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INTRODUCAO

A pandemia ocasionada pela doenca de co-
ronavirus denominado SARS-CoV-2, com ini-
cio em 2019, a Covid-19 causou efeitos negati-
vos € potenciais na sociedade, com crescente
nimero de eventos tromboembdlicos como
tromboembolismo pulmonar (TEP), tromboem-
bolismo venoso (TEV), que engloba o trom-
boembolismo venoso profundo (TVP) e a em-
bolia pulmonar (EP) e alta taxa de morbimorta-
lidade, demonstrando ser necessario tratar a
problemdtica como um grave problema de sa-
ude publica. Apesar da decorréncia de tais
eventos, aproximadamente 85% dos pacientes
com a doenca tenham manifestagdes clinicas fa-
voraveis, sem hospitalizagdo, e aproximada-

mente 15% dos pacientes apresentam patolo-
gias graves (SUH et al., 2021).

Adentrando em nossa discussao principal,
houve uma alta incidéncia desses eventos
tromboembolicos, incluindo EP na Covid-19,
0 que nos mostra que a doenga pode induzir
coagulopatia intravascular. A invasdo direta
de células endoteliais pela infeccao na Covid-
19 e a geracao indireta de inflamagao e condi-
¢Oes pro-tromboticas na vasculopatia contri-
buem para os mecanismos fisiopatologicos na
doenca (Figura 20.1).

Figura 20.1 A. Dois mecanismos diferentes para a trombose pulmonar na Covid-19, que incluem oclusio de grandes

vasos resultante de tromboembolismo e imunotrombose microvascular in situ resultante de lesdo vascular e endotelial

direta. (NET = armadilha extracelular de neutréfilos; vVWF = fator de von Willebrand. B. Como a vasodilatagdo con-

comitante pode atenuar os efeitos hemodindmicos da trombose pulmonar. A, Vasculatura pulmonar normal. B, Trom-

bose pulmonar, que aumenta a resisténcia vascular pulmonar e leva ao aumento da pressdo PA. C, A vasodilatagao

pulmonar concomitante pode potencialmente “cancelar” os aumentos na resisténcia vascular pulmonar e na pressao

PA (arterial pulmonar) causados pela trombose pulmonar
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A EP pode ser uma causa direta de morte em
pacientes com Covid-19, apesar do uso de pro-
filaxia antitrombotica citadas em alguns casos.
Pacientes com Covid-19 que apresentam EP de-
vem ser tratados em tempo adequado com doses
terapéuticas para anticoagulagdo. A angiografia
pulmonar por tomografia computadorizada
(CTPA) ¢ a modalidade de imagem preferida
para detectar EP (MOTA et al., 2021).

Entretanto, a frequéncia de EP em pacientes
com Covid-19 ndo estd completamente eluci-
dada, bem como ainda nao esté claro quais pa-
cientes devem ser submetidos a CTPA para de-
tectar EP. Ademais, os escores de probabilidade
clinica pré-teste, como os critérios de Wells,
ndo sdo seguros para prever a EP em pacientes
com tal doencga. Existem orientacdes sobre os
niveis de D-dimero que podem auxiliar na es-
tratificagdo de risco, mas o valor exato também
nao ¢ completamente claro (KWEE et al,
2021).

Apo6s a pandemia da Covid-19, é de extrema
relevancia ressaltar sua relagdo com eventos
cardioembolicos visando possiveis ocorréncias
que coloquem em risco seu estado hemodina-
mico ¢ a pequena quantidade de informagdes
concretas dispostas na literatura existente. Por-
tanto, justifica-se a realizag¢do da presente revi-
sdo sistematica (RS) por ser uma doenca de am-
plo interesse devido aos indices de casos e Obi-
tos em paciente hospitalizados.

Diante do contexto da pandemia da Covid-
19 esta pesquisa teve como objetivo analisar a
correlagdo existente entre a Covid-19 e os even-
tos tromboembodlicos nos ultimos trés anos, de
2020 a 2023.

METODO

RS ¢ um método de sintese de evidéncias
que busca avaliar e interpretar criticamente to-
das as pesquisas relevantes disponiveis para
um fendmeno de interesse, como o tema pro-
posto nesta pesquisa, ou seja, 0s eventos trom-
boembolicos ocasionados pela Covid-19. De
uma maneira geral, uma RS exige estudos pro-
duzidos por meio de metodologia confiavel e
rigorosa, a fim de identificar, selecionar, ex-
cluir e avaliar a qualidade de evidéncias.

Assim sendo, esta RS foi realizada no pe-
riodo de maio a junho de 2023, por meio de
pesquisas nas bases de dados: Scientific Elec-
tronic Library Online (SciELQO), Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), Literature Analysis
and Retrieval System Online/PubMed e Goo-
gle académico. Foram utilizados os descrito-
res: Tromboembolismo pulmonar (pulmonary
thromboembolism), Covid-19, eventos trom-
boembolicos (thromboembolic events). Desta
busca foram encontrados 56 artigos, posteri-
ormente submetidos aos critérios de selecao.

Os critérios de inclusao: Artigos publica-
dos nos idiomas portugués e inglés, com re-
corte temporal dos ultimos trés anos, de 2020
a 2023, e que abordam as temadticas propostas
para esta pesquisa, como estudos de revisao
sistematica e relato de casos, disponibilizados.
Os critérios de exclusdo: Artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendem aos demais critérios de in-
clusao.

ApOs os critérios de selecao restaram 15
artigos que foram submetidos a leitura minu-
ciosa para a coleta de dados e selegdo e por
fim, escolha daqueles que melhor abordam em
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seu escopo, a correlagao entre a Covid-19 e

eventos tromboembolicos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados desta RS foram obtidos atra-

vés da dimensdo e andlise bibliografica da

pesquisa de publica¢des sobre o desenvolvi-

mento de trombose em pacientes infectados
por SARS-CoV-2. Os 15 artigos selecionados
e expostos na Figura 20.2 t€ém sua relevancia
por sintetizarem importantes pressupostos
teodricos obtidos neste estudo, ou seja, os
principais aspectos dos eventos
tromboembolicos associados a Covid-19.

Figura 20.2 Fluxograma de identificagdo, selecdo e exclusdo de artigos para composi¢do dos resultados sobre os

eventos tromboembolicos ocasionados pela Covid-19
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Quadro 20.1 Identificacdo dos estudos em revisdo sistematica, revisdo bibliografica ou de literatura, relatos de casos,

segundo titulo, autores/ano tipo de estudo e principais resultados

TITULO

AUTORES/ANO

TIPO DE ESTUDO

RESULTADO

Efeito da Covid-19
sobre eventos trom-
boembolicos e con-
trole deste com anti-

SANTOS et al., 2021

Revisdo sistematica,
nas bases de dados cli-
nicaltrials.gov e Pub-

med, usando os descri-

Pacientes com Covid-19 tém niveis eleva-
dos de dimero-D, altas taxas de trom-
boembolismo venoso e coagulagdo intra-
vascular disseminada. Além disso, obser-

ciais aos pacientes
com tromboembo-
lismo pulmonar no
Brasil

TANA, 2022

do Jornal Brasileiro de
(JBP)
com dados relevantes

Pneumologia

acerca de numeros de
hospitalizagdes, custos
relacionados ao trata-
mento de TEP e morta-
lidade relacionada a
doenca nas diferentes
regides do Brasil

coagulantes tores anticoagulante, | vou-se que o uso de dose maior de HBPM,
Covid-19 e artigos pu- | como profilaxia tromboembolica, reduziu
blicados em 2020 e | aincidéncia de complicagdes tromboticas
2021

Desafios assisten- | AMADO & SAN- | Artigo epidemioldgico | No Brasil, o tempo de internagdo por TEP

ainda ¢ elevado e praticamente nao se al-
terou nos ultimos anos. Novas alternativas
terapéuticas ainda ndo foram incorporadas
a nivel nacional, pelo Sistema Unico de
Saude (SUS). Dificuldades logisticas de
acesso aos equipamentos de satude dificul-
tam a estratégia de alta hospitalar precoce
para a populagdo socioeconomicamente
mais fragil. Estudos epidemioldgicos
compreendem os problemas relacionados
a assisténcia aos pacientes com diferentes
enfermidades, assim como auxiliam o pla-
nejamento de novas politicas publicas
para maior qualidade na prestagdo de ser-
vigos de saude a populagdo e de forma
mais eficiente do ponto de vista econo-
mico
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Tromboembolismo
pulmonar: uma enti-
dade subdiagnosti-
cada e subnotificada
no Brasil

MIRANDA, 2022

Carta ao Editor do Jor-
nal Brasileiro de Pneu-
mologia

As taxas de internagao por TEP sdo meno-
res ¢ as taxas de letalidade por TEP sdo
maiores no Brasil do que em qualquer ou-
tro pais desenvolvido. O Sistema Unico de
Saade (SUS) precisa incorporar novas es-
tratégias para melhorar o diagndstico e
promover o tratamento adequado dessa
doenga no pais. O uso de escores clinicos
(Wells e Geneva modificada), fluxogra-
mas racionais para diagndstico e estratifi-
cacdo de risco, permitindo manejo mais
adequado ¢ melhores resultados. Pacien-
tes devem ter acesso a DOACs, pois além
de seus efeitos mais previsiveis, tais me-
dicamentos podem ser administrados em
casa. Desta forma, pode-se aumentar a
taxa de diagnostico, diminuir a taxa de le-
talidade e reduzir os custos hospitalares.

Desenvolvimento
de trombose em pa-

MOTA et al., 2021

Revisdo bibliografica
de carater qualitativo a

Infecgdo por SARS-Cov-2 se apresenta
com uma variedade de complicagdes. Sao

cientes com infec- partir de estudos publi- | frequentes os relatos de problemas cardi-

¢do por SARS- cados entre os anos de | ovasculares e presenga de um estado pro-

CoV-2. 2019 a 2021 sobre as | trombotico, causado por mecanismos
principais  complica- | ainda ndo totalmente elucidados. As evi-
¢oes do desenvolvi- | déncias sobre Covid-19 e sua interagdo
mento de trombose em | com o sistema de coagulacdo e ativagdo
pacientes infectados | plaquetaria ainda ndo estdo totalmente es-
pela Covid-19 clarecidas

Tromboembolismo | MOREIRA ef al., | Revisdo de literatura | Tromboembolismo pulmonar possui dife-

pulmonar: dos as- | 2021 em artigos originais e | rentes formas clinicas: Ha manifestagoes

pectos epidemiolo-
gicos ao tratamento

de revisdo na base Me-
dical
Analysis and Retrieval

Literature

System Online
(MEDLINE/PubMed)
sobre epidemiologia,
fisiopatologia, méto-
dos diagnosticos, pro-
filaticos e de trata-

mento de embolia pul-

de sinais e sintomas inespecificos e ca-
pazes de serem confundidos com outros
diagnosticos possiveis, sendo fundamen-
tal a tomada de decisdo rapida e efici-
ente sobre a suspei¢do e a abordagem
clinica desse quadro. A partir dos conhe-
cimentos em epidemiologia, fisiopatolo-
gia, métodos diagnoésticos, além da pro-
filaxia e tratamento disponiveis, o pro-
fissional sera capaz de conduzir de modo
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monar ¢ tromboembo-
lia venosa.

Artigos redigidos em
lingua inglesa, e de au-
tores e perioddicos de
diferentes nacionalida-
des, dos anos de 2017
a2022.

adequado os procedimentos caros ao ma-
nejo do TEP

OMS. Organizagdo
Mundial da Saude.
Relatorio da reunido
do Grupo Técnico
Assessor de Com-
posicao de Vacinas
contra a Covid-19
realizada nos dias
16 e 17 de marco de
2023

Grupo  Consultivo
Estratégico de Espe-
cialistas em Imuniza-

¢do (SAGE) da OMS

Revisdo do roteiro
para priorizar o uso de
vacinas Covid-19, com
objetivo de refletir o
impacto do Omicron e
a alta imunidade popu-
lacional devido a in-

feccdo e vacinagao

Grupo de alta prioridade: SAGE reco-
menda um refor¢o adicional de 6 ou 12
meses apos a ultima dose, com o prazo de-
pendendo de fatores como idade e condi-
¢des de imuno comprometimento. Todas
as recomendagdes de vacina Covid-19 sao
limitadas no tempo, aplicando-se apenas
para o cenario epidemiologico atual. As
recomendagdes de refor¢o adicionais ndo
devem ser vistas como para refor¢os anu-
ais continuos da vacina Covid-19. A carga
de Covid-19 grave em bebés com menos
de 6 meses ainda € maior do que em cri-
angas de 6 meses a 5 anos. Vacinar pes-
soas gravidas — inclusive com uma dose
adicional se mais de 6 meses se passaram
desde a ultima dose — protege elas e o feto,
ao mesmo tempo em que ajuda a reduzir a
probabilidade de hospitalizacdo de bebés
por Covid-19. SAGE atualizou suas reco-
mendagoes sobre vacinas Covid-19 biva-
lentes, recomendando que os paises pos-
sam considerar o uso da vacina de mRNA
bivalente BA.5 para a série primaria

Episodios trom-
boembolicos em pa-
cientes acometidos

por Covid-19

VIANA et al., 2022

Revisdo bibliografica
(novembro de 2021 e
janeiro de 2022) sobre
repercussdes da infec-
¢do por SARS-Cov-2
sobre o sistema vascu-
lar (venoso e/ ou arte-
rial) em pacientes aco-
metidos pela Covid-
19, publicados a partir
de 2014, usando crité-
rio de idade entre 40 e
80 anos

Dentre os eventos tromboembolicos mais
comuns observados em pacientes com Co-
vid-19 estd o tromboembolismo venoso
(TEV)

Trombose pulmonar
e tromboembolismo
na Covid-19

POOR, 2021

Relatos e revisao de li-
teratura sobre os as-

pectos epidemiologi-

Uso em pequenas séries de casos de
SDRA por Covid-19 dado o potencial pa-
pel fisiopatologico da microtrombose pul-
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cos e fisiopatologicos,
diagnostico e trata-
mento da trombose
pulmonar e tromboem-
bolismo por Covid-19

monar, a trombolise. Relatos observam
melhora na hipoxemia, ventilagdo em es-
paco morto e hemodindmica em pacientes
com SDRA por Covid-19, as respostas te-
rapéuticas parecem ser de curta duragdo.
Atualmente, estudos randomizados ava-
liam o uso de ativador de plasminogénio
tecidual (Identificador ClinicalTrials.gov:
NCT04357730) e tenecteplase (Clinical-
Trials.govldentificador: NCT045055920)
em pacientes com SDRA Covid-19

Embolia pulmonar e
trombose  venosa
profunda na Covid-
19: Revisdo siste-
matica e meta-ana-

lise

SHU et al., 2021

Revisdo Sistematica —
Meta-analise da inci-
déncia de nivel de es-
tudo de EP ¢ TVP e
avaliacdo da precisdo
diagnostica dos testes
de dimero D para EP a
partir de dados multi-
céntricos de pacientes
individuais com Co-
vid-19 de 1° de janeiro
de 2020 a 15 de junho
de 2020

Vinte e sete estudos com 3.342 pacientes
com Covid-19 foram incluidos na ana-
lise. Embolia pulmonar (EP) e trombose
venosa profunda (TVP) ocorreram em
16,5% e 14,8% dos pacientes com doenga
da Covid-19, respectivamente, ¢ mais da
metade dos pacientes com EP ndo apre-
sentava TVP. Os testes de D-dimero mos-
traram alta sensibilidade (96% ¢ 91%, res-
pectivamente), mas baixa especificidade
(10% e 24 %, respectivamente). Os pon-
tos de corte dos niveis de D-dimero usa-
dos para excluir EP em diretrizes preexis-
tentes parecem aplicaveis a pacientes com
Covid-19

Embolia pulmonar
em pacientes com
Covid-19 e valor da
avaliacdo do dimero
D: Uma meta-ana-

WEE et al., 2021

Revisdo  sistematica
sobre a frequéncia de
EP na CTPA em paci-
entes com Covid-19. A

frequéncia de PE, a lo-

A frequéncia de EP em pacientes com Co-
vid-19 é maior na UTI, seguida por enfer-
marias gerais e emergéncia. A EP na Co-
vid-19 € mais comumente localizada nas
artérias pulmonares periféricas do que nas

lise calizagdo de PE e a di- | centrais, o que sugere que a trombose lo-
ferenca média padro- | cal desempenha um papel importante. A
nizada (SMD) dos ni- | avaliagdo do D-dimero pode ajudar a sele-
veis de D-dimero entre | cionar pacientes com Covid-19 para
pacientes com e sem | CTPA, usando niveis de corte de dimero
PE foram agrupadas | D de pelo menos 1000 pg/L
por modelos de efeitos
aleatorios

Tromboembolismo | BORGES et al., | Estudo de Caso O paciente desenvolveu tromboembo-

pulmonar em um | 2020 lismo pulmonar (TEP) agudo macico. O

paciente jovem com
Covid-19
matico

assinto-

estado de hipercoagulabilidade ¢ disfun-
¢do endotelial foi devido a infeccdo viral
que se refletiu em uma alteragcdo impor-
tante no nivel sérico de D-dimero (6652
pg / L), que esta associado a uma maior
gravidade da Covid-19. As recomenda-
¢des de isolamento pos-diagndstico tem
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como objetivo evitar situagdes que influ-
enciem a estase sanguinea

Covid-19 e eventos
tromboembolicos

ROBERTO et al,
2020

Estudo de revisdo da
literatura

Recomenda-se a tromboprofilaxia de ro-
tina de todos os pacientes hospitalizados
com Covid-19, independentemente do es-
core de risco, sendo esta farmacologica ou
mecanica. O uso de anticoagulantes orais
e novos tratamentos hemostaticos ofere-
cem grandes vantagens. Espera-se que es-
tes medicamentos tenham um impacto
significativo no seu uso a curto e longo
prazo

Incidéncia de even-
tos tromboemboli-
COS Venosos em pa-
cientes com diag-
nostico de Covid-
19: Uma revisao bi-

bliografica

MACARI et
2022

al.,

Revisdo da literatura
cientifica, de natureza
basica e abordagem
qualitativa através de
uma revisao bibliogra-
fica em diferentes pla-
taformas digitais

Alta variag@o quanto a incidéncia de TEV
em pacientes diagnosticados com Covid-
19, variando entre 6,5% a 76,2%. Houve
grande frequéncia de TEP, especialmente
dentre aqueles que apresentavam quadros
mais graves. Os indices de TVP foram
consideravelmente maiores naqueles que
foram admitidos em UTI e submetidos a
ventilagdo mecanica prolongada, pelo
maior tempo de imobilidade. Aumento
dos diagnésticos de TEV devido a realiza-
¢do de rotinas de triagem, tanto para TVP
quanto para TEP, indicando que muitos
locais possam estar subestimando a inci-
déncia desses eventos. Incidéncia de TEV
em pacientes, apesar do uso de terapias
com anticoagulantes, seja em dose profi-
latica, e terapéutica

Infeccdo pelo
SARS-Cov-2 e
tromboembolismo
pulmonar — Com-
portamento proé -
tromboético da Co-
vid-19

PASSOS et al., 2020

Relato de caso: Infor-
magdes obtidas pela
revisdo de prontuario
eletronico, registro de
exames complementa-
res e revisdo de litera-
tura

O diagnostico do tromboembolismo pul-
monar (TEP) foi confirmado através de
tomografia contrastada de térax. Trata-
mento clinico em Unidade de Terapia In-
tensiva (UTI), e melhora progressiva do
paciente a partir do oitavo dia de interna-
¢do, coincidindo com a queda dos niveis
de dimero-D. Apos alta da UTI, (décimo
dia de internagdo hospitalar), o paciente
evoluiu sem intercorréncias, com rivaro-
xabana (30 mg/dia por mais 17 dias e,
concluidos 21 dias, 20 mg/dia por trés a
seis meses, a ser definido apods reavalia¢do
ambulatorial)

Um caso clinico:
Tromboembolismo

pulmonar secunda-
rio em um paciente
com Covid-19

CICILINI et
2020

al.,

Relato de caso

Prescreveu-se enoxaparina 100 mg SC
12h/12h. Nao ha um esquema padrio re-
comendado especificamente para TEP na
Covid-19, optando-se pelos esquemas

classicos nas diversas experiéncias publi-
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cadas. Foi utilizada antibioticoterapia para
cobertura de pneumonia bacteriana da co-
munidade, pois ndo era possivel a exclu-
sdo da associacdo. Ha potencial coinfec-
¢do no relato. Com a evolucdo favoravel,
recebeu alta com rivaroxabana e tera
acompanhamento ambulatorial. A decisdao
de anticoagulante oral deve ser individua-
lizada e de acordo com a realidade econd-
mica, comorbidades e possibilidade de
acompanhamento médico. Nenhum far-
maco na literatura foi encontrado como

preferencial para esta situagao

Neste estudo, foram revisados os principais
achados e evidéncias disponiveis até o mo-
mento sobre o diagnoéstico, profilaxia, trata-
mento e recomendagdes de TVP e TEP em pa-
cientes Covid-19, assim como a descricao de
casos de pacientes diagnosticados com infec¢do
pelo SARS-CoV-2 evoluindo com TEP com e
sem evidéncia de trombose periférica.

A Covid-19 ¢ definida por uma doenga res-
piratéria grave que cursa com uma alta trans-
missibilidade e alta viruléncia, possui como vi-
rus causador o SARS-CoV-2 (VIANA et al.,
2022) (sigla em inglés para Severe Acute Respi-
ratory Syndrome CoronaVirus 2), que se espa-
lhou pelo planeta com uma velocidade surpre-
endente. Sua emergéncia se deu em uma pro-
vincia chinesa em dezembro de 2019, tornando-
se uma pandemia que desafia a satide publica
global (PASSOS et al., 2020; CICILINI et al.,
2020).

Ao dar entrada nos hospitais ¢ necessario
observar os sinais e sintomas em pacientes, pois
muitos desses sdo inespecificos e podem ser
confundidos com outros diagnosticos possiveis.
Os casos mais graves, daqueles internados em
UTI por Covid-19 ¢ preciso detectar se ocorre
trombose ou ndo, evidenciada principalmente
em membros inferiores, uma vez que podem
apresentar rapida deterioracdo respiratoria, pela

queda da saturagdo de oxigénio, instabilidade
hemodinamica e/ou piora das trocas pulmona-
res de gases.

Para definir se ha ou ndo TEP depende da
localizagdo e do tamanho do trombo e do es-
tado cardiorrespiratorio prévio do paciente,
isto porque os sinais e sintomas clinicos po-
dem se apresentar de forma variavel, com qua-
dros assintomaticos ou até as situacOes de
morbimortalidade, dificultando o diagnostico.
Geralmente, os principais achados clinicos do
TEP sdao adilatacdo de ventriculo direito
(VD), hipertensdo pulmonar, insuficiéncia tri-
cuspide e visualiza¢ao de trombo em VD ou
atrio direito (AD), projetando-se para o VD e
disfungdo do mesmo AD. Em um relato de
caso, de Borges et al., (2020) ocorreu o TEP
maci¢o em um paciente jovem, quando o
trombo ndo permite o fluxo do VD para o pul-
mao, causando um choque obstrutivo e hipo-
tensdo.

Portanto, segundo Cicilini et al., (2020), o
TEP pode ser uma das complicagdes da Co-
vid-19, devido ao estado de hipercoagulabili-
dade e inflamagdo sistémica (que aumenta a
chance de trombose venosa e arterial), mesmo
na presenca da triade classica (dispneia, dor
toracica pleuritica e hemoptise).
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Esses resultados se assemelham ao estudo
sobre a pandemia causada pelo coronavirus
SARS-CoV-2, que pode provocar lesao pulmo-
nar alveolar e faléncia respiratdria aguda, além
de apresentar em varios relatos, uma alta preva-
léncia de doencas cardiovasculares, sobretudo
tromboembolismo venoso sem ser profundo
(TEV). A infecgao por SARS-Cov-2 se apre-
senta com uma variedade de complicacdes ex-
pressivas no ambito respiratorio e cardiovascu-
lar, devido ao aumento nos niveis de D-dimero,
que reflete a associa¢ao do aumento da mortali-
dade devido ao agravamento da doenga, € ¢ um
dos parametros alterados por pacientes infecta-
dos por SARS-CoV-2 (MOTA et al., 2021).

A pandemia e suas consequéncias € 0 im-
pacto trazidos pela doenga resultaram em pes-
quisas e estudos sobre as medidas e abordagens
terapéuticas aos pacientes acometidos e interna-
dos com a Covid-19, independentemente da
idade e comorbidade, e concluiram que a infec-
¢ao pela SARS-CoV-2 causam alteragdes trom-
boticas clinicamente perceptiveis (PASSOS et
al., 2020). Pacientes infectados possuem risco
de desenvolver trombose dos seguimentos arte-
riais € venosos, em consequéncia do quadro in-
flamatorio demasiado e de fendmenos hemato-
logicos, tais como, ativagao plaquetaria, disfun-
¢do do endotélio e estase sanguinea (RO-
BERTO et al., 2020).

Corroborando com o estudo dos autores su-
pracitados, pesquisas relatam que o uso do D-
dimero, marcador bioldgico indicativo de anor-
malidades hemostaticas e trombose intravascu-
lar (MOTA et al., 2021) tem como principal
funcdo excluir TEP em casos em que os escores
pré-teste resultaram em baixa probabilidade,
sua elevagdo nas formas graves da Covid-19 e
a sobreposi¢ao de sintomas respiratorios da do-
enca de base as do TEP dificultam o diagnostico
destes sintomas de maneira precoce. Por isso,

Passos et al., (2020) advertem de que se deve
dar especial atengdo as alteragdes, tais como:
“Hipoxemia refrataria, alteragdes eletrocardi-
ograficas, surgimento de taquicardia sinusal
nao explicada pelo quadro clinico atual e dis-
funcdo de VD para o diagnostico de trombose
pulmonar e inicio da terapia anticoagulante
adequada”.

A associacao da Covid-19, aumento do D-
dimero e o risco maior de morte sdo relatados
em diversos estudos (MACARI et al., 2022).
Em contraponto, para alguns estudos, o D-di-
mero, que ¢ um produto da degradacao da fi-
brina, ndo ¢ um exame especifico de TEP e ¢
insuficiente para um diagnoéstico, tendo em
vista ndo excluir TEP quando a probabilidade
¢ alta, ou estd aumentado em outras patolo-
gias. Relatos de casos apontam que os pacien-
tes com Covid-19 tém niveis elevados de D-
dimero, descrevendo altas taxas de TEV (D-
dimero elevado associa-se, normalmente, a
uma ativagado excessiva da coagulagao e hiper-
fibrindlise). Por isso, ele € usado para detectar
trombo ativo, com alta sensibilidade, mas de
baixa especificidade. De acordo com Macari
et al., (2022), este tipo de marcador apresenta
um valor preditivo negativo bom, mas ndo um
valor preditivo positivo bom. Contudo, em
condi¢des de inflamacao e infecgdes pode-se
elevar os niveis de D-dimero na auséncia de
trombose, que também estao associadas a Co-
vid-19.

O diagnostico do TEP, doenga relativa-
mente comum, mas potencialmente fatal, deve
ser rapido e imediato a partir da percepgao dos
sintomas, e exige uma abordagem interdisci-
plinar (especialidades médicas clinicas, cirur-
gicas e radiologicas) a fim de se evitar com-
plicagdes severas e o Obito. Para Moreira et
al., (2021), o diagnostico precoce dessas alte-
ragdes em pacientes infectados pelo SARS-
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CoV-2 ¢ essencial para o manejo clinico ade-
quado e redu¢ao de morbimortalidade.

O diagnostico clinico ¢ feito com critérios
baseados no Escore de Wells que considera os
principais fatores de risco para o desenvolvi-
mento da doenga, € seu manejo ¢ mais ade-
quado para se obter melhores resultados (MI-
RANDA, 2022). Os valores acima de quatro (4)
pontos sugerem alta probabilidade de TEP,
quando torna necessario fazer angiotomografia
computadorizada (AngioTC) de térax, método
mais indicado para o diagndstico) (ROBERTO
et al., 2020; MACARI et al., 2022). Pacientes
com valores abaixo de quatro (4) pontos devem
ter o D-dimero dosado, seu valor baixo (nor-
malmente abaixo de 500 ng/ml) tem um alto va-
lor preditivo negativo e pode permitir excluir
TEP das possibilidades diagnésticas (MACARI
etal., 2022).

O escore de Wells pode ser usado para esti-
mar o risco para pacientes com suspeita de TVP
e EP e para ajudar no direcionamento referente
aos exames a serem realizados em cada caso.
De acordo com a meta-analise realizada a taxa
de incidéncia de EP e TVP em pacientes com
Covid-19 foi de 16,5% e 14,8%, respectiva-
mente. Entretanto, a TVP estava presente em
apenas 42,4% dos pacientes com EP (SUH et
al., 2021; MIRANDA, 2022).

Nos casos mais graves da Covid-19, obser-
vam-se altos niveis de D-dimero, que tem sido
associado a aumento da mortalidade. Entre-
tanto, a maioria dos especialistas concorda que
o sinal para aumento do risco trombdtico € su-
ficiente para recomendar a profilaxia farmaco-
logica em pacientes hospitalizados com Covid-
19. Tem sido recomendado, ainda, considerar
anticoagulagdo no cendrio de pacientes criticos
em terapia intensiva, mesmo sem evidéncia cli-
nica ou de imagem de trombose, levando em
consideragdo risco de sangramento e possivel

beneficio na interrupgao da cascata pro-trom-
botica (PASSOS et al., 2020; POOR, 2021).
Conforme revisao de literatura ¢ importante
compreender o percurso da Covid-19 e a inte-
ra¢ao da doenga com a imunidade, o endotélio
e a coagulagdo, assim como a possivel pro-
gressao para o desdobramento de doencas
tromboembolicas (VIANA et al., 2022).

Percebe-se pelos estudos realizados a rele-
vancia em se iniciar precocemente a terapia
farmacologica e fornecer profilaxia apropri-
ada para pacientes de risco com problemas
tromboembolicos ocasionados pela Covid-19.
Entre os pacientes com Covid-19 gravemente
enfermos com insuficiéncia respiratoria, a
tromboprofilaxia em altas doses foi associada
a um menor risco de morte e uma menor inci-
déncia cumulativa de eventos tromboemboli-
cos em comparagao com doses mais baixas
(SANTOS et al., 2021).

A prescri¢do de rivaroxabana 30 mg/dia,
em decorréncia da melhora hemodinamica e
programacao do desmame da ventilagdo me-
canica (PASSOS et al., 2020; AMADO &
SANTANA, 2022), o seguimento ambulato-
rial (AMADO & SANTANA, 2022) e os anti-
coagulantes (ROBERTO et al., 2020; CICI-
LINI et al., 2020; SUH et al., 2021) sdo rele-
vantes, uma vez que a anticoagulacao conco-
mitante durante a administracdo de um trom-
bolitico € necessaria para prevenir a retrom-
bose imediata além do atendimento e da quan-
tidade de dias de cuidados hospitalares
(POOR, 2021).

Conforme esclarecem Passos et al.,
(2020), as interacdes medicamentosas entre
terapias contra Covid-19 e agentes antiplaque-
tarios ou anticoagulantes, bem como a inter-
rupe¢ao inadvertida de drogas anticoagulantes
podem acarretar o estado pro-tromboético en-
contrado na doenga. Suh et al., (2021) e Kwee
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et al., (2021) comentam que a EP pode ser uma
causa direta de morte em pacientes com Covid-
19, apesar do uso de profilaxia antitrombotica.
Na presente revisao foi identificado o aumento
dos diagnosticos de TEV com a realizagao de
rotinas de triagem, tanto para TVP quanto para
TEP, indicando que muitos locais possam estar
subestimando a incidéncia desses eventos, e foi
notada a incidéncia de TEV em pacientes, ape-
sar do uso de terapias com anticoagulantes, seja
em dose profilatica, terapéutica ou doses mais
altas. Assim, Macari et al., (2022) citam que va-
rios grupos tém aconselhado o uso de doses
mais altas que o normal para prevencao dos
eventos tromboembdlicos, apesar da nao cer-
teza sobre a total efetividade dessa terapia.

Quase todos os estudos foram unanimes so-
bre a necessidade dos exames complementares,
tais como: Eletrocardiograma (tem pouca con-
tribui¢do no TEP), D-dimero, ecocardiograma,
arteriografia pulmonar, angiotomografia de ar-
téria pulmonar (angio-TC) e ultrassonografia
com Doppler de vasos para diagndstico, pois na
maioria das vezes, a disponibilidade dos exa-
mes define a estratégia de investigacao a ser re-
alizada, havendo, entretanto, vantagens de seu
emprego nos eventos tromboembdlicos. A pre-
senca de trombo ¢ diagnosticada com a nao
compressao da veia na imagem de ultrassono-
grafia, e o uso adicional do Doppler pode cor-
roborar a evidéncia do trombo (ROBERTO et
al., 2020).

Para Moreira et al., (2021) estes exames de
imagem sao cruciais para confirmac¢ao do diag-
nostico da doenga j& que os sintomas apresenta-
dos podem ser confundidos com os da Covid-
19. O ecocardiograma, por exemplo, ¢ impor-
tante na avaliagdo de pacientes com suspeita de
TEP pela possibilidade de fundamentar o diag-
nostico e de avaliar os possiveis quadros secun-

darios, como dispneia aguda, dor toracica e
colapso cardiovascular.

Estudos epidemioldgicos permitem com-
preender os problemas relacionados a assis-
téncia aos pacientes com diferentes enfermi-
dades, assim como auxiliam o planejamento
de novas politicas publicas para maior quali-
dade na prestagdo de servigos de saude a po-
pulacdo e de forma mais eficiente do ponto de
vista econdmico (MOTA et al., 2021).

Por fim, Amado & Santana (2022) afir-
mam que ¢ de fundamental importancia auxi-
liar os profissionais de satde nas condutas la-
boratoriais, clinicas e terap&uticas no monito-
ramento dos casos e melhores encaminhamen-
tos relacionados ao TEP, e demais problemas
tromboembolicos. A partir dos conhecimentos
em epidemiologia, fisiopatologia, métodos di-
agnosticos, além da profilaxia e tratamentos
disponiveis, o profissional serd capaz de con-
duzir de modo adequado os procedimentos ca-
ros ao manejo do TEP, a partir dos conheci-
mentos de que realmente existe correlagdo en-
tre a Covid-19 e os eventos tromboembolicos
ocorridos nos ultimos trés anos de 2020 a
2023 (MOREIRA et al., 2021).

Como também, conclui-se que ¢ de funda-
mental importancia a criagcdo de novas estraté-
gias do Sistema Unico de Saade (SUS) a fim
de melhorar o diagnostico, prevenir € promo-
ver tratamento adequado do TEP no Brasil,
como aponta Miranda (2022), assim como po-
der ter acesso a vacinagdo aqueles que correm
o risco dessa grave doenca, principalmente os
adultos mais velhos e aos com condigdes sub-
jacentes, incluindo com refor¢os adicionais
atendendo ao objetivo do Grupo Consultivo
Estratégico de Especialistas em Imunizacao
(SAGE), da Organizagao Mundial da Satude
(OMS, 2023), a fim de refletir sobre o impacto
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da variante Omicron e a alta imunidade popula-
cional devido a infec¢do e a vacinagao.

CONCLUSAO

Ap6s a pandemia da Covid-19, ¢ relevante
atentar sobre a existéncia da sua correlacdo com
eventos tromboembolicos ¢ cardioembolicos,
por vezes ocasionados por uma coagulopatia
exacerbada diagnosticada em varios pacientes
perante diversos estudos. Além de identificar as
manifestagdes clinicas desses pacientes, nao
apenas sobre o aspecto respiratorio, mas vi-
sando possiveis ocorréncias que coloquem em
risco seu estado hemodinamico.

As prescrigdes hospitalares e ambulatoriais,
as recomendacdes de farmacos e alguns exames

complementares sdo indispensaveis e
agregam no possivel diagndstico. Exemplo
disso sdo os pontos de corte dos niveis de D-
dimero usado para excluir embolia pulmonar
em diretrizes preexistentes, que também
parecem aplicaveis a pacientes com Covid-19
em alguns estudos.
Mais pesquisas sao necessarias para
evidéncias mais concretas, hd de se sugerir a
adogdo das melhores escolhas terapéuticas
para o tratamento de possiveis intercorréncias
embolicas, levando em consideracdo a
singularidade de cada paciente, bem como
estabelecer novos protocolos de profilaxia e
tratamento visando diminuir as complicagdes

e a mortalidade em pacientes com Covid-19.

181




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

AMADO, V.M. & SANTANA, A.N.C. Desafios assis-
tenciais aos pacientes com tromboembolismo pulmonar
no Brasil. Jornal Brasileiro de Pneumologia, v. 48, n. 3,
p. 1-2,2022.

BORGES, N.H. ef al. Tromboembolismo pulmonar em
um paciente jovem com Covid-19 assintomatico. Relato
de caso. Arquivos Brasileiros de Cardiologia., v. 115, n.
6, p.1205-1207. 2020.

CICILINI, A.L. et al. Caso clinico: tromboembolismo
secundario em um paciente com Covid-19. Revista USP,
v. 53, p. 313-320 2020.

KWEE, R.M. ef al. Embolia pulmonar em pacientes com
Covid-19 e valor da avaliacdo do dimero D: Uma meta-
analise. European Radiology, v. 31, n. 11 p. 8168-8186,
2021.

MACARI, B.F. et al. Incidéncia de eventos tromboem-
boélicos venosos em pacientes com diagndstico de Covid-
19. Research, Society and Development, v. 11, n. 5,
2022.

MIRANDA, C.H. Tromboembolismo pulmonar: uma en-
tidade subdiagnosticada e subnotificada no Brasil. Jornal
Brasileiro de Pneumologia, v. 48, n. 4, p. 1-3, 2022.

MOREIRA, M.V. et al. Tromboembolismo pulmonar:
Dos aspectos epidemioldgicos ao tratamento. Brazilian
Journal of Health Review, v. 4, n. 2, p. 8350-8363, 2021.

MOTA, L.P. et al. Desenvolvimento de trombose em pa-
cientes com infec¢ao por SARS-CoV-2. Research, Soci-
ety and Development, v. 10, n. 9, 2021.

OMS. Organizacdo Mundial da Satde. Relatorio da
reunido do Grupo Técnico Assessor de Composi¢ao de
Vacinas contra a Covid-19 realizada nos dias 16 e 17
de margo de 2023. 14 de abril de 2023 - Declaragdo.
Disponivel em: https://www.who.int/es/news/item/14-
04-2023-report-of-the-meeting-of-the-who-technical-
advisory-group-on-Covid-19-vaccine-composition-
(tag-co-vac)-held-on-16-17-march-2023. Acesso em:
26 abr. 2023.

PASSOS, H. et al. Infecgdo pelo SARS-Cov-2 e trom-
boembolismo pulmonar — Comportamento proé - trom-
boético da Covid-19. Relato de caso. Arquivos Brasilei-
ros de Cardiologia, v. 115, n. 1, 2020.

POOR, H.D. Trombose pulmonar e tromboembolismo
na Covid-19. Peito, v. 160, n. 4, p. 1471-1480, 2021.

ROBERTO, G.A.et al. Covid-19 e eventos tromboem-
bolicos. ULAKES Journal of Medicine, v. 1, p. 50-59,
2020.

SANTOS, G.M.R. et al. Efeito da Covid-19 sobre even-
tos tromboembolicos e controle deste com anticoagu-
lantes. Brazilian Journal of Development, v. 7, n. 7, p.
66241-66264, 2021.

SUH, Y.J. et al. Trombose em Covid-19: Uma revisdo
sistematica e meta-analise. Radiologia, v. 298, n. 2, p.
E70-E80, 2021.

VIANA, L.S.M. et al. Episodios tromboembolicos em
pacientes acometidos por Covid-19. Revista Cientifica
da Faculdade de Medicina de Campos — FMC, v. 17, n.
2, p. 43-49, 2022.

182



https://www.who.int/es/news/item/14-04-2023-report-of-the-meeting-of-the-who-technical-advisory-group-on-covid-19-vaccine-composition-(tag-co-vac)-held-on-16-17-march-2023
https://www.who.int/es/news/item/14-04-2023-report-of-the-meeting-of-the-who-technical-advisory-group-on-covid-19-vaccine-composition-(tag-co-vac)-held-on-16-17-march-2023
https://www.who.int/es/news/item/14-04-2023-report-of-the-meeting-of-the-who-technical-advisory-group-on-covid-19-vaccine-composition-(tag-co-vac)-held-on-16-17-march-2023
https://www.who.int/es/news/item/14-04-2023-report-of-the-meeting-of-the-who-technical-advisory-group-on-covid-19-vaccine-composition-(tag-co-vac)-held-on-16-17-march-2023

