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Resumen

El presente proyecto de titulacion tiene como objetivo analizar el papel de las concentraciones
séricas de aminotransferasas y consumo de carbohidratos en pacientes con Covid-19 y sus
implicaciones. La enfermedad por coronavirus (Covid-19) es causada por el virus SARS-CoV2, y
genero gran controversia en 2019 causando impacto mayor en los habitantes del mundo a inicios
del 2020 hasta la actualidad. Se utiliz6 informacion de los afios 2019 a 2021 observando que
diversos estudios muestran relacion entre la mortalidad y alteraciones de las enzimas hepaticas
como la alanina aminotransferasa y el aspartato aminotransferasa, ademas, el consumo de
carbohidratos en pacientes antes del ingreso a unidad de cuidados intensivos y durante, indican que
los pacientes que tenian una dieta alta en carbohidratos ingresan a UCI con mayor frecuencia, a
diferencia de los pacientes que tenian una ingesta baja de carbohidratos con un ingreso leve a UCI.
El aumento de glucemia en sangre segun diversas investigaciones, supone un factor de
complicacion en el tratamiento de Covid-19, porque en varias investigaciones realizadas a raiz de
la aparicion del virus, los pacientes que mas dificultades presentan en el tratamiento de este, son
aquellos quienes padecen de otras patologias incluyendo la alteracion de glucemia o diabetes.
Como conclusion podemos observar que las alteraciones de las transaminasas (AST Y ALT) en
pacientes con Covid-19 y el consumo mal controlado de carbohidratos son un factor de riesgo para
la mortalidad en pacientes con Covid-19.

Palabras clave: Covid-19; unidad de cuidados intensivos; alanina aminotransferasa; aspartato

transaminasa; glucemia.

Abstract

The objective of this degree project is to analyze the role of serum concentrations of
aminotransferases and carbohydrate consumption in patients with Covid-19 and its implications.
The coronavirus disease (Covid-19) is caused by the SARS-CoV2 virus, and generated great
controversy in 2019, causing a greater impact on the world's inhabitants from the beginning of
2020 to the present. Information from the years 2019 to 2021 was used, observing that various
studies show a relationship between mortality and alterations in liver enzymes such as alanine
aminotransferase and aspartate aminotransferase, in addition, the consumption of carbohydrates in
patients before admission to the intensive care unit and during, indicate that patients who had a
high carbohydrate diet are admitted to the ICU more frequently, unlike patients who had a low
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carbohydrate intake with a mild admission to the ICU. The increase in blood glucose, according to
various investigations, is a complicating factor in the treatment of Covid-19, because in several
investigations carried out as a result of the appearance of the Covid-19 virus, the patients who
present the most difficulties in the treatment of this, are those who suffer from other pathologies
including the alteration of glycemia or diabetes. In conclusion, we can observe that alterations in
transaminases (AST and ALT) in patients with Covid-19 and poorly controlled consumption of
carbohydrates are a risk factor for mortality in patients with Covid-19.

Keywords: Covid-19; intensive care unit; alanine aminotransferase; aspartate transaminase; blood

glucose.

Resumo

O objetivo deste projeto de graduacdo é analisar o papel das concentracGes séricas de
aminotransferases e consumo de carboidratos em pacientes com Covid-19 e suas implicacdes. A
doenca do coronavirus (Covid-19) é causada pelo virus SARS-CoV2, e gerou grande polémica em
2019, causando um impacto maior nos habitantes do mundo desde o inicio de 2020 até o presente.
Foram utilizadas informacdes dos anos de 2019 a 2021, observando-se que diversos estudos
mostram relacdo entre mortalidade e alteracdes em enzimas hepaticas como alanina
aminotransferase e aspartato aminotransferase, além do consumo de carboidratos nos pacientes
antes da admiss@o na unidade de terapia intensiva e durante , indicam que pacientes com dieta rica
em carboidratos sdo internados com maior frequéncia na UTI, diferentemente dos pacientes que
tiveram ingestao baixa de carboidratos com admisséo leve na UTI. O aumento da glicemia, segundo
varias investigacoes, € um complicador no tratamento da Covid-19, pois em varias investigacdes
realizadas em consequéncia do aparecimento do virus, os doentes que apresentam mais
dificuldades no seu tratamento sdo aqueles que sofrem de outras patologias, incluindo glicemia
alterada ou diabetes. Em conclusdo, podemos observar que alteragdes nas transaminases (AST e
ALT) em pacientes com Covid-19 e consumo mal controlado de carboidratos séo fator de risco
para mortalidade em pacientes com Covid-19.

Palavras-chave: Covid-19; unidade de cuidados Intensivos; alanina aminotransferase; aspartato

transaminase; glicose no sangue.
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Introduccidn

En diciembre de 2019 se identificaron en Wuhan (China) una serie de casos de neumonia
originados por un nuevo coronavirus. Este nuevo coronavirus tiene distintas denominaciones:
2019-nCoV segun la Organizacion Mundial de la Salud y sindrome respiratorio agudo grave o
SARS-CoV-2 segun el Comité Internacional de Taxonomia de Virus. La enfermedad que lo causa
se ha denominado 2019-nCoV. El 7 de enero de 2020, el nuevo coronavirus fue anunciado
oficialmente por las autoridades chinas como el agente causal de dichas infecciones. Los
coronavirus son virus envueltos de ARN de sentido positivo no segmentados que pertenecen a la
familia Coronaviridae y al orden Nidovirales, y se distribuyen ampliamente en humanos y otros
mamiferos, originando multiples afecciones que van desde una gripe «comun» hasta la muerte (1).
La pandemia de Covid-19, la cual se da por una cepa mutante de coronavirus del SARS-CoV-2, ha
generado a nivel mundial, una severa crisis econdémica, social y de salud, nunca antes vista. Este
virus del SARS-CoV-2 ademas de ser muy contagioso, se transmite rapidamente de persona a
persona a través de la tos o secreciones respiratorias, y por contactos cercanos; las gotas
respiratorias de mas de cinco micras, son capaces de transmitirse a una distancia de hasta dos
metros, y las manos o los fomites contaminados con estas secreciones seguido del contacto con la
mucosa de la boca, nariz u 0jos (2).

Se estima que el periodo de incubacion del SARS-CoV-2 es de aproximadamente 5-6 dias en un
rango de 1 a 14 dias, el 97,5% de los pacientes desarrollaron sintomas a los 11,5 dias, existiendo
también un pequefio porcentaje de pacientes que pueden tardar mas tiempo en mostrar esta
sintomatologia (3).

Los coronavirus tienen forma esférica o irregular, con un diametro aproximado de 125 nm. Su
genoma esta constituido por RNA de cadena sencilla, con polaridad positiva, y con una longitud
aproximada de 30.000 ribonucle6tidos. Poseen una cépside de simetria helicoidal, constituida por
la proteina de nucleocapside. La proteina N es la Unica presente en la nucleocapside y se une al
genoma viral en forma de rosario; se cree que participa en la replicacion del material genético viral
en la célula y en el empaquetamiento del mismo en las particulas virales. Los coronavirus tienen
una envoltura lipidica con tres proteinas ancladas a ella, denominadas E (envoltura), M (membrana)
y S (del inglés, spike, o espicula), la cual le da al virion (particula infecciosa) la apariencia de una
corona, y es la proteina que media la union al receptor y facilita su fusién con la membrana celular.

El periodo de incubacion es variable, pero generalmente dura de 2 a 7 dias, aunque a veces puede
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ser hasta de 2 semanas; esto sugiere un periodo de cuarentena ideal minimo de 14 dias. Se han
establecido modelos matematicos que asumen que la transmision comienza entre 1y 2 dias antes
del inicio de los sintomas (4).

La enfermedad parece afectar un poco mas a hombres que a mujeres, la mayoria de los afectados
tienen edades que varian entre 30 y 79 afios en el 87% de los casos, y se ha observado una menor
susceptibilidad a Covid-19 en los menores, con tasas de enfermedad del 1% en los nifios y jovenes
menores de 19 afios, a pesar de tener cargas virales altas cuando se infectan. Se estima que
aproximadamente entre el 7% y el 10% de los casos progresan a enfermedad severa, y que la tasa
de letalidad pueda estar entre 1% y 3%, aunque estas tasas varian dependiendo de las
comorbilidades en los pacientes y de la ubicacién geografica; sin embargo, estas tasas son
estimadas con base en el nimero de muertes al presente y en el nimero de casos confirmados
actuales (4).

Resulta muy importante tener una buena nutricion antes de una infeccion, durante el curso de la
misma y después. Las infecciones debilitan el organismo, especialmente cuando causan fiebre, y
este necesita energia y nutrientes adicionales. Por tanto, mantener una alimentacion saludable
durante la pandemia de Covid-19 reviste gran importancia. Aunque ningun alimento ni suplemento
dietético puede evitar la infeccion por coronavirus, el mantenimiento de una alimentacion saludable
constituye un elemento importante para favorecer un sistema inmunitario fuerte (5).

En diciembre de 2019, al identificarse la enfermedad producida por uno de los coronavirus
(coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo grave o SARS-CoV-2), que ha sido Ilamada
enfermedad por coronavirus 2019 (Covid-19) ha habido algunos reportes que asocian la presencia
de diabetes con un mayor riesgo de mortalidad (6).

Las comorbilidades que se asocian con la diabetes son: sobrepeso y obesidad, hipertension arterial
sistémica, dislipidemia aterogenica y, en algunos pacientes, enfermedad vascular periférica, dafio
renal, neuropatia y retinopatia. EI descontrol crénico de la enfermedad se asocia con una mayor
susceptibilidad a infecciones, las cuales generalmente cursan con pocos sintomas, aunque,
generalmente, la hiperglucemia se magnifica, lo cual empeora el curso de las infecciones (8).

Los diabéticos infectados con SARS-CoV-2 tienen una tasa mas alta de admision hospitalaria,
neumonia severa y mayor mortalidad en comparacion con sujetos no diabéticos, ademas, la
diabetes se asocia con un estado inflamatorio cronico de bajo grado que favorece el desarrollo de
una respuesta inflamatoria exagerada y, por tanto, la aparicion del sindrome de distrés respiratorio
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agudo. Mediante estudios recientes se ha demostrado que el SARS-CoV-2 también es capaz de
producir un dafio directo al pancreas, que podria empeorar la hiperglucemia e incluso inducir la
aparicion de diabetes en sujetos previamente no diabeticos (7).

Desde el inicio de la pandemia de la Covid-19, en China, han sido identificados varios grupos de
riesgo para el desarrollo de cuadros clinicos graves (9). Los pacientes de edad avanzada, con
antecedentes de enfermedades cardiovasculares e inmunodeprimidos son los méas vulnerables.
Singular atencidén se ha prestado a la diabetes mellitus (DM), grupo en el que se ha demostrado
mayor gravedad de la enfermedad y peores resultados a corto plazo, incluida la muerte. (9).
Aquellos diabéticos infectados con SARS-CoV-2 tienen una tasa méas alta de admisién hospitalaria,
neumonia severa y mayor mortalidad en comparacion con sujetos no diabéticos. Ademas, la
diabetes se asocia con un estado inflamatorio cronico de bajo grado que favorece el desarrollo de
una respuesta inflamatoria exagerada y, por tanto, la aparicion del sindrome de distrés respiratorio
agudo. Evidencia reciente ha demostrado que el SARS-CoV-2 también es capaz de producir un
dafo directo al pancreas, que podria empeorar la hiperglucemia e incluso inducir la aparicién de
diabetes en sujetos previamente no diabéticos (10).

En Ecuador, la diabetes esta afectando a la poblacion con tasas cada vez mas elevadas. Segun la
Encuesta Nacional de Salud y Nutricién, la prevalencia de diabetes en la poblacién de 10 a 59 afios
es de 1.7%. Esa proporcién va subiendo a partir de los 30 afios de edad, y a los 50, uno de cada
diez ecuatorianos ya tiene diabetes. La alimentacion no saludable, la inactividad fisica, el abuso
de alcohol y el consumo de cigarrillos, son los cuatro factores de riesgo relacionados directamente
con las enfermedades no transmisibles, entre ellas la diabetes (10).

Por lo ya expuesto y tomando en cuenta el puesto que ocupa la diabetes en nuestro pais unido a la
prevalencia y aumento de Covid-19, se vuelve necesario la indagacién en el tema de la relacion y
las implicaciones en relacion a las concentraciones séricas de aminotransferasas y consumo de
carbohidratos en pacientes con Covid-19.

Se ha determinado que la elevacion de las aminotransferasas hepéticas (aspartato aminotransferasa
[AST]/ alanina aminotransferasa [ALT]) se observa cominmente entre los pacientes con Covid-
19, sin embargo, no queda clara la relacion entre los resultados clinicos de los pacientes
hospitalizados con Covid-19. Sobre todo, surgen dudas sobre aquella poblacion considerada como

grupo de riesgo Yy al existir una escasez de conocimiento sobre las afecciones causadas por un
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incorrecto consumo de carbohidratos, la elevacidn de glucosa en el padecimiento y su relacion con
el Covid-19, se genera la siguiente pregunta:
¢Cual es el papel de las concentraciones sericas de aminotransferasas y consumo de carbohidratos

en pacientes con Covid-19 y qué implicaciones tiene?

Metodologia

Estrategias de busqueda

Dicho articulo se ha realizado con la ayuda de informacién publicada dentro de los Gltimos afios,
2019-2021 en diversas bases de datos tales como: PubMed, Scielo y Google Académico. Ademas,
se analizé cada una de las referencias utilizadas con el fin de que estas sean confiables en cuanto
al contenido que muestran.

Plan de analisis y presentacion de datos

Aplicando los criterios de inclusion y exclusién se han revisado diferentes fuentes cientificas. Los
datos demostrados, son el fruto de revision de los resultados obtenidos por las investigaciones

referidas al tema de la presente investigacion bibliografica.

Resultados
Tabla 1. Alteraciones de las concentraciones séricas en pacientes con Covid-19
Autores N Consumo de TGO TGP
carbohidrato Rango de referencia  Rango de referencia
(5y40U/L) (7y56 U/L)
Palacios y cols. (41) 32% Si 34(ull) 23(ufl)
Ferrariy cols. (42) 24% Si 54(u/l) 67(u/l)
Liu y cols. (43) 22% Si 43(u/l) 59(u/l)
Basbus y cols. (44) 54% Si 32(ufl) 44(ull)
Ballesté y cols. (45) 23% Si 56(u/l) 34(ull)
Fu-Sheng (46) 14% Si 53(u/l) 48(u/l)
Zalazar S (47) 81% Si 57(ull) 69(u/l)

Analisis e interpretacion

En la tabla 1 se muestran alteraciones de las concentraciones séricas en pacientes con Covid-19.
Con un total de 7 estudios en base de revision sistematica, se encontrd que el estudio de Ferrari y
la mayoria de los estudios citados los valores de las transaminasas fueron las mas elevadas de

acuerdo al rango de referencia por el alto consumo de carbohidratos de los pacientes.
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Tabla 2. Valoracién de las aminotransferasas en pacientes con Covid-19 segun sus implicaciones en la gravedad de

la enfermedad.
Autores Gravedad de la AST ALT
enfermedad Rango de referencia Rango de referencia
8a 33 (u/l) 7 a 55 (ull)
Valores Valores de Valores Valores de
pacientes referencia pacientes referencia
Covid-19 Covid-19
Wei y col Leve 50(u/l) 8-33(u/l) 55(u/l) 10-45(u/l)
(48). Grave 50(u) 47 (uh)
Critico 36(u/l) 48(ully
Fany cols Ingreso 57(uh) 12-45(uf) 42(ul) 9-32(uf)
(49). Progresion 32(u/l) 46(u/l
Alta 54uy 38(u/ly
No sobreviniente 10(u/ny 23(ufl)
Peng y cols. Leve 50(u) 10-36(u/l) 52(ul) 12-44(un)y
(50) Moderado 46(ull 47 (u/l)
Grave 42(ul) 24(ufl)
Critico 34y 17(uiy

Anélisis e interpretacion
En la tabla 2 se muestra la valoracion de las aminosferasas y la gravedad de la enfermedad en
pacientes COVID-19, con un total de 3 estudios seleccionados por revision sistémica, los valores

de AST Y ALT estuvieron elevados segun el valor de referencia de estos autores.

Tabla 3. Valoracién de consumo de carbohidratos en pacientes infectados por Covid-19

Autores Gravedad de Alimentacion antes de la Alimentacion durante la estadia
la infeccion en UCI
enfermedad Altaen Bajaen Altaen Bajaen
carbohidratos carbohidratos carbohidratos carbohidratos
Wei y cols. (48) Leve 74% 104% 25% 147%
Grave 102% 81% 12% 168%
Critico 187% 49% 0% 245%
Fany cols. (49) Ingreso 4% 0% 2% 2%
Progresion 2% 0% 0% 4%
Alta 3% 2% 0% 14%
No 3% 7% 0% 1%
sobreviniente
Peng y cols. Leve 88% 27% 34% 35%
(50) Moderado 101% 20% 10% 63%
Grave 78% 116% 0% 145%
Critico 427% 4% 0% 574%
Alvarez F (51) Alterados 51% 13% - -
Vallejos C (52) - 55% 24% - -
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Andlisis e interpretacion

La tabla 3 muestra la valoracién del consumo de carbohidratos en pacientes infectados por Covid-
19. Con un total de 597 pacientes del primer estudio, donde se indica que 187 pertenecian al grupo
en estado de gravedad critico y tenian una alimentacion alta en carbohidratos antes de ingresar a
UCI, mientras que en estado de UCI un total de 245 pacientes en estado critico, con la alimentacion
baja en carbohidratos. Nuestro segundo autor Fan y cols. (49) en su estudio nos detalla que de sus
pacientes un total de 7 de ellos estuvieron bajos en la ingesta de carbohidratos antes de ingresar a
UCI, y ya aqui, 14 de ellos demostraron tener baja en carbohidratos ubicandose en el nivel alto
segun la gravedad de la enfermedad. Peng y cols. (50) nos muestran en su estudio detallando
previamente la gravedad de la enfermedad dice que 427 pacientes antes de la infeccion muestran
una elevacion de carbohidratos, sin embargo luego del ingreso en la UCI podemos observar que el

numero crece pero por disminucion de valores en carbohidratos, dando como resultado final 574

pacientes.
Tabla 4. Niveles de Hiperglucemia y Glucemia en Pacientes Covid-19 positivo
Autores N Hiperglucemia
>160-180 mg/dI Glucemia <140 mg/DI

Stulin y cols. (53) 115 60% 88%
Yongiun Liu y cols. (54) 2041 697% 1344%
Gonzalez M Javier (55) 2.043 770% 1.273%

Cervantes Rocio (56) 221 44% 24%

Liu, Zhang (57) 255 214% 41%

Sachdeva (58) 1837 36% 117%

Quiroz | (59) . 66% 149%

Andlisis e interpretacion

En latabla 4 se muestra las alteraciones de los niveles de glucosa en pacientes ingresados a distintos
departamentos médicos con diagndsticos de Covid-19 positivo. Para este estudio recopilamos datos
de 7 autores diferentes donde todas las investigaciones concuerdan que el aumento de los niveles
de glucemia en sangre juega un papel negativo en el proceso de Covid-19, aumentando las

probabilidades de muerte.
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Discusion de Resultados

Los examenes de rutina de laboratorios clinicos revelan alteraciones de gran importancia en
pacientes con Covid-19, la utilizacién de pruebas tempranas, que ayuden al diagnostico y alerten
sobre el progreso de la enfermedad y complicaciones seria de gran ayuda. La relacion de las
aminotransferasas y el consumo de carbohidratos en pacientes con Covid-19, demuestra una
asociacion significativa entre elevacion de AST >40 U/L, la de ALT > 40 U/L en la enfermedad
grave y el tiempo desde el sintoma inicial hasta la muerte.

Las alteraciones de las enzimas hepaticas como el ALT y el AST, segun los estudios realizados por
diferentes grupos de investigadores como Palacios y cols. (41) Ferrari y cols. (42) Liu y cols. (43)
Basbus y cols. (44) En cuanto a la tabla nimero 1, se muestran alteraciones de las concentraciones
séricas en los pacientes con Covid-19 se encontrd en el estudio de Ferrari que los valores de las
transaminasas fueron las elevadas de acuerdo al rango de referencia. Sin embargo, se observa
también gran tasa de pacientes presentaron alza en niveles de TGO y TGP.

En correspondencia a otras revisiones bibliogréficas con la tabla nimero 2 se evidencia la
valoracion de las aminotransferasas, donde 3 autores concuerdan que la AST y ALT estuvieron
elevadas en los pacientes con Covid que se estudiaron.

En la tabla 3 nos muestra la valoracién del consumo de carbohidratos en pacientes infectados por
Covid-19. Con un total de 597 pacientes del primer estudio, indica que 187 pertenecian al grupo
en estado de gravedad critico y tenian una alimentacion alta en carbohidratos antes de ingresar a
UCI, mientras que en estado de UCI un total de 245 pacientes en estado critico la alimentacion fue
baja en carbohidratos. Fan y cols. (49) nos muestra que 7 pacientes presentaron niveles disminuidos
en su consumo de carbohidratos en su evaluacion antes de ingresar a UCI, mientras que en UCI
paso lo mismo con 14 pacientes con la diferencia de que los primeros siete pacientes que se
mencionan no sobreviven y los otros 14 que se mencionan posteriormente se ubican en el nivel alto
segun la gravedad de la enfermedad. Peng y cols. (50) nos permite observar que 427 de los
pacientes muestran niveles altos de carbohidratos, pero luego del ingreso a UCI podemos observar
que el nimero va en aumento pero en los pacientes que hacen referencia a una disminucion de
valores en carbohidratos, dando como resultado final 574 pacientes.

En la tabla 4 se muestra las alteraciones de los niveles de glucosa en pacientes ingresados a
distintos departamentos médicos con diagnésticos de Covid-19 positivo, en todas las

investigaciones concuerda que el aumento de los niveles de glucemia en sangre juega un papel
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negativo en el proceso de Covid-19, aumentando con el aumento de esta las probabilidades de
muerte. Como el estudio que realizo la Organizacion Panamericana de la Salud habla en el manejo
de las personas con diabetes durante la pandemia de Covid-19 investigacion publicada en el afio
2020, que los pacientes con diabetes corren un mayor riesgo de desarrollar sintomas graves y de
morir a causa de la Covid-19 en comparacion con las personas sin diabetes. Por ejemplo, algunos
estudios muestran que aproximadamente 20% de las personas hospitalizadas debido a la Covid-19
tienen diabetes y cerca de 26% de los pacientes que mueren a causa de la Covid-19 tenian
diabetes.1, 2 Al mismo tiempo, los pacientes con diabetes corren un mayor riesgo de desarrollar
complicaciones relacionadas con la diabetes como resultado de las restricciones relacionadas con
la Covid-19 (23).

Conclusiones

e Seencontrd que el dafio hepatico durante la Covid-19 se genera por infeccion viral directa.

e Se concluyd después de analizar los resultados de las alteraciones de las aminotransferasas
en pacientes con Covid-19, y el consumo mal controlado de carbohidratos son un factor de
riesgo para la mortalidad en pacientes con Covid-19.

e Se describieron las alteraciones de las aminotransferasas junto al perfil lipidico en pacientes
con Covid-19, el cual se identificaron varios estudios que mostraron como resultado una
incidencia de canceres hepaticos, aumento de la virulencia y una rapida aceleracion de la
tormenta de citoquinas

e Enrelacion al caso especifico de consumo de carbohidratos, puede generar una cadena de
patologias que empeoran el estado de salud del paciente, tales consecuencias como la
disminucion de defensa en el cuerpo juegan un papel contraproducente en el tratamiento
del Covid-19.

e En la mayoria de estudios analizados los pacientes con diagnéstico de Covid-19 positivo
tienen en comun los niveles elevados de glucosa en sangre.

e Se present6 una mayor incidencia en el aumento de AST, ALT sin embargo no tienen mayor
tasa de mortalidad.

e Unaumento de c-LDL activa a los macrofagos y desencadenan una tormenta de citoguinas,

por ende, puede provocar una embolia pulmonar.
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