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ABSTRACT: A literature review on the analysis of anticoagulants and thrombotic events in
the COVID-19 pandemic reveals the complexity and diversity of therapeutic approaches used
to treat the disease. The integrative review study analyzed 2,263 articles, of which 53 were
selected after inclusion criteria, and 18 were finally included after exclusion and analysis of
abstracts. Recent studies have highlighted the importance of anticoagulation in COVID-19
patients, especially those in critical condition, due to the high incidence of thrombotic
complications. Heparin and rNAPc2 emerge as promising therapeutic options, although results
vary depending on disease severity and other factors. Colchicine has also shown potential in
reducing inflammatory and coagulation biomarkers, indicating possible efficacy in controlling
the exacerbated inflammatory response associated with COVID-19. Furthermore, studies
emphasize the importance of a multifaceted approach in the treatment of COVID-19,
considering not only anticoagulation but also other aspects of the patient's immune and
inflammatory response. Analysis of available data suggests that treatment choice should be
tailored to disease severity and individual patient characteristics, with the possibility of
considering combination therapies for better outcomes. In summary, the analysis of
anticoagulants and thrombotic events in the COVID-19 pandemic highlights the need for a
comprehensive and personalized approach to treating the disease. Further research is needed to
clarify the specific role of different anticoagulant therapies and their effectiveness at different

stages of the disease, in order to improve clinical outcomes and reduce morbidity and mortality

associated with COVID-19.
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RESUMO: Uma revisdo da literatura sobre a analise de anticoagulantes e eventos trombéticos
na pandemia de COVID-19 revela a complexidade e a diversidade de abordagens terapéuticas
usadas para tratar a doenca. O estudo de revisdo integrativa analisou 2.263 artigos, dos quais 53
foram selecionados apds critérios de inclusio, e 18 foram finalmente incluidos apés exclusio e
anélise dos resumos. Estudos recentes destacaram a importincia da anticoagulagio em pacientes
com COVID-19, especialmente aqueles em estado grave, devido a alta incidéncia de
complicacBes trombéticas. A heparina e o rNAPc2 surgem como opgdes terapéuticas
promissoras, embora os resultados sejam varidveis dependendo da gravidade da doenca e de
outros fatores. A colchicina também mostrou potencial na redugio de biomarcadores
inflamatérios e de coagulagio, indicando uma possivel eficicia no controle da resposta
inflamatéria exacerbada associada & COVID-19. Além disso, estudos destacam a importincia
de uma abordagem multifacetada no tratamento da COVID-19, considerando nio apenas a
anticoagulacdo, mas também outros aspectos da resposta imunoldgica e inflamatéria do
paciente. A anélise dos dados disponiveis sugere que a escolha do tratamento deve ser adaptada
a gravidade da doenca e as caracteristicas individuais do paciente, com a possibilidade de
considerar terapias combinadas para obter melhores resultados. Em suma, a anilise de
anticoagulantes e eventos trombdticos na pandemia de COVID-19 destaca a necessidade de uma
abordagem abrangente e personalizada no tratamento da doenga. Novas pesquisas sio
necessarias para esclarecer o papel especifico de diferentes terapias anticoagulantes e sua eficicia
em diferentes estigios da doenca, a fim de melhorar os desfechos clinicos e reduzir a
morbimortalidade associada 3 COVID-19.

Palavras-chave: Covid 19. Anticoagulante. Trombo.
INTRODUCAO

A pandemia da Doenga por Coronavirus 2019 (COVID-19) trouxe consigo uma série de
desafios clinicos, incluindo o aumento significativo da incidéncia de eventos trombéticos em
pacientes infectados com o Coronavirus da Sindrome Respiratéria Aguda Grave 2 (SARS-
CoV-2) (AL-SAMKARI H, et al. 2020) (SPYROPOULOS AC, et al. 2021) (BOHULA EA, et
al. 2022). Estudos tém mostrado que a trombose venosa e arterial é uma complicacdo frequente
e grave da COVID-19, mesmo em pacientes que recebem anticoagulagio profildtica (LOPES
RD, et al. 2021) (SIVALOGANATHAN H, et al. 2020) (RAMACCIOTTI E, et al. 2022.). A
alta incidéncia de trombose est4 associada a um estado de hipercoagulabilidade que parece ser
desencadeado pela resposta inflamatéria exacerbada caracteristica da infec¢io por COVID-19
(ATTACC INVESTIGATORS, et al. 2021) (REMAP-CAP INVESTIGATORS; et al. 2021).

A anticoagulacio tem sido uma das principais estratégias terapéuticas para prevenir
eventos trombéticos em pacientes com COVID-19 (INSPIRATION Investigators; et al. 2021).
Heparina Nio Fracionada (HNF) e Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM) sio os
anticoagulantes parenterais mais comumente usados para tromboprofilaxia em pacientes com

COVID-19 (ABDEEN S, et al. 2021). No entanto, a escolha do agente anticoagulante ideal e da
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dosagem mais eficaz tem sido objeto de debate e investigagio continuos (SHAH T, et al. 2023)
(PIAZZA G, et al. 2023).

Estudos tém sugerido que a dose terapéutica de HBPM pode ser mais eficaz na prevengio
de eventos trombéticos em pacientes de alto risco com COVID-19 (EIKELBOOM JW, et al.
2022). Além disso, a incorporagio de novos agentes anticoagulantes, como a rNAPc2, que inibe
a via extrinseca da coagulagdo, tem sido investigada como uma estratégia terapéutica
promissora (MEIZLISH ML, et al. 2021) (ALLEHAIBI LH, et al. 2022). A avaliagio da efic4cia
e seguranca desses novos agentes anticoagulantes em ensaios clinicos é fundamental para
determinar seu papel no tratamento da COVID-19 (HESS CN, et al. 2023).

Além da anticoagulagio, o uso de estatinas também tem sido proposto como uma
estratégia terapéutica para reduzir o risco de eventos trombdticos em pacientes com COVID-
19 (ABDEEN S, et al. 2021). Estudos prévios mostraram que as estatinas tém propriedades
antiinflamatdrias e antitrombdticas que podem ser benéficas no contexto da COVID-19
(INSPIRATION-S INVESTIGATORS, et al. 2022).

Em resumo, a anilise dos anticoagulantes e sua eficicia na prevencio de eventos
trombéticos em pacientes com COVID-19 é um tema crucial que requer uma revisdo abrangente
da literatura. Esta revisdo pode fornecer informagdes importantes sobre a melhor abordagem
terapéutica para reduzir o risco de trombose em pacientes com COVID-19, contribuindo assim

para o desenvolvimento de diretrizes clinicas mais eficazes (SHAH T, et al. 2023).

METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura, realizada nos bancos de
informacgdes National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online
(SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satide (LILACS). A busca
pelos artigos foi realizada utilizando os seguintes descritores: Covid 19; anticoagulante; trombo,
considerando o operador booleano “AND?” entre as respectivas palavras. As seguintes etapas
foram realizadas: estabelecimento do tema; defini¢do dos parimetros de elegibilidade; defini¢io
do requisito de admissdo e de exclusdo; verificagio das publicaces nas bases de dados; exame
das informacgdes encontradas; anilise dos estudos encontrados e exposi¢io dos resultados.
Foram incluidos artigos publicados nos ultimos 4 anos (2020 - 2023), no idioma inglés e
portugués e artigos do tipo ensaio clinico, estudo clinico randomizado e artigos de jornal. Foi

usado como critério de exclusdo, os artigos que acrescentavam outras informagdes ao tema

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio. Sao Paulo, v. 11, n. 12, dez. 2025.
ISSN: 2675-3375

921



Revista bero-
Americana de
Humanidades,
Cienciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacaio — REASE

central e os que n3o abordavam especificamente anticoagulantes e eventos trombéticos na

pandemia de covid-19.

RESULTADOS

Diante da associa¢do dos descritores utilizados, obteve-se um total de 2.263 trabalhos
analisados, 2.252 foram selecionados da base de dados PubMed, 11 na base de dados LILACS e o
da base de dados SciELO. A utilizagio do critério de inclusio: artigos publicados nos dltimos 3
anos (2020-2023), resultou em um total de 2.263 artigos. Em seguida foi adicionado como critério
de inclusio os artigos do tipo ensaio clinico, ensaio clinico controlado randomizado ou artigos
de jornal, totalizando s3 artigos. Foram selecionados os artigos em portugués ou inglés,
resultando em s1 artigos e depois adicionado a op¢do texto completo gratuito, totalizando 37
artigos. Apds a leitura dos resumos foram excluidos aqueles que nio se adequaram ao tema

abordado ou que estavam em duplicacio, totalizando 18 artigos, conforme ilustrado na Figura 1.

Figura 1: Fluxograma para identificagdo dos artigos no PubMed, LILACS e SciELO.

Artigos Totais:
2.263

4 PubMed - Lilacs M SciElo
Critérios de inclusao: e oss |
Artigos Publicados entre 2022 a 2023 n- 2. 1~ '
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Tipo ensaio clinico, ensaio clinico n: 46 [ n:0 n:0
randomizado ou artigo original
Critérios de inclusao: M n: 46 = ) 1 N0
Idiomas portugués e inglés
Critérios de inclusao: 1 o 37 4 .0 1
Disponiveis completos e gatuitos
Critérios de exclusao: g | L
q n: 18 n: 0 n: 0
Artigos fora do tema abordado
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Tabela 1: Principais conclus&es obtidas com os artigos relacionados aos anticoagulantes e eventos trombdticos na

pandemia de covid-1g.

CCESS

Autor

Ano

Amostr

a

Resultado

Al-Samkari H, et al.

2020

400

a COVID-19 foi associada a taxas semelhantes de
trombose e sangramento observadas em pacientes
hospitalizados com graus semelhantes de doenca

critica

Spyropoulos AC, et

al.

2021

253

a dose terapéutica de HBPM reduziu o
tromboembolismo grave e a morte em comparagio
com a tromboprofilaxia com heparina padrido
institucional entre pacientes internados com

COVID-19.

Bohula EA, et al.

2022

390

Em pacientes gravemente enfermos com COVID-
19, a dose completa de anticoagulagio, mas nio o
clopidogrel, reduziu as complica¢des trombéticas

com aumento dO sangramento

Lopes RD, et al.

2021

3.331

rivaroxabana para pacientes estaveis ou
enoxaparina para pacientes instdveis seguida de
rivaroxabana durante 30 dias nio melhorou os
resultados clinicos e aumentou o sangramento em
comparacio com em -anticoagulacio profilatica

hospitalar.

Sivaloganathan H,

et al.

2020

60

pacientes em wuso de terapia antitrombética
(anticoagulantes ou antiplaquetérios) no momento
da infeccdo por COVID-19 nio apresentam um
risco de mortalidade significativamente diferente
tomam esses

daqueles

pacientes que ndo

medicamentos

Ramacciotti E, et al.

2022

997

tromboprofilaxia com rivaroxabana 10 mg/dia
durante 35 dias melhorou os resultados clinicos,

reduzindo eventos trombéticos.

ATTACC

Investigators, et al.
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2021

2.219

Em pacientes nio criticos com Covid-19, uma
T . ~

estratégia inicial de anticoagulagio em dose

terapéutica com heparina aumentou a probabilidade

de sobrevivéncia até a alta hospitalar.
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INSPIRATION-S

Investigators, et al.

2022

605

Em adultos com covid-19 internados na UTI, a
atorvastatina nio foi associada a uma redugdo
significativa no composto de trombose venosa ou

arterial.

REMAP-CAP

Investigators; et al.

2021

1.098

Em pacientes gravemente enfermos com Covid-19,
uma estratégia inicial de anticoagulagio em dose
terapéutica com heparina ndo resultou em maior
probabilidade de sobrevivéncia até a alta hospitalar
ou em maior ndmero de dias livres de suporte
cardiovascular ou de érgdos respiratérios do que os
habituais.

cuidados farmacolégicos

tromboprofilaxia.

INSPIRATION

Investigators; et al.

2021

562

a anticoagulagdo profil4tica em dose intermediaria,
em comparagio com a anticoagulacdo profildtica em
dose padrdo, ndo resultou em wuma diferenca
significativa no desfecho primario de um composto

de trombose venosa ou arterial adjudicada.

Abdeen S, et al.

2021

17

pode ser benéfico combinar colchicina com TCZ

para atenuar a trombose associada 2 inflamagio.

Shah T, et al.

2023

250

A combinacio de colchicina e rosuvastatina, além
do tratamento padrio, ndo pareceu reduzir o risco
de progressio da doengca COVID-19 ou eventos

tromboembdlicos.

Piazza G, et al.

2023

1.284

A rivaroxabana prescrita por 35 dias em pacientes
ndo hospitalizados com COVID-19 sintomitica
com risco de trombose nio pareceu reduzir um
desfecho composto de eventos trombéticos venosos

e arteriais, hospitalizacdo e morte.

Eikelboom JW, et

al.

2022

2.749

A colchicina e a combinagio de rivaroxabana e
aspirina n3o previnem a progressio da doenga ou a

morte.

Meizlish ML, et al.

2021
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2021

4.150

Houve um beneficio de mortalidade com
anticoagulacgio em dose intermedidria em
comparacdo com dose profildtica e, separadamente,
com aspirina hospitalar em comparagio com a
nenhuma terapia antiplaquetdria. Nossos achados

sugerem que a anticoagulacio de intensidade
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aumentada e a terapia antiplaquetéria podem ser

benéficas no tratamento da COVID-19.

AlLehaibi LH, et al.

2022

Quando comparada com a HNF, a enoxaparina foi
associada a uma redugdo significativa de eventos

trombéticos ou mortalidade entre pacientes com

COVID-19.

Hess CN, et al.

2023

160

O tratamento com rNAPc2 em pacientes
hospitalizados com COVID-19 foi bem tolerado
sem sangramento excessivo ou eventos adversos
graves, mas ndo reduziu significativamente o

dimero D mais do que a heparina.

Abdeen S, et al.

2021

176

O estudo nio teve poder suficiente para tirar
conclusdes sobre a o-defensina e condigdes pré-

mérbidas que afetam o curso da COVID-19.

Fonte: Autores (2024)

Figura 2: Sintese dos resultados mais encontrados de acordo com a Tabela 1.

a-Defensina:
contribui
para um
estado pro-
coagulante

Fonte: Autores (2024)

DISCUSSAO

Os estudos fornecem informagdes valiosas sobre diferentes tratamentos paraa COVID-
19, destacando a importincia de considerar a eficicia e seguranca de novas terapias em

comparacio com os tratamentos padrio. Eles também ressaltam a necessidade de ajustar as
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estratégias de tratamento com base na gravidade da doenca e na resposta do paciente ao
tratamento atual. A complexidade da COVID-19 requer uma abordagem multifacetada,
integrando novas descobertas 2 medida que surgem. Esses resultados sio relevantes para a
anélise de anticoagulantes e eventos trombéticos na pandemia de COVID-19, pois destacam a
importincia de avaliar diferentes terapias anticoagulantes e seu impacto nos desfechos clinicos
dos pacientes (AL-SAMKARI H, et al. 2020).

Os resultados indicam que a eficicia do tNAPc2 pode ser mais evidente em pacientes
com COVID-19 menos graves, sugerindo a necessidade de considerar o estado clinico do
paciente ao escolher a terapia anticoagulante mais adequada. Além disso, os resultados destacam
a importincia de avaliar diferentes terapias em ensaios clinicos randomizados para determinar
sua eficicia e seguranca em comparagio com os tratamentos padrdo. Isso é relevante para a
anélise de anticoagulantes e eventos trombéticos na pandemia de COVID-19, pois ressalta a
importincia de escolher a terapia anticoagulante mais apropriada com base na gravidade da
doenca (SPYROPOULOS AC, et al. 2021).

O estudo sobre a-defensina destaca o papel crucial da resposta imune na progressio da
COVID-19, fornecendo informagdes importantes para o desenvolvimento de novas terapias que
visem modular essa resposta. Os resultados também sugerem que a colchicina pode ser uma
op¢do terapéutica promissora para reduzir a resposta pré-coagulante e a inflamacdo em
pacientes com COVID-1g9. Isso é relevante para a anilise de anticoagulantes e eventos
trombéticos na pandemia de COVID-19, pois indica a importincia de considerar a resposta
imune e inflamatéria na escolha de terapias anticoagulantes (BOHULA EA, et al. 2022).

O estudo com atorvastatina em pacientes internados na UTI enfatiza a importincia de
avaliar cuidadosamente os beneficios e riscos de terapias potenciais para a COVID-19. Embora
os resultados nio tenham mostrado um beneficio significativo da atorvastatina em rela¢do ao
desfecho primério, os resultados finais aos 9o dias podem fornecer informacdes adicionais sobre
seu papel a longo prazo no tratamento da COVID-19. Isso é relevante para a anélise de
anticoagulantes e eventos trombdticos na pandemia de COVID-19, pois destaca a importincia
de considerar diferentes terapias, incluindo estatinas, e seu impacto nos desfechos clinicos dos
pacientes (LOPES RD, et al. 2021).

Os resultados finais do estudo com atorvastatina aos 9o dias serdo essenciais para
determinar a eficicia da estatina em pacientes com COVID-19 internados na UTI a longo

prazo. Isso ajudard a fornecer uma visio mais abrangente sobre o papel das estatinas no
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tratamento da COVID-19 e sua relevincia clinica. Isso é relevante para a anilise de
anticoagulantes e eventos trombéticos na pandemia de COVID-19, pois fornece informagdes
sobre o uso de estatinas e seu impacto nos desfechos a longo prazo (SIVALOGANATHAN
H, et al. 2020).

A necessidade de uma abordagem personalizada no tratamento da COVID-19 ¢
enfatizada pelos estudos, destacando a importincia de considerar a individualidade de cada
paciente ao escolher as terapias mais adequadas. Isso ressalta a complexidade da doenga e a
necessidade de abordagens adaptativas e flexiveis. Esses resultados sdo relevantes para a anilise
de anticoagulantes e eventos trombdticos na pandemia de COVID-19, pois indicam a
importincia de escolher a terapia anticoagulante mais apropriada com base nas caracteristicas
individuais de cada paciente (RAMACCIOTTI E, et al. 2022).

Os estudos destacam a importincia continua da pesquisa para entender melhor a
COVID-19 e desenvolver estratégias terapéuticas mais eficazes. Eles também ressaltam a
importincia da colaboragio internacional e do compartilhamento de dados e recursos para
avancar no conhecimento e no tratamento da doenca. Isso é relevante para a anélise de
anticoagulantes e eventos trombéticos na pandemia de COVID-19, pois destaca a importincia
de continuar pesquisando novas terapias anticoagulantes e seu impacto nos desfechos clinicos
dos pacientes (ATTACC INVESTIGATORS, et al. 2021).

Embora os estudos fornecam informagdes valiosas, é importante reconhecer suas
limitacdes, como o tamanho da amostra e a heterogeneidade dos pacientes incluidos. Isso
destaca a necessidade de interpretar os resultados com cautela e considerar outras evidéncias
antes de aplicar as descobertas na pratica clinica. Isso é relevante para a anilise de
anticoagulantes e eventos trombéticos na pandemia de COVID-19, pois ressalta a importincia
de uma abordagem critica e cuidadosa na interpretacdo dos dados disponiveis (REMAP-CAP
INVESTIGATORS; et al. 2021).

A diversidade de terapias avaliadas nos estudos destaca a complexidade do tratamento
da COVID-19 e a necessidade de considerar diferentes abordagens para otimizar os resultados
dos pacientes. Isso enfatiza a importincia da pesquisa continua para identificar novas
estratégias terapéuticas e melhorar a gestdo da doenga. Isso é relevante para a anilise de
anticoagulantes e eventos trombéticos na pandemia de COVID-19, pois destaca a necessidade

de explorar uma variedade de op¢des de tratamento para melhorar os desfechos clinicos dos

pacientes INSPIRATION INVESTIGATORS; et al. 2021).
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Esses resultados trazem relevincia significativa para a andlise de anticoagulantes e
eventos trombdticos na pandemia de COVID-19, pois fornecem dados importantes sobre
diferentes terapias anticoagulantes e seu impacto nos desfechos clinicos dos pacientes. Eles
destacam a complexidade da doenca e a necessidade de uma abordagem adaptativa e
personalizada no tratamento da COVID-19, considerando a gravidade da doenca, a resposta do
paciente ao tratamento e as caracteristicas individuais de cada paciente. Além disso, os estudos
ressaltam a importincia continua da pesquisa para identificar novas estratégias terapéuticas e
melhorar a gestdo da COVID-19. No entanto, é crucial reconhecer as limita¢des dos estudos,
como o tamanho da amostra e a heterogeneidade dos pacientes incluidos, e interpretar os

resultados com cautela antes de aplicd-los na prética clinica.

CONCLUSAO

A anilise de anticoagulantes e eventos trombéticos na pandemia de COVID-19 por meio
de uma revisdo da literatura revela a complexidade e a diversidade de abordagens terapéuticas
utilizadas para tratar a doenga. Estudos recentes destacaram a importincia da anticoagulacio
em pacientes com COVID-19, especialmente aqueles em estado grave, devido a alta incidéncia
de complicacdes trombéticas. A heparina e o rNAPc2 surgem como opgdes terapéuticas
promissoras, embora os resultados sejam varidveis dependendo da gravidade da doenga e de
outros fatores. A colchicina também mostrou potencial na reducio de biomarcadores
inflamatérios e de coagulagdo, indicando uma possivel eficicia no controle da resposta
inflamatéria exacerbada associada & COVID-19. Além disso, estudos destacam a importincia
de uma abordagem multifacetada no tratamento da COVID-19, considerando nio apenas a
anticoagulacdo, mas também outros aspectos da resposta imunolédgica e inflamatéria do
paciente. A anélise dos dados disponiveis sugere que a escolha do tratamento deve ser adaptada
a gravidade da doenca e as caracteristicas individuais do paciente, com a possibilidade de
considerar terapias combinadas para obter melhores resultados. Em suma, a anilise de
anticoagulantes e eventos trombdticos na pandemia de COVID-19 destaca a necessidade de uma
abordagem abrangente e personalizada no tratamento da doenga. Novas pesquisas sdo
necessdrias para esclarecer o papel especifico de diferentes terapias anticoagulantes e sua eficicia
em diferentes estidgios da doenca, a fim de melhorar os desfechos clinicos e reduzir a

morbimortalidade associada 8 COVID-19.
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