefio, la obesidad estd asociada con una
reduccion del volumen de reserva espiratoria, la capacidad funcional y el sistema de
distensibilidad pulmonar; ademas en los pacientes con obesidad abdominal, la funcién pulmonar
se encuentra adicionalmente deteriorada por trastornos en la actividad del diafragma,
dificultando alin mas la respiracién (13, lo que establece otros factores de riesgo propios de la

obesidad en las manifestaciones severas de infeccién por la COVD-19.
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Ademas, la diabetes mellitus y la obesidad pueden coincidir en un paciente determinado por lo
cual un inadecuado control glucémico puede ocasionar un deterioro de la funcién ventilatoria vy,
por lo tanto, contribuir a un peor prondstico en estos pacientes 7). Ademas, debido a que las
personas obesas tienen el sistema inmunitario comprometido, responden mal a la vacunacion.

Esto se observé en diversos estudios en vacunas contra la influenza, la hepatitis B, el tétanos y la
rabia. Los resultados destacan la importancia de vacunar a las personas con obesidad y/o con
sindrome metabdlico para prevenir la morbilidad por enfermedades prevenibles por vacunacién
(19), Los autores recomiendan que se debe tener en cuenta este comportamiento para cuando se

disponga de vacunas contra la COVID-19.

Se recomienda que el abordaje de las personas con obesidad sea realizado por un equipo
multidisciplinario, las personas con obesidad deben limitar la ingesta energética procedente de
grasas y azucares, deben aumentar el consumo de frutas y verduras, y realizar una actividad fisica
periddica (60 minutos diarios para los jévenes y 150 minutos semanales para los adultos) en el

interior de su vivienda debido al aislamiento social “3).

Por lo tanto, es necesario tener precauciones adicionales en pacientes con obesidad durante esta
pandemia, siempre que se sospeche una infeccion por COVID-19, la deteccion debe ser
sistematica, especialmente si el paciente tiene obesidad (21, El tejido adiposo puede ser un
modelo de investigacion para ayudar a comprender la patogénesis de la infeccion por SARS-CoV-

2 y asi desarrollar un tratamiento efectivo 44,

Petrova (2! plantea que los pacientes con obesidad podrian tener dificultades también en la
posicién decubito prono utilizada frecuentemente como tratamiento clinico para el sindrome
respiratorio agudo debido a la COVID-19.A partir de los criterios compilados en la literatura
consultada, y después de las reflexiones realizadas por los autores, se considera que, los
pacientes con sobrepeso, deben tomar medidas adicionales para evitar la infeccion por
coronavirus y las complicaciones dadas por la enfermedad. Se sabe que la pérdida de peso

contribuiria a mejorar el sistema inmunitario, lo que seria crucial para combatir la pandemia.
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Conclusiones

La obesidad representa un factor predisponente ante el desarrollo de complicaciones por
contagio de la COVID-19. Los pacientes obesos pueden tener comprometidos el sistema inmune,
cardiovascular o respiratorio por lo que resulta necesario alertar a esta poblacién vulnerable del

peligro que representa para su salud ser infectados por el SARS-CoV-2.
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