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RESUMO

Introdugio: O novo coronavirus da Sindrome Respiratéria Aguda
Grave 2 (SARS-CoV-2), responsivel pela Doen¢a do Coronavirus 2019
(COVID-19), é um virus capaz de causar pneumonia viral, além de
complicagoes extrapulmonares. Revisou-se conceitos bdsicos sobre a
COVID-19, focando nos seus efeitos sobre o sistema cardiovascular.
Meétodos: Realizou-se revisio de literatura a partir de buscas nas bases
de dados PUBMED, Scielo e LILACS entre Janeiro de 2019 a Maio de
2020, com as palavras chaves: “COVID-19” AND “Cardiovascular” e seus
correlatos em portugués e inglés. Foram excluidos estudos repetidos, relatos
de caso, estudos experimentais em animais, cartas ao editor, comentdrios,
estudos ndo disponiveis em inglés ou portugués e os que limitavam-se 2
terapéutica da doenga. Selecionaram-se estudos observacionais, estudos
descritivos, revisdes de literatura e revisoes sistemdticas. Resultados: A
ligacdo entre a injiria miocdrdica e a infeccio pelo novo coronavirus
¢ consequéncia, em grande parte, da sua relagio fisiopatolégica com o
receptor ECA-2, interagio capaz de desequilibrar os sistemas imune e
cardiovascular. As complicagées mais comuns incluem arritmia, lesio
cardfaca, miocardite fulminante, insuficiéncia cardiaca, embolia pulmonar
e Coagulagio Intravascular Disseminada (CIVD). Ademais, pacientes
com condigoes cardiacas prévias possuem risco aumentado, inclusive para
morbimortalidade hospitalar. Conclusio: Conclui-se que a COVID-19
¢ uma doenga com tropismo por vérios érgaos, capaz de gerar agressoes
em diversos sistemas, entre eles, o cardiovascular, cujos danos se devem a
mecanismos que afetam tanto a estrutura do miocdrdio quanto dos vasos,
podendo levar ao 6bito. Desta forma, hd necessidade de avaliagio precoce e
monitoramento continuo dos danos cardfacos.

Palavras-chave: COVID-19. Sistema Cardiovascular. Receptor ECA-2.
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INTRODUCAO

A COVID-19 ¢ uma doenca infecciosa causada pelo
novo coronavirus, o SARS-CoV-2, virus zoondtico, um
virus de RNA de RNA da ordem Nidovirales, da familia
Coronaviridae, responsdvel por uma doenga recente que
ganhou dimensoes globais!. Por sua dimensio mundial
e por ainda nio apresentar medidas de prevencio e
tratamento adequados, essa doenca requer estudos
direcionados, visando a constante atualizacio médica
acerca da sua capacidade em afetar os diversos sistemas
a longo e a curto prazo, bem como a compreensio da
fisiopatologia atrelada a esses efeitos?. A maior parte da
populacio infectada demonstrou um quadro brando,
semelhante a uma Infec¢do de Vias Aéreas Superiores
(IVAS), associado a mialgia, tosse e febre. No entanto,
a doenca passou a preocupar especialistas quando foi
associada com uma dispneia importante e dessaturacio
dos infectados. Segundo a Organizacio Mundial de
Satdde (OMS), a maior preocupagdo estd em um grupo
especifico, o chamado grupo de risco, formado por
pessoas mais velhas e pessoas de todas as idades com
condi¢bes médicas pré-existentes como diabetes, pressio
alta, doengas cardiacas, doengas pulmonares ou cincer,
por possuirem maior risco de desenvolver complicacoes
graves com mais frequéncia do que outras?.

Em vista dos grupos de risco mais afetados e diante
das grandes consequéncias devastadoras ao sistema
cardiovascular, o estudo de revisio de literatura em questio
objetiva compilar os dados expostos em artigos acerca das
consequéncias da agio viral no sistema cardiovascular e seus
respectivos achados clinicos.

METODOS

Para identificar os artigos acerca do assunto,
realizou-se a busca nas bases de dados PUBMED, Scielo
e LILACS, no periodo de janeiro de 2019 a maio de
2020, com as seguintes palavras chaves: “COVID-19”
and “Cardiovascular”. Foram utilizados somente termos
em inglés. Para a inclusdo dos artigos, foram empregados
os seguintes critérios: estudos observacionais, estudos
descritivos, revisoes de literatura e revisées sistemdticas
totalizando 137 artigos do PUBMED, 25 da Scielo e 3
da LILACS. Destes, foram selecionados 27 artigos apds
a leitura do titulo. Foram excluidos estudos de relato de
caso, pela limitacdo a um Unico paciente de um achado
que podem ndo representar uma verdade cientifica,
estudos experimentais em animais, artigos que nio
estivessem em lingua inglesa ou portuguesa, os que se
limitavam ao aspecto terapéutico da doenga, artigos
repetidos, cartas ao editor e comentdrios. Foram lidos
todos os resumos resultantes dos artigos selecionados e
foram excluidos 12 artigos cujos enfoques nio eram as
implicagdes cardiolégicas da COVID-19, restando 15
artigos para a revisio, conforme demonstrado na figura

Figura 1. Fluxograma de selegao dos artigos
Legenda: Esquema representativo do processo de exclusio e

selecdo dos artigos a serem utilizados para a revisio.
Fonte: Organizado pelo Autor.

REVISAO DE LITERATURA

Historico pE Doenca Carbpiaca E COMORBIDADES
PREEXISTENTES

Identificou-se que pacientes que apresentavam
histérico de hipertensiao e doengas cardiacas tém risco
de 2 a 4 vezes aumentado de desenvolver doenca severa.
Além disso, pacientes com COVID-19 com histérico
de doenga cardiaca ou injuria cardfaca recentemente
adquirida tem um risco aumentado para morbidade e
mortalidade hospitalar. Outras condi¢oes como: diabetes
mellitus, tabagismo, doenca pulmonar cronica e cAncer
também cursam com pior prognéstico?°.

Em pacientes com predisposi¢io aumentada de lesoes
aterosclerdticas, processos inflamatérios remotos, como a
pneumonia grave (complicagio comum do COVID-19),
podem provocar eventos aterotrombdticos e isquemia
miocdrdica, devido 4 exacerbagio aguda da inflamacio
cronica latente caracteristica das lesdes ateroscleréticas
coronarianas. Nessa situacio, células inflamatérias nos
locais de infecgio produzem citocinas que propagam a
inflamacio local ao entrarem na circulagio sistémica. As
citocinas circulantes, além de estimularem os macréfagos
dentro das placas ateroscleréticas, recrutam outras células
inflamatérias e aumentam o fator tecidual, tornando estas
lesdes mais trombogénicas’.

Infecgbes secunddrias, distirbios da homeostase
do sédio e da dgua, hipdxia, hipoperfusio de tecidos e
choque ocorridos durante 0 COVID-19 podem resultar
em agravamento de doengas cardiovasculares existentes e
desencadear eventos graves, como sindromes coronarianas
agudas ou exacerbagio da insuficiéncia cardfaca®.
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Dogencas Carbiacas E COMPLICACOES

Houve um aumento na incidéncia de lesio aguda do
miocdrdio em pacientes diagnosticados com coronavirus
(manifestada principalmente por niveis elevados de troponina
altamente sensivel), cuja causa mais provével é a lesdo miocdrdica
nio corondria direta via desregulagio da ECA-2. Outros
mecanismos s3o: tempestade de citocinas, cdlcio intracelular
induzido por hipéxia - levando & apoptose do cardiomidcito,
toxicidade por injdria viral direta, disfungio microvascular
ou ruptura de plaquetas. Observando-se também deplecio
e desregulagio de linfécitos T as quais contribuem com a
desregulagio e consequente hiperatividade imunolégica®**2.

As  complicagbes mais comuns incluem arritmias
(fibrilagio atrial, taquiarritmia ventricular e fibrilacio
ventricular), lesio cardfaca - identificada pelos niveis elevados
de troponina I altamente sensivel (hs-cTnl) e creatina
quinase (CK) - miocardite fulminante, insuficiéncia cardfaca,
embolia pulmonar e coagulagio intravascular disseminada
(CIVD)>1113, Dentre os pacientes que tiveram insuficiéncia
cardfaca e disfun¢io do miocdrdio, 52% nio sobreviveram''.

Além disso, vdrios medicamentos utilizados off label
no tratamento de COVID-19 como Azitromicina,
Hidroxicloroquina, Cloroquina e Lopinavir associado ao
Ritonavir foram vinculados ao prolongamento do intervalo QT.
Tal fenémeno, particularmente naqueles com fatores de risco
subjacentes, tem sido associado a arritmias ventriculares letais,
sendo provavelmente por consequéncia de uma combinagio
entre miocardite e efeitos colaterais desses medicamentos.!*!!

MEecanisMoOs DA EnziMA CONVERSORA DE ANGIOTEN-
SINA 2 (ECA-2)

A entrada viral direta no miocdrdio e nos vasos sanguineos
pode elevar o risco de lesio miocdrdica, assim como ampliar a
resposta inflamatdria subsequente. A Proteina Transmembrana
Protease Serina tipo 2 (TMPRSS2) e a Enzima Conversora de
Angiotensina 2 (ECA-2) - um homdlogo da ECA - facilitam
a entrada viral e a co-presenca destas nos tecidos, a exemplo
do coragdo, explicando, em grande parte, o tropismo da
proliferacao viral. O SARS-CoV-2, apés a clivagem proteolitica
de sua proteina S por uma serina protease, liga-se 8 ECA-2 para
inserir-se em pneumdcitos do tipo 2, macréfagos, pericitos
perivasculares e cardiomidcitos. Disfungio e dano do miocérdio,
disfungio endotelial, disfun¢io microvascular, instabilidade da
placa e infarto do miocdrdio (IM), sdo algumas consequéncias
dessa invasio, mecanismo ilustrado na Figura 3.68101114

O receptor ECA-2 sao altamente expressados nos pericitos
do coragio, os quais possuem um papel fundamental na
microcirculagio do miocdrdio, consequentemente a infecgio
celular pelo virus gera um desarranjo no microambiente,
causando injuria cardiaca. Pacientes com insuficiéncia cardfaca
exibiram um aumento da expressio de ECA-2, indicativo
de alta possibilidade de infarto e progressio para condigio
severa pés-infecgdo'’. Outros mecanismos, como trombos e
microtrombos sio causadores de desarranjo na coagulagio e
no sistema fibrinolitico, levando 2 injuiria do miocdrdio!.

A fase inicial da infecgao pelo virus pode ser marcada por
evidéncias de lesdo cardiaca com a liberagao de troponina,
indicativo de mau progndstico. A liberacio desses
marcadores ¢ o aumento da resposta imune do individuo
amplificam ainda mais os danos ao miocdrdio, resultando
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Figura 3. Mecanismo Via ECA-2

Legenda: Participagdo da enzima conversora de angiotensina 2
(ECA-2) no mecanismo de  agressio miocdrdica.
Fonte: Adaptado de CHENG et al, 2020.

em progndsticos piores nesses casos. A diminuicio da
expressao do receptor ECA-2, pelo virus, resultou na ativagao
exacerbada de Angiotensina II e por redugio de mecanismo
contrarregulador, aumentou efeitos pré-inflamatérios, pré-
trombdticos e pré-oxidantes, resultando em complicagoes
como: hipertensao, inflama¢io aumentada e trombose™.

MEcanismMos IMUNOLOGICOS

As respostas imunes e inflamatérias iniciais induzem
uma severa tempestade de citocinas, como Interleucina
(IL) 6, IL-7, IL-22 e IL-17 durante a fase de rdpida
progressio da COVID-19, quando somado a presenca
de vasculite e estado pré trombético, pode induzir lesio
miocdrdica e insuficiéncia cardfaca®'’. Ainda por meio da
liberagao de citocinas inflamatérias e infiltrado de células
inflamatdrias é possivel a ocorréncia de apoptose e necrose
das células do miocdrdio. Essa exacerbagio foi confirmada
laboratorialmente pela frequente elevagio de marcadores
inflamatdrios como procalcitonina, proteina C reativa e
amil6ide sérica A em pacientes com COVID-19%.

Constatou-se que pacientes com uma resposta imune
exuberante podem manifestar miocardite com insuficiéncia
cardfaca ou choque cardiogénico, acompanhada de
hipercetonemia e infiltracio celular inflamatéria do coragio,
podendo evoluir com melhorar ou persistir com cardiomiopatia
inflamaté6ria’.  Pacientes com infiltrados  inflamatérios
mononucleares intersticiais no tecido cardfaco apresentaram
células T CD4 e CDS8 hiperativas e concentragio aumentada de
células Th17 altamente pré-inflamatérias. Além disso, IFN-a
possui efeito cardiotdxico direto, facilitando a ocorréncia de
arritmias, infarto do miocdrdio e cardiomiopatia, além de
agravar a disfuncio miocdrdica subjacente®.
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Pacientes com predisposicio aumentada de lesoes
aterosclerdticas, processos inflamatérios remotos, como
a pneumonite grave, uma complicagio comum do
COVID-19, podem ter eventos aterotrombdticos e isquemia
miocérdica, devido a uma exacerbacio aguda da inflamagio
cronica latente que caracteriza as lesdes aterosclerdticas
corondrias. Nesses casos, as células inflamatérias nos locais de
infecgio podem produzir citocinas como IL-1, IL-6 ¢ TNF
que propagam a inflamacio local, entrando na circulagio
sistémica. Essas citocinas circulantes aumentam a produgio
de outras citocinas por meio do estimulo de macréfagos de
dentro da placa, provocando maior na expressio de fator
tecidual e tornando as lesbes mais trombogénicas. Além
disso, podem estimular a expressio de moléculas de adesio
de leucdcitos as células endoteliais sobrejacentes ao ateroma
estabelecido, aumentando ainda mais o recrutamento local
dessas células inflamatdrias, resultando em maior propensio
de rompimento da placa e pode provocar uma sindrome
coronariana aguda’.

MECANISMOS VASCULARES

Umdosfatores que predispéem o pacienteamicroinfartos,
exacerbando ainda mais o estado de lesdo e falha do 6rgio
¢ a presenca de microangiopatias e microtrombos devido a
entrada e & proliferagio do virus no musculo liso vascular e
a0 aumento da expressio de PAI-I (inibidor 1 do ativador
do plasminogénio), consequentemente, maior expressio de
células inflamatérias que contribuem para a propagacio de
lesbes na microcirculacio e acelera¢io da inflamacao vascular
e de um estado pré trombético. A presenga de vasculite e do
estado pré trombético pode levar a0 aumento da tendéncia
de embolia, com piora da hipoxemia, associada a inflamacio
sistémica e a0 aumento de citocinas inflamatérias, resultando
em piora da lesdo cardiaca e pior prognéstico, conforme
descrito na Figura 21°.

Figura 2. Agressio Vascular

Legenda: Acometimento Vascular e Cardiaco secunddrio ao es-
tado Pré-Trombético.
Fonte: Adaptado de LIU et al, 2020.

Pacientes com curso grave ou fatal da doenga foram
os mais propensos a apresentar trombose e embolia
pulmonar, cujas principais reverberagoes laboratoriais sao
trombocitopenia e nivel elevado de D-dimero, devido aos
processos fibrinoliticos e posterior repercussio na corrente
sanguinea. O prolongamento do tempo de protrombina
(TP) e coagulacio intravascular disseminada pode ser
explicado apenas pela resposta inflamatdria sistémica,
resultando tanto na ativagio maciga de vias de coagulagio
quanto na inibicdo da fibrindlise, que pode ser causada
pela regulagio do gene PAI-1. Além disso, observou-se
atividade elevada do fator von Willebrand, deficiéncias de
antitrombina, niveis anormalmente altos de fator VIII e,
em menor escala, IgA anti cardiolipina transitéria, anti-B2-
glicoproteina IgA e presenca de anticorpos IgG, comumente
associados 4 Sindrome Antifosfolipide’.

Uma possivel causadalesao cardiaca por déficitde perfusao
coronariana ¢ a hipoxemia produzida pela pneumonite, por
diminui¢io do fornecimento de oxigénio ao cardiomidcito.
A hipotensio em casos de sepse e da tempestade de citocinas
limitam ainda mais o fluxo sanguineo nas artérias corondrias
e reduzem o suprimento de oxigénio, enquanto aumentam
a demanda miocdrdica por oxigénio, resultando em elevada
probabilidade de isquemia miocdrdica em pacientes com
pouca ou nenhuma aterosclerose arterial coronariana.
Ademais, cardiomiopatia por estresse, sindrome corondria
aguda e injuria do miocdrdio secunddria & demanda
incompativel no suprimento de oxigénio foram consideradas
também como possiveis consequéncias da hipéoxia”!.

Maior tempo de protrombina (TP), elevagio do
D-dimero e tempo de tromboplastina parcialmente ativada
(TTPa) prolongado sio alguns achados relatados em
pacientes hospitalizados com casos moderados ou graves
de COVID-19 e nos que cursaram com piores desfechos
da doenca. Esse padrio resulta em trombose intravascular
disseminada, com possivel associacio ao estado de trombose
venosa e arterial pela infecgio viral'.

ALTERACOES LABORATORIAIS

Niveis de troponina sérica I (Tnl) maiores ¢ menor
densidade de tecido adiposo epicdrdico, indicando
inflamacao cardiaca aumentada, foram observados pacientes
criticos. Altos niveis séricos de Tnl, creatina quinase MB
(CK-MB), desidrogenase ldtica (DHL) e B-hidroxibutirato
desidrogenase, marcadores de lesio cardiaca aguda, foram
relacionados a taxas de mortalidade maiores. Na avaliacio
sérica de troponina, a média de dias para o desenvolvimento
da injaria cardfaca foram 15 dias a partir dos sintomas
iniciais, ocorrendo apds o desenvolvimento de Sindrome
Respiratéria Aguda Grave (SRAG). Nesse cendrio, o
aumento de troponina foi associado com maiores taxas de
mortalidade'.

DISCUSSAO

Apesar de inicialmente ser compreendida como uma
pneumonia viral, 0o novo coronavirus evidenciou efeitos
extrapulmonares. Sendo assim, diversos sistemas sao afetados,
inclusive o sistema cardiovascular. A doenga provocada
pela infecgio do SARS-CoV-2 apresenta uma série de
complicacdes cardiacas e vasculares, demonstrando a extensio
dos danos e seus mecanismos, viabilizados pela afinidade
viral aos receptores ECA-2 e TMPRSS2 nos tecidos cardiaco

Rev Med Minas Gerais 2021; 31: e-31214



RMVIG,

Implicagoes da COVID-19 no Sistema Cardiovascular: uma Revisao de Literatura. 5

e vascular. A acio inflamatéria exacerbada, ocasionada
pela entrada direta do virus no cardiomiécito, reduzem a
oxigenagio tecidual periférica, com aumento na demanda de
oxigénio pelo coragio, levando a graves repercussoes neste
sistema. Os riscos de desenvolver complicagdes ou evoluir
a 6bito sio maiores, consequentemente apresentando uma
maior morbimortalidade, em pacientes que apresentem um
histérico de doencas prévias, com necessidade de controle
continuo. Ainda assim, em pacientes sem comprometimentos
cardiovasculares prévios, o dano inflamatério pela doenga ¢
consideravelmente alto, havendo chances de lesoes vasculares
novas e progressio para danos existentes previamente com
evolugio fatal.

Em cardiopatas, a COVID-19 pode descompensar a
doenga de base, provocando disfung¢des vasculares e riscos
de insuficiéncia cardiaca. Esse grupo apresenta, na maioria
dos casos, redugio na expressio de receptores na presenca
da infecgido, representando maior risco na ocorréncia de
infarto ¢ uma evolugio na condicio prévia do coracio.
Os estudos analisados, demonstraram enfoque no sistema
cardiovascular, bem como suas graves sequelas. No que se
refere aos achados, as complicacdes mais comuns incluem
arritmia, lesdo cardfaca, miocardite fulminante, insuficiéncia
cardiaca, embolia pulmonar e coagula¢io intravascular
disseminada (CIVD), conforme ilustrado na Tabela 1.
Além disso, pacientes com histérico de doengas cardfacas
possuem risco aumentado, inclusive para morbimortalidade
hospitalar®®1¢,

Libby ez al, 2020 afirma que as lesdes cardiacas podem
ocorrer pela hipoxemia produzida pela pneumonite, ao gerar
déficit de perfusio coronariana, diminuindo o fornecimento

Tabela 1. Principais achados cardiovasculares na COVID-19

de oxigénio do tecido cardiaco, resultando em necrose.
Nesse contexto, a presenga de receptores de ECA-2 no
miocdrdio requer destaque, na medida em que diversos
estudos consideram a entrada viral direta nesse tecido por
meio desses receptores como fator chave para o tropismo
neste 6rgao. Segundo Chen ¢t a/, 2020, o receptor ECA-2 ¢
amplamente expresso em pericitos adultos podendo, assim,
gerar problemdticas nesse microambiente”".

Os problemas gerados pelo desbalango imunolégico,
com aumento da atividade inflamatdria, principalmente
relacionada a tempestade de citocinas e redugio na trombdlise
sio exemplos da fisiopatologia das lesdes vasculares,
insuficiéncia cardfaca, arritmias e lesoes aterosclerdticas,
com desbalanco, também, em fatores de coagulagio, maior
TP e TTPa e aumento nos niveis de troponina e D-dimero,
sendo os pacientes mais graves frequentemente acometidos
por eventos tromboembdlicos. E necessrio atentar-se
para niveis séricos elevados de troponina, CK-MB, DHL
e a-hidroxibutirato desidrogenase com a ocorréncia de
complicacdes, pois hé relatos da relacio entre lesao cardiaca e
pior prognéstica com os achados laboratoriais caracteristicos.

Nesse cendrio, estudos relatam os problemas gerados pelo
desbalanco imunoldgico, com um aumento na atividade
inflamatdria, principalmente relacionados ao grande niimero
de citocinas e consequente alteragdes enzimdticas. Assim, a
avaliagdo precoce ¢ 0 monitoramento continuo dos danos
cardiacos (cTnl e NT-proBNP) e da coagulacio (dimero D)
ap6s a hospitalizacio podem identificar pacientes com lesio
cardfaca e prever complicagoes na COVID-192681L1315,

Autores

Principais achados

Yang et al. 2020; Atri et al. 2020; Zhu et al. 2020; Cheng
et al. 2020; Kowalik et al. 2020; Liu et al. 2020; Wang,
Zhang, and Zhang 2020; Libby 2020; Guzik et al. 2020

Lesio Cardiaca

et al. 2020; Wang, Zhang, and Zhang 2020; Zhou et al.
2020; Bilbul et al. 2020; Guzik et al. 2020

Atri et al. 2020; Cheng et al. 2020; Kowalik et al. 2020; Liu

Arritmia

Yang et al. 2020; Atri et al. 2020; Kowalik et al. 2020; Liu
et al. 2020; Wang, Zhang, and Zhang 2020; Zhou et al.
2020; Guzik et al. 2020

Alteragoes Enzimdticas

Chen et al. 2020; Yang et al. 2020; Cheng et al. 2020;
Wang, Zhang, and Zhang 2020; Zhou et al. 2020; Libby
2020; Guzik et al. 2020

Infarto Agudo do Miocdrdio

Atri et al. 2020; Kowalik et al. 2020; Zhou et al. 2020;
Bilbul et al. 2020; Guzik et al. 2020

Insuficiéncia Cardiaca

Kowalik et al. 2020; Liu et al. 2020; Guzik et al. 2020

Embolia Pulmonar

Atri et al. 2020; Kowalik et al. 2020; Guzik et al. 2020

Coagulagio Intravascular Disseminada (CIVD)

Atri et al. 2020; Guzik et al. 2020

Miocardite Fulminante

Fonte: Tabela elaborada pelo autor, 2020.
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CONCLUSAO

Os resultados evidenciam que a COVID-19 ¢
potencialmente uma doenca com tropismo por vdrios
orgios, capaz de gerar agressoes em vdrios sistemas, entre eles,
o cardiovascular, cujos danos se devem a mecanismos que
afetam tanto a prépria estrutura do miocdrdio quanto dos
vasos, podendo levar ao ébito. Desta forma, hd necessidade
de avaliagdo precoce e o monitoramento continuo dos danos
cardfacos.

As pesquisas sobre COVID-19 ainda sio incipientes,
apesar dos estudos jd realizados acerca da temdtica, estes
ainda sao incapazes de contemplar toda a complexidade do
problema. O nimero de publicagoes crescente da temdtica
fomenta a representagio de uma crise de satde publica de
proporgoes globais, sendo reforcada como tal problemdtica
pelo antncio oficial para categorizar como pandemia, pela
OMS em marco de 2020.

Diante das limitagoes apresentadas, faz-se necessirio
reforcar estudos para melhor conhecer tanto o agente quanto
sua doenga caracteristica, sobretudo com novas ferramentas
para melhor compreensio e entendimento da magnitude de
riscos, consequéncias e mecanismos da COVID-19 num
sistema t4o importante quanto o sistema cardiovascular.

COPYRIGHT

Copyright © 2020 SAID et al. Este é um artigo em
acesso aberto distribuido nos termos da Licenca Creative
Commons Atribui¢io 4.0 Licenga Internacional que permite
o0 uso irrestrito, a distribuigio e reprodugio em qualquer
meio desde que o artigo original seja devidamente citado.

REFERENCIAS

1. Singhal T. A Review of Coronavirus Disease-2019 (COVID-19).
Indian J Pediatr. 2020;87(4):281-6.

2. Wang Y, Roever L, Tse G, Liu T. 2019-Novel Coronavirus-
Related Acute Cardiac Injury Cannot Be Ignored. Curr
Atheroscler Rep. 2020;22(3):2019-20.

3. World Health Organization. Q&A: Older people and
COVID-19 [Internet]. 2020. Available from: https://www.who.
int/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/question-and-
answers-hub/qg-a-detail/q-a-on-on-covid-19-for-older-people

4. Zhu H, Rhee JW, Cheng B, Waliany S, Chang A, Witteles RM, et
al. Cardiovascular Complications in Patients with COVID-19:
Consequences of Viral Toxicities and Host Immune Response.
Curr Cardiol Rep. 2020;22(5).

5. Cheng P, Zhu H, Witteles RM, Wu JC, Quertermous T, Wu
SM, et al. Cardiovascular Risks in Patients with COVID-19:
Potential Mechanisms and Areas of Uncertainty. Curr Cardiol

Rep. 2020;22(5):1-6.

6. Guzik TJ, Mohiddin SA, Dimarco A, Patel V, Savvatis K,

Marelli-Berg FM, et al. COVID-19 and the cardiovascular
system: implications for risk assessment, diagnosis, and
treatment options. Cardiovasc Res. 2020;(Il).

7. Libby P The Heart in COVID-19: Primary Target or

Secondary Bystander? JACC Basic to Transl Sci [Internet].
2020;5(5):537—42. Available from: https://doi.org/10.1016/j.
jacbts.2020.04.001

8. Wang L, Zhang Y, Zhang S. Cardiovascular Impairment
in COVID-19: Learning From Current Options for
Cardiovascular Anti-Inflammatory Therapy. Front Cardiovasc
Med. 2020;7(April):1-10.

9. Kowalik MM, Trzonkowski P, Yasiriska-Kowara M, Mital

A, Smiatacz T, Jaguszewski M. COVID-19 — Toward a
comprehensive understanding of the disease. Cardiol J.
2020;27(2):99-114.

10. Liu PB Blet A, Smyth D, Li H. The Science Underlying
COVID-19: Implications for the Cardiovascular System.
Circulation. 2020;

1

—

.AtriD, Siddiqi HK, Lang JP, Nauffal V, Morrow DA, Bohula EA.
COVID-19 for the Cardiologist: Basic Virology, Epidemiology,
Cardiac Manifestations, and Potential Therapeutic Strategies.

JACC Basic to Transl Sci. 2020;5(5):518-36.

12. Bilbul M, Paparone B, Kim AM, Mutalik S, Ernst CL.
Psychopharmacology  of COVID-19.  Psychosomatics
(Internet]. 2020; Available from: https://doi.org/10.1016/j.
psym.2020.05.006

13. Zhou E Yu T, Du R, Fan G, Liu Y, Liu Z, et al. Clinical
course and risk factors for mortality of adult inpatients with
COVID-19 in Wuhan, China: a retrospective cohort study.
Lancet [Internet]. 2020;395(10229):1054—62. Available from:
http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(20)30566-3

14. Chen'T, Wu D, Chen H, Yan W, Yang D, Chen G, et al. Clinical
characteristics of 113 deceased patients with coronavirus
disease 2019: Retrospective study. BMJ. 2020;368.

15. Yang E Shi S, Zhu J, Shi J, Dai K, Chen X. Analysis of 92
deceased patients with COVID-19. J Med Virol. 2020;0-3.

16. Wang L, He W, Yu X, Hu D, Bao M, Liu H, et al. Coronavirus
disease 2019 in elderly patients: Characteristics and prognostic
factors based on 4-week follow-up. ] Infect [Internet].
2020;80(6):639—45. Available from: https://doi.org/10.1016/j.
inf.2020.03.019

17. Chen L, Li X, Chen M, Feng Y, Xiong C. The ACE2 expression
in human heart indicates new potential mechanism of heart
injury among patients infected with SARS-CoV-2. Cardiovasc
Res. 2020;116(6):1097—100.

Este é um artigo de acesso aberto distribuido sob os termos da Creative Commons Attribution License.

Rev Med Minas Gerais 2021; 31: e-31214



