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1 INTRODUCAO

A COVID-19, doenca causada pelo virus SARS-CoV-2, identificada pela primeira vez em
Wuhan, China, em dezembro de 2019, acabou causando uma pandemia mundial que gerou um
profundo impacto na sociedade (1). O espectro clinico desta infeccao varia de assintomatica a fatal,
podendo ser caracterizado por insuficiéncia respiratoria progressiva, levando a alteracdes
cardiovasculares, respiratérias ou a morte (2).

Diante desse espectro clinico, a causa mais comum da deterioracdo clinica de pacientes
internados no hospital com COVID-19 € a insuficiéncia respiratdria hipoxémica, pois os individuos
com a forma grave da doenga podem desenvolver uma ‘tempestade de citocinas' que exacerba o
dano endotelial, predominantemente no pulmado, ativa a coagulacao e leva a formagéo de trombos
microvasculares disseminados, seguido por descompensacdo pulmonar. Nesse contexto, niveis
aumentados de D-dimero e troponina sérica, como marcadores de coagulopatia, e hipoxemia estdo
associados a um mau prognostico (3). Logo, quanto aos niveis plasmaticos de D dimeros, estes se
correlacionam com a taxa de admissdo na UT], a necessidade de ventilacdo mecanica e mortalidade
(4). Além do D-dimero, um tempo de protrombina prolongado foi associado a reducdo da sobrevida
e ao aumento da necessidade de cuidados intensivos (1).

A terapia de anticoagulacdo com uso de heparina tem sido amplamente estudada para uso
em casos de infec¢do por COVID, assim como a relacdo da avaliacdo dos niveis de D-dimero para
uma orientacdo quanto a administracdo anticoagulante. Alguns estudos mostram que o
desenvolvimento de coagulacéo intravascular disseminada ocorre em mais de 70% dos pacientes
que passam pela infeccdo. Outros estudos retrospectivos relataram taxas trombdticas superiores a
20% a 30%, mas sem apresentar um bom resultado sobre a consisténcia no uso de anticoagulacédo
profilética. (5)

Frente a essa pandemia global e a clinica dessa doenca, é de grande importancia entender as
manifestacdes tromboticas que a acompanham, além de analisar o efeito dos marcadores
bioquimicos, como o D-dimero, e ainda avaliar a eficacia da anticoagulacdo terapéutica diante dos

pacientes infectados por COVID.

2 OBJETIVOS
Esse estudo tem como objetivo analisar a associagéo entre a infeccdo por COVID-19 e
doencas tromboticas, bem como as alteracbes nos marcadores bioquimicos e a eficacia no

tratamento anticoagulante.
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3 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistemética da literatura em que se realizou uma busca pelos
descritores “COVID” e “dimer D”, utilizando-se o operador Booleano “AND” no PUBMED,
publicados nos ultimos cinco anos para analise de aspectos tangentes a infeccdo por COVID-19 e
doencas tromboembdlicas. A selecdo de artigos a serem analisados foi realizada mediante
determinados critérios: artigos cientificos disponiveis gratuita e integralmente no referido banco de
dados, considerados estudos clinicos, segundo ferramenta de filtro disponivel no site, que
possuissem as palavras “COVID” e “dimer D no titulo e/ou resumo, excluindo aqueles que eram
revisdes, revisdes sistematicas ou meta-analises e estudos que ndo abordavam o tema proposto. Os

dados foram organizados de modo descritivo.

4 RESULTADOS

A doenca de coronavirus (COVID-19) tornou-se uma pandemia mundial em 2019,
impactando na cultura, na economia global e na sociedade, além de disseminar doengas e aumentar
as taxas de mortalidade (AL-SAMKARI, et al 2020) {1}. Diante disso, é de suma importancia
analisar a associacdo entre a infeccdo por COVID-19 e doencas trombdticas, as alteracfes nos
marcadores bioquimicos e a eficacia no tratamento anticoagulante.

Dessa maneira, é perceptivel uma associacdo da doenca no estagio avangado com a elevacéo
da mortalidade, hiperinflamacdo e eventos trombdticos, pois envolve o comprometimento pulmonar
grave. Nesses pacientes, a hiperinflamacdo € notdria pelo envolvimento da calicreina-bradicinina e
da via de contato. Nesse viés, a internalizacdo do SARS-CoV-2 envolve a ligacdo ao receptor ACE2
(enzima conversora de angiotensina 2) que tem func¢des anti-inflamatorias locais por inativar
calicreinas e bradicininas. Logo, a supressao da funcdo ACE2 pode acarretar na superativacdo da
via calicreina-bradicinina com inflamacdo pulmonar e edema (VANASSCHE, et al 2020) {2}.

Outrossim, a insuficiéncia respiratdria hipoxémica € o motivo mais comum de deterioracao
clinica em pacientes internados com COVID-19, pois a lesdo endotelial pulmonar e a trombose
microvascular colaboram para 0 comprometimento respiratorio, que pode ser causado por um estado
trombo-inflamatdrio. Alem disso, niveis elevados de dimero D no sangue, como marcador de
coagulopatia, e hipoxemia estdo associados a um pior prognéstico (SHOLZBERG, et al 2021). {3}

Ademais, destaca-se também o aumento da resposta inflamatéria sistémica e os disturbios
do sistema de coagulacdo que ocorrem com a infecgdo por COVID-19, comprometendo o sistema
cardiovascular. Dessa forma, pode-se provocar isquemia miocardica, miocardite, arritmias e
fendmenos tromboembdlicos (LOPES, et al 2021) {4}.

Brazilian Journal of Development, Curitiba, v.8, n.4, p. 25671-25677, apr., 2022.

25673



Brazilian Journal of Development
ISSN: 2525-8761

Em relagédo a trombose, evidenciou-se uma associacdo com marcadores inflamatorios, como
proteina C reativa (PCR) e velocidade de hemossedimentacdo (VHS), bem como niveis elevados
de dimero D. Alem disso, foi constatado que VHS, PCR, fibrinogénio, ferritina e procalcitonina
foram maiores em pacientes com complicacdes tromboticas do que naqueles sem (AL-SAMKARI,
et al 2020) {1} Nesse sentido, estudos afirmam que em pacientes hospitalizados com graus
semelhantes da doenca critica foi associada a taxas similares de trombose e sangramento (AL-
SAMKARI, et al 2020). {1}

Em pacientes com COVID-19 sdo constantemente detectadas elevacGes leves da troponina,
uma vez que ha um desequilibrio entre a demanda e o suprimento de oxigénio podendo causar,
assim, lesdo miocardica. Nessa conjuntura, 0 aumento progressivo da troponina antecipa uma
tempestade de citocinas junto com outros biomarcadores (ILERI et al, 2021) {5}

Em sintese, a doenca de coronavirus causa um estado de hipercoagulabilidade. Desse modo,
a enoxaparina terapéutica apresentou bons resultados com relagdo as trocas gasosas ao longo do
tempo, diminuicdo dos niveis de dimero D e maior proporcdo de liberacdo bem-sucedida da
ventilacdo mecanica apo6s insuficiéncia respiratdria em pacientes graves com COVID-19 (LEMOS,
et al 2020) {6}

Além do mais, em pacientes ndo criticos com COVID-19, o uso inicial de anticoagulacéo
em dose terapéutica com heparina aumenta as chances de sobrevida a alta hospitalar mediante a
reducdo do uso de suporte cardiovascular ou respiratorio em comparagao com a tromboprofilaxia
de tratamentos usuais (ATTACC, et al 2021) {7}. Ainda ha a rivaroxabana, um anticoagulante oral,
na qual demonstrou beneficios no que tange reduzir eventos trombéticos, como fibrilacdo atrial,
sindrome coronariana aguda, doenca arterial coronariana cronica, doenca arterial periférica, e na

profilaxia e tratamento de tromboembolismo venoso sintomético (LOPES, et al 2021) {4}

5 CONCLUSAO

Portanto, entende-se que o coronavirus desencadeia hipercoagulabilidade, hiperinflamacao
e episodios trombdticos, de modo a prejudicar o sistema cardiovascular pela acdo da calicreina-
bradicinina e da via de contato. O receptor ACE2 inativa calicreinas e bradicininas, apresentando
comportamento anti-inflamatorio local. Assim, sua supressdo culmina na superativacdo da via
calicreina-bradicinina, gerando inflamagdes pulmonares e edemas.

Em relagédo ao sistema cardiovascular, destacam-se, como indicadoras de coagulopatia e
hipoxemia, as taxas elevadas de dimero D no sangue e o tempo de protrombina prolongado. Esses

fatores, juntos, marcam a maioria dos casos de admissdo em UTlIs. Sobre a elevacdo dos niveis de
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dimero D, pode-se dizer que associa-se a marcadores inflamatérios como proteina C reativa (PCR)
e velocidade de hemossedimentacdo, que posteriormente resulta em tromboses.

Como forma de tratamento, ressalta-se a utilizacdo da enoxaparina terapéutica, que
manifestou satisfatorios resultados tanto nas trocas gasosas quanto na diminuicdo das taxas de
dimero D. Dessa forma, obteve-se maior nimero de liberacbes da ventilacdo mecanica apos as
consequéncias da COVID-19. No caso de pacientes ndo graves, o uso inicial de anticoagulagdo com
heparina possibilita melhor progndstico. Ademais, a rivaroxabana demonstrou redugéo de eventos

tromboticos e beneficios na prevencéo e no tratamento de tromboembolismo venoso sintomatico.

Palavras-chave: covid, anticoagulacdo, manifestaces tromboticas.
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