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Resumen

El tratamiento ambulatorio de pacientes con enfermeda-
des cronicas no transmisibles (ECNT) ofrece retos interesan-
tes en el contexto de la pandemia por SARS-CoV-2 (COVID-19),
que exigen un andlisis individual de la diabetes. Es a lugar
discutir elementos del tratamiento ambulatorio: desde imple-
mentacién de modelos especificos, recomendaciones de cam-
bios en el estilo de vida, orientacién en comorbilidades, iden-
tificacion de factores de riesgo adicionales, hasta sugerencias
en cada uno de los grupos farmacoldgicos que aca competen.
Todo lo anterior con el propésito de brindar el mejor soporte a
los pacientes en el panorama no hospitalario.
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Abstract

Outpatient treatment of patients with Chronic Noncom-
municable Diseases (CNCD) offers interesting challenges in
the context of the SARS-CoV-2 (COVID-19) pandemic, thus
Diabetes requires an individual analysis. It is a place to dis-
cuss elements of outpatient treatment: from implementation
of specific models, recommendations for changes in lifestyle,
orientation in comorbidities, identification of additional risk
factors, to suggestions in each of the pharmacological groups
that are involved here. All of the above in order to provide the
best support to patients in the non-hospital setting.
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Introduccion

El manejo ambulatorio de pacientes con enfermedades
crénicas no transmisibles (ECNT) ofrece retos interesantes
en el contexto de una pandemia, desde la adaptacién precoz
a la nueva realidad, hasta las directrices preventivas propias
de un fenémeno infeccioso de las magnitudes actuales del
SARS-CoV-2 (COVID-19). Es el caso, entonces, de la diabetes,
que como patologia metabdlica de gran prevalencia exige una
mirada acuciosa con multiples aspectos en el manejo ambula-
torio, que se traeran a colacién con mayor o menor peso en la
evidencia clinica segtn cual sea el caso.

Inicialmente, es apropiado destacar el beneficio de con-
solidar controles médicos ambulatorios a través del uso de
modelos virtuales en salud (telemedicina-telesalud). De ma-
nera paralela, cuando sea necesaria la consulta presencial y/o
las situaciones de confinamiento se liberen progresivamente,
se deberdan cumplir las recomendaciones de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), los Centros para el Control y la Pre-
vencién de Enfermedades (CDC) o demas entes locales (como
el Instituto Nacional de Salud de Colombia) que orienten el
distanciamiento y las medidas preventivas en lugares de aten-
ci6n médica ambulatoria 2.

Durante la actual pandemia, en el grupo de pacientes con
trastornos en el metabolismo de los carbohidratos (TMCHO)
y aquellos con diagnéstico de diabetes mellitus tipo 1 (DM1) o
DM2 que no han sido infectados por la COVID-19, seria a lugar
intensificar el control metabélico y seguimiento con el objeti-
vo de evitar estados de hiperglucemia, este aspecto orientado
ala disminucion de la predisposicidon aguda de procesos infec-
ciosos %, De la misma manera, las recomendaciones de un
buen estilo de vida y todo aquello concerniente a la adherencia
al plan de alimentacidn, la actividad fisica y el suministro ade-
cuado del tratamiento farmacolégico, seran pilares fundamen-
tales del control ambulatorio ©.

Ratificando la importancia del enfoque holistico en estos
pacientes, es prudente ser enfaticos en el cumplimiento de las

http://revistaendocrino.org/



woni ¢ Endocrinologia
Diabetes  Metabolismo

metas de los demads factores de riesgo, como colesterol LDL,
presion arterial y obesidad .

Aun dirigiendo al lector a las guias pertinentes para cada
factor, en este sentido y de manera puntual se destaca que el
uso de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensi-
na (IECA) no debe ser modificado, dado que no hay evidencia
suficiente para sugerir su suspension y/o cambio por otros
antihipertensivos o nefroprotectores ®. En cuanto al uso de
estatinas, dada la evidencia que muestra un aumento en la ex-
presioén de la enzima convertidora de la angiotensina 2 (ECA-
2) con su uso, se sugiere que podrian aumentar el riesgo de
infeccién y mortalidad por COVID-19; sin embargo, no existe
evidencia fuerte de que esto tenga un impacto clinico, asf que
no deben suspenderse debido a los ya conocidos beneficios a
largo plazo y la posibilidad de aumentar el riesgo de una tor-
menta de citocinas por el incremento subito de la interleucina
6 (IL-6) y la IL-1B &7,

Dada la prevalencia de obesidad como comorbilidad de
alta asociacion con la DM2, es un factor no menor que debe
tenerse en cuenta; ademas, ha sido identificada como factor
de riesgo y gravedad de enfermedad por coronavirus indepen-
diente de diabetes, motivo por el cual el énfasis en las direc-
trices para el control de peso en estos pacientes toma mayor
trascendencia.

En cuanto al control glucémico en la fase preventiva de la
infeccion por COVID-19, se corroboran las metas ya conoci-
das. La evidencia es precaria si buscamos metas especificas
para la infeccién en curso, por lo cual algunas publicacio-
nes sugieren puntos de corte fundamentados en consenso
de expertos o de sociedades cientificas: glucemia basal, 72-
144 mg/dL (pacientes “fragiles” o ancianos: 90-144 mg/dL);
HbA1c, <7%, con uso de monitorizacion continua de la glucosa
(MCG); TIR, >70% (>50% en pacientes “fragiles” y ancianos);
e hipoglucemia, <4% (<1% en pacientes “fragiles” y ancianos)
(1.8) En este mismo sentido, en el contexto ambulatorio, no se
recomienda aumentar la frecuencia de la automonitorizacién.
Lo que si es susceptible de destacar es la ventaja de los dispo-
sitivos de tipo MCG intermitente (MCGi) para establecer unas
mejores métricas de glucemia del proceso en curso '?; cabe
anotar que esta sugerencia de manejo aplica para los pacien-
tes con DM1y DM2; en ambos casos, la evidencia en el control
es so6lida 03, En pacientes con antecedentes de TMCHO tipo
prediabetes, que cursen con infeccién por COVID-19 (con o
sin ameritar manejo intrahospitalario), se sugiere intensificar
la frecuencia de seguimiento dada la probable asociacidn des-
crita a la fecha entre la disminucion en la poblacién de células
beta (dados los receptores de ECA-2) y la progresién de esta
condicién clinica, lo cual ocasionaria un aumento de la hiper-
glucemia de base &9,
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Consideraciones especiales en el manejo
farmacolégico ambulatorio

Sin perder de vista el objetivo fundamental de mantener el
buen control glucémico en el contexto de fase, ademas de la ne-
cesidad de optimizacién en caso de diagnéstico de infeccién por
COVID-19, es importante denotar consideraciones especiales en
cuanto a la continuidad del manejo farmacoldgico ambulatorio.

Biguanidas

Si bien son conocidas las postulaciones de metformina
con accién antiinflamatoria en estudios preclinicos y la co-
rrespondiente reduccién de los biomarcadores circulantes en
pacientes con DM2 ), no existe evidencia clinica contundente
de su beneficio en cuadros infecciosos virales e igualmente en
pacientes con infeccién por coronavirus. En el contexto ambu-
latorio no esta contraindicado su uso en el curso de un proceso
infeccioso por COVID-19; sin embargo, se debe hacer segui-
miento de las condiciones que puedan orientar su suspension,
como la inestabilidad y/o el compromiso de la funcién renal y
hepatica, evitando asi el desarrollo de acidosis lactica.

Sulfonilireas

Este grupo farmacolégico no ofrece un diferencial como
antidiabético en casos de infecciones virales agudas. No hay
evidencia en cuanto al efecto deletéreo mas alla de los eventos
de hipoglucemia que se puedan presentar en el manejo con-
vencional @3, En este sentido, para la infeccién aguda por CO-
VID-19 de seguimiento ambulatorio, se sugiere una mayor vi-
gilancia de los episodios clinicos sugestivos de hipoglucemia.

Inhibidores de la DPP-4

Teniendo en cuenta los elementos y las cascadas fisiopato-
légicas descritos en el item correspondiente, aquel de poten-
cial mayor trascendencia es el papel de la enzima dipeptidil
peptidasa-4 (DPP-4) como receptor funcional del coronavirus,
como fue documentado en el caso del hCoV-EMC, virus respon-
sable del MERS 19, Adicionalmente, como es bien conocido,
dicha enzima desempefia un papel importante en el metabo-
lismo de la glucosa, la accién de la insulina y la inflamacién en
los pacientes con DM2 (% 19; sin embargo, no es contundente
aun la evidencia en determinar si, en el caso de la infeccién por
SARS-CoV-2, los inhibidores de la DPP-4 (IDPP-4) como trata-
miento de la DM2 puedan tener influencia en el curso de la in-
feccion (19, Desde el punto de vista pragmatico, los pacientes
que recibe IDPP-4 deben continuar con dosis iguales a las que
venian recibiendo si el control metabdlico se esta cumplien-
do. Los ajustes seran realizados si se presenta un compromiso
agudo adicional de la funcién renal &%,
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Agonistas de los receptores de GLP-1

Sus efectos antiinflamatorios han sido uno de los hallaz-
gos mas repetitivos y atractivos en los estudios realizados en
modelos animales con este grupo farmacoldgico; de manera
particular, se describe atenuacién de la reaccién inmunitaria
pulmonar (? y, ademas, en algunos protocolos con disminu-
cién de los biomarcadores inflamatorios en pacientes con
DM2 y obesidad ¢'%13, Adicionalmente, en los estudios de se-
guridad de riesgo cardiovascular para los AR-GLP1 publicados
en el dltimo lustro ®*+'7, no se evidenciaron proporciones di-
ferenciales de cuadros infecciosos o de evolucién infructuosa
de estos. Por tanto, si bien existe la posibilidad de beneficio
clinico por parte de los AR-GLP1 en procesos infecciosos, por
ahora, son elucubraciones teéricas que no permiten emitir re-
comendaciones practicas de preferir su eleccion sobre otros
antidiabéticos; sin embargo, es pertinente destacar que su uso
es seguro en el contexto ambulatorio de la DM2 con infeccién
por COVID-19.

Inhibidores de SGLT-2

Este grupo farmacoldgico de antidiabéticos es amplia-
mente conocido por su perfil de beneficios cardiovasculares
y renales que van mds alld del control glucémico 9. Su tole-
rancia en el contexto ambulatorio es adecuada; sin embargo,
en el curso de procesos infecciosos agudos de evolucién ra-
pida, como es el caso de la COVID-19, se pueden evidenciar
estados tempranos de deshidratacién con la consecuente pre-
disposicion a complicaciones agudas (deplecién de volumen y
cetoacidosis euglucémica) &%, motivo por el que se sugiere no
suspender la medicién de entrada, ya que esta conducta puede
ir en detrimento del control glucémico, el cual, como se ha ex-
plicado, es fundamental; aun asi, debe reevaluarse frecuente-
mente el estado del paciente ambulatorio infectado, con el fin
de suspenderlo solo si clinicamente el paciente asi lo requiere
(deshidratacién e inestabilidad clinica) y minimizar el riesgo
de complicaciones asociadas a su uso ->18-20), Este panorama
ha motivado la generacién de evidencia contundente, por lo
que, a la fecha, se encuentra en curso el estudio DARE-19 (Da-
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paglifozin in Respiratory Failure in Patients With COVID-19), un
ensayo clinico de asignacién aleatoria, multicéntrico, en gru-
pos paralelos, doble ciego y controlado con placebo en pacien-
tes hospitalizados por COVID-19, donde se evalua el efecto de
la dapagliflozina en 10 mg frente a placebo, durante 30 dias,
en adicion al manejo metabdlico de base, en la reduccion de
la progresion, las complicaciones y la mortalidad por todas las
causas @Y, Si bien su desarrollo es en el ambiente hospitalario,
puede ofrecer luces para la toma futura de decisiones.

Insulinas

La insulina, como alternativa farmacoldgica en la pers-
pectiva del manejo ambulatorio de la infeccién por COVID-19,
pudiese estar respaldada por la atenuacion de la respuesta in-
flamatoria de las células T, evaluada en modelos animales con
influenza #?, asi como por la evidencia de su accién antiinfla-
matoria, evaluada con perfil de biomarcadores en estudios
clinicos de pacientes agudamente enfermos ?¥. Aunque en el
panorama preciso de la infeccién por coronavirus no existe
evidencia disponible, su preferencia en el ambiente hospita-
lario puede ser indiscutible; sin embargo, orientar al cambio
de antidiabéticos por insulina ambulatoriamente no es una
conducta estandar; solo se tomara si el control glucémico asi
lo amerita.
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