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Desordens hematoldgicas autoimunes e infeccao pelo SARS-CoV-2:
revisao de literatura

Autoimmune hematologic disorders and SARS-CoV-2 infection: literature review
Trastornos hematol6gicos autoinmunes y infeccion por SARS-CoV-2: revision de la literatura
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RESUMO

Objetivo: Descrever as desordens hematoldgicas imunomediadas secundarias a infec¢do pelo SARS-CoV-
2, explorando tanto aspectos fisiopatoldgicos quanto propostas de tratamento. Revisdo bibliografica: A
infeccdo pelo SARS-CoV-2 esta relacionada a diversas desordens do sistema hematoldgico, sejam
precipitadas pela ativagdo da autoimunidade (ativacdo do sistema complemento, ativacdo de respostas
celulares imunoldgicas) ou por efeito direto do virus no endotélio; podendo estar relacionadas a alteracdes
em marcadores inflamatorios ou de coagulacéo, que podem ser considerados na busca diagnostica de tais
manifestagdes, além de estados pro tromboticos e acometimentos organicos locais ou sistémicos. Dentre as
principais manifestacdes descritas tém-se: Sindrome de Evans, Anemia Hemolitica Autoimune, Sindrome do
Anticorpo Antifosfolipide, Parpuras imunolégicas e o aumento na relagao neutrdfilo/linfécito. Consideracdes
finais: Considerando a pertinéncia da COVID-19 como desafio de salde internacional, bem como a falta de
terapéutica especifica, é de suma importancia o conhecimento sobre as diversas comorbidades que podem
se associar, em especial aos fendmenos tromboembdlicos, devido sua expressiva morbimortalidade e
possibilidade de prevencéao.

Palavras-chave: COVID-19, Desordens hematoldgicas autoimunes, Doengas autoimunes.

ABSTRACT

Objective: To describe immune-mediated hematological disorders secondary to SARS-CoV-2 infection,
exploring both pathophysiological aspects and treatment proposals. Bibliographic review: The infection by
SARS-CoV-2 is related to several disorders of the hematological system, whether triggered by the activation
of autoimmunity (activation of the complement system, activation of cellular immune responses) or by the direct
effect of the virus on the endothelium; they may be related to changes in inflammatory markers or coagulation,
which can be considered in the diagnostic search for such manifestations, in addition to prothrombotic states
and local or systemic organic involvement. Among the main manifestations described are: Evans Syndrome,
Autoimmune Hemolytic Anemia, Antiphospholipid Antibody Syndrome, Immunological purpura and the
increase in the neutrophil/lymphocyte ratio. Final considerations: Considering the relevance of COVID-19 as
an international health challenge, as well as the lack of specific therapy, it is extremely important to know about
the various comorbidities that can be associated, especially to thromboembolic phenomena, due to its
expressive morbidity and mortality and possibility of prevention.
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RESUMEN

Obijetivo: Describir los trastornos hematologicos inmunomediados secundarios a la infeccién por SARS-CoV-
2, explorando tanto los aspectos fisiopatoldgicos como las propuestas de tratamiento. Revision
bibliografica: La infeccion por SARS-CoV-2 esté relacionada con varios trastornos del sistema hematoldgico,
ya sea provocados por la activaciéon de la autoinmunidad (activacion del sistema del complemento, activacion
de las respuestas inmunitarias celulares) o por el efecto directo del virus sobre el endotelio; pueden estar
relacionados con cambios en los marcadores inflamatorios o en la coagulacion, lo que puede ser considerado
en la busqueda diagnéstica de tales manifestaciones, ademas de estados protrombéticos y afectacion
organica local o sistémica. Entre las principales manifestaciones descritas se encuentran: Sindrome de Evans,
Anemia hemolitica autoinmune, Sindrome de anticuerpos antifosfolipidos, PUrpura inmunoldgica y el aumento
de la relacion neutréfilos / linfocitos. Consideraciones finales: Considerando la relevancia del COVID-19
como un desafio de salud internacional, asi como la falta de una terapia especifica, es de suma importancia
conocer las diversas comorbilidades que se pueden asociar, especialmente a los fenémenos
tromboembadlicos, por su expresiva morbilidad. y mortalidad y posibilidad de prevencién.

Palabras clave: COVID-19, Enfermedades hematol6gicas autoinmunes, Enfermedades autoinmunes.

INTRODUCAO

Iniciou-se a partir da cidade de Wuhan (China), desde o final de 2019, uma epidemia de pneumonia atipica
gue, posteriormente, foi identificada como de origem viral presumidamente zoonética. Foi entdo designada
pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS) de doenca causada pelo novo coronavirus-19 (COVID-19) a
semelhanca de outros causadores de sindrome respiratéria aguda grave (SRAG) de carater epidémico.
(TERPOS E, et al., 2020; SMADJA DM, et al., 2020). O SARS-CoV-2 é uma espécie viral da familia dos
coronavirus (CoV'’s), apresentando caracteristicas de virus envelopados de fita simples positiva de RNA;
podendo apresentar capsideos pleomérficos de projecdes radiais superficiais como uma coroa, originando o
nome “coronavirus” (XAVIER AR, et al., 2020).

Atualmente, com status de pandemia global, a COVID-19 vem apresentando diferentes padrées clinico-
epidemiolégicos a depender do periodo e regido analisada; atualmente em estabilizacdo global no nimero de
casos confirmados, porém com persisténcia no aumento de novos casos e 6bitos no continente Europeu
(OMS, 2021). Segundo a OMS, entre os dias 11/10/2021-17/10/2021, os casos confirmados de COVID-19
mantiveram-se com nimeros semelhantes quando comparados com a semana anterior, com cerca de 2,75
milhGes de novos casos reportados na semana; havendo decrescimento de tal registro globalmente, exceto
pela regido Européia com registros de crescimento de 7% em novos casos. Além disso, a persisténcia dos
maiores valores de novos casos/6bitos mundiais, em valores brutos, esta relacionada as regiées Americana
e Européia. Especificamente, quanto ao Brasil, fora reportado desde o inicio da pandemia 21.644.464 casos
confirmados e 603.282 6bitos (WHO, 2021).

Até o momento, identificaram-se diferentes evolugdes clinicas no curso da infeccao pelo SARS-Cov-2:
portadores assintomaticos; Doenca Respiratdria Aguda (DRA); e ainda uma miriade de manifestacdes
hematolégicas, reumatolégicas, cardiolégicas e outras. A apresentacdo mais exuberante € na forma de
pneumonia/sepse viral em diferentes graus de gravidade. Inicialmente, em pacientes sintomaticos, pode haver
progressdo de sintomas inespecificos (febre, tosse, mialgia, fadiga, dor de garganta, diarreia, disgeusia,
hiposmia/anosmia) até evolugéo para repercussoes inflamatorias em trato respiratorio inferior, culminando em
casos mais graves da doenca com dispneia severa, edema pulmonar e pneumonia viral grave. Os pacientes
gue apresentam esse comprometimento pulmonar mais severo podem necessitar de internacdo em leito
clinico ou até em Unidades de Terapia Intensiva (UTI), com tratamento ventilatério de suporte por cateter
nasal, mascaras com reservatério ou ventilagdo mecénica invasiva (SMADJA DM, et al., 2020; XAVIER AR,
et al., 2020).

Alguns pacientes podem apresentar outros sintomas durante a fase inicial de COVID-19, como: secre¢ao
respiratéria, rinorreia, dor de cabeca, hemoptise e diarreia. Houve relatos de casos que justificam atencéo a
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individuos que apresentam comorbidades ou fatores de risco para evolugcdo mais grave ou complicacdes
sistémicas, como a Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo (SDRA) e Disfuncédo de Mdltiplos Orgéos
(DMOS). Algumas dessas comorbidades e fatores de risco a serem consideradas seriam: o Diabetes Mellitus
(DM), doengas cardiovasculares e/ou renais, pacientes oncoldgicos, pacientes em uso de
imunossupressores, idade a partir da 62 década de vida; podendo haver como sinais de alarme dor no peito,
dispneia, linfopenia e aumento de indicadores inflamatorios (TERPOS E, et al., 2020; XAVIER AR, et al.,
2020).

Os mecanismos exatos da infeccao e patogenicidade do SARS-CoV-2, apesar de ainda ndo totalmente
elucidados, permitem compreensao inicial de como poderiam surgir algumas das possiveis manifestacdes da
doenca. A hipétese mais aceita momentaneamente seria a interagcao da proteina spike do SARS-CoV-2 com
receptores de enzima conversora de angiotensina 2 para a entrada na célula, a qual é expressa em diversos
tecidos do corpo como: trato respiratério superior e inferior, trato gastrointestinal, cardiomiécitos, células do
endotélio vascular e da microarquitetura renal; tal interacdo pode resultar em down regulation desses
receptores, ou efeito citopatico por inducdo direta do virus culminando com morte celular e inflamacao
(AHMED S, et al., 2020; XU H, et al., 2020).

Além do mecanismo de infec¢do, a prépria fisiopatologia da infeccdo precisa de maiores esclarecimentos.
Pesquisas iniciais tém indicado diversas vias pelas quais o virus pode causar dano ao corpo, alguns dos
principais sintomas da infec¢éo se relacionam a tempestade de citocinas (principalmente: IL-6, IL-2, IL-7, fator
estimulador da colénia de granul6citos — G-CSF, interferon gama e o fator de necrose tumoral alfa - TNFa)
gue é langada no corpo em funcao da replicagéo viral exacerbada que retroalimenta a cadeia, culminando em
lise das células infectadas (LIN L, et al., 2020; MEHTA P, et al., 2020).

Tal lise celular inicial corrobora com as cascatas inflamatérias endégenas e aumenta a expressao de
receptores inflamatérios, ativacdo de células imunolégicas e quimiotaxia/ativagédo de linfécitos, bem como a
apoptose celular desregulada. Soma-se a esse mecanismo, a lesdo vascular direta, que pode ser observada
tanto in vivo quanto in vitro, no endotélio infectado pelo SARS-CoV-2 (VARGA Z, et al., 2020). Esses dois
mecanismos primarios de lesdo do SARS-CoV-2 permitem a compreensao da magnitude dos efeitos que o
virus pode desencadear em diversos sistemas corporais (CHANNAPPANAVAR R e PERLMAN S, 2017).

Fica claro, portanto, que apesar de reconhecidamente a lesdo pulmonar ser causa de grande
morbimortalidade nessa doenca, existem diversas outras formas de acometimento organico que agem em
sinergia e que podem servir de preditor de gravidade do quadro, bem como auxiliar no entendimento completo
da situacéo do doente e garantir melhores chances de um tratamento guiado por fenétipos da doenca. Neste
sentido, o objetivo deste trabalho foi a descricdo das principais desordens hematolégicas autoimunes
reconhecidas em pacientes com COVID-19, bem como o entendimento de seus potenciais mecanismos
patogénicos e estratégias terapéuticas no manejo desta condicao de alta prevaléncia na modernidade.

REVISAO BIBLIOGRAFICA

Os disturbios do sistema hematopoiético se estabeleceram como parte do conjunto de sinais e sintomas
da COVID-19 desde os primeiros casos relatados. Observou-se que muitos pacientes se apresentavam ja na
admissao com alteracdes hematoldgicas evidentes, ou desenvolviam ao longo da internacdo algum tipo de
evento relacionado aos niveis eritrocitarios, leuco/linfocitarios e plaquetarios, ou ainda eventos agudos
relacionados a estados pro-trombdéticos; bem como alteragdes em marcadores sanguineos relacionados a
inflamacgédo ou a coagulacédo (SCHULMAN S, 2020).

As principais alteracdes relacionadas ao hemograma dizem respeito aos leucdcitos e as plaquetas, com
achados médios de linfopenia em 80% dos pacientes na fase aguda, variando de servigco a servigo; havendo
leucopenia em até 30% e trombocitopenia em até 36% dos pacientes (WANG D, et al., 2020). Na leucometria,
em especial de pacientes mais graves ou admitidos em UTI, verifica-se importante linfopenia;
majoritariamente, as custas de linfécitos TCD?®* (LIPPI G e PLEBANI M, 2020).

Uma hip6tese que tenta justificar tal achado se relaciona com a caracteristica altamente imunogénica do
SARS-CoV-2, ao invadir tecidos e causar lesdes por lise ou endoteliais diretas, havendo grande recrutamento
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de linfécitos TCD#* nos tecidos que por sua vez levam a uma ativacao inicialmente aumentada dos efetores
LTCD?®*. Esse fendbmeno pode corroborar para a ocorréncia da tempestade de citocinas, que rapidamente
progride para exaustédo linfocitaria e a acidose lactica. A linfopenia, parece estar relacionada a maior taxa de
internacdo em unidade de UTI, maior desenvolvimento de sindrome respiratéria aguda grave e maior
mortalidade (FAN BE, et al., 2020; LIPPI G e PLEBANI M, 2020).

Outra via para explicar a emergéncia da linfopenia reside na ativacdo macrofagica e ndo nos mecanismos
intrinsecos do virus. A continua ativacdo de macréfagos, mondcitos e a lesédo endotelial sédo elementos que
colaboram para o estado inflamatorio sistémico do paciente. O SARS-CoV-2 ativa células endoteliais quando
interage com seus receptores da enzima conversora de angiotensina 2 (ECA-2), levando a liberacdo de
citocinas de resposta rapida ativadoras de macréfagos (CCL-2 e CCL-7), além de moléculas ativadoras de
liberagéo tardia como o interferon-1, responsaveis pelo recrutamento continuo de monacitos, que por sua vez
se diferenciam em macro6fagos inflamatérios (RAHI MS, et al., 2020).

Tanto os linfécitos T ativados quanto as células NK também recrutam macroéfagos, através da liberagao
dos fatores estimuladores da colénia de granulécitos, TNFa e Interferon gama, aumentando ainda mais o
recrutamento e a resposta inflamatéria sistémica induzida por macréfagos. Os Linfécitos que expressam a
ECA-2 em suas membranas podem induzir a entrada do SARS-CoV-2 nos macrofagos derivados de
mondécitos, levando a uma liberacdo massiva de citocinas por parte dessas células, em especial IL-6, IL-8, IL-
10 e TNFa, gerando a tempestade de citocinas que caracteriza o estado inflamatério sistémico da COVID-19
e perpetuando as vias de ativagdo leucocitaria; que atua em sinergia aos demais fatores elencados acima
para o estado pré-trombético, e em Ultima instancia pode levar a sindrome hemofagocitica (IBA T, et al., 2020;
XU H, et al., 2020).

Outro importante elemento leucocitario que sofre interferéncia sdo os neutréfilos, apresentando seu
guantitativo aumentado na circulacao periférica, podendo também estar diminuidos em alguns casos (LIPPI
G e PLEBANI M, 2020). Surge entdo um importante indice que tem sido relacionado com pior desfecho para
esses individuos: a Rela¢do Neutréfilo/Linfécito (RNL). Tal preditor tem se mostrado importante marcador
prognostico para mortalidade, uma vez que em pacientes com um RNL aumentado na admisséo, ou naqueles
ja internados e também na UTI, a chance de evolucdo desfavoravel para ébito € maior em comparacdo ao
grupo gue apresenta leucograma normal ou mesmo alterado, porém sem aumento da relacdo RNL (TERPOS
E, et al., 2020; RAHI MS, et al., 2020).

Ainda em relag&o aos elementos figurados do sangue, as plaquetas sofrem reducao quantitativa em média
de até 36% nos pacientes avaliados. Varios mecanismos sdo sugeridos para esse achado, entre eles, a
invasao direta da medula dssea pelo SARS-CoV-2 e a destruicao de clones precursores de trombécitos (QU
R, et al., 2020). A invasao e inflamacéo do parénquima pulmonar também parecem contribuir; recentemente,
o pulméo tem sido apontado como érgéo liberador de megacariocitos (LEFRANCAIS E, et al., 2017). A prépria
lesdo pulmonar pelo excesso de O2 advindo dos altos fluxos dos respiradores mecanicos, constantemente
usados nos pacientes, parece culminar em maior retencdo plaquetéaria intrapulmonar, plaguetopenia na
circulagdo periférica e aumento na taxa de ocorréncia de eventos trombdticos, como o Tromboembolismo
Pulmonar (TEP) (QU R, et al., 2020).

A infeccdo pelo SARS-CoV-2 também esta associada a um estado pré-trombético sistémico, seja pela
tempestade de citocinas decorrente das lesBes celulares, seja pelo estado de desidratacdo (comum em
pacientes debilitados), ou ainda pela imobilizacdo no leito, pelas comorbidades associadas, pelo dano
endotelial direto, pelos dispositivos invasivos como cateteres de acesso venoso ou tubo orotraqueal (TERPOS
E, et al., 2020). Todos esses elementos interagem no paciente gravemente enfermo e contribuem ainda mais
para a plaquetopenia, desta vez por consumo; e também para o aumento dos marcadores inflamatoérios e da
coagulacgéo, configurando mais um dos distarbios hematol6gicos associados a COVID-19 (AHMED S, et al.,
2020; HWA J, et al., 2020). Havera, portanto, aumento das principais provas inflamatérias (proteina C reativa,
pré-calcitonina, ferritina e desidrogenase latica); bem como alteragdo dos marcadores da coagulacdo como o
D-dimero, consumo de fibrinogénio, alargamento do Tempo de Protrombina (TP) e do tempo de
tromboplastina parcial ativada (TTPA) (LIPPI G e PLEBANI M, 2020).
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A dosagem do fibrinogénio e dos produtos de degradacéo da fibrina, em associacdo com niveis mais
elevados de D-dimero, sdo encontrados em mais de 70% dos pacientes nao sobreviventes em comparacao
com menos de 1% dos sobreviventes, estando relacionados com lesdo miocéardica provocada pelo SARS-
CoV-2 (ZHANG L, et al., 2020).

Uma grande revisdo de literatura com 58 artigos analisados sobre desordens autoimunes associadas a
COVID-19, descreveu um total de 94 pacientes com resultados elucidativos quanto a epidemiologia dessas
desordens. O estudo encontrou proporcdo muito semelhante entre homens e mulheres acometidos, sendo
gue a maioria dos relatos eram sobre pacientes acima de 60 anos, com somente 3 casos em pacientes
pediatricos, tendo os 3 sido acometidos por Purpura Trombocitopénica Imune (PTI). Cerca de 70% dos
pacientes apresentavam alguma comorbidade anterior a COVID-19 e dentre os 94 pacientes avaliados, o
distirbio hematolégico mais frequente foi a PTI com 58% das apresentacdes, seguida pela Anemia Hemolitica
Autoimune (AHAI) presente em 23% dos casos (TAHERIFARD E, et al., 2021).

A mesma revisdo ainda destacou que a Sindrome do Anticorpo Antifosolipide (SAF) pdde ser identificada
em 10,6% dos pacientes, a Purpura Trombocitopénica Trombética (PTT) e a Sindrome de Evans (SE) em
3,2% dos individuos, havendo apenas 1 caso de neutropenia autoimune. Quanto ao tempo de apresentacao
do quadro hematolégico, verificou-se variagao significativa entre as diversas condigdes com 0 menor tempo
médio para a PTT e maior para PTI (4.6 e 13.3 dias, respectivamente). Dentre os 94 pacientes estudados, 88
permaneceram vivos ao final dos estudos e, dos que faleceram, a maioria fora acometida por AHAI
(TAHERIFARD E, et al., 2021).

A SE é caracterizada como anemia hemolitica autoimune associada a trombocitopenia autoimune e, por
vezes, neutropenia; podendo ser concomitantes ou surgindo de forma consecutiva na evolugcdo da doenca.
Geralmente, ha a associa¢do de evidéncias laboratoriais de anemia hemolitica com Coombs direto positivo;
além de apresentar, com avangar da histdria clinica, a plaquetopenia, associacéo essa que fecha os critérios
para diagnéstico de SE (DALMASO BF, et al., 2019; BUSHAN S, et al., 2020). Também possui escassa
descricdo na literatura, considerando que o diagndstico ocorre em cerca de 0,8-3,7% dos pacientes que
cursam com PTI ou AHAI; o que demonstra a raridade do fendmeno e a importancia da descricdo do crescente
ndmero de casos associados a infecgéo pelo SARS-CoV-2 (SUMER S, et al., 2020).

Durante a pandemia, o reconhecimento e conducao da AHAI encontram ainda maior dificuldade, devido a
grande variedade de achados hematolégicos associados a COVID-19, a identificacdo da AHAI pode ser
prejudicada ou mesmo superposta por outras condicfes como a PTT ou a SE. A polifarmacia e comorbidades
associadas do paciente também séo elementos de confusdo diagndstica para AHAI (KURNIAWAN A e
ADELLA HD, 2019). Além disso, o tratamento com transfuséo de hemocomponentes se encontra dificultado
pela diminuicdo da disponibilidade de bolsas sanguineas e a imunossupresséo deve ser avaliada caso a caso
para ndo propiciar estados ainda mais graves no paciente j4 enfermo (CONTENTTI EC e CORREA J, 2020;
FAN BE, et al., 2020).

Apesar da insuficiéncia respiratoria ser a principal causa de morte na COVID, a Coagulagédo Intravascular
Disseminada (CIVD) e outros eventos trombdticos podem levar a uma rapida deterioragdo do quadro clinico,
favorecendo desfechos sombrios. Um dos estudos mais citados sobre complicages tromboticas na COVID-
19 encontrou uma taxa de 0,6% de CIVD nos casos sobreviventes contra 71,4% em ndo sobreviventes,
demonstrando a importancia dessa condi¢cdo na morbimortalidade da doenca (TANG N, et al., 2020).

Na forma de supressao fibrinolitica da CIVD pela COVID-19, encontra-se uma associagdo fraca entre
niveis aumentados de D-dimero e desfecho desfavoravel, com esse marcador estando moderadamente
alterado (ASAKURA H e OGAWA H, 2020). Alguns marcadores sanguineos sdo significativamente diferentes
dos encontrados nos quadros de CIVD por supressao fibrinolitica, como: Produto de Degradacao da Fibrina
(PDF) maior que 100 mcg/ml, D-dimero de aproximadamente 20 mcg/ml e fibrinogénio por volta de 100
mcg/ml. Essa relagdo entre o D-dimero pouco aumentado com o PDF bastante elevado, aumenta o TP e ndo
altera tanto o TTPA, ndo sendo condizente com a CIVD por supresséo fibrinolitica da sepse, mas sim com
CIVD por fibrindlise intensificada. Tal diferenciacdo demonstra que a CIVD do paciente com COVID-19 que
leva a morte €, substancialmente, diferente da CIVD da sepse (TANG N, et al., 2020; ASAKURA H e OGAWA
H, 2020; IBA T, et al., 2020).
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Uma possivel explicacdo para essa caracteristica diferenciada da CIVD foi elaborada por Hunt BJ e Levi
M (2020) ao discutir a origem do D-dimero na COVID-19, sugerem que ao invés deste representar o produto
da fibrindlise e ativacdo da coagulacdo in vivo, representaria o acumulo dos produtos de fibrindlise
principalmente das microtromboses pulmonares, sendo deslocados ao sangue. Tal fendmeno ja fora descrito
antes para ascites volumosas, hematomas e derrames pleurais, com deslocamento do D-dimero local para a
circulacao sistémica. Mais estudos sao necessarios antes da recomendacédo de uso do D-dimero como
marcador de lesdo pulmonar, porém a explicacdo para a mudanca do padréo esperado da CIVD pode passar
por estas vias (ASAKURA H e OGAWA H, 2020).

Outra sindrome pro-trombética reconhecida em pacientes com COVID-19 é a SAF, tratando-se de uma
condicao pro-trombdtica associada a positividade dos anticorpos anticardiolipina, anti-beta-2 glicoproteina e
do anticoagulante IGpico. E mais comum em mulheres jovens, podendo estar associada ao LUpus Eritematoso
Sistémico (LES), outras desordens autoimunes e ao abortamento de repeticdo (SUNG J e ANJUM S, 2020).
Em um estudo com 150 pacientes internados em unidade intensiva, 64 desenvolveram eventos
tromboembdlicos, sendo que a maioria desses pacientes apresentavam algum anticorpo antifosfolipide
presente na circulacdo (HELMS J, et al., 2020).

Outra série de casos, com 3 pacientes com doencga grave pelo SARS-CoV-2 e acometidos por eventos
tromboéticos, havia positividade dos anticorpos anticardiolipina e anti-beta-2 glicoproteina em todos os
enfermos (MARIA ATJ, et al., 2020). Ha também outros estudos demonstrando que mesmo em pessoas
previamente saudaveis e sem fator de risco foram encontrados anticorpos antifosfolipide associados a
eventos tromboticos como trombose venosa profunda e também em associacdo com o diagnéstico recente
de LES durante a internagédo por COVID-19 (SUNG J e ANJUM S, 2020; MANTOVANI CE, et al., 2020).

Secundaria a infeccdo pelo SARS-CoV-2, podem-se ainda identificar diversos fendmenos
trombocitopénicos, dentre os quais destaca-se evento clinico de evolugdo semelhante a PTI; com paralelos
descritos tanto na inadequada producéo plaquetaria medular, quanto na alteragdo no sistema imunolégico
cursando com destruicdo plaquetdria em sangue periférico (HWA J, et al,, 2020). Dentre os possiveis
mecanismos de acdo do SARS-CoV-2 sobre a plaquetopenia ha a desregulacdo do microambiente medular,
pela infecgéo direta de células medulares; a invasdo e danos em parénquima pulmonar, afetando a liberagédo
de megacariécitos e favorecendo sua atipia; a lesédo hepdtica virus mediada, reduzindo a producéo de
trombopoietina; além da desregulagdo imunolédgica, observada tanto pela tempestade de citocinas quanto
invasdo linfocitaria, levando a destruicdo plaquetaria imunomediada (AHMED S, et al., 2020).

Classicamente, a PTI possui um método de diagndstico por exclusdo de outras afec¢des que poderiam
cursar com trombocitopenia; fato que pode levar a dificuldade de identificacdo da PTI como afeccdo
secundéria a infeccdo pelo SARS-CoV-2, necessitando de atencéo especial durante a evolucao clinica do
paciente e nas varia¢cdes dos marcadores laboratoriais, considerando a relacdo direta entre o pior prognéstico
e presenca de trombocitopenia (LAW L, et al., 2021; SOARES ACCV, et al., 2020).

Tendo em vista as alterac6es no estado do paciente grave ou de alto risco que predispdem a eventos
tromboembadlicos, fica evidente a necessidade de intervencao precoce a fim de minimizar tal risco (TANG N,
et al., 2020). A mensuracao continua dos marcadores elencados é necessaria para a correta avaliagao
dindmica do estado do paciente e indicagdo da necessidade de cuidados anticoagulantes (AHMED S, et al.,
2020; TERPOS E, et al., 2020). Um esquema de vigilancia recomendado pela literatura inclui a necessidade
de diagnéstico precoce e estratificagdo do risco individual para eventos tromboembdlicos por meio da
contagem de plaquetas, D-dimero, TP, TTPA e fibrinogénio; além do inicio precoce de anticoagulagédo
profilatica com Heparina néo fracionada, heparina de baixo peso molecular ou drogas anticoagulantes orais
(DOACSs), como drogas de primeira linha para aqueles hospitalizados ou com alto risco de acordo com escores
de avaliacao vigentes (SPYROPOULOS AC, et al., 2020; TANG N, et al., 2020).

Mesmo pacientes nao classificados como de alto risco para evento tromboembdlico, parecem se beneficiar
de avaliacdo constante, reservando atengcédo especial em casos de deterioragcdo aguda dos sintomas,
indicando-se nesses casos dosagem do D-dimero e avaliagdo por métodos de imagem como Angiotomografia
computadorizada e Ultrassonografia com Doppler (AHMED S, et al., 2020; TERPOS E, et al., 2020).
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CONSIDERAGCOES FINAIS

A infeccdo pelo SARS-CoV-2, no contexto pandémico, ainda configura como um desafio a satde publica

mundial, haja vista sua rapida dispersao e grande variedade de repercussdes organicas e sistémicas. Dentre
as principais apresentacfes da doenca, os distlrbios hematolégicos e da autoimunidade tém papel importante
na morbimortalidade, principalmente quando associados aos eventos tromboembdlicos. Desta forma, a
presente revisdo discute com a comunidade académica, a necessidade de reconhecer precocemente as
principais alterac6es hematol6gicas autoimunes que podem ser desencadeadas durante ou apds o quadro
agudo viral.
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