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RESUMO

O presente artigo teve como objetivo identificar e discutir as principais sequelas hematologicas associadas
a infecgao por Covid-19, causada pelo virus SARS-CoV-2. Trata-se de um estudo de revisdo de literatura,
no qual sdo abordados aspectos gerais da pandemia, caracteristicas do agente etioldgico e manifestacdes
clinicas da doenga, com énfase nos sintomas e nas sequelas observadas apos a infec¢dao. De modo particular,
destaca-se o impacto da Covid-19 sobre o sistema hematoldégico humano. Os estudos analisados indicam
que, embora avangos significativos tenham sido alcancados na compreensao das complicacdes pos-Covid-
19, ainda nao ha consenso definitivo quanto a extensao e aos mecanismos fisiopatoldgicos dessas sequelas.
No entanto, as evidéncias disponiveis apontam que a infec¢do pelo SARS-CoV-2 pode desencadear uma
resposta inflamatoria exacerbada, caracterizada pela liberagdo excessiva de citocinas, conhecida como
“tempestade de citocinas”. Esse processo, apesar de desempenhar papel fundamental na resposta
imunologica, pode resultar em danos a células e tecidos saudaveis. No ambito hematoldgico, tal resposta
inflamatoria esta associada ao desenvolvimento de alteragdes clinicas relevantes, incluindo disturbios
imunomediados e doengas hematoldgicas, como a anemia hemolitica autoimune.
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1 INTRODUCAO

O primeiro pais a identificar casos da infec¢@o causada pelo virus SARS-CoV-2 foi a China, no final
de 2019; entretanto, devido a elevada transmissibilidade viral, a doenca disseminou-se rapidamente,
alcancando diversos paises ao redor do mundo, incluindo o Brasil. A Covid-19 apresenta um amplo espectro
de manifestagdes clinicas, variando de quadros assintomaticos a formas graves, sendo os sintomas mais
frequentemente relatados febre, tosse seca e dispneia. Além do comprometimento respiratério, evidéncias
clinicas demonstram que a infecgdo pelo SARS-CoV-2 estd associada a importantes alteracdes
hematoldgicas, como linfopenia, disfungdes da coagulagdo e respostas inflamatorias exacerbadas, que se
correlacionam com maior gravidade e pior prognostico. Em casos mais severos, a doenga pode evoluir para
infiltragdo pulmonar bilateral, sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA), insuficiéncia
respiratoria e faléncia multipla de orgdos, incluindo acometimentos hepaticos, cardiacos, renais e
hematologicos (Guan et al., 2020). Essas alteragdes sistémicas podem persistir apds a fase aguda da
infec¢do, contribuindo para o desenvolvimento da sindrome p6s-Covid-19, caracterizada por manifestagoes
clinicas prolongadas e impacto significativo na homeostase hematologica.

Desde o inicio da pandemia, inimeros estudos tém sido desenvolvidos com o objetivo de mensurar
as sequelas decorrentes da Covid-19. No entanto, at¢ 0 momento, ainda ndo ¢ possivel determinar de forma
precisa todos os danos fisicos e funcionais que a infec¢do pelo SARS-CoV-2 pode provocar a longo prazo.
Evidéncias apontam que os efeitos adversos mais graves estdo frequentemente associados a necessidade de
ventilagdo mecanica invasiva, a qual pode resultar em comprometimentos fisicos, cognitivos e
psiquiatricos, impactando negativamente a qualidade de vida dos individuos e de seus familiares. Ademais,
observa-se que pacientes previamente diagnosticados com Covid-19 podem apresentar, no periodo pds-
infec¢do, complicacdes envolvendo os sistemas respiratdrio, neuroldgico, cardiovascular, gastrointestinal,
hematoldgico e urinario (Lira ef al., 2021).

Diante desse contexto, o presente estudo propde uma discussdo acerca da Covid-19, destacando seus
principais sintomas e sequelas, com énfase nas disfun¢des provocadas no sistema hematologico. Assim,
delimita-se como objetivo geral deste trabalho identificar e descrever as principais consequéncias
hematoldgicas associadas a infec¢ao pelo SARS-CoV-2.

O estudo foi desenvolvido por meio de uma revisdo de literatura, organizada a partir de pesquisa
bibliografica. De acordo com Cruz (2010), esse tipo de pesquisa constitui a etapa inicial de qualquer
investigagdo cientifica, independentemente do problema a ser estudado, tendo como finalidade
proporcionar ao pesquisador um conhecimento prévio acerca da produgao cientifica existente sobre o tema.

De forma complementar, Lakatos e Marconi (2010) definem a pesquisa bibliografica como aquela
que abrange toda a bibliografia tornada publica em relagdo ao assunto investigado, incluindo publicagdes

avulsas, boletins, jornais, revistas, livros, pesquisas, monografias e teses, bem como outros meios de
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comunica¢do. O desenvolvimento deste trabalho baseou-se, predominantemente, na andlise de artigos
cientificos e publica¢des recentes em revistas especializadas que abordam a pandemia da Covid-19 e suas

repercussoes sistémicas, com especial atencao as alteracdes hematologicas.

1.1 OBJETIVO

Investigar, por meio de uma revisdo da literatura, as sequelas no sistema hematoldgico decorrentes
da infec¢ao pelo SARS-CoV-2 em pacientes recuperados da fase aguda da Covid-19, considerando sua
interface com diferentes sistemas fisioldgicos no contexto da sindrome pos-Covid-19, bem como descrever

as principais alteracdes hematologicas associadas a essa infeccao.

1.2 JUSTIFICATIVA

A presente pesquisa justifica-se pela necessidade de sistematizar e aprofundar o conhecimento
cientifico acerca das sequelas hematoldgicas observadas apos a infec¢do por Covid-19. Embora avancgos
significativos tenham sido alcangados na compreensdo dos mecanismos fisiopatologicos da doenga, as
repercussdoes hematologicas associadas a sindrome pds-Covid-19 ainda demandam investigacdo mais
consistente e integrada.

A infeccdo pelo SARS-CoV-2 pode desencadear uma resposta inflamatoria exacerbada,
caracterizada pela liberacio de uma cascata de proteinas sinalizadoras do sistema imunoldgico,
especialmente citocinas e quimiocinas, responsaveis pela comunicagdo entre as células imunes. Embora
essa resposta seja essencial para o controle da infec¢do, sua ativagdo desregulada pode resultar em danos a
células e tecidos saudaveis, favorecendo o desenvolvimento de complicagdes clinicas relevantes, como
doencas autoimunes, a exemplo da anemia hemolitica autoimune.

Adicionalmente, evidéncias indicam que os efeitos adversos mais graves da Covid-19 estdo
frequentemente associados a necessidade de ventilagdo mecanica invasiva, a qual pode provocar alteracdes
persistentes em multiplos sistemas fisiologicos, incluindo os sistemas respiratorio, neurologico,
cardiovascular, gastrointestinal, urindrio e hematoldgico. Nesse contexto, a analise das sequelas
hematoldgicas torna-se fundamental para compreender a magnitude do impacto sistémico da doenga,
subsidiar estratégias de acompanhamento clinico e contribuir para o manejo adequado de pacientes no

periodo pds-recuperagao.

2 DESENVOLVIMENTO
2.1 COVID 19
A pandemia causada pelo novo coronavirus teve inicio em 31 de dezembro de 2019, na cidade de

Wauhan, localizada na Republica Popular da China, a partir da identifica¢do de diversos casos de pneumonia
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de etiologia desconhecida. Em janeiro de 2020, o surto foi oficialmente confirmado, apresentando rapida
disseminag@o em escala global. O agente etioldgico responsavel pela doenga foi denominado, em fevereiro
de 2020 como Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) (OPAS, 2023).

Com a expansao acelerada da Covid-19 em nivel mundial, a Organizagao Mundial da Satide (OMS)
declarou, em janeiro de 2020, a situacdo de Emergéncia de Saude Publica de Importancia Internacional
(ESPII), considerada o mais alto nivel de alerta conforme o Regulamento Sanitdrio Internacional.
Posteriormente, em margo de 2020, a doenca foi oficialmente classificada como pandemia pela OMS
(OPAS, 2023).

A Covid-19 ¢ definida como uma doenga infecciosa causada pelo coronavirus SARS-CoV-2. De
acordo com a Organiza¢do Pan-Americana da Saude (OPAS, 2023), os principais sintomas incluem febre,
fadiga e tosse seca. Entretanto, também podem ocorrer manifestacdes clinicas adicionais, como perda do
paladar e/ou olfato, congestdo nasal, conjuntivite, dor de garganta e cefaleia, mialgia, artralgia, erupcdes
cutaneas, nauseas, vomitos, diarreia, calafrios e tontura.

Além disso, os virus da familia Coronaviridae podem provocar danos em multiplos sistemas
organicos, incluindo os sistemas respiratorio, cardiovascular, gastrointestinal, nervoso central e
geniturindrio. As manifestagdes clinicas iniciais podem se assemelhar a quadros gripais, com sintomas
como perda do olfato e paladar, evoluindo, em casos mais graves, para insuficiéncia respiratoria aguda,
pneumonia severa e 6bito (Ribeiro et al., 2021). Corroborando esses achados, a Secretaria de Atengdo
Priméria a Saude (SAPS, 2020) descreve como sintomas frequentes febre entre 37 °C e 38 °C, tosse,
dispneia, mialgia, fadiga, sintomas respiratorios altos e manifestacdes gastrointestinais, como diarreia.

No que se refere as caracteristicas estruturais do SARS-CoV-2, trata-se de um virus constituido por
uma unica fita de RNA localizada no interior de um nucleocapsideo. O virus € envolvido por uma membrana
lipidica que contém diferentes proteinas estruturais, incluindo as proteinas do envelope e as proteinas
espiculares, conhecidas como proteinas Spike (S), responsaveis pela aparéncia caracteristica em forma de
coroa, que da origem a denominagdo “coronavirus” (Aragjo, 2020).

De forma complementar, o SARS-CoV-2 pertence a familia Coronaviridae, género Betacoronavirus
e subgénero Sarbecovirus, apresentando similaridades estruturais com outros coronavirus patogénicos ao
ser humano, como o SARS-CoV, causador da Sindrome Respiratoria Aguda Grave, e 0 MERS-CoV, agente
da Sindrome Respiratéria do Oriente Médio. Trata-se de um virus envelopado, com formato
aproximadamente esférico e RNA de fita simples ndo segmentado. A glicoproteina espicular (S)
desempenha papel fundamental na ligagdo aos receptores celulares e na evasdo da resposta imune do
hospedeiro (Khalil; Khalil, 2020).

Os coronavirus sao classificados como virus de RNA de fita simples com polaridade positiva, ndo

segmentados e envoltos por um envelope proteico, composto principalmente pela proteina E. Suas
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particulas virais apresentam morfologia arredondada ou oval, com diametro variando entre 60 ¢ 140 nm.
Por meio da microscopia eletronica, observa-se a presenga de projecdes superficiais proeminentes,
correspondentes as glicoproteinas da proteina Spike, responsaveis pela denominagdo “corona” (Brito ef al.,
2020).

A transmissao do SARS-CoV-2 ocorre principalmente por meio da eliminagdo de particulas virais
por individuos infectados, que sdo aspiradas por outras pessoas, penetrando a mucosa nasal, rica em células
que expressam o receptor da Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ACE2). O virus utiliza esse receptor
para se ligar as células hospedeiras, sequestrar o0 maquinario celular e promover sua replicacdo. Caso o
sistema imunoldgico nao consiga conter a infec¢do nesse estagio inicial, o virus pode avangar pelo trato
respiratério inferior e atingir os alvéolos pulmonares (Vieira et al., 2020).

Por se tratar de uma infec¢do respiratoria aguda, a transmissdo ocorre predominantemente por
goticulas respiratorias, secre¢des e contato direto com individuos infectados. Estudos demonstram que o
SARS-CoV-2 pode permanecer suspenso no ar por aproximadamente trés horas, dependendo das condigdes
ambientais, ¢ manter-se viavel em superficies plasticas por até 72 horas (Brito et al., 2020).

No que concerne a manifestagao clinica da infec¢do, o SARS-CoV-2 acomete principalmente o trato
respiratorio, podendo desencadear insuficiéncia respiratéria e Sindrome do Desconforto Respiratério
Agudo (SDRA). Contudo, a Covid-19 deve ser considerada uma doenca sist€émica, uma vez que afeta
multiplos 6rgdos e tecidos (Mehta ef al., 2020; Ribeiro et al., 2021).

De modo geral, a infec¢ao pelo SARS-CoV-2 induz uma resposta inflamatoria exacerbada, capaz
de provocar danos significativos ao sistema cardiovascular, resultando em insuficiéncia cardiaca, arritmias,
miocardite, choque e sindrome de Takotsubo. Esses eventos podem estar associados tanto ao desequilibrio
entre alta demanda metabolica e baixa reserva cardiaca quanto a ativacao de processos trombogénicos. No
sistema respiratdrio, a doenga pode evoluir de quadros gripais leves para pneumonia e SDRA. Além disso,
a inflamagdo sistémica, caracterizada pela liberagdo excessiva de citocinas, estd associada a alteragdes
laboratoriais relevantes, como elevacdo de troponina, dimero-D, leucdcitos, procalcitonina, ferritina,
interleucina-6, desidrogenase lactica e proteina C reativa (Ribeiro et al., 2021).

A evolugao clinica da Covid-19 pode ocorrer em um periodo de até 16 dias apds um curto periodo
de incubacgdo em casos leves a moderados, podendo se estender por até¢ 10 semanas em situacdes mais
graves, nas quais o desfecho pode ser fatal (Vieira ef al., 2020). Destaca-se ainda o surgimento de variantes
virais, como a Omicron, identificada em 2021, caracterizada por multiplas mutagdes. Além dessa variante,
permanecem em circulagdo as variantes Alfa, Beta, Gama e Delta (OPAS, 2023).

Para a identificacdo da infeccdo pelo SARS-CoV-2, utilizam-se testes soroldgicos e métodos
moleculares, com destaque para a Reagdo em Cadeia da Polimerase em Tempo Real (RT-qPCR),

considerada o padrdo-ouro para detec¢ao viral por permitir a amplificagdo do RNA viral em tempo real.
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Como ferramentas complementares para investigagao clinica da doenca, empregam-se exames de imagem,

como radiografia e tomografia computadorizada (Ribeiro et al., 2021).

2.2 PRINCIPAIS SEQUELAS DO COVID 19

De acordo com o Programa Pro-Vida, desenvolvido pelo Tribunal de Justica do Distrito Federal e
dos Territorios (TJDFT, 2021), as principais sequelas associadas a Covid-19 incluem fadiga persistente,
cansago excessivo, fraqueza, mal-estar geral, dispneia, dificuldade respiratoria ou respiragdo curta, além de
fibrose pulmonar ou renal. Outras manifesta¢des frequentemente relatadas compreendem cefaleia, mialgia,
prejuizos cognitivos, como dificuldade de raciocinio, concentracdo € memdria, disturbios do sono,
depressdo, ansiedade e agravamento de condigdes clinicas pré-existentes. Embora menos frequentes,
também podem ocorrer alopecia, dor toracica, palpitagdes, eventos trombdticos, tontura, dores abdominais
e alteracOes urinarias.

Corroborando esses achados, Ramirez (2022) destaca que, mesmo apds a recuperagao clinica da
fase aguda da infec¢do, ¢ comum que pacientes apresentem, por um periodo superior a 12 semanas,
sintomas persistentes, tais como fadiga intensa, fraqueza, dor muscular, tosse cronica e perda do olfato e/ou
paladar. No sistema cardiovascular, observam-se complicagcdes como miocardite, insuficiéncia cardiaca,
arritmias, infarto agudo do miocérdio, aumento da coagulacdo sanguinea e inflamacao do pericardio.

No sistema respiratdrio, pacientes podem desenvolver enrijecimento pulmonar, denominado fibrose
pulmonar, condi¢do associada a dispneia e a redugdo da oxigenagao tecidual. No sistema renal, podem
ocorrer episodios de insuficiéncia renal aguda. No ambito neurologico, a Covid-19 tem sido associada a
alteracdes do paladar e do olfato, cefaleia persistente, quadros de ansiedade e depressao, insonia, encefalite,
acidente vascular cerebral (AVC), trombose venosa cerebral, hemorragia intracraniana, confusdo mental,
tontura, além do desenvolvimento de sindromes neurologicas, como a Sindrome de Guillain-Barré e
manifestagdes parkinsonianas (Ramirez, 2022).

Adicionalmente, alteracdes dermatoldgicas, como queda de cabelo, formacdo de bolhas, edema e
irritagdes cutaneas, tém sido descritas. No sistema gastrointestinal, podem ocorrer anorexia, nauseas,
refluxo gastroesofagico, diarreia, dor abdominal, distensdo abdominal e presenga de sangue nas fezes.
Comprometimentos oftalmologicos também tém sido relatados, incluindo conjuntivite hemorragica ou ndo
hemorragica, hiperemia palpebral, neurite Optica e alteragdes nas fibras nervosas da cornea. No sistema
enddcrino, destacam-se inflamagdes tireoidianas, hiperglicemia em individuos previamente diabéticos,
aumento da resisténcia a insulina e o desencadeamento de diabetes mellitus tipo 1 (Ramirez, 2022).

Ressalta-se que déficits de memoria, linguagem e raciocinio figuram entre as sequelas pds-Covid-
19 mais prevalentes, frequentemente associados a manifestagdes neurologicas, como cefaleia, bem como

ao surgimento ou agravamento de quadros de ansiedade e depressdo. Individuos previamente infectados
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podem apresentar sintomas neuroldgicos como tontura, parestesias e acidente vascular cerebral, além de
manifestagdes sist€émicas, como fadiga, dispneia, processos inflamatorios persistentes, perda ponderal e
reducdo da capacidade funcional. No sistema cardiovascular, sdo relatadas complicagcdes como trombose,
hipertensdo arterial, arritmias e infarto, enquanto alteracdes metabolicas e organicas, como diabetes
mellitus, disfungdes renais, refluxo gastroesofagico e constipacao intestinal, também podem estar presentes
(Pinheiro, 2021).

Acredita-se que fatores como imobilidade prolongada, uso prolongado de ventilagdo mecanica e
sedacao durante a fase aguda da doenga contribuam significativamente para o desenvolvimento de sequelas
a longo prazo. Entre essas, destacam-se déficits gustativos, disfuncdes do sistema musculoesquelético,
cardiorrespiratério, gastrointestinal, cutdneo e urinario, além de comprometimentos cognitivos, como
déficit de atengdo e memoria, e alteragdes do humor. Mesmo em casos leves de Covid-19, observa-se a
ocorréncia de fadiga persistente, dispneia, taquicardia, perda de massa muscular, reducdo da capacidade

funcional e, a longo prazo, disfun¢do pulmonar (Leal, 2021).

2.3 SEQUELAS HEMATOLOGICAS DO COVID 19

Dentre as inumeras sequelas associadas a Covid-19, as altera¢des hematologicas destacam-se pela
elevada frequéncia e relevancia clinica. Nesse contexto, sdo comumente descritos estados de
hipercoagulabilidade, bem como alteragdes nas contagens plaquetaria, leucocitaria e eritrocitaria. Entre as
principais alteragdes observadas em pacientes com quadros mais graves da doenca incluem-se neutrofilia,
linfopenia, prolongamento do tempo de protrombina e eleva¢do dos niveis de dimero-D (Ribeiro ef al.,
2021).

De acordo com Tang et al. (2020), diversos parametros hematologicos tém sido amplamente
utilizados como ferramentas auxiliares no monitoramento da evolucao clinica de pacientes infectados pelo
SARS-CoV-2, uma vez que refletem tanto a resposta inflamatéria sistémica quanto a gravidade da infec¢ao.
Entre esses pardmetros, destacam-se a ocorréncia de leucocitose e neutrofilia, frequentemente associadas
ao estado inflamatorio exacerbado, bem como o agravamento da linfocitopenia, considerada um importante
marcador prognostico em pacientes com Covid-19. Adicionalmente, o desenvolvimento de trombocitopenia
tem sido descrito de forma recorrente, estando relacionado a progressao da doenca, a0 comprometimento
sistémico e a0 aumento do risco de complicacdes, sobretudo em quadros clinicos mais graves.

E comum que pacientes acometidos pela Covid-19 apresentem reducdo da contagem total de
leucoécitos e, especialmente, de linfocitos circulantes. A infecgdo viral promove um aumento sistémico de
mediadores inflamatorios e citocinas pré-inflamatorias, capazes de desencadear linfopenia significativa,
definida por contagem absoluta de linfocitos (CAL) inferior a 1,0 x 10°/L. Além da redugdo quantitativa,

também sdo descritas alteragdes morfologicas nos linfécitos, como heterogeneidade celular, presenca de
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linfécitos linfoplasmocitoides e grandes linfécitos granulares, refletindo um estado de ativacao imunolédgica
exacerbada (Ribeiro et al., 2021).

A neutrofilia, por sua vez, estd intimamente associada a liberacdo de citocinas e a condigdo
hiperinflamatoria observada na Covid-19, desempenhando papel relevante na fisiopatologia da doenca. Em
pacientes internados em unidades de terapia intensiva, a neutrofilia pode também estar relacionada a
ocorréncia de infecgdes bacterianas secundarias. Do ponto de vista morfoldgico, os neutrofilos podem
apresentar nucleo hipossegmentado, cromatina com caracteristicas pro-apoptoticas e citoplasma
hipergranular, por vezes com areas basofilicas hipogranulares. Essas altera¢des refletem uma granulopoiese
acelerada e desordenada, correlacionada ao estado hiperinflamatorio sistémico (Ribeiro et al., 2021).

Outro achado frequente em pacientes diagnosticados com Covid-19 é o estado de
hipercoagulabilidade, evidenciado principalmente pela eleva¢do dos niveis de dimero-D, produto da
degradacdo da fibrina, cuja presenga estd associada a pior progndstico e aumento da mortalidade. Ressalta-
se que tanto pacientes hospitalizados quanto aqueles em acompanhamento ambulatorial apresentam risco
aumentado para tromboembolismo venoso, sendo recomendada a instituicdo precoce e prolongada de
tromboprofilaxia farmacoldgica, especialmente com heparina de baixo peso molecular (Ribeiro et al.,
2021).

Estudos realizados com pacientes graves de Covid-19 demonstraram elevada prevaléncia de
autoanticorpos circulantes no periodo pds-infecgdo. Pesquisa conduzida em 2021 revelou que cerca de 50%
dos pacientes avaliados apresentaram aproximadamente 15 autoanticorpos distintos, direcionados contra
autoantigenos associados a doengas autoimunes, como miosite e esclerose sistémica. Além disso,
aproximadamente 25% desses individuos apresentaram anticorpos antinucleares, sugerindo ativagdo
autoimune persistente apos a infeccao pelo SARS-CoV-2 (Figueiredo ef al., 2021).

Além das alteragdes quantitativas nos parametros hematologicos, estudos t€ém demonstrado a
presenca de modificagdes morfologicas e funcionais em diferentes populagdes celulares do sistema imune
em pacientes acometidos pela Covid-19. Dentre essas alteracdes, destacam-se mudangas no volume celular
e no perfil funcional de mondcitos, especialmente em individuos com manifestagdes clinicas mais severas
da doenga. Tais alteracdes refletem um estado de ativagdo imunologica exacerbada e podem contribuir para
a disfuncdo da resposta imune inata, favorecendo o desequilibrio entre inflamacdo e coagulacdo. Nesse
contexto, observa-se associacdo dessas alteragoes celulares com o desenvolvimento de distirbios
hemostaticos, como a coagulagdo intravascular disseminada (CID), condi¢cdo frequentemente relacionada
ao pior prognostico € ao aumento da mortalidade em pacientes com Covid-19 (Tang et al., 2020).

Adicionalmente, tem sido amplamente documentado o aumento significativo da formagdo de
codgulos e da ocorréncia de eventos tromboticos em pacientes gravemente acometidos pela Covid-19,

configurando um quadro de coagulopatia sistémica associada a infeccdo viral. Essas manifestacdes
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hematoldgicas e vasculares estdo relacionadas principalmente a dois mecanismos fisiopatologicos centrais:
a liberagdo exacerbada de citocinas pré-inflamatorias, caracterizando a chamada tempestade de citocinas,
e a interacdo direta do SARS-CoV-2 com os receptores da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2),
amplamente expressos em células endoteliais € em diversos tecidos do organismo. Essa interagdo contribui
para inflamagao endotelial, disfungdo vascular e ativagdo da cascata de coagulacgao, favorecendo a formagao
de trombos e agravando o comprometimento sist€émico observado nos casos mais graves da doenga (Tang
et al., 2020).

A tempestade de citocinas consiste na liberagdo maciga de proteinas sinalizadoras produzidas por
células imunoldgicas e outros tipos celulares, que atuam como mediadores da resposta imune frente ao
patogeno. Contudo, quando essa resposta ocorre de forma desregulada, as citocinas passam a causar danos
a células e tecidos ndo infectados, contribuindo para o desenvolvimento de sequelas sistémicas e
hematologicas persistentes (Figueiredo et al., 2021).

Como consequéncia desse processo imunoldgico exacerbado, podem surgir doencas autoimunes
graves, como a Sindrome de Guillain-Barré, na qual o proprio sistema imunoldégico passa a atacar estruturas
do sistema nervoso. No contexto hematoldgico, destaca-se a anemia hemolitica autoimune, caracterizada
pela producgdo de imunoglobulinas do tipo IgG e/ou IgM direcionadas contra antigenos de superficie das
hemacias, resultando na ativagdo do sistema complemento e do sistema reticulo-endotelial, com
consequente hemolise e niveis de hemoglobina inferiores a 10 g/dL (Figueiredo et al., 2021).

Em pacientes acometidos pela Covid-19, observa-se ainda impacto significativo sobre o sistema
hematopoiético, com destaque para a linfopenia persistente. Em individuos que evoluiram com formas
graves da doenca, hd relatos do desenvolvimento de doengas autoimunes, como o lupus eritematoso
sistémico. Esse fendmeno pode ser explicado pelo estresse oxidativo induzido por infec¢des virais, o qual
potencializa defeitos nos mecanismos de metilagdo do DNA, levando a hipometilagdo genomica,
superexpressdo da proteina ACE2 e aumento da viremia, favorecendo a perpetuacdo da resposta

inflamatoria e autoimune (Figueiredo et al., 2021).

3 CONCLUSAO

A Covid-19, causada pelo virus SARS-CoV-2, consolidou-se como uma enfermidade de amplo
impacto sistémico, cujas consequéncias extrapolam a fase aguda da infec¢do. Embora os mecanismos
iniciais da doenga tenham sido amplamente investigados, torna-se cada vez mais evidente que um niimero
significativo de individuos recuperados apresenta manifestagdes clinicas persistentes, caracterizando a
sindrome p6s-Covid-19. Nesse contexto, as alteragdes hematologicas emergem como componentes centrais
e interligados a diferentes sistemas fisioldgicos, refor¢ando a necessidade de uma abordagem integrada e

aprofundada sobre o tema.
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A luz do objetivo proposto, esta revisdo sistematica permitiu investigar e descrever, de forma critica
e organizada, as principais sequelas no sistema hematoldgico decorrentes da infeccdo pelo SARS-CoV-2
em pacientes recuperados da fase aguda da doenca. Os achados da literatura analisada evidenciam que
alteragdes como linfopenia, neutrofilia, trombocitopenia, estados de hipercoagulabilidade, prolongamento
do tempo de protrombina e elevagdo dos niveis de dimero-D sdo recorrentes, especialmente em individuos
que apresentaram quadros clinicos mais graves. Tais alteragdes refletem o comprometimento do sistema
hematopoiético e sua estreita interface com os sistemas imunoldgico, cardiovascular e inflamatorio.

Os dados discutidos demonstram que essas disfungdes hematoldgicas estao fortemente associadas a
uma resposta inflamatoria exacerbada e desregulada, mediada pela liberacdo excessiva de citocinas e
quimiocinas. Embora esse mecanismo seja fundamental para o controle viral, sua ativa¢do prolongada ou
inadequada contribui para danos teciduais, disfungdo endotelial, ativacdo da coagulagdo e surgimento de
fenomenos autoimunes, como a anemia hemolitica autoimune, corroborando a complexidade
fisiopatologica da sindrome p6s-Covid-19.

Adicionalmente, evidéncias apontam que pacientes submetidos a intervengdes intensivas, como a
ventilagdo mecanica invasiva, apresentam maior risco de sequelas sist€émicas persistentes, incluindo
alteracdes hematologicas duradouras. Esses achados reforcam que o impacto da Covid-19 nao se limita a
um Unico sistema, mas resulta de um desequilibrio sist€émico que envolve multiplas vias biologicas
interdependentes.

Dessa forma, a presente revisao bibliografica justifica-se ao sistematizar o conhecimento disponivel
sobre as sequelas hematologicas pds-Covid-19, contribuindo para a compreensdo do papel do sistema
hematologico na evolugdo clinica e no prognostico desses pacientes. Ao integrar dados dispersos da
literatura, este estudo oferece subsidios cientificos relevantes para o acompanhamento clinico, o
planejamento de estratégias terapéuticas e o desenvolvimento de futuras pesquisas, especialmente aquelas
voltadas a identificacdo precoce de complicagdes e a melhoria da qualidade de vida dos individuos
acometidos.

Conclui-se, portanto, que o aprofundamento cientifico sobre as sequelas hematologicas associadas
a Covid-19 ¢ essencial para compreender a magnitude do impacto sistémico da infec¢ao pelo SARS-CoV-
2. Esta revisdo ndo apenas consolida o conhecimento existente, mas também evidencia lacunas que devem
ser exploradas por estudos longitudinais e multicéntricos, reafirmando sua relevancia cientifica no contexto

atual da pesquisa em saude.
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