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RESUMO

No final do ano de 2019, em Wuhan, provincia de Hubei na China foi identificada
uma patologia do trato respiratério baixo e posteriormente isolado o Coronavirus da
Sindrome Respiratéria Aguda Grave 2 (SARS-CoV-2). Rapidamente a doencga se
espalhou e em 11 de margco de 2020, oficialmente, a doenga atingiu proporgcdes
pandémicas. A doenga causada pelo coronavirus-19 (COVID-19) tem um amplo
espectro de gravidade, desde entdo se investiga fatores relacionados ao pior
prognéstico, e o diabetes mellitus foi colocado em pauta. Porém ainda permanecem
algumas lacunas de conhecimento e a fisiopatologia clara dessa associagdo
permanece incerta. Esse trabalho foi realizado para elucidar os aspectos
fisiopatolégicos envolvidos no maior risco de gravidade que os pacientes portadores
de Diabetes Mellitus tipo 2 apresentam ao se infectarem pelo SARS CoV -2.
Realizamos uma revisdao literaria baseada em artigos cientificos que
correlacionavam as duas patologias, selecionamos aqueles que abordam aspectos
epidemioldgicos e fisiopatolégicos que poderiam explicar essa associacdo. Tantos
fatores agudos como crénicos do diabetes mellitus podem levar a uma maior
gravidade da infecdo pelo SARS-CoV-2, entre eles: aumento exagerado das
citocinas, dano endotelial, aumento da expressao de ECA 2 (Enzima conversora de
Angiotensina 2) e o efeito direto do aumento da glicose. O estado inflamatério
crénico causado pelo diabetes associado & resisténcia insulinica, propiciam a
superproducao de citocinas pré inflamatérias e dano endotelial e, da mesma forma,
apds a infecgdo por um virus, ocorre uma resposta integrada ao estresse com
aumento na producao de citocinas. A sinergia entre as duas respostas inflamatérias
favorece um estado de hiperativagdo imunolégica, contribuindo para uma doenga
mais grave, e o dano endotelial & uma maior producdo de trombina e reducdo da
fibrindlise, acarretando em tromboinflamagao. Outro fator que corrobora com essa
maior gravidade é o fato que individuos com diabetes aparentemente tém uma
maior expressao do receptor da ACE2 em diferentes tecidos, resultando em dois
pontos importantes. O primeiro é que ACE2 é o principal receptor de entrada do
Coronavirus nas células, sendo assim, é possivel que pacientes diabéticos tenham
uma maior carga viral. O segundo ponto trata-se da desregulagdo do Sistema
Renina Angiotensina Aldosterona, favorecendo a producdo de angiotensina Il, que
tem um papel inflamatério, pro-trombdético e critico na lesdo pulmonar. Da mesma
forma que em outras infecgdes virais, na COVID-19 a hiperglicemia antes e durante
0 curso da doenca esta associada a um desfecho desfavoravel. Niveis elevados de
glicose estimulam a producéo de endotelina, um agente vasoconstritor, dificultando
a chegada de células imunes ao local de inflamacdo. Existe uma agao direta da
glicose no sistema imunolégico, sabe-se que a hiperglicemia, por aumento da
reagao de glicagéo, pode inibir a producao do Interferon gama, citocina essencial no
combate ao virus, contribuindo para o desbalango imunolégico. Portanto, nos
individuos diabéticos existem diferentes mecanismos que facilitam a entrada do
virus nas células, levando & um estado de resposta imunolégica exacerbada,
tromboinflamacao e disfungdo endotelial, que em conjunto contribuem para maior
suscetibilidade a COVID-19 grave.
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