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AO EDITOR,

Desde os primeiros relatos ocorridos em Wuhan, na 
China, ficou claro que a manifestação clínica mais grave 
da coronavirus disease (COVID-19), doença causada pelo 
novo coronavirus e identificada em 2019, é a insuficiência 
respiratória hipoxêmica.(1) Foi a alta incidência de casos 
de severe acute respiratory syndrome (SARS, síndrome 
respiratória aguda grave) ou de acute respiratory distress 
syndrome (ARDS, síndrome do desconforto respiratório 
agudo), em um curto período de tempo, em pacientes 
que haviam tido algum contato epidemiológico com 
o mesmo local (no caso, o mercado de frutos do mar 
de Wuhan) que suscitou a possibilidade de um quadro 
infeccioso altamente contagioso como agente causador da 
doença, o que viria a ser confirmado pouco tempo depois 
com a identificação do novo coronavírus denominado 
SARS-CoV-2.(2)

A gravidade da insuficiência respiratória causada, a 
alta capacidade de transmissão do vírus e o grande 
número de mortos decorrente do quadro respiratório 
de COVID-19 fizeram com que houvesse uma corrida 
a diferentes modalidades terapêuticas. A identificação 
do agente etiológico e de mecanismos fisiopatológicos 
da lesão causada pelo vírus no parênquima pulmonar 
fez com que houvesse uma divisão nas perspectivas 
terapêuticas: tratamentos que visam a redução da 
carga e replicação viral (remdesivir e uso de plasma de 
pacientes recuperados de COVID-19) e aqueles que visam 
reduzir a resposta inflamatória pulmonar ao SARS-CoV-2 
(cloroquina, corticoides, tocilizumab [anti-IL-6], entre 
outros).(3) Todos esses tratamentos, no entanto, ainda 
carecem de comprovação de eficácia em ensaios clínicos 
controlados.

Mais recentemente, uma terceira linha de perspectiva 
de tratamento da COVID-19 foi aventada na literatura 
médica: o tratamento da patologia vascular pulmonar 
induzida pelo SARS-CoV-2. Alguns estudos de necropsia 
identificaram a presença de endotelite(4) e mesmo de 
trombose na microvasculatura pulmonar.(5) Elevações 
de dímero D correlacionaram-se com pior prognóstico 
nos pacientes com COVID-19,(6) demonstrando a 
relevância da patologia vascular no curso clínico da 
doença. Gattinoni et al.(7) demonstraram também que 
a complacência pulmonar nos casos de ARDS induzida 
por COVID-19 é relativamente preservada, frente à 
magnitude da hipoxemia encontrada. No entanto, a fração 
de shunt vascular encontrado nesses mesmos casos foi 
surpreendentemente elevada, diferentemente de outras 
causas de ARDS, sugerindo novamente a contribuição 

da doença vascular na gravidade da patologia. Torna-se 
tentador, neste cenário, considerar o tratamento da 
patologia vascular da COVID-19. Um estudo retrospectivo 
chinês demonstrou que é possível que a heparina possua 
um papel nesse contexto,(8) mas, novamente, o uso 
dessa modalidade terapêutica ainda carece de estudos 
prospectivos controlados.

A COVID-19 chegou ao Brasil em meados de março de 
2020, e a experiência clínica com essa condição demonstrou 
a heterogeneidade de apresentações pulmonares dessa 
patologia.(9,10) Considerar o tratamento da patologia 
vascular em pacientes com predomínio do acometimento 
parenquimatoso pode ser inadequado, tanto na inclusão 
de pacientes para ensaios clínicos aleatorizados quanto 
para o manejo clínico. A individualização dos pacientes 
para inclusão em estudos prospectivos, no suporte clínico 
e na terapêutica específica pode ser fundamental para 
atingir o resultado esperado. A Figura 1 mostra TCs de 
tórax de dois pacientes. O paciente A apresenta grande 
hipoxemia sem alteração parenquimatosa que justifique 
a mesma, assim como elevação acentuada do dímero D, 
sugerindo a presença de doença vascular concomitante 
como etiologia básica da hipóxia. Seria adequado associar 
a esse caso terapias capazes de interferir no processo 
inflamatório parenquimatoso, sendo que o problema 
básico nessa situação parece ser vascular pulmonar? 
Tal paciente foi manejado com internação, suporte com 
oxigênio e dose profilática de heparina. Por outro lado, o 
paciente B apresentou alteração em grande superfície do 
seu parênquima pulmonar, sem hipoxemia ou elevação 
do dímero D. Nesse caso, o manejo clínico ocorreu com 
o paciente em domicílio. Se não há patologia vascular 
evidente, vale a pena considerar a anticoagulação? 
Ambos os pacientes evoluíram com boa resposta clínica 
em torno do décimo dia da terapêutica e encontram-se 
hoje clinicamente bem. Esses exemplos sugerem que há 
variações fenotípicas da COVID-19 que podem interferir 
no seu manejo clínico. No entanto, essa individualização 
de condutas a partir do fenótipo apresentado de COVID-19 
(parenquimatoso ou vascular) ainda carece de evidências 
na literatura.

Como múltiplas vias fisiopatológicas estão envolvidas na 
COVID-19, o tratamento da mesma de forma indiscriminada 
e sem individualização pode resultar tanto em resultados 
negativos de estudos clínicos quanto em desfechos clínicos 
individuais insatisfatórios. Identificar adequadamente o 
mecanismo fisiopatológico de lesão pulmonar do paciente 
com COVID-19 pode se provar fundamental no seu 
adequado manejo clínico e na interpretação dos resultados 
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dos ensaios clínicos atualmente em andamento. Vale 
a pena enfatizar, entretanto, que qualquer estratégia 
terapêutica para o tratamento de COVID-19, além de 

suporte ventilatório, requer a comprovação de sua 
eficácia e segurança, que só virão dos resultados dos 
ensaios clínicos prospectivos em andamento.
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Figura 1. TCs de tórax de dois pacientes com COVID-19, ambos apresentando sintomas respiratórios há cerca de 10 
dias. Em A, paciente do sexo masculino, 48 anos, sem comorbidades, com SpO2 de 89% em ar ambiente e nível de 
dímero D de 2.600 ng/mL. Em B, paciente do sexo masculino, 62 anos, hipertenso e diabético, com SpO2 de 95% em 
ar ambiente e nível de dímero D de 420 ng/mL.
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