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ABSTRACT)| Introduction:
Covid-19 is an infectious disease caused
by the SARS-Cov-2 virus, which
generates a severe acute respiratory
syndrome, and which led to a current
pandemic that started in 2020, with
unprecedented morbidity and mortality.
Despite everything that is known about
the treatment of SARS-Cov-2 and

the vaccines produced, there are still

a high number of deaths due to issues
that are not related to the vaccine,

but mainly regarding cardiovascular
events. Objectives: The objective of this
research is to evaluate whether the drug
treatment used is the correct one and the
positive effect expected, demystifying the
questions raised by the media about the
beneficial effects of vaccines. Methods:
This is a Systematic Review, for which
15 articles were selected from the U.S.
National Library of Medicine and the
National Institutes of Health (PubMed)
and Virtual Health Library (BVS).
Results: 7he publications demonstrated
that the cardiovascular problems
observed in patients with SARS-Cov-2
are due to the physiopathology of the
disease and patients treatment, shifting
the responsibility of vaccines for such
feats. Conclusion: it is concluded that
effective treatment must be instituted to
avoid thromboembolism and ischemic
events due to Covid-19 and vaccination
must be incentivized.

Keywords| Covid-19; Treatment;
Cardiovascular.
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RESUMO)| Introdugao: A Covid-19 ¢ uma doenca infecciosa causada pelo virus
SARS-Cov-2, o qual gera uma sindrome respiratéria aguda grave e que levou a
uma pandemia recente, iniciada no ano de 2020, com morbidade e mortalidade
sem precedentes. Apesar de tudo o que se sabe sobre o tratamento do SARS-
Cov-2 e sobre as vacinas produzidas, ainda hd um elevado nimero de mortes por
questoes que nio estdo relacionadas 4 vacina, mas, sobretudo, no que diz respeito
a eventos cardiovasculares. Objetivos: O objetivo desta pesquisa é avaliar se o
tratamento medicamentoso utilizado é o correto e se surtem os efeitos positivos
esperados, desmistificando as questoes levantadas pela midia sobre os efeitos
colaterais das vacinas. Métodos: Trata-se de uma Revisdo Sistemdtica, para a qual
foram selecionados 15 artigos a partir das bases de dados U.S. National Library of
Medicine and the National Institutes of Health (PubMed) e Biblioteca Virtual em
Satde (BVS). Resultados: As publicagdes levam 2 percep¢io de que os desfechos
cardiovasculares observados em pacientes infectados pelo SARS-Cov-2 devem-
se 4 propria fisiopatologia da doenga e ao seu manejo inadequado, desviando a
responsabilidade das vacinas para tais feitos. Conclusao: Conclui-se, portanto, que
o tratamento eficaz deve ser instituido no intuito de evitar eventos tromboembélicos
e isquémicos, advindos da Covid-19, e que a vacinagio deve ser incentivada por nio

trazer tais riscos.

Palavras-chave| Covid-19; Tratamento; Cardiovascular.
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INTRODUCAO|

A Covid-19 ¢ uma doenga infecciosa causada pelo virus
SARS-Cov-2, o qual gera uma sindrome respiratéria aguda
grave e que levou a uma pandemia recente, iniciada no
ano de 2020, com uma morbidade e mortalidade sem
precendentes’. Com alta taxa de transmissdo que, até o
momento, somam-se mais de 474 milhoes de caso mais e
mais de 6 milhoes de mortos pela doenga®. O virus se espalha
de vdrias maneiras diferentes, principalmente através de
aerossdis, de uma pessoa contaminada, que ficam suspensos
no ar e sdo transmitidas para quem estd em contato préximo,
em ambientes fechados e mal ventilados*.

Ao entrar nas células hospedeiras, o SARS-Cov-2 se liga
ao receptor transmembrana da enzima conversora de
angiotensina (ECA), o qual é expresso em vdrios tecidos e
érgaos do corpo humano, como o pulmio (pneumdcitos
tipo II), sangue (macréfagos), cérebro, rins, coracio e vasos
(endotélio)?. Devido 2 sua grande viruléncia, a doenca gera
um acometimento sistémico no individuo infectado, em

especial naqueles que apresentam outras doengas.

As manifestagées mais comuns sio sintomas leves, como
febre, tosse e falta de ar, além de fadiga, mialgia, nduseas,
vomitos, diarreia, anosmia, dor de cabeca, entre outros®.
Porém, uma grande variedade de complicagdes pode levar
a doengas graves e morte, como sindrome do desconforto
respiratério agudo e doengas trombéticas, incluindo o

acidente vascular cerebral®.

A maioria das pessoas que adoecem em decorréncia da
Covid-19 e apresentam sintomas leves a moderados, se
recuperam sem tratamento especial. No entanto, algumas
desenvolvem um quadro grave e precisam de atendimento
médico e tratamento medicamentoso’?. Nesse contexto, a
principal medida a ser tomada ¢ o isolamento do paciente
com infec¢io confirmada.

Nos casos leves, o tratamento deve ser sintomdtico, com
antipiréticos, analgésicos, nutri¢io e hidratagio adequadas.
Em casos mais graves, a antibioticoterapia deve ser prescrita
s6 em suspeita de infeccdo bacteriana secunddria, e deve-se
internar e monitorar o paciente, principalmente para ser
avaliada a necessidade de oxigenioterapia7. Além disso, a
anticoagulacdo profildtica e terapéutica, sobretudo com as
heparinas, tem sido utilizada, devido ao grande ndmero de

doengas tromboembdlicas causadas pela doenga’.

Em
e mortalidade do Covid-19, e suas complicagoes e

consonincia com esse quadro de morbidade

perturbagoes econdmicas, muitos esforcos foram dedicados
a fabricagio de vacinas eficazes contra o SARS-Cov-28.
Desde sua aprovagio para uso, em janeiro de 2021, ensaios
e estudos tém procurado avaliar a eficdcia e seguranca dessas
vacinas. Algumas questoes foram levantadas em torno da
seguranca das vacinas e dada muita atencio da midia a
certos efeitos colaterais, causando um estado de hesitagio
vacinal problemdtico para o controle da doenga’. Portanto,
resta conscientizar a populacdo em geral sobre a causa de

tais efeitos colaterais, que ndo dizem respeito a vacina.

Apesar de todo o conhecimento sobre o tratamento do
SARS-Cov-2 e sobre as vacinas produzidas, ainda se tém
um elevado niimero de mortes por questdes que nao estao
relacionadas a vacina, mas sobretudo no que diz respeito
a eventos cardiovasculares. Faz-se necessdrio avaliar se
o tratamento medicamentoso utilizado ¢ o correto e se
surte o efeito positivo esperado, desmistificando questoes
levantadas sobre os efeitos colaterais das vacinas. Dessa
forma, objetiva-se investigar quais sio os principais
medicamentos utilizados e seus efeitos, sobretudo no que
diz respeito aos anticoagulantes, na responsabilidade pelos
desfechos tromboembdlicos e isquémicos que levam os

individuos ao ébito.

METODOS)|

A revisdo sistemdtica (RS) é uma forma de pesquisa que
utiliza como fonte de dados a literatura sobre determinado
tema, cuja investigagdo disponibiliza um resumo das
evidéncias relacionadas a uma estratégia de intervencio
especifica, mediante a aplicagio de métodos explicitos e
sistematizados de busca, apreciagio critica e sintese da

informagao selecionada'®

. O trabalho em questao é uma RS
que teve como base a pergunta norteadora: “Os principais
firmacos utilizados no tratamento da sindrome pds-
Covid-19 surtem efeito positivo?”. Para a pesquisa e selecio
dos artigos, foram utilizadas as bases de dados U.S. National
Library of Medicine and the National Institutes of Health
(PubMed) e Biblioteca Virtual em Satide (BVS). A busca

foi realizada através dos Descritores em Ciéncias da Satde
(DeCS): “Covid-197; “Medication”; e “Cardiovascular”.

Logo, a partir de tais descritores, foram encontrados 84

artigos nas plataformas citadas, mas apenas 15 artigos
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foram utilizados nesse estudo, por atenderem a centralidade
do tema. Os critérios de inclusao utilizados foram artigos
publicados de 2020 até hoje, nos idiomas inglés e portugués
e que fossem ensaios clinicos randomizados. Como critérios
de exclusio, foram retirados os artigos que nio respondiam

a questao norteadora da pesquisa e os estudos repetidos.

Nesta pesquisa qualitativa serd realizada a categorizacio de
acordo com as varidveis: autores, ano de publicacio, titulo
do artigo, pais de publicagio e principais achados. De
modo descritivo, foi feita uma leitura aprofundada de todos
os artigos selecionados e posteriormente uma categorizagao.
Diante disso, empregou-se as diretrizes metodoldgicas
da Escala GRADE (Grading of Recommendations,
Assessment, Developmentand Evaluation) que é um sistema
desenvolvido por um grupo colaborativo de pesquisadores
que visa a criagdo de um sistema universal, transparente e
sensivel para graduar a qualidade das evidéncias e a forca das
recomendacoes'!. Além disso, os resultados foram avaliados
e interpretados criticamente diante da relagio com o tema
em questio, sendo discutidos com outros estudos relevantes
sobre o assunto, construindo, assim, a sintese da revisdo

sistemdtica.

RESULTADOS/DISCUSSAO|

De acordo com as informagdes expostas no Quadro 1, nota-
se que todos os artigos selecionados sio estudos do tipo
ensaio clinico randomizado. Em relagio a base de dados
onde foram selecionados, 13 (86,67%) foram retirados
da U.S. National Library of Medicine and the National
Institutes of Health (PUBMED).

Com respeito ao pais de origem, os estudos mostraram ser
diversificados, com EUA e Brasil se sobressaindo.

Durante epidemias, quando nio hd tratamentos clinicos
com efetividade consolidada, hd tendéncia ao uso de
medicamentos baseado em resultados de estudos pré-
clinicos, ou tendo por base estudos observacionais com
H4
utilizadas, consideradas ou propostas para o tratamento

limitagbes importantes. diversas terapias sendo
da Covid-19, muitas carecendo de apropriada avaliacio de

efetividade e seguranca'?.

A dapaglifozina, um inibidor da SGLT2, ¢ utilizada

em pacientes com insuficiéncia cardiaca, doencas renais

cronicas e portadores de diabetes tipo 2, devido a seus
efeitos protetores significativos para o coragio e os rins'.
A heparina, além de suas propriedades anticoagulantes,
tem efeitos anti-inflamatérios e antivirais potentes e pode

1", O plasma convalescente,

melhorar a fun¢io endotelia
contendo anticorpos de pacientes j4 curados da infecgio,
foi utilizado na auséncia de terapéuticas eficazes e devido a
viabilidade bioldgica e ao sucesso histérico em pandemias
anteriores’®. As estatinas tém ac¢do anti-inflamatéria e
propriedades antitrombdticas, além de poderem exercer

efeitos antioxidantes e antiapoptéticos'®.

A hidroxicloroquina e a azitromicina mostraram potencial
para bloquear a replicacio viral do SARS-CoV-2 em alguns
estudos in wvitro, embora por mecanismos diferentes'.
A ivermectina, um medicamento usado para combater
infec¢des parasitdrias, apresentou atividade antiviral in

7

vitro'®. A anakinra ¢ antagonista do receptor de IL-1
humano, podendo ser ttil no impedimento da tempestade
de citocina fisiopatolégica do Covid-19". O senicapoc é
um bloqueador de canal KCa3.1, um regulador chave do
transporte de fluidos e processos inflamatérios no pulmao®.
H4 um entendimento de que a regulagio positiva do
sistema renina-angiotensina-aldosterona pode contribuir
para a patogenicidade subjacente do SARS-CoV-2. Nesse
sentido, inibidores da enzima conversora de angiotensina
(ECA) e bloqueadores do receptor de angiotensina (BRA)

tém sido os mais prescritos®’.

Diante dos artigos selecionados, pode-se afirmar que vdrias
foram as comorbidades e os fatores de risco que cursam
para um pior progndéstico dos infectados. Diversos foram os
tratamentos administrados para a Covid-19, frente a uma
doenca desconhecida, somados 2 utilizagio de uma vacina
para imuniza¢io dos doentes. Dentre os fatores de risco,
destacaram-se os cardiovasculares, principalmente doenca
cardiaca e trombose venosa profunda. Com relacio as
medicagoes, podemos citar: dapaglifozina, heparina de baixo
peso molecular e outros agentes anticoagulantes, plasma
convalescente (CCP), atorvastatina, hidroxicloroquina/
ivermectina, anakinra,

azitromicina, senicapoc e o0s

inibidores do sistema renina-angiotensina-aldosterona

(RAASI).

As comorbidades cardiovasculares sio de extrema

importincia e podem influenciar consideravelmente
a gravidade da infecgio, devido ao aumento do risco
trombdtico e isquémico, e sofrimento miocdrdico?. No

que diz respeito aos fatores de risco, os cardiovasculares
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Quadro 1 - Caracterizagio geral dos artigos selecionados para compor a RS

. . . . . Base de
Autoria (Ano) Titulo Tipo de estudo Pais de origem dados
Dapagliflozin in patients with cardiometabolic risk Biblioteca
Kosiborod, et factors hospitalised with Covid-19 (DARE-19): Ensaio clinico .
. . . EUA Virtual em
al. (2021) a randomised, double-blind, placebo-controlled, randomizado .
; Saude
phase 3 trial
. Impact of the presence of heart disease, Estudo clinico Biblioteca
Villalba, et al. . - . L )
cardiovascular medications and cardiac events on multicéntrico Espanha Virtual em
(2021) : . . .
outcome in Covid-19 observasional Saude
Efficacy and Safety of Therapeutic-Dose Heparin
Sovropoulos. et vs Standard Prophylactic or Intermediate-Dose Ensaio clinico
alp)(/2021) ’ Heparins for Thromboprophylaxis in High-risk randomizado EUA PUBMED
' Hospitalized Patients With Covid-19 The HEP-
COVID Randomized Clinical Trial
Effectiveness of therapeutic heparin versus Brasil, Canada,
prophylactic heparin on death, mechanical s Irlanda, Arabia
Sholzberg et al. L . . ; L Ensaio clinico .
(2021) ventilation, or intensive care unit admission in randomizado Saudita, PUBMED
moderately ill patients with Covid-19 admitted to Emirados Arabes
hospital: RAPID randomised clinical trial Unidos e EUA.
Ortigoza. et al Efficacy and Safety of Covid-19 Convalescent Ensaio clinico
goza, : Plasma in Hospitalized Patients A Randomized . EUA PUBMED
(2022) L . randomizado
Clinical Trial
Florescu. et al Effect of Antiplatelet Therapy on Survival and Ensaio clinico
(2022) ’ ' Organ Support-Free Days in Critically Il Patients randomizado Inglaterra PUBMED
With Covid-19 A Randomized Clinical Trial
Rivaroxaban versus no anticoagulation for post-
Ramacciotti, et discharge thromboprophylaxis after hospitalization Ensaio clinico Brasil PUBMED
al. (2022) for Covid-19 (MICHELLE): an open-label, randomizado
multicenter, randomised, controlled trial
Bikdeli, et al. Atorvastatin versus placebo in patients with Covid-19 Ensaio clinico I3 PUBMED
(2022) in intensive care: randomized controlled trial randomizado
Hydroxychloroquine plus azithromycin early
Rodrigues, et treatment of mild Covid-19 in an outpatient setting: Ensaio clinico Brasil PUBMED
al. (2021) a randomized, double-blinded, placebo-controlled randomizado
clinical trial evaluating viral clearance
High-dose ivermectin for early treatment of
Buonfrate, et al. Covid-19 (COVER study): a randomised, double- Ensaio clinico ltalia PUBMED
(2022) blind, multicenter, phase Il, dose-finding, proof-of- randomizado
concept clinical trial
Terentes- ) . . T
Printzios, et al. The effect of ap mRNA vaccine aggmst powd-19 Ensaio (?|InICO Grécia PUBMED
(2022) on endothelial function and arterial stiffness randomizado
Kharazmi, et al. | Arandomized controlled clinical trial on efficacy and Ensaio clinico A PUBMED
(2021) safety of anakinra in patients with severe Covid-19 randomizado
Godov. et al Increased prevalence of deep vein thrombosis Ensaio clinico
Y, ' and mortality in patients with Covid-19 at a referral : Brasil PUBMED
(2021) . . randomizado
center in Brazil
Granfeldt, et al. Senicapoc _treatm(_ent |n_C_0V|d-19 patients wlth Estudo clinico .
severe respiratory insufficiency—A randomized, : Dinamarca PUBMED
(2022) . randomizado
open-label, phase Il trial
A randomized controlled trial of renin-angiotensin- T
Sharma, et al. S . Ensaio clinico .
aldosterone system inhibitor management in . Canada PUBMED
(2022) randomizado

patients admitted in hospital with Covid-19

Fonte: Autoria propria, 2022.
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mostram-se de pior progndstico, destacando-se ainda

o diabetes mellitus. Pacientes com doenca cardiaca

demonstraram  evolu¢do ruim, possuindo aumento
da mortalidade em comparagio aos pacientes sem
comorbidades prévias. O SARS-Cov-2 entra nas células
humanas ligando-se a proteina de membrana ECA, que
pode ser encontrada nos cardiomidcitos, presentes em
maior porcentagem nos coragbes humanos com falha.
Logo, pacientes com insuficiéncia cardfaca correm maior

risco e sdo mais susceptiveis as infecgoes graves®.

Ademais, a trombose venosa profunda teve aumento
significativo em periodos mais intensos da doenga. A
infecgio aguda por Covid-19 é caracterizada pela liberacio
de citocinas pré-inflamatérias, que geram uma reatividade
de células mononucleares, disfunciao endotelial e ativacio
das vias de coagulagio, como evidenciado pelos altos niveis
de D-Dimero e pardmetros de coagulagio desordenados™.
Isso contribui para uma grande incidéncia de trombose
em grandes e pequenos vasos sanguineos. Dessa forma, a
doenca tromboembdlica surgiu como uma manifestacio

comum e potencialmente catastréfica do Covid-19%

Notou-se que a dapaglifozina nio melhorou a recuperacio
dos pacientes, assim como o CCP nio atendeu aos resultados
esperados. Soma-se a esses a atorvastatina, que nio reduziu
a mortalidade O tratamento com hidroxicloroquina associa
A azitromicina, que nio superou o placebo, e a ivermectina,
a qual nao reduziu a carga viral. Falavigna et al.'? refor¢a que
nao hd indicagio para uso de rotina de hidroxicloroquina,
cloroquina ou ivermectina no tratamento da Covid-19.
Antibacterianos devem ser considerados somente nos
pacientes em suspeita de coinfecgio bacteriana. Em

Quadro 2 - Principais resultados

contrapartida, medicagées como a anakira e o seniapoc
reduziram a necessidade de ventilagio mecinica em
pacientes internados na UTI. A retirada dos RAASI gerou
maior risco de eventos adversos, como eventos agudos de

insuficiéncia cardfaca descompensada.

Além disso, os anticoagulantes, como a heparina de baixo
peso molecular em dose terapéutica e a rivaroxabana,
diminufram o risco de tromboembolismo em pacientes
com aumento do D-dimero. No inicio da pandemia,
a dose profildtica de heparina passou a ser usada como
o padrio de tratamento, por melhorar a sobrevida em
pacientes hospitalizados.  Alguns estudos apoiam a
anticoagulacio terapéutica em pacientes que ainda nio
necessitam de unidade de terapia intensiva (UTI), embora
com risco aumentado de sangramento maior®. Portanto, a
anticoagulacio profiltica parece estar associada & melhor
relagio de eficdcia e seguranca em relacio ao regime de
doses terapéuticas de heparina em pacientes hospitalizados

infectados pelo SARS-Cov-2%.

Por fim, a vacina de mRNA mostrou uma deterioragio
transitéria da funcio endotelial que se normaliza em 48
horas®. No geral, as vacinas demonstraram ser altamente
eficazes e seguras, com as evidéncias atuais indicando que
nio hd relagdo entre as vacinas e distirbios trombéticos®.
Esses eventos sio raros na ocorréncia e ainda mais na
fatalidade, devido a estimulagio do sistema imunoldgico
pela vacina. H4 também o fato de que alguns relatos de
reagdes adversas podem nio ser verdadeiros’. Igualmente,
os beneficios advindos da vacinagio superam os riscos
relatados associados a trombose e, apesar disso, os programas

de vacinagao nao devem parar®® (Quadro 2).

Autores (Ano) Principais achados

Kosiborod, et al.

A dapagliflozina ndo reduziu significativamente as taxas de disfungéo organica ou morte ou melhorou a
recuperagdo. Embora numericamente menos pacientes tratados com dapagliflozina tiveram faléncia de

(2021) érgaos ou morreram, essas diferengas ndo foram estatisticamente significativas.
Varios achados devem ser destacados: 1) os fatores de risco cardiovasculares sdo comuns na Covid-19
e acarretam um mau progndstico, principalmente diabetes mellitus; 2) a presenga de doenga cardiaca
Villalba, et al. identifica um grupo de pacientes com evolugéo ruim. Entretanto, ndo esta independentemente relacionada
(2021) ao prognostico; 3) os medicamentos cardiovasculares normalmente utilizados néo séo prejudiciais, e as

estatinas podem ser protetoras; 4) eventos cardiovasculares séo frequentes e impactam negativamente no
prognostico.

Spyropoulos, et
al. (2021)

Em pacientes hospitalizados com Covid-19 e niveis de dimero D muito elevados, a heparina de baixo peso
molecular em dose terapéutica reduziu o risco de tromboembolismo e mortalidade em comparagdao com
a heparina padrao institucional profilatico ou de dose intermediaria para tromboprofilaxia sem aumentar
sangramento maior.
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Sholzberg, et al.

Em pacientes moderadamente doentes com Covid-19 e niveis aumentados de dimero D, a heparina
terapéutica ndo foi associada a uma incidéncia significativamente menor do composto primario de morte,
ventilagdo mecanica ou admissao na UTlI em comparagdo com a heparina profilatica. A probabilidade de

(2021) morte por todas as causas no grupo alocado para heparina terapéutica foi, no entanto, significativamente
reduzida em 78%. As diferengas entre os grupos foram menores e nado significativas para ventilagéo
mecanica e admissao na UTI.

Ortigoza. et al Nesse estudo, o plasma convalescente (CCP) ndo atendeu aos resultados primarios e secundarios pré-

(20292) ’ ’ especificados para a eficacia do CCP. No entanto, o CCP de alto titulo pode ter beneficiado os participantes

no inicio da pandemia, quando o remdesivir € os corticosteroides ndo estavam em uso.

Florescu, et al.
(2022)

Entre os pacientes criticos com Covid-19, o tratamento com um agente antiplaquetario, em comparagéo com
nenhum agente antiplaquetério, teve uma baixa probabilidade de melhorar o numero de dias sem suporte
de 6rgdos em 21 dias.

Ramacciotti, et

Em pacientes de alto risco que receberam alta apds hospitalizagédo por Covid-19, a tromboprofilaxia
com rivaroxabana 10 mg/dia por 35 dias melhorou os resultados clinicos em comparagdo com a néo

al. (2022) tromboprofilaxia estendida.
Bikdeli et al Em adultos com Covid-19 internados na UTI, a atorvastatina n&o foi associada a uma redugéo significativa
(2022)‘ ’ no composto de trombose venosa ou arterial, tratamento com oxigenagéo por membrana extracorpérea ou

mortalidade por todas as causas em comparagéo com placebo.

(2021)

Rodrigues, et al.

Em pacientes ambulatoriais com Covid-19 precoce e leve, ndo se alterou com o tratamento com
hidroxicloroquina/azitromicina em comparacdo com placebo, embora sem eventos cardiovasculares
maiores, foram observados em participantes sem comorbidades.

Buonfrate, et al.
(2022)

A ivermectina em altas doses foi segura, mas ndo mostrou eficacia na redugao da carga viral.

Terentes-
Printzios, et al.
(2022)

O estudo mostra que a vacina de mRNA causa um aumento proeminente nos marcadores inflamatoérios,
especialmente apds a 22 dose, e uma deterioragdo transitéria da fungdo endotelial em 24h que retorna a
linha de base em 48h. Esses resultados confirmam a seguranga cardiovascular a curto prazo da vacina.

Kharazmi, et al.
(2021)

Nesse estudo, considerando o desfecho primario, a necessidade de intubagéo endotraqueal foi observada
em apenas 20% dos pacientes que receberam anakinra. Em comparacao, foi relatado para o grupo controle
66,7%, o que indica que o uso de anakinra em pacientes internados por Covid-19 grave e internados na UTI
por a hipoxemia progressiva melhorou suas condigdes respiratorias.

Godoy, et al.
(2021)

A prevaléncia de trombose venosa profunda foi variavel durante os meses avaliados, desde o inicio da
Covid-19, mas houve um aumento significativo nos meses de margo e abril em relagdo aos meses anteriores.

Granfeldt, et al.
(2022)

Nesse estudo, o tratamento com senicapoc em pacientes internados na UTI por insuficiéncia respiratoria
grave resultou em uma relagdo PaO2/FiO2 estatisticamente significativamente menor.

Sharma, et al.
(2022)

Nesse estudo com pacientes hospitalizados com Covid-19 descontinuagao dos inibidores do sistema renina-
angiotensina-aldosterona (RAASI), comparada a continuagao, foi associada a um risco maior para eventos
adversos de curto prazo relacionados a Covid-19, conforme avaliado usando uma pontuacéo de resultados
clinicos e de biomarcadores. Os pacientes que descontinuaram o RAASI tiveram uma incidéncia maior de
eventos agudos de insuficiéncia cardiaca descompensada durante a hospitalizagéo, e isso foi acompanhado
por um aumento nos niveis séricos BNP.

Fonte: Autoria propria, 2022.

O Quadro 3 apresenta os fatores responsdveis pela
diminui¢io do nivel de evidéncia de acordo com o
sistema GRADE de classificacao. Escolheu-se esse sistema
por se tratar de um estudo apenas com ensaios clinicos
randomizados. Portanto, nota-se que 1 artigo (6,67%)
apresentou nivel de evidéncia baixo, 4 estudos (26,67%)
moderado nivel de evidéncia e 10 estudos (66,66%) alto

nivel de evidéncia.

Ainda no Quadro 3, nota-se que 6 artigos apresentaram

limitagbes metodolégicas, 4 artigos apresentaram
inconsisténcia e 5 artigos apresentaram imprecisio na
pesquisa. Nenhum dos artigos apresentou evidéncias

indiretas ou vieses de publicagao.
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Quadro 3 - avaliagio da qualidade dos estudos selecionados para compor essa pesquisa - fatores responsdveis pela diminuicio do

nivel de evidéncia

Autores (Ano) LMT INC EVI IMP VPU NEV Sistema Grade
Kosiborod, et al. (2021) ausente | presente | ausente | presente | ausente moderado
Villalba, et al. (2021) presente | ausente | ausente | ausente | ausente alto
Spyropoulos, et al. (2021) presente | ausente | ausente | ausente | ausente alto
Sholzberg, et al. (2021) ausente | presente | ausente | ausente | ausente moderado
Ortigoza, et al. (2022) ausente | presente | ausente | presente | ausente moderado
Florescu, et al. (2022) presente | presente | ausente | presente | ausente baixo
Ramacciotti, et al. (2022) presente | ausente | ausente | ausente | ausente alto
Bikdeli, et al. (2022) ausente | ausente | ausente | presente | ausente alto
Rodrigues, et al. (2021) ausente | ausente | ausente | ausente | ausente alto
Buonfrate, et al. (2022) presente | ausente | ausente | presente | ausente alto
Terentes-Printzios, et al. (2022) ausente ausente | ausente | ausente | ausente alto
Kharazmi, et al. (2021) presente | ausente | ausente | ausente | ausente alto
Godoy, et al. (2021) presente | presente | ausente | presente | ausente moderado
Granfeldt, et al. (2022) presente | ausente | ausente | ausente | ausente alto
Sharma, et al. (2022) presente | presente | ausente | ausente | ausente moderado

Fonte: Autoria propria, 2022.

CONCLUSAQ| REFERENCIAS)|

Com base nas informagdes apresentadas no decorrer deste
estudo, observa-se a grande variabilidade de tratamentos
possiveis para a infecgio por SARS-Cov-2, além da grande
quantidade de comorbidades associadas, as quais se tornam
fatores de risco para um pior progndstico e devem ser

abordadas da maneira correta.

Nesse sentido, as heparinas e outros anticoagulantes se
mostraram os principais agentes na reducio dos desfechos
cardiovasculares. As estatinas também se mostraram
protetoras no que diz respeito a outros fatores de risco,
embora no tratamento da doenga ativa a atorvastatina nao

tenha surtido efeito.

Portanto, cabe aos profissionais instituir o tratamento
correto para os doentes por Covid-19, utilizando-se das
medidas que possuem mais evidéncias. Ademais, a vacinacio
deve ser incentivada e assegurada a populagio, visto que os
beneficios superam os eventuais riscos trazidos pela mesma.
Assim, mesmo com toda a morbidade e mortalidade que a
doenga trouxe, as inquietudes trazidas pelo Covid-19 serdo

gradativamente reduzidas e resolvidas.
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