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RESUMO

Em janeiro de 2020, a Organizacdo Mundial da
Saude (OMS) declarou estado de Emergéncia de
Saude Publica de Importancia Internacional. O
rapido adoecimento populacional ¢ o aumento do
numero de mortes por causa desconhecida geraram
um péanico social. Diante disso, compreendeu-se
que o amplo espectro de sintomas relacionados a
infeccdo respiratoria do SARS-CoV-2 possui um
impacto direto nos sistemas cardiovasculares e
imunoldgicos e podem causar afeccdes tanto na fase
aguda da infec¢do quanto em uma fase mais tardia.
Este estudo foi desenvolvido a partir de uma
revisdo meticulosa e integrada da literatura em
publicagdes recentes, compreendendo artigos em
revistas cientificas, reunidos em sites de busca
datadas entre o periodo de 2019 e 2021. Também
foram utilizados dados agrupados da Organizacao
Pan Americana de Saude, Ministério da Saude e
Organizagdo Mundial da Satde. Assim, este
objetiva destacar as diversas implicagdes do
COVID no sistema cardiovascular. Deve-se lembrar
que a sintomatologia do coronavirus ¢ bastante
inespecifica e variada, podendo cursar: cefaleia,
tosse seca, hipertermia, dor de garganta, anosmia,
hipogeusia, disgeusia, exantema e irritacdo cutinea,
mialgia, diarreia dispneia e outros desconfortos
respiratorios. Tendo em vista, o sistema
imunoldgico e outras morbidades, a evolugdo do
quadro pode levar a um pior prognostico. No
compilado de artigos revisados, observou-se que a
lesdo miocardica por SARS-CoV-2 relaciona-se ao
ECA-2, ja que o virus utiliza esses receptores da
ECA para entrar na célula, e , mesmo
compreendendo esse mecanismo de agdo, ainda ¢é
uma realidade distante o uso de bloqueadores
enzimaticos que atuem diretamente nesse fator
como uma possivel forma de tratamento. Nao ha
evidéncias cientificas que sustentem o uso dessas
medicagdes na supressdo da atividade da ECA a fim
de diminuir o efeito viral no organismo.
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1 INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, a nova infeccdo pelo coronavirus (COVID-19) teve seu primeiro surto
na cidade de Wuhan na China, porém, somente em janeiro de 2020, a Organizagdo Mundial da Satde
(OMS) declarou estado de Emergéncia de Saude Publica de Importancia Internacional (ESPII). Esta
corresponde a uma situacao de risco em que uma resposta coordenada internacional se faz necessaria.

Em margo de 2020, a doenga causada pela muta¢do do coronavirus foi classificado como
pandemia pela OMS, este fato ndo esté relacionado a gravidade da doenga, mas sim a sua distribuicao
geografica ao reconhecer que esta presente em varios locais e paises. O desconhecimento da doenga e
sua rapida dispersao resultaram em um momento turbulento para a sociedade médica e autoridades em
saude. Além disso, o rapido adoecimento populacional e o aumento do nimero de mortes por causa
desconhecida geraram um panico social.

Diante disso, compreendeu-se que o amplo espectro de sintomas relacionados a infecgao
respiratoria do SARS-CoV-2 possui um impacto direto nos sistemas cardiovasculares e imunolédgicos,
causando afec¢des tanto na fase aguda da infec¢do quanto em uma fase mais tardia. Vale destacar,
também, que a COVID-19 causa prejuizos organicos que perduram semanas a meses apos o paciente

se recuperar da fase aguda, definidas como sindromes pés-covid. (GUIMARAES et al., 2020)

2 OBJETIVOS E METODOS

Este capitulo foi desenvolvido a partir de uma revisao meticulosa e integrada da literatura e
publicacdes recentes compreendendo artigos e revistas cientificas de reunidos em sites de busca como
Scielo, Pubmed e Google Academico datadas entre o periodo de 2019 e 2021. Utilizados os descritores:
covid-19; miocardite; lesdo endotelial; sindrome pos-covid; Brasil. Foram excluidos artigos e estudos
que ndao contemplavam uma metodologia robusta de andlise. Também foram utilizados dados
agrupados da Organizacdo Pan Americana de Saude, Ministério da Satde e Organizagdo Mundial da

Saude. Assim, ele objetiva destacar as diversas implicagdes do COVID no sistema cardiovascular.

3 DISCUSSAO E RESULTADOS

A Covid-19 ¢ classificada como uma sindrome respiratoria aguda viral, que apresenta um amplo
quadro clinico subdivido em leve, moderado e grave. Sabe-se que possui uma acelerada taxa de
infeccdo e baixa mortalidade como mostram os seguintes dados referentes ao Brasil. Em abril de 2020,
foi registrado 49.500 novos casos e 3.310 6bitos (FERRARI, 2020). Segundo o Ministério da Satde
do Brasil, os ultimos dados de abril de 2021 registram 67.636 novos casos € 2.929 6bitos. Em
novembro, os nimeros de novos casos registrados no Brasil foram de 5.638 e 126 dbitos, o que mostra
uma reducdo significativa tanto de casos novos quanto de Obitos. Essa reducdo significativa

provavelmente ¢ devida, em grande parte, a melhor compreensdo e manejo das equipes de saide em

Health of Tomorrow: Innovations and Academic Research
Sindromes coronarianas associadas ao COVID-19: Uma revisdo de literatura

'A
\7,



relacdo ao coronavirus e a “vacinacdo em massa” iniciada em janeiro de 2020 no pais. Para mais, o
isolamento social foi uma dentre tantas medidas de preven¢do utilizadas de modo a diminuir o
exponencial crescimento da curva de contagio para o controle de uma doenca silenciosa.

Os impactos da doenca e do confinamento parcial, necessario para conten¢do do virus, t€ém
aumentado os relatos de descontrole de doengas cronicas como a diabetes e a hipertensdo arterial, o
que leva a uma implicancia negativa no bem-estar pessoal ja que o confinamento contribuiu para uma
alimentagdo desregrada e para a diminui¢do da atividade fisica fato que favorece o aumento de praticas
deletérias a satide. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2020).

Contudo, apesar de ainda existir incertezas em relacdo a dindmica da pandemia, as estratégias
efetivas de controle da doenca e mesmo em relacdo ao tratamento antiviral apropriado, os dados
mostram que o mundo estd em um caminho adequado de descobertas e inovagdes quanto ao SARS-
CoV-2. Hoje, o conhecimento da doenca permite dividi-la em trés, principais, fases: (1) infecgdo, (2)
fase pulmonar e (3) hiperinflamag¢ao. Na primeira, ocorre a infiltracdo e replicacdo viral; em seguida,
evolui para a fase pulmonar em que o paciente apresenta alteracdes clinicas e radioldgicas. Por fim,
levando em conta o sistema imunolégico do hospedeiro, a doenga cursa com uma resposta inflamatoria
generalizada e exacerbada que segrega os pacientes em quadros clinicos de leves a graves.

A sintomatologia do coronavirus € bastante inespecifica e variada. Pode cursar com cefaleia,
tosse seca, hipertermia, dor de garganta, anosmia, hipogeusia, disgeusia, exantema e irritacdo cutanea,
mialgia, diarreia, dispneia e outros desconfortos respiratorios. A depender do sistema imunoldgico e
outras morbidades, a evolugdo do quadro pode levar a um pior prognostico e, consequentemente, a
internagdes em unidades de terapia intensiva (UTI) especializadas no tratamento da SARS-CoV-2. Em
junho de 2021, foi publicado um artigo desenvolvido por ARANDA e colaboradores que correlacionou
o estilo de vida sedentario prévio com o aumento de mortalidade em pacientes hospitalizados por
Covid, independentes de outros fatores de risco. (COLOMBO et al., 2021)

Salienta-se que o acometimento coronariano da SARS-CoV-2, as vezes, se apresenta insidioso,
sendo visivel apenas em alteracdes de exames como eletrocardiograma, ecocardiograma, ecoestresse,
ergoespirometria e teste de esforco realizados muito tempo depois de ja instalada a doenca (XIONG et
al., 2021). Vale apontar que no inicio da pandemia em Wuhan, dos primeiros 41 pacientes
diagnosticados com Covid-19, cinco apresentaram lesdo miocardica. Dados recentes, divulgados em
pesquisas realizadas durante a pandemia, também mostraram que o virus apresenta diversas
manifestagdes cardiacas importantes a curto ¢ a longo prazos. Estas vao de lesdo do miocéardio,
arritmia, miocardite até a Sindrome Takotsubo (TS) ao choque. Alguns pacientes ainda demonstram
sinais e sintomas clinicos tardios como taquicardia, sindrome ortostatica da taquicardia postural, fatiga,
nausea, dor de cabega, dor no peito, dispneia em repouso ou durante esforgos, palpitacdo ou pulso

irregular, sensacao de desmaio e distarbio do sono (JOHANSSON et al., 2021).
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De acordo com Liu e colaboradores, as manifestacdes se revelam multifatoriais, resultantes de
um desequilibrio entre a demanda metabolica e a reserva cardiaca. O estresse cardiaco, gerado pela
infeccdo direta do SARS-CoV-2, conecta-se a baixa saturagdo e a um estresse respiratoria, acarreta
uma piora do quadro. A vista disso, a hipoxemia surge como consequéncia desses fatores ¢ em
associacdo a sindrome coronariana aguda (NETO et al., 2020). Ademais, a inflamagao sistémica, os
disturbios tromboembdlicos da infeccdo viral e os fatores de risco pré-existentes levam a uma resposta
exacerbada, além da elevagdo de marcadores bioldgicos — D-dimero, procalcitonina, proteina C-
reativa, interleucina-6, ferritina e troponina — (LIU; BLET; SMYTH; LI, 2020).

Nessa perspectiva, notou-se que pacientes hospitalizados com COVID — moderada e grave — e
aqueles que tém um prognostico negativo apresentam um tempo prolongado de protrombina, elevagao
do D-dimero e maior ativagao do tempo de tromboplastina. Da mesma forma, clinicamente, ha achados
de disseminagdo intravascular trombdtica, ou seja, podemos dizer que a COVID-19 pode estar
associada a trombose venosa e arterial. Além disso, estudos mais recentes do coronavirus relatam
também uma desordem do sistema fibrinolitico e de coagulagao (ATRI et al., 2020).

A resposta inflamatoria sistémica sustentada, provavelmente, ¢ um dos mecanismos da lesao
cardiaca mais curioso presente nos pacientes graves da COVID (COSTA, 2020). Para exemplificagdo,
16.7% de 138 pacientes hospitalizados com Covid-19, desenvolveram uma arritmia inespecifica.
Quando comparados a pacientes internados na unidade de terapia intensiva, esse nimero mostrou-se
ainda maior (ATRI et al, 2020). Pacientes com sintomas severos, incluindo a lesdo aguda do miocardio,
estdo mais propensos a um nimero maior de complicagdes. Esta hipdtese corrobora com os casos de
pacientes tratados na UTI e apresentaram niveis de pressao arterial significativamente maior e niveis
de marcadores biologicos mais elevados do que se comparado aqueles ndo tratados (ZHENG, 2020).

Diversos estudos realizados demonstram a miocardite como uma importante manifestacao da
Covid-19. Uma pesquisa realizada na Alemanha em pacientes recém-recuperados do coronavirus, com
auxilio da ressonancia magnética, revelou o comprometimento cardiaco em 78% e inflamacdo do
miocardio em 60% dos participantes (DEL RIO; COLLINS; MALANI, 2020). Em consonancia, outro
estudo, realizado em Nova York, em um total de 2.736 pacientes, 36% desses tinham evidéncias de
injiria do miocardio. Sendo que esses ultimos mais propensos, significativamente, a associar-se ao
risco elevado de mortalidade intra-hospitalar (GIUSTINO et al., 2020).

Hé uma preocupagao especial em torno da fase aguda da miocardite viral, pois ha riscos desta
exacerbar ou prolongar a doenca e servir como um gatilho para arritmias sérias. Complicacdes
cardiacas, incluindo a insuficiéncia cardiaca ventricular, arritmias, choque cardiogénico e até morte
foram descritas em até um quarto dos pacientes hospitalizados por COVID-19 (PHELAN et al., 2020).

A miocardite ¢ definida como uma inflamacao do musculo cardiaco com necrose dos miocitos.

Predominantemente insidiosa, geralmente, assintomatica, ela ¢ uma importante causa de morte subita
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que ocorre principalmente em pacientes adultos e atletas jovens com faixa etaria menor que 40 anos.

De acordo com Figueiredo et al (2005):

“Estudos post mortem sugerem que a miocardite ¢ importante causa de morte subita e
inesperada, aproximadamente 20% dos casos, em adultos com menos de 40 anos de idade e
atletas jovens, apesar de ser mais frequente em criangas. Outros estudos tém identificado
inflamagdes no miocardio de 1% a 9% das necropsias.”

A inflamacao do miocardio ¢ dividida em trés fases. A fase aguda dura alguns dias; a subaguda,
de semanas a meses, enquanto cronicidade do processo inflamatoério pode resultar em uma
miocardiopatia dilatada. Seu diagnéstico € realizado a partir das enzimas cardiacas, do
eletrocardiograma de 12 derivagdes e de imagens cardiacas. A troponina ¢ a CK-MB sdo as enzimas
cardiacas que podem estar aumentadas. A miocardite, difusa ou focal, pode estender-se ao pericardio,
e esse envolvimento costuma resultar em insuficiéncia cardiaca, arritmia e morte subita. O tratamento
da miocardite ¢ inespecifico, consiste basicamente no manejo ¢ no suporte dos sintomaticos. Como
exemplo, em pacientes que apresentam dor toracica ¢ realizada a analgesia, podendo ou ndo estar em
associagao ao uso de corticoides. Também ¢ necessario o tratamento da doenc¢a de base, de modo a
evitar a progressao da piora clinica. (DRIGGIN et al., 2020)

A lesdo aguda do miocardio por SARS-CoV-2 esta relacionada a enzima conversora de
angiotensina-2 (ECA-2). Ela tem por funcdo converter a angiotensina Il em angiotensina-(1-7,)
atuando de forma oposta a ECA. Ambas, em harmonia, sdo responsaveis pelo controle e
balanceamento do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), atuando no controle pressorico.
A importancia médica dessa enzima recai sobre o fato de que a ECA-2 est4 presente em diversos
tecidos incluindo pulmonar, cardiaco e renal, além de estar envolvida na patogénese de varias
desordens cardiovasculares. Foi descoberto que o receptor ECA-2 ¢ uma porta de entrada do SARS-
CoV-2 no organismo através da glicoproteina S, contida no virus que compete com a angiotensina-2
pelo seu receptor enzimatico para entrar nas cé€lulas, desregulando a cascata (AKHMEROYV;
MARBAN; 2020).

Com o intuito de alcancar a diminuicdo de internacdes hospitalares relacionadas aos sintomas
tipicos da Covid-19, faz-se necessario o diagndstico precoce. Porém, a realizacdo de forma assertiva
desse diagnostico ¢ dificultada devido a semelhanca dos sintomas com outras doencgas virais e
autoimunes. O pos-covid gera acometimentos futuros e novas comorbidades, tornando-se um desafio
para a comunidade médica. Como exemplo, € interessante citar que a National Health Comission of
China (NHC) publicou um artigo relatando sobre alguns pacientes s6 buscarem auxilio médico apos
sintomas cardiovasculares aparecerem. Esses sintomas incluiam palpitagdes e dor no peito em
detrimento dos sintomas respiratorios e sist€émicos como febre e tosse, levando desta forma a um

diagnéstico tardio de COVID-19 (ZHENG; MA; ZHANG; XIE, 2020).
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4 CONSIDERACOES FINAIS

A infecgdo pelo SARS-CoV-2 ¢ uma doenca de alta transmissibilidade, decorrente de sua
viruléncia que, apesar da sua baixa mortalidade, gerou uma série de agravos organicos croénicos nos
individuos infectados. Classificada como uma sindrome aguda viral, ainda carece de estudos devido
sua elevada capacidade de mutacao para obtencao de dados consisténtes a respeito de sua prevengao e
tratamento. Contudo, as preocupagdes recentes nao se limitam apenas nas consequéncias imediatas da
covid-19, mas também nas sequelas de médio e longo prazo que caracterizam as sindromes pds-covid.
O comprometimento cardiaco revelou ser um importante objeto de estudo principalmente em pacientes
com outras comorbidades em quadros pos-covid. Nesse grupo, estdo inclusos pacientes idosos como
descrito anteriormente. Alguns estudos propdem que a progressao da injuria miocardica esta
intrinsecamente relacionada a idade do paciente e aos riscos cardiovasculares apresentados. Dentre as
diversas lesdes cardiacas, verificou-se que a miocardite decorrente da infec¢do por SARS-CoV-2 esta
ligada ao aumento sistémico dos fatores pro-inflamatérios. (MARTINS et al., 2020)

As complicagdes e mortalidade do coronavirus aumentam em pacientes internados em UTI
com patologias associadas a doencas cardiovasculares prévias. Conforme dados identificados,
aproximadamente 50% dos casos internados possuiam uma doenga cardiaca. Mediante o exposto,
verifica-se que pacientes portadores de doengas cardiacas tém um mau progndstico na infec¢ao por
SARS-CoV-2. Para mais, destaca-se que o acometimento insidioso cardiaco tanto em pacientes jovens
sadios quanto em idosos chega a complicagdes das sindromes pds-covid. Estas apresentam desfechos
clinicos de miocardites, arritmias, disfun¢do ventricular, insuficiéncia cardiaca e outros. Ao que tudo
indica, a depender dos fatores ambientais, socioecondmicos, genéticos, imunoldgicos e pessoais,
quaisquer pacientes com COVID-19 podem apresentar comprometimento coronariano.

Neste compilado de artigos revisados, observou-se que a lesdo miocéardica por SARS-CoV-2
relaciona-se ao ECA-2, ja que o virus utiliza esses receptores da ECA para entrar na célula, , mesmo
compreendendo esse mecanismo de acdo, ainda ¢ uma realidade distante o uso de bloqueadores
enzimaticos que atuem diretamente nesse fator como uma possivel forma de tratamento. Nao ha
evidéncias cientificas que sustentem o uso dessas medicacdes na supressdo da atividade da ECA a fim
de diminuir o efeito viral no organismo.

Por fim, entende-se que os efeitos deletérios da COVID-19 no organismo podem ser inlimeros
e precisam de uma atengdo especial em diversas frontes. Tal como pesquisas voltadas para o
compreendimento e tratamento das sindromes pds-covid, fato que gera prejuizos fisicos, financeiros
e sociais. No momento, a prevencao ¢ a principal forma de controle e de combate dessa pandemia

gerada.
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