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RESUMO

Este estudo visou como objetivo apresentar uma revisdo bibliografica por meio da realizacdo de uma
analise em meio a teoria cientifica relacionada aos problemas de trombdlises diretamente associados
com a infeccdo por COVID-19. A COVID-19 trata-se de uma doenca de mudltiplos aspectos
fisiopatol6gicos que pode ocasionar episédios graves associados com alteracdes a nivel de coagulacao
e, consequentemente, acaba gerando problemas serissimos como os episddios de tromboembolismo
pulmonar — TEP vitimando, maiormente pessoas idosas, do género masculino e portadores de patologias
metabdlicas e cardiovasculares. Tais perspectivas, aliado a falta de uma compreensao assertiva quanto
aos processos fisiopatoldgicos que podem ocasionar os efeitos tromboticos no organismo, veio a tona a
importancia do desenvolvimento desta pesquisa bibliografica por meio de uma analise em meio a teoria
cientifica relacionada aos problemas de trombdlises diretamente associados com a infecgdo por COVID-
19. Como concluséo, observou-se que a teoria cientifica corrobora no sentido de que existe uma
significativa incidéncia de problemas de trombdlises diretamente associados com a infecgdo por COVID-
19, ao qual ocorre devido a sua suposta conformacdo estrutural e genética capaz de promover uma
reacdo que pode influenciar rumo a uma resposta inflamatoria grave e sistémica do sistema
cardiovascular. Porém, evidencia-se também que inexiste uma compreensdo completa quanto aos
processos fisiopatol6gicos que ocasionam 0s eventos trombaticos, assim como, a teoria cientifica indica
gue as avaliacbes diagnosticas de imagem, se mostram como procedimentos metodolégicos
importantissimos para andlise dos eventos tromboéticos. Quanto ao processo de tratamento, evidenciou-
se que a tromboprofilaxia emerge como procedimentos dos mais relevantes para a prevencdo dos
eventos graves de tromboembolismo. Além disso, deve estar associada a terapia mecénica nos casos de
pacientes hospitalizados a heparina de baixo peso molecular.
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ABSTRACT

This study aimed to present a literature review by performing a amid scientific theory related to thrombolysis
problems directly associated with COVID-19 infection. COVID-19 is a disease with multiple pathophysiological
aspects that can cause severe episodes associated with changes in coagulation and, consequently, it ends up
generating very serious problems such as episodes of pulmonary thromboembolism - PTE, victimizing mostly
elderly people, male and with metabolic and cardiovascular pathologies. Such perspectives, combined with the
lack of an assertive understanding of the pathophysiological processes that can cause thrombotic effects in the
body, the importance of the development of this bibliographic research came to light through an analysis in the
midst of scientific theory related to thrombolysis problems directly associated with COVID-19 infection. In
conclusion, it was observed that the scientific theory corroborates in the sense that there really is a significant
incidence of thrombolysis problems directly associated with COVID-19 infection, which occurs due to its
supposed structural and genetic conformation capable of promoting a reaction that can influence towards a
severe and systemic inflammatory response of the cardiovascular system. However, it is also evident that there
is still no complete understanding of the pathophysiological processes that cause thrombotic events, as well,
scientific theory indicates that diagnostic imaging assessments, are shown to be very important methodological
procedures for the analysis of thrombotic events. Regarding the treatment process, it was evidenced that
thromboprophylaxis emerges as one of the most important procedures for the prevention of serious
thromboembolism events. In addition, low molecular weight heparin should be associated with the process of
mechanical therapy in cases of hospitalized patients.

Keywords: Pulmonary Thromboembolism. COVID-19. Prothrombotic. VenousThromboembolism.

1. INTRODUCAO

No final do ano de 2019, na cidade de Wuhan (China), surge um novo virus que foi identificado em seres
humanos, ao qual recebeu a denominagdo de COVID-19, tendo como agente etioldégico o coronavirus (Sars-Cov-
2). Este virus é o agente responsavel por causar problemas respiratérios considerados dos mais sérios
atualmente, principalmente, por ser causador de altissimas taxas de letalidade. O COVID-19 trata-se de uma
doenca que apresenta multiplos aspectos fisiopatolégicos onde, os episddios mais graves, encontram-se
diretamente associados com a promocdo de sérias adulteracdes em nivel de coagulagdo promovendo os
episédios de casos de tromboembolismo (ROSSI, 2020; LANA et al., 2020).

Tal processo inflamatério ocasionado pela COVID-19 tende a promover potenciais evolucdes
extremamente prejudiciais, dentre elas, o tromboembolismo pulmonar - TEP, tendo sua grande prevaléncia
associada, sobretudo, em pessoas idosas, do género masculino e também em portadores de patologias
metabolicas e cardiovasculares, como por exemplo, a obesidades, a hipertenséo arterial e o diabetes mellitus. No
entanto, vale observar também que esta doenca ainda pode apresentar nos pacientes portadores sinais e
sintomas em plano nao respiratério, como por exemplo, problemas cardiovasculares, renais, neuroldgicos, além
dos préprios casos graves de tromboembolismos venosos e arteriais (BORGES et al. 2020; ROSSI, 2020;
PASSOS et al., 2020).

Também existe a hipétese em que atualmente acredita-se que os episddios de infeccao pelo SARS-CoV-
2, tende a predispor o paciente portador a uma condi¢do pré-trombético, ou seja, um estado em que seu portador
se encontra numa condi¢éo causadora de desequilibrio entre fatores pro-coagulante e pro-fibrinoliticos. Fato este,
considerado responsavel em aumentar a possibilidade de casos de trombose arterial e trombose venosa profunda
— TVP e, como consequéncia, surgindo os acontecimentos de tromboembolismo pulmonar — TEP (BORGES et al.
2020; PASSOS et al., 2020).

Tal perspectiva que ocasiona hipercoagulabilidade pode-se explicar por razes como o aumento

exagerado: dos niveis de fibrinogénio e do dimero-D; dos niveis de fator VIII e fator de Von Willebrand e; dos



tempos de protrombina — TAP e de tromboplastina parcial ativada—PTTa, mas ainda encontra-se incompleta uma
compreensdo mais assertiva com relacdo aos processos fisiopatoldgicos que eventualmente podem ocasionar
como resultante os tdo indesejaveis efeitos tromboéticos no organismo (ROSSI, 2020; NASCIMENTO et al., 2020).
De tal modo, seguindo-se todo este cenario de complexidade, veio a tona a suma e fundamental
importéancia do desenvolvimento desta pesquisa com 0 objetivo de apresentar uma revisédo bibliografica por meio
da realizacdo de uma andlise na teoria cientifica relacionada aos problemas de trombdlises diretamente
associados com a infec¢do por COVID-19. Deste modo, foram investigadas certas consideracdes a respeito dos
seguintes pontos essenciais, sendo eles: O processo de formac¢édo do trombo em meio a COVID-19; O processo
de trombose venosa e de tromboembolismo pulmonar —TEP em meio a COVID-19; E por fim, o processo

diagnéstico e de tratamento clinico dos eventos trombéticos em meio a COVID-19

2. METODOLOGIA

Trata-se de um levantamento bibliografico baseado na busca de artigos cientificos indexados em bases de
dados, como: Google Académico e, SciELO utilizando como principais palavras-chave: As palavras-chaves
utilizadas foram: Tromboembolismo Pulmonar, COVID-19, Pré-tromboético, Tromboembolismo Venoso, SARS-

CoV-2. Foram incluidos artigos publicados a partir do ano de 2020 prioritariamente na lingua do idioma portugués.

3. REVISAO DE LITERATURA

3.1. Formacgéo do trombo em meio a COVID-19

Quando o sangue flui a uma taxa constante através de um vaso sanguineo longo e uniforme, ele flui
em linhas concéntricas com as camadas de sangue equidistantes da parede do vaso (GUYTON & HALL,
2017). Neste contexto, também advém multiplos componentes a nivel celular que ficam dispostos em
camadas, conforme sua carga elétrica. O fluxo ocorre com as hemacias ficando na posi¢édo central, ja que
tendem a ser muito mais rapidas. Por outro lado, as plaquetas seguem em uma regido mais periférica,
justamente por serem muito mais lentas (VATTIMO & LUNARDI, 2020).

Além disso, vale dizer que o endotélio, normalmente ndo reage a nenhum desses componentes
celulares, isso também ocorre com as proteinas de fungcdo coagulante, ao qual se mantém em estado de
homeostase trombo hemorragica. Em caso de lesdes endoteliais advindas de respostas de fatores externas
ou mesmo internos, tendem a promover uma alteragdo da homeostase trombo hemorragica e
consequentemente ocorre a formagéo do tronco em meio ao interior da corrente sanguinea do organismo
humano (PASSOS et al. 2020; VATTIMO & LUNARDI, 2020).

O processo de coagulagdo do sangue circulante que ocorre de modo improprio ou inadequado,
encontra-se diretamente relacionado com certos fatores sistematizados da seguinte forma: A estase que, se
da por certa diminuicdo da velocidade da circulacdo sanguinea; A hiperinose que, se da pela ocorréncia de
eventual lesdo a nivel da parede vascular e uma condi¢cao de hipercoagulabilidade (PASSOS et al., 2020;
VATTIMO & LUNARDI, 2020; BORGES et al., 2020).

O organismo humano possui um sistema natural que promove um processo de coagulacdo
sanguinea, ao qual possibilita que o sangue seja estancado da forma mais rapida, eficaz e eficiente

possivel. Na ocorréncia de lesGes a proteina fibrinogénio se converte em fibrina, fazendo com que as



plaquetas sanguineas se unam, dando inicio ao processo de coagulacdo sanguinea. Por outro lado, uma
vez que a lesdo passa a ser curada, uma substancia chamada digere a fibrina coagulante presente no
trombo, ocorrendo um processo em que o coagulo é totalmente degradado, sendo liberados varios tipos de
fragmentos em meio a corrente sanguinea, como por exemplo, o Dimero-D (SAVIOLI, 2020; ROCHA, 2020;
VATTIMO & LUNARDI, 2020).

O fato é que, infelizmente o virus do COVID-19, ao qual se constitui em uma doenca ocasionada
pelo SARS-CoV-2, tende a se manifestar de modo extremante violento em um grande nimero de seus
pacientes portadores (15%). Os casos de pacientes que apresentam hipercoagulabilidade, isto €, paciente
gue apresentam a condicdo de iminentemente ter um potencial risco de formag&o excessiva de aumento de
coagulos sanguineos, bem como, adulteragBes hematoldgicas tém sido comumente descritas em meio a
teoria cientifica como representando um percentil de episddios ocorridos extremamente significativo,
podendo chegar em até um tergo dos pacientes (COELHO et al., 2021).

Tal perspectiva se explica, devido ao aumento exagerado dos niveis de Dimero-D que, por sua vez,
vem a ser um importantissimo marcador para a promoc¢do e manutencdo do aumento de um processo de
ocorréncia de degradacdo, além de apresentar certa reacdo em uma condicdo cruzada com a propria
fibrina. De modo a tentar promover uma exclusdo dos episddios graves de tromboses profundas a nivel
venoso e a ocorréncia de embolia a nivel pulmonar, recomenda-se que deve ser utlizado baixas
concentracdes de Dimero-D (PEREIRA et al. 2021; COELHO et al., 2021).

Por outro lado, em episédios de potenciais niveis aumentados do marcador coagulante Dimero-D,
sem duvida alguma, tem-se como resultante a indicacdo de um processo de ativagdo simultaneamente da
fibrindlise em meio a formagéo de eventos tromboticos. Consequentemente, a recomendacao nestes casos
€ que estas ocorréncias devem ser tratadas levando-se em consideracdo novas abordagens de avaliacdes
diagnoésticas, assim como, deve-se providenciar também novas abordagens de tratamento terapéutico
(CARVALHO et al.2021).

Nascimento et al. (2020, p.830) apresenta em seu estudo instru¢des onde observa-se que:

[...] 0 novo coronavirus, SARS-CoV-2, ativa 0 processo inflamatério e trombético, e
a infeccdo por ele causada esta relacionada a aumento de citocinas inflamatdrias
(tempestade de citocinas) e distlrbios da coagulagdo, com predisposicdo a
formacdo de trombos. As células mononucleares interagem com as plaquetas
ativadas e a cascata da coagulacdo, que ativa nas células inflamatérias por meio
da ligacao da trombina e do fator tecidual com receptores especificos ativados por
protease e da ligacdo da fibrina ao receptor Toll-like 4. A ativacdo das células
inflamatérias resulta na liberagdo de citocinas pro-inflamatorias, que levam a
comprometimento das vias normais da coagulacdo e interrupgdo da fibrindlise.
PAR: receptor ativado por protease; TLR4: receptor Toll-like 4; Ttpa: tempo de
tromboplastina parcial 10 ativada; TP: tempo de protrombina; IL: interleucina;

TNFa; fator de necrosetumoral-a.

Portanto, de acordo com Nascimento et al. (2020), tem-se como resultante o fato de que o0 SARS-
CoV-2, tende a ativar o desenvolvimento de um processo inflamatério e, além disso, trombético,
promovendo como consequéncia uma infec¢do que se relaciona diretamente com um aumento de citocinas

inflamatdrias, assim como, distirbios de coagulagao, predispondo-se a formacgdo de eventos trombaticos.



Todo este evento pode ser evidenciado na Figura 1 que se segue logo abaixo, ao qual pode ser confirmado
0 processo de interagdo cruzada em meio ao comportamento de inflamagdo e coagulagcdo, com a

inflamacéo induzindo a ativacdo da coagulacdo e esta acentuando ainda mais a atividade inflamatéria.

Figura 1 - Evidéncias de interacdo cruzada em meio ao processo de inflamacdo e coagulacdo, com a

inflamacéo induzindo a ativacdo da coagulacdo e a coagulacdo acentuando a atividade inflamatéria.
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Fonte: Nascimento et al., (2020).

De modo geral, em meio ao fluxo sanguineo as células mononucleares interagem com as plaquetas
gue se encontram ativas e como processo de cascata de coagulacdo. Por conseguinte, passa a existir todo
um processo de ativacdo das células inflamatérias que comega a ocorrer devido a uma ligacdo de
ocorréncia em meio a trombina e o fator tecidual. Além disso, determinados receptores especificos,
comecam a passar a ser ativados por protease, assim como, promove-se a ocorréncia do processo de
ligacéo da fibrina juntamente ao receptor Toll-like 4 (PAIVA et al., 2021).

O processo de ativagdo da inflamacgéo das células acaba por promover certa liberacéo de citocinas
pré-inflamatérias, comprometendo as vias normais da coagulacdo e a ocorréncia de interrupcao da
fibrindlise (PAIVA et al., 2021). No entanto, apesar dos inimeros avancos académico-cientificos que foram
sendo desenvolvido ao longo do tempo, o fato é que ainda ndo se tem nenhuma certeza de que esse
processo de alteracfes hemostaticas, dizem mesmo respeito a um efeito causado especificamente pelo
agente do SARS-CoV-2 ou se, por outro lado, na verdade, passa a existir como consequéncia de uma
elevacdo de citocinas. Tal fato, supostamente promove uma precipitacdo quanto ao aparecimento e
desenvolvimento da Sindrome de Resposta Inflamatéria Sistémica — SIRS, um efeito que ja € muito bem
evidenciado em outras patologias virais (LIRA et al. 2020; BRANDAO et al., 2020).



3.2 Atrombose venosa e tromboembolismo pulmonar — TEP

De acordo com Rossi (2020, p.2):

“A pandemia Covid-19, causada pelo coronavirus SARS-CoV-2, além de poder
provocar lesdo pulmonar alveolar e faléncia respiratéria aguda, apresenta uma
elevada prevaléncia de doencas cardiovasculares, sobre tudo tromboembolismo
venoso (TEV). Esse aumento do risco parece estar particularmente associado a
reacdo inflamatoria exacerbada e liberacdo exagerada de citocinas, sobretudo
interleucina 6. A coagulopatia é verificada pelo aumento dos indices de
fibrinogénio, D-dimero (DD), fator VIII e prolongamento do tempo de protrombina
(TP) e do tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa), fatores associados a

ma evolugéo clinica e 6bito”.

Portanto, a COVID-19 trata-se de uma doenca a nivel, especialmente respiratério, considerada de
potencial extremante grave, sendo ocasionada pelo virus SARS-CoV-2, ao qual apresenta um risco
potencialmente majorado de acontecimentos de episédios de tromboembolismo venoso — TEV. Sua
consequéncia fisiopatolégica se relaciona diretamente comum processo exagerado de inflamacgéo
associada a coagulopatia, devidamente reconhecida pela comprovagdo do aumento do Dimero-D, além do
fibrinogénio e dos produtos degradantes da fibrina (ROSSI, 2020; MACARI et al., 2022).

Estudos tem corroborado no sentido de que o aumento do nivel deinterleucina-6 - IL-6, sem duavida
alguma, encontra-se diretamente associada aos casos de elevada letalidade de pessoas, determinada pela
infecg&o por COVID-19 (BRANDAO et al., 2020).

Acontece que a substancia citocinas se constitui em um produtor e conhecido como de suma e
fundamental importancia para a promo¢do e manuten¢cdo de um processo regulatério que acontece como
resposta a nivel imunoldgico e inflamatério (LIMA et al., 2021).

A substancia interleucina-6 - IL-6, também ¢é reconhecida pelos seus comprovados efeitos
pleiotropicos, assim como, influencia na majoracdo dos niveis séricos em individuos portadores de
coronavirus, promovendo a implicacdo de potencial risco de danos em plano pulmonar permeado por
citocinas. De modo geral, 0 SARS-CoV-2, diz respeito a um virus que apresenta uma capacidade de
replicacdo extremante rapida no que se refere ao seu objetivo principal que é o de infeccionar o trato
respiratério, principalmente, inferior, promovendo como resultante uma gravissima dificuldade respiratoria
gue se acha induzida pela substancia interleucina-6 - IL-6 no paciente acometido (LIMA et tal., 2021;
FONTALVO et al., 2022).

O processo de coagulopatia apresenta como caracteristica o aumento exagerado de diversos
fatores que se encontram diretamente associados com a elevacdo de uma ma evolucao clinica e até de
episédios de 6bito, sendo eles, o aumento dos indices de: Fibrinogénio e D-dimero — DD; Complexo fator
VIIl e Tempo de Protrombina - TP e; Tempo de Tromboplastina Parcial Ativo — TTPA. Por sua vez, a
ocorréncia de episddios de Tromboembolismo Venoso-TEV, se constitui em um problema tido como
consideravelmente mais comum em paciente que apresentam determinado fatores de risco, como por
exemplo, as seguintes comorbidades: Estado nutricional de obesidade; Idade avancada; Hipertenséo
Arterial Sistémica — HAS; Diabetes Mellitus — DM; Cardio e pneumopatias; Cancer e trombofilias (CARLI,
2021; LIMA et al., 2021).



Além de comorbidades, a ocorréncia de episédios de Tromboembolismo Venoso — TEV também
pode acometer, inclusive, em individuos mais jovens e, até mesmo em criangas. Além disso, outros fatores
menos comuns, mas que podem contribuir significativamente para a promocao de tais perspectivas de
ocorréncias de episédios de Tromboembolismo Venoso — TEV em individuos portadores de COVID-19,
como por exemplo: estado de imobilizacdo hospitalar, desidratacdo e submetidos em ventilagdo mecanica
(MURTA, 2020; ROSSI, 2020).

Alids, de modo geral, o risco de ocorréncias de episddios de Tromboembolismo Venoso — TEV é
especialmente muito mais elevado em pacientes que se encontram na condicdo ambulatorial de
internamento hospitalar e apresentam o diagnéstico de suspeita ou ja confirmado clinicamente como
portador de COVID-19. Vale dizer que, como procedimento recomendado para pessoas que se encontram
nesta condicdo € que, desde que ndo haja nenhum tipo de contraindicagdo, deve-se estabelecer um
processo com tratamento associado de farmaco profilaxia com anticoagulante, visando assim, impedir a
formacéo de coagulos no sangue (MURTA, 2020).

Por outro lado, a aplicagdo desta recomendacédo deve seguir a indicacéo de sempre ser levado em
consideracdo cada caso em particular, uma vez que, ainda ndo se tem noticia devidamente bem
fundamentada desta préatica junto a teoria cientifica. Deste modo, levar em consideragdo 0s riscos e
beneficios de cada caso concreto em particular, parece ser o procedimento mais adequando a se seguir
nestes episédios (MURTA, 2020; CARLI, 2021; LIMA et al., 2021).

Quanto ao tromboembolismo pulmonar — TEP, de modo geral, o virus SARSCoV-2 causa
serissimas infec¢des virais a nivel respiratdrio, ao qual pode vir a ocasionar a formacdo de uma doenga
trombotica ou originar tromboembolismo pulmonar — TEP. Isto é, o tromboembolismo pode vir a se
estabelecer, ndo s6 nas regides das veias, mas, também em acessos arteriais. Tal perspectiva se explica
devido a hipotese do virus causar um processo inflamatério excessivo, assim como, motiva também a
ativacdo de plaquetas sanguineas, além de disfuncdo endotelial e estase (COELHO, 2021; AMORIM et al.,
2021).

De acordo com Amorim et al. (2021, p.3) o que ocorre € que a infeccaodovirusSARS-CoV-2:

“[...] esta associada ao desenvolvimento de tromboembolismo pulmonar, em razéo
da interacdo entre macrofagos, polimorfonucleares, fatores de coagulagéo,
plaquetas, relacdo com os niveis do Dimero-De proteinas imunoefetores [...]. S&o
diversas as consequéncias progndsticas dos eventos trombdéticos na COVID-19,
entretanto, eles estdo mais frequentemente ligados a lesdes pulmonares,
necessidade de ventilacdo mecanica e piora no progndstico dos pacientes,

levando-os para intencéo na UTI”.

Portanto, observa-se que, sem dulvida alguma, a infeccdo pelo SARS-CoV-2 encontra-se
diretamente associada com episddios de desenvolvimento de tromboembolismo pulmonar - TEP que diz
respeito a um fator reconhecido como uma sindrome fisiopatolégica que acaba sendo promovido como
resultante de um processo de obstrugcdo de ambas as circulacBes, tanto a plano arterial, bem como,
pulmonar em meio a um ou mais émbolos (COELHO, 2021; AMORIM et al., 2021; BEZERRA, 2022).

Estas ocorréncias podem vir a promover uma grande elevacao da pressao na artéria pulmonar, a tal
ponto do ventriculo direito ndo suportar €, como consequéncia, o individuo portador pode ser levado

rapidamente a incidir em morte por dissociagdo eletromecanica. Além disso, o processo de infecgdo pelo



SARS-CoV-2 também pode ocasionar uma ampliagdo de citocinas inflamatérias, assim como, causar
também distdrbios de coagulacao, predispondo o organismo a formacéo de diversos trombos (COELHO,
2021; AMORIM et al., 2021).

O que ocorre é que as células mononucleares dos vasos sanguineos se comunicam com as
plaguetas que se encontram potencialmente ativadas. Além disso, 0 processo de cascata produzida pela
coagulacdo promove uma verdadeira estimulacdo das células inflamatérias (SILVA, 2021; PAIVA et al.,
2021; GOTTARDO et al., 2021).

Isto se d&, devido a possibilidade de ligacdo da trombina como fator tecidual e certos receptores
especificos que se encontram devidamente ativados por protease. Além disso, destaca-se também o
processo de ligagéo da fibrina juntamente ao receptor Toll-like 4 (AMORIM et al., 2021).

Logo apOs ocorrer um potencial processo de ativacdo das células inflamatdrias, tem-se como
resultante a liberacdo de citocinas pré-inflamatérias e, como implicacdo disso, passa a ocorrer um Seério
comprometimento em plano de vias normais de coagulagdo e interrupcdo da fibrindlise (SILVA, 2021;
LUTKMEIER et al., 2021; PAIVA et al., 2021).

De acordo com o que corrobora a teoria cientifica a condi¢cdo de tromboembolismo pulmonar — TEP,
relaciona-se direta e imunologicamente com as respostas do virus em ter de se adaptar ao organismo. No
entanto, as hipéteses que podem causar a condicdo de tromboembolismo pulmonar — TEP agudo, ainda
representa uma grande lacuna e ndo se encontra devidamente esclarecida, muito embora, por outro lado,
haja indicacbes de que pode estar diretamente relacionada com a lesdo endotelial que acaba sendo
causada pelo processo de agéo do virus no organismo (SILVA, 2021; PAIVA et al., 2021).

De modo geral, a teoria cientifica indica que os casos de anomalias hemostaticas mais relacionadas
com 0s episddios de COVID-19, esta diretamente conexa com 0s niveis de plaguetas significativamente
diminuidos, enquanto que, por outro lado, os niveis de Dimero-D encontram-se expressivamente
aumentados. Nestes episddios mais graves, via de regra, 0s pacientes portadores encontram-se associados
a um risco aumentado da necessidade da aplicacdo de ventilagdo mecanica, ja que, consequentemente,
pode resultar na admissdo do paciente junto a Unidade de Terapia Intensiva — UTI para que ndo acabe
vindo ao 6bito (SILVA, 2021; LUTKMEIER et al. 2021; PAIVA et al., 2021).

No entanto, ndo se encontra em meio a teoria cientifica a indicagdo de uma certeza quanto ao fato
de que essas mudancas hemostaticas vém a ser realmente um efeito especifico dos casos positivos de
SARS-CoV-2 ou se, por outro lado, diz respeito a um efeito acarretado do processo de acumulo de
citocinas, ao qual tende a desenvolver os eventos indesejaveis de Sindrome da Resposta Inflamatéria
Sistémica — SIRS, j4 que, esta € uma consequéncia de outras doencas também ocasionadas por virus
(SILVA, 2021; PAIVA et al., 2021).

3.3 Diagnéstico e tratamento dos eventos trombdéticos.

De acordo com Savioli e Rocha (2020, p.197), no que se refere ao processo diagndstico:

“Pacientes com casos graves da doenca por coronavirus 2019 (COVID-19) podem
apresentar comprometimento de um Unico 6rgdo, porém alguns deles progridem
para outras disfuncdes sistémicas ou faléncia de miltiplos érgdos. Um dos mais
importantes marcadores de mau prognostico em tais pacientes € o0

desenvolvimento de coagulopatias. Esses pacientes criticos podem ter parametros



de coagulacdo anormais, o que, por sua vez, pode levar a uma
hipercoagulabilidade e aumentar o risco de eventos tromboembdlicos. Igualmente,
paciente com COVID-19 grave tem sido associado com a ocorréncia de

coagulacéao intravascular disseminada (CIVD) e maior risco de ébito”.

Portanto, em meio aos casos de anormalidades hemostéaticas mais rotineiramente encontradas em
pacientes portadores de COVID-19, sem dlvida alguma, encontra-se incluido os eventos tromboembdlicos.
Além disso, além dos casos de trombocitopenia, a presengca do marcador de coagulagao Dimero-D também
€ considerada como um grande indicador da gravidade da doenca para o paciente enfermo (MEIRELLES,
2020; SAVIOLI & ROCHA, 2020; NOBREGA, 2021).

Tal fato significa dizer que, nestes episddios de indicagdo da presenca da doenca em estado mais
grave que pode se encontrar 0 paciente portador, certamente, representa uma ocasido de uma perspectiva
em que 0 mesmo se depara com a necessidade premente de ser devidamente assistido com suporte
ventilatério, j& que, certamente acha-se na condicdo de internamento em meio a Unidade de Terapia
Intensiva — UTI, sendo esta condi¢do, preditora de grande percentil de mortalidade dentro da unidade
hospitalar (intra-hospitalar) (MEIRELLES, 2020; NOBREGA, 2021).

Tem-se como resultante um biomarcador que funciona enquanto indicacdo da condicdo de
gravidade do paciente, ao qual ocorre devido ao processo de degradacédo da fibrina reticulada e do tempo
de protrombina - PT, promovendo-se uma grande alteragcdo e dando formacdo ao advento dos eventos
tromboembolisticos, infecgdes e inflamag@es sistémicas, assim como, decorre na infec¢cao por SARS-CoV2
(SAVIOLI & ROCHA, 2020; NOBREGA, 2021).

A partir dos acontecimentos e incidéncias de doencas trombéticas ou de formacdo de
tromboembolismo em pacientes portadores da grave doenca do COVID-19, passaram a ganhar grande
destaque em meio aos procedimentos de avaliagBes diagnésticas a realizacdo de exames por imagem.
Estudos tém indicado que dentre as avaliacdes diagndsticas os exames de imagem com os melhores
resultados sdo: a radiografia do térax; a tomografia computadorizada de térax e a angiotomografia pulmonar
(NOBREGA, 2021).

A radiografia do térax é tida como muito eficaz para se conseguir identificar o estado de pneumonia,
uma concisdo bastante comum em pacientes portadores de COVID-19; A tomografia computadorizada de
térax é tida como muito eficiente para se conseguir identificar o estado de adulteracdes que sdo derivadas
do acometimento pulmonar causado pelo virus SARS-CoV-2 e; Por outro lado, a angiotomografia pulmonar
é tida como muito eficaz para conseguir identificar o proprio tromboembolismo pulmonar — TEP (NOBREGA,
2021; NAZARE, 2021).

J&, no processo de tratamento dos eventos trombéticos em meio a COVID-19, vale a pena trazer

em contenda a licdo de acordo com Loureiro et al. (2020, p. 97), ao qual instrui que:

“Atualmente, os cuidados de suporte como sintomaticos, suplementacdo de
oxigénio quando indicado, bom controle das comorbidades e o monitoramento
rigoroso sdo medidas essenciais para 0 manejo clinico. Tratamento com
antimicrobianos estd indicado na suspeita de infeccdo bacteriana associada.
Todos os pacientes devem receber profilaxia quimica para tromboembolismo
venoso (TEV) e a anticoagulacdo plena estd indicada quando houver sinais

inequivocos de TEV. Ha alguns estudos observacionais e opinides de



especialistas que falam a favor do uso de doses intermediarias de heparina de
baixo peso molecular dado os efeitos de hipercoagulabilidade do SARS-Cov-2.
Corticoterapia tem sido usada na tentativa de bloquear a cascata inflamatdria, com

0 objetivo de controle sintomatico e atenuar possiveis sequelas pulmonares”.

Observa-se que no que se refere ao procedimento clinico de tratamento tromboprofilaticos, via de
regra, atualmente a atencdo e cuidado para dar suportes aos portadores da COVID-19 que se mostram
assintomaticos, diz respeito a aplicagdo de um processo de suplementagdo de oxigénio quando necessario,
também a promocao e manutencgdo de certo controle das comorbidades e um processo de monitoramento
rigoroso. Portanto, tais procedimentos metodolégicos séo considerados medidas de suma e fundamental
importancia no processo de atencdo e cuidado clinico destes pacientes (DIAS et al., 2020; LOUREIRO et
al., 2020; FALAVIGNA et al., 2020).

Neste sentido, observa-se também que o tratamento com produtos medicamentosos
antimicrobianos deve ser sempre o recomendavel na hipétese de suspeita de infecdo de bactérias
associadas, assim como, deve ser aplicada a profilaxia quimica para os casos de tromboembolismo venoso
— TEV e o0 processo de anticoagulacéo plena é o indicado nos casos em que se evidenciar sinais e sintomas
da doenca (HOLANDA, 2020; LOUREIRO et al., 2020).

Estudos indicam que, de acordo com a fisiopatologia do tromboembolismo, o tratamento clinico
deve incluir a promocao e manutengdo de um processo de inibicdo do virus visando também controlar a
inflamacéo local e sistémica. Além disso, a teoria cientifica corrobora no sentido de ter de se aplicar doses a
nivel intermediario de heparina de baixo peso molecular. Isto se justifica, uma vez que, o0 SARS-Cov-2
apresenta efeitos de hipercoagulabilidade (DIAS et al., 2020; LOUREIRO et al., 2020; FALAVIGNA et al.,
2020).

Outro tratamento que tem sido utilizado e recomendado € a corticoterapia, visando como efeito
causar um bloqueio do processo de cascata inflamatdria para se conseguir um controle sintomético, bem
como, minimizar potenciais efeitos de sequelas a nivel pulmonar (MENDES et al. 2020; UFRGS, 2020).

Destaca-se que, no que se refere a fase pré-coagulante da sepse, ndo se tem noticia do evento de
incidéncia dessa atividade, inclusive, de trombose venosa profunda nos acontecimentos de pacientes que
se encontram em estado enfermo critico com pneumonia grave causado pelo novo coronavirus (CASELLA,
2020; MENDES et al. 2020; UFRGS, 2020).

Tais perspectivas deixa evidente que, s80 necessarios novos e muitos outros estudos cientificos a
respeito do processo de tratamento clinico dos eventos trombdéticos em prol do desenvolvimento de maiores
esclarecimentos com relacdo a associacdo entre os disturbios pds de pacientes graves com COVID-19,
inclusive, no que tange aos efeitos coagulantes, além do potencial efeito da heparina nestes episédios
(BATISTA et al.,2020; SAVIOLI, 2020; TEIXEIRA, LIMA, GUERREIRO, 2021).

No entanto, tendo em vista o reconhecido potencial que representa os casos graves da doenca,
inclusive, devido ao risco iminente de trombose em pacientes hospitalizados, a teoria cientifica, também
corrobora em recomendar a utilizacdo de profilaxia da trombose venosa profunda, ao qual pode-se
compreender procedimentos que vao desde, terapia mecanica por meio de dispositivos de compressao e
filtros venosos, além de tratamento medicamentoso (podendo-se incluir, doses baixas de heparina ndo
fracionada e de baixo peso molecular, varfarina, fondaparinuxe até anticoagulantes orais diretos. Porém,

vale dizer que tais recomendacfes, baseia-se geralmente na propria tromboprofilaxia e, ndo somente para



os casos especificos como dos episédios graves de pacientes pés COVID-19 (BATISTA et al., 2020;
CASELLA, 2020; SAVIOLI, 2020).

Neste contexto, também vale trazer a inexisténcia de um consenso a respeito da dosagem
medicamentosa ideal, jA que, estudos demonstram a utilizacdo de protocolos que indicam uma grande
heterogeneidade sobre estes dados. Porém, existe uma grande semelhanca no processo de anatomia
patolégica com a sindrome do desconforto respiratério agudo que, na maioria das vezes, 0s pacientes
portadores de COVID-19 apresentam uma condi¢cdo ventilatéria mecanica levemente comprometida,
apresentando ainda uma baixissima concentracdo de oxigénio no sangue (hipoxemia) (RAMOS & OTA-
ARAKAKI, 2020; GERONIMO, 2021; KWIATKOWISKI, 2021).

As orientagGes quanto aos procedimentos para serem colocados em pratica na atencao e cuidado
ao paciente portador de COVID-19 tratam-se da conduta de reforgar as tomadas de a¢des recomendadas
para alto risco de tromboembolismo, devendo-se fazer parte do tratamento realizar agbes, como por
exemplo, estratégias de prevenc¢éo de tromboembolismo venoso- TEV (tromboprofilaxia) naqueles pacientes
portadores que se encontram hospitalizados. Além disso, a orientacdo seria procurar medidas de aumento
da vigilancia e suspeita clinica, além de ficar atento aos achados radiolégicos, principalmente dos pacientes
gue se encontram em condi¢cdes de alteracdo de trocas gasosas desproporcionais a inflamacgéo sistémica
(RAMOS & OTA-ARAKAKI, 2020; KWIATKOWISKI, 2021).

4. CONCLUSAO

Tendo em vista todos 0s argumentos expostos neste estudo, pode-se concluir que as evidéncias
académicas-cientificas tém ajudado no sentido de que existe uma significativa incidéncia de problemas de
trombolises diretamente associados com a infec¢do por COVID-19.

Tal perspectiva se explica devido sua suposta conformacéo estrutural e genética que tende a ser
capaz de promover uma reagdo que, eventualmente influencia sobremaneira rumo a promogdo e
manuten¢éo de uma predisposi¢do do organismo a uma resposta inflamatéria podendo chegar a ser grave e
sistémica, acometendo consideravelmente o sistema cardiovascular do paciente portador.

No entanto, a teoria cientifica indica existir uma compreenséo ainda incompleta com relagcdo aos
processos fisiopatoloégicos que eventualmente ocasionam os tdo indesejaveis fendmenos de eventos
trombdéticos. Por outro lado, estudos também indicaram que as avaliages diagndsticas de imagem, sem
davida alguma, se mostram como procedimentos metodoldgicos de suma e fundamental importancia para
ser colocado em prética em prol de esse realizar o processo de analise dos eventos trombéticos.

Além disso, os estudos corroboram no sentido de que a gravida de clinica das manifestacées a nivel
vascular e pulmonar tende a ser varidvel em cada caso concreto em meio aos pacientes portadores e, isto,
supostamente pode ocorrer devido a diversos fatores, como por exemplo, a capacidade de resposta imune
do virus hospedeiro e a presenca de alguma eventual comorbidade.

No que se refere ao tratamento, de acordo com o evidenciado, o processo de tromboprofilaxia
emerge como procedimentos importantissimos rumo a prevencao dos eventos graves de tromboembolismo
e, neste contexto, a heparina de baixo peso molecular mostra-se como o produto farmacoldégico tido como a
principal droga a ser utilizada nos casos de pacientes que se encontram em condicdo de hospitalizacéo,
assim como, deve estar associada ao processo de terapia mecanica. Alias, tal processo de terapia
mecénica, tem se mostrado como um tratamento extremamente vantajoso e benéfico em prol de uma acao

gue age como um importante fator de prevencéo dos eventos tromboticos.
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