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revisao integrativa

Victoria Reimberg', Sérgio Henrique Simonetti', Li Men Zhao'
'Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC).

RESUMO

OBJETIVO

A COVID-19, causada pela sindrome respiratdria aguda grave (SARS-Cov-2) teve inicio na China, na provincia de Hubei, desen-
cadeando uma pandemia. Os fatores prognosticos ou preditores clinicos sao caracteristicas que podem ser usadas para prever a
progressdo da doenca e como as comorbidades cronicas podem influenciar no mau prognostico dos pacientes que as possuem e
sdo infectados pelo novo coronavirus. O objetivo do presente estudo foi analisar na literatura os preditores clinicos em pacientes
com cardiopatias infectados pela COVID- 19.

METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura. Para elaborar a questao norteadora o método utilizado foi a estratégia
PVO onde P (population) sao os pacientes cardiopatas infectados pela COVID-19, o V (variable) se trata da variavel de interesse,
que, nesse estudo serao os preditores clinicos durante a infeccao e por Gltimo o O (outcome) consiste nos resultados, ou seja, o
progndstico e manifestacoes clinicas. A pesquisa foi realizada na Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e na PUBMED.

RESULTADOS

Abusca inicial resultou em 228 artigos e com a utilizacao da ferramenta PRISMA foram selecionados 37 artigos para a amostra par-
cial. A amostra final foi composta por 27 artigos originais publicados nas linguas inglesa, espanhola e portuguesa. As publicacoes
selecionadas foram submetidas a analise tematica, separados e agrupados em cinco categorias: alteracoes laboratoriais, exames
de imagem, medicamentos de uso continuo, comorbidades e alteracoes eletrocardiograficas.

CONCLUSOES

A relacédo do sistema cardiovascular com a infeccao pelo Coronavirus fica evidente em diversos estudos e que essa associacao
acarreta desfechos mais graves aos pacientes cardiacos.
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INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, o mundo conheceu uma nova doenca
que desencadearia um surto e, posteriormente, uma pande-
mia.®™ A COVID-19, causada pela sindrome respiratoria aguda
grave (SARS-Cov-2), através de infeccao por coronavirus, teve
inicio na China, na provincia de Hubei e mesmo com a hipétese
de que tenha sido uma transmissao zoonotica por comerciali-
zacao de animais selvagens, notou-se que essa transmissao se
tornou comunitaria®2.

O primeiro caso de infeccao por coronavirus notificado ao
Ministério da Saude no Brasil foi ao dia 26 de fevereiro de
2020 e, desde entdo, os sistemas de saude sofrem diversas
mudancas para se adaptar a alta demanda de atendimento?. A
doenca tem se propagado de forma devastadora ao redor do
mundo trazendo impactos sociais e principalmente para a sau-
de devido a sobrecarga dos sistemas de atencdo aos pacientes
infectados pelo novo virus®+.

Pacientes com o diagnostico de COVID-19 podem apresentar
sintomas de sindromes gripais como: tosse, dispneia, coriza e
cefaleia, e, além disso, outras manifestacdes sistémicas pude-
ram ser observadas nesses individuos, principalmente nos que
ja apresentam algum diagnéstico primario, como por exemplo,
doencas de base (hipertensao, diabetes)’. O sistema cardio-
vascular tem sido um dos mais acometidos, além das altera-
coes respiratorias®®.

Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia’, a infeccao
pelo novo coronavirus pode acometer o sistema cardiovascular
e potencializar os sintomas existentes em pacientes com algum
tipo de cardiopatia®’. As principais manifestacoes sao arritmia
(16%), isquemia miocardica (10%), miocardite (7,2%) e choque
(1-2%). Assim, intensificar os cuidados na populacdo com doen-
cas cardiovasculares é fundamental para o melhor prognostico
em caso de infeccao pelo novo coronavirus®’. Para isso, € neces-
sario conhecer as condicdes que possam piorar o prognodstico e
qual é a melhor forma de tratamento disponivel®’.

Os fatores de risco pré-existentes ou preditores clinicos sao
caracteristicas do paciente que podem ser usados para ante-
ver a progressao da doenca que ele apresenta®. Tais fatores
podem ser indicativos do curso clinico do paciente durante a
internacao no periodo de vigéncia da infeccao.® Quando estu-
dados, garantem a analise da gravidade da doenca de acordo
com sua evolucao, permitindo implementar a melhor terapia e
tratamento de maneira precoce®®.

De acordo com dados da American College of Cardiology
(ACC), as doencas cronicas como hipertensao, diabetes e do-
enca arterial coronaria podem influenciar no mau prognostico
dos pacientes que possuem essas comorbidades e sao infecta-
dos pelo novo coronavirus'.

Diante do exposto, verifica-se que é fundamental conhe-
cer os principais preditores clinicos nos pacientes cardiopatas
infectados pelo novo coronavirus e como podem ser fatores
progndsticos determinantes na evolucao clinica durante o pe-
riodo de infeccao.

Desta forma, o objetivo deste estudo foi analisar na litera-
tura cientifica as principais alteracdées que cursam como pre-
ditores clinicos de evolucao desfavoravel em pacientes com
cardiopatias infectados pela COVID-19 além de identificar e
correlacionar esses fatores de risco com os desfechos desfavo-
raveis em pacientes cardiopatas.

METODOS

Trata-se de um estudo do tipo revisao integrativa da litera-
tura com utilizacao de métodos e critérios definidos a partir de
um questionamento norteador, realizacao de busca, extracao,
analise e discussdo dos dados'".

A revisdo integrativa confere uma sintese dos assuntos a se-
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rem estudadas, a incorporacdo e a aplicabilidade pratica dos
resultados por ela encontrados. Para estruturar a pesquisa, as
seis etapas basicas de uma revisao integrativa foram seguidas'?.

0 primeiro passo foi a formulacdo do problema ou pergunta
norteadora, visando a determinacdo de quais estudos seriam
incluidos e quais métodos seriam adotados para coletar os da-
dos.™ Com base na relevancia identificada no assunto, for-
mou-se a pergunta norteadora desse estudo:Quais preditores
clinicos apresentados nos pacientes cardiopatas infectados por
coronavirus afetam o prognostico?

Para elaborar a questdo norteadora, o método utilizado foi
a estratégia PVO ¥, onde P (population) sao os pacientes com
cardiopatias infectados pela COVID-19, o V (variable) se trata
da variavel de interesse, que, nesse estudo serao os preditores
clinicos destes pacientes durante a infeccao, por Ultimo o O
(outcome) consiste nos resultados, ou seja, o progndstico e
manifestacoes clinicas'™.

Apds a definicdo da questdo norteadora, foram definidos os
critérios de inclusao no estudo que sao artigos completos, na in-
tegra, publicados em portugués e inglés que abordassem o tema
proposto por esta revisao integrativa, encontrados nos bancos
de dados anteriormente citados, no periodo de 2020 a 2021.

Os critérios de exclusao estabelecidos foram os artigos du-
plicados, pesquisas realizadas com pacientes pediatricos e
gestantes, artigos incompletos, relatos de caso e metanalises.

Quadro 1. Construcao da pergunta norteadora através da estratégia PVO.

Itens da Componentes Descritores de Palavras Chaves

Estratégia Assunto (DeCS)

Population  Pacientes com cardiopatias  Cardiopatias Doencas Cardiacas;
infectados por COVID-19 Doenga do coragao

Variables Preditores Clinicos Infecgao por coronavirus ~ COVID-19

Outcomes  Manifestagdes Clinicas Progndstico Fatores Progndsticos

Fonte: autoral, 2021.

Dentro do PVO, os fatores prognodsticos sao alteracoes em
exames laboratoriais, biomarcadores cardiacos, marcadores
de resposta inflamatoria, além das alteracoes de exames de
imagem. Ja as manifestacoes clinicas se caracterizam como os
desfechos apresentados pelos individuos dos estudos.

0 segundo passo consiste numa busca na literatura, realiza-
da em bases eletronicas, de forma ampla, para conferir que
os dados utilizados na pesquisa atendessem aos critérios de
inclusao anteriormente definidos'2.

Os dados dessa pesquisa foram coletados nas bases de dados
eletronicas: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Cién-
cias da Salde (LILACS), Bases de Dados de Enfermagem (BDE-
NF), Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(Medline), através da PUBMED Central (PMC) e da Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), no periodo de dezembro de 2020 a
marco de 2021, pelo truncamento dos descritores Cardiopa-
tias, Infeccao por coronavirus e prognostico pelo operador bo-
leano AND.

Os artigos encontrados foram anexados no EndNote Web Ba-
sic (Clarivate Analytics ®) para organizacao e melhor selecao
dos dados.

Para auxilio no processo de selecao e relato da revisao inte-
grativa, foi utilizada a recomendacao PRISMA (Preferred Re-
porting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) que
é uma ferramenta para apoiar o rigor no momento de verifica-
cao dos critérios de qualidade desse estudo' ™.

O terceiro passo seguiu com a avaliacao dos dados. Nessa
etapa, os achados obtidos dos artigos foram extraidos cuida-
dosamente para garantir a utilizacao de forma fidedigna e que
respondessem a pergunta norteadora do projeto™.

A analise dos dados iniciou-se na quarta etapa por meio da
organizacao dos dados encontrados e classificacao do nivel de
evidéncia de cada estudo, a partir da abordagem metodoldgi-
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ca de cada um™.

Na quinta etapa, foi realizada a discussao dos resultados. A
partir dessa etapa, os resultados comecaram a ser interpreta-
dos e sintetizados apresentando as opinides e conclusdes sobre
os dados obtidos'?.

Na Ultima etapa, a apresentacédo da revisao foi realizada de
forma clara, contendo as informacdes trabalhadas de maneira
completa, com base nas metodologias utilizadas'.

RESULTADOS

A busca realizada nas bases de dados resultou em 228 publica-
cdes e, depois de selecionadas pelos critérios de elegibilidade,
concluiu-se em uma amostra final de 27 artigos, conforme ilus-
trado na Figura 1.

Figura 1. Fluxograma PRISMA referente ao processo de busca e selecao dos artigos.
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Fonte: autoral, 2021

De toda a amostra, 16 artigos foram identificados na MEDLI-
NE, cinco na BDENF, cinco na LILACS e um na IBECS.

Em relacao a distribuicdo geografica, os Estados Unidos da
América (EUA) apresentaram mais publicacdes sobre a tema-
tica (33,3%) com nove artigos, seguidos da Espanha (oito arti-
gos), China (seis artigos), Italia (dois artigos), Arabia Saudita e
Brasil (ambos com um artigo), conforme a Figura 2. Em relacao
ao idioma das publicacoes, o inglés foi prevalente (18 artigos),
seguido do espanhol (8 artigos) e do portugués (1 artigo).

Figura 2. Distribuicao dos artigos por local de origem do estudo. N=27 artigos.
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Fonte: autoral, 2021.
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0 quadro 2 apresenta a sintese dos artigos selecionados para
a amostra final do estudo para facilitar a compreensao e es-
quematizacao das informacoes obtidas.

Quadro 2. Sintese dos estudos de acordo com autoria, ano e local de
publicacao e delineamento do estudo. N= 27 artigos. Sao Paulo-SP, 2022.

N° Ano e Pais

Autor (s)

Delineamento do estudo

1 2020, China

2 2020, Espanha

3 2020, Estados Unidos
4 2020, Estados Unidos
5 2020, Nova lorque
6 2020, Espanha

7 2020, China

8 2020, Nova lorque
9 2020, Espanha

10 2020, Espanha

11 2020, Italia

12 2020, Estados Unidos
13 2020, Itlia

14 2020, Estados Unidos
15 2020, Estados Unidos
16 2020, Espanha

17 2020, Arabia Saudita
18 2020, China

19 2020, Espanha

20 2020, China

21 2020, Espanha

22 2020, Espanha

23 2020, China

24 2020, China

25 2020, Brasil

26 2020, Estados Unidos
27 2020, Estados Unidos
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No Quadro 3 sao apresentados os artigos selecionados para
essa revisao elencando participantes de pesquisa e as princi-
pais conclusao do estudo.

Quadro 3. Sintese dos participantes de pesquisa e principais conclusées dos

estudos. N= 27 artigos

. S&o Paulo-SP, 2022.

N°  Participantes de Pesquisa

Concluséo dos estudos

1 21 individuos tratados na instituicao
antes da pandemia acompanhados
remotamente durante 57 dias apds a
infeccao para monitoramento de pressao
da artéria pulmonar (PAP)

2 18 individuos com Covid-19 confirmado e
elevacao do segmento ST na eletrocar-
diografia ou que apresentavam doenca
coronaria nao obstrutiva

3 433 individuos tratados por suspeita ou
confirmacao SARS-CoV-2 que tinham pelo
menos 1 medicao de troponina | cardiaca

5 49 individuos com diagnostico de
COVID-19 submetidos a um exame

ecocardiografico

0 manejo remoto eficaz de pacientes
com cardiopatias a nivel ambulatorial
nao mostrou prejuizo clinico, mesmo aos
que apresentaram aumento da pressao da
artéria pulmonar.

Tanto a doenca obstrutiva quanto a n&o obs-
trutiva foram fatores de mau prognostico.
Todos os individuos tinham niveis elevados
de Dimero-D. Dos 18 pacientes, 13 foram a
obito durante a internagao por COVID-19.

Troponina cardiaca foi um marcador

de mau prognostico tanto para o grupo
COVID confirmado quanto para o grupo
excluido, porém, a mortalidade foi maior
no grupo COVID-19 confirmado

Amostra de 11685. Biomarcadores cardiacos
podem ser usados para auxiliar no diagnds-
tico, bem como na estratificacdo de risco.

A deformacao longitudinal do VD foi um
preditor de mortalidade. A disfuncéo pre-
dominante do VD pode representar a via
comum final relacionada ao prognéstico
do COVID-19.
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1419 Individuos com COVID-19 e com
suspeita clinica de eventos vascula-
res agudos cerebrais, coronarios ou
periféricos

100 individuos com COVID-19 graves
analisados através dos achados clinicos e
laboratoriais

Sete individuos com COVID-19 confirmado
que necessitaram de suporte de estimu-
lacdo para bradicardia grave

559 individuos com diagnostico de
COVID-19 e pelo menos uma dosagem de
troponina de alta sensibilidade dentro de
24 horas ap6s a admissao.

1.258 adultos com doenca coronavirus
2019 que possuiam eletrocardiograma de
apresentacao.

Obitos confirmados para Covid-19 no
Estado do Parana.

539 individuos diagnosticados com infec-
cao por SARS-CoV-2 hipertensos.

78 individuos hospitalizados com infec-
cao por COVID-19 e supradesnivelamento
do segmento ST.

648 casos COVID-19 confirmados com
desfechos definitivos na Arabia Saudita
durante marco de 2020.

74 individuos COVID-19 graves ou criticos
no Wuhan Fourth Hospital entre 25 de
janeiro e 26 de fevereiro de 2020.

245 individuos com infecgdo confirmada
por SARS-CoV-2 em nossa area de saide
que foram internados no hospital.

262 individuos diagnosticados com CO-
VID-19 e internados na China, de 12 de
janeiro de 2020 a 20 de marco de 2020.

266 individuos consecutivos hospitaliza-
dos por pneumonia por SARS-CoV-2 no
hospital universitario

COVID- 19 pode favorecer a ocorrén-

cia de eventos tromboticos, porém, a
desestabilizacao e trombose das placas
ateroscleroticas nao parece ser um
mecanismo frequente que justifique a
necessidade de medidas preventivas siste-
maticas especificas.

Lesao miocardica evidenciada por elevacao
de biomarcadores associada a COVID-19
apresentou mau progndstico. O aumento
de troponina indica lesao do miocardio e
esta associada a gravidade da doenca.

NT-pro BNP e troponina elevados foram
maiores em casos criticos de COVID-19 do
que nos casos de COVID-19 leves. Ambos
foram correlacionados com o estado
critico da doenca.

Bradicardia aguda foi associada a eleva-
cao de marcadores inflamatorios e altas
taxas de mortalidade em curto prazo,
mesmo com auséncia de cardiomiopatia
coexistente ou lesao cardiaca aguda.

Niveis elevados de troponina foram
associados a uma sobrevida reduzida e risco
aumentado de desfecho com uso de suporte
ventilatorio invasivo e morte. Também foi
associada a risco maior de outros eventos
intra-hospitalares, como lesao renal aguda
e baixa saturagao de oxigénio.

Sinais vitais respiratorios anormais e

ECG com presenca de flutter / fibrilacao
atrial, sobrecarga ventricular direita ou
anormalidade do segmento ST foram fa-
tores de mau prognostico. Mais pacientes
sao intubados nas primeiras 24 horas apos
a apresentacao dessas caracteristicas.

Dentro do perfil dos dbitos, observamos
maior mortalidade em idosos (67% acima
de 60 anos) do sexo masculino (67%), as
condicoes associadas mais encontradas
foram hipertensao (23%), diabetes (21%) e
cardiopatia (13%).

IECA e BRA nao foram relacionados a um
risco maior de sofrer de COVID-19 ou de
sofrer uma forma mais grave da doenca.
O tratamento com IECA foi associado a
um menor risco de mortalidade em casos
hospitalizados.

0 aumento da renina basal em pacientes
cardiopatas infectados por COVID-19 esta
relacionado a um pior prognostico devido
a superexpressao de enzima conversora
de angiotensina Il.

Dos 78 pacientes com IAMSST e infeccao
por COVID-19, 14 (18%) necessitaram de
VM invasiva. A infeccdo por COVID-19 e a
resposta inflamatoria sistémica podem ser
um gatilho para o evento IAMCSST.

Os fatores de risco associados a piores
desfechos incluiram homens, idade> 60
anos, doencas cardiacas, doencas respira-
torias cronicas e casos com duas ou mais
comorbidades.

Idosos do sexo masculino com doencas
crénicas apresentam maior risco de morte.
A linfopenia, a neutrofilia, PCR e procal-
citonina elevados foram fatores de pior
prognostico entre os individuos graves.

Troponina elevada em individuos sem do-
enca cardiaca indicou infeccao mais grave
e dificuldade respiratoria. Em individuos
com doenca cardiaca prévia, a elevacao de
troponina pode nao estar relacionada ape-
nas ao processo infeccioso, mas também a
doenca de base, de forma que, por si so,
nao identifica a gravidade da COVID-19.

Plaquetas e dimero- D foram fatores

de risco independentes para prever o
resultado de pacientes com COVID-19.
Além disso, os linfocitos, o lactato e o
PCR também foram fatores de risco que
afetaram o prognostico dos pacientes.

PCR elevada foi relacionada ao risco de
admissao na UTI e necessidade de VM,
porém, nao foi preditiva de mortalidade.
O D-dimero e a troponina apresentaram
forte relacdo com mortalidade.
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160 individuos hospitalizados com infec-
¢ao por COVID-19 com de FA de inicio
recente e pacientes em ritmo sinusal ou
com FA prévia internados

3.219 individuos com diagnostico de
COVID-19 internados para estimar o
poder prognostico dos marcadores de
lesdo cardiaca

1.044 individuos admitidos consecutiva-
mente com COVID-19 de 9 de marco a
15 de abril

3.080 individuos consecutivos com infec-

cao confirmada por COVID-19 e acompa-
nhamento de pelo menos 30 dias.

443 individuos com COVID-19 internados
analisados retrospectivamente divididos
em grupo nao grave e grupo grave

1.284 individuos com COVID-19 grave
e que tiveram um nivel de troponina
medido na admissao ao hospital

102 individuos consecutivos confirmados
por laboratério e hospitalizados com
COVID-19

FA de inicio recente no contexto da doen-
¢a COVID-19 tém pior prognostico e maior
incidéncia de eventos embdlicos e maior
incidéncia de eventos hemorragicos.

Elevacoes de biomarcadores como tropo-
nina, CK-MB, (NT-pro) BNP ou Mioglobina fo-
ram altamente progndsticos de mortalidade
por todas as causas em 28 dias, incluindo
mortes ocorridas logo apds a admissao.
Além disso, a elevacao desses biomarcado-
res também esta associada a sintomas mais
graves e progressao da doenca.

Fatores de risco cardiovascular e doencas
cardiovasculares apresentaram risco au-
mentado de desenvolver lesao cardiaca.

A leséo cardiaca foi associada a um maior
risco de admissao a unidade de terapia
intensiva, suporte de ventilagao mecanica
e mortalidade.

Individuos com COVID-19 tém uma inci-
déncia significativa de IC aguda, que esta
associada a resultados ruins e quadro cli-
nico pior no primeiro contato médico, com
maior mortalidade por todas as causas.

0 aumento da proporgao de neutrofilos
para linfocitos e da PCR junto com a
diminuicao da contagem de plaquetas
foram fatores de pior prognostico.

associados a uma sobrevida pobre, e

o seu pico foi um preditor de suporte
ventilatorio. Além disso, houve o relato
de arritmias cardiacas em até 16% dos
individuos e uma frequéncia ainda maior
(44,4%) entre os internados em UTI.

Taquicardia, niveis elevados de enzimas
miocardicas e disfuncao cardiaca foram
fatores prognosticos de pior desfecho. Os
niveis de PCR, idade avancada, gravidade
da pneumonia e comorbidades foram os
principais fatores de risco para leséo car-
diaca aguda em pacientes com COVID-19.

Fonte: autoral, 2021

ApOs leitura dos artigos na integra, eles foram separados e

agrupados em cinco categorias tematicas: alteracoes labora-
toriais, exames de imagem, medicamentos de uso continuo,
comorbidades e alteracoes eletrocardiograficas.

O eixo de Comorbidades foi o assunto mais encontrado na li-

teratura com um total de 12 publicacées, Exames Laboratoriais
com um total de nove artigos, seguido por Alteracoes Eletro-
cardiograficas com quatro artigos e Exames de Imagem e Medi-
cacao Continua, ambos com um artigo, conforme o Grafico 1.

Gréfico 1. Distribuicdo das publicacdes por eixo tematico. N= 27 artigos. Sdo
Paulo-SP, 2022.
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Fonte: autoral, 2021.
DISCUSSAO

Abordar o tema

COVID-19 tem sido um grande desafio na

area da salde, principalmente quando relacionada ao sistema
cardiovascular e as complicacoes que se repercutem, sobretu-
do porque nem sempre os sintomas da infecao sao de carater
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respiratério. O presente estudo buscou apresentar uma amos-
tra de pacientes cardiopatas infectados que apresentavam
alteracoes laboratoriais e clinicas que possivelmente foram
utilizadas para prever o curso da doenca'®.

Desde o inicio da pandemia, notou-se que, dentre os infec-
tados pelo virus, os que adquiriram a forma mais grave da do-
enca possuiam idade avancada ou alguma comorbidade pree-
xistente. Um estudo transversal?’ realizado no Parana mostrou
que as condicdes clinicas associadas aos 6bitos por COVID fo-
ram, hipertensao (23%), diabetes mellitus (21,8%) e cardiopa-
tia prévia (13,6%). Além disso, os fatores de risco modificaveis
para doenca cardiovascular como a obesidade, o etilismo e o
tabagismo também estavam presentes?”. A predominancia de
obitos entre pessoas idosas pode ser explicada devido a maior
letalidade da doenca nesse publico, visto que estes possuem
mais comorbidades. Casos com 65 anos ou mais, mostraram
maior risco de internacao em unidades de terapia intensiva,
além do desfecho o6bito®!.

Outra comorbidade associada a pior progndstico foi a insufi-
ciéncia cardiaca cronica (ICC). Tendo em vista que, a insufici-
éncia cardiaca é uma das principais causas de mortalidade no
mundo, sua associacao com a infeccao por COVID-19 trouxe sé-
rios prejuizos aos pacientes contaminados. Um estudo realiza-
do com 152 pacientes com infeccao confirmada por COVID-19
e que possuiam ICC* mostrou que estes possuiam taxa de fil-
tracao glomerular menor, além de diminuicdo da hemoglobina.
Os pacientes apresentavam manifestacoes clinicas de insufi-
ciéncia cardiaca aguda (ICA), evidenciada pelo aumento da
disfuncado ventricular e elevacao dos biomarcadores cardiacos.
As alteracdes miocardicas evidenciadas nesses pacientes estao
relacionadas a maior mortalidade e descompensacdo aguda®.

A lesdo cardiaca também foi um fator relevante para indicar
piores desfechos em pacientes infectados. Tal fato pode ser
levado em consideracao, visto que a lesdo do misculo cardiaco
pode potencializar a gravidade da infeccao por COVID-19. O vi-
rus pode acometer diretamente o miocardio através da toxici-
dade viral nos cardiomidcitos ou pela formacdo de microtrom-
bos na rede venosa, levando a uma disfuncdo microvascular.
Observa-se ainda a diferenca de oferta e demanda de oxigénio
por infarto agudo do miocardio (IAM) em pacientes com doen-
ca arterial coronaria prévia. Em todos os cenarios, ha um so-
frimento miocardico podendo levar a alteracdes hemodinami-
cas, resultando em piores desfechos*. Foram observados que
o curso clinico dos pacientes com lesao miocardica acometidos
pela COVID-19 foi desfavoravel. Entre os desfechos estao for-
mas graves da doenca, internacées em UTI e dbitos?#2.

Dentre as alteracdes laboratoriais, a troponina cardiaca,
marcador de lesdo miocardica, foi a mais prevalente nos arti-
gos levantados sobre o assunto. Suas implicacdes prognosticas
sao observadas em pacientes com infeccao por COVID-19. Um
estudo realizado com 1795 pacientes'® mostrou que a morta-
lidade hospitalar foi de 18,8% e destes, 53,7% apresentaram
elevacao de troponina, evidenciando lesdo miocardica. Detec-
tar essa lesdo através da elevacao de troponina pode auxiliar
na tomada de decisao sobre internacao em UT| e em propostas
terapéuticas, porém, o estudo revelou que a capacidade pre-
ditiva da troponina elevada foi a mesma em pacientes conta-
minados pelo virus e os que nao foram, mas a mortalidade foi
maior no grupo confirmado'®. Por outro lado, a troponina tam-
bém foi considerada como fator progndstico independente de
pacientes criticos com COVID-19, ou seja, era utilizada para
prever o curso da doenca em pacientes com lesao miocardica
e que estes teriam prognostico desfavoravel'® 22,

Outro fato relevante é que o aumento rapido da troponina a
partir do 16° dia ap6s o inicio dos sintomas da infeccao foi pre-
valente nos nao sobreviventes. Por esse motivo, a dosagem de
troponina foi adotada como exame laboratorial de rotina para
monitoramento durante a internacao para auxiliar na identi-
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ficacao precoce da lesdo miocardica e do pior progndstico™.

A recomendacao da dosagem laboratorial da troponina em
doentes infectados por COVID-19 é primordial para o diagndsti-
co de miocardite, cardiomiopatia induzida por estresse e IAM.
Diversas sociedades de salde recomendaram a dosagem de tro-
ponina durante a pandemia em diferentes contextos. A Chinese
Clinical Guidance for COVID-19 Pneumonia Diagnosis and Tre-
atment® recomendou a utilizacdo em todos os pacientes aco-
metidos com a infeccdo. A Organizacdo Mundial da Satde (OMS)
recomendou a utilizacdo da troponina para manejo clinico da
infeccdo respiratoria aguda grave até mesmo em casos suspei-
tos. Ja o American College of Cardiology orientou a dosagem de
troponina apenas em suspeita de diagnostico de I1AM?,

Uma analise realizada com 245 pacientes com infeccao con-
firmada por COVID-19 mostrou que eventos maiores aconte-
ciam em pacientes portadores de cardiopatia prévia e também
naqueles que ndo possuiam histérico. Em todos os casos, a
elevacao de troponina foi relacionada a maior mortalidade,
porém, nao foi preditora de desenvolvimento de insuficiéncia
cardiaca. Pacientes que nao possuiam historico prévio de car-
diopatia e que apresentaram elevacao de troponina exibiram
a infeccao em sua forma mais grave, mostrando maior espe-
cificidade para determinar o prognéstico de COVID-19. Ja a
elevacao deste biomarcador em pacientes cardiopatas prévios
ndo se mostrou especifico para prever o curso da doenca, visto
que poderia estar associada nao somente ao processo infeccio-
so, mas também a sua doenca de base*.

Um estudo realizado na Italia®*, a dosagem de troponina se
mostrou superior para prever o curso da infeccao por COVID-19
quando comparada a outros biomarcadores. A elevacao de tro-
ponina foi cinco vezes maior em individuos que foram a 6bito
do que em pacientes que sobreviveram durante o periodo de
internacao®. Além disso, o estudo demonstrou que a associa-
cao de troponina com outros marcadores inflamatérios como
PCR e D-dimero apresentaram forte correlacao com o indicati-
vo de pior progndstico. Esse fato pode estar relacionado com a
tempestade de ocitocinas e o processo inflamatério durante o
periodo de infeccao’>®.

0 processo inflamatério desencadeado pela infeccao por CO-
VID-19 esta intimamente ligado a lesao cardiaca, evidencia-
da pelo aumento da troponina. Porém, outros biomarcadores
também foram usados para mostrar o dano miocardico em pa-
cientes durante o periodo de contaminacdo, além de auxiliar
na previsao do curso da doenca. A elevacao dos biomarcado-
res cardiacos como CK-MB (Creatinoquinase-MB), CK (Creati-
noquinase) e BNP (Peptideo natriurético tipo-B) e Mioglobina
foi associada ao aumento da mortalidade e foi clinicamente
significativo para monitoramento desses pacientes para me-
lhores intervencdes durante a internacao. Em uma amostra de
pacientes, os biomarcadores cardiacos especificos (troponina,
CK-MB e BNP) apresentaram maior sensibilidade para estimar
a lesdo cardiaca®.

Além de indicar o prognéstico da doenca cardiovascular em
pacientes com COVID-19, os biomarcadores também foram
fundamentais para auxiliar nas intervencdes clinicas durante
o curso da doenca. Um estudo de coorte retrospectivo reali-
zado nos EUA® evidenciou que a lesdo cardiaca demonstrada
pela elevacao dos biomarcadores cardiacos no momento da
admissdao, também estava associada a forte necessidade de
ventilacdo mecanica nesses pacientes®. Além da necessidade
de ventilacdo mecanica, pior prognéstico e desfecho de 6bi-
tos preditos pela elevacao dos biomarcadores cardiacos, es-
tes também estiveram associados aos sintomas mais graves, o
que mostra a importancia da dosagem precoce para auxilio da
equipe na tomada de decisao clinica?.

Autilizacao dos exames laboratoriais se mostrou crucial para
avaliacao dos fatores que afetam a progressao da doenca car-
diaca em pacientes com COVID-19. Um estudo que avaliou a
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relacao entre os indices clinicos e a gravidade da doenca com-
parou exames laboratoriais ha admissao dos pacientes graves e
nao graves. Os resultados exibiram que a elevacao do NRL, um
marcador de processo inflamatoério, foi muito maior no grupo
de pacientes graves. Além desse marcador, a PCR (proteina C
reativa) também foi significativamente maior e foi um fator
independente para prever a forma mais agressiva da doenca
e seu desfecho. Os pacientes que tiveram o desfecho de ébito
apresentaram plaquetopenia significativa, quando comparada
ao outro grupo®. A elevacao da PCR pode estar relacionada
a resposta inflamatdrias persistentes nos pacientes com CO-
VID-19 e, em casos mais graves, esse processo ocorre de ma-
neira mais intensa, o que pode ocasionar lesao tecidual e lesao
miocardica, como evidenciada em estudos supracitados®.

Um estudo que exibiu parametros de laboratoério clinico de 74
pacientes na admissao hospitalar mostrou que 71,6% apresenta-
ram linfopenia, 70,2% apresentaram aumento na taxa de neu-
trofilos e 93,2% tiveram elevacao da PCR. Esses dados revelam
a gravidade dos pacientes, indicando um processo inflamatério
exacerbado, além de maior incidéncia de leséo cardiaca. Com
isso, recomenda-se utilizar a dosagem de marcadores inflama-
torios para avaliar o risco de agravos nesses pacientes.

Outro biomarcador importante no prognostico de pacientes
cardiopatas acometidos pela COVID-19 foi o Dimero D, que é
um produto da degradacao da fibrina, sendo utilizado como um
marcador trombotico. Uma série de casos de 18 pacientes mos-
trou que, durante a internacao por COVID-19, todos apresen-
taram elevacao de dimero D, e, dentre esses pacientes, todos
apresentaram lesao miocardica. Esse dado mostra a importan-
cia da dosagem e monitoramento do Dimero D como adjuvante
na tomada de decisdo clinica e determinar o progndstico dos
pacientes durante o periodo de internacao’. Um modelo nomo-
grafico baseado em parametros clinicos e laboratoriais que foi
utilizado para prever a sobrevida de pacientes com COVID-19
mostrou que a dosagem do Dimero D foi um fator de risco in-
dependente para prognosticar pacientes com maior chance de
desenvolver a forma grave da doenca e foi incluido no modelo
nomografico para prever o curso da infeccdo, mostrando sua
relevancia na pratica clinica durante a internacao*.

Conhecendo a relevancia prognostica do Dimero D em in-
dividuos com COVID-19 para prever eventos tromboticos, um
estudo realizado com 1419 pacientes na Espanha mostrou uma
evidéncia acentuada de casos de trombose nesses pacientes,
porém, observou-se uma incidéncia de 1% de eventos arteriais
sistémicos com uma taxa de mortalidade de 28,6%. Uma das
limitacdes desse estudo foi a subestimacao dos casos de mor-
te subita. Esse dado abre espaco para novas pesquisas com a
finalidade de identificar possiveis lacunas sobre o assunto?'.

Atualmente, entende-se que a COVID-19, associada a doen-
ca cardiaca, apresenta pior prognostico para pacientes que
possuem esse quadro, incluindo maior taxa de mortalidade.
Notou-se que esses individuos sdo mais vulneraveis ao meca-
nismo fisiopatolégico do Coronavirus devido a elevacédo da re-
nina, que esta relacionada a maior prevaléncia de insuficién-
cia cardiaca. O aumento da renina basal esta relacionado a um
pior progndstico, pois, em excesso, causa expressao crescente
de enzima conversora de angiotensina (ECA), responsavel por
converter a angiotensina Il em angiotensina |, desencadeando
efeito acentuado da bradicinina levando a piora clinica imi-
nente. Portanto, a dosagem da renina basal também pode ser
utilizada como complemento laboratorial em pacientes com as
caracteristicas descritas®.

Alteracoes eletrocardiograficas foram evidenciadas com
frequéncia em pacientes diagnosticados com COVID-19. Um
relato de caso com sete pacientes realizados em Nova York*
mostrou que a bradicardia grave esteve presente no momento
da admissao hospitalar, sendo trés casos sintomaticos e quatro
assintomaticos. Durante a internacdo, todos receberam esti-
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mulacao com implante de marcapasso, permanente ou tempo-
rario, porém, apods trés meses, cinco de sete pacientes foram
a dbito com complicacdes decorrentes da infeccao viral. Dados
como estes mostram a relacdo do virus com as arritmias e esse
fato pode ser explicado pelo mecanismo de infiltracdo viral
nas células miocardicas, prejudicando o sistema de conducéao
cardiaco. Nenhum paciente nessa amostra apresentou altera-
cdo isquémica no ECG e a taxa de mortalidade foi considerada
alta em curto prazo®.

Em outros estudos, a elevacao do segmento ST foi considera-
da importante para auxiliar no prognostico de pacientes infec-
tados pela COVID-19. Uma coorte realizada com 1258 individu-
os nos Estados Unidos analisou 850 ECG na admissao hospitalar
de pacientes com COVID-19. A presenca de anormalidades no
eletrocardiograma, principalmente a elevacao do segmento ST
evidenciada em 812 pacientes, foi altamente prognostica em
48 horas. Dentre os principais desfechos, inclui a necessidade
de ventilacdo mecanica e 6bito?.

Um estudo realizado com um total de 78 pacientes infectados
por COVID-19 que apresentaram supra desnivelamento de seg-
mento ST no ECG mostrou que 18% necessitaram de ventilacao
mecanica invasiva durante a internacdo. De todos os pacientes,
19 foram tratados com intervencdo coronaria percutanea (ICP)
e 59 com terapia fibrinolitica e mesmo com as diferentes estra-
tégias de reperfusdo, a taxa de mortalidade geral foi de 12%.
Os dados mostram a correlacao da COVID-19 e do infarto agudo
do miocardio, mostrando que as complica¢des tromboticas de-
sencadeadas pela infeccdo podem ser um preditor clinico para
auxiliar no tratamento em casos como esse*®.

Outra alteracdo eletrocardiografica que apresentou relevan-
cia prognostica foi a presenca de Fibrilacao Atrial (FA) e Flut-
ter Atrial. Um estudo observacional que analisou 160 pacientes
internados com COVID-19 mostrou que houve um grupo com
FA de inicio recente que apresentou maiores eventos embo-
licos durante a internacao, além de desfechos de trombose e
maior tempo de internacao. Essa relacdo se da ao fato de que
a FA é um preditor independente de eventos embdlicos que é
potencializado durante a infeccao viral®. O Flutter Atrial tam-
bém foi considerado um marcador de mau prognédstico em pa-
cientes com COVID-19, evidenciando que, pacientes com essa
alteracao no ECG apresentaram intubacdo precoce durante as
primeiras 24 horas de internacao e foi associado a maior mor-
talidade em 48 horas. O disturbio de coagulacao evidenciado
em casos de COVID-19 ja se destaca como fator de risco para
eventos embolicos, além disso, arritmias atriais podem au-
mentar a chance de formacao de trombos?. Ha relatos de que
arritmias cardiacas foram evidenciadas em 16% em pacientes
infectados por COVID-19 durante a internacao e em 44% em
pacientes em UTI. Isso reforca a correlacdao da presenca de
distirbios de conducao no ECG com a gravidade da infeccao
durante a internacao*'.

Outros dados importantes utilizados como preditor clinico
durante a pandemia de COVID-19 foram as caracteristicas de
ecocardiograma. Uma pesquisa feita em Milao mostrou que a
deformacao longitudinal do ventriculo direito (VD) foi um pre-
ditor independente de mortalidade em pacientes cardiopatas
infectados por COVID-19, evidenciado pelo ecocardiograma
transtoracico. Esses achados sao importantes para tomada de
decisao que podem impactar no progndstico desses pacientes?.

No inicio da pandemia, houve discussao de especialistas de que
medicamentos inibidores da enzima conversora de angiotensina
(IECA) ou bloqueadores dos receptores da angiotensina Il tipo |
(BRA) pudessem elevar o risco de COVID-19. Um estudo de co-
orte avaliou pacientes com hipertensao infectada pela COVID-19
mostrou que o uso desses medicamentos nao esta associado a um
pior desfecho clinico nesses pacientes. BRA ainda foi associado
a um menor risco de internacao hospitalar e o tratamento com
IECA foi relacionado a um menor risco de mortalidade?.
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CONCLUSAO

Foi possivel observar durante a analise dos estudos que os pre-
ditores tanto clinicos como laboratoriais sdo de suma importancia
para auxiliar no progndstico de pacientes cardiopatas que foram
infectados pela COVID-19. Além de prever o curso da doenca, os
dados podem ajudar na tomada de decisao clinica na intencao de
obter melhores desfechos que melhore a assisténcia de enferma-
gem ao paciente cardiaco.

Destacam se neste estudo os preditores clinicos cardiovascula-
res para infeccdo por COVID-19; o género masculino, idade> 60
anos, as doencas cardiacas, gravidade da pneumonia e as respi-
ratorias cronicas, a hipertensdo, a diabete, a cardiopatia foram
determinantes para lesdo cardiaca aguda. Ainda considerou se
mediante os estudos identificados o tratamento medicamentoso
com IECA e BRA, o perfil de paciente com IAMSST, e com niveis
elevados de plaquetas, PCR e dimero-D, CK-MB, ou mioglobina,
os marcadores miocardicos (NT-proBNP e troponina cardiaca), as-
sim como a linfopenia, a neutrofilia, PCR e procalcitonina eleva-
dos foram fatores de pior prognostico.

Ainda considerou se que a incidéncia significativa de IC aguda,
que esta associada a resultados ruins e quadro clinico e os niveis
iniciais de troponina foram associados a uma sobrevida diminu-
ida, e o seu pico foi um preditor de suporte ventilatorio. Além
disso, houve o relato de arritmias cardiacas nos estudos apresen-
tados neste estudo.

0 aumento da proporcao de neutrdfilos para linfocitos e da PCR
junto com a diminuicdo da contagem de plaquetas foram fatores
para pior prognostico. A FA apresentou se com pior prognostico
e maior incidéncia de eventos embolicos e maior incidéncia de
eventos hemorragicos, ja a lesdo cardiaca e deformacéo longitu-
dinal do VD, bradicardia aguda associada a elevacdo de marca-
dores inflamatdrios foram determinantes para o mau prognostico
nestes perfis de pacientes estudados em evidéncias cientificas.

Os niveis elevados de troponina foram associados a uma sobre-
vida reduzida e risco aumentado de desfecho com uso de suporte
ventilatdrio invasivo e morte, a lesdo renal aguda e baixa satura-
cao de oxigénio, os sinais vitais respiratorios anormais e ECG com
presenca de flutter/fibrilacdo atrial, a sobrecarga ventricular
direita ou anormalidade do segmento ST foram fatores de mau
progndstico para infeccdo por COVID-19.

Por meio dos preditores clinicos é possivel definir o curso da
infeccao para determinar as melhores intervencées e condutas,
visando a recuperacao e reabilitacdo dos individuos cardiopatas
que sao infectados pelo Coronavirus.

0 Coronavirus se caracteriza como uma doenca nova no con-
texto médico, o que dificulta a definicdo de intervencoes e tra-
tamento para a populacao abordada nessa revisao. Essa dificul-
dade traz limitacdes ao estudo, visto que novas pesquisas sao
necessarias para aprimorar as medidas terapéuticas relacionadas
a CoviID-19.
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