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RESUMO: O surgimento de casos de infec¢io pelo genoma viral SARS-CoV-2 e sua exponencial
transmissibilidade foram os determinantes para ser decretado o inicio de uma nova pandemia no inicio
de 2020. As multiplas manifesta¢cdes da nova doenca e suas nuances ainda intrigam. O que, de fato, se
sabe é que a concomitincia de comorbidades como, obesidade, hipertensio, diabetes e doencas
cardiovasculares com a infeccdo é responsdvel por agravar o prognéstico clinico e por aumentar as taxas
de mortalidade. A diabetes mellitus foi escalonada em segundo lugar, em diversos estudos, no ranking de
fator de severidade e mortalidade da doenga. Portanto, o objetivo deste artigo foi de avaliar o desfecho
clinico de pacientes diabéticos que testaram positivo para COVID-19 e foram hospitalizados em UTI de
um hospital particular no Oeste do Parana. Trata-se de um estudo retrospectivo de anélise qualitativa e
quantitativa que analisou prontudrios eletrdénicos de 360 pacientes com hiperglicemia atendidos entre
margo de 2020 até fevereiro de 2021. Entre os registros incluidos no estudo, obteve-se que os pacientes que
foram 2 ébito possufam outras comorbidades associadas & Diabetes mellitus, como obesidade, dislipidemia,
insuficiéncia cardiaca, entre outras, destacando-se a Hipertensdo arterial sistémica (HAS) como a
principal delas. O estudo demonstrou que a comorbidade com maior frequéncia nos casos de 6bito, além
da Diabetes mellitus foi a HAS. Observou-se, também, que tal associa¢do foi equivalente entre pacientes
do sexo masculino e feminino.

Palavras-chave: Diabetes. Pandemia. UTI. Comorbidades. Prognéstico.

ABSTRACT: The emergence of cases of infection by the SARS-CoV-2 viral genome and its exponential
transmissibility were the determinants for the start of a new pandemic in the beginning of 2020. The
multiple manifestations of the new disease and its nuances are still intriguing. What is, in fact, known
is that the concurrence of comorbidities such as obesity, hypertension, diabetes and cardiovascular
diseases with the infection is responsible for worsening the clinical prognosis and for increasing
mortality rates. Diabetes mellitus was ranked second, in several studies, in the ranking of disease severity
and mortality factors. Therefore, the objective of this article is to evaluate the clinical outcome of diabetic
patients who tested positive for COVID-19 and were hospitalized in the ICU of a private hospital in
Western Parana. This is a retrospective study of qualitative and quantitative analysis carried out between
March 2020 and February 2021. Among the records included in the study, we found that patients who
died had other comorbidities associated with Diabetes mellitus, such as obesity, dyslipidemia, heart
failure, among others, with systemic arterial hypertension (SAH) being the main ones. The study
demonstrated that the most common comorbidity in cases of death, in addition to Diabetes mellitus, was
SAH. It should also be noted that this association was equivalent between male and female patients.
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i-INTRODUCAO

De acordo com a OMS (Organizagio Mundial da Sadde), pandemia é o termo empregado
para definir uma situacdo de dissemina¢io mundial de uma nova doenga. Por esse motivo, na
data de 11 de marco de 2020, foi declarada pandemia devido a doenca COVID-19, como ¢é
conhecida pela populagdo em geral, provocada pela contaminagio pelo virus SARS-CoV-2. Com
uma taxa de transmissdo, morbidade e mortalidade assustadora, causou extrema preocupagio e
continua intrigando a ciéncia e a comunidade (CUSCHIERI et al, 2020).

Vrios estudos, com Cushieri et al (2020), Kumar et al (2020) e Shah e colaboradores (2021)
tém-se moldado, desde entdo, com o objetivo de analisar fatores contribuintes para um melhor
ou pior desenredo da doenca. Entre os fatores de piores complicaces e aumento no indice de
ébitos, encontram-se: idade avancada, doengas cardiovasculares, hipertensio, diabetes mellitus,
obesidade, entre outras (KUMAR et al, 2020).

Além do mais, a diabetes mellitus ganha destaque ao ser considerada como fator preditor de
pior progndstico de forma isolada, ou seja, independente da presenca de outras comorbidades.
Apenas o fato de o paciente ser diabético, j4 é suficiente para se acender o alerta para possiveis
quadros mais delicados (GUO, et al, 2020).

Portanto, os altos indices glicémicos tém sido associados a ineficiéncia do sistema
imunolégico inato, o que aumenta a suscetibilidade e impede a protecio adequada contra
infeccdes. Desse modo, é evidenciado o maior risco para pior prognéstico em pacientes diabéticos
em exposi¢io 4 COVID-19 (SARKAR, 2021).

No entanto, nio encontramos estudos realizados na cidade de Cascavel relacionando o
desfecho de pacientes diabéticos e infectados pelo SARS-CoV-2. E, entdo, a partir dessa lacuna,
objetivamos realizar este estudo, analisando a correlagdo entre a duas doengas comentadas e o
desenrolar da histéria clinica desses pacientes.

Este artigo traz os resultados obtidos em pesquisa para analisar a prevaléncia de ébitos e a
frequéncia das outras principais comorbidades em pacientes contaminados pelo SARS-CoV-2 e,
concomitantemente, diabéticos. A questdo principal que comanda esta pesquisa é se existe ou
nio a prevaléncia de um pior prognéstico, desfecho e ébito em pacientes com COVID-19 que
sejam diabéticos e que foram internados na UTI em hospital particular na cidade de Cascavel -

Parana.
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2-REVISAO DE LITERATURA

A pandemia iniciada em 2019, pelo agente SARS-CoV-2, 0 novo coronavirus, trouxe a tona
também uma outra epidemia que j4 existia no mundo muito antes, as quais se relacionam entre
si: a da diabetes, que afetou 463 milhdes de adultos (entre 20 a 79 anos) sé no ano de 2019, ou seja,
9,3% da populagio mundial dentro dessa faixa etdria. (CUSCHIERI et al, 2020).

Muitos s3o os sinais e sintomas observados e constatados em pacientes infectados com a
nova variante de coronavirus. O trato respiratdrio é o alvo de ataque principal do virus e a doenga
se apresenta em niveis de gravidade que variam de assintomdticos ou leve, a estado grave ou
critico. Ao passo que a atual estimativa da taxa de letalidade da doenga é de < 590, estima-se que
entre 15-18% dos contaminados tendem a desenvolver quadros graves ou criticos e haver a
necessidade de cuidados intensivos (UTI) e ventilacio mecinica. (KUMAR et al, 2020).

Ademais, foi constatado desde o inicio dos casos que, pacientes com outros problemas de
satide, em conjunto com a infec¢io, acabaram desenvolvendo um pior e exacerbado desfecho
clinico. Entre tais doengas destacam-se a obesidade, diabetes, hipertensio arterial sistémica
(HAS), doencas cardiovasculares, ciAncer e doencas respiratérias. Estudos demonstraram que a
associacio da COVID-19 com essas outras doengas crdnicas ou infecciosas resultou em um

agravamento no quadro dos pacientes e contribuiu para um tempo de internagio mais

prolongado e, até mesmo em 6bito (CUSCHIERI et al, 2020; ALBITAR et al, 2020).

E interessante ressaltar que, em um artigo do tipo meta-anélise, que teve como objetivo
analisar a relacio de COVID-19 e Diabetes, contando com 33 estudos feitos em hospitais de
vérias cidades da China, demonstrou que a presenca de diabetes em pacientes positivos para o
virus, foi significativamente contribuinte para o desenrolar de gravidade e mortalidade. Em
conclusdo, o artigo afirmou que “o diabetes em pacientes com COVID-19 est4 associado a um
aumento de duas vezes na mortalidade e na gravidade do COVID-19, em comparacio com nio
diabéticos” (KUMAR et al, 2020).

Pacientes diabéticos infectados pelo novo virus foram classificados em um grupo
vulnerdvel por apresentarem piores prognésticos durante a infec¢do e maior prevaléncia de nio
sobrevida (entre 22 e 31%) quando em comparagio com pacientes nio diabéticos. Assim como,

estudos na China chamaram a aten¢io por comprovar um maior nimero de internacdes

hospitalares, desenvolvimento de pneumonia grave e, também, maiores taxas de mortalidade em

pacientes acometidos por diabetes e COVID-19. (ALBITAR et al, 2020).
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Foram analisados 174 pacientes internados no Wuhan Union Hospital entre 10 de fevereiro
de 2020 a 29 de fevereiro de 2020. Foram consideradas informagdes, exames laboratoriais,
tomografia computadorizada de térax e coletadas as medidas de tratamento aplicadas. Assim,
descobriu-se ser a diabetes (21,200) a segunda comorbidade adjacente mais comum em associagdo
de pior prognéstico em pacientes diabéticos do estudo (ALBITAR et al, 2020).

No entanto, é importante notar que pesquisas relataram que os niveis de glicose plasmitica
e diabetes sdo fatores independentes de morbidade e mortalidade em pacientes portadores de
SARS (Sindrome Respiratéria Aguda Grave), condicdo essa resultante da complicagio por
infec¢do do coronavirus. Em um estudo retrospectivo realizado na cidade de Wuhan, na China,
verificou-se que de 41 pacientes com COVID-19, 3200 deles tinham doencas subjacentes, entre os
quais 20% era diabetes (GUO et al, 2020).

Entdo, surge a pergunta: por que a diabetes influencia tanto no prognédstico da infecgio pelo
SARS-CoV-2? Também se estabelece a divida e o temor em pacientes diabéticos, que
questionam qual seria seu destino se fossem infectados pelo virus. Todos esses questionamentos
podem ser uteis quando empregados no objetivo de gerar uma atencdo especial e maiores
cuidados em relagio ao controle glicémico e a evitar a exposi¢do ao virus (ALBITAR et al, 2020;
GUO et al, 2020).

Ao se fazer uma anilise fisiopatolégica dos casos de diabetes, percebe-se que o sistema
imunolégico inato e a imunidade humoral sio comprometidos em diabéticos, e o
comprometimento é maior em situagio de estado glicémico descontrolado. Dessa forma, a defesa
de primeira linha contra infecg¢des, inclusive contra o SARS-CoV-2, fica comprometida e sem a
eficiéncia esperada. De igual modo, a resposta exagerada de citocinas inflamatérias (agentes
inflamatérios), pelo estado pré-inflamatério causado pela diabetes, é relatado como fator de
agravo. Constatou-se, também a presenca de niveis consideradamente elevados de interleucina-
6 (IL-6) e proteina C reativa (PCR) em diabéticos infectados por COVID 19 (ALBITAR et al,
2020.

Conforme definicio do Ministério da Sadde (MS), “Diabetes Mellitus (DM) é uma
sindrome metabdlica de origem miultipla, decorrente da falta de insulina e/ou da incapacidade
de a insulina exercer adequadamente seus efeitos”, sendo que a falta do hormdnio insulina causa
um déficit na metabolizacdo da glicose, o que acaba resultando na doenga chamada de diabetes.

A diabetes é caracterizada pela permanéncia de altas taxas de agticar (glicose) no sangue,
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quantificadas pelo exame sanguineo de indice de glicemia e pelo maior risco de contaminagio
por doencas infecciosas (Sociedade Brasileira de Diabetes, 2019-2020; SARKAR et al, 2021).

O SARS-CoV-2, genoma da COVID-19 é especulado por cientistas por suspeitarem ter
entrada nas células humanas usando como receptor uma proteina transmembrana chamada de
ACE-2 (em inglés, angiotensin-converting enzyme 2, ou seja, enzima conversora de
angiotensina 2). Essa entrada é mediada pela glicoproteina spike (proteina S) do envelope viral,
também identificada como dominio de ligagdo ao receptor (RBD). Existe uma forte afinidade
entre a ACE-2 e 0o RBD do SARS-CoV-2, e isso faz com que a expansio do virus seja tio répida.
A proteina S é clivada apds se ligar ao receptor e é facilitada a entrada do virus ao serem liberados
peptideos de fusdo. Essa clivagem permite aos novos virus formados usarem a serina protease
transmembranar 2 (TMPRSS2) para que o virion consiga finalmente adentrar a célula alvo (LI
et al, 2003; XU et al, 2020).

As células epiteliais dos alvéolos pulmonares apresentam elevada expressio de ACE-2 e de
TMPRSS2, sendo a principal porta de entrada do SARS-CoV-2 no érgio preferido de seu ataque:
o pulmio. Entretanto, hd expressdo de ACE-2 em células epiteliais intestinais, hepaticas e renais
e uma expressio muito importante nas células B pancreaticas, que sio as produtoras de insulina. 4733
Portanto, é sugerido que a infeccdo pelo novo coronavirus possa prejudicar a produ¢io da——
insulina e, consequentemente, afetar o metabolismo da glicose no organismo, elevando os indices
glicémicos e acabar complicando o quadro de pacientes diabéticos ou, até mesmo, ser o fator
desencadeante de um novo quadro de diabetes mellitus n3o existente previamente a infec¢io
(WRAPP et al, 2020, HOFFMANN, 2020; HAMMING et al, 2004; YANG et al, 2010).

A hiperglicemia desencadeia o aumento na libera¢io de citocinas pré-inflamatérias e
agentes oxidantes. No entanto, a instalacio desse quadro inflamatério dominante, predispde
infeccbes e piores resolucdes em pacientes diabéticos. E consenso cientifico também, que
pacientes diabéticos tém expressio aumentada de ACE-2, o que pode ser um fator predisponente
a infecgdo pelo SARS-CoV-2 (YANG et al, 2010; SINGH et al, 2020).

Nesse sentido, pesquisas nio chegaram a uma conclusio concreta até o momento sobre
como a diabetes mellitus influencia nos desfechos desfavoraveis nos casos de COVID-19. Porém,
o que se sabe e se especula até entdo, além da diminuicdo da resposta imune, é a possibilidade de
hipoatividade da ACE-2 durante a lesio pulmonar, que diminuiria o metabolismo da

angiotensina 2, aumentando sua taxa de concentracdo no local, que aumentaria a permeabilidade
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alveolar e, como consequéncia, causaria a lesio pulmonar (BORNSTEIN et al, 2020; MA et al,
2020).

Em adendo, um outro estudo realizado em 2020, em 88 hospitais nos EUA, contou com a
participagdo de 1.122 pacientes, dos quais 451 eram diabéticos e/ou tinham hiperglicemia nio
controlada (hemoglobina glicada > 6,5% ou duas ou mais glicemias > 180 mg/dL em um periodo
de 24 horas tendo a hemoglobina glicada < 6,50%) e foram comparados com outros 671 pacientes
nio diabéticos. Notou-se que os pacientes com hiperglicemia nio controlada transitéria ficaram
hospitalizados por um periodo mais prolongado e tiveram maiores taxas de mortalidade do que
os pacientes com diabetes mellitus. O fato encontrado sugere que a hiperglicemia aguda seja um
fator independente de predisposi¢io para piores prognésticos clinicos e para mortalidade, pois
afeta o sistema imunolégico de forma mais agressiva (BODE et al, 2020).

A hiperglicemia presente na diabetes mellitus, além do mais, favorece a uma resposta
inadequada do sistema imune por virios fatores como, a resposta imune inata ser rebaixada;
fagocitose de invasores por neutréfilos, mondécitos e macréfagos ser comprometida; ineficiente
quimiotaxia e atividade bactericida dos neutréfilos e a liberagdo exagerada de citocinas proé-
inflamatérias como, IL-6 e o fator de necrose tumoral (TNFa). Como resultado dessas

4734

alteracdes, teremos pacientes diabéticos mais susceptiveis a infec¢Ses mais severas e importantes——————
(BODE et al, 2020; GENTILE et al, 2020).

Foi descoberto, também, que na diabetes mellitus tipo 2, o estresse celular, bem como o
estresse oxidativo, o de reticulo endoplasmitico, a deposi¢do errdénea de lipidios no figado,
musculo e pAncreas, o acimulo de amiloide e a toxicidade no pincreas, podem provocar respostas
inflamatérias agravadas. Nos casos de COVID-19, a infecgio e a destrui¢io das células epiteliais
pulmonares estimulam rea¢des imunolégicas locais e o recrutamento de macréfagos e monécitos,
que secretam citocinas, e atraem linfécitos dos tipos B e T para combater a infecg¢io. Ao serem
infectados com SARS-CoV-2, os pacientes com diabetes obtém uma resposta imune indevida
que leva a uma patogénese pulmonar grave e, até mesmo, pode culminar em morte (SARKAR
et al, 2021).

Outra questdo fisiopatolégica levantada é o envolvimento da dipeptidil peptidase IV
(DPP-4) em pacientes diabéticos com o novo coronavirus. A pesquisa foi feita afim de
comparagio com a infeccdo pelo SARS-CoV-2 e a MERS-CoV (coronavirus da sindrome
respiratéria do Oriente Médio, que surgiu na Ardbia Saudita em 2012). Experimentos com
camundongos transgénicos diabéticos tipo 2, expressando o receptor DDP-4 em células
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alveolares pulmonares, estudaram o efeito da diabetes mellitus tipo 2 na gravidade da infeccio
por MERS-coronavirus, que demostrou estados clinicos mais duradouros e mais graves, além de
encontrar uma associagio significativa de diabetes com perda de peso e inflamacdo pulmonar,
mais importantes, com infiltrados de macréfagos semelhantes aos observados na MERS-CoV.
Contudo, mais pesquisas desse género sdo necessérias para, porventura, confirmar a utilidade da
prescricio de inibidores da DPP-4 para evitar maiores danos em diabéticos com COVID-19
(GENTILE et al, 2020).

Uma pesquisa na It4lia, aplicada pelo Istituto Superiore di Sanita, por Gentile et al (2020)
também revelou haver um estreitamento entre a resolu¢io da histdria clinica dos pacientes
italianos diabéticos com COVID-19. A diabetes mellitus destacou-se em segunda posicdo (16,290
em comparacdo de 5,7% para pacientes ndo diabéticos) como comorbidade em individuos
afetados pelo virus, liderando um maior periodo de hospitalizacio e uma maior taxa de
mortalidade entre os cidaddos italianos, seguindo, assim, um padrio similar ao relatado por
pesquisas realizadas na populacdo chinesa.

Portanto, pode-se considerar, de acordo com os fatos estabelecidos por diversas pesquisas
cientificas aqui relatadas, que a diabetes mellitus é um dos principais e, até mesmo, o tnico e

4735
isolado fator preditor de complicaces e 6bitos devido ao comprometimento imunolégico e maior————
suscetibilidade a infec¢des respiratérias. E, com isso, sdo provocados quadros mais graves, de
dificil manejo, hospitalizacdo arrastada e inevitédveis ébitos (KUMAR et al, 2020; ALBITAR et
al, 2020; SULEYMAN et al, 2020; SARKAR et al, 2021; GENTILE et al, 2020).

Porém, a hiperglicemia é evitdvel, a doenca diabetes é evitdvel, por isso a importincia da
conscientiza¢do da populacdo. Dessa forma, para que melhores resultados sejam alcancados, ha
uma extrema necessidade de que novos estudos sobre a interacio da diabetes e COVID-19
continuem sendo elaborados, para que, a partir de novas e concretas informagdes sobre o assunto,
por fim, seja mais segura e objetiva a elaboracdo de melhores planos de manejo e tratamento para

esses pacientes e mais convincente a adverténcia para a prevencio (KUMAR et al, 2020;

ALBITAR et al, 2020; SULEYMAN et al, 2020; SARKAR et al, 2021; GENTILE et al, 2020).

3-METODOLOGIA

Esse estudo é retrospectivo de anélise qualitativa e quantitativa, realizado entre os meses
de agosto de 2022 e setembro do ano de 2023, através da anilise de prontudrios eletrénicos de
pacientes internados na UTI em hospital privado na cidade de Cascavel - Paran4, disponiveis
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no Servigo de Arquivamento Médico e Estatistico (SAME) da Fundacdo Hospitalar Sdo Lucas
(FHSL).

Para inclusio na pesquisa, forma selecionados apenas pacientes que testaram positivo para
o teste de antigeno para COVID-19, internados na UTI da Fundacio Hospitalar Sio Lucas
(FHSL) entre marco de 2020 a fevereiro de 2021, periodo anterior & vacinagdo. Foram incluidos
pacientes maiores de 18 anos, de ambos os sexos. Foram selecionados 360 pacientes portadores de
Diabetes mellitus (todos os subtipos) e analisado idade, sexo, comorbidades associadas e seu
prognéstico durante seu atendimento pela institui¢do apds a confirmagio da infecgio, se houve
alta hospitalar ou ébito.

Foram excluidos do estudo pacientes n3o reagentes ao teste de infec¢io ao SARS-CoV-2,
que fossem menores de 18 anos ou que estivessem internados fora do 4mbito de UTI do local de
pesquisa. Também nio foram avaliados os desfechos de pacientes transferidos para outros
servigos de atendimento, sendo os tais excluidos do estudo.

As varidveis categéricas foram submetidas ao teste de chi quadrado (p<0,05), a fim de
verificar a significAncia entre suas frequéncias. As andlises foram realizadas utilizando o

software GraphPad Prism, versio 6.0 para Windows (GraphPad Software®).

4736

4-ANALISE E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Dentro dos critérios elencados por esta pesquisa, foram analisados 360 prontuérios de
pacientes portadores de Diabetes mellitus (DM), diagnosticados previamente, hospitalizados em
UTI dentro do periodo estipulado para pesquisa, temos que 29 individuos (8,05%) foram & ébito

(gréfico 1), valendo salientar que, 100% dos casos se tratavam de DM tipo 2, ou seja, adquirida.
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Grafico 1 - Taxa de alta e ébito dos pacientes portadores de diabetes mellitus e COVID-19,
internados na UTI da Fundagio Hospitalar Sdo Lucas (FHSL) entre margo de 2020 a
fevereiro de 2021.
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Fonte: Préprio autor (2023)

O estudo mostrou que, dos 29 pacientes em ébito, 15 (51,7%) eram do sexo feminino e 14
(48,29%) eram do sexo masculino. Foram contabilizadas as outras comorbidades além da DM que

acometiam os pacientes que foram a 6bito e foi analisada sua frequéncia, esta disposta no grafico

2 4737

Gréfico 2 - Relagdo entre o nimero de 6bitos por sexo dos pacientes portadores de diabetes
mellitus e COVID-1g, internados na UTI da Fundagio Hospitalar Sdo Lucas (FHSL) entre
margo de 2020 a fevereiro de 2021.

Obitos de acordo com o sexo

48,20%

= mulheres homens

Fonte: Préprio autor (2023)
Foram contabilizadas as outras comorbidades além da DM que acometiam os pacientes

que foram a dbito e foi analisada sua frequéncia, sendo que, entre o sexo feminino se destacaram
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como as trés mais importantes a Hipertensdo arterial sistémica (HAS) em primeiro lugar,
seguida de obesidade e entdo, dislipidemia. J4 nos pacientes de sexo masculino, a primeira
associagio mais frequente foi a HAS, seguida de Insuficiéncia cardiaca (IC) que teve empate
com tabagismo, Doenga de Parkinson e Doenga arterial coronariana (DAC).

Constatou-se que, nos pacientes do sexo feminino a comorbidade associada a Diabetes
Mellitus tipo 2 com maior frequéncia nos casos de ébito foi a HAS, sendo 13 (86,69) das 15
pacientes portadoras. Nos pacientes do sexo masculino, 10 pacientes (71,4%) dos 14, eram
portadores de HAS, resultando, de mesmo modo que no sexo feminino, na comorbidade
associada a DM tipo 2 com maior frequéncia nos ébitos relatados (gréifico 3).

Assim, percebeu-se que a HAS se demonstrou ser um fator determinante na sobrevida dos
pacientes que age de maneira independente (p<o0,05) quando confrontado com as outras 3
comorbidades (obesidade, DAC e DSLP) com maior frequéncia, associadas a DM tipo 2 em
ambos os sexos. Quando comparadas entre si, a obesidade, DAC e DSLP a frequéncia entre
homens e mulheres nio diferiu estatisticamente entre si com p- valor de 0,18; 1 e 0,08

respectivamente.

Gréfico 3 - Frequéncia de comorbidades associadas a diabetes mellitus e COVID-19, por sexo,
de pacientes internados na UTI da Fundagdo Hospitalar Sdo Lucas (FHSL) entre margo de 2020
a fevereiro de 2021.
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Entende-se: HAS (Hipertensdo arterial sistémica); DSLP (dislipidemia); IC (insuficiéncia cardiaca)

Fonte: Préprio autor (2023)
Os dados encontrados corroboram com Kumar et al (2020) que analisaram dados através

de uma revisio de 33 estudos (16.003 pacientes envolvidos) do PubMed, publicados entre 1° de
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janeiro e 22 de abril de 2020 que relacionavam diabetes e COVID-19 e encontraram que tais
pacientes tiveram um aumento de duas vezes na mortalidade e na e na gravidade dos seus casos.

Em outro estudo realizado por Suleyman et al (2020) na regido metropolitana da cidade
de Detroit, nos Estados Unidos da América, envolvendo s hospitais, foram observados 463
pacientes. Destes, 949 tinham pelo menos uma comorbidade, sendo que diabetes estava presente
em 178 pacientes (38,4%). Do total de individuos avaliados, 76,79%, ou seja, 355, foram
hospitalizados; 141 (39,79%) necessitaram de manejo em unidade de terapia intensiva e 114 (80,89%)
necessitaram de ventilagdo mecénica invasiva, sendo que 40,4% faleceram no periodo de 30 dias.
Bem como o nimero médio de comorbidades de pacientes admitidos na unidade hospitalar foi
de 3,2 em comparagio com 1,9 em pacientes que receberam alta do pronto-socorro. Contatou-se,
dessa maneira, que as comorbidades eram extremamente frequentes em pacientes que
precisaram ser internados e que, durante a hospitalizagio, apresentaram uma maior incidéncia
de infiltrados bilaterais em radiografias de térax (54,7%), linfopenia acentuada e niveis elevados
de enzimas hepéticas. Dos internados que necessitaram de UTI, 51,8% eram diabéticos.

Zhang et al (2020) analisou os prontuarios eletrdnicos de 140 pacientes diagnosticados
com COVID-19 e que foram atendidos em um hospital especifico de Wuhan, na China. Do total
da amostra, 64,3% apresentavam pelo menos uma comorbidade de base, sendo as doencas
crdnicas as principais, como hipertensio (30%) e diabetes (12,1%). Caracterizando os casos graves
com base no estado das fungdes respiratérias na admissio, identificou-se 79,3% de associagio
com comorbidades presentes, além de achados como, contagem elevada de leucécitos, D-dimero,
PCR e menor porcentagem de linfécitos em comparagio com casos nio graves.

Seguindo a mesma perspectiva, um estudo de retrospectiva de coorte, realizado por Zhou
e colaboradores (2020) juntou dados de dois hospitais de Wuhan, sendo eles Jinyintan Hospital
e Wuhan Pulmonary Hospital (Wuhan, China), de pacientes > 18 anos e com exame laboratorial
confirmativo de contaminagio pelo SARS-CoV-2 para analisar os que tinham sido liberados e
os que tinham falecido até a data de 31 de janeiro de 2020. O objetivo era identificar uma gama
de fatores de risco para a mortalidade.

Todos os dados demogréficos, clinicos e laboratoriais, bem como amostras seriadas do
RNA viral detectado, foram selecionados dos prontuirios eletrdnicos. Foram avaliados 191
participantes, sendo 135 do Jinyintan Hospital e 56 do Wuhan Pulmonary Hospital, e desses, 137
foram liberados e 54 faleceram no hospital. As comorbidades estavam presentes em 91 pacientes
do estudo, ou seja, em 489 deles, com maior dominio ficou a hipertensio (30%), em segundo
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lugar a diabetes (1990) e doengas coronarias (8o0) em terceira colocagio. O tempo médio de
hospitalizacdo foi de 22 dias, e o tempo médio para a morte foi de 18,5 dias. Assim como, 32
pacientes necessitaram de ventilagio mecinica, sendo que, desses, 31 morreram e sepse foi a
complicagio mais observada. (ZHOU et al, 2020).

Quando confrontamos as frequéncias de HAS entre os sexos, verificou-se que as
frequéncias absolutas entre homens e mulheres com HAS sio estatisticamente iguais (p = 0,53).
Assim, entende-se que a HAS como comorbidade em associagdo com a DM nio est4 atrelada ao
sexo, ou seja, o sexo do paciente nio influenciou no seu desfecho neste caso. Ambos os sexos
tiveram o mesmo risco de vida, achado esse que se diferenciou de outros estudos j4 realizados,
por exemplo em uma meta-analise, por Pijls et al (2021) embasada em 59 estudos e contendo
36.470 individuos demonstrou que os pacientes do sexo masculino infectados com COVID-19 e
comorbidades apresentavam maior risco de infec¢io pela doenca, complicagdes e necessidade de
cuidados em UTI.

Sabe-se que a DM é fator complicador em pacientes com COVID-19 e alguns dos
mecanismos que explicam tal fenédmeno é o de que com a glicose alta na corrente sanguinea sio
liberadas, de forma exagerada, citocinas pré-inflamatérias e agentes oxidantes e que geram
inflamacio predispondo infeccdes. Sabe-se também, que pacientes diabéticos tém expressio

aumentada de ACE-2 (angiotensina II) o que pode ser um fator predisponente a infecgio pelo
SARS-CoV-2 (YANG et al, 2010; SINGH et al, 2020).

E interessante notar que no caso da HAS, estudos demonstram que sua influéncia na
piora nos casos de COVID-19 também esteja ligada 3 ACE-2, por se tratar de uma enzima
essencial no processo de inflamagdo tecidual. Essa enzima encontra-se em nivel elevado nos
casos de hipertensio, pois ela auxilia na regulagio da pressio arterial sistémica através do sistema
RAA (renina-angiotensina-aldosterona). Ela é responsdvel por recrutar células inflamatérias
através do aumento da permeabilidade vascular. A infec¢io pelo virus da COVID-19 provoca
uma elevacdo na angiotensina II, ou seja, a ACE-2, levando a uma maior inflamagio tissular,
sendo assim, considerada indicativo de severidade em pacientes hipertensos e diabéticos
contaminados com o SARS-CoV-2. (YANG et al, 2010; SINGH et al, 2020; SHAH et al, 2021).

No presente estudo, a Diabetes mellitus nio se demonstrou ser uma varidvel que
determinou a morte dos pacientes com os mesmos numeros relatados em estudos anteriores,
contrariando o padrio observado nestes. Tivemos uma taxa de mortalidade moderadamente
menor em comparagio com os rankings mundiais. No entanto, nio se anulam, de forma alguma,
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os resultados encontrados em outros estudos e as explanagdes fisiopatoldgicas envolvidas. Alias,
nem se descarta a hipdtese de contribuicdo para o ébito dos pacientes analisados neste estudo,
apenas se confirma o fato de haver necessidade da continuidade de pesquisas abrangendo o tema.

Assim, nota-se a importincia do seguimento de pesquisas envolvendo a Covid-19 e as
comorbidades prévias correlacionadas como objeto de anélise para serem adquiridos resultados
mais robustos e congruentes no assunto, possibilitando futuras melhorias na abordagem do

paciente, no tratamento e na prevencio de desfechos desfavoriveis.

CONSIDERAGOES FINAIS

Ao averiguar os dados encontrados, observou-se que a comorbidade mais associada a
Diabetes mellitus nos casos de ébito foi a Hipertensio arterial sistémica (HAS), diferindo-se
das outras comorbidades presentes, de maneira a ser considerada com potencial de aco isolado
e independente das outras. Concluiu-se, também, que a HAS n3o era atrelada ao sexo nos
pacientes analisados, ou seja, ambos os sexos estavam submetidos a0 mesmo risco de vida nesse
quesito, e 0 mesmo se ateve as outras 3 comorbidades mais frequentes como: obesidade, doenga
arterial coronariana (DAC) e dislipidemia (DSLP).
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