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CONSEQUENCIAS DO COVID-19 EM PORTADORES DE DIABETES MELLITUS
TIPO 2: UMA REVISAO BIBLIOGRAFICA

Jayane da Silva Milagre, Thayllon Pereira Maier, Natalia Malavasi Vallejo

RESUMO: A Diabetes Mellitus do tipo 2 é uma patologia que altera os niveis glicémicos que
se eleva ao ponto de causar resisténcia a insulina. Esse distlrbio enfraguece o organismo do
individuo deixando-o0 susceptivel a outras doengas como o virus do Sars-CoV-2, que pode
causar faléncia renal, danos pulmonares e até mesmo a morte. Objetivo: esse trabalho tem como
objetivo demonstrar as consequéncias da infeccdo pela COVID-19 em individuos portadores de
diabetes mellitus tipo 2. Metodologia: no presente estudo adotou-se uma revisdo bibliografica
do tipo sistematizado de carater explicativo e descritivo. Foram utilizadas 3 bases de dados:
Pubmed, Scielo e BVS. Foram incluidos artigos que possuiam maior quantidade de informacgdes
sobre o tema proposto. Resultados e Discussdo: Na pesquisa feita pelos bancos de dados para
selecdo de artigos, foram encontrados 6.687 (seis mil, seiscentos e oitenta e sete) resultados no
total com as devidas palavras chaves em combinagbes. De acordo com as pesquisas
selecionadas, foi observado que as comorbidades como o diabetes apresenta um mecanismo
fisiolégico que facilita a entrada do virus. O virus SARS-CoV-2 liga-se aos receptores ECA2
(Enzima Conversora de Angiotensina 2) que ocasiona lesGes pancreaticas. Quando associados,
hiperglicemia & infecgdo por SARS-CoV-2, a resposta inflamatdria é aumentada. Conclusdo: a
Diabetes Mellitus do tipo 2, causa alguns danos prejudiciais ao organismo como um todo. As
complicagdes nesses casos sdo o aumento da letalidade nos grupos com comorbidades, danos
renais, pulmonares e pancreéaticos, em alguns casos é possivel que ndo obtenha a forma grave da
doenga.

Palavras-chave: Diabetes mellitus type 2, Comorbidities, Covid-19, Prognosis

CONSEQUENCES OF COVID-19 IN PEOPLE WITH TYPE 2 DIABETES
MELLITUS: ABIBLIOGRAPHIC REVIEW

Jayane da Silva Milagre, Thayllon Pereira Maier, Natalia Malavasi Vallejo

ABSTRACT: Type 2 Diabetes Mellitus is a pathology that alters glycemic levels that rise to the
point of causing insulin resistance. This disorder weakens the individual's body, leaving it
susceptible to other diseases such as the Sars-CoV-2 virus, which can cause kidney failure, lung
damage and even death. Objective: this work aims to demonstrate the consequences of infection
by COVID-19 in individuals with type 2 diabetes mellitus. Methodology: in the present study, a
systematic bibliographical review of an explanatory and descriptive nature was adopted. Three
databases were used: Pubmed, Scielo and BVS. Articles that had more information on the
proposed topic were included. Results and Discussion: In the search made by the databases for
selection of articles, 6,687 (six thousand, six hundred and eighty-seven) results were found in
total with the appropriate keywords in combinations. According to the selected studies, it was
observed that comorbidities such as diabetes have a physiological mechanism that facilitates the
entry of the virus. The SARS-CoV-2 virus binds to ACE2 (Angiotensin Converting Enzyme 2)
receptors, which causes pancreatic lesions. When associated, hyperglycemia with SARS-CoV-2
infection, the inflammatory response is increased. Conclusion: Type 2 Diabetes Mellitus causes
some harmful damage to the body as a whole. Complications in these cases are increased
mortality in groups with comorbidities, kidney, lung, and pancreatic damage, in some cases it is
possible that the severe form of the disease will not be obtained.

Keywords: Diabetes mellitus type 2, Comorbidities, Covid-19, Prognosis.
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1. INTRODUCAO

A Diabetes € considerada uma das patologias mais comumente encontrada em
individuos sedentarios, com ma alimentacdo ou com predisposicdo genética. Essa
doenca é caracterizada por diversos distdrbios no metabolismo que afetam a absor¢éo e
entrada de acucar nas células (RAJPAL et al. 2020).

Sempre que € ingerido um alimento, as moléculas de carboidratos serdo quebradas
se transformando em moléculas de glicose, aumentando a quantidade no sangue. A
partir deste momento o pancreas ird liberar o horménio conhecido como Insulina para
que interaja com receptor de insulina e permita a passagem das moléculas de glicose
para dentro das células que sera convertido em energia e possibilitara 0s processos
metabdlicos normais (ABRAMCZYK et al. 2022).

A fisiopatologia da Diabetes tipo 2, se d& pela resisténcia a insulina, uma condicdo
que € desencadeada na maioria das vezes, por danos as células beta-pancreéticas.
Alguns fatores que desencadeiam essa agdo contra a insulina sdo: obesidade, ma
alimentacdo, dislipidemias, hipertensdo, aterosclerose, esteatose hepatica. Segundo
Nunes (2018), mais de 80% da populacdo com diabetes tipo 2 apresenta o fator de
Obesidade ou inicio de obesidade.

Esse disturbio metabolico pode trazer algumas consequéncias ao organismo como
danos aos rins, coracdo, nervos, dificuldade na cicatrizacdo de feridas, além de danos
mais graves como a retinopatia diabética, nefropatias, neuropatias, Infarto agudo do
Miocérdio, aumento do risco de contrair infec¢Bes devido as altas taxas de glicose sérica
que favorecem a proliferacdo de fungos e bactérias nas regibes mucosas (BRASIL;
2009).

O mundo tem enfrentado uma grande pandemia de COVID-19 que se iniciou no fim
do ano de 2019. A Diabetes € uma doenca cronica e é considerada um dos fatores de
risco na infeccdo pelo virus SARS-CoV-2. Na COVID-19, normalmente ha uma
alteracdo de hiperglicemia, e em casos de portadores de Diabetes Mellitus terd a mesma
aumentada muito além do normal sendo assim um fator de maior risco de mortalidade
(RAJPAL et al. 2020).

Né&o obstante, esta infecc¢do abriu portas para complicagOes severas em portadores de

Diabetes Mellitus (DM). Sabe-se que os diabéticos entram como grupo de risco em
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desencadeiam reacdes adversas nos portadores de DM (NASSAR et al. 2021).

O paciente com Diabetes deve ter conhecimento sobre as consequéncias da infec¢do
pelo virus em individuos diabéticos. E muito importante manter os niveis de glicemia
normais para que ndo tenha agravamento da infeccdo pelo virus, pois a glicemia
descompensada agrava os sintomas podendo ser fatal ao individuo (BONANSEA et al.
2021).

Em contexto, este estudo tem como objetivo demonstrar as consequéncias da

infeccdo por COVID-19 em individuos portadores de Diabetes Mellitus tipo 2.
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2. MATERIAIS E METODOS

O presente trabalho adotou estudo de revisdo bibliografica sistematica de carater
explicativo e descritivo. Foram utilizados artigos cientificos selecionados nas
plataformas Pubmed — Biblioteca Nacional de Medicina, Scielo — Scientific Electronic
Library Online e BVS — Biblioteca Virtual em Saude.

A pesquisa dos materiais foi estabelecida de forma sistematizada, na qual foram
delimitados temas sobre associacdo de diabetes com COVID-19 para chegar a um
denominador final que abrangesse todo o conteudo de forma clara e especifica. Essa
pesquisa ocorreu no més de agosto e setembro de 2022 nas referidas plataformas. Como
critérios de inclusdo foram utilizados os descritores validados pelo DeCs (Descritores
em Ciéncias da Saude) no idioma inglés Diabetes Mellitus Type 2, Comorbidities,
COVID-19 e Prognosis, sendo que a busca foi realizada utilizando combinacgdes entre
eles: 1) “Comorbidities” and “COVID-19; 2) “Prognosis” and “Diabetes Mellitus Type
2,” and “COVID-19”. Foi utilizado filtro com data de publica¢dao nos anos de 2020 a
2022.

Para os critérios de exclusdo foram excluidos trabalhos que possuiam relacdo com o
tema, porém ndo completavam as informacdes sobre o assunto, artigos cientificos sem
acesso gratuito, livros ou outras formas de textos. As etapas de selecdo dos artigos
cientificos, foram divididas em 4: selecdo por titulo relacionado ao tema, selecdo pela
leitura e analise dos resumos, selecédo pela leitura e analise do artigo completo e selecdo
por elegibilidade. Os critérios para elegibilidade dos estudos foram avaliados pelos
critérios de inclusdo e avaliacdo das caracteristicas presentes nos artigos como estudo e
experimentos em pacientes diabéticos do tipo 2 e COVID-19, estudos sobre patogénese
do diabetes e COVID-19 e artigos com desfechos sobre a associagdo com as duas
patologias.

Dentre essas etapas foram excluidos os artigos repetidos, 0s que ndo possuiam
relacdo com o tema, e que ndao possuiam contetido sobre sintomatologia e diagnéstico
de complicagdes do COVID-19 em pessoas diabéticas. A triagem dos artigos foi
sistematizada em uma planilha no software Excel do Microsoft Office 365 para melhor

visualizacao e analise deles.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Na pesquisa realizada nos bancos de dados selecionados foram encontrados 6.687
(seis mil, seiscentos e oitenta e sete) artigos no total, que compreende o resultado de
pesquisa das trés bases de dados. A primeira etapa da triagem dos artigos foi feita
analisando os titulos, obteve-se 113 (cento e treze) estudos. Analisando 0s resumos
foram selecionados 71 (setenta e um) artigos e na terceira etapa, feita pela leitura do
texto na integra, obteve-se 18 (dezoito) artigos cientificos pertinentes ao tema, 0s quais
foram utilizados para elaboracéo do presente estudo.

Dos trabalhos selecionados 5 (cinco) foram encontrados na base de dados Pubmed,
2 (dois) na Scielo e 11 (onze) artigos da base de dados BVS (FIGURA 1). A selecédo
destes artigos foi feita com estudos voltados ao carater observacional e foram analisados
os dados neles contidos de forma a acrescentar informacGes no presente trabalho.
(QUADRO 1).

E evidente a situacio da pandemia da COVID-19 que se instalou no mundo todo a
partir do fim do ano 2019 e que perdura até hoje, mesmo perante o controle
imunoldgico que foi adquirido através das vacinas. O virus que circula pelo ar possui
alta infecciosidade através de goticulas de saliva de pessoas proximas ao espirrar, tossir
ou falar e em objetos contaminados (GONZALEZ et al.2021).

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (2020), existe um grupo de risco da
infeccdo por COVID-19, dentre eles estdo criancas, idosos e gestantes e individuos
portadores de doencas cronicas como hipertensdo, doencas cardiacas, hiperlipidemias,
doengas virais, doencas cronicas pulmonares, doencas autoimunes, doencas
hematoldgicas e diabetes mellitus. Essas comorbidades facilitam a proliferacdo do virus
no organismo que pode estar debilitado e as respostas imunoldgicas ndo serdo eficientes
contra o virus permitindo que esses individuos obtenham a forma mais grave da doenca
(GANGADARAN et al. 2022).

A diabetes mellitus é um dos fatores classificado como de risco para 0 agravamento
do COVID-19 e em um estudo publicado pela Revista de Associacdo Médica Brasileira
indica ainda que, portadores de diabetes tipo 2 adquirem a forma mais grave da doenca
quando ndo estdo controlando diariamente a glicemia e a mesma se encontrada muito

elevada. Por outro lado, existem pessoas diabéticas que ndo desenvolveram quadro

Centro Universitario Sao Lucas Ji-Parana - saolucasjiparana.edu.br -

69

~ A
S4

11-2700

nn



SAO LUCAS U /\fm :

N sy . SAUDE
grave e alguns forams assintomaticos devido e forma adequa

fazendo com que a glicemia permaneca controlada (BONANSEA et al. 2021).

Portadores diabéticos ndo compensados possuem o sistema imunoldgico
prejudicado devido as altas concentracdes de glicose na corrente sanguinea. Alguns dos
prejuizos provenientes da diabetes tipo 2 sdo danos macrovasculares e microvasculares,
inflamacdo, inchaco, engrossamento de estruturas celulares pulmonares e a associacéo
ao COVID-19 acarreta danos as células pancreaticas, que neste caso ja estdo
comprometidas pela diabetes tipo 2 e em alguns casos em portadores de Diabetes tipo 1
(NASSAR & NARASIMHULU, 2022).

E descrito na literatura que as altas concentracBes de glicose geram algumas
mudancas conformacionais em alguns 6rgdos e tecidos do organismo, como o0
enfraquecimento dos vasos sanguineos onde ficardo mais sensiveis e de facil ruptura,
alteram a funcionalidade do pulmdo que por sua vez ficara mais debilitado, nao
desempenhando suas fungdes fisiologicas normais. Os portadores de diabetes passam
por um processo de inflamacdo exacerbada, no qual sdo expressos em grande
quantidade fatores inflamatdrios, evento conhecido como tempestade de citocinas. A
producdo em altas concentracdes de enzimas e citocinas (IL-6, 1L-8 e fator de necrose
tecidual) geram respostas celulares com o objetivo de reparar 0 dano no organismo
(MITTAL & GONZALEZ et al.2021). Dessa forma, com o sistema imunologico
ativado o individuo se torna mais susceptivel a infeccdo por COVID-19 (GONZALEZ
et al.2021).

O aumento glicémico promove maior proliferacdo viral e agravamento da infeccao
por COVID-19. O péancreas pode ser um dos 6rgdos mais atingidos pela infeccdo e essa
interacdo ocasiona danos nas células beta pancreéaticas, comprometendo a producdo de
insulina e a metabolizacdo da glicose sérica, resultando no descontrole glicémico e até
mesmo o desenvolvimento de Diabetes tipo 1 pela disfuncdo causada nas células beta
pancreaticas (ABRAMCZYK et al. 2022).

Para garantir o bom funcionamento do organismo e manter o equilibrio do mesmo,
varios sistemas estdo envolvidos, dentre eles o Sistema Renina-Angiotensina (SRA),
que garante o fluxo equilibrado e continuo de nutrientes e oxigénio. O processo
inflamatorio € um estimulo potente que ativa 0 SRA, estimulando a expressao de renina,
da enzima conversora de angiotensina 2 (ECA 2) e de seus receptores. Em um

organismo normal, a funcionalidade dos receptores ECA-2 é induzir as paredes

Centro Universitario Sdo Lucas Ji-Parana - saolucasjiparana.edu.br - (69) 3411-2700



n 12
SAO LUCAS

P A ;zﬁggl.ocu
vasculares a contrair e: assim auxiliar na regulacdo®da preSsad“ar rial, como també

atua liberando aldosterona pela hipéfise, sendo este um horménio antidiureético.

No organismo diabético j& comprometido pelos danos fisiopatoldgicos o receptor
ECA-2 é utilizado pelo SARS-CoV-2 para adentrar-se as células do individuo. Apds a
entrada no organismo o virus se prolifera alcancando as células-alvo que séo células
epiteliais do pulméo, intestino, rins que fazem metabolizacdo de ECA-2 e com isso 0
virus se liga aos receptores da ECA-2 e infecta as células. A codificacdo da proteina
permite a entrada do virus SARS-CoV-2 pelas celulas do hospedeiro pela ligagdo com a
proteina Spike, presente na membrana do virus que se ligam aos receptores da ECA-2
que pode ser encontrada no 6rgdo infectado que geralmente é encontrado nos rins. A
proteina Spike também pode se ligar a proteinas das células fazendo com que o virus
seja endocitado e torne as células infectadas (UCHIHARA et al. 2022)

Portanto, a expressdo das moléculas e a ligacdo da ECA-2 e COVID-19 pode afetar
o agravamento da infeccdo principalmente em diabéticos (ABRAMCZYK &
PARVEEN, 2020). Segundo um estudo de meta-anélise, foi observado um determinante
importante na diabetes em casos de COVID-19. Em pacientes que desenvolveram a
forma grave da doenca foi observado que os niveis de glicemia estavam
significativamente aumentados, e ja nos casos leves a glicemia estava mais controlada
(CHEN et al. 2020).

Segundo Torres et al (2020), os fatores associados a piora clinica de pacientes no
COVID-19 esta relacionado a obesidade, doencas metabdlicas, doencas hepaticas e
circunferéncia abdominal aumentada. Em pacientes com esses fatores (FIGURA 2) é
possivel observar que ha um aumento na ligacdo relacionado ao ECA-2 como dito
anteriormente. No organismo de um diabético do tipo 2, por exemplo, a proteina ECA-2
estardo sempre elevadas pelo fator inflamatdério em que a patologia ocasiona no sistema
imunoldgico, e com a consecutiva entrada do virus SARS-CoV-2 o paciente fica mais
propenso a infeccdo grave (NARASIMHULU e SINGLA, 2022) Bem claro que quem
tem a glicemia controlada ndo tem agravamento (casos leves a moderados) e quem tem
a diabetes descontrolada tem a forma mais grave da doenca.

Em um estudo realizado nos Estados Unidos, observou-se que a incidéncia de casos
graves e que precisaram de internacdo, relacionados a diabetes e covid era a maioria do
sexo masculino, idade avancada e IMC (indice de Massa Corpdrea) em sobrepeso (>

29,9). Ando et al (2021) relata ainda que a associagdo da circunferéncia do quadril pelas
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organismo em individuos com obesidade. Nesse mesmo estudo € relatado que o uso de
Metformina auxiliou algumas pessoas para que ndo entrasse em estado grave da doenca,
haja que essa medicacgdo reduz a inflamacdo generalizada através da reducdo dos niveis
de glicose sérica pelo aumento da producdo de insulina, inibe as tempestades de
citocinas e reduz o risco de eventos cardiovasculares.

Em um estudo transversal realizado na Indonésia (2022) com participacdo de 260
individuos com COVID-19 e diabetes mellitus tipo 2, observou-se que houve casos de
gravidade na diabetes quando infectado por COVID-19 que foi de 7,3% dos individuos,
aproximadamente 19 pessoas, 0s demais portadores apresentaram sinais leves ou
moderados (TRIYONO et al. 2022). Alguns destes pacientes foram assintomaticos para
a COVID-19, tendo em média 26,9% dos casos. Neste estudo, é evidenciado que o
principal agravante causado pelo SARS-CoV-2 foi 0 aumento lipidico que por sua vez
contribuiu para a resisténcia a insulina e esses individuos desenvolveram a diabetes
(TRIYONO et al. 2022). O conjunto de comorbidades como hipertensdo, aumento de
colesterdis e diabetes facilitard o caminho do virus e a proliferagdo no organismo
(TRIYONO et al. 2022).

4. CONCLUSAO

E compreendido que a Diabetes Mellitus do tipo 2 causa alguns danos prejudiciais
ao organismo como um todo. A condi¢do que o organismo do individuo se encontra
devido as inflamagdes e danos nos 6rgdos faz com que a infeccdo por COVID-19 seja
facilitada e favoreca o agravamento da doenca. As consequéncias dessa associacao Sao
0 aumento da letalidade nos grupos com comorbidades, danos renais, pulmonares e
pancreaticos permanentes ou temporarios que em alguns casos da Diabetes compensada
é possivel que ndo obtenha a forma grave da doenca.

Existem ainda alguns fatores que podem aumentar as complicacdes da doenca e 0s
casos de letalidade, como obesidade, idade avancada, hipertensdo, doencas
cardiovasculares e dislipidemias. Outro fator importante demonstrado foi a manutencao
de niveis controlados de glicemia, a maior parte das infecgdes pela COVID-19 em
portadores diabéticos que demonstraram agravamento foi em pacientes com o0s niveis de
glicemia descontrolados, chamando atencdo para 0 uso correto e continuo de

medicamentos que regulem os niveis de glicose sérica.
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QUADRO 1. Dados dos estudos selecionados.
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FIGURA 1. Fluxograma das etapas da selecao dos artigos para composi¢éo da

revisao
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FIGURA 2. Fatores em individuos com diabetes mellitus tipo 2 que aumentam a
gravidade na infeccdo por COVID-19. Fonte: TORRES et al. 2020.
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