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RESUMO 
A COVID-19 é uma doença causada pelo SARS-CoV-
2, o vírus responsável pela atual pandemia de 
grande preocupação para a saúde pública global. A 
infecção viral da COVID-19 é altamente infectante 
com patogenicidade  e virulência variável, sendo 
transmi�da pela inspiração ou contato com 
go�culas infectadas. O tropismo do vírus por vias 
aéreas é devido à glicoproteína S presente em sua 
estrutura que reconhece os receptores ECA2, 
localizados principalmente em pneumócitos �po 1 e 
�po 2, na borda em escova das artérias proximais e 
veias de todos os tecidos, além das células do 
músculo liso arterial, explicando a correlação do 
SARS-CoV-2 com o sistema cardiorrespiratório. A 
infecção por SARS-CoV-2 gera diminuição da função 
desta enzima e, consequentemente, um aumento 
da predisposição a condições inflamatórias. Além 
disso, é importante enfa�zar o papel da ECA2 na 
conversão da angiotensina 2 em 1-7, tendo também 
relação com o mecanismo de controle da pressão 
arterial através do sistema renina-angiotensina-
aldosterona. Pacientes com comorbidades 
cardiovasculares, como hipertensão arterial e 
doença coronariana, tendem a apresentar um pior 
prognós�co. Adicionalmente, a COVID-19 também 
gera efeitos danosos sobre o sistema cardiovascular. 
Embora não tenham sido padronizados tratamentos 
específicos, medicamentos ou vacinas para a 
infecção por SARS-CoV-2, alguns fármacos podem 
atuar na melhora do quadro sintomatológico do 

ABSTRACT 
COVID-19 is a disease caused by SARS-CoV-2, a virus 
responsible for the current pandemic of great 
concern for global public health. The viral infec�on of 
COVID-19 is highly infec�ous with variable 
pathogenicity and virulence, being transmi�ed by 
inhala�on or by contact with infected droplets. The 
tropism of the virus by airways is due to the 
glycoprotein S present in its structure that recognizes 
the ACE2 receptors, located mainly in type 1 and type 
2 pneumocytes, in the brush border of the proximal 
arteries and veins of all �ssues, besides the cells of 
the arterial smooth muscle, explaining the 
corre la�on between SARS-CoV-2  and the 
cardiorespiratory system. The infec�on by SARS-
CoV-2 decreases the func�on of this enzyme and 
c o n s e q u e n t l y  c a u s e s  a n  i n c re a s e  i n  t h e 
predisposi�on to inflammatory condi�ons. 
Furthermore, it is important to emphasize the role of 
ACE2 in the conversion of angiotensin 2 into 1-7, 
having also a rela�on with blood pressure control 
mechanism through renin-angiotensin-aldosterone 
system. Pa�ents with cardiovascular comorbidi�es, 
such as arterial hypertension and coronary disease, 
tend to present worse prognosis. In addi�on, COVID-
19 also generates damage to the cardiovascular 
system. Although specific treatments, drugs or 
vaccines for SARS-CoV-2 infec�on have not been 
standardized, some drugs may act to improve 
pa�ents' symptoms. In this review, we highlight the 
interac�on of the infec�on with the cardiovascular 
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paciente. Nesta revisão, destacamos a interação da 
infecção com o sistema cardiovascular além de 
apresentarmos aspectos estruturais  e de 
transmissão do vírus, os mecanismos de infecção, 
manifestações clínicas e os medicamentos 
u�lizados até então para tratamento dos sintomas. 
Palavras-chave: Coronavírus;  SARS-CoV-2; 
cardiovascular; hipertensão.

system and present viral structural and transmission 
aspects,  mechanisms of infec�on, cl inical 
manifesta�ons and the drugs used to treat 
symptoms so far. 
Keywords:Coronavirus; SARS-CoV-2; Cardiovascular; 
hypertension.

INTRODUÇÃO
 A COVID-19 é uma doença causada pelo 
coronavírus SARS-CoV-2 (do inglês severe acute 
respiratory syndrome coronavirus 2), que surgiu em 
um grande mercado de frutos do mar em Wuhan, 
Província de Hubei, na China em dezembro de 2019 
(SINGHAL, 2020). A princípio, o governo chinês 
no�ficou a Organização Mundial da Saúde (OMS) 
ainda em dezembro sobre casos a�picos de 
pneumonia. Após um mês, com o alastramento da 
epidemia, foi declarada uma emergência de saúde 
pública de preocupação internacional (SUN et al., 
2020).  A OMS determinou o novo coronavírus 
(2019-nCoV) como o agente causador dessa 
epidemia, que, posteriormente, passou a ser 
chamado de SARS-CoV-2 e a síndrome respiratória 
aguda grave, doença por ele causada, recebeu o 
nome de COVID-19 (do inglês coronavirus disease 
2019) (HUANG et al., 2020; ROTHAN et al., 2020; 
LUDWIG; ZARBOCK, 2020). 
 A infecção por SARS-CoV-2 mostrou-se mais 
patogênica que a epidemia de SARS ocorrida em 
2002-2003 na China. Até meados do mês de julho de 
2020, a OMS havia registrado mais de 1,7 milhão de 
casos confirmados e cerca de 70 mil casos de morte 
na Brasil. Globalmente, os números até meados de 
julho de 2019 correspondem a mais de 12 milhões 
de casos confirmados e mais de 500 mil mortes 
(OMS, 2020). 
  Vale ressaltar que a epidemia de SARS de 
2002 levou a um número progressivo de estudos em 
animais selvagens, revelando,  até o momento, uma 
maior diversidade de CoV  em morcegos.  Com isso, 
criou-se a hipótese de que, pelo menos, as 
introduções mais recentes de CoV aos seres 
humanos eram inicialmente de vírus de morcego, os 
quais se espalharam para um animal intermediário 
(por exemplo, a civeta das palmeiras do Himalaia 

para SARS-CoV e o camelo e o dromedário para a 
síndrome respiratória do Oriente Médio [MERS]-
CoV), que expôs os seres humanos aos vírus 
(LUDWIG; ZARBOCK, 2020).
 A família Coronavírus possui como principal 
alvo o sistema respiratório humano, visto que o vírus 
SARS-CoV-2 tem tropismo pelas células da mucosa e 
células epitel iais alveolares.  A primórdio, 
acreditava-se que os efeitos do vírus eram restritos 
ao sistema respiratório devido aos principais 
sintomas, entretanto, estudos revelaram um papel 
relevante do sistema cardiovascular para a 
fisiopatologia da infecção (SUN et al., 2020). 
 Apesar de a principal manifestação clínica 
ser a pneumonia, a COVID-19 pode causar também 
distúrbios cardiovasculares como arritmias, injúria 
miocárdica e tromboembolismo. Além disso, 
achados apontam uma importante relação entre 
uma maior manifestação de sintomas em pacientes 
com comorbidades, como hipertensão, sendo 
essencial este enfoque para se entender a 
fisiopatologia nos indivíduos mais susce�veis 
(NISHIGA et al., 2020). Desse modo, mostra-se 
relevante expressar maior compreensão da 
ascensão da COVID-19 ao estado de pandemia, da 
fisiopatologia da infecção, com foco na sua 
associação com o sistema cardiovascular e 
comorbidades, proporcionando, assim, referências 
para futuras pesquisas sobre essa infecção.

OBJETIVOS
 O obje�vo desta revisão é apresentar os 
riscos e os impactos da COVID-19 sobre a fisiologia 
do sistema cardiovascular. Adicionalmente se 
pretende elucidar a estrutura, os mecanismos de 
transmissão e patogenicidade do SARS-CoV-2 bem 
como expor opções de tratamento que foram 
cogitadas até o momento para esta infecção.
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METODOLOGIA
 Trata-se de uma revisão bibliográfica acerca 
das repercussões da infecção pelo SARS-CoV-2 
sobre sistema cardiorrespiratório. O levantamento 
da bibliografia foi feito entre os meses de julho e 
agosto de 2020. Foram selecionados ar�gos escritos 
em inglês e publicados entre 2005 e 2020, u�lizando 
o Pubmed como base de dados. Os descritores 
buscados foram “COVID-19”, “Coronavírus”, “SARS-
CoV-2”, “Cardiovascular system and COVID-19” e 
“Hypertension and COVID-19”.

O VÍRUS: SARS-COV-2
Estrutura do vírus
 A família Coronaviridae consiste em um 
agrupamento monofilé�co da ordem dos 
Nidovirales. A subfamília Orthocoronavirinae possui 
4 gêneros (Alfacoronavirus, Betacoronavirus, 
Gamacoronavirus e Deltacoronavirus), sendo o 
SARS-CoV e o SARS-CoV-2 pertencentes ao gênero 
Betacoronavirus (HASÖKSÜZ et al., 2020).
 A estrutura do genoma do Coronavírus é 
bastante conhecida entre todos os vírus de RNA. Da 
totalidade do seu RNA, dois terços codificam a 
polimerase viral (RdRp), materiais de síntese de RNA 
e duas grandes poliproteínas não estruturais 
(ORF1a e ORF1b). O outro terço do genoma é 
responsável pela codificação de quatro proteínas 
estruturais: espícula ou spike (S), envelope (E), 
membrana (M), nucleocapsídeo (N) e as outras 
proteínas auxiliares (LUK et al., 2019).
 Alterações na glicoproteína S são, em 
grande parte, responsáveis   pela variedade dos 
hospedeiros dos coronavírus e pela variedade no 
tropismo tecidual. Trata-se de uma glicoproteína de 
membrana do �po 1 que contém diferentes 
domínios funcionais próximos aos terminais amino 
(S1) e carboxi (S2). A subunidade S2 é uma proteína 
t ransmembranar  que medeia  a  fusão de 
membranas virais e celulares, enquanto a 
subunidade S1 é periférica e relaciona-se a funções 
de ligação ao receptor. Em tese, a glicoproteína S 
favorece a ligação do vírus a células susce�veis, 
induz an�corpos neutralizantes e promove a fusão 
celular (HASÖKSÜZ et al., 2020). A glicoproteína S na 
super�cie do CoV possui a capacidade de se ligar ao 
receptor celular,  a enzima conversora de 
angiotensina 2 (ECA2) presente na super�cie das 
células humanas (LUDWIG; ZARBOCK, 2020).
 Três funções foram sugeridas para a 
proteína CoV E: 1) seu domínio transmembranar 

hidrofóbico é fundamental para a liberação de 
v í r i o n s ;  2 )  a  i n t e ra ç ã o  e n t re  a s  c a u d a s 
citoplasmá�cas das proteínas M e E, o que propõe 
que esta proteína par�cipe da construção do vírus e 
3) está envolvida na patogênese viral (HASÖKSÜZ et 
al., 2020).
 Na organização do vírus, a proteína M 
exerce um papel de grande importância, visto que 
transforma as membranas celulares em locais nos 
quais os fatores do hospedeiro e os vírus se acoplam 
para formar novas par�culas virais (HASÖKSÜZ et al., 
2020).
 A proteína N, por sua vez, está envolvida em 
processos relacionados ao genoma do vírus e 
desempenha um papel na replicação do RNA viral e 
na resposta celular do hospedeiro à infecção viral 
(HASÖKSÜZ et al., 2020).

Transmissão
 O SARS-CoV-2 possui menor virulência do 
que o SARS-CoV, porém maior transmissibilidade 
entre humanos. A entrada nas células cons�tui o 
passo inicial da transmissão entre espécies (LI, H et 
al., 2020).
 Os fatores de virulência específicos para 
SARS-CoV-2 são direcionados principalmente para 
evasão da resposta imune do hospedeiro, incluindo 
o retardamento da proteção mediada por interferon 
(IFN) e na produção eficiente de an�corpos 
neutralizantes, favorecendo a replicação viral 
(KUMAR et al., 2020). Possui um período de 
incubação que varia de dois a catorze dias e é 
transmi�da pela inspiração de go�culas infectadas 
ou pelo contato com estas go�culas (MADABHAVI et 
al, 2020). A associação do SARS-CoV-2 com doenças 
respiratórias agudas e suas altas taxas detectadas no 
trato respiratório de pessoas infectadas sugerem 
que as par�culas virais de SARS-CoV-2 sejam 
eliminadas em aerossóis no momento da tosse e 
espirro (ABOUBAKR et al, 2020).
 O SARS-CoV-2 e outros coronavírus 
humanos  e  an imais  têm uma tenac idade 
consideravelmente curta em cobre, látex e 
super�cies com baixa porosidade em contraste com 
outras super�cies como aço inoxidável, plás�co, 
vidro e tecidos altamente porosos. Além disso, 
sugere-se um potencial risco de infecção fecal-oral, 
transmissão a par�r de al imentos e água 
contaminada com SARS-CoV-2 em países em 
desenvolvimento que possuem sistemas de 
tratamento de água precários. Sabe-se que alguns 
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CoVs mostram persistência em excrementos 
humanos, esgotos e águas por alguns dias. Sobre o 
SARS-CoV-2, em específico, já foi relatada sua 
associação à diarreia e sua liberação nas fezes dos 
pacientes com COVID-19 (ABOUBAKR et al,  2020).
 Os coronavírus sobrevivem mais tempo no 
ambiente a temperaturas mais baixas e umidade 
rela�va reduzida. A ina�vação de vírus em baixa 
temperatura ocorre em decorrência de uma 
degradação estocás�ca no ácido nucleico; em alta 
temperatura, entretanto, ocorre uma desnaturação 
das estruturas secundárias das proteínas do 
capsídeo viral, modificando assim a configuração 
das proteínas do vírion envolvidas na ligação e 
replicação dentro de uma célula e levando à 
ina�vação do vírus (ABOUBAKR et al., 2020).
Infecção
 Diversas análises mostraram que o SARS-
CoV-2 u�liza a ECA2 como seu receptor, da mesma 
forma feita pelo SARS-CoV. Os coronavírus 
reconhecem seus receptores correspondentes nas 
células-alvo através das proteínas S dispostas em 
sua super�cie e a entrada nas células resulta em 
infecção (WANG, L et al., 2020). Após entrar nas 
células, o genoma do RNA do vírus é liberado no 
citoplasma e traduzido em duas poliproteínas e 
proteínas estruturais, começando posteriormente a 
replicação do genoma viral (MADABHAVI et al, 
2020). 
 Supõe-se que a  proteína ECA2 esteja 
presente em pneumócitos �po 1 e �po 2, na borda 
em escova das artérias proximais e veias de todos os 
tecidos, nas células do músculo liso arterial e nos 
enterócitos presentes em todas as partes do 
intes�no delgado. Com esta localização, explica-se o 
tropismo de tecido do SARS-CoV para o pulmão, rim 
e intes�no delgado. Todavia, a replicação do vírus no 
epitélio colônico, que não possui ECA2, e nenhuma 
infecção viral nas células endoteliais, que possuem 
ECA2 e outros receptores ou co-receptores 
cons�tuem discrepâncias importantes a serem 
melhor elucidadas (HASÖKSÜZ et al., 2020).
 A inflamação é uma parte indispensável e 
eficaz de uma resposta imune, sendo di�cil a 
eliminação efe�va de um agente infeccioso sem a 
atuação da mesma. A resposta inflamatória começa 
com o recrutamento inicial do patógeno, que então 
medeia o recrutamento de células imunes para 
eliminação do agente. Entretanto, como o SARS-
CoV-2 induz uma resposta excessiva e prolongada 
de citocinas e quimiocinas, conhecida como 

hipercitocinemia ou “tempestade de citocinas”, que 
resulta em alta morbidade e mortal idade 
(CHANNAPPANAVAR; PERLMAN, 2017). 
 Sabe-se ainda que essa “tempestade de 
c i to c i n a s ”  co nt r i b u i  p a ra  u m  e sta d o  d e 
hipercoagulabilidade, podendo levar à formação de 
microtrombos no leito vascular pulmonar e 
trombose venosa profunda, fortemente associada à 
embolia pulmonar, sendo muito mais prevalente em 
pacientes internados na UTI, além de ter relação 
com trombose arterial, que pode evoluir para 
acidente vascular cerebral (AVC) (AL-ANI et al, 2020) 
(AL-SAMKARI et al., 2020).
 De maneira geral, a apresentação de 
pep�deos an�gênicos às células do sistema 
imunológico es�mula e a�va o sistema imune 
humoral e celular do hospedeiro, que são mediados 
por células B e T específicas para vírus. Células T, 
células T CD4+ e células T CD8+ desempenham 
papel an�viral relevante ao equilibrar o combate 
contra patógenos e o risco de desenvolver 
autoimunidade ou inflamação exacerbada 
(MADABHAVI et al, 2020).
Achados clínicos
 Os estudos iniciais sobre a fisiopatologia da 
COVID-19 se concentravam no seu impacto sobre o 
sistema respiratório. Segundo a OMS (2020), os 
primeiros sinais e sintomas da COVID-19 lembram 
um quadro gripal comum, embora possa variar 
entre indivíduos, podendo se manifestar de forma 
branda, em forma de pneumonia, pneumonia grave 
ou na síndrome respiratória aguda grave (SRAG, em 
inglês SARS). 
 A maior parte dos indivíduos infectados 
apresenta a forma branda da doença, um quadro de 
síndrome gripal, marcada por manifestações 
comuns,  como sensação febr i l  ou  febre, 
acompanhada de tosse, dor de garganta ou coriza, 
mal-estar, fadiga, dispneia leve, anorexia, dor no 
corpo, cefaléia ou congestão nasal, podendo alguns 
apresentarem sintomas gastrointes�nais como 
diarreia, náusea e vômito.
 Na presença de dificuldades respiratórias 
mais importantes, considera-se a presença de SRAG, 
marcada pelo aparecimento de dispneia, 
desconforto respiratório ou pressão persistente no 
tórax ou saturação de O2 menor que 95% em ar 
ambiente ou coloração azulada dos lábios ou rosto 
(MINISTÉRIO DA SAÚDE, 2020; SECRETARIA DE 
VIGILÂNCIA EM SAÚDE, 2020). Esta é uma condição 
que impede que oxigênio suficiente chegue aos 
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pulmões e circulação, requerendo em alguns casos 
ven�lação mecânica. Devido à reduzida saturação e 
pressão parcia l  de O2,  pode resultar  em 
hiperven�lação e hipocapnia. A síndrome 
respiratória aguda grave está associada a citocinas 
inflamatórias, ECA2, interleucina IL-10, fator de 
necrose tumoral (TNF), fator de crescimento 
endotelial (VEGF) e à susce�bilidade gené�ca (JIN, Y. 
et al., 2020). 
 A patogenia da SRAG é complexa e 
indefinida, pois é causada por vários fatores que 
influenciam nas manifestações clínicas, podendo 
ser de leve a grave. Pacientes com SRAG podem 
apresentar ainda febre, tosse seca, dor de cabeça, 
calafrios, náusea, vômito, dor de garganta, diarréia e 
tontura em alguns casos. Além disso, devem ser 
feitas ainda algumas observações sobre populações 
especiais. Em idosos, presencia-se perda de ape�te 
e em crianças sintomas mais leves (HUI; ZUMLA, 
2019).
 Adicionalmente, a observação criteriosa e a 
descrição das manifestações clínicas dos pacientes 
afetados pela COVID-19 atraiu atenções para o 
sistema cardiovascular. Entre as manifestações mais 
f requentemente re latadas,  encontram-se 
hipotensão, taquicardia, bradicardia, arritmias, 
lesão miocárdica e miocardite, trombose venosa, 
insuficiência cardíaca ou até mesmo morte súbita 
devido a complicações geradas pelo SARS-CoV-2 
(TIAN-YUAN et al., 2020; SUGIMOTO et al., 2020). 
Uma metanálise feita com estudos desenvolvidos na 
China, lugar de origem da pandemia, evidenciou 
que 8% dos pacientes portadores da COVID-19 
sofreram injúria cardíaca aguda (LI, B et al., 2020) e 
segundo dados do Hospital Jinyin�an de Wuhan, 
44,4% dos pacientes internados na UTI com COVID-
19 apresentaram quadros de arritmia (WANG, et al., 
2020).

SISTEMA CARDIOVASCULAR NA COVID-19
Sistema renina-angiotensina-aldosterona
 O sistema renina-angiotensina-aldosterona 
é um mecanismo extremamente importante no 
controle da pressão arterial. A renina é sinte�zada 
nas células justaglomerulares renais e age sobre o 
angiotensinogênio, liberando um pep�deo de 10 
aminoácidos, conhecido como angiotensina 1. Este, 
segundos depois, perde 2 aminoácidos, se 
transformando na angiotensina 2. É importante 
enfa�zar que esta conversão ocorre quase que 
inteiramente nos pulmões, sob a ação da enzima 

ECA (GUYTON; HALL, 2017).
 A angiotensina 2 age nos receptores AT1 e 
AT2 e exerce expressivo efeito vasoconstritor, 
elevando a resistência vascular periférica e 
consequentemente a pressão arterial, além de 
aumentar o retorno venoso, fazendo com que o 
coração consiga manter o bombeamento mesmo 
frente a uma resistência elevada (GUYTON; HALL, 
2017). Além das propriedades vasoconstritoras, 
sabe-se que a angiotensina 2 tem a�vidades pró-
inflamatórias, especialmente quando interage com 
o receptor AT1, produzindo fator de crescimento e 
transformação-beta (TGF-β) e IL-6, que induzem 
fibrose e par�cipam da fase aguda da inflamação, 
respec�vamente (OLIVEIRA, 2010).
 Existe ainda a enzima ECA 2, que é uma 
glicoproteína de membrana, responsável por 
converter a angiotensina 2 em angiotensina 1-7, 
neutral izando os efeitos inflamatórios da 
angiotensina 2, reduzindo os níveis de interleucina 6 
(IL-6) e TGF-β e aumentando os efeitos an�oxidantes 
e an�inflamatórios das angiotensinas 1-7 (PRANATA 
et al., 2020a). Assim, quando há um processo, como 
a infecção por SARS-CoV-2, um vírus que, apresenta 
tropismo para ECA2 presente nos pulmões e no 
coração,  ocorre a diminuição da função desta 
enzima e, consequentemente, um aumento da 
predisposição a condições inflamatórias.
R e p e r c u s s õ e s  d a  C O V I D - 1 9  n o  s i s t e m a 
cardiovascular
 O SARS-CoV-2 se liga ao receptor da ECA2 
humana após a a�vação da proteína pela protease 
transmembranar, serina 2 (HOFFMANN et al., 2020). 
A ECA2 é expressa principalmente no pulmão, o local 
de acesso dominante, mas também pode ser 
intensamente liberada no coração em casos de 
a�vação excessiva do sistema renina-angiotensina, 
como ocorre na hipertensão, na insuficiência 
cardíaca conges�va (ICC) e na aterosclerose 
(TIKELLIS; THOMAS, 2020).
 A ligação do vírus com a enzima pode gerar 
supressão de sua ação, diminuindo a ação de fatores 
protetores cardíacos como as angiotensinas 1-7, 
aumentando a produção de quimiocinas e citocinas 
como o TNFα, que é um marcador inflamatório, e 
TGFβ, que está relacionado tanto à fibrose que 
ocorre nos pulmões quanto à do miocárdio em casos 
de dano extenso (BABAPOOR-FARROKHRAN et al., 
2020). Essa alta precipitação de substâncias 
inflamatórias pode culminar em miocardite 
fulminante, principalmente nos casos de pacientes 

Revista Cien�fica da FMC. Vol. 16, nº 1, 2021

[COVID-19: DA INFECÇÃO RESPIRATÓRIA AOS DISTÚRBIOS CARDIOVASCULARES] - VELASCO, L. A. et al

83



que, além da doença cardiovascular, apresentem 
lesão estrutural cardíaca (LI et al., 2019). 
 Além disso, a hipoxemia gerada pela 
pneumonia provocada pelo SARS-CoV-2 também 
pode gerar danos aos cardiomiócitos, por suprimir o 
fornecimento de energia, induzindo a fermentação, 
a acidose intracelular e aumentando o influxo de 
cálcio, gerando lesões e até mesmo apoptose das 
células miocárdicas (LI et al., 2019; BABAPOOR-
FARROKHRAN et al., 2020).
 Pacientes que �veram uma resposta 
inflamatória mais exacerbada, com maior liberação 
de citocinas, predomínio da resposta Th1 e 
aumento da liberação de catecolaminas também 
�veram uma maior gravidade relacionada a doença 
(LI et al., 2019; SUGIMOTO et al., 2020). A chamada 
“ tempestade  de  c i toc inas”  pode  induz i r  
inflamações vasculares, miocardite e arritmias 
(AGGARWAL et al., 2020). Níveis de aumentados de 
IL-6 e proteína C rea�va (PCR) foram encontrados 
com maior frequência em pacientes portadores da 
doença grave, reforçando a importância da 
tempestade de citocinas nos danos indiretos ao 
miocárdio (XIE et al., 2020). 
 O estado inflamatório gerado pelo vírus 
pode ainda gerar disfunções endoteliais e um 
microambiente pró-coagulante. Quando isso 
ocorre, os indivíduos acome�dos podem evoluir 
para quadros de coagulação intravascular 
disseminada (CID) mesmo que não tenham 
plaquetopenia associada, diferentemente do 
encontrado em casos de sepse, sugerindo que a CID 
associada à COVID-19 é um �po dis�nto de 
coagulopa�a (AL-ANI et al., 2020).

Fatores de risco
 Desde o surgimento da pandemia pelo novo 
coronavírus, a iden�ficação precoce de possíveis 
fatores de risco é uma das prioridades dos 
profissionais da área da saúde, não apenas para 
classificar as caracterís�cas clínicas, mas também 
para facilitar e o�mizar o atendimento adequado e o 
acesso imediato à Unidade de Terapia Intensiva 
(UTI), caso necessário (JIN, J. et al., 2020). 
 Bebês e crianças pequenas geralmente 
apresentam alto grau de admissão em hospitais. 
Dentre as diversas causas, a infecção do trato 
respiratório é uma das principais, especialmente as 
oriundas de infecções virais, como as ocasionadas 
pelo vírus sincicial respiratório e Influenza. Todavia, 
em geral, os pacientes pediátricos com COVID-19 

apresentam sintomas consideravelmente mais leves 
em comparação com os pacientes mais idosos (YUKI 
et al., 2020). 
 Para elucidar este fato, algumas teorias 
foram evidenciadas, uma delas é a de que o nível de 
expressão de ECA2 pode ser diferente entre adultos 
e crianças, tendo concentrações menores na 
população pediátrica, o que possivelmente 
explicaria o comportamento menos agressivo da 
doença (YUKI et al., 2020). Além disso, sabe-se que 
pacientes idosos apresentam um decl ínio 
acentuado na função imune mediada por células e 
redução da função imune humoral (OPAL et 
al.,2005). Com isso, os defeitos relacionados à idade 
nas funções das células T e B e o aumento da 
produção de citocinas do �po 2 podem acarretar 
uma deficiência no controle da replicação viral e 
respostas pró-inflamatórias mais prolongadas, 
levando a uma resposta mais grave (ZHOU et al., 
2020; OPAL et al., 2005).
 Ainda considerando a asma como fator de 
risco, embora os vírus respiratórios sejam um dos 
ga�lhos para a exacerbação da asma, nem todos 
esses vírus afetam os pacientes de forma igual, não 
sendo claras as evidências de que os pacientes 
asmá�cos corram maior risco de serem infectados 
pelo SARS-CoV-2. É provável que a exacerbação dos 
sintomas da COVID-19 em pacientes asmá�cos seja 
devido a fatores desencadeantes, incluindo 
alérgenos, outras exposições virais, ou até mesmo 
pela  interrupção do uso regular  de seus 
medicamentos prescritos (MORAIS-ALMEIDA et al., 
2020), uma vez que a interrupção da medicação 
pode levar a um maior risco de agravamento da 
asma.
 Além disso, a infecção viral aumenta a 
demanda metabólica devido à inflamação sistêmica 
e pacientes com riscos ou doenças cardiovasculares 
(DCV) muitas vezes não conseguem suprir essas 
necessidades metabólicas. Estes indivíduos 
apresentam maior susce�bilidade e maior chance 
de pior prognós�co quando infectados pelo SARS-
CoV-2 (LI, X. et al., 2020; AGGARWAL et al., 2020). Já 
foi mostrado que as DCV aumentam em 3 vezes a 
chance de mau prognós�co e em 11 vezes a taxa de 
mortalidade (AGGARWAL et al., 2020). 
Hipertensão e COVID-19
 Segundo dados do Ministério da Saúde 
(2019),  34 pessoas morrem por hora por 
complicações de doenças cardiovasculares, sendo a 
hipertensão o principal fator de risco. Sendo assim, é 
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muito importante avaliarmos como essa doença 
pode interferir no quadro clínico e no prognós�co 
da COVID-19.
 A hipertensão é o maior problema de saúde 
pública do século 21 e é uma das comorbidades 
mais comuns nos pacientes com infecção pelo SARS-
CoV-2 (LI, B et al., 2020), chegando a até 15,6%, 
sendo seguida da diabetes (7,7%) (HU et al., 2020). 
Segundo uma metanálise, a severidade e fatalidade 
da COVID-19 em pacientes hipertensos é muito 
maior do que nos pacientes sem essa comorbidade, 
37,5% e 19,73%, respec�vamente (ZHANG et al., 
2020). Sabe-se que a mortalidade em pacientes com 
idade mais avançada é maior, porém a hipertensão 
pode causar aumento da taxa de mortalidade em 
diversos grupos de idade (ZHANG et al., 2020), 
independente de sexo, doenças estruturais 
cardíacas, diabetes ou doenças pulmonares 
(PRANATA et al., 2020a).
 Estudos evidenciam que pacientes 
hipertensos são mais frequentemente admi�dos na 
UTI quando adquirem a infecção pelo SARS-CoV-2, 
porém é interessante levar em conta que a 
necessidade de internação pode estar relacionada à 
falta de recursos locais e não necessariamente à 
doença de base em si (RONCON et al., 2020).
 Além disso, uma metanálise feita com 
estudos realizados na China demonstrou que a 
hipertensão foi a comorbidade cardiovascular mais 
prevalente nos pacientes infectados, estando ainda 
mais relacionada a pacientes graves (LI, B et al., 
2020). Apesar desses dados, não se pode dizer que 
indivíduos hipertensos estejam mais susce�veis a 
infecções pelo SARS-CoV-2, visto que a prevalência 
dessa comorbidade na população analisada é 
proporcional à população em geral (LI, B et al., 
2020).
 Segundo estudos, a média de severidade da 
infecção, isto é, a porcentagem de casos mais 
graves, em pacientes hipertensos é de 41,7% (HU et 
al., 2020). Uma das explicações para a maior 
complexidade desses casos pode estar relacionada 
à regulação posi�va da ECA2, proporcionada por 
medicamentos an�-hipertensivos como inibidores 
da ECA (IECA) e bloqueadores de receptores da 
angiotensina (BRA) (PRANATA et al., 2020a). Esses 
fármacos têm como intuito principal suprimir os 
efeitos deletérios do sistema renina-angiotensina-
aldosterona, que é um mecanismo fortemente 
ligado a hipertensão arterial. Porém, essa regulação 
posi�va pode contribuir para uma maior a�vidade 

do SARS-CoV-2, gerando danos ainda maiores ao 
organismo. Apesar disso, teoricamente, a inibição 
da clivagem da angiotensina 2 e o bloqueio do 
receptor AT1 podem diminuir a inflamação sistêmica 
induzida pelo vírus. Assim, a descon�nuação do 
tratamento desses pacientes não é recomendada 
(PRANATA et al., 2020a).

Doença Arterial Coronariana e COVID-19
 A l é m  d a  h i p e r t e n s ã o ,  u m a  o u t r a 
comorbidade muito prevalente na população é a 
doença arterial coronariana (DAC). Em uma 
metanálise realizada, observou-se que os níveis de 
HDL-C, colesterol ateroprotetor, eram menores nos 
pacientes graves do que naqueles não graves, 
reforçando que eventos arteriais coronarianos 
podem complicar o quadro (RONCON et al., 2020). 
Esses casos costumam ser piores pois a tempestade 
de citocinas se relaciona a um estado de inflamação 
e hipercoagulabilidade, levando à ruptura de placas 
ateroscleró�cas com posterior formação de 
trombos e outras complicações (LI, X et al., 2020).
Marcadores de lesão cardíaca e diagnós�co
 Nos pacientes que evoluíram com lesões 
miocárdicas, pôde-se observar, em alguns estudos, 
níveis elevados da porção N-terminal do pró-
pep�deo natriuré�co �po-B (NT-ProBNP), um 
marcador de disfunção ventricular, além de 
Troponina I (Tn I) , biomarcador padrão-ouro de 
lesão miocárdica, e da PCR, marcador de inflamação 
(BABAPOOR-FARROKHRAN et al., 2020). Estudos 
sugerem que o NT-ProBNP possa ser inclusive 
u�lizado como marcador de mau prognós�co nos 
pacientes infectados pelo SARS-CoV-2 e que não 
tenham insuficiência cardíaca crônica, pois a hipóxia 
gerada pelo vírus pode induzir hipertensão 
pulmonar e, consequentemente, danos ao 
ventrículo esquerdo (PRANATA et al., 2020b).
 Além desses marcadores, observou-se a 
elevação de Crea�noquinase miocárdica (CKMB) e 
troponina T (Tn T), estando essa úl�ma relacionada 
com r isco maior  de arr i tmias.  E las  estão 
frequentemente associadas a lesões no músculo 
cardíaco pela resposta imune ou pela ação direta do 
SARS-CoV-2, que danifica, além do miocárdio, o 
sistema de condução cardíaco (BABAPOOR-
FARROKHRAN et al., 2020; LI, X et al., 2020).
 Estudos sugerem que níveis de Tn I, Tn T, CK, 
CKMB ou LDH elevados estão relacionados a um 
risco maior de admissão na UTI e óbito (LI, X et al., 
2020).  Esses números podem estar aumentados por 
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uma lesão direta do SARS-CoV-2 no músculo 
cardíaco, como já mencionado, ou devido à 
insuficiência ventricular direita, gerada pela 
congestão oriunda do acome�mento pulmonar 
(SANNA et al., 2020).
 Além dos biomarcadores de lesão cardíaca, 
evidencia-se a importância da dosagem do D-
dímero, que é um marcador de deposição de fibrina 
nos pulmões e está fortemente relacionado à 
severidade da resposta inflamatória, visto que seus 
níveis se elevam com a IL-6, a Tn I, o LDH e outros 
mediadores inflamatórios. O aumento do tempo de 
a�vidade da protrombina (TAP) e dos produtos de 
degradação da fibrina, também são levados em 
consideração e pacientes com esses resultados 
apresentam quadros mais graves, trombose e 
maiores chances de ir a óbito (AL-ANI et al., 2020).
 Devido ao risco de contaminação e a fim de 
reduzir o tempo de contato do paciente com a 
equipe médica e com os equipamentos de imagem, 
o estudo ecocardiográfico tem sido o mais 
recomendado para os pacientes com riscos de 
desenvolverem algum �po de acome�mento 
cardiovascular. O exame deve ser feito à beira do 
leito e somente se for realmente necessário para 
melhorar a conduta frente ao caso. A tomografia de 
tórax feita para avaliar o comprome�mento 
pulmonar pode ajudar também a iden�ficar 
alterações cardíacas (SANNA et al., 2020).

TRATAMENTO
 Não foram padronizados tratamentos 
específicos, medicamentos ou vacinas para a 
infecção por SARS-CoV-2 até o mês de julho de 2020. 
Há tratamentos baseados na gravidade, como 
oxigenoterapia de fluxo baixo em casos mais leves, 
oxigenoterapia de fluxo médio con�nuo em casos 
moderados e, em estado grave, u�liza-se suporte de 
oxigênio, abrangendo oxigênio com máscara, 
oxigenoterapia nasal de alto fluxo e, ven�lação não-
invasiva. Nos casos em que o paciente não responda 
bem, deve-se pensar em intubação, ven�lação 
mecânica invasiva e até oxigenação por membrana 
extracorpórea (ZHENG et al., 2020).
 Embora o tratamento farmacológico não 
seja específico para o vírus, medicamentos podem 
atuar na melhora do quadro sintomatológico do 
paciente. Os principais fármacos u�lizados são 
an�maláricos, an�bió�cos, an�parasitários e 
an�virais (MADABHAVI et al, 2020). 

Cloroquina/Hidroxicloroquina
 É um an�malárico usado também em 
doenças autoimunes (KOTWANI; GANDRA, 2020). 
Sua relação com o SARS-CoV-2 é baseada na 
modificação da glicosilação da ECA2, diminuindo a 
afinidade da proteína S do vírus (CHARY et al., 2020). 
A hidroxicloroquina (HCQ) possui ação parecida, 
porém apresenta menor toxicidade (NINA; DASH, 
2020). Em estudos in vitro, estes fármacos se 
mostraram a�vos contra SARS-CoV-2, mas nos 
estudos in vivo o resultado não foi o mesmo. 
Apresentam efeitos adversos como prolongamento 
do intervalo QT que leva a arritmias (KOTWANI; 
GANDRA, 2020; NINA; DASH, 2020).  

Ivermec�na
 Tem ação farmacológica an�parasitária, 
mas também apresenta a�vidade an�viral e 
an�câncer. Acredita-se que a ação an�viral desse 
medicamento contra o coronavírus seja feita pelo 
bloqueio do transporte nuclear mediado pela 
impor�na α/β das proteínas virais (SHARUN et al., 
2020). Apresenta efeitos an�virais in vivo e in vitro 
contra vários vírus, incluindo os vírus de ácido 
ribonucleico (RNA) (RIZZO, 2020; SHARUN et al., 
2020). Existe a hipótese de que a hidroxicloroquina 
juntamente com a ivermec�na possua ação 
inibitória sinérgica, logo, a ivermec�na atuaria 
inibindo a replicação viral e a HCQ inibindo a entrada 
do SARS-CoV-2. Porém, esse medicamento 
apresenta alta toxicidade e baixa solubilidade 
(SHARUN et al., 2020).

Azitromicina
 An�bió�co macrolídeo que inibe a síntese 
de proteínas bacterianas, visto que se liga à 
subunidade 50S do ribossomo da bactéria. Além 
disso, é usado para tratamento de algumas doenças 
do trato respiratório e DPOC. Também reduz a 
sinalização do interferon in vivo e bloqueia a 
liberação de citocinas pró-inflamatórias no músculo 
liso das vias aéreas e nas células epiteliais (CHARY et 
al., 2020). Estudos revelam que a azitromicina 
apresenta um possível potencial de prevenção de 
infecções graves do trato respiratório em crianças de 
idade pré-escolar, quando são administradas em 
pacientes que sofrem de infecção viral. Mas, em 
longo prazo, pode haver a possibilidade de 
prolongamento do intervalo QT (JEAN; LEE; HSUEH, 
2020).
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Dexametasona 
 A dexametasona pertence à classe dos 
glicocor�cóides, atuando no bloqueio da liberação 
de quimiocinas inflamatórias pelas células do 
sistema imune, diminuindo a inflamação do pulmão 
(LESTER et al., 2020). No estudo RECOVERY, 
mostrou-se que o uso desse medicamento em 
pacientes hospitalizados diminuiu as taxas de 
mortalidade em 28 dias quando comparado a 
pacientes que recebiam somente suporte 
ven�latório. Acredita-se que o efeito benéfico 
precise da escolha da dose certa e u�lização no 
momento adequado. Em pacientes que não 
precisam de oxigênio, não foi encontrado bene�cio 
algum (HORBY et al., 2020). 

CONSIDERAÇÕES FINAIS
 O SARS-CoV-2 é um vírus capaz de gerar 
manifestações sistêmicas pelo seu tropismo pela 
ECA2, presente em diversos sistemas do organismo. 
Entretanto, deve-se destacar que pacientes com a 
COVID-19 e com algum �po de comorbidade 
cardiovascular apresentam um prognós�co pior, 
com maiores chances de internação na UTI e óbito. 
Com relação às comorbidades do sistema 
respiratório, ainda não foi possível estabelecer uma 
relação entre elas e uma maior severidade do 
quadro. Apesar dos esforços de cien�stas de várias 
partes do mundo, ainda não há um tratamento 
comprovadamente eficaz para a doença. A COVID-19 
ainda é uma infecção muito recente e são 
necessários mais estudos para compreender melhor 
suas implicações e como tratá-la de maneira eficaz. 
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