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REVISAOQ SISTEMATICA

RESUMO

A infeccdo por COVID-19 é conhecida pelas implicacdes respiratdrias, contudo as complicacbes
multissistémicas, como problemas cardiovasculares, devem ser consideradas. Até o momento,
ha uma escassez na compreensdo das implicacdes da infeccdo por COVID-19 no sistema
cardiovascular, sendo, o objetivo do presente estudo realizar uma revisdo sistematica de
literatura para analisar esta tematica. O estudo seguiu as diretrizes PRISMA, sendo pesquisado
nos bancos de dados Cochrane Library e PubMed artigos publicados até 2022 e utilizando
descritores como “COVID”, “Coronavirus”, “Doenca cardiovascular”, “COVID longo”. Do total de
4.538 artigos encontrados inicialmente, apds aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusao, 9
estudos foram incluidos na revisdo. As evidéncias indicam implicacGes cardiovasculares em
pacientes pos-infeccdo por COVID-19, sendo necessarias estratégias adequadas e eficazes para
reconhecer a natureza aguda e crOnica dessas implicacGes e para lidar com a cronicidade e a
morbidade.
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Cardiovascular implications of COVID-19 infection: a
systematic review

ABSTRACT

COVID-19 infection is known for its respiratory implications, however multisystem
complications, such as cardiovascular problems, must be considered. So far, there is a lack of
understanding of the implications of COVID-19 infection on the cardiovascular system, and
the objective of the present study is to carry out a systematic literature review to analyze this
topic. The study followed the PRISMA guidelines, being searched in the Cochrane Library and
PubMed databases for articles published up to 2022 and using descriptors such as “COVID”,
“Coronavirus”, “Cardiovascular disease”, “long COVID”. Of the total of 4,538 articles initially
found, after applying the inclusion and exclusion criteria, 9 studies were included in the
review. Evidence indicates cardiovascular implications in patients post-COVID-19 infection,
requiring adequate and effective strategies to recognize the acute and chronic nature of these
implications and to deal with chronicity and morbidity.
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INTRODUCAO

Em dezembro de 2019 foi registrada a primeira infec¢ao pelo novo Coronavirus
(SARS-CoV-2), em Wuhan, China, caracterizada por uma sindrome respiratoria aguda
grave e que se espalhou rapidamente pelo mundo, sendo declarada emergéncia de

salde de cardter pandémico pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) [1, 2].

Inicialmente, a COVID-19 foi identificada principalmente como uma doenca
respiratdria com varios sintomas e graus de manifestacao clinica, incluindo febre, tosse,
falta de ar, perda ou alteragdo do olfato ou paladar, fadiga, dor de garganta, calafrios e
congestdo nasal [3, 4]. Tornou-se rapidamente evidente que os pacientes com
comorbidades apresentavam um risco aumentado de complicagdes mais graves apos a
infeccdo inicial por COVID-19. Estudos indicaram que o numero de comorbidades estava
fortemente associado a gravidade da doenca de COVID-19 e que as comorbidades
cardiometabdlicas, como hipertensdo, diabetes e doenca cardiaca e cerebrovascular,

eram as mais prevalentes e de maior risco de dano cardiovascular [5, 6].

Apesar da COVID-19 ter sido identificada principalmente como uma doenca
respiratdria, alguns pacientes que aparentemente se recuperaram da infec¢do inicial
desenvolveram problemas cronicos e complicagbes multissistémicas, como
cardiovasculares, pulmonares e neuroldgicas, levando a lesdes de multiplos dérgaos [7,
8]. Estudos indicam que muitos pacientes sofrem complicagdes cardiovasculares
durante e ap6s a infeccdo por COVID-19, incluindo miocardite, sindrome coronariana
aguda, lesdao miocardica, arritmia, fungdo ventricular prejudicada, insuficiéncia cardiaca,
sindrome inflamatdria multissistémica, eventos trombdticos venosos e arteriais,

acidente vascular cerebral e coagulopatia [7, 9].

Apesar dessas associagdes entre COVID-19 e o sistema cardiovascular, ha pouco
consenso sobre os impactos cardiovasculares e, portanto, incerteza sobre a melhor
forma de tratar e reabilitar os pacientes acometidas pela doenca. Portanto, o presente
estudo de revisao sistematica objetiva sintetizar as implica¢des cardiovasculares nos

pacientes acometidos pela infec¢do por COVID-19.

METODOLOGIA
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A revisao sistematica foi conduzida de acordo com as diretrizes estabelecidas
pela ferramenta metodoldgica Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) para as etapas de busca, identificacdo, selecdo, analise,

avaliagdo e sintese dos estudos [10].

Os bancos de dados Cochrane Library e PubMed foram utilizados na pesquisa de
artigos publicados até final de 2022 que fazem referéncia a tematica. Os descritores
usados incluiram: “COVID”, “Coronavirus”, “Doenca cardiovascular” e “COVID longo”.

Ap0s a exclusdo dos estudos duplicados, os titulos e resumos foram lidos e analisados.

Foram incluidos estudos publicados em inglés que faziam referéncia aos efeitos
da infec¢do por COVID-19 no sistema cardiovascular. Estudos que incluiam pelo menos
um dos seguintes desfechos clinicos foram elegiveis: “funcdo micro ou macrovascular”;
“biomarcadores sanguineos”; “mortalidade cardiovascular”; “pressdao arterial ou
frequéncia cardiaca”; “desfechos cardiovasculares ndo fatais”; “doenca coronariana”;
“AVC”; e “doenca arterial periférica”.

Foram excluidos protocolos, declaracdes ou relatérios de séries de casos;
estudos com pacientes com idade inferior a 18 anos e estudos envolvendo populagdes

clinicas especificas, por exemplo, HIV, transplante de érgdos e asma.

RESULTADOS

Um total de 4.538 estudos foram recuperados nas buscas nas bases de dados,
dos quais 1.512 estavam duplicados. Outros 2.857 foram eliminados apés uma leitura
inicial de titulos e resumos. Apds breve leitura de 169 artigos, 9 artigos foram

considerados elegiveis para inclusdo nesta revisdo (Figura 1).

Figura 1. Fluxograma do processo de selegdo dos artigos para a revisao.
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Exclusdo

e Titulo ou resumo sem
pertinéncia tematica:
2.857

Publicagdes elegiveis para leitura: 169

Exclusdo

e Tipo de estudo: 147
e Sem pertinéncia temdtica: 13

Estudos incluidos na revisdo: 9

Fonte: Os autores (2023).

Para facilitar a compreensao, os artigos selecionados foram colocados na Tabela

1 contendo autor, ano de publicacdo, titulo, periddico e objetivo do estudo.

Tabela 1. Tabela resumo das publica¢des analisadas.

Autor/Ano

Titulo

Revista

Objetivo

1 | Barcoetal,

(2022)

[11]

Enoxaparin for
primary
thromboprophylaxis
in symptomatic
outpatients with
COVID-19 (OVID): a
randomised, open-
label, parallel-group,

multicentre, phase 3

The Lancet

Haematology

Investigar se a
tromboprofilaxia com
enoxaparina preveniria
hospitalizacdao e morte
indesejaveis em pacientes
ambulatoriais sintomaticos,
mas clinicamente estaveis,

com COVID-19.

outcomes in

outpatients with

trial.
2 Connors et Effect of Jama Avaliar se a terapia
al., (2021) antithrombotic anticoagulante ou
[12] therapy on clinical antiplaquetaria pode reduzir

com seguranga os principais

desfechos cardiopulmonares
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clinically stable
symptomatic COVID-

19: the ACTIV-4B
randomized clinical

trial.

adversos entre pacientes
ambulatoriais sintomaticos,
mas clinicamente estaveis,

com COVID-19.

converting enzyme

inhibitors and

Foged et al., Fidelity, tolerability BMJ Open Investigar a fidelidade,
(2021) and safety of acute Sport & tolerabilidade e seguranca de
[13] high-intensity interval Exercise trés diferentes protocolos de
training after Medicine HIIT em individuos que
hospitalisation for haviam sido hospitalizados
COVID-19: a recentemente devido ao
randomised cross- COVID-19.
over trial.
Gonzalez- Sulodexide in the Thrombosis | Avaliar o efeito da sulodexida
Ochoa et treatment of patients and guando usado dentro de 3
al.,, (2021) with early stages of haemostasis dias do inicio clinico da
[14] COVID-19: a doenca de coronavirus 2019
randomized (CoVID-19).
controlled trial.
Leucker et Effect of Basic to Avaliar o efeito da inibicao da
al., (2021) crizanlizumab, a P- Translational P-selectina em
[15] selectin inhibitor, in Science biomarcadores de trombose
COVID-19: a placebo- e inflamacdo em pacientes
controlled, com COVID-19.
randomized trial.
6 | Lopesetal., | Effect of discontinuing Jama Determinar se a
(2021) vs continuing descontinuagdao em
[16] angiotensin- comparag¢ao com a

continuacdo de IECA ou BRA

alterou o numero
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angiotensin Il
receptor blockers on
days alive and out of

the hospital in

patients admitted
with COVID-19: a
randomized clinical

trial.

de dias vivos e fora do

hospital por 30 dias.

Poncin et

al., (2022)

[17]

Impact of surgical
mask on performance
and cardiorespiratory

responses to
submaximal exercise
in COVID-19 patients

near hospital

discharge: A
randomized crossover

trial.

Clinical

rehabilitation

Avaliar o impacto da mascara
cirdrgica na dispneia, no
desempenho do exercicio e
na resposta
cardiorrespiratéria durante
um teste de sentar e levantar
de 1 minuto em pacientes
hospitalizados com COVID-19

proximos a alta.

Sholzberg et
al.,, (2021)

[18]

Effectiveness of
therapeutic heparin
versus prophylactic

heparin on death,
mechanical
ventilation, or
intensive care unit
admission in
moderately ill patients
with covid-19
admitted to hospital:
RAPID randomised

clinical trial.

Bmj

Avaliar os efeitos da heparina
terapéutica em comparagao
com a heparina profilatica
entre pacientes
moderadamente doentes
com covid-19 internados em

enfermarias hospitalares.
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9 | Teixeira do Cardiovascular, Medicine and | Testar a hipdtese de que o
Amaral et Respiratory, and Science in treinamento fisico domiciliar
al., (2022) Functional Effects of Sports and telessupervisionado

[19] Home-Based Exercise Exercise (exercicio) é uma estratégia
Training after COVID- eficaz para melhorar os
19 Hospitalization. parametros cardiovasculares,

respiratérios e de capacidade
funcional em individuos
hospitalizados por doenga de

coronavirus 2019 (COVID-19).

Fonte: Os autores (2023).
DISCUSSAO

Os estudos indicam um risco aumentado de complica¢des graves e mortalidade
nos pacientes que contraem COVID-19 com doenca cardiovascular pré-existente ou que
apresentam um ou mais fatores de risco, como hipertensao, diabetes mellitus,
hipercolesterolemia ou obesidade [20]. Um estudo com 393 pacientes hospitalizados
com COVID-19 nos EUA demonstrou que aproximadamente 50% dos pacientes tinham
hipertensao subjacente (54% dos pacientes ventilados), 36% eram obesos (43% dos
pacientes ventilados), 25% tinham diabetes mellitus (28% dos pacientes ventilados) e
14% foram diagnosticados com doenca arterial coronariana (19% dos pacientes
ventilados) [21]. A alta prevaléncia de obesidade entre os hospitalizados com COVID-19
também foi considerada um fator de risco consideravel para insuficiéncia respiratdria,

levando a necessidade de ventilagdo mecanica.

Durante os estagios iniciais da pandemia de COVID-19, a lesao cardiaca nao fazia
parte das avaliagdes clinicas de rotina. A medida que a evidéncia e a incidéncia da
natureza multissistémica do COVID-19 se tornaram aparentes, ficou claro que a lesdo
miocardica aguda (por exemplo, miocardite, pericardite e funcdo ventricular
prejudicada) apds a infecgdo pelo COVID-19 era comum. Observado em cerca de 20%
das internacdes por métodos de imagem e investigacdo, agora é evidente que o risco de
lesdo cardiaca ocorre independentemente das condicdes fisioldgicas pré-COVID-19 [22]

e esta relacionado a piores desfechos clinicos intra-hospitalares e mortalidade [23].
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Em vista das evidéncias, a investigacdo cardiaca torna-se importante para
assintomadticos ou pacientes com infec¢ao leve por COVID-19, mesmo aqueles sem
fatores de risco cardiovasculares [24]. Os métodos comuns para essa triagem e para
caracterizar a lesao cardiaca incluem ecocardiografia e ressonancia magnética cardiaca.
Estudos de perfis inflamatdrios, biomarcadores cardiacos e exames por imagem podem
indicar o risco de COVID-19 em desfechos cardiovasculares de longo prazo [25], e as
intervenc¢des farmacoldgicas devem ser aplicadas em vista de reduzir o risco de doenca

cardiovascular aguda e complicagdes cronicas.

Apesar do progresso do conhecimento em relacdo ao manejo da infec¢do aguda
por COVID-19, ainda ha escassez de pesquisas que destaquem opcdes eficazes de
tratamento e manejo para reduzir os fatores de risco associados a doenca
cardiovascular. Embora os fatores de risco de doenga cardiovascular estejam bem
estabelecidos, a associacdo entre a infec¢cdo aguda por COVID-19 e a progressao para a

doenca crénica requer uma investigacdao mais aprofundada.

As implicagdes croénicas do COVID-19 frequentemente referidas como
sindrome/condi¢do pds-COVID-19 e/ou COVID longo, é definido pela OMS como uma
condicdo episddica que ocorre em individuos com histérico de infec¢cdo provavel ou
confirmada por SARS-CoV-2. A apresentac¢do do COVID longo é altamente varidvel entre
os pacientes, com perfil amplo e gravidade de sintomas de natureza variadvel,
sustentados por uma série de manifestacdes complexas. Os dados de prevaléncia do
COVID longo sao escassos, mas projecdes recentes sugerem que mais de 144 milhdes
de pessoas em todo o mundo apresentam, com sintomas incapacitantes e de longo

prazo que afetam amplamente a qualidade de vida e o estado funcional [26].

Na auséncia de tratamento eficaz e suporte interdisciplinar, a carga sobre os
servicos de saude esta aumentando a um ritmo alarmante [27] e pode ser considerada
a préxima crise global de saude [28]. Estudos demonstram varios sintomas cardiacos,
como: dor tordcica atipica (17%), palpitacdes (20%) e dispneia e exaustdo (36%). Para
aqueles com doenca cardiovascular, o COVID longo é preocupante devido a sua
associacao com alta morbidade e exacerbacao de doencas cardiovasculares subjacentes.
Estudos que examinaram pacientes com COVID longo relataram dispneia, dor nas

articulagdes e fraqueza muscular, dor no peito, dificuldades para dormir e reducao da
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qualidade de vida, [29] mas ainda ndo esta claro a ligagdo entre a prevaléncia e a
gravidade dos sintomas durante a infec¢do aguda e a subsequente progressao para

problemas cronicos.

No que diz respeito as questdes relacionadas com a doenca cardiovascular,
continua a existir uma escassez de literatura que demonstre e documente os impactos
na saude cardiovascular. Isso se deve a natureza temporal da doenga crénica que ainda
ndo foi totalmente percebida, mas também é confundida pela falta de conhecimento e
compreensao de como o COVID-19 afeta a fun¢do cardiovascular e a progressdo para

doencas cronicas.

No contexto do COVID longo e da saude publica, a implementacao de protocolos
nacionais para reduzir a transmissdo viral teve um impacto generalizado na saude da
populacdo e bem-estar [30]. Embora eficaz em lidar com a ameaca imediata, os
determinantes comportamentais de longo prazo e sua ligacdo com o aumento de

doenca cardiovascular sdo complexos e ainda ndao foram compreendidos.

CONSIDERAGOES FINAIS

A gravidade, a extensdo e os efeitos cardiovasculares de longo prazo do COVID-
19 e seus tratamentos ainda precisam ser totalmente compreendidos. As pesquisas que
demonstram as implicagdes agudas e cronicas do COVID-19 no sistema cardiovascular
ainda sdo limitadas e precisam de aprofundamento a medida que tentamos entender e
desenvolver abordagens de tratamentos eficazes. A evidéncia de implicacdo
cardiovascular pds-infeccdo por COVID-19 é clara, e isso deve ser abordada com
estratégias de manejo apropriadas que reconhecam a natureza aguda e cronica da lesao
cardiaca em pacientes com COVID-19, sendo necessarias estratégias de manejo eficazes

para lidar com os problemas cronicos e a morbidade.
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