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RESUMO

A Sindrome respiratoria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2), o sétimo coronavirus humano, foi
descoberto em Wuhan, provincia de Hubei, China, durante a recente epidemia de pneumonia em janeiro
de 2020. Até entdo, no Brasil se teve mais de 22,2 milhdes de casos e 616 mil mortes, e, a nivel mundial,
267 milhdes de casos e 5,27 milhdes de mortes — até inicio de dezembro de 2021. Nesta revisdo da
literatura foram analisados onze artigos, selecionados nas bases de dados: Scielo, Lilacs e PubMed.
Hoje, o tratamento para casos leves de covid-19 recomendado é similar com o efetuado em infecgbes
respiratdrias ocasionadas por virus variadas, a exemplo da gripe. O médico tem a possibilidade de
prescrever remédios para alivio dos sintomas, como 0s analgésicos para as dores e antitérmicos para
controlar a febre. O repouso e a ingestdo de liquidos também sdo recomendados — ndo ha um
tratamento especifico, todavia, mais de 100 medicamentos estdo em analise em diversas pesquisas. Em
casos graves o tratamento inicia-se com a internacdo do paciente no hospital, podendo ser
acompanhado ou n&o de respiradores e medicacdo na veia. A ECMO surge como uma boa opc¢do na
forma mais grave da doenca, pois esta pode levar a quadros de hipoxemia refrataria, onde a ECMO tem
funcéo relevante.
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Abstract

Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2), the seventh human coronavirus, was discovered
in Wuhan, Hubei province, China, during the recent pneumonia epidemic in January 2020. Until then, Brazil had
more than 22.2 million cases and 616,000 deaths, and worldwide, 267 million cases and 5.27 million deaths — as of
early December 2021. In this literature review, eleven articles were published, selected in the following databases:
Scielo, Lilacs and PubMed. Today, the recommended treatment for mild cases of covid-19 is similar with the effect
of respiratory infections caused by various viruses, such as the flu. The doctor is able to prescribe medication to
relieve symptoms, such as analgesics for pain and antipyretics to control fever. Rest and fluid intake are also
recommended — there is no specific treatment, however, more than 100 medications are being analyzed in several
studies. In severe cases, treatment begins with the patient's admission to the hospital, which may or may not be
accompanied by respirators and medication in the vein. ECMO appears as a good option in the most severe form
of the disease, as it can lead to refractory hypoxemia, where ECMO plays a relevant role.
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1. INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, um surto de pneumonia de origem desconhecida foi relatado em Wuhan,
provincia de Hubei, China. Os casos de pneumonia foram epidemiologicamente ligados ao Mercado Atacadista de
Frutos do Mar de Huanan. A inoculacdo de amostras respiratorias em células epiteliais das vias aéreas humanas,
linhagens celulares Vero E6 e Huh7, levou ao isolamento de um novo virus respiratdrio cuja analise do genoma
mostrou ser um novo coronavirus relacionado ao SARS-CoV, e, portanto, denominado coronavirus de sindrome
respiratéria aguda grave 2 (SARS-CoV-2). O SARS-CoV-2 é um betacoronavirus pertencente ao subgénero
Sarbecovirus. A disseminacéo global do SARS-CoV-2 e os milhares de mortes causadas pela doenga coronavirus
(COVID-19) levaram a Organizacdo Mundial da Salude a declarar uma pandemia em 12 de marco de 2020
(CAVALCANTE, et al., 2020).

Até 0o momento, o mundo pagou um alto preco por esta pandemia em termos de vidas humanas
perdidas, repercussdes econdémicas e aumento da pobreza. Nesta revisdo, fornecemos informacdes sobre a
epidemiologia, diagnéstico sorolégico e molecular, origem do SARS-CoV-2 e sua capacidade de infectar células
humanas e questdes de seguran¢ca. Em seguida, nos concentramos nas terapias disponiveis para combater a
COVID-19, o desenvolvimento de vacinas, o papel da inteligéncia artificial no gerenciamento da pandemia e na
limitacdo da propagacao do virus, o impacto da epidemia de COVID-19 em nosso estilo de vida e preparacdo para
uma possivel terceira onda (CIOTTI, et al., 2020). Até ent&o, no Brasil se teve mais de 22,2 milhBes de casos e
616 mil mortes, e, a nivel mundial, 267 milhdes de casos e 5,27 milhdes de mortes — até inicio de dezembro de
2021.

Pacientes com infeccdo por SARS-CoV-2 podem apresentar sintomas que variam de leves a graves,
sendo uma grande parte da populagdo portadores assintomdticos. Os sintomas mais comumente relatados
incluem febre (83%), tosse (82%) e falta de ar (31%). Em pacientes com pneumonia, a radiografia de térax
geralmente mostra manchas multiplas e opacidade em vidro fosco. Sintomas gastrointestinais como vémitos,
diarreia e dor abdominal s&o descritos em 2-10% dos pacientes com COVID-19 e em 10% dos pacientes, diarreia
e nauseas precedem o desenvolvimento de febre e sintomas respiratorios (BARTLETT et al., 2020).

O sistema cardiovascular € frequentemente afetado, com complicac¢des, incluindo lesdo do miocardio,
miocardite, infarto agudo do miocardio, insuficiéncia cardiaca, disritmias e eventos tromboembdlicos venosos, e o
monitoramento com troponina cardiaca de alta sensibilidade pode ser util. Os pacientes que apresentam sindrome
do desconforto respiratério agudo podem piorar rapidamente e morrer de faléncia de multiplos 6rgaos induzida
pela chamada “tempestade de citocinas” (CAVALCANTE et al., 2020).

Hoje em dia, o tratamento para casos leves de covid-19 recomendado é similar com o efetuado em
infeccBes respiratérias ocasionadas por virus variadas, a exemplo da gripe. O médico tem a possibilidade de
prescrever remédios para alivio dos sintomas, como os analgésicos para as dores e antitérmicos para controlar a
febre. O repouso e a ingestado de liquidos também sdo recomendados — ndo ha um tratamento especifico, todavia,
mais de 100 medicamentos estdo em analise em diversas pesquisas. Em casos graves o tratamento inicia-se com
a internacdo do paciente no hospital, podendo ser acompanhado ou ndo de respiradores e medicacdo na veia. A
ECMO surge como uma boa opcao na forma mais grave da doenca, pois esta pode levar a quadros de hipoxemia
refrataria, onde a ECMO tem func&o relevante (MATOS et al., 2021).

Assim, o objetivo do presente é verificar na literatura de 2020 e 2021 os beneficios e contraindicacdes do

uso da Oxigenacdo por Membrana Extracorpéria no tratamento da COVID-19.



2. MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisédo integrativa de artigos publicados nos Ultimos seis anos sobre Indicacbes e
contraindicacbes de Oxigenacdo por Membrana Extracorp6rea no tratamento da COVID-19, com o objetivo de
analisar o uso da ECMO, principais tratamentos que tem sido utilizados com sucesso, 0s materiais utilizados e as
possiveis complicacées.

O método de revisdo integrativa tem como finalidade sintetizar os conhecimentos e incorporar seus
resultados na préatica. Tal método constitui um instrumento da Préatica Baseada em Evidéncias que se caracteriza
por uma abordagem orientada ao cuidado clinico e ensino fundamentado no conhecimento e na qualidade da
evidéncia. A revisao integrativa possui ainda uma abordagem metodolégica ampla permitindo a inclusdo de
estudos diversos visando uma compreensao completa da questdo analisada (SOARES et al., 2014).

A construgdo de uma revisdo integrativa deve respeitar seis etapas: elaboragdo da pergunta norteadora;
busca na literatura; coleta de dados, analise critica dos estudos incluidos; discusséo dos resultados; apresentacéo
da revisdo (SOARES et al., 2014).

A questdo norteadora desta revisdo integrativa foi: Qual conhecimento tem sido produzido nos ultimos seis
anos sobre indicagfes e contraindicacdes de Oxigenacdo por Membrana Extracorpérea no tratamento da COVID-
197

Para a revisd@o bibliografica utilizou-se as seguintes bases dados: Google Académico, Lilacs (Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) e PubMed. Os descritores utilizados foram: cateter venoso
central e dispositivos para acesso vascular. Os artigos e guidelines foram selecionados por meio da leitura dos
resumos e, apoés isso, foram escolhidos os que se enquadraram nos seguintes critérios de incluséo: publicados
nos Ultimos seis anos, em lingua portuguesa, inglesa ou espanhola, que se reportassem sobre técnica, materiais e
prevencdo das complica¢des associadas ao tema.

Foram incluidos nesta revisdo onze artigos da literatura nacional e internacional dos Ultimos dois anos, de
2020 a 2021, com busca em base de dados on-line.

Dos artigos utilizados constam: seis artigos de Revisdo sistemética de literatura de 2020 a 2021, dois
artigos de pesquisa bibliografica de 2020 e 2021, um Estudo ecolégico, um Relato de experiéncia com abordagem
descritiva e um estudo de caso. Compondo assim, uma amostra final de onze estudos.

ApOs a leitura dos artigos, seus dados foram analisados e a sintese das informagdes organizadas de

acordo com o nome do autor, titulo do trabalho, ano de publicacgéo, tipo de estudo e suas conclusdes.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Como elencado, em dezembro de 2019, o distrito de Wuhan, na regido central da China, anunciou a
deteccdo de um virus ndo descrito anteriormente que causou surtos de pneumonia. A doencga causada por esta
nova sindrome respiratoria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2) foi posteriormente denominada doenga
coronavirus 2019, o COVID-19. O surto de SARSCoV-2 foi declarado como uma emergéncia de saude publica de
preocupagdo internacional pela Organizacdo Mundial da Saide (OMS) em 30 de janeiro e uma pandemia em 11
de marc¢o (CHO et al., 2020).

Apesar das licBes aprendidas com surtos anteriores, 0 preparo e a conscientizacdo para esse virus
transmissivel foram inadequados para impedir a disseminacdo de COVID-19 para mais de 4.700.000 pacientes

com mortalidade bruta de 6,6% em 19 de maio de 2020. A mortalidade em COVID-19 pacientes ventilados



mecanicamente permanece alta, e ndo esta claro se alguns desses pacientes podem ser resgatados com ECMO
(CHO et al., 2020).

Muitos médicos estavam preocupados com o uso de terapias de alto custo e recursos intensivos para uma
propor¢cdo pequena e selecionada de pacientes gravemente enfermos se 0s sistemas nacionais de saulde
corressem o risco de ficar sobrecarregados. N&do estava claro se as razdes subjacentes a essas taxas de
mortalidade iniciais, aparentemente altas, estavam relacionadas a fisiopatologia do préprio virus ou ao uso de
ECMO por médicos sobrecarregados em circunstancias abaixo do ideal. Recentemente, surgiram dados
delineando o papel potencial da ECMO para COVID-19 com maior clareza (MACLAREN; COMBES; BRODIE,
2021).

Ocorreram varios surtos virais recentemente, incluindo a sindrome respiratoria aguda grave (SRAG) - ou
Severe acute respiratory syndrome (SARS), a pandemia de influenza H1N1 e a sindrome respiratéria do Oriente
Médio (SROM). Embora o surto de SARS na China em 2002 tenha causado um surto de sindrome respiratéria
aguda grave por coronavirus (SARS-CoV), ha poucos dados relatados sobre o uso de ECMO. Isso ocorreu porque
a ECMO nado era comumente usada naquela época, mesmo em pacientes gravemente enfermos que n&o
respondiam favoravelmente a ventilagdo mecénica convencional e outros adjuvantes. Existem alguns dados sobre
0 uso de ECMO na SROM (BSC et al., 2020).

E importante ressaltar que essa circulagdo extracorpérea € um aparelho mecanico de uso temporario
aplicado em casos de faléncia cardiorrespiratéria. A ECMO foi frequentemente adotada como terapia de resgate
para pacientes que comumente vivenciam SDRA induzida por COVID-19 e / ou outras complicagcdes de COVID-
19. A ECMO pode ser considerada em pacientes que desenvolvem insuficiéncia cardiopulmonar grave devido a
COVID-19, que é refratéria a ventilagdo mecénica ideal e outras terapias médicas (CARVALHO et al., 2021;
MATOS et al., 2021).

A pandemia de H1N1 de 2009 testemunhou o aumento da ECMO, e isso em parte pode ser atribuido a
significativa “mudanca de idade” com pacientes mais jovens (<65 anos de idade) sendo mais afetados pelo virus.
As melhorias na tecnologia ao longo do tempo certamente desempenharam um papel significativo também.
(MATOS et al., 2021).

Um estudo multicéntrico francés captou a experiéncia inicial com pacientes com COVID-19 em estado
critico, apoés a primeira onda da pandemia atingir a Europa Ocidental. Oitenta e trés (17%) dos 492 pacientes de
terapia intensiva com sindrome da angustia respiratéria aguda (SDRA) relacionada a COVID-19 receberam ECMO
e foram avaliados para ter uma probabilidade estimada de mortalidade em 60 dias de 31% (IC de 95% 22— 42). Os
pacientes eram semelhantes em muitos aspectos aos do ensaio ECMO para resgate de lesdo pulmonar em SDRA
grave (EOLIA), com uma relagédo de pressao parcial média de oxigénio arterial para fracdo inspirada de oxigénio
(PaO2 / FiO2) de 60 (IQR 54 —68) antes da ECMO. Eles também foram tratados de acordo com principios
baseados em evidéncias semelhantes aos das coortes EOLIA e 94% receberam posicionamento em pronacdo
antes da ECMO. Eventos hemorragicos e trombdticos foram comuns, com 42% dos pacientes sofrendo um
episodio de sangramento importante e 19% tendo émbolos pulmonares durante a ECMO. Em comparacéo,
nenhum paciente no estudo EOLIA relatou ter Embolos pulmonares durante a ECMO. Este aparente aumento no
risco de tromboembolismo com risco de vida também foi documentado em pacientes com COVID-19 em estado
critico que ndo receberam ECMO. Infec¢des nosocomiais também foram vistas com frequéncia. Oitenta e sete por
cento dos pacientes desenvolveram pneumonia associada a ventilagcdo mecanica e 48% tiveram bacteremia. Este
relatorio forneceu percepgdes sobre o uso de ECMO para COVID-19 em centros experientes, incluindo aqueles

gue haviam participado do estudo EOLIA, e tinham protocolos consistentes e praticas padronizadas de



gerenciamento de SDRA em vigor antes da pandemia. (MACLAREN; COMBES; BRODIE, 2021).

O maior relatério até o momento do registro da Organizacdo de Suporte a Vida Extracorpérea -
Extracorporeal Life Support Organization (ELSO) incluiu pacientes de 213 centros em 36 paises. Os dados de
1.035 pacientes com COVID-19 com suporte de ECMO mostraram uma incidéncia cumulativa estimada de
mortalidade hospitalar 90 dias apds o inicio da ECMO de 37% (IC de 95% 34-40). Naqueles que tiveram
disposicéo final para 6bito ou alta hospitalar, 39% morreram. Este relatério detalhou pacientes com COVID-19 com
suporte de ECMO, independentemente da indicagédo clinica, ndo apenas aqueles com SDRA. Seis por cento dos
pacientes receberam ECMO para suporte circulatério mecanico, o que foi associado a maior mortalidade (razao de
risco (HR) 1,89, IC 95% 1,2—-2,97). Um maior risco de mortalidade também foi observado em pessoas com mais de
70 anos (HR 3,07, IC 95% 1,58-5,95). A relacdo PaO2 / FiO2 mediana antes da canulacdo foi de 72 (IQR 59-94) e
60% tiveram uma tentativa de posicionamento prono antes do inicio da ECMO. N&o houve diferencas significativas
nas taxas de coagulo ou mau funcionamento do circuito em comparagdo com os dados do centro de 2019 do
registro, uma vez normalizados para os tempos medianos mais longos em ECMO nos pacientes COVID-1
(MACLAREN; COMBES; BRODIE, 2021).

Alguns estudos mostram que trés em cada quatro pacientes foram tirados da ECMO e, embora uma taxa
de desmame de 75% pareca bem-sucedida, um dos trés pacientes desmamados acabou morrendo apos a
remogdo da ECMO VV. O Ultimo paciente de um estudo analisado morreu devido a grave sangramento
gastrointestinal durante o uso de ECMO, destacando as complica¢gfes potencialmente fatais associadas a ECMO
(sendo o sangramento o0 mais frequente). Assim, com dois dos quatro pacientes que eventualmente expiram, este
estudo também néo fornece nenhuma indicagéo conclusiva da eficacia da ECMO para COVID-19 (BSC et al.,
2020).

As complicagbes podem surgir com o uso de ECMO, sendo a hemorragia e a coagulopatia as mais
comuns. A hemorragia pode variar desde o local da canula até sangramento intracraniano e pulmonar. Esses
pacientes também correm risco de tromboembolismo, paradoxalmente, devido ao repouso prolongado no leito,
comorbidades e carga da doenca. TVP e EP foram identificados enquanto os pacientes estavam em ECMO. Foi
demonstrado que o COVID-19 promove trombose e, em casos graves, pode resultar em coagulacéo intravascular
disseminada, que combinada com ECMO colocara o paciente em maior risco de coagulopatia. Complicacdes
mecénicas, embora menos provaveis, ainda podem ocorrer, como falha do oxigenador e da canula. A infec¢céo de
locais de canula ou infec¢cdes nosocomiais também deve ser considerada e pode resultar em uma infecgéo
sobreposta junto com COVID-19 (SUGEEVAN et al., 2020).

A ECMO deve ser reservada para aqueles que estdo gravemente enfermos e, atualmente, com o
surgimento de COVID19, estamos atendendo cada vez mais e mais pacientes gravemente enfermos. A ECMO
consome muitos recursos e requer conhecimento clinico, compreenséo e experiéncia com a ECMO para obter os
melhores resultados. Existem poucos leitos de terapia intensiva e até menos maquinas de ECMO e é imperativo
gue os pacientes sejam selecionados corretamente. A ELSO forneceu orientacdo sobre os critérios necessarios
para encaminhar esses pacientes para ECMO e qual coorte de pacientes deve ser considerada inadequada para
ECMO. O tempo certo pode desempenhar um fator importante. Esses pacientes devem receber ECMO
imediatamente ou logo apds a apresentacéo, ou estratégias de ventilagcdo méaxima devem ser testadas antes que
a ECMO seja utilizada como ultimo recurso? A ELSO atualmente recomenda o Ultimo. Doencas virais anteriores,
nos ultimos tempos, como MERS e H1N1, mostraram apresentar bons resultados com a ECMO. Pode haver
espaco para o uso de ECMO como terapia de resgate e esta intervencdo deve, portanto, ser fortemente

considerada em pacientes com lesdo pulmonar grave secundaria a COVID-19 (SUGEEVAN et al., 2020; URTIGA



et al., 2021).

Com base nisso, quando os pacientes com COVD-19 desenvolvem SDRA e a ventilagdo mecénica néo
pode ser melhorada, a oxigenacdo por membrana extracorpérea (ECMO) pode ser usada. Como as taxas de
mortalidade entre pacientes gravemente enfermos com COVID-19 podem chegar a 61,5%, a ECMO pode
desempenhar um papel na reducao das taxas de mortalidade. As indicacfes do uso de ECMO séo para pacientes
com SDRA grave, recomenda-se a realizacdo de expansao pulmonar. No caso de recursos humanos adequados,
0 posicionamento em decubito ventral deve ser recomendado por pelo menos 12 horas por dia para ventilagdo
protetora. Se a insuficiéncia respiratéria grave persistir, a ECMO deve ser iniciada o mais rapido possivel (ZENG
et al., 2020).

5. CONCLUSAO

A mortalidade em pacientes com COVID-19 ventilados mecanicamente permanece alta e ndo esta claro se
alguns desses pacientes podem ser resgatados com ECMO. A experiéncia de pandemias anteriores forneceu
orientacdo preliminar para o uso de ECMO na pandemia atual. A pandemia COVID-19 esta se desenrolando em
um momento em que 0s melhores sistemas para o fornecimento de ECMO sé&o desenvolvidos. ECMO é agora um
servico bem organizado em muitas partes do mundo; no entanto, a desigualdade permanece em termos de
acesso a ECMO. Todavia, a ECMO pode ndo ser uma terapia que possa ser amplamente usada nessa pandemia,
devido as restricdes de recursos e as questbes de disponibilidade; um uso responsavel em pacientes
selecionados é recomendado.

As preocupacdes iniciais de que a ECMO para COVID-19 estava associada a resultados inaceitaveis de
curto prazo foram garantidas, pelo menos quando a ECMO é usada em centros experientes. O que é necessario
agora s@o dados relativos & morbidade e mortalidade em longo prazo e se quaisquer praticas - incluindo
posicionamento propenso, anticoagulacdo ideal, extubacéo precoce e uso de suporte ventricular direito mecéanico -
durante a ECMO podem melhorar esses resultados.

Embora a ECMO tenha um papel em pacientes criticamente enfermos, atualmente existem dados
inadequados para determinar a eficacia, a selecdo ideal do paciente e 0 manejo da ECMO. E essencial que
aprendamos e entendamos ao longo da pandemia atual, a fim de determinar a relagao risco-beneficio da ECMO
no COVID-19.
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