REVISTA ELETRONICA vy

AcCenvo -
MED]C O ISSN 2764-0485

COVID-19 e o impacto no sistema cardiovascular

COVID-19 and the impact on the cardiovascular system
COVID-19 y el impacto en el sistema cardiovascular

Nicolas Souza do Nascimento?, Lais Molina de Medeiros Oliveira®, Emilio Conceicéo de Siqueira.
RESUMO

Objetivo: Analisar e correlacionar o impacto cardiovascular da COVID-19, em pacientes com comorbidades
e os fatores de risco associados aos danos gerados pela infec¢do, assim como prognostico e sua relagéo
com a mortalidade. Métodos: Trata-se de um de uma revisédo integrativa da literatclinico comigos publicados
entre 2020 e 2023, incluindo estudos observacionais e ensaio clinico com texto completo disponivel. A busca
foi realizada nas bases de dados: National Libery of Medicine (Pubmed) e Portal Regional da BVS. Como
descritores na busca pelos artigos, foram utilizados: ~"Covid-19”", impact **, ““cardiovascular system™,
associado ao operador booleriano "AND”". Resultados: Foram selecionados 11 artigos na base de dados
Pubmed e 8 artigos no Portal regional da BVS, sendo que 6 artigos foram retirados deste estudo por estarem
duplicados entre as plataformas, tendo como resultado 19 artigos. Consideragdes finais: Em concluséo, é
importante que profissionais de salude saibam identificar e manejar as alteracdes cardiacas durante o curso
da COVID-19, devido a seu impacto no sistema cardiovascular e na mortalidade.

Palavras-chave: COVID-19, Sistema cardiovascular, Doencas cardiovasculares.
ABSTRACT

Objective: Analyze and correlate the cardiovascular impact of COVID-19 in pacients with comorbities and risk
factor associated with the damage caused by the infection, as well as prognosis and the relation with mortality.
Methods: This is an integrative review of the literature, with articles published between 2020 and 2023,
including observational studies and clinical trials with full text available. The search was carried out in the
following databases: National Libery of Medicine (Pubmed) and VHL Regional Portal. As descriptors in the
search for articles, the following were used: “"Covid-19"", impact **, ""cardiovascular system”’, associated with
the Boolerian operator "AND"". Results: 11 articles were selected from the Pubmed database and 8 articles
from the VHL regional portal, with 6 articles being removed from this study due to being duplicated between
platforms, resulting in 19 articles. Final considerations: In conclusion, It is important that healthcare
professionals know how to identify and manage cardiac changes during the course of COVID-19, due to their
impact on the cardiovascular system and mortality.

Keywords: COVID-19, Cardiovascular system, Cardiovascular disease.
RESUMEN

Objetivo: Analizar y correlacionar el impacto cardiovascular de la COVID-19 en pacientes con comorbilidades
y los factores de riesgo asociados al dafio causado por la infeccion, asi como el pronéstico y su relacién con
la mortalidad. Métodos: Se trata de una revisién integradora de la literatura, con articulos publicados entre
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2020 y 2023, incluyendo estudios observacionales y ensayos clinicos con texto completo disponible. La
basqueda se realiz6 en las siguientes bases de datos: National Libery of Medicine (Pubmed) y Portal Regional
de la BVS. Como descriptores en la busqueda de articulos se utilizaron: “"Covid-19"", impacto™, ““sistema
cardiovascular”’, asociado al operador booleeriano “"AND"". Resultados: Se seleccionaron 11 articulos de la
base de datos Pubmed y 8 articulos del portal regional de la BVS, siendo eliminados de este estudio 6 articulos
por duplicacion entre plataformas, resultando 19 articulos. Consideraciones finales: En conclusion es
importante que los profesionales sanitarios sepan identificar y gestionar los cambios cardiacos durante el
curso de la COVID-19, debido a su impacto en el sistema cardiovascular y la mortalidad.

Palabras clave: COVID-19, Sistema cardiovascular, Enfermedad cardiovascular.

INTRODUCAO

O surgimento de um novo virus do grupo coronavirus que infectava a popula¢cdo humana precipitou uma
ameaca global de surto pandémico, e foi classificada como pandemia pela Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) em 11 de mar¢o de 2020, segundo SHARMA A, et al. (2020.). A COVID-19 (Coranavirus disease 19),
denominacao da doenga causada pelo novo corona virus 2 (SARS-CoV-2), gera uma sindrome gripal e teve
seus primeiros relatos comecgaram no final de dezembro de 2019 na cidade de Wuhan, na China. A infecccdo
causada pelo novo coronairus possui um mecanismo de transmissdo principalmente por meio de goticulas
de saliva e aerossois, provenientes da via aérea de umcontaminada, sendo altamente virulenta e transmissivel
no ambiente (DA SILVA SJR, et al., 2022). O quadro clinico decorrente da infec¢do pelo SARS-CoV-2 é
altamente variado, podendo se apresentar desde casos assintométicos, casos leves com leve dispneia, febre,
dor muscular, e casos mais graves e severos nos quais os pacientes podem cursar com insuficiéncia
respiratoria aguda, sindrome da angustia respiratéria aguda grave (SDRA), lesdes respiratorias e/ou
pulmonares, cardiacas e sepse, gerando danos e causando disfun¢éo multipla de érgaos (DA SILVA SJR, et
al., 2022.; SOUZA ASR, et al., 2021).

Para 0 SARS-CoV-2 efetuar sua entrada e inoculagdo no organismo do hospedeiro, € utilizada a proteina
Spike, uma glicoproteina, para se ligar a enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2), permitindo a sua
entrada no trato respiratorio superior. A enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2) possui uma extrema
importancia para o sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) que esta diretamente ligado ao sistema
cardiovascular, atuando na regulacdo da presséo arterial e homeostase, como abordado por BOURGONJE
AR, et al., (2020), e apresentando um importante papel na fisiopatologia da COVID-19, por gerar alteracdes
no equilibrio e no funcionamento do sistema cardiovascular (ALEKSOVA A, et al., 2021). De acordo com
ALEKSOVA A, et al. (2021), por meio da infec¢éo da COVID-19, a resposta inflamatoria, a citotoxicidade e o
desequilibrio do SRAA predispdem a gravidade da doenca.

Segundo CONNORS JM e LEVY JH, (2020), os efeitos inflamatérios fazem com que as citocinas
promovam lesdo endotelial com componente pré-trombético. Os efeitos cardiovasculares decorrentes
também da reacéo inflamatéria culminam na perda da homeostase do SRAA, com consequente agravamento
do estado geral do paciente. Sendo assim, combinado com estresse oxidativo, promovem afec¢fes cardiacas
e remodelamento, predispondo ao dano cardiovascular (ALEKSOVA A, et al.,, 2021). Logo, a enzima
conversora de angiotensina 2 (ECA2) possui um importante papel na fisiopatologia da COVID-19 e na génese
de doencas cardiovasculares, sendo essas responsaveis por um terco das mortes no Brasil, representando a
maior causa de morte no mundo, como apresentado no estudo de OLIVEIRA GMM, et al., (2022). Dessa
forma, o objetivo deste estudo foi analisar e correlacionar o impacto cardiovascular da COVID-19, no dmbito
de pacientes com comorbidades e os fatores de risco associados aos danos cardiacos gerados pela infecgéo,
assim como o progndstico e sua relagdo com a mortalidade.

METODOS

Trata-se de um estudo de abordagem qualitativa, retrospectiva e transversal executado por meio de uma
revisdo integrativa da literatura. Foram utilizadas bases de dados como National Libery of Medicine (Pubmed)
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e Portal Regional da BVS. Como descritores na busca pelos artigos, foram utilizados: "“Covid-19"", impact
““cardiovascular system’, associado ao operador booleriano "AND"". A revisdo literaria foi executada
seguindo as respectivas etapas: estabelecimento do tema; definicdo dos parametros de elegibilidade; critérios
de inclusao e exclusao; verificacdo das publicacbes nas bases de dados; exame das informacfes
encontradas; analise dos estudos encontrados e exposicdo dos resultados. Foram incluidos artigos
publicados nos ultimos 3 anos (2020-2023); artigos de estudo observacional e ensaio clinico controlado, e
artigos de texto completo. Foram excluidos artigos que nao tinham claro embasamento, que fugissem do tema
proposto neste estudo e artigos duplicados em ambas as plataformas, resultando em uma selecéo total de 19
artigos.

RESULTADOS

A busca dos artigos teve como resultado 1.235 trabalhos, sendo que deste total 762 trabalhos foram
encontrados na base de dados Pubmed e 473 trabalhos na base de dados e Portal Regional da BVS. Apods a
aplicagdo dos critérios de exclusao e inclusdo, foram selecionados 11 artigos na base de dados Pubmed e 8
artigos no Portal regional da BVS, sendo que 6 artigos foram retirados deste estudo por estarem duplicados
entre as plataformas utilizadas, demonstrado no fluxograma da (Figura 1).

Figura 1- Fluxograma do processo de selecdo de artigos
selecionados nas bases de dados Pubmed e Portal Regional
em salde (BVS).
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Fonte: do Nascimento NS, et al.,2024.

Dos 19 estudos selecionados, todos sdo estudos observacionais. Dos artigos selecionados, um trabalho
mostrou que a retirada de inibidor da enzima conversora da angiotensina ou bloqueador do receptor de
angiotensinogenio (IECA/BRA) e antagonistas do receptor de mineralocorticéides estiveram relacionados com
0 aumento da mortalidade durante a infec¢éo pela COVID-19 e um artigo mostrou que pacientes que ja faziam
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uso prévio desses medicamentos nao tiveram aumento de mortalidade. Nove estudos observaram que
condicdes e doencas Crdnicas como Diabetes Mellitus (DM) e Hipertensédo arterial Sistémica (HAS),
dislipidemia, idade, altos valores de indice de massa corpérea (IMC), no que se enquadram nos graus de
obesidade e fatores de risco cardiovascular estiveram relacionados com lesdes cardiacas agudas e com a
morte,sendo que em um destes estudos apresentados ha relato de que essas condi¢cdes aumentariam em
até trés vezes o risco gerado pela doenca.

Quatro artigos relataram a leséo cardiaca aguda como fator relacionado a mortalidade. Dois estudos
descritos tiveram como concluséo o desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca durante a infeccdo pela
COVID-19, sendo que, em um dos artigos, foi demonstrado que a insuficiéncia cardiaca desenvolvida tinha
relagdo com histoérico de doencga cardiovascular. Um dos trabalhos analisados observou uma relacéo de piores
desfechos com o achado de disfun¢do ventricular direita ao ecocardiograma realizado nos pacientes com
infeccdo pelo SARS-COV-2. Ademais, arritmias como fibrilagdo atrial, fibrilagdo ventricular e taquicardia
ventricular foram observadas por quatro estudos, sendo essas alteragdes cardiovasculares relacionadas com
piores desfechos, gerando aumento da mortalidade e, as lesdes cardiacas agudas tiveram grande relato,
seguida de insuficiéncia cardiaca e choque cardiogénico, além de TV/ FV relacionadas a idade e demais
fatores de risco.

Além disso, em um destes estudos referidos, a taquicardia ventricular, por si sé, esteve relatada como
preditor de mortalidade. Outro estudo observacional teve como conclus@o que trombos formados no infarto
agudo do miocardio com supra desnivelamento do seguimento ST no eletrocardiograma (IAMCST) pela
COVID-19 tiveram maior didmetro com alta carga viral. Por fim, um artigo evidenciou que o derrame
pericardico foi a alteracdo menos presente no sistema cardiovascular.

Quadro 1- Sintese dos estudos por autor, ano, titulo, tipo de estudo e principais conclusfes

N Autores (Ano) Principais achados
) Estudo observacional. Doencas crénicas (DM e HAS), que
1 Nagy E, et al. (2023) sdo fatores de risco cardiovascular, se tornaram também

fatores de risco para infeccdo grave e mortalidade.

Estudo observacional. A retirada de IECA/BRA e
antagonistas do receptor de mineralocorticoides durante o
curso da internacdo por COVID-19 esteve relacionado a
maior mortalidade.

Estudo observacional. Dislipidemia, maior IMC e menor
3 Deuel JW, et al. (2022) resisténcia a exercicio estiveram relacionados a maiores
riscos de complicagBes cardiopulmonares.

Estudo observacional. Lesdes cardiovasculares agudas e
4 Magalhdes BK, et al. (2022) a idade foram fatores que mais se relacionaram com a
mortalidade do que as doencas crdnicas.

Estudo observacional. Pacientes com histérico de HAS que
5 Sato K, et al. (2022) utiizavam |IECA/BRA foram associados a menor
mortalidade intra-hospitalar.

Estudo observacional. 9% dos pacientes tiveram eventos
cardiovasculares maiores como insuficiéncia cardiaca. Dos
que faleceram tiveram intercorréncias cardiovasculares
como FA.

Estudo observacional. A cardiomiopatia Hipertrofica por si
s6 ndo acarretou em maior gravidade, mas os fatores de
risco cardiovasculares como obesidade e idade
influenciaram na mortalidade.

Estudo observacional. Condi¢cdes crdnicas associadas
aumentaram 3 vezes o risco de doenga como por exemplo
histéria de infarto agudo do miocardio, obesidade e lesao
vascular periférica.

2 Caro-Codon J, et al. (2022)

6 Aguila-Gordo D, et al. (2021)

7 Arabadjian M, et al. (2021)

8 Garcia S, et al. (2021)
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Estudo  observacional. Pacientes  com doenca
9 Khawaja S, et al. (2021) cardiovascular previa tiveram maior incidéncia de lestes

miocardicas e apresentaram maior mortalidade.

Estudo observacional. LesfGes miocardicas crbnicas e
agudas representaram o0s padres de envolvimento
cardiovascular associado a COVID-19 e foram fortes
preditores de mortalidade.

Estudo observacional. O impacto cardiovascular da COVID-
11 Lairez O, et al. (2021) 19 esta relacionado com fatores de risco cardiovascular e
gravidade da sepse.

Estudo observacional. A COVID-19 determina um

10 Kini A, et al. (2021)

12 Marfella R, et al (2021) mecanismo fisiopatolégico diferente que origina o IAMCST
e apresentava trombos maiores e com alta carga viral.
Estudo  observacional. Pacientes  com doenca

13 Park B, et al. (2021) cardiovascular prévia tiveram piores resultados devido a

resposta inflamatoria grave.

Estudo observacional. A recorréncia de FA durante o
COVID-19 esteve relacionada com pacientes mais velhos,
hipertensos e historico de 1AM e teve relagdo com eventos
embodlicos e hemorragicos e pior prognostico.

Estudo observacional. Paciente com os piores desfechos
apresentavam disfuncdo  ventricular  direita  no
ecocardiograma sendo coerente com a fisiopatologia da
doenca.

Estudo observacional. Pacientes com histérico de doengas
cardiovasculares tiveram maior mortalidade e
desenvolveram insuficiéncia cardiaca no curso da
internacao pela COVID-19.

Estudo observacional. LesBes miocéardicas, arritmias e
alteracdes da funcdo cardiaca ocorrem nos pacientes
graves e lesBes miocérdicas e derrame pericardico foram
evidéncias como fatores de risco.

Estudo obseracional. Lesdo cardiaca aguda foi a mais
relatada seguido de IC e choque cardiogénico e também
18 Kunal S, et al. (2020) TV/FV relacionado com a idade e outros fatores de risco
enquanto derrame pericardico foi a alteracdo menos
presente.

Estudo observacional. Taquiarritimias foram relatadas,
19 Russo V, et al. (2020) sendo a mais frequente a FA seguida por TV e arritmias
supraventriculares. Sendo a TV um preditor de mortalidade.

14 Sanz A, et al. (2021)

15 Sheehan M, et al. (2021)

16 Villalba G, et al. (2021)

17 Chen Q, et . (2020)

Fonte: do Nascimento NS, et al.,2024.

DISCUSSAO

Foi demonstrado no estudo que pacientes com idade avancada e fatores de risco cardiovascular como
hipertensdo arterial sistémica, diabetes mellitus, obesidade, dislipidemia e doencas cardiovasculares
acarretam em quadros de maior preocupa¢do no curso da infeccdo pelo SARS-COV-2 devido a maior
tendéncia a danos celulares no miocéardio, por mecanismo direto e indireto, por meio de respostas
inflamatorias sistémicas, possuindo maiores riscos de desenvolvimento do estado de maior gravidade no
decorrer da COVID-19 e maiores taxas de mortalidade (COSTA I, et al., 2020).

Sabe-se que a obesidade gera um estado pro-inflamatério devido a elevados niveis de citocinas e
adipocinas inflamatérias, aumentando as chances de possuir doencas crénicas ndo transmissiveis, como
Hipertensdo arterial sistémica (HAS), devido ao seu estado inflamatdrio crénico, como abordado por NAGY
E, et al., (2023). A hipertensdo é um dos maiores problemas de satde publica deste século, segundo YE Z,
et al., (2020) e, portanto, uma das comorbidades mais presentes em pacientes com COVID-19, assim como
a Diabetes. Os estudos demonstram que pacientes hipertensos sdo também pacientes previamente
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inflamados e que, por meio da COVID-19, doenga com um grande potencial inflamatério, aumenta-se o
desequilibrio e demanda do metabolismo. Logo, possuem maiores niveis de proteina C Reativa (PCR),
procalcitonina e interleucina -6 (IL-6) durante o curso da infec¢éo pelo SARS-COV-2, potencializando o seu
perfil inflamatério (AZEVEDO R, et al., 2020).

Foi observado nos estudos de BOURGONJE AR, et al., (2020) e MANCIA G, et al., (2020) que os
medicamentos que atuam no do Sistema Renina Angiotensina Aldosterona como IECA, BRA e antagonistas
do receptor de mineralocorticéides sdo medicamentos mais rotineiramente utilizados em doencas crénicas
como hipertensao, diabetes e insuficiéncia cardiaca, podendo assim ter maior expressdo da ECA2 (enzima
conversora da angiotensina 2), enzima essa que o0 SARS-COV-2, por meio de sua glicoproteina S, utiliza para
a sua inoculagéo nas células pulmonares e cardiacas, podendo, dessa forma, aumentar a suscetibilidade e
viruléncia da infeccao pelo virus.

Entretanto, foi evidenciado por HUANG N, et al., (2023) um menor tempo de internacdo dos pacientes que
nao os suspenderam e mantiveram o uso de IECA (inibidor da enzima conversora de angiotensina) e BRA
(bloqueador do receptor de angiotensina) durante o tratamento e curso da doenca. Ademais, foi demonstrado
gue estes medicamentos ndo pioram a gravidade da pneumonia e no quadro clinico da COVID-19, e sim
reduzem a mortalidade nos pacientes que mantém o seu uso. Mostra-se, entao, a importancia da manutencgao
do uso de inibidor da enzima conversora de angiotensina (IECA) e bloqueador do receptor de angiotensina
(BRA) principalmente em pacientes com hipertenséo arterial sistémica e outras doengas que necessitem do
uso desses medicamentos que atuam no sistema renina angiotensina aldosterona.

O sistema cardiovascular é afetado por meio do efeito toxico e por citocinas mediadas através da resposta
inflamatoria alterada no decorrer da infeccdo gerada pelo SARS-COV-2, proporcionando lesées agudas no
tecido cardiaco e promovendo arritmias que possuem relacdo direta com pior progndstico e pior desfecho. As
complicag8es agudas geradas no sistema cardiovascular incluem sindromes coronarianas agudas, miocardite
e cardiomiopatia pelo estresse, por exemplo. O dano no miocardio e na circulagdo coronariana pode ser
diretamente devido aos efeitos toxicos, ou indiretamente pelo estado trombogénico e pela obstrugdo aguda
de artérias coronarianas.

As lesfes, também podem ser decorrentes da desrregulagdo da demanda de suprimentos no miocardio
pela taquicardia, embolizag&o, trombose microvascular e disfung&do do endotélio, gerando cardiomiopatias e
infarto do miocérdio, sendo essas as lesbes cardiacas agudas mais comuns em idosos e pacientes com maior
carga de comorbidades, de acordo com SAEED S, et al., (2021). Os estudos relatam que o derrame
pericardico devido a inflamagé&o pericardica evidéncia, em pacientes graves e/ou criticos, um marcador de
prognostico ruim (DIAZ-AROCUPITA C, et al., 2021).

ANALIS A, et al., (2020) demonstrou que pacientes com evidéncia de lesdo miocardica aguda estdo
relacionados com maiores prevaléncias de mortalidade quando associada a arritmias cardiacas e quando
comparado aos pacientes que ndo possuem lesdo miocardica, sendo a hipéxia um fator que poderia agravar
o potencial de gerar arritmias cardiacas. Tem-se a FA (fibrilagdo atrial) como arritmia mais encontrada, e a
fibrilagdo ventricular (FV) e a taquicardia ventricular (TV) como as arritmias mais relacionadas a mortalidade.
Além disso, foi demonstrado nos estudos que medicamentos ja utilizados durante a pandemia da COVID-19
como antimaléricos como a Hidroxicloroquina e antibidticos como a Azitromicina favoreciam arritmias, devido
ao prolongamento do intervalo QT no eletrocardiograma (MALATY M, et al., 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

A gravidade do envolvimento do sistema cardiovascular se relacionou diretamente com a gravidade da
doenca, causada pelo SARS-COV-2. Doencgas crbnicas como hipertenséo arterial, Diabetes mellitus,
dislipidemia, obesidade e a idade avancada foram relacionadas ao comprometimento do sistema
cardiovascular pela COVID-19, sendo fatores de risco para lesdes miocardicas agudas, insuficiéncia cardiaca
e choque cardiogenico. Sendo assim, foi observado que essas complicagcbes estiveram relacionadas a
aumento da mortalidade no curso da doenca. Além disso, as associagcbes com arritmias e disfungéo
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ventricular direita no ecocardiograma evidenciaram pior prognostico, sendo necessario, portanto, detectar
precocemente essas alteracdes cardiacas através de exames seriados durante o curso da doenca, por
exemplo. Nao obstante, conclui-se que o uso de medicamentos que agem diretamente no sistema reinina
angiotensina aldosterona, como por exemplo os IECA/BRA e o0s e antagonistas do receptor de
mineralocorticoides nado estiveram relacionados com o aumento da mortalidade dos pacientes infectados, mas
foram capazes de reduzir o tempo de hospitalizacao e a mortalidade dos pacientes que ja faziam uso prévio
de alguma das classes destas medicacdes.
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