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RESUMO

A COVID-19 é uma infecc¢do viral do sistema respiratdrio causada pela Sindrome Respiratdria
Aguda Grave 2 (SARS-CoV-2. O mecanismo de acdo do SARS-CoV-2 no hospedeiro ocorre
mediante ligacdo a enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2), a qual esta associada ao
fendmeno conhecido como “tempestade de citocinas” decorrente de um processo inflamatorio
agudo e lesdo endotelial principalmente nos pulmdes, que ira causar hipercoagulabilidade na
pessoa infectada. Neste contexto o objetivo do presente estudo é descrever as associacdes da
hemostasia com o quadro clinico laboratorial na COVID-19. O estudo foi desenvolvido a partir
de uma revisdo bibliografica da literatura nas bases de dados dos Periddicos Capes, PubMed e
Scielo. Foram utilizados descritores como “COVID-19”, “coagulagdo e hemostasia”, “D-
Dimero” “COVID-19”. Os artigos foram selecionados em duas etapas, a primeira por leitura de
titulo e resumo, na segunda etapa foi realizada a leitura na integra dos artigos, obtendo-se um
total de 40 artigos entre os anos de 2020 e 2021. Os dados mostram que em razéo do estado de
hipercoagulacdo, ha o aumento da producdo de fibrina e de sua posterior degradacéo,
desencadeando um aumento do D-Dimero, o qual se associa com a coagulagdo intravascular
disseminada e agravo no quadro clinico do paciente com COVID-19.
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INTRODUCAO

O novo coronavirus denominado sindrome respiratéria aguda grave tipo 2 (SARS-CoV-
2), causador da doenga conhecida como COVID-19, foi reconhecido como um problema de
salide publica global e posteriormente sendo responsavel pela atual pandemia devido a sua alta
transmissibilidade e indices altos de morbimortalidade (BRASIL, 2021).
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Segundo dados recentes do Ministério da Saude, o Brasil acumula até o presente

momento mais de 17 milhdes de casos da COVID-19 confirmados, sendo que desses
aproximadamente 500 mil vieram a 6bito. No Rio Grande do Sul, até o presente momento,
foram confirmados 1.176.385 casos, sendo que 30.276 vieram a Obito. A mortalidade para a
COVID-19 no Estado é de 266 casos para cada 100mil habitantes e a incidéncia é de 10.339
casos a cada 100mil habitantes, consideradas altas para uma infec¢do viral do sistema
respiratorio (BRASIL, 2021).

Em termos de mecanismo de acdo, o virus SARS-CoV-2 atua na enzima conversora de
angiotensina 2 (ECA2) e, apds adentrar as células do hospedeiro, faz com que aconteca uma
tempestade de citocinas que resulta em uma inflamacdo excessiva capaz de causar
hipercoagulabilidade em pacientes criticos com COVID-19 (CARVALHO et al., 2020).

A coagulacdo é o resultado de uma série de reacdes entre proteinas plasmaticas
denominadas fatores de coagulacdo. Dessa forma, sabe-se que em decorréncia da reagdo
inflamatoria dada pela infeccdo viral, alguns desses fatores de hemostasia e coagulagdo se
alteram, em consequéncia da ativagdo dos mecanismos de defesa do organismo mediados pelas
interleucinas podendo causar fendmenos tromboticos (SAVIOLI; ROCHA, 2020). Os
parametros utilizados para avaliar essas alteraces na hemostasia sdo a plaguetometria,
fibrinogénio plasmatico, TP, TTPA e produtos da degradacdo da fibrina, no caso da COVID-
19 esse produto é o D-Dimero (CARLOS; FREITAS, 2007).

Dessa forma, avaliar a relacdo da hemostasia com o quadro clinico e laboratorial em
pacientes diagnosticados com COVID-19 ¢ de extrema importancia e relevancia, uma vez que
a alteracdo nos pardmetros de hemostasia esta intimamente ligada a piora do prognéstico e
maiores chances de 6bito dos pacientes infectados pelo SARS-CoV-2 (CARVALHO et al.,
2020), bem como o D-Dimero elevado pode apontar para um mal prognostico fazendo com que
se precise de uma conduta mais cuidadosa (BRANDAO et al., 2020). Neste contexto o objetivo
do presente estudo é descrever as associa¢des da hemostasia com o quadro clinico laboratorial
na COVID-19.

METODOLOGIA
Para a elaboracéo do trabalho, realizou-se uma reviséo bibliografica da literatura nas
bases de dados dos Periddicos Capes, PubMed e Scielo. Foram utilizados descritores como
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“COVID-19”, “coagulacao e hemostasia”, “D-Dimero”. “COVID-19”, “coagulation and

hemostasis”, “D-Dimer”. Os artigos foram selecionados em duas etapas, a primeira por leitura
de titulo e resumo, na segunda etapa foi realizada a leitura na integra dos artigos, obtendo-se
um total de 40 artigos entre os anos de 2020 e 2021. A leitura e selecdo dos artigos foi realizada

entre os meses de abril a julho de 2020.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A coagulacdo inicia a partir de um dano endotelial, na hemostasia primaria, as plaquetas
presentes na circulacdo sanguinea sdo as primeiras a entrarem em alerta devido a exposi¢do do
colageno, ao qual se aderem através do fator de Von Willebrand. As plaquetas fazem a
amplificacdo da coagulacdo, quando liberam substancias intra-plaquetarias, como o
tromboxano, para promover e aumentar a agregacao plaguetaria. Na hemostasia secundaria a
coagulacdo pode iniciar por duas vias, as quais possuem o calcio como cofator de ativacdo. A
via intrinseca inicia a partir da estase venosa, ou seja, da vasoconstri¢do espontanea para frear
a perda de sangue e a extrinseca inicia a partir da exposi¢do do fator tecidual, a tromboplastina,
que juntamente com o célcio liga-se ao fator VII ativando-o, que ativa o fator X dando inicio a
via comum da coagulacdo que tem como objetivo final a formacdo da fibrina. (ZAGO et al.,
cp.59, 2013).

Apos o fim da cascata de coagulacdo, e a reintegracdo tecidual, inicia 0 mecanismo de
hemostasia terciaria, que seria o da fibrinolise. A fibrindlise é o0 mecanismo de degradacédo da
fibrina, que ocorre quando o plasminogénio liga-se ao coagulo e é convertido em plasmina, que
degrada o coagulo formando os produtos de degradacéo da fibrina, sendo um deles 0 D-Dimero,
que por sua vez sera fagocitado pelos macr6fagos e eosinofilos para fora da corrente sanguinea
(ZAGO et al., 2013).

As alteragdes na hemostasia ao longo da COVID-19 sdo iniciadas pela ligagéo viral ao
seu receptor (figura 1), a enzima conversora de angiotensina 2 (ACE 2R) nas células endoteliais
atraves da Proteina S do virus. Essa receptacdo causa uma descompensacgédo no sistema renina-
angiotensina-aldosterona dos rins, responsavel pela regulacdo da pressdo arterial, onde a
angiotensina age como vasoconstritora. Esse desequilibrio no sistema induz um grande
processo inflamatério com recrutamento macrofagico e excesso de citocinas circulantes

resultando na exposicao de fator tecidual ou tromboplastina e coldgeno ao sangue devido a lesao
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endotelial nos vasos pulmonares. Ocorre a ativagdo do fator de Von Willebrand (VWF) em

decorréncia da exposicdo do colageno, e desencadeia a cascata da coagulacdo, tendo como
produto final o coagulo de fibrina e plaquetas (ROBBA et al., 2021).

SARS-COV 2
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Figura 1: Acdo do COVID-19 nas vias de coagulacao

Fonte: ROBBA et al. (2021)

O TP e TTPA estdo aumentados justamente devido a leséo endotelial e grande exposic¢ao
dos fatores que ddo inicio a coagulacdo. A partir do estado de hipercoagulabilidade hd um
aumento na formacédo de fibrina e do recrutamento de plaquetas, pois juntas formam o coégulo.
Ap0s o processo de coagulacao, fibrina é degradada e gera um produto, o D-Dimero, mas néo
h& fagocitose completa do mesmo, pelo fato da coagulacdo ocorrer de uma forma
descompensada, o que explica seu acimulo na corrente circulatéria. O recrutamento exacerbado
de plaquetas infere a plaquetopenia e o fibrinogénio esta aumentado pois € um marcador
inflamatdrio (FLEURY, 2020).

As alteracGes nos parametros de hemostasia estdo intimamente ligadas a piora do
progndstico e maiores chances de Obito dos pacientes infectados pelo SARS-CoV-2
(CARVALHO et al., 2020), bem como o D-Dimero elevado pode apontar para um mal
progndstico fazendo com que se precise de uma conduta mais cuidadosa (BRANDAO et al.,
2020). O quadro clinico cursa também com plaguetopenia, devido ao grande recrutamento de
plaquetas e com o prolongamento do TP e TTPA devido ao consumo de seus fatores diante a
ativacdo descompensada da cascata de coagulacdo em virtude do processo de lesdo endotelial

e pulmonar expondo assim os fatores pré coagulantes.
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CONSIDERACOES FINAIS
O estado de hipercoagulagdo induzido pela fisiopatologia da COVID-19 promove

aumento da producéo de fibrina e de sua posterior degradacao, o D-Dimero, o qual se associa
com a coagulacao intravascular disseminada e agravo no quadro clinico e o desenvolvimento
de novas comorbidades no paciente com a doenga, demonstrando a importancia da utilizagéo
deste biomarcador na avaliagéo dos pacientes.
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