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RESUMO

Introducao: O virus COVID-19, também conhecido como SARS CoV-2 ou Coronavirus, ¢
caracterizado como uma sindrome gripal e a morte subita surge como uma grande
consequéncia dessa infec¢do nos individuos. Complicagdes cardiovasculares sdo observadas
em 8 a 25% da populagdo geral infectada por COVID -19 e mais prevalentes naqueles que
evoluem para malignidade e oObito. Objetivo: analisar, nas evidéncias cientificas, as
implicagdes e os mecanismos influenciadores de morte subita pos COVID-19. Metodologia:
Revisdo Integrativa a partir da questao norteadora: Quais os fatores intervenientes da incidéncia
de morte subita em pessoas infectados pelo virus da COVID-19? A busca foi realizada julho a
setembro de 2021, utilizando as bases de dados LILACS, MEDLINE, CINAHL e COCHRANE
LIBRARY com os termos: Coronavirus Infections AND Complication AND Sudden Death
AND Cardiovascular AND Morte Subita. Foram encontrados 42 artigos, sendo 13 elegiveis
apo6s aplicagdo dos critérios de exclusao. Resultados: Acometimentos cardiovasculares estao
presentes em 8-25% da populacdo geral infectada com COVID-19 sendo identificado resposta
inflamatoéria, tempestades de citocinas e a ativagao da cascata de coagulacao decorrentes da
infeccdo viral, gerando alteracdes eletrofisioldgicas no miocardio que predispdem a fibrilacao
atrial e arritmias ventriculares graves e fatal. Ligacdo do COVID-19 a proteina transmembrana
cardioprotetora ACE2 reguladora do sistema renina-angiotensina-aldosterona. Farmacoterapia
antiviral precursora de prolongamento do intervalo QT como fator deletério para arritmias e
morte stibita. Consideracdes Finais: O reconhecimento imediato com interven¢ao no quadro
infeccioso e monitoramento dos individuos em recuperagdo a longo prazo sdo primordiais para
garantir um tratamento oportuno minimizando sequelas cardiovasculares.

Palavras-chave: Infeccdes por Coronavirus; Cardiovascular; Complicacdes; Parada
Cardiorrespiratéria; Assisténcia Terminal.

1 INTRODUCAO

Os efeitos descritos da contaminacdo do SARSCoV-2, responsavel pela doenca
coronavirus 2019 (COVID-19), variam desde assintomaticos ou leves a multiplos eventos e
letalidade, incluindo insuficiéncia respiratéria grave, a lesdo miocardica, insuficiéncia
cardiaca, arritmias, acidentes vasculares cerebrais, tromboembolismo, vasculite e por fim a
morte subita cardiaca (DHAKAL et al., 2020). A morte subita surge, neste contexto, como
uma temerosa € inquietante consequéncia da infeccdo por COVID-19 nos individuos
(YADAV et al., 2020).

Para entender melhor os efeitos deletérios deste virus, € preciso decifrar muitos dados
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ainda incipientes em relacao as sequelas cardiovasculares ou disritmias que ocorrem na fase de
convalescenga.

Segundo Dhakal et al., (2020), os acometimentos cardiovasculares (CV) estdo presentes
em 8-25% da populacdo geral infectada com COVID-19 e em uma propor¢ao maior naqueles
que evoluem para a obito.

Um estudo desenvolvido na regido da Lombardia, Italia, com um total de 362 pacientes
dos quais 103 destes tiveram parada cardiaca fora de Hospitais - “Out - Hospital Cardiac Arrest
(OHCA)” foram suspeitos ou com diagndstico confirmado de Covid-19. O virus também fora
o responsavel pelo aumento de 77,4% do numero de casos dessas OHCA na regido em
comparagdo com 229 casos identificados no mesmo periodo do ano de 2019 da data deste
estudo (aumento de 58%) (BALDI, 2020).

Com base em registros de Sudden Cardiac Death Center - PARIS (SDEC), o estudo de
Marijon (2020) evidenciou, a partir da comparacao de anos anteriores com o inicio do ano de
2020, o aumento na incidéncia de parada cardiaca fora de Hospitais - (OHCA) e morte subita
a datar da décima segunda semana de 2020. Caracterizaram 61 pacientes (n=25) com o
diagnostico confirmado de COVID-19 e presumiram 42 (n=17) pacientes suspeitos acometidos
pelo virus. Esse quantitativo representou um ter¢co do aumento dos casos das OHCA ou morte
subita observados em Paris e suburbios durante o periodo de pandemia (MARIJON, 2020).

Na China, dados hospitalares revelaram que 27,8% dos pacientes internados com
COVID-19 tiveram lesdo miocardica. Pacientes com niveis elevados de troponina tiveram
arritmias malignas mais frequentes (11,5% vs 5,2%) com o aumento da mortalidade na
vigéncia de niveis elevados dessa troponina (59,6% vs 8,9%) (GUO, 2020).

O pesquisador Shi et al. (2020), analisando 146 pacientes com COVID-19
hospitalizados na China, relatou uma incidéncia de 20% de parada cardiaca com uma taxa de
mortalidade superior a 51,2% em comparagdo com 4,5% para pacientes com parada cardiaca
sem acometimento do virus.

Destaca-se que as respostas inflamatorias, tempestades de citocinas e a ativagdo da
cascata de coagulagdo decorrentes da infecgdo viral pelo COVID-19 Ilevam ao
comprometimento cardiovascular, gerando alteragdes eletrofisioldogicas no miocardio que
predispdem a fibrilagdo atrial e arritmias ventriculares, incluindo a morte stibita (MITRANI,
2020; DHAKAL, 2020).

Adicionalmente, foi identificado que o virus SARSCoV-2 se liga ao receptor ACE2,
que ¢ uma proteina transmembrana cardioprotetora, reguladora do sistema renina-angiotensina-
aldosterona (RAAS), encontrada no tecido alveolar e no tecido miocardico e cuja expressao €
regulada negativamente pela infec¢do por SARS-CoV-2 (GROB et al., 2020).

Os regimes de terapia farmacoldgica de recuperacdo aguda da doenca sdo
constantemente discutidos, algumas novas, outras ainda experimentais ¢ podem também afetar
futuras anormalidades cardiovasculares (MITRANI et al., 2020).

Diante desse contexto, objetivou-se analisar através da literatura, fundamentagdes
acerca da ocorréncia da complicagdo cardiaca seguida de morte subita pé6s COVID-19 na
certeza de oferecer subsidios oriundos de evidéncias acerca de sequelas cardiovasculares.

2 MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, recurso metodoldgico que usa
estratetégias sistematitizadas, cujo foco ¢ reunir e sintetizar resultados das producdes
cientificas sobre a temdtica escolhida acerca da relacdo morte stbita e infec¢ao por coronavirus.
E a mais ampla abordagem metodoldgica referente as revisdes, pois permite a inclusdo de
estudos experimentais € nao-experimentais para uma compreensao completa do fendmeno
analisado (SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010).
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Elaborou-se a seguinte questdo norteadora: Quais os fatores intervenientes da
incidéncia de morte subita em pessoas infectados pelo virus da COVID-19?A busca pelos
artigos foi realizada no periodo de julho a setembro de 2021, nas bases de dados do Medical
Literature Analysis and Retrievel System Online (MEDLINE) e Cumulative Index to Nursing
and Allied Health Literature (CINAHL), ambos via portal EBSCOhost; Literatura Latino-
americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) via Portal Regional da BVS e Cochrane
Library. Os termos utilizados nas buscas foram identificados previamente no DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude) e Mesh (Medical Subject Headings): Coronavirus
Infections AND Complication AND Sudden Death.

Na base de dados LILACS foi necessaria a alteragao de um descritor para que fosse
identificado artigos referentes a tematica pesquisada: Infec¢des por Coronavirus AND
Cardiovascular AND Morte Stubita.

Foram incluidos estudos em portugués, inglés e espanhol cujos textos estavam
disponiveis eletronicamente na integra, que retratassem a tematica de morte subita e
contaminagdo por COVID-19 e artigos publicados e indexados nos referidos bancos de dados.
Foram excluidos os editoriais, cartas ao leitor e ao editor, estudos reflexivos, teses, artigos que
ndo contemplavam a morte subita e artigos duplicados. Os artigos que abordaram a
contaminagdo pelo Coronavirus nao especificando se tratar de COVID-19 também foram
excluidos.

Foram encontrados 42 artigos, dos quais 8 foram removidos por serem duplicados.
Trinta e quatro artigos foram selecionados para uma anélise de titulo e resumo, sendo excluidos
21 por ndo atenderem aos critérios de inclusao, ndo responderem a pergunta da pesquisa € nao
conterem dados suficientes em relacdo aos objetivos da pesquisa, resultando assim em 13
artigos elegiveis.

Respeitou-se os principios €ticos e legais da Resolucao 510/2016 do Conselho Nacional
de Satde que envolvem pesquisas com informagdes de dominio publico.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Obteve-se uma amostra final de 13 artigos, publicados entre 2020 (85%) e 2021 (15%).
Quanto a origem dos mesmos, 3 (54%) foram produzidos nos Estados Unidos, 1 (7,7%) fora
produzido na Argentina, 1 (7,7%) no Canada, 1 (7,7%) na Arédbia Saudita, 1 (7,7%) na
Indonésia, 1 (7,7%) na Inglaterra e 1 (7,7%) na India.

Foi evidenciado que os pacientes com fungdo cardiaca aparentemente recuperada apds
acometimento por COVID 19 ainda apresentam risco de doenga arterial coronariana, fibrilagao
atrial ou arritmias ventriculares (DHAKAL et al., 2020).

A miocardite viral pode ser relevante para pacientes com COVID-19 e/ou fibrose,
devido a inflamacgao (regional ou local) associada a doenga aguda. Em 502 pacientes com
bidpsia comprovada de endocardite inflamatdria poés contaminacao pelo virus SARS-CoV-2,
até 6,6% dos pacientes tiveram morte cardiaca subita (MITRANI ez al., 2020).

A miocardite como uma causa 6bvia de morte sibita em jovens e em atletas durante o
exercicio ¢ notavel e relevante para sobreviventes de COVID-19. As recomendagdes de
registros de eletrocardiograma de 12 derivagdes, ecocardiograma, coleta de troponina
ultrassensivel (¢Tn-US) monitoramento cardiaco de 2-6 meses apoOs a recuperacao € exames
de imagens avangadas com anormalidades identificadas sdo fundamentais (KIM et al., 2021).

A sincope de mecanismo causativo obscuro, ou seja, a presenga de sincope cardiogénica
pode identificar individuos que foram acometidos pela contaminagdo viral do COVID-19, e
portanto, com alto risco para evolugao de morte subita, o que requer testes cardiovasculares
avancados, incluindo imagens de ressonancia magnética cardiaca, teste de esforco,
monitoramento de ritmo estendido e o seguimento as diretrizes atuais (KIM et al., 2021).
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Segundo Grob et al., (2020), partir da identificagdo de que o que o SARS-CoV-2
sequestra o receptor proteico ACE2 (responsavel pela degradacdo da angiotensina II) para a sua
entrada na célula, uma conclusdo confidvel obtida ¢ de que o rhACE2 ¢ considerado uma
importante estratégia terapéutica para limitar a infeccdo viral pelo COVID 19 prevenindo
complicacdes e riscos de morte.

O ACE2 também ¢ expresso no tecido adiposo, apontando para uma ligacdo
fisiopatologica entre COVID-19 e obesidade podendo também contribuir para desfechos
deletérios (GROB et al., 2020).

A sindrome de ativacdo macrofagica (SAM) com a ativacdo da cascata de coagulacao
extrinseca levando ao acumulo de fibrina, membranas hialinas no pulmao e trombos na arvore
arterial criada pela resposta a infecgcdo por COVID-19 pode ser um importante fator de danos a
multiplos 6rgaos, incluindo as lesdes no coracao e risco de morte subita cardiaca (SHAH et al.,
2021).

Uma variante comum potencialmente pro-arritmica, a p. Serl103TyrSCNS5A, presente
em 1 de 13 individuos de ascendéncia africana, tem o potencial de aumentar o risco de arritmias
ventriculares induzidas por drogas e hipoxia evoluindo para a morte cardiaca subita e contribuir
para as disparidades de satide racial observadas na pandemia de COVID-19 (GIUDICESSI et
al., 2020)

Os pacientes acometidos com COVID 19 necessitam de recomendagdes € uso restrito
das medicagdes Cloroquina, Hidroxicloroquina e Azitromicina pelas evidéncias de
prolongamento do intervalo QT e alteragdes nos canais de sddio. Se o QT for prolongado com
qualquer dose entre 20-25%, a partir de uma linha de base normal, o tratamento deve ser
suspenso bem como manter os niveis séricos de potassio e magnésio acima de 4,0 mEq/ L e 2,0
mEq / L. O uso de uma dose maior de HCQ isolada (800 mg od, seguido por 600 mg em 6 ¢ 8
h, entdo 600 mg por 4 dias adicionais), nenhuma arritmia ou morte foi observada (YADAYV et
al., 2020).

A incidéncia de prolongamento do QT em pacientes com COVID-19 tratados com
HCQ/CQ varia de 7% a até 36%, dependendo das doses. Azitromicina e lopinavir / ritonavir,
conferem maior risco de morte stbita cardiaca, quando usados sozinhos ou em combinacgao,
com maior prevaléncia de ECG anormal (27,1%) e parada cardiaca (15,5%) em pacientes que
receberam a combinagdo HCQ+Azitromicina (AZ) vs aqueles em HCQ sozinho (27,3 e 13,7%),
AZ sozinho (16,1% e 6,2%) ou nenhuma droga (14% e 6,8%) (YADAYV et al., 2020).

Os individuos com doenga cardiovascular preexistente, como Sindrome de Brugada,
podem ter um progndstico pior do que outros, por apresentarem risco aumentado de arritmias
ventriculares durante a febre, uma vez que esta febre pode agravar a elevacao do segmento ST
do tipo coberto nas derivagdes V1 e V2, que frequentemente precede as arritmias na sindrome
de Brugada. Portanto, ¢ necessario o tratamento antipirético agressivo para reduzir a febre em
pacientes acometidos pelo COVID-19, acompanhado de monitoramento e pontuacao de ECG
principalmente se tratados com os medicamentos antivirais (YAMIN; DEMILE, 2020).

O Remdesivir®, um agente medicamentoso muito utilizado no tratamento do virus do
Ebola, apresentou atividade promissora contra 0 RNA do virus SAR-CoV-2 e melhora clinica
geral dos pacientes infectados, com a diminui¢ao dos efeitos deletérios em 15 dias, bem como
a diminui¢do do tempo de internagdo. Com base nesses dados, o remdesivir recebeu a

aprovacao do Federal Drug Administration (FDA- EUA) para uso no tratamento em pacientes
com COVID-19 leve a moderado (SHAH et al., 2021).

4 CONCLUSAO

Concluiu-se através da literatura que individuos infectados com o virus SARS-CoV-2
correm o risco de uma ampla gama de complicagdes cardiovasculares no curso da doenga com
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possiveis envolvimento cardiaco residual na fase de convalescenca, dentre elas o risco
arritmico. Embora as terapias farmacologicas enfoquem na doenca aguda e na sua
recuperagdo, acoes integradas de monitoramento dos individuos em recuperacdo se fazem
necessarias pelas preocupagdes com sequelas cardiovasculares em potencial a longo prazo.

A medida que os estudos progridem ¢ 0 acompanhamento prolongado dos pacientes é
adquirido, obteremos mais avangos diagndsticos e terapéuticos significativos assim como o
aprimorado entendimento das consequéncias da doenga a longo prazo. Consequentemente,
haverd uma melhor condugdo de fatores residuais da infeccdo pelo COVID-19 bem como na
incidéncia de morte subita cardiaca p6s contaminagao viral.
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