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RESUMO

A recente pandemia de COVID-19 eclodida no continente asiatico afetou sobremaneira as
estruturas mundiais econdémicas, sociais, e principalmente de satde. A comunidade cientifica
tem se debrucado sobre o tema afim de elucidar os mecanismos fisiopatoldgicos do virus que
afeta de maneira individualizada cada organismo, causando sintomas diversos e nem sempre
comuns, e também cursando como fator importante na patogénese de uma série de afeccdes,
entre elas, as Doencas Reumatoldgicas (DR), grupo de moléstias que acometem o sistema
musculoesquelético e conjuntivo, causando, aguda e cronicamente, disfuncGes no aparelho
locomotor do acometido. A interacdo do genoma viral com as proteinas celulares do hospedeiro
humano, por meio do mimetismo celular, tem se mostrado responsavel pelo desencadeamento
de reacBes autoimunoldgicas, marcadas pela sensibilizagdo do organismo para o
reconhecimento defeituoso de proteinas proprias ao hospedeiro e consequente auto ataque.
Contudo, os dados até entdo presentes na literatura cientifica, marcados por um curto espacgo
temporal de amostragem e regionalizacdo demogréafica dos estudos, refletem um recorte
especifico da populacdo geral, sendo ainda necessario aprofundamento quanto ao tema para
reforcar os achados atuais.
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diseases

INTRODUCAO

Inicialmente subestimada, a pandemia causada a partir do aparecimento do SARS-
CoV 2, que aflige o territorio mundial desde 2019 infectando e reinfectando milhdes de
individuos e levando parcela significativa a morte, principalmente pessoas com comorbidades

e, entre elas, as portadoras de doencas cronicas e autoimunes. Com o0 surgimento e
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aprimoramento da vacinacdo, o nimero de mortes reduziu drasticamente e, por outro lado,
colocou em questdo os impactos remanescentes apds a infeccdo, evidenciando a necessidade de
estudar acerca de possiveis sequelas em afec¢des reumatologicas (AKIYAMA et al., 2020).

Doencas reumaticas sdo frequentemente associadas a um risco aumentado para
infeccOes virais e bacterianas, seja pelo comprometimento do sistema imunoldgico quanto pelo
tratamento, que por vezes é composto por corticoides, medicamentos que possuem efeitos
imunossupressores. Porém, tal fato ainda ndo pode ser observado em infeccdes e risco de
hospitalizacdo pela COVID-19 (WANG et al., 2021).

Por outro lado, o surgimento de quadros reumaticos e autoimunes em pacientes com
0 corona virus (SARS-CoV 2) tem sido observado e analisado, principalmente em associacao
a piores prognosticos da doenca (TANG et al., 2021). O presente estudo objetiva revisar e
sintetizar na literatura cientifica trabalhos atuais sobre o tema em questdo, buscando em bases
de dados virtuais as bases para discussao, apontando resultados que corroboram com o ponto
levantado.

METODOLOGIA

O presente estudo, em se tratando de uma revisdo de literatura integrativa, teve
como ponto de embasamento pesquisas nas bibliotecas de dados virtuais, usando como fatores
de inclusdo: publicacdes cientificas datadas dos Gltimos 5 anos, nos idiomas portugués ou
inglés, classificados como Revisdo Sistematica ou Meta-Analise. Os descritores em salde
utilizados foram selecionados quando presentes na plataforma DeCS, sendo que, foram
escolhidos: Systemic lupus erythemathosus; autoimune diseases; Covid-19; rheumatic diseases.
Para a busca nas bases de dados, os descritores foram cruzados utilizando o operador booleano
“AND”. No portal PubMed, foi pesquisado “rheumatic diseases AND covid-19”, e aplicados
os filtros, publicacdes dos ultimos 5 anos; meta andlises e revisdes sistematicas, foram obtidos
30 resultados. Seguindo 0 mesmo mecanismo de pesquisa anterior, foi realizada a busca de
“autoimune diseases AND covid-19” apresentou 88 resultados e “systemic lapus erythematosus
AND covid-19”, 8 resultados. A busca por “covid-19 fisiopatology” com filtros aplicados
obteve 5261 resultados, assim, totalizando 5387 trabalhos. A presenca de duplicidade,
inadequacdo tematica e apresentar alto risco de viés na elaboracéo foram retirados da selecao
bibliografica. De todos os trabalhos obtidos, apos leitura e analise contextual segundo
relevancia quanto ao tema proposto, 11 foram escolhidos para elaboracéo do presente estudo.

DISCUSSAO
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O coronavirus, pertencente a familia Coronaviridae, sendo o0s betacoronavirus
responsaveis pela infeccdo em mamiferos. O SARS-CoV 2 é indentificado como um betaCoV
agrupado na linhagem B, sendo que esta possui cerca de outros 200 integrantes virais
publicados. O principal meio de entrada do virus na célula hospedeira é a endocitose mediada
pelo receptor de superficie celular ACE2, presente em estruturas como os rins, sistema
cardiovascular e trato respiratorio alveolar (YESUDHAS et al., 2020).

Considerando pacientes previamente portadores de doencas reumatologicas, a
vacinacao contra 0 SARS-CoV 2 foi recomendada por diretrizes que consideraram seguro 0 uso
de imunizantes durante a realizacdo de terapia moduladora e da doenca quiescente, ndo sendo
necessaria a titulacdo dos anticorpos inerentes & DR pés aplicagdo. Embora o poder
imunogénico da vacinacdo possa ser afetada pela terapia aplicada no paciente, a protecao obtida
nesses casos € eficaz (SANTOSA et al., 2021).

A resposta imunoldgica do organismo hospedeiro tem papel crucial tanto na
variedade e intensidade das manifestacGes clinicas, quanto na evolucdo e progndstico da
doenca, com suas possiveis repercussdes. Os processos pro-inflamatdrios no curso da infecgdo
tém intrinseca relacdo com a elevacgdo da apresentacao de autoantigenos aos complexos imunes
celulares, fazendo com que a infeccdo seja um fator ambiental relevante nos casos de reacoes
inflamatorias exacerbadas (RUSCITTI et al., 2021).

A associacdo entre a infecgdo pelo SARS-CoV 2 e 0 acometimento de pacientes por
doencas de carater autoimunes e reumatoldgica, visto que é um tema bastante atual em todo o
mundo, ndo apresenta uma ampla gama de estudos e fatos cientificamente comprovados, sendo
observados em grande parte relatos de casos e séries de casos apontando tal relacdo. Por portar
o maior RNA fita simples até o momento registrado, o coronavirus amplia de forma
significativa sua capacidade de interacdo com o sistema imunoldgico do organismo por ele
infectado. O genoma viral também por ser composto aproximadamente por 30 mil nucleotideos
oferece uma ampla gama de epitopos, sendo assim, facilitada a imunoestimulacdo e
imunomimetismo, com consequentes processos autoimunes no organismo que hospeda o
SARS-CoV 2 (TANG et al., 2021).

O mimetismo molecular, primariamente responsavel pela ativagdo de todo o
complexo de autoimunidade no organismo hospedeiro, na infeccdo pelo SARS-CoV 2 foi
analisada e descobriu-se que o compartilhamento de peptideos principalmente presentes na
glicoproteina Spike (S) viral e proteinas humanas estd associado & doencas pulmonares,
cardiacas, vasculares, de coagulacdo e imunoreumaticas. Um ponto analisado e dependente de

de maiores evidéncias é o da reacdo cruzada dos anticorpos monoclonais conhecidos contra a
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glicoproteina S e proteinas teciduais do hospedeiro humano como actina, transglutaminases,
proteina basica de mielina e tireoide peroxidases. (TANG et al., 2021).

O risco de infeccdo e mortalidade por COVID se mostra, em nimeros apontados
em diversos estudos, maior em pacientes com diagnéstico prévio de doenca reumatoldgica,
porem os moldes dos tratamentos usados nos pacientes e a coexisténcia de demais
comorbidades nos pacientes objetos de estudo podem trazer andlises carregadas de vieses, e
resultar em falsas evidéncias. Contudo, os dados apontam para em um futuro breve, a
confirmacéo do efeito morbigeno de tais afec¢cbes (CONWAY et al., 2022).

Achados em estudos recentes apontam para relativa funcdo protetora em
tratamentos antirreumaticos baseados na monoterapia com drogas anti-TNF, principalmente em
oposicdo as terapias com glicocorticoides. As Drogas Antirreumaticas Modificadoras da
Doenca bioldgicas (bDMARDs) foram consideradas seguras durante a pandemia, quando
usadas isoladamente (AKIYAMA et al., 2020).

Em relacdo a doencas reumatolégicas com impacto locomotor, a fibromialgia se
apresenta como a terceira afeccdo musculoesquelética mais frequentemente encontrada em
pacientes, sendo maior sua prevaléncia com o avanc¢o da idade, também estando relacionada
com fatores genéticos e fatores emocionais-cognitivos (SARZI-PUTTINI et al., 2020).

Foi observado incremento de lesdes existentes em tronco e surgimento de novas
lesbes em pacientes diagnosticados para COVID-19 por PCR em estudo que acompanhou
portadores de Lupus Eritematoso Cutaneo Subagudo do sexo feminino com faixa etaria de 50
anos (ARAM et al., 2021).

O envolvimento renal no Lapus Eritematoso Sistémico (LES) apresentou maior
relagdo de progndstico da infeccdo viral em comparacéo as formas cutanea ou articular, sendo
necessaria doses mais agressivas de imunossupressores para seu controle. No mesmo estudo,
conduzido em Wuhan, considerado o epicentro da recente pandemia, a nefrite lGpica se deu
como o Unico preditor de formas severas de COVID na SLE (SAKTHISWARY et al., 2021)

O histérico de associacdo entre infecgdes virais e 0 acometimento por doengas
reumaticas nao é um fato recente. Ja existem documentados relatos comprovados de virus como
agentes na patogénese de vasculites, artrite aguda cronica, esclerose sistémica e polimialgia
reumatica. Confirmar um diagnostico musculoesquelético apds um quadro de COVID-19 nédo
é tdo simples, visto que os sintomas de potencial reumatoldgico possuem alta incidéncia nesses
pacientes sendo 0s mais comuns: artralgia, mialgia e fadiga. A presenca de autoanticorpos

durante o episodio viral foi relatada em estudos recentes, sendo encontrados anti-SSA/Ro 52
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em 20% dos pacientes, anti-SSA/Ro 60 em 25% e antinuclear (FAN) em 50% dos observados.
(CIAFFI et al., 2020)

Estudos sugerem apresentacédo de artromialgia com prevaléncia de até 61% de casos
de pacientes hospitalizados em associacdo a infeccdo por coronavirus. Em relacdo as
manifestacdes neuroldgicas do COVID-19 relativos a processos reumatolégicos, foram
encontrados relatos de casos de encefalite autoimune e um caso de sindrome de Guillain-Barré.
Em aspectos hematologicos de interesse reumatoldgico foram encontrados na literatura relato
da ocorréncia em pacientes de anemia hemolitica autoimune, purpura trombocitopénica imune,
e também um caso de paciente com sindrome de Evans, caracterizada por uma combinacao da

anemia hemolitica autoimune e trombocitopenia imune (CIAFFI et al, 2020).

CONCLUSAO

Os dados revisados podem beneficiar a avaliacdo do risco e o0 gerenciamento de
pacientes com profilaxia e estratégias de tratamento adequados para cada caso analisado. A
atualidade do tema, aliado a impossibilidade de se obter estudos longitudinais que tragam
evidéncias robustas acerca do que se prop6s com a realizagdo da presente revisdo. Uma segunda
limitacdo quanto ao aprofundamento do tema leva em conta a origem geogréfica de boa parte
dos dados hoje descritos ha comunidade cientifica que se concentra sobremaneira no territério
asiatico, epicentro da pandemia, dificultando assim a obtencdo de resultados de populacGes
diversas. Os numeros apontados evidenciam tanto o efeito deletério de afeccOes
imunoreumaticas durante a infeccdo pelo COVID, quanto a existéncia de mecanismos
fisiopatologicos disparados pelo contato com o RNA viral responséveis pela sensibilizacdo de
células teciduais do hospedeiro e consequente acometimento por doencas de diversos aspectos,

em especial o reumatoldgico.
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