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RESUMO

O SARS-CoV-2, identificado na China em 2019, é o agente etioldgico da COVID-19.
Embora o virus apresente uma baixa taxa de mortalidade, sua alta transmissibilidade
€ preocupante. Entre as complicagdes mais graves, destaca-se a coagulopatia, uma
condicao associada a piores desfechos clinicos. Este trabalho trata-se de uma
revisdo sistematica da literatura que teve como objetivo investigar as variaveis
epidemioldgicas e laboratoriais relacionadas a eventos tromboembdlicos na COVID-
19. Os blocos de pesquisa foram definidos ap6s a selecdo de MeSH Terms,
descritores e/ou palavras-chave, além de termos livres; todos agrupados em blocos
de pesquisa e combinados utilizando operadores booleanos “OR” e “AND”. As bases
de dados consultadas foram PubMed, Web of Science, Scopus, LILACS, Embase e
Cochrane Library. A elegibilidade dos artigos foi avaliada de forma independente e
cega pelos pesquisadores, com divergéncias resolvidas por consenso. As
informacdes das publicacbées selecionadas foram extraidas apéds leitura integral dos
artigos e organizadas em tabelas. A revisdo sistematica incluiu dezesseis estudos,
nos quais foi observado que homens com idade média superior a 60 anos sao mais
suscetiveis ao desenvolvimento de tromboembolismo quando infectados pelo SARS-
CoV-2. Além disso, alteracdes nos niveis de dimero D, fibrinogénio, peptideos
natriuréticos, troponina |, albumina, fator VIIl, fator de von Willebrand, entre outros,
podem indicar um estado pré-trombético. Esses achados ampliam a compreensao
dos fatores de risco epidemiologicos e laboratoriais associados a mortalidade por
eventos tromboembdlicos na COVID-19.
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INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, uma nova variante de coronavirus foi detectada na
cidade de Wuhan, China. O SARS-Cov-2 é um B-coronavirus altamente contagioso
que causa uma doenca denominada como doenca do coronavirus de 2019, ou
COVID-19 (OPAS, 2022). Embora sua sintomatologia seja caracterizada
principalmente por comprometimento respiratério, ha evidéncias de uma associagao
entre a COVID-19 e disturbios cardiovasculares, eventos tromboéticos e lesdes
renais, atribuidas principalmente a disfuncao da resposta imune inata e adaptativa
pelo SARS-CoV-2 (ARISH, 2023). Observou-se que os pacientes com quadros
clinicos mais graves ficam predispostos a um alto risco de complicacdes associadas
a trombose, resultando em um risco potencialmente elevado de mortalidade (ARISH,
2023).

Considerando os impactos da COVID-19 na saude publica global, é
imperativo investigar fatores de risco para quadros clinicos graves, visando intervir
na evolucao da doencga para prevenir complicacdes e 6bitos. Como a coagulopatia é
frequentemente associada ao risco aumentado de tromboembolismo venoso e
arterial, uma das complicacdes potencialmente fatais da COVID-19, o objetivo dessa
pesquisa foi realizar uma busca sistematica na literatura cientifica, visando investigar
variaveis epidemiologicas e laboratoriais como fatores de risco associados a
mortalidade por eventos tromboembdlicos na COVID-19.

MATERIAIS E METODOS

Esta pesquisa configura-se como uma revisdo sistematica de revisdes
sistematicas. O desenho do estudo foi direcionado segundo as recomendacgdes do
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis (PRISMA). O
protocolo da pesquisa foi registrado no banco de dados da PROSPERO
(CRD42024553277). A elaboracado da pergunta de pesquisa apoiou-se a partir do
anagrama PECOS, que estabeleceu a questdo: “Quais sdo os fatores de risco
epidemiolégicos e laboratoriais para pacientes que tiveram COVID-19
desenvolverem eventos tromboembdlicos e evoluirem para obito? Além disso, foi
aplicado o método FINER para avaliar se a pergunta era: Factivel (F), Interessante
(), Nova (N), Etica (E) e Relevante (R).

Inicialmente foram definidos descritores de busca em concordancia com os
indexadores utilizados em cada base de dados: PubMed, Web of Science, Scopus,
LILACS, Embase e Cochrane Library. Os blocos de pesquisa foram definidos apos a
escolha dos descritores e adaptados para cada base: "SARS-CoV-2" OR "COVID-
19" AND "Embolism and Thrombosis" OR "Blood Coagulation” OR "Myocardial
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Infarction” OR "Stroke" OR "Arterial Occlusive Diseases" AND "Mortality". A
elegibilidade dos artigos ocorreu de forma independente e cega entre o0s
pesquisadores e as divergéncias foram resolvidas por consenso. Foram incluidos
artigos de revisao sistematica, com ou sem meta-analise, que investigavam fatores
de risco epidemioldgicos e laboratoriais para 6bito por eventos tromboembdlicos na
COVID-19. Os dados das publicacdes foram extraidos a partir da leitura dos artigos
completos em formato PDF e organizados em tabelas. A extracdo dos dados foi
realizada por oito pesquisadores (MV, KG, LF, AB, LN, JC, LS, VK) de forma
independente, utilizando o software Planilhas Google para organizar as tabelas. As
tabelas foram validadas por quatro juizes de forma independente (AC, ML, CM, DN),
e a analise do risco de viés foi feita segundo o protocolo AMSTAR.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Caracteristicas gerais dos estudos incluidos na revisao sistematica de literatura

A busca nas bases de dados recuperou 71 publicacées. Ap6s a remocao das
duplicatas, 55 artigos foram triados com base nos titulos e resumos, resultando na
exclusdo de 23 artigos que nao atendiam aos critérios de inclusdo. Dos 32 artigos
selecionados, quatro ndo estavam disponiveis em formato PDF. Apds a analise
completa, 16 artigos foram incluidos na revisdo sistematica, abrangendo 602 artigos
originais e 10.966.525 pacientes. A maioria dos estudos originais foram do tipo
observacional. Quanto a localidade, houve uma diversidade de paises nos artigos,
compreendendo paises dos seguintes continentes: Africa, América, Asia e Europa.
Em relacdo a idade média, grande parte das revisdes trouxeram uma média acima
de 60 anos. O sexo masculino foi o mais relatado, tendo uma porcentagem de
93,75% entre as revisdes.

Eventos tromboembdlicos investigados e dados laboratoriais

As revisdes sistematicas incluidas neste estudo demonstram a associacao de
eventos tromboembdlicos na mortalidade por COVID-19. O evento tromboembdlico
mais relatado foi o Acidente Vascular Cerebral (AVC). Apenas 5 revisoes
mencionaram variaveis laboratoriais; entre elas a dosagem de dimero D é a mais
frequente. Segundo Fu et al, pacientes com COVID-19 e embolia pulmonar
apresentam valores basais e maximos de dimero D sérico mais elevados que
pacientes sem embolia pulmonar, além de dosagens elevadas de peptideos
natriuréticos e troponina | de alta sensibilidade, e baixa dosagem de albumina. Além
disso, Tan et al. discute que sequelas trombdticas podem aparecer nas fases iniciais
ou tardias da infeccdo pelo SAR-CoV-2, e biomarcadores elevados fornecem
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indicios adicionais de um estado pro-trombético na COVID-19, como o dimero D,
fibrinogénio, fator VIII e fator de von Willebrand.

CONCLUSOES

Eventos tromboembdlicos estdo associados a mortalidade de pacientes com
COVID-19. Observou-se uma maior prevaléncia de eventos tromboembdlicos em
pacientes com COVID-19 do sexo masculino e idade média acima de 60 anos. Além
disso, biomarcadores como dimero D, fibrinogénio, peptideos natriuréticos, troponina
[, albumina, fator VIII e fator de von Willebrand podem auxiliar a detectar estados
pro-trombaticos.
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