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RESUMO

A doenca por COVID-19 tem despertado grande preocupacédo de saude publica a nivel
mundial, principalmente em relacdo a diabetes, em que tem sido associada a taxa
mais elevada de internacdo, pneumonia severa e mortalidade. Por outro lado, a
COVID-19 contribui para o agravamento da disglicemia em diabéticos, além de
contribuir para a hiperglicemia de estresse. Portanto, sdo duas doencas que
interferem no ciclo fisiopatolégico de forma bidirecional e, por serem doencas que
afetam a populacdo em larga escala, € importante entender o mecanismo responsavel
pela correlacédo entre as duas patologias. Dada a importancia clinica da diabetes e a
natureza pandémica dos coronavirus, compreender como a diabetes afeta a
gravidade da COVID-19, é fundamental para o desenvolvimento da sensibilizacéo
publica e do tratamento personalizado para os individuos afetados pela doenca. Em
suma, uma abordagem holistica apoiada por pesquisa continua faz-se essencial para
a melhoria do prognéstico e qualidade de vida dos pacientes diagnosticados com
diabetes mellitus tipo 2 apds a infec¢cao por coronavirus, além de haver a necessidade
de uma monitorizagdo rigorosa dos niveis de glicose no sangue, o ajuste de
medicacfes conforme necessario e o suporte continuo para o manejo de
comorbidades, ja que essa interacdo bidirecional agrava ambos os prognésticos do
paciente.

PALAVRAS-CHAVE: diabetes mellitus tipo; covid-19; prognéstico do diabetes
mellitus tipo 2; covid; comorbidades.
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1 INTRODUCAO

A Diabetes Mellitus (DM) € uma doenca inflamatoéria cronica com multiplas alteracdes
metabdlicas e vasculares que podem afetar a resposta do organismo de diversas
formas. A hiperglicemia e a resisténcia a insulina promovem uma maior sintese de
produtos finais de glicagdo, citocinas pro-inflamatoérias e estresse oxidativo, além de
estimularem uma producéo maior de moléculas de adesao que mediam a inflamacéo,
0 que pode implicar em uma maior propenséo para infec¢cdes (Tamayo et al., 2020)

No Diabetes Mellitus do tipo 2 (DM2) ocorre resisténcia a captacao de glicose,
mecanismo estimulado pela insulina: os pacientes podem ter falha e/ou incapacidade
deste horménio insulinico, portanto € caracterizado por um estado de hiperglicemia
cronica (Chee et al., 2020).

Sabe-se que a desregulacdo metabdlica associada a essa doenca acarreta
alteracdes fisiopatologicas secundarias em muitos sistemas organicos, fato que
impde uma enorme sobrecarga aos individuos afetados, assim como ao sistema de
assisténcia de saude (Kasper et al., 2020). Ademais, sua alta prevaléncia também
evidencia sua importancia, uma vez que € encontrada em todas as regides do globo,
com a estimativa de que em 2014 existiam 422 milhdes de adultos no mundo com
diabetes e que, sem intervencgdes, esse numero podera chegar em pelo menos 629
milhdes até 2045 (OMS, 2019).

A familia de virus causadora de infeccbes respiratorias foi denominada como
coronavirus, onde, o agente etiolégico mais famoso da atualidade, foi descoberto no
final do ano de 2019, apds casos registrados na cidade de Wuhan na China, sendo
responsavel pelo desenvolvimento da doenca chamada COVID-19. A Organizacao
Mundial de Saude (OMS) declarou no inicio de 2020, que o surto da doenca causada
pelo novo coronavirus constitui uma situacdo de emergéncia de saude publica de
importancia internacional sendo este o mais elevado nivel de alerta da organizacao, o
que, previsto no Regulamento Sanitario Internacional, o caracterizou como uma
pandemia mundial (Organiza¢do Pan-Americana De Saude, 2020).

Em individuos com DM2, a COVID-19 pode ser ainda mais grave, estando
associada a maiores taxas de internacao hospitalar, desenvolvimento de pneumonia
grave e maior mortalidade, quando comparados aqueles sem comorbidades. A

adesdo as recomendacdes dietéticas no DM2 é fundamental para um adequado
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controle glicémico e prevengéo de complicagdes cronicas. Mudangas no estilo de vida
que incluem dieta balanceada, atividade fisica, sono adequado e bem-estar
psicolégico, associados com medicacdo adequada sob orientacdo médica sado 0s
pilares para um bom controle glicémico. No entanto, as medidas de confinamento,
distanciamento e isolamento social adotadas pelos governos para retardar a
propagacdo do contagio do COVID-19 impactaram o estilo de vida da populacgéo,
especialmente em termos de dieta e atividade fisica, afetando a satude dos individuos
(Suzin; Biondo; Nicoletto, 2022).

De acordo com a OMS (2019), frente a alta prevaléncia da DM juntamente com
o0 alto grau de contagio da COVID-19,a qual tem sido objeto central de estudo
de diversas entidades, surgem lacunas do conhecimento acerca da associacao
entre as duas patologias e da relacdo entre risco e prognostico. O objetivo
deste estudo, no entanto, € discutir a influéncia do COVID-19 no prognostico de
pacientes com diabetes, por meio de revisao de literatura.

2 FUNDAMENTAGCAO TEORICA

O DM é uma das doencas cronicas ndo transmissiveis mais frequentes no
mundo, sendo a quarta principal causa de morte. Junto a doencga renal crénica, causa
um impacto crescente nos sistemas de salde mundial e brasileiro (DUNCAN et al.,
2017). Em 2014 estimou-se que 120 milhdes de pessoas eram portadoras de DM no
mundo e até 2025 a expectativa é de que sejam 300 milhdes (TELO et al., 2016). Esta
doenca caracteriza-se como um complexo conjunto de disturbios metabdlicos que tém
em comum a hiperglicemia causada por defeitos na acédo e/ou na secrec¢ao de insulina
(Sociedade Brasileira de Diabetes, 2016).

Os pacientes com DMT2 normalmente produzem insulina, mas suas células
ndo conseguem utiliza-la adequadamente devido a diminuicdo da sua ac¢do, quadro
caracterizado como resisténcia a insulina. Dessa forma, ndo ha efetiva acao
hipoglicémica da insulina e a diminuicdo da captacao de glicose pelas células resulta
no aumento da producdo de glicose hepatica, o que colabora ainda mais com o
aumento da glicemia e se associa com altos niveis de insulina no sangue (Figueiredo;
Rabelo, 2009).
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Ainda de acordo com Figueiredo; Rabelo (2009) a hiperglicemia se manifesta
por sintomas como polidria, polidipsia, perda de peso, polifagia e visdo turva ou por
complicacBes agudas que podem levar a risco de vida: a cetoacidose diabética e a
sindrome hiperosmolar hiperglicémica nédo cetoética. A hiperglicemia cronica esta
associada a dano, disfuncao e faléncia de véarios 6rgdos, especialmente olhos, rins,
nervos, coracao e vasos sanguineos.

As complicacbes cronicas se destacam por ter um alto indice de
morbimortalidade resultando em consequéncias socioecondémicas, psicologicas e na
qualidade de vida das pessoas. As mais frequentes sao a retinopatia diabética,
nefropatia diabética, neuropatia diabética, doencas cardiovasculares e Ulceras do pé
diabético (Bertonhi; Dias, 2018).

As complicacdes agudas sdo aquelas que se instalam rapidamente, as vezes
em horas, e apresentam caracteristicas intensas. Entre elas se destacam a
hipoglicemia e a cetoacidose diabética. A hipoglicemia € a diminui¢cdo dos niveis de
glicose no sangue para menos de 50mg/dl. Os sintomas variam de pessoa para
pessoa, mas normalmente a hipoglicemia resulta da omisséo de refeicdes, exercicios
fisicos muito intensos, vomito sem causa aparente e/ou ma& administracdo dos
medicamentos (insulina e hipoglicemiantes). Essa complicagdo normalmente é
reconhecida através dos sintomas de fome, fraqueza, sudorese, tremores, perda de
consciéncia, visao dupla, entre outros. O portador da doenca e a familia devem estar
sempre atentos para intervir rapidamente nas manifestacdes da hipoglicemia e evitar
possiveis danos maiores (Sociedade Brasileira de Diabetes, 2016).

A cetoacidose diabética € uma complicacao aguda do DM, caracterizada por
desequilibrios metabdlicos que resultam em acidose. Esta condi¢ao critica exige uma
intervencao rapida e eficaz para prevenir complicacbes graves e potencialmente
fatais. Seu manejo adequado é um desafio constante para os profissionais de
saude, exigindo uma compreensdo profunda das estratégias terapéuticas mais
atualizadas e eficazes (Silva, 2023).

Um estudo realizado por Tuomilehto (2001) demonstrou que € possivel diminuir

significativamente a incidéncia de novos casos de diabetes através de medidas de
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intervencdo como a realizacdo de exercicio fisico e reducdo de peso em pacientes
com alteragbes da homeostase glicémica ainda néo classificadas como diabetes.

Os coronavirus (CoVs) sao virus envelopados com diametro de 60 a 130nm que
contém um genoma de acido ribonucleico (RNA) de fita simples de sentido positivo,
com tamanho variando de 26 a 32 kilobases (Kb) de comprimento. Esse virus pode
apresentar capsideos pleomoérficos e ter projecfes radiais superficiais como uma
coroa, dai o nome coronavirus. O novo Coronavirus, ordem Nidovirales, familia
Coronaviridae, subfamilia Orthocoronavirinae, foi nomeado sindrome respiratoria
aguda grave - coronavirus-2 (SARS-CoV-2) pelo Comité Internacional de Taxonomia
de Virus [International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV)], e a Organizagao
Mundial da Saude (OMS) declarou a COVID-19 (doenca de coronavirus) como 0 home
dessa nova doenca, em fevereiro de 2020 (Xavier et al., 2020).

A infeccdo com SARS-CoV-2 pode se apresentar clinicamente em uma destas
trés principais condicdes: portadores assintométicos, individuos com doenca
respiratoria aguda ou pacientes com pneumonia em diferentes graus de gravidade
(Lai et al., 2020).

Os registros clinicos dos pacientes no inicio da infec¢do indicam que os sintomas
mais comuns sao febre, tosse, mialgia e fadiga, e também podem ser acompanhados
por secrecdo respiratoria, dor de cabeca, hemoptise e diarreia (Huang et al., 2020).
Alguns sintomas iniciais se assemelham aos de outras infeccfes respiratdrias virais,
como Norovirose e Influenza. Dispneia e febre alta sdo sintomas que definem a
principal diferenca clinica entre a COVID-19 e o resfriado comum, que é acompanhado
de congestao nasal, lacrimejamento, espirros e coriza, inicialmente hialina, mas que
ao longo dos dias se torna amarelo-esverdeada. Por outro lado, quando comparada
com a infecgdo por Influenza, a COVID-19 apresenta sintomas clinicos semelhantes,
mas com maior proporcdo de evolucdes para infeccdes graves e criticas, exigindo
oxigenoterapia e suporte ventilatério (World Health Organization, 2020).

A maioria dos pacientes progride com um bom progndstico. Mas, € essencial
destacar que em idosos ou individuos com comorbidades anteriores, como diabetes,
doencas cardiovasculares e renais, a COVID-19 pode progredir de forma mais
agressiva, com pneumonia e sindrome do desconforto respiratério agudo, além de

disfuncéo cardiaca, hepética e renal (Liu et al., 2020)
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Pacientes com sinais e sintomas como febre alta, taquipneia e dispneia, além de
indicacdes clinicas da gravidade exigem maior atencdo da equipe médica. A
progressao dos primeiros sintomas de COVID-19 para sepse € lenta, e o envolvimento
extrapulmonar é caracterizado principalmente por insuficiéncia cardiaca refrataria e
danos nos rins, levando cerca de 25% desses pacientes criticos a terapia renal
substitutiva (Organizacdo Pan Americana De Saude, 2020).

A acentuada evolucao para sepse e choque séptico também é citada na literatura
e pode atingir uma taxa de incidéncia superior a 50% em pacientes criticos, como
descrito por Zhou et al. (2020), demonstrando a capacidade intrinseca da SARS-CoV-
2 de levar a sepse, principalmente quando agravada por infec¢des secundarias.

Por se tratar de uma infeccéo respiratéria aguda, o0 SARS-CoV-2 se dissemina
principalmente por goticulas, secrecdes respiratorias e contato direto com o paciente
infectado. Diante dessa perspectiva, destaca-se a capacidade do virus ser transmitido
de humano para humano (transmissao direta), principalmente entre membros
familiares, entre os quais existe maior contato préximo e por tempo prolongado (Fan
et al., 2020).

Um estudo realizado por Van Doremalen et al. (2020) demonstrou que o SARS-
CoV-2 pode permanecer viavel e infeccioso em aerossois por até 3h apos ser
eliminado no ambiente. No entanto, este tempo de sobrevida pode variar a depender
do local, da quantidade, da espessura da secrecdo liberada pelo paciente e da
superficie em que ela ira se depositar. Embora a transmisséo direta seja reconhecida
como um dos principais mecanismos de disseminagao, a transmissao indireta por
superficies contaminadas também contribui para a perpetuacao do virus. Superficies
de plastico e ac¢o inoxidavel, quando comparadas com o cobre e papeldo, conferem
ao virus a capacidade de permanecer viavel e infeccioso por até 72h.

Outras formas de transmissdo foram também registradas. Zhang et al. (2020)
demonstrou que, em alguns pacientes, foi possivel detectar a presenca de particulas
virais em amostras de sangue e swabs retais, o0 que indica a possibilidade de

diferentes vias de transmissdo. Em conjunto, os resultados sugerem que se trata de

Anais do FAVE — Férum Académico do Centro Universitario Vértice - Univértix, Matipo, setembro, 2024.




o5

WunivERTIX

XV I I FAVE Um Centro Universitario feito com voceé!

Férum Académico do Centro Universitério Vértice - Univértix

um virus perigoso devido a velocidade de disseminacéo e que é altamente resistente
ao ambiente externo.

O diagnostico confirmatorio da COVID-19 é feito por teste molecular das
secrecOes respiratorias. Os sintomas inespecificos da patologia e a auséncia de
achados tomograficos patognomonicos tornam imperativo 0 uso de outros exames
complementares para auxiliar no diagnostico diferencial. Em tempos de pandemia, a
primeira hipdtese torna-se quase sempre automatica, porém, outros virus como
influenza, virus sincicial respiratorio e metapneumovirus ndo devem ser excluidos.
Portanto, o diagndstico etiolégico deve ser sempre priorizado (Brito et al. 2020).

A doenca por COVID-19 tem despertado grande preocupacao de saude publica
a nivel mundial, principalmente em relagcdo a DM, em que tem sido associada a taxa
mais elevada de internacdo, pneumonia severa e mortalidade. A COVID-19 contribui
para o agravamento da disglicemia, além de contribuir para a hiperglicemia de
estresse. Portanto, sdo duas doencas que interferem no ciclo fisiopatolégico de forma
bidirecional e por serem doencas que afetam a populacdo em larga escala é
importante entender o mecanismo responsavel pela correlacdo entre as duas
patologias (Pal; Bhadada, 2020).

3 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisdo bibliografica, que Gil (2002) descreve como
pesquisa desenvolvida com base em material ja elaborado, constituido principalmente
de livros e artigos cientificos.

Para isso, foram utilizados artigos publicados nos ultimos 05 anos que
descreviam acerca do fendmeno investigado, ou seja, influéncia do COVID-19 no
prognéstico de Diabetes Mellitus tipo 2, com o intuito de interpretar as consequéncias
da relacéo estabelecida.

As publicacdes foram extraidas das bases de pesquisa Google Scholar (Google
Académico) e Scientific Electronic Library Online (SciElo). Foram utilizados os
seguintes Descritores em Ciéncias da Saude (DeCs), combinados pelo operador

booleano “and” “diabetes mellitus tipo 27, “covid-19”, “progndstico do diabetes mellitus
tipo 2” e covid e comorbidades. A analise das publicacbes encontradas ocorreu nos

meses de maio e junho de 2024.
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O uso de diferentes descritores nas diferentes bases de dados se deu pelo fato
de que, utilizando apenas um descritor, ndo foi possivel encontrar artigos favoraveis
ao tema, sendo necessarios mais descritores para ampliar as buscas.

Os critérios de inclusdo adotados foram: artigos disponiveis na integra e de
forma gratuita, terem sido publicados nos ultimos 10 anos e que se adequaram ao
tema deste trabalho. Os critérios de exclusdo foram: artigos indisponiveis
gratuitamente e trabalhos que ndo se adequaram ao tema proposto.

Com base nos dados, foram encontrados 484 artigos correlacionados, sendo
entdo selecionados 9 artigos para leitura completa, sendo excluido 2, pois ndo era
adequado ao tema proposto.

As producdes cientificas elegiveis foram lidas de acordo com a parte de interesse
e realizada uma analise criteriosa. Por fim, os dados foram sumarizados em textos,

expondo os assuntos convergentes e divergentes em relacdo a tematica investigada.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

O paciente com DM entra em estado de hiperglicemia porque o organismo que
entra em estado catabdlico faz um processo chamado de glicogendlise (degradacgéo
do glicogénio e formacao de glicose). Com isso faz com que os niveis de glicose no
sangue aumentem e o diabético tem a funcionalidade comprometida na secrec¢éo e/ou
acao da insulina (Accili, 2021).

A hiperglicemia desenvolve-se lentamente, permanecendo assintomatica por
varios anos quando se torna sintomatica, a doenca pode ter excesso ou perda de
peso, deposi¢do central de gordura, polidria, polidipsia, polifagia, fadiga e alteracédo
visual. Outro problema da hiperglicemia no diabético € a queda de imunidade no
organismo, deixando o paciente mais suscetivel a infecces e com uma resposta
inflamatéria inadequada (Landstra; Koning, 2021).

O diabete mal controlado tem sido associado a inibicdo da resposta proliferativa
de linfocitos a tipos de estimulos diferentes, assim como as fun¢gées dos mondcitos,
macréfagos e neutrdéfilos estdo prejudicadas. Reacdo anormal de hipersensibilidade
do tipo retardado e disfuncdo de ativacdo do complemento também pode ser
encontrado no diabetes (Mcgurnaghan et al., 2021).
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A hiperglicemia aumenta as concentracfes de glicose no sistema respiratorio e
altera a funcionalidade pulmonar além de alterar a permeabilidade vascular pulmonar
e a funcao epitelial dos alvéolos e isso contribui para 0 aumento da gravidade das
infeccdes respiratdrias (Chee et al., 2020).

Observou-se que a hiperglicemia durante a infeccdo pela COVID-19,
principalmente na admiss@o hospitalar, esta relacionada a um pior desfecho da
infeccdo, ocorrendo em pessoas com ou sem DM2. O DM afeta aproximadamente
463 milhdes de pessoas no mundo e € um fator de risco bem estabelecido para
infeccdes, e este risco € aumentado quando ha um desbalanc¢o no controle glicémico.
A hemoglobina glicada > 9% esta relacionada a um aumento de 60% no risco de
pneumonia bacteriana grave, complicacdo que esta intimamente relacionada a
infeccdo pelo coronavirus (Landstra; Koning, 2021).

Portanto, é constatado a importancia do controle glicémico em pacientes
infectados pelo virus devido a ser um preditor de piores desfechos de infec¢des. Na
pandemia de gripe HIN1 de 2009, os niveis da glicemia em jejum foram identificados
com um preditor independente para a gravidade da pneumonia por HIN1 (Sathish et
al., 2020). No surto pelo SARS-CoV em 2002, niveis de glicose plasmatica em jejum
= 7,0 mmol/l (126 mg/dL) foram considerados um preditor independente da
mortalidade. Na Covid-19, o controle da glicemia também tem um importante papel na
gravidade dos resultados, sendo importante antes da internacdo, no momento da
internacdo e durante a internacéo (Kazakou et al., 2022).

A COVID-19 é uma doenca que se espalhou globalmente a partir do final de
2019, e seus métodos de infeccdo e resultados continuam a ser objeto de estudo e
analise. No entanto, é claro que pacientes com diabetes mellitus (DM) estdo em maior
risco e podem enfrentar complicacdes mais graves ao contrair COVID-19. Isso é
evidenciado pelos problemas nos pulmdes e nos vasos sanguineos, aumento da
coagulacédo e resposta inflamatoria intensificada, tornando os pacientes diabéticos
mais propensos a desenvolver condi¢cdes severas, como o tromboembolismo.

Estudos revisados indicaram que a presenca de DM em pacientes com COVID-
19 estd associada a um aumento significativo na mortalidade e na gravidade da
doenca, em comparacdo com aqueles sem DM. Contudo, sdo necessarias mais

pesquisas para confirmar definitivamente essa relacdo, devido a limitagdo no nimero
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de amostras estudadas em alguns trabalhos, bem como a falta de uniformidade nos
estudos. Além disso, futuras andlises sisteméaticas da literatura serdo essenciais para
determinar as associacdes independentes de comorbidades especificas com o risco

de progressao e mortalidade na COVID-19.

5 CONSIDERACOES FINAIS

O COVID-19, é um virus novo e que ainda precisa ser melhor estudado devido
a sua influéncia direta ou indireta nos diversos sistemas organicos bem como a
associagao com outras comorbidades como o DM. Ambas as doengas funcionam de
forma bidirecional e trazem consequéncias para 0 paciente ainda ndo muito
esclarecidas. O COVID-19, pode provocar disturbios graves no ciclo metabdlico
fisioldgico da glicose. O DM provoca a glicotoxicidade e com isso suas consequéncias
junto a tempestade de citocinas proé-inflamatérias aumenta o estresse oxidativo e
danifica as células resultando em complicacdes metabdlicas e suscetibilidade a

infeccbes externas como o COVID-19 (Azevedo et al., 2022).
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