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RESUMO

A coagulacdo intravascular disseminada (CIVD) é definida como uma sindrome
adquirida, caracterizada pela ativacdo difusa da coagulacdo intravascular, levando a
formagdo e deposicdo de fibrina na microvasculatura. Ha relatos de coagulopatia
relacionada a COVID-19, doenca causada pelo novo coronavirus SARS-CoV-2, em sua
forma grave, cursando com complicac¢Ges de coagulopatia. A terapia anticoagulante tem
sido bastante implementada em pacientes com apresentacdo grave de COVID-19 que
atendem aos critérios de coagulopatia induzida pela sepse

e/ou dimero-D em niveis aumentados em concomitancia a demais biomarcadores que
indicam gravidade, sem contraindicacdo a anticoagulacdo. Até o presente momento néo
existem recomendacdes precisas em relagdo ao manejo dos pacientes com coagulopatia
por COVID-19. Além disso, s@o escassos 0s dados na literatura que associam 0 uso de
anticoagulantes ou antiplaquetarios a ocorréncia ou gravidade da COVID-19.

Palavras-chave: COVID-19, Coagulopatia, Fisiopatologia, Coagulacdo Intravascular
disseminada.
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ABSTRACT

Disseminated intravascular coagulation (DIC) is defined as an acquired syndrome
characterized by diffuse activation of intravascular coagulation, leading to fibrin formation
and deposition in the microvasculature. There are reports of coagulopathy related to
COVID-19, a disease caused by the novel coronavirus SARS-CoV-2, in its severe form,
cursing with complications of coagulopathy. Anticoagulant therapy has been widely
implemented in patients with severe presentation of COVID-19 who meet the criteria of
sepsis-induced coagulopathy

and/or D-dimer in increased levels in concomitance with other biomarkers indicating
severity, without contraindication to anticoagulation. To date, there are no precise
recommendations regarding the management of patients with COVID-19 coagulopathy.
Furthermore, data in the literature linking the use of anticoagulants or antiplatelet agents to
the occurrence or severity of COVID-19 are scarce.

Key-words: COVID-19, Coagulopathy, Pathophysiology, Disseminated Intravascular
Coagulation.

1 INTRODUCAO

A COVID-19, acomete mais de um milh&o de pessoas no mundo, e devido a sua
rapida disseminacdo e a dificuldade no controle da patologia, foi declarada situacéo de
pandemia pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) em 2020.

Essa doenca gerou um caos humanitario na salde e trouxe grandes desafios
para 0 meio cientifico, tanto parao diagnostico como para o tratamento. O Sars-CoV-
2 infectou milhGes de vitimas ao redor do mundo, e, desde o seu descobrimento
até 0 momento atual, os nimeros entre as vitimas sé aumentam. No Brasil, até o dia 8
de abril de 2021, foram confirmados 13.279.85 casos e 345.025 dbitos (BRASIL,2021).

Nesse cenario, a hospitalizacéo é necessaria em até 20% dos pacientes infectados
por SARS-CoV-2, e até 10% deles terdo indicacdo de internacdo em terapia intensiva por
necessidade de suporte hemodinamico e ventilatorio.

Além disso, os pacientes que desenvolvem as formas moderada e grave da doenca
apresentam manifestagdes decorrentes de acometimento do sistema respiratério, com
quadro clinico variando de pneumonia leve a sindrome do desconforto respiratorio agudo
(ASAKURA,2020).

As complicagdes, em geral, ocorrem entre 0 7° e 0 12° dia da doenga.

A Sindrome do Desconforto Respiratorio Agudo (SDRA) é a manifestacao clinica
mais grave e caracteriza-se por hipoxemia, infiltrado pulmonar bilateral e fendtipos

variaveis de apresentacdo, como o perfil de complacéncia pulmonar normal e baixo
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potencial de recrutamento pulmonar até o perfil de baixa complacéncia pulmonar e alto
potencial de recrutamento pulmonar.

De 20% a 30% dos pacientes terdo complicacgdes cardiovasculares, como isquemia
miocardica, sindrome coronaria aguda, miocardite, arritmias, insuficiéncia cardiaca e
choque. A insuficiéncia renal ocorre em aproximadamente 30-50% dos pacientes criticos
infectados pelo SARS-CoV-2 e 30% deles necessitardo de terapia de substituicdo renal
(ASAKURA,2020). Além disso, trombose e danos a 6rgdos extrapulmonares também séo
observados sem apresenca comprovada do virus nos locais, postulando-se que a infeccéo
pelo SARS-CoV-2 envolva intensa resposta inflamatéria, com estado de
hipercoagulabilidade e isquemia, agravados por hipoxemia. O dimero-D, um produto da
degradacéo da fibrina, quando elevado, tem sido associado a maior taxa de mortalidade.

De acordo com especialistas, em uma analise de estudos descritivos, destacou-se
o papel do estado de hipercoagulabilidade na fisiopatologia da COVID-19, uma vez que
o nivel de dimero-D aumenta progressivamente com aexacerbacdo da infeccdo. A fase da
doenca em que ocorre o desenvolvimento de SDRA e a piora do padrdo radioldgico é
marcada pela elevacdo expressiva de dimero-D, observando-se nos casos mais graves
injaria miocardica e coagulacdo intravascular disseminada (CIVD).

A resposta inflamatdria sistémica em pacientes com infeccdo pode resultar em
lesdo endotelial com consequente aumento na geracdo de trombina e reducdo da
fibrindlise enddgena. Esse estado pro-trombdtico é denominado coagulopatia induzida
pela sepse (SIC) e precede a CIVD.

A coagulacdo intravascular disseminada (CIVD) é, atualmente, definida como
uma sindrome adquirida, caracterizada pela ativacdo difusa da coagulacdo intravascular,
levando a formacéo e deposicédo de fibrina na microvasculatura. Tal condicdo é associada
a diversas entidades clinicas, sobretudo infec¢fes que levam a septicemia com relatos de
coagulopatia relacionada a COVID-19, doenca pelo novo coronavirus SARS-CoV-2.

Os diversos mecanismos envolvidos na SIC agem simultaneamente, culminando
em um estado pro-trombotico. Os fatores mais importantes que precedem esse disturbio
do sistema de coagulagdo durante a sepse sdo as citocinas inflamatdrias. Portanto, a
proposta do presente artigo €, com base na literatura vigente, produzir e atualizar reflexdes
acerca do atual contexto de pandemia e suas complicacGes para a populacdo por meio de

uma revisao literaria.
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A COVID-19, acomete mais de um milh&o de pessoas no mundo, e devido a sua
répida disseminacdo e a dificuldade no controle da patologia, foi declarada situacdo de
pandemia pela Organiza¢do Mundial da Saude (OMS) em 2020.

No Brasil foram confirmados 8.844.577 casos da infeccao até o dia 25 de janeiro
de 2021, dentre os quais 217.037 chegaram ao 6bito. Nesse cendrio, a hospitalizacéo é
necessaria em até 20% dos pacientes infectados por SARS-CoV-2, e até 10% deles terdo
indicacdo de internacdo em terapia intensiva por necessidade de suporte hemodinamico e
ventilatorio. Além disso, os pacientes que desenvolvem as formas moderada e grave da
doenca apresentam manifestacdes decorrentes de acometimento do sistema respiratorio,
com quadro clinico variando de pneumonia leve a sindrome do desconforto respiratorio
agudo (SDRA)[1].

As complicacdes, em geral, ocorrem entre o 7° e 0 12° dia da doenca. A Sindrome
do Desconforto Respiratério Agudo (SDRA) é a manifestacdo clinica mais grave e
caracteriza-se por hipoxemia, infiltrado pulmonar bilateral e fenétipos varidveis de
apresentacdo, como o perfil de complacéncia pulmonar normal e baixo potencial de
recrutamento pulmonar até o perfil de baixa complacéncia pulmonar e alto potencial de
recrutamento pulmonar. De 20% a 30% dos pacientes terdo complicacdes
cardiovasculares, como isquemia miocardica, sindrome coronaria aguda, miocardite,
arritmias, insuficiéncia cardiaca e choque. A insuficiéncia renal ocorre em
aproximadamente 30-50% dos pacientes criticos infectados pelo SARS-CoV-2 e 30%
deles necessitardo de terapia de substituicdo renal. [1] Além disso, trombose e danos a
Orgaos extrapulmonares também sdo observados sem a presenca comprovada do virus nos
locais, postulando-se que a infeccdo pelo SARS-CoV-2 envolva intensa resposta
inflamatoria, com estado de hipercoagulabilidade e isquemia, agravados por hipoxemia.

O dimero-D, um produto da degradacdo da fibrina, quando elevado, tem sido
associado a maior taxa de mortalidade. De acordo com especialistas, em uma analise de
estudos descritivos, destacou-se o papel do estado de hipercoagulabilidade na
fisiopatologia da COVID-19, uma vez que o nivel de dimero-D aumenta
progressivamente com a exacerbagdo da infeccdo. A fase da doenca em que ocorre 0
desenvolvimento de SDRA e a piora do padrdo radiologico é marcada pela elevacéo
expressiva de dimero-D, observando-se nos casos mais graves injuria miocardica e
coagulacao intravascular disseminada (CIVD). A resposta inflamatdria sistémica em

pacientes com infeccdo pode resultar em leséo endotelial com consequente aumento na
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geracdo de trombina e reducdo da fibrindlise endogena. Esse estado pré-trombotico é
denominado coagulopatia induzida pela sepse (SIC) e precede a CIVD.

A coagulacdo intravascular disseminada (CIVD) é, atualmente, definida como
uma sindrome adquirida, caracterizada pela ativacdo difusa da coagulacao intravascular,
levando a formacéo e deposicdo de fibrina na microvasculatura. Tal condi¢éo é associada
a diversas entidades clinicas, sobretudo infeccdes que levam a septicemia com relatos de
coagulopatia relacionada a COVID-19, doenca pelo novo coronavirus SARS-CoV-2. Os
diversos mecanismos envolvidos na SIC agem simultaneamente, culminando em um
estado pré-trombaético.

Os fatores mais importantes que precedem esse distlrbio do sistema de coagulagdo
durante a sepse sdo as citocinas inflamatdrias. Portanto, a proposta do presente artigo &,
com base na literatura vigente, produzir e atualizar reflexdes acerca do atual contexto de
pandemia e suas complicacdes para a populacdo por meio de uma revisao literaria. Para
tal, foi realizada uma busca nas principais bases de dados: LILACS e PuBMED nos
idiomas portugués e inglés, de artigos publicados no ano vigente.

A escolha ocorreu seguindo uma linha de raciocinio dos autores envolvidos.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica realizada no periodo de janeiro de 2021 até
marco de 2021, mediante pesquisas na base de dados PubMed, sendo utilizados os
descritores de coagulacao intravascular disseminada e SARS-CoV-2.

Dessa procura foram achados 30 artigos e selecionados 4 artigos. Os critérios de
selecdo foram artigos nos idiomas Inglés no periodo 2020 a 2021 e que incluiam as

tematicas da pesquisa.

2.1 FISIOPATOLOGIA E CONSIDERACOES DA CIVD NA COVID-19

A COVID-19, é considerada, basicamente, uma doenca pulmonar, que cursa com
um aumento de citocinas, resultando em desequilibrio de células T e aumento de
interleucinas como (IL)-6, IL (7). O SARS-COV-2 também pode estar relacionado ao
aumento da coagulagdo sanguinea, gerando um estado pro-tromboético, e como
consequéncia D-dimero alto. 1* Nos pacientes infectados pela COVID 19 foi possivel
observar trombocitopenia, que pode ser explicada pela ativagdo plaquetaria e agregacéo
formando microtrombos, levando ao aumento do consumo de plaguetas. Essa

trombocitopenia € caracteristica da coagulacdo vascular disseminada(CIVD), um estado
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agudo de extensa ativacdo da coagulacéo intravascular, que pode resultar na deposicao de
codgulos na macro e na microvasculatura. Uma das causas da CIVD é ativacao
descontrolada do sistema do complemento, isso é ,explicado pois, a COVID 19 contribui
para reducéo de linfocitos, aumento de citocinas, como IL-6, IL-1p, IL-8, TNF-a, IL-21,
CXCL10, CCL3, CCL2, CCL5, MCP-1 e TNF-B. [11,1]. A coagulacdo intravascular
disseminada (CIVD) pode ser definida por um estado agudo de extensa ativacdo da
coagulacgdo intravascular, que pode resultar na deposicdo de codgulos na macro e na
microvasculatura (Ryan A. Costello).

Por ser um processo que consome fatores de coagulacdo sanguineos,
consequentemente exaurindo-os, a CIVD pode predispor a hemorragias, e, assim, pode
expor o paciente a um importante risco de 6bito. Nesse &mbito, a CIVD pode ter diferentes
etiologias, sendo a principal a presenca de uma expressiva resposta inflamatéria sistémica
a certo patogeno ou a certo dano endotelial, concomitante a liberacdo ostensiva de fatores
pré-coagulantes.

Nesse sentido, o aparecimento da CIVD pode estar relacionada, por exemplo, a
COVID-19, doenca provocada pelo SARS-Cov-2 [2]. Em casos graves de infeccéo por
esse novo virus, tem-se visto o desenvolvimento de erros na cascata de coagulacéo de
muitos pacientes. Tal situacao foi laboratorialmente vista, por exemplo, pela elevacdo do
D-dimero, em 46.4% dos pacientes com quadro severo de COVID-19, segundo estudos
quantitativos. Além do aumento desse marcador, outros estudos verificaram aumento do
tempo de protrombina em pacientes internados em centros de terapia intensiva (CTI). Tais
achados revelam as possiveis consequéncias sistémicas que o SARS-Cov-2 pode
provocar, sobretudo repercussdes hemodindmicas em casos mais Severos.

Nesse cenario, o fenomeno “tempestade de citocinas”, isto €, a liberagdo ostensiva
de citocinas pelo corpo, em resposta a infeccdo pelo SARS-Cov-2, pode cursar com lesao
endotelial. Sabe-se que esse processo altera a dindmica da coagulagdo intravascular, na
medida em que pode induzir a producdo de trombina, por exemplo. O perigo disso é a
criagdo de um estado pro-trombotico, que pode evoluir para uma coagulopatia induzida
pela sepse, e, no pior dos cenarios, para uma CIVD. [4]

Ainda é um mistério para a ciéncia se tais mudancas hemostaticas séo, de fato,
repercussoes desse aumento de citocinas inflamatdrias ou se s@o consequéncias mediadas
pelo virus em si. Isso pode ocorrer, pois 0 SARS-CoV-2 normalmente infecta células que

possuem receptores especificos para ele, como o receptor da enzima de conversdo da
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angiotensina 2 (ECA-2), e também a proteina denominada serina protease
transmembranar 2, codificada pelo gene TMPRSS2.

Aparentemente uma célula que possua esses dois receptores € mais propensa a ser
infectada pelo virus da COVID-19 [2]. Embora faltem evidéncias fiéis, em virtude de ser
uma doenca relativamente nova e de fisiopatologia ainda em andlise, sabe-se que esse
estado hiper-inflamatério desenvolvido pelos pacientes pode promover desarranjos na
coagulacdo, e induzir, por exemplo, quadros de tromboembolismo pulmonar (TEP), uma
séria complicacdo de casos severos da COVID-19 [3]. Certamente, as mudangas no
ambiente intravascular engendradas pelo SARS-Cov-2 parecem ser o estimulo principal
para o quadro de CIVD, e, provavelmente, h4 uma consonancia de fatores virais e de
alteracOes na resposta inflamatdria sistémica para isso.

O estudo sobre a fisiopatologia da COVID-19 ainda nao foi concluido, apesar disso
é sabido que o virus pode aumentar a producdo de citocinas inflamatorias, que resultam
em ativacdo de fatores de coagulacdo teciduais resultando em trombose disseminada,
riscos cardiovasculares e TEP. Essa hipercoagulabilidade é evidente devido ao aumento
expressivo de dimero-D, TP e fibrinogénio e pode ocorrer também baixa de plaquetas
devido a CIVD. Hoje, o tratamento anticoagulante é indicado para pacientes criticos, que
possuem aumento de D-dimero e critérios para o SIC (coagulopatia induzida pela sepse).

Estudos apontaram para uma incidéncia de CIVD de 6% a 9% dos pacientes de
COVID-19. Entretanto, entre 0s pacientes ndo-sobreviventes, essa taxa sobe para 74%,
sugerindo uma importante correlacdo entre a CIVD e o 6bito pelo SARS-CoV-2 [8].

Aparentemente, esse ambiente de hipdxia causado na maioria dos casos da
COVID-19 € responsavel por promover uma ativacao de fatores de transcri¢do genéticos
que levam a uma desregulacdo da cascata de coagulacdo, o que parece ser um grande
agravante de lesdo tecidual [8].

Além disso, em cenérios de hipdxia, certas células podem alterar sua fisiologia,
como os neutrofilos, os quais, com baixos niveis de oxigénio, aumentam a producdo da
enzima elastase [10].

Essas alteracOes podem corroborar para o desencadeamento de dano tecidual, o
que, pensando-se na COVID-19, pode ser um fator de risco para o desenvolvimento de
CIVD, sobretudo em virtude da maior exposicdo a lesdo local, seguida da ativacéo
desordenada de fatores da coagulacéo.

Nesse sentido, a replicagdo do SARS-CoV-2 nos pulmdes estimula o recrutamento

de células inflamatdrias, responsaveis pela tempestade de citocinas (especialmente da
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interleucina-6), que estimula a cascata de coagulacdo diretamente pela sua via intrinseca
a partir do fator de Hageman. A tempestade de citocinas também estimula a apoptose de
células endoteliais, expondo a fina camada de tecido conjuntivo subendotelial, que é
altamente trombogénico (ASAKURA).

Do ponto de vista dos marcadores, o dimero-D é o0 mais usado para se avaliar a
relagdo da COVID-19 com as coagulopatias, incluindo a CIVD, associadas. Essa
molécula é um produto da degradacdo do polimero de fibrina pela plasmina e, portanto,
serve como prova do estado trombogénico de pacientes de COVID-19 em fase severa,
uma vez que niveis elevados de dimero-D sdo frequentemente observados nesses
pacientes (36% a 46,4% dos casos) [8]. Contudo, é importante ressaltar que, apesar de o
dimero-D elevado ser bastante prevalente em pacientes com a doenca severa, ele ndo é
um indicador de severidade, uma vez que suas altas concentracfes dependem da
degradacéo dos trombos formados, processo tal que é diminuto nos casos mais graves. Em
outros termos, a concentracdo de dimero-D ndo é diretamente proporcional ao grau de
severidade da doenca e pode ser bastante variavel [1].

Estudos sugeriram que o progndstico do COVID 19 poderia ser detectado por
niveis de dimero-D na admiss&o, contudo isso ndo foi comprovado. E necessario analisar
a presenca de sangramento durante a coagulacdo vascular disseminada do tipo
fibrinolitico intensificado, sendo necessario acompanhamento de 2-3 dias. Em estudos foi
possivel observar que em uma amostragem de 343 pacientes, que niveis de dimero D
maior que 2,0 mg/L demonstrava mortalidade com especificidade e sensibilidade de 83%
e sensibilidade de 92%. [12].

Em relacdo ao tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPA) e o tempo de
protrombina (TP) em pacientes com COVID-19, os achados sdo bastante inconsistentes.
Enquanto alguns estudos verificaram TTPA e PA significantemente encurtados na maior
parte dos pacientes amostrados e prolongados em uma minoria destes pacientes, outros
estudos encontraram um aumento de TTPA e PA na grande maioria dos pacientes,
especialmente os com a doenca severa [8].

Ademais, geralmente pacientes em estagios avancados de diferentes doencas
cursam com predisposicdo a desequilibrios na hemodinamica corporal, como o
desenvolvimento de tromboembolismos. 1sso porque ha uma reunido de fatores de risco,
como imobilidade, aumento de fatores de inflamagéo e aumento da ativacao de plaquetas
nesses individuos. Essas intercorréncias parecem se repetir no contexto das coagulopatias

da COVID-19, sobretudo em pacientes que evoluem para estado grave, que podem
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inclusive cursar com uma CIVD, e estar mais expostos a complicacdes severas, inclusive
ao oObito [7]. Embora esteja ainda em estudo a fisiopatologia completa da COVID-19, é
evidente que 0 SARS-CoV-2 é capaz de aumentar, de forma exagerada, a producdo de
citocinas inflamatorias, as quais podem ativar fatores de coagulacao teciduais, como o
fator tecidual e o fator de Von Willebrand. Esse cenario indica o risco de um paciente com
COVID-19 desenvolver trombose em diferentes tecidos, o que o expde, em quadros
graves, a riscos cardiovasculares, como sindromes coronarianas e TEP [2].

Como supracitado, existe uma intensa relacdo entre a COVID-19 e a CIVD.
Segundo Hidesaku Asakura e Haruhiko Ogawa, um estudo realizado por Tang et al
demonstrou que a CIVD ocorreu em 71.4% dos pacientes ndo sobreviventes de COVID-
19, enquanto que, em pacientes sobreviventes a taxa foi de 0.6%. De fato, aCIVD parece
ser geralmente fatal para os pacientes em estado grave contaminados pelo SARS-CoV-2.

Além disso, o que chama atencao, sdo as possiveis alteracbes em marcadores de
coagulacdo, como o D-dimero. Eles revelam a necessidade de acompanhamento direto
desses indices em pacientes com COVID-19, sempre de 2-3 em 2-3 dias, pois pode haver
rapidas mudancas laboratoriais e, consequentemente, notaveis alteracdes do estado geral
dos pacientes em curto espaco de tempo. Isso € essencial, pois além da criacdo de um
estado pro-trombotico desenvolvido pela doenca, a COVID-19 também pode cursar com
hemorragias sérias, que também podem expor o paciente ao risco de ébito. Em virtude de
tais alteraces circulatdrias e na coagulacdo, tem-se prescrito, em muitos casos, heparina
para pacientes com COVID-19 em situacdo de CIVD [1].

Como forma de exemplificacdo, sabe-se que diversos grupos de individuos sdo
considerados de risco para a COVID-19, tais como pessoas com extenso sobrepeso,
hipertensos, diabéticos, coronariopatas e idosos [1]. No decorrer da pandemia, um outro
grupo foi incluido como risco para a COVID-19: as mulheres gravidas, haja vista as
mudancas fisioldgicas, como alteracdes no sistema imune e no equilibrio hemodinamico
que elas perpassam. Nesse sentido, sabe-se que a gestacdo gera um estado pro-trombotico
na mulher, com uma maior circulacdo de fatores da coagulacdo na sua circulacdo. Além
disso, nessas mulheres ha um aumento natural de fatores fibrinoliticos, como a plasmina,
em resposta ao aumento de estado pro-trombotico provocado pela gestacao [9]. Por isso,
quando uma mulher gravida recebe o diagnéstico de COVID-19, deve-se haver muito
cuidado, pois a sua condicdo natural pode se somar a fisiopatologia de formacéo de
trombos em virtude da contaminacédo pelo SARS-CoV-2, e haver um risco ainda maior ao

desenvolvimento de CIVD nesses casos. Esse cenario pode ser comum também a outros
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pacientes, ndo so gestantes, pois esse estado hiperfibrinotico, secundario ao ambiente pro-
trombdtico provocado pela COVID-19, tem se mostrado frequente em casos mais graves
dessa doenca, e tem sido responsavel por inimeros 6bitos [6]. Existem fatores de risco
para COVID 19, como a obesidade, hipertensdo, diabetes, idosos, os quais podem resultar
em formas graves das doencas, contribuindo assim, para a CIVD. A obesidade grave é
classificada como fator de risco, segundo o Centro de Controle e Prevengédo de Doengas.
Isso ocorre, pois as adipocinas, induzem um estado de hipercoagulabilidade, producdo de
TNF, interleucina-6, contribuindo para CIVD [13]. A prevaléncia de casos graves, tém
sido mais comum em idosos com presenca de comorbidades, como hipertensao e diabetes.
Em estudos feitos, como de um hospital italiano no dia 4 de junho de 2020, entre 3335
pacientes falecidos, 4,1% ndo apresentavam doencas pré existentes, contudo 14,8%
apresentavam uma doenca crénica, 21,5% ocorria 2 doencas crénicas e em 59,7%, 3
doencas cronicas. Nesse estudo, a hipertensdo foi a principal doenca relatada, seguida da
diabetes e doenca isquémica do coracdo. Uma analise em Wuhan na China, em uma
amostra de 44.672 pacientes infectados pela COVID-19, também foi possivel comprovar
a alta letalidade de pacientes com doencas cardiovasculares, sendo a hipertensdo a mais
prevalente [14].

Apesar de estudos ndo afirmarem o tratamento comprovado da CIVD relacionado
a COVID 19, o uso de anticoagulantes pode predispor a diminuicdo do estado de
hipercoagulabilidade. Em pacientes que apresentam condicGes pré trombdticas pode ser
usado heparina de baixo peso molecular devendo ser usada em combinacdo com anti-
inflamatdrios e antivirais. O uso da heparina de baixo peso molecular é indicado para
pacientes com COVID19, os quais encontram- se hospitalizados. Segundo Man et all, 94
pacientes com infeccdo hospitalizados por COVID-19 o uso de heparina favoreceu o
melhor progndstico, naqueles com dimero- D > 3,0ug / mL. [11].

Além disso, estudos retrospectivos apontam que pacientes graves, com
coagulopatias induzida por sepse ou dimero- D alto , o uso de coagulante pode estar
relacionado a diminuigdo da mortalidade na subpopulacgdo. [14] A oxigenagdo mecéanica
extracorpOrea em pacientes graves pode ser usada. Apesar disso, segundo Schmidt et al,
houve uma taxa de mortalidade de 31%, sangramento em 42% e infarto hemorragico em
5%, mas esse efeito adverso ocorreu devido ao uso da heparina no circuito ECMO.
Existem outros medicamentos promissores como nafamostate, no Japéo ele é usado para

coagulagdo intravascular disseminada do tipo fibrinolitica, causado por aneurisma de
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aorta, tumores malignos, apesar disso, ainda ndo vem sendo usado, pois apresenta menor

efeito anticoagulante se comparado ao efeito fibrinolitico[12].

3 CONSIDERACOES FINAIS

Nota-se que o estudo sobre a fisiopatologia da COVID-19 ainda é uma tematica
em pauta na ciéncia. Apesar disso, ja se sabe que o SARS-Cov-2 pode aumentar a
producdo de citocinas inflamatdrias, que resultam em ativacdo de fatores de coagulagédo
teciduais e em algumas consequéncias sistémicas, como a coagulacdo intravascular
disseminada (CIVD), riscos cardiovasculares e TEP. Definiu-se também que essa
hipercoagulabilidade ¢ identificada nos exames complementares pelo aumento expressivo
do dimero-D. Dessa forma,o tratamento anticoagulante é indicado hoje para pacientes
criticos, que possuem aumento deste dimero-D e que preencham os critérios para o SIC
(coagulopatia induzida pela sepse). Nessa perspectiva, sabendo dos diversos grupos de
risco para a ocorréncia da coagulacdo intravascular disseminada, como por exemplo as
gravidas, mais estudos e pesquisas cientificas devem ser feitas a fim de encontrar

melhores tratamentos e terapias profilaticas contra essa complicacdo do COVID-19.
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