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RESUMEN

La COVID-19 es una enfermedad viral que se caracteriza por afectar el sistema inmune
condicionando un proceso inflamatorio local y sistémico que unido a los trastornos de la
microcirculacion constituyen los mecanismos etiopatogénicos de la enfermedad. La infeccién
en adultos mayores tiene como riesgo aumentado los cambios que sobre el sistema inmune
genera el proceso de envejecimiento. El objetivo de esta investigacion es exponer los
mecanismos que pueden justificar el aumento de la incidencia de enfermedades reumaticas,
especificamente la artritis reumatoide, en adultos mayores previamente afectados por la
COVID-19. Seidentificaque las enfermedadesreumaticasy la COVID-19 compartes similitudes
relacionadas con la estimulacién de los linfocitos T que constituyen la piedra angular del
funcionamiento del sistema inmune. Los linfocitos T estimulados activan la cadena de
sucesos que predisponen la aparicién de enfermedades reumaticas como es el caso de la

artritis reumatoide en pacientes adultos mayores con antecedentes de COVID-19.
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ABSTRACT

COVID-19 is a viral disease thatis characterized by affecting the immune system, conditioning
a local and systemic inflammatory process that, together with microcirculation disorders,
constitute the etiopathogenic mechanisms of the disease. The infection in older adults has as
an increased risk the changes that the aging process generates on the immune system. The
objective of this research is to expose the mechanisms by which there is an increased
incidence of rheumatic diseases, specifically rheumatoid arthritis in older adults previously
affected by COVID-19. It is identified that rheumatic diseases and COVID-19 share similarities
related to the stimulation of T lymphocytes that constitute the cornerstone of the functioning
of the immune system. Stimulated T lymphocytes activate the chain of events that predispose
to the appearance of rheumatic diseases, such as rheumatoid arthritis in older adult patients
with a history of COVID-19.
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Introduccion

A finales del afio 2019 se da a conocer la aparicién de una nueva enfermedad en la provincia
China de Wuhan denominada COVID-19. La enfermedad es trasmitida por una cepa de
coronavirus denominada SARS-CoV-2 y es considerada como la tercera epidemia en la cual
este tipo de gérmenes afectan la salud de los seres humanos.("

Fueron identificados los adultos mayores como un grupo vulnerable a esta enfermedad. Los

cambios del envejecimiento condicionan aumento de la aparicion de enfermedades crénicas
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no transmisibles, que significan un factor predisponente para la afectacion del sistema inmune,
el cual, secundario al envejecimiento ya se encuentra afectado.®

Las etapas mas agudas de la COVID-19 han pasado, aun queda mucho tiempo para declarar la
enfermedad como controlada; sin embargo, la comunidad cientifica internacional centra sus
esfuerzos en identificar las consecuencias que la COVID-19 puede haber generado en la
actividad del sistema inmune de los pacientes afectados; especialmente en los adultos
mayores; lo que actualmente se conoce con el nombre de sindrome post COVID-19.(3(4).(5
Cifras no publicadas muestran una tendencia creciente de la incidencia de afecciones
inmunolégicas en pacientes que fueron contagiados por la COVID-19; dentro de estas
enfermedades los cuadros inflamatorios poliarticulares ocupan un lugar destacado,
confirmandose en la mayoria de los casos el diagndstico de artritis reumatoide (AR). La
mayoria de estos casos se presentan en adultos mayores.

Por lo tanto, teniendo en cuenta que loa adultos mayores fueronuno de los grupos poblaciones
mas afectados por el contagio de la COVID-19, la afectaciéon inmunolégica que genera la
enfermedad y que acompafa al envejecimiento y la posible relaciéon que pueda presentarse
entre la infeccion por COVID-19 y el aumento de casos en adultos mayores con cuadros
inflamatorios poliarticulares compatibles con diagndéstico de AR; se decide realizar esta
investigacién con el objetivo de exponer los mecanismos que pueden justificar el aumento de
la incidencia de enfermedades reumaticas, especificamente la artritis reumatoide, en adultos

mayores previamente afectados por la COVID-19.

Desarrollo

La COVID-19, desde sus inicios, se destacé por afectar principalmente el aparato respiratorio,
ya fuera en forma de manifestaciones clinicas o como complicaciones de la enfermedad,
siendo el distrés y la insuficiencia respiratoria sus principales exponentes y causas
confirmadas de muerte. Su presencia ha sido explicada en base a dos hipétesis
fundamentales;la primera de ellas relacionada con la colonizacién de la mucosa respiratoria

por el virus y la segunda por la afectacion del sistema inmune con reaccién inflamatoria local
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que se une a un proceso inflamatorio vascular (vasculitis) y condiciona problemas de la
microcirculacién alveolar fundamentalmente.(®

La estimulacion o hiperactividad de distintos grupos celulares,con destaque para los linfocitos
T, es la responsable de la perpetuacion del proceso inflamatorio que se produce como
expresion de respuesta inmunoldgica, el elemento mas caracteristico es la secrecion de
abundante numero y diversidad de citocinas proinflamatorias; fendmeno conocido como
torrente de citoquinas proinflamatorias y que constituye uno de los principales hallazgos del
mecanismo etiopatogénico de la COVID-19.(7)(®)

Durante la infeccion por COVID-19 estas afectaciones se producen secundariamente a la
infeccién del virus y cambios que se producen en el citoplasma de la célula. En la célula
infectada existe una replicacion del ARN viral que condiciona cambios en sus mecanismosy
procesos metabdlicos generando dos cambios fundamentales, el colapso celular y la
activacion de la respuesta inmune celular con la ya explicada “produccién de citocinas
proinflamatorias.(®).(10)

La variacion y caracteristicas del mecanismo etiopatogénico de la COVID-19 condicionan un
numero variado de manifestaciones clinicas que se expresan también en otras enfermedades
inmunoldgicas, especificamente en enfermedadesreumaticas. Estas son la expresiéon del dafio
sistémico que condiciona el proceso infeccioso e inflamatorio. Ya han sido descritos, como
parte del cortejo sintomatico de la COVID-19 distintos patrones reumaticos que también se han
presentado en otras enfermedades virales; destacan las mialgias, artralgias, artritis, artritis
reactivas y cuadros de fibromialgia; a los que se une la activacién de la actividad clinica en
pacientes con diagndstico previo de enfermedad reumatica.(19.(1")

En el caso especifico de la COVID-19, la virulencia identificada en el germen es superior a sus
antecesores virales. Esta situacion condiciona que el dafio sefia mas severo y rapido, lo que
pone en dificultad a los mecanismos de reparacion y compensacion histica de los seres
humanos; con énfasis en los adultos mayores, en los cuales se reporta una disminucion de la
capacidad de respuesta tisular y mayor tiempo para la activacion de la misma.(1213)

Otra caracteristica del virus es |la prolongada permanencia de anticuerpos del SARS-Cov_2 en
sangre, en ocasiones en concentracion baja e insuficiente para producir una enfermedad, pero
si para alterar el funcionamiento del sistema inmune y mantener cierto grado de estimulacion

de los linfocitos T; principal exponente de todo este proceso; sin embargo, también juegan un
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papel fundamental otras células inmunoldgicas como son los polimorfonucleares (PMN) y
macréfagos (MC).(13.(14)(15)

La afectacién de los PMN y MC impide que estas células realicen sus funciones de
reconocimiento y fagocitosis de agentes externos; mientras que la estimulacién de los
linfocitos T condiciona un proceso inflamatorio mantenido y estimula a los linfocitos B
aumentando la produccion de autoanticuerpos.®)

De esta forma se compenetra la afectacién del sistema inmune durante la afeccién respiratoria
con un proceso inflamatorio local y sistémico mantenido, al que se suma la produccién de
autoanticuerpos; imbricandose ambos procesos. Este es precisamente el mecanismo
etiopatogénico que da origen al sindrome post COVID-19 con aumento de enfermedades
autoinmunes y dentro de ellas las que, como la AR, cuentan con un mecanismo inflamatorio
mantenido como expresion fisiopatoldgica.

En el caso especifico de los adultos mayores se hace mas facil la integracion de los
mecanismos ya que existe una disfuncioén previa, secundaria al proceso de envejecimiento, del
sistema inmune. La actividad de PMN y MC ya se encuentra disminuiday por lo que existe una
sobre expresionde la respuesta de los linfocitos T que genera mayor componente inflamatorio
y produccion de autoanticuerpos.

El sindrome post COVID-19 va mas alla de la persistencia de manifestaciones reumaticas en
pacientes que haya superado la enfermedad respiratoria. Su principal implicacion esta dada
por el aumento del riesgo de aparicion de enfermedades reumaticas como la AR y LES entre
otras. De esta forma se resumen los mecanismos que pueden justificar el aumento de la
incidencia de enfermedades reumaticas, especificamente la artritis reumatoide, en adultos

mayores previamente afectados por la COVID-19

Conclusiones

La COVID-19 genera una afectacioninmunolégica que, conjuntamente con las alteraciones que
se presentan en el sistema inmune debido al proceso envejecimiento, predisponen el aumento

del riesgo de aparicion de enfermedades reumaticas como es el caso de la artritis reumatoide.
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La activacion de los linfocitos T constituyen el elemento fundamental que activa la cascada

inflamatoria que conduce a la aparicion de la enfermedad.
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