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APRESENTACAO

Aobra “Ciéncias da salde: pluralidade dos aspectos que interferem na satde humana
6” traz ao leitor 65 artigos de ordem técnica e cientifica elaborados por pesquisadores
de todo o Brasil; sdo produgdes que em sua maioria englobam revisdes sisteméticas,
revisdes de escopo, relatos de casos clinicos, investigagdes epidemiolégicas, e estudos de
caracterizagdo de amostra.

Seguindo a primicia que o préprio titulo deste e-book sugere, os textos foram
organizados em trés volumes — cada qual representando um pilar da triade da nova
estrutura da educagédo em saude: o modelo biopsicossocial. Segundo Mario Alfredo De
Marco em seu artigo “Do modelo biomédico ao modelo biopsicossocial: um projeto de
educacao permanente” (2006), esta abordagem “proporciona uma viséo integral do ser
e do adoecer que compreende as dimensoes fisica, psicologica e social” e que “quando
incorporada ao modelo de formagao do médico coloca a necessidade de que o profissional,
além do aprendizado e evolugéo das habilidades técnico-instrumentais, evolua também as
capacidades relacionais que permitem o estabelecimento de um vinculo adequado e uma
comunicacéo efetiva”.

Desta forma o primeiro volume, com 27 textos, € dedicado aos trabalhos que
abordam os aspectos que interferem na satde humana na esfera biolégica; o segundo
contém 17 artigos e traz investigagdes acerca dos aspectos psiquicos da saude; e, em seu
Gltimo volume a obra contempla 21 estudos focados na dinamica social da saude coletiva,
especialmente no Brasil.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
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RESUMO: Introducdo: A COVID-19 (SARS-
CoV-2), originou-se em Wuhan, China em 2019.
Febre, tosse, dispneia, dor de garganta, cefaleia
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e mialgia s@o os sintomas caracteristicos da COVID-19 podendo evoluir para sindrome
respiratoria aguda grave. Objetivos: identificar a relagcdo entre a infeccdo por COVID19 e
pancreatite aguda. Métodos: Foi realizada uma reviséo sistematica da literatura nas bases
de dados da BVS, LILACS, Medline e SciELO dentro do recorte temporal (2020-2021) e no
idioma inglés. A partir disso, apds a aplicacéo dos critérios de inclusdo, a amostra final desta
revisdo foi composta por 25 artigos. Resultados: A idade média dos pacientes era de 51,36
(variagéo, 26-68) anos. Havia 14 (56%) mulheres e 11 (44%) homens em todos os relatos de
casos revisados. Na maioria dos pacientes, os seguintes sintomas foram observados: febre,
tosse seca, dispneia progressiva e sintomas gastrointestinais tipicos, como dor epigastrica,
nausea, vomito e diarreia em média por 8 dias. Dor epigastrica foi o sintoma mais comum.
O periodo entre a manifestagdo de pancreatite aguda e o inicio do COVID-19 variou de 0 a
23 dias entre o primeiro COVID-19 e os primeiros sintomas de pancreatite aguda (periodo
médio de 7 dias). Pancreatite aguda grave foi mais frequente [9 (36%)]. Foram descritos
quatro (16%) casos de pancreatite moderada e cinco (20%) de pacientes com pancreatite
leve. Nenhum paciente necessitou de cirurgia. A internacdo em UT]I foi necessaria em 6 casos
(24%). Em todos os pacientes, a hospitalizacao foi associada a coexisténcia de pneumonia e
insuficiéncia respiratéria. A maioria dos pacientes se recuperou. Apenas 4 (12,5%) pacientes
morreram, e em dois (6%) pacientes, o acompanhamento n&o foi concluido durante a
apresentacéo do caso. Conclusao: Arevisao da literatura mostra que a SARS-CoV-2 parece
ser um novo fator infeccioso etiolégico da pancreatite aguda. E importante criar estratégias
terapéuticas adequadas para pacientes com PA e COVID-19.

PALAVRAS - CHAVE: Pancreatite; Pancreatite Aguda; COVID19.

ACUTE PACREATITIS AND COVID-19: A LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Introduction: The disease caused by COVID-19 Severe Acute Respiratory
Syndrome (SARS-CoV-2), originated for the first time in Wuhan, China. Fever, cough, dyspnea,
sore throat, headache and myalgia are the characteristic symptoms of COVID-19. Objectives:
to identify the relationship between infection by COVID19 and acute pancreatitis. Methods:
A systematic literature review was carried out in the VHL, LILACS, Medline and SciELO
databases within the time frame (2020-2021) and in the English language. From this, after
applying the inclusion criteria, the final sample of this review consisted of 25 articles. Results:
The mean age of patients was 51.36 (range, 26-68) years. There were 14 (56%) women
and 11 (44%) men in all case reports reviewed. In most patients, the following symptoms
were observed: fever, dry cough, progressive dyspnea and typical gastrointestinal symptoms
such as epigastric pain, nausea, vomiting and diarrhea for 8 days. Epigastric pain was the
most common symptom. The period between the onset of acute pancreatitis and the onset
of COVID-19 ranged from 0 to 23 days between the first COVID-19 and the first symptoms
of acute pancreatitis (median period of 7 days). Severe acute pancreatitis was more frequent
[9 (36%)]. There were four (16%) cases of moderate pancreatitis and five (20%) patients
with mild. No patients required surgery. ICU admission was required in 6 cases (24%). In all
patients, hospitalization was associated with coexisting pneumonia and respiratory failure.
Most patients recovered. Only 4 (12.5%) patients died, and in two (6%) patients, follow-up was
not completed during case presentation. Conclusion: The literature review shows that SARS-
CoV-2 appears to be a new etiologic infectious factor in acute pancreatitis. It is important to
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create appropriate therapeutic strategies for patients with PA and COVID-19.

INTRODUCAO
Adoenca causada pelo Coronavirus 2 (SARS-CoV-2), Coronavirus 2019 (COVID-19),

originou-se pela primeira vez em Wuhan, China, e manifestou sintomas respiratérios atipicos
semelhantes aos de pneumonia nos pacientes afetados. Ela se espalhou por todo o mundo
e foi descrita como uma pandemia em 11 de margo de 2020 pela Organizagdo Mundial
da Saude (MANN et al. 2020; SIMOU et al. 2020; TIAN et al. 2020). O SARS-CoV-2 é um
virus zoonético mais comumente observado em morcegos. No inicio, envolve o sistema
respiratério, muito semelhante ao SARS-CoV e ao coronavirus da sindrome respiratéria do
Oriente Médio, mas com uma taxa de disseminagéo significativamente maior. O nimero de
casos de COVID-19 ainda estd aumentando, com > 105 milhdes de casos e > 2 milhdes de
mortes em 5 de fevereiro de 2020 (MANN et al. 2020).

No inicio, a SARS-CoV-2 envolve o sistema respiratério, sendo tosse, dispnéia,
diminui¢cdo do paladar (ageusia) , auséncia de olfato (anosmia). A influéncia deste virus
no sistema alimentar foi observada, e varios sinais clinicos gastrointestinais desta doenca
foram reconhecidos (MANN et al. 2020; SIMOU et al. 2020).

De acordo com o relatério de Fang et al. de Wuhan, em cerca de 79% dos pacientes,
varios sintomas gastrointestinais (diarréia, inapeténcia, nausea, vomito, dor abdominal
e hemorragia do trato gastrointestinal) foram observados. Esses sintomas estavam
presentes no inicio da doenca e foram seguidos de hospitalizagdo subsequente. Embora a
prevaléncia desses sintomas em Wuhan fosse elevada, de acordo com a primeira pesquisa
sobre a manifestagdo da COVID-19, a diarreia estava presente em apenas 3% dos
pacientes (SIMOU et al. 2020). Em Tian et al., a anorexia foi o sintoma gastrointestinal mais
frequente, observado em 39,9% -50,2% dos adultos, enquanto a diarreia foi a manifestacéo
mais frequente em adultos e criangas (2% -49,5%) e os vomitos foram mais frequentes
em pacientes pediatricos (TIAN et al. 2020). Vémito foi relatado em 3,6% -15,9% dos
adultos e em 6,5% -66,7% dos pacientes pediatricos. Nausea ocorreu em 1% -29,4% dos
pacientes, hemorragia gastrointestinal foi observada em 4% -13,7% e dor abdominal (2,2%
-6,0%) foi mais frequente em pacientes em condigdes clinicas graves (TIAN et al. 2020).
Na meta-analise recente realizada por Cheung et al., havia 18 estudos sobre perda de
apetite, 32 sobre nauseas e / e vomitos, 58 sobre diarreia e 12 sobre dor abdominal. Nesse
estudo, a incidéncia combinada de perda de apetite, nduseas / vémitos, diarreia e dor /
desconforto abdominal foi de 26,8% (CHEUNG et al. 2020). Além disso, o RNA do SARS-
CoV-2 foi identificado no trato gastrointestinal por diversos autores (CHEUNG et al. 2020;
SURVEILLANCES et al. 2020; MADARIA et al. 2020; JABLONSKA et al. 2020).

Febre, tosse, dispneia, dor de garganta, cefaleia e mialgia sdo os sintomas
caracteristicos da COVID-19 (SURVEILLANCES et al. 2020). Embora COVID-19 tenha sido
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destacado por afetar principalmente o sistema respiratorio, o envolvimento gastrointestinal
(Gl) também foi destacado na literatura publicada. As manifestagcbes gastrointestinais
da infeccdo por COVID-19 incluem anorexia, nausea, vomito, dor abdominal e diarreia
(CHEUNG et al. 2020; SURVEILLANCES et al. 2020; MADARIA et al. 2020; KUMAR et
al. 2020). A sintomatologia pancreética geralmente corresponde a elevagédo anormal das
enzimas pancreaticas assintomaticas e PA. Varios relatos de caso descreveram Pancreatite
Aguda (PA) como a manifestacgéo inicial em pacientes com COVID-19 (Cerca de 1% -2% dos
casos nao graves e 17% dos graves de COVID-19 apresentam lesdo pancreética, que pode
ter se desenvolvido antes da internacéo do paciente (LIU et al. 2020). No entanto, ainda ha
incertezas sobre os mecanismos fisiopatolégicos envolvidos e a etiologia precisa da lesdo
pancreatica nos casos relatados. A partir disso, realizou-se uma revisao da literatura para
esclarecer a relagdo entre a infeccdo por SARS-CoV-2 e PA.

MATERIAL E METODO

Foi realizada uma revisdo sistematica da literatura. A questdo norteadora da
pesquisa foi: “qual € a relagédo entre a infeccdo por SARS-CoV-2 e PA?”. Foi realizada
uma pesquisa bibliografica nas bases de dados da Biblioteca Virtual em Salude (BVS),
Lilacs (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude), Medline e SciELO
(Scientific Eletronic Library Online), usando os seguintes descritores: “COVID-19” AND
“pancreatitis” com o operador booleano “e”. Artigos foram incluidos se relatassem casos
de PA em pacientes COVID-19. Estudos de revisdo e artigos que tratam de pacientes
pediatricos e pacientes com COVID-19 sem o diagnostico de PA, mesmo se houver
suspeita de lesdo pancreatica, foram excluidos de nossa revisao sistematica. Referéncias
de manuscritos elegiveis foram selecionados para artigos adicionais. Foram utilizados
como critérios de incluséo para a sele¢éo dos artigos: artigos completos publicados dentro
do recorte temporal (2020-2021) e no idioma inglés. Inclui-se todos os artigos de relato
de caso em pacientes. Os dados foram extraidos de cada um dos artigos submetidos a
revisdo do texto completo e incluiram autores, desenho do estudo, nimero da populagéo,
sexo dos pacientes incluidos, idade, comorbidades, sintomas na admisséo, etiologia do
AP, gravidade e complicagdes locais e sistémicas relatadas, método para diagnostico de
COVID-19, admisséo a unidade de terapia intensiva e necessidade de ventilagdo mecéanica.
Estatisticas descritivas foram utilizadas para analisar os dados. Dada a heterogeneidade
da populacéo do estudo e desenho, uma meta-analise nao foi possivel realizar. A reviséao
da literatura secundaria sobre a fisiopatologia do envolvimento pancreatico por SARS-
CoV-2 foi conduzida e a revisdo dos titulos dos artigos, resumos e filtragem para aqueles
que requerem avaliagdo do texto completo foi feita pelo autor principal. A partir disso, apos
a aplicagéo dos critérios de inclusdo, a amostra final desta reviséo da literatura integrativa
foi composta por 25 artigos. A metodologia que foi realizada esta exemplificada conforme
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apresentado na Figura 1.

RESULTADOS

Na primeira fase da busca, um total de 318 artigos foram encontrados nas bases
de dados € apéds a aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusédo restaram 1 artigos no
SciELO, 5 artigos no Medline, 1 artigo no Lilacs e 18 artigos na BVS totalizando 25 artigos,
conforme apresentado na figura 1.

‘ SCELO =2 ‘ ‘ Medline =150 ‘ ‘ LILACS =2 ‘ | BVS = 164 ‘
Critérios de inclus3o: artigos
de 2020 2 2021 e inglés
‘ SeELO =2 ‘ ‘ Medline = 148 ‘ ‘ LILACS =1 ‘ ‘ BVS = 160 |
Critérios  de  inclusio:
relatos de caso
| SGELO =1 | ‘ Medlise = 48 ‘ | LILACS =1 ‘ BVS =48
Critérios de exclusdo:
artigos fora do tema
‘ SeELO=1 | ‘I\-Iedli.ne=9 H LILACS=1 ‘ ‘B\-‘S=32 ‘
Critérios  de exclusdo:
artigos duplicados
‘Sci.ELO=1 | ‘Medline=5 ‘ ‘LIL.&CS=1 ‘ |B\-'s=1s ‘

Figura 1: Resultado da busca bibliogréafica nas bases de dados

Os dados foram coletados e os resultados dos relatos de casos de PA e infecgédo
por COVID19 estéo resumidos no quadro 1. Um total de 32 casos de PA em pacientes
com COVID-19 foi relatado em 25 artigos (19 relatos de caso, 2 séries de casos e 4
cartas ao Editor). Alguns dos casos incluidos nado incluem dados médicos importantes,
incluindo histéria médica prévia do paciente, uma caracterizacdo completa e classificagdo
do episodio PA ou da infecgdo por COVID-19. Embora todos os casos de PA tenham
sido diagnosticados com base nas diretrizes de Atlanta, em muitos casos, a gravidade
do epis6dio de PA nao foi registrada adequadamente ou ndo havia dados disponiveis
suficientes para apoiar a pontuag¢ao de gravidade fornecida (leve, moderadamente grave e
grave). Em poucos relatérios, a gravidade do COVID-19 foi avaliada e diferentes critérios

foram usados, decidiu-se entdo remover este item da revisao.
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Sintomas | Etiolog Compl Diagn.
Ref. Estudo N° Género | ldade | Comorb. Grav VM UTI
R GI PA Sistém Covid19
Dis-funca Swab NF
o R . is-fungédo
Kumar et al", Relato 1 E 67 HT, cwu_rgla X v ND Mode: respi- v X
2020 de Caso abdominal rado (1) - e RT-PCR
ratoria
)
Insufi-
Swab NF
Ibrahim et al* Relato ienci
’ 2(3 M 33 ND vV oV ND Grave ciencia \Y \
2020 de Caso ®) respi- e RT-PCR
ratéria e (2)
renal
- Parada
Elhence et Sériede | o F 31 ND vV v Biliar Grave respi- ND@) |ND |X
al'®, 2020 casos o
ratoria
Cheung et al'* Relato X v Swen e
2020 de Caso 1 M 38 Nenhum ND Leve X  RT-PCR X ND
) @
Swab NF
Brikman et Relato
al's, 2020 de Caso 1 M 61 Nenhum \ \" ND ND ND ¢ RT-PCR ND X
(9)
PA Tipo 1
devid Swab NF
. evido
Liaquat et al'®, Relato
2020 de Caso 1 M 53 Nenhum \4 \ Grave ND o RT-PCR ND X
a niveis (10)
elevados
de IgG4
Bokhari & Relato RT-PCR
Mahmood", 1 M 32 Nenhum \ v ND ND ND X ND
de Caso
2020 (11)
Gonzalo- Relato DRGE, RT-PCR
Voltas et al'®, 1 F 76 dislipi- \Y \ ND Leve Nenhum X ND
de Caso .
2020 demia e
Metabo-
Swab NF
Gadiparthi et Carta ao Obesidade Lico (hiper Mode- Respi-
al'®, 2020 editor 1 M 40 (grau Il) X v rado ratério e RT-PCR v X
trigliceri- 2
demia)
) Parada RT-PCR
Karimzadeh et Relato ;
al, 2020 de Caso 1 F 65 HT, asma X Vv ND X respi- v X
ratoria 2)
Pinte & Carta ao
Baicus?, 2020 editor 1 M 47 Nenhum \ X ND ND ND ND ND ND
Swab NF
Schepis et Relato Mode-
al?, 2020 de Caso 1 F 67 ND X \" ND rado ND e RT-PCR | ND ND
()
i t al Cant RT-PCR
iao et al®, arta ao
2020 editor 1 F 26 Nenhum X Vv ND ND ND ND ND
@)
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Obesidade Swab NF
Aloysius et Relato (grau ll), Respi-
al*, 2020 de Caso ! F 36 ansiedade v v ND Grave ratorio e RT-PCR v X
cronica (12)
Insufi-
Swab NF
. 25 - T
Hadi et al*, Sériede | 3 F 47 | Nemum |V X ND Grave ciéncia v v
2020 casos (13) respi- e RT-PCR
ratéria e (2)
renal
Trombo-
Anand et al*® Carta ao v X RT-PCR
2020 editor 1 F 59 flia, ND ND ND (15) X ND
colecistec- (14)
tomia
Meireles et Relato
al””, 2020 de Caso 1 F 36 CKD, HT \ X ND ND ND ND (16) X ND
Parada RT-PCR
Wang et al?®, Relato -
2020. de Caso 1 M 42 ND X ND Leve res:p!- \ \%
ratoria (12)
Purayil et al®®, Relato RT-PCR
2020 ’ de Caso 1 M 58 ND X ND Leve X Y X
(12)
Laksh Relat RT-PCR
akshmanan elato
et al®, 2020 de Caso 1 M 68 ND X Vv ND Leve Nenhum ND X
(2
K ; Relat RT-PCR
umaran e elato
al 2020 de Caso 1 F 67 ND X \" ND Grave ND ND X
)
Alves et al* Relato AT-PCR
2021 de Caso 1 F 56 ND vV Vv ND Grave ND X \
(1)
Insufi-
Kuriharaet | Relat RT-PCR
urihara e elato ciéncia
al®, 2020 de Caso 1 F 55 ND vV Vv ND Grave rospi- . \ \
ratoria e ©
renal
diabetes
si  aos Relat tipo 2; RT-PCR
imou et al®, elato
2020 de Caso 1 M 67 ' vV Vv ND Grave Sepse \ \"
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Quadro 1. Relatos de casos de pancreatite aguda e infecgdo por COVID19
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Fonte - Souza et al. 2010
' Disfungéo respiratéria ndo completamente estratificada.

2 Os casos sao sinalizados quando o diagnéstico de COVID-19 foi estabelecido na admissédo por
pancreatite aguda (PA).

3 Apenas um paciente teve diagnostico de PA.
4 Diagnéstico COVID-19 feito 62 d apés o inicio da PA.
5 Diagnéstico de COVID-19 feito 34 dias ap6s o inicio da PA.
5 Diagnéstico de COVID-19 feito 91 d ap6s o inicio da PA.

7 Quando apresentado ao DE com PA (1 semana antes, ele foi diagnosticado com COVID-19, mas
nenhum histérico médico é fornecido).

8 O paciente foi readmitido 1 semana ap6s o episodio inicial. Em ambos, teve curso moderado com
evolucgao favoravel sob manejo conservador.

° Diagnéstico de COVID-19 estabelecido 14 dias antes do episoddio PA.
0 Na 22 readmissao por pancreatite autoimune.
" Diagnoéstico COVID-19 estabelecido 1 semana antes da admissao na PA.
'2 Diagnostico COVID-19 ap6s admissdo na PA.
8 Um paciente sem evidéncia de PA.

4 Sintomas gastrointestinais presentes na readmissdo, mas ndao na admisséo inicial com COVID-19
complicados por pneumonia estreptocécica.

5 Diagnéstico de PA estabelecido ap6s o diagnéstico de COVID-19.
'6 Diagnostico de PA estabelecido 11 dias ap6s a doenga COVID-19 inicial (no 7° dia de internagao).

PA Tipo 1: pancreatite autoimune; PA: pancreatite aguda; DRC: doenca renal crénica; COVID-19:
Doenca por coronavirus 2019; F: Feminino; DRGE: doenca do refluxo gastroesofagico; Gl:
Gastrointestinal; HA: Hipertenséo arterial; UTI: unidades de terapia intensiva; M: Masculino; ND: Nao
disponivel; NF: Nasofaringeo; Resp: respiratério; RT-PCR: Reacdo em cadeia da polimerase em tempo
real.

A analise resumida dos relatos de casos revisados revelou que a idade média dos
pacientes era de 51,36 (variagéo, 26-68) anos. Havia 14 (56%) mulheres e 11 (44%) homens
em todos os relatos de casos revisados. Na maioria dos pacientes, os seguintes sintomas
foram observados: febre, tosse seca, dispneia progressiva e sintomas gastrointestinais
tipicos, como dor epigastrica, ndusea, vomito e diarreia por 8 dias. Dor epigastrica foi o
sintoma mais comum. O periodo entre a manifestacéo de PA e o inicio do COVID-19 variou
de 0 a 23 dias entre o primeiro COVID-19 e os primeiros sintomas de PA (periodo médio
de 7 dias). Em 11 casos, a manifestagdo de PA foi relatada varios dias (de 2 a 14 dias)
antes da apresentacao e confirmag¢édo do COVID-19. Em todos os pacientes, a infec¢éo por
COVID-19 foi confirmada por RT-PCR ou Swab NF. PA grave foi o grau de gravidade de
PA mais frequente [9 (36%)]. Houve quatro (16%) casos de pancreatite moderada e cinco
(20%) pacientes com PA leve. Pacientes com PA leve foram tratados de forma conservadora
com repouso intestinal, ressuscitagdo com fluido cristaléide intravenoso, procinéticos

e analgésicos. Suporte nutricional adicional, incluindo nutricdo parenteral, antibioticos
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e medicamentos antivirais, foi usado em alguns casos. Nenhum paciente necessitou de
cirurgia. A internagcdo em UTI foi necesséria em 6 casos (24%). Em todos os pacientes,
a hospitalizacdo foi associada a coexisténcia de pneumonia e insuficiéncia respiratoria.
A maioria dos pacientes se recuperou. Apenas 4 (12,5%) pacientes morreram, e em dois
(6%) pacientes, o acompanhamento ndo foi concluido durante a apresentagdo do caso.
Na maioria dos pacientes, o prognostico foi determinado pela coexisténcia de pneumonia
COVID-19, o que foi notavel para quase todos eles.

DISCUSSAO

Kumaran et al. descreveram o caso de uma mulher de 67 anos com histéria de
dor epigastrica, diarreia e vomitos de 1 dia, um ano apos laparotomia prévia e ressecgcéo
de intestino delgado por estenose da artéria mesentérica superior. Apixaban foi usado
devido a complicagédo trombotica anterior (KUMARAN et al. 2020). A TC realizada na
admissdo revelou colecdo extensa de liquido peripancreatico sem necrose. O estado
clinico da paciente piorou e foi realizada angio-TC, que revelou pancreatite necrotizante.
A paciente foi internada inicialmente nas unidades cirurgicas e posteriormente na UTI
devido a deterioragdo dos sinais vitais. Ela foi tratada de forma conservadora com fluidos
intravenosos e antibidticos intravenosos. O tratamento cirirgico n&o foi necessario™'.

Em uma série de casos, publicada por Elhence et al., trés casos de PA graves com
insuficiéncia respiratoria (complicagdo sistémica da PA) foram positivos para COVID-19
varios dias ap6s o diagnostico de PA (34 a 91 dias da admisséo) (ELHENCE et al. 2020).
Esses pacientes ndo desenvolveram complicacbes respiratérias graves devido ao novo
coronavirus. Uma resposta inflamatéria acentuada no inicio do curso da PA pode levar a
faléncia de 6rgédos e ao desenvolvimento de uma sindrome de resposta antiinflamatéria
compensatoria, um estado de exaustdo imunologica (KUMAR et al. 2020; ALHARMI et
al. 2020; ELHENCE et al. 2020), evitando uma forte resposta inflamatéria ao SARS-
CoV-2. Também foi postulado que a resposta imune na PA, determinada por fatores
genéticos individuais, também pode modular a resposta inflamatéria ao SARS-CoV-2 e
que o COVID-19 pode estar associado a um curso mais suave na maioria desses casos,
especialmente em pacientes mais jovens.

Em relagéo ao tratamento de PA em pacientes com COVID-19, atualmente ndo ha
diretrizes disponiveis e nenhuma recomendacao especifica pode ser feita. Medidas gerais
de suporte e ressuscitagdo com fluidos guiadas pelo estado hemodinamico do paciente sdo
a base do tratamento de PA. No entanto, é aconselhavel um monitoramento cuidadoso, pois
muitos pacientes com COVID-19 podem representar desafios especificos e imprevisiveis.
Medicamentos sabidamente causadores de lesdo pancreatica devem ser considerados
para suspenséo, de acordo com sua indicagéo, o estado clinico do paciente e sua relagéo
risco-beneficio.
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Cheung et al. descreveram o caso de um homem de 38 anos com febre e dor
epigastrica. Os testes de laborat6rio revelaram um alto nivel de lipase. A TC abdominal
mostrou PA. O diagnostico de PA idiopatica foi feito. Ele recebeu tratamento conservador
com fluidos intravenosos, tornou-se clinicamente estabilizado e recebeu alta (CHEUNG et
al. 2020).

Brikman et al. relataram o caso de um homem de 61 anos com febre, dispneia e
tosse ha 5 dias. Ap6s 3 dias da admisséo, desenvolveu pneumonia COVID-19 grave. Foi
administrado tratamento anti-COVID-19 tipico. No dia 14, dor abdominal difusa repentina,
anorexia, leucocitose e aumento dos niveis de lipase foram observados. A TC abdominal
mostrou sinais de pancreatite. O PA foi diagnosticada e o tratamento de suporte, incluindo
fluidos intravenosos e analgesia, foi aplicado. A condigéo clinica do paciente melhorou ap6s
2 dias de tratamento conservado (BRIKMAN et al. 2020).

Bokhari et al. descreveram o caso de um homem de 32 anos com forte dor abdominal,
febre e vomitos 1 semana apds o diagnéstico de COVID-19. As investigacbes laboratoriais
e radiologicas revelaram um diagnéstico de PA. Ele foi submetido a tratamento conservador
com fluidos intravenosos, analgésicos, antibioticos e antieméticos e recebeu alta apés 3
dias em bom estado geral (BOKHARI et al. 2020).

Gadiparthi et al.relataram o caso de um homem obeso de 40 anos (IMC =38,8kg/m 2)
com dor epigastrica intensa com irradiagé@o para as costas por 2 dias e lipase e triglicerideos
séricos elevados em exames laboratoriais. A tomografia computadorizada (TC) abdominal
mostrou inflamac&o peripancreatica extensa e liquido ao redor e foi diagnosticada PA. O
paciente foi internado na UTI, sendo utilizada insulinoterapia intravenosa. No dia 1 na UTI,
uma febre e insuficiéncia respiratéria aguda foram observadas neste paciente e terapia
de oxigénio suplementar foi necessaria. Entdo, COVID-19 foi confirmado. No 6° dia de
internacéo, ele recebeu alta em condicéo estavel (GADIPARTHI et al. 2020).

Karimzadeh et al. descreveram uma mulher de 65 anos com dor epigéstrica,
nauseas, calafrios e mialgia por 5 dias. No dia 2, desenvolveu-se uma leve falta de ar. ATC
de térax revelou consolidacao irregular subpleural bilateral e opacidades em vidro fosco.
O paciente foi internado na UTI e recebeu oxigénio suplementar. No dia 5, os niveis de
amilase e lipase aumentaram. A TC de torax revelou pneumonia COVID-19, enquanto a
TC abdominal néo relatou anormalidades. Foram utilizados tratamento intravenoso e oral
(medicamentos antivirais e antibi6ticos), oxigenagao e cuidados de suporte. Recebeu alta
em boas condigdes clinicas ap6s 18 dias (KARIMZADEH et al. 2020).

Pinte et al. relataram o caso de um paciente masculino de 47 anos com COVID-19
sem histérico médico significativo e apenas com tosse seca por uma semana. No dia 12,
ele se queixou de forte dor epigastrica com irradia¢do para as costas, nduseas, constipacéo
e falta de flatos. A TC mostrou opacidades em vidro fosco subpleurais bilaterais dispersas,
lesbes edematosas na regido caudal do pancreas e distensédo intestinal sem evidéncia de

obstrucdo. De acordo com os critérios modificados de Atlanta, o paciente foi diagnosticado
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com PA complicada por ileo (PINTE et al. 2020).

Em julho de 2020, Schepis et al. relataram o caso de uma mulher de 67 anos com
febre, dor epigastrica e vomitos, apds recente internagdo por PA edematosa intersticial
de origem desconhecida. Um grande pseudocisto pancreatico (16 cm x 8 cm x 12 cm)
impressionando o estdbmago e opacidades em “vidro fosco” tipicas para pneumonia
por COVID-19 foram mostradas na TC. A drenagem transgastrica guiada por ultrassom
endoscopico do pseudocisto usando o Stent AXIOS e o sistema de entrega avancada
de eletrocautério foi realizada com sucesso. O fluido do cisto foi retirado para exames
laboratoriais. A PCR mostrou RNA SARS-CoV-2 na amostra de pseudocisto. Foi a primeira
deteccdo qualitativa e quantitativa do RNA do SARS-CoV-2 no fluido de uma colegcéao
pancreatica na literatura. Com base neste estudo, os autores apresentaram trés hipoteses
para a doenca pancreatica SARS-CoV-2: (1) O SARS-CoV-2 pode ter um tropismo para
as células pancredticas, levando a um efeito citopatico direto; (2) A presenca de SARS-
CoV-2 na colegao pancreatica pode ser secundaria ao uso de outras células (por exemplo,
células inflamatorias) como cavalos de Troia; ou (3) Pode ser resultado de contaminagéo
retrograda do trato gastrointestinal (SCHEPIS et al. 2020).

Miao et al. descreveram o caso de uma mulher de 26 anos previamente saudavel
com uma historia de 1 semana de vOmitos intensos, dor epigastrica e febre e aumento dos
niveis de lipase em exames de sangue. A TC abdominal realizada no dia 1 (dia 7 desde o
inicio) mostrou edema pancreético. A paciente recebeu alta em bom estado geral ap6s 7
dias de tratamento conservador (MIAO et al. 2020).

Aloysius et al. descreveram o caso de uma mulher hispanica obesa, de 36 anos
(indice de massa corporal (IMC) = 35), com febre, tosse seca, aumento da dispneia,
nauseas, vomitos e diarreia por 8 dias e epigastrica dor que irradia para as costas por 2
d. A paciente foi diagnosticada com PA grave com SDRA e foi internada na UTI. No inicio,
ela foi tratada sintomaticamente com manejo conservador (dieta zero, fluidos intravenosos,
analgésicos e antibidticos empiricos como prevencdo de pneumonia bacteriana).
Posteriormente, foi utilizada suplementagcéo de oxigénio por insuficiéncia respiratoria. Os
sintomas gastrointestinais e respiratérios desapareceram apés 2 semanas da terapia acima
mencionada (ALOYSIUS et al. 2020).

Hadi et al. publicou uma descricdo online de trés casos de PA em pacientes com
COVID-19. Os autores descreveram trés membros da familia (uma filha de 47 anos, uma
mae de 68 anos e um pai de 71 anos) internados com COVID-19 na unidade de terapia
intensiva (UTIl) em marco de 2020. Em dois deles, PA associado com SARS-CoV-2 foi
relatado. Outras causas de PA foram descartadas na filha e na mae. Em todos os pacientes,
diferentes sintomas gastrointestinais estavam presentes. Todos os pacientes foram
internados na UTI. Os dois casos descritos naquele trabalho foram caracterizados por PA
grave, levando a insuficiéncia de multiplos 6rgéos, incluindo dificuldade respiratéria em
adultos e insuficiéncia renal. O pai foi internado na UTI devido a insuficiéncia respiratéria
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induzida pelo COVID-19 e sintomas gastrointestinais, mas nele a PA n&o foi confirmada
(HADI et al. 2020).

Anand et al. relataram o caso de uma mulher de 59 anos com COVID-19 [confirmado
por reacdo em cadeia da polimerase da transcriptase reversa (RT-PCR)] e sintomas de
PA. Colecistectomia e trombofilia foram relatadas em seu histérico médico. No inicio,
ela foi internada no pronto-socorro (PS) com febre, tosse, dor de garganta e mialgia. Foi
administrada vancomicina intravenosa para pneumonia estreptococica complicada com
COVID-19. Ela recebeu alta no dia 5 com continuacao da doxiciclina. Apds 5 dias, ela foi
readmitida devido a febre, dor abdominal, constipacdo e aumento da proteina C reativa
e contagem de leucdécitos nos resultados laboratoriais. A TC realizada no dia 3 mostrou
edema pancreatico e peripancreatico (o pancreas estava atréfico anteriormente). A PA foi
diagnosticada. Foi utilizado tratamento conservador e a paciente recebeu alta apés 7 dias
(ANAND et al. 2020).

Meireles et al. descreveram o caso de uma mulher negra de 36 anos com pneumonia
por SARS-CoV-2, com tosse seca, falta de ar e febre ha 4 dias. Durante a oxigenoterapia
suplementar para pneumonia, no dia 7 (dia 11 da doenca), foram relatados néuseas,
vomitos e dor epigastrica, sem febre ou outros sinais fisicos, mas com niveis aumentados
de amilase e lipase nos exames de sangue. A terapia de suporte foi usada e a melhora
clinica, laboratorial e radiolégica foi alcancada (sem patologia pancreética na TC no dia 3)
(MEIRELES et al. 2020).

Em setembro de 2020, Wang et al. relataram os dois primeiros casos de PA
induzida por COVID-19. Os autores descreveram dois casos de COVID-19 com PA como
manifestacdo inicial em Wuhan, China. O primeiro paciente (um homem de 42 anos
com nausea e dor epigastrica com irradiacdo para as costas por 3 dias) morreu apesar
do suporte ventilatério mecéanico maximo e suporte de circulagdo, enquanto o segundo
paciente (um homem de 35 anos com dor epigastrica irradiada nas costas, niuseas e
vomitos) foi finalmente melhorado e teve alta. No primeiro paciente, foram administrados
somatostatina, inibidores da bomba de prétons e liquidos. Em seguida, foram relatados
desconforto toracico e dispneia. A TC de térax no dia 4 mostrou multiplas opacidades em
vidro fosco pulmonares bilaterais. Usou-se terapia com Arbidol e oxigenag¢do. No entanto,
sua dispneia piorou. No dia 6, uma parada cardiaca subita foi relatada. Ressuscitacéo
cardiopulmonar, Intubagcédo traqueal, terapia de sedagdo e ventilagdo mecénica foram
administradas. Em seguida, foi admitido na UTI, sendo iniciada a terapia renal substitutiva
continua (TRCS) no dia 9 devido a insuficiéncia renal aguda. Apesar da terapia intensiva,
o paciente faleceu no dia 10. No segundo paciente, foram utilizados nutricdo enteral,
somatostatina, inibidores da bomba de prétons, arbidol e liquidos. A TC abdominal (no dia
6 da doenga) mostrou edema pancreatico e peripancreatico e espessamento fascial pré-
renal e fluido sem dilatacéo biliar ou microlitiase. Apds o tratamento, seu estado melhorou e

ele recebeu alta. Os autores observaram que o numero de linfocitos T no sangue periférico
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diminuiu nesses dois pacientes. Uma contagem diminuida de linfécitos T € comum em
COVID-19 grave, indicando que este coronavirus pode comumente atacar linfécitos T. A
contagem de células T estava extremamente baixa no primeiro paciente apo6s a infeccéo
por SARS-CoV-2, e o paciente morreu apesar dos suportes de circulagdo do suporte
ventilatério mecanico maximo. De acordo com os autores, uma contagem baixa de células
T pode ser um fator de mau prognostico em pacientes com COVID-19 (WANG et al. 2020).

Purayil et al. relataram o caso de um paciente do sexo masculino de 58 anos
com febre, vOmitos e dor epigéastrica por 3 dias, sem diarreia ou sintomas respiratorios e
com niveis elevados de amilase e lipase nos exames de sangue. A TC de térax revelou
pneumonia por COVID-19. Na ultrassonografia, o pancreas nédo era visivel. Seu quadro
clinico melhorou ap6s o tratamento conservador (PURAYIL et al. 2020).

Lakshmanan et al. relataram o caso de um homem de 68 anos com pneumonia e PA
manifestando-se com nauseas, vomitos e anorexia, sem dor abdominal, com aumento dos
niveis de amilase e lipase em resultados laboratoriais. A TC abdominal mostrou inflamagao
pancreatica e peripancredtica tipica de PA. Foi utilizado tratamento conservador (fluidos
intravenosos, analgésicos, antibidticos e antieméticos). Ap6s 7 dias de tratamento, teve alta
em boas condigbes clinicas (LAKSHMANAN et al. 2020).

Alves et al. descreveram o caso de uma mulher de 56 anos com tosse seca, dispneia,
mal-estar geral e dor epigéastrica por varios dias. A TC mostrou pneumonia COVID-19 e
anormalidades pancreaticas, como aumento do parénquima da cauda e retardo de gordura
retroperitoneal circundante. Além disso, os niveis de amilase e lipase estavam elevados. De
acordo com o Escore de Glasgow Modificado (3 pontos), foi diagnosticada PA grave, mas
sem complicagbes. Foi utilizada terapia de suporte (fluidos intravenosos e dieta branda). O
paciente recebeu alta hospitalar apés 35 dias de internacdo em bom estado geral (ALVES
et al. 2020).

Kurihara et al. descreveu o caso de um paciente de 55 anos com febre e tosse ha 1
semana. O paciente foi intubado por desconforto respiratorio grave por meio de estratégias
ventilatérias mecénicas de protecdo pulmonar e foi utilizado suporte de oxigenagéo por
membrana extracorpérea veno-venosa percutanea. Além disso, foram administrados
antibiéticos intravenosos (meropenem e vancomicina), um agente antiviral oral (favipiravir)
e CRRT para lesado renal aguda. No dia 14, os exames de sangue mostraram enzimas
pancreaticas elevadas. O paciente ndo conseguiu descrever nenhuma dor abdominal devido
a sedacao. Suspeitou-se de PA e foi realizado exame ultrassonografico. A ultrassonografia
néo revelou dilatagdo do ducto pancreéatico, tumor no pancreas ou célculos do ducto biliar.
No dia 23, a TC mostrou aumento difuso do parénquima e encalhe da gordura retroperitoneal
circundante, e PA foi diagnosticado. O paciente recebeu alta ap6s 40 dias de tratamento
intensivo (KURIHARA et al. 2020).

Simou et al. descreveram o caso de um paciente de 67 anos com historia de diabetes
tipo 2 tratado com antidiabéticos orais que havia sido submetido a uma colecistectomia
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10 anos antes, com obesidade (IMC de 34 kg / m 2), febre, dispneia, mialgia e artralgia
sem sinais abdominais associados persistindo por 10 d. A pneumonia COVID-19 com
insuficiéncia pulmonar foi reconhecida e tratamentos tipicos foram administrados, incluindo
oxigenoterapia, hidroxicloroquina, azitromicina, metilprednisolona, vitamina C1, zinco e
heparina de baixo peso molecular. No dia 5, o estado do paciente piorou e desenvolveu
sepse. No dia 13 thdia, uma tomografia computadorizada demonstrou pancreatite aguda
em estagio C de acordo com a classificagdo de Balthazar. A lipasemia foi detectada em
exames de sangue. Apesar da terapia intensiva, o paciente teve uma evolucao desfavoravel
e morreu no dia 18 (SIMOU et al. 2020).

Acherjya et al. relataram o caso de uma médica de 57 anos com céancer de mama
e laringe, com febre, dores generalizadas no corpo, fadiga, artralgia e perda do olfato
por 2 dias. Ela foi tratada para pneumonia COVID-19 (favipiravir, dose profildtica de
enoxaparina e inalagdo de oxigénio). No dia 5 ap6s o inicio dos sintomas, sua saturacéo
de oxigénio diminuiu para 87%. Nos dias 6 e 9, foi observada dor epigéastrica intensa com
irradiacdo para as costas e vOmitos. Hiperlipasemia estava presente, e a TC abdominal
mostrou um pancreas moderadamente inchado. Portanto, a PA foi reconhecida e tratada
conservadoramente (dieta zero, fluidos intravenosos, antibi6ticos intravenosos de amplo
espectro, omeprazol e cloridrato de petidina). Ela recebeu alta em bom estado geral ap6s
14 dias sem quaisquer complicac¢des relacionadas a pancreatite (ACHERJYA et al. 2020).

Por fim, deve-se acrescentar que, segundo alguns autores, a associagéo etiologica
entre PA e COVID-19 é controversa. Juhasz et al. questionaram o papel do COVID-19
na etiologia da PA. Na revisdo sistemética dos autores registrada no PROSPERO como
“Pancreas Envolvimento em COVID-19: Uma revisdo sistematica”, seis relatos de casos
e dois estudos de coorte retrospectivos foram analisados. Em todos os casos de PA, a
infeccéo por SARS-CoV-2 foi confirmada por RT-PCR, mas ndo houve analise etiolbgica
adequada. Apesar dos critérios revisados de Atlanta usado para reconhecimento de PA,
um alto risco de viés em relatos de caso foi observado pelos autores (JUHASZ et al. 2020).
Os autores aconselharam fortemente todos os médicos a realizarem uma andlise etiologica
adequada antes de um diagnostico de PA relacionada a COVID-19. Na opini&éo dos autores
revisados, 0s mecanismos potenciais de lesdo pancreatica em COVID-19 devem ser
investigados por estudos de pesquisa béasica usando modelos animais, a fim de avaliar
uma possivel associagéo etioldgica entre SARS-CoV-2 e PA (JUHASZ et al. 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

Numerosos estudos demonstraram uma associa¢éo entre COVID-19 e PA. Em nossa
opinido, os sintomas desde o inicio da doenga indicam dano pancreatico direto pelo virus.
Os sintomas de pancreatite que aparecem ap0s varios dias de duragéo da doenca podem
ter resultado de uma tempestade de citocinas e resposta hiper inflamatéria generalizada.
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Arevisdo da literatura mostra que o SARS-CoV-2 parece ser um novo fator infeccioso
etiolégico da PA. Todos os casos relatados foram confirmados e documentados usando os
critérios revisados de Atlanta para reconhecimento de PA: (1) dor abdominal; (2) amilase ou
lipase elevada (> 3 vezes o limite superior); e (3) resultados de estudos radiol6gicos mais
teste de PCR para confirmacgao de infecgdo por SARS-CoV-2. A PA associada a COVID-19
ocorre em cada sexo e em todas as idades, em pacientes com e sem comorbidades. PA
em COVID-19 pode ser relatada no inicio ou ap0s varios dias da doenga. Geralmente, esta
associada a pneumonia.

Portanto, ha fortes evidéncias para uma associacéo entre PA e COVID-19, mas o
diagnéstico de PA relacionada a COVID-19 é desafiador, porque outros fatores etiol6gicos
potenciais devem ser excluidos. E importante atentar para a associagdo entre infecgdo por
COVID-19 e PA. Todos os fatores etiol6gicos conhecidos, incluindo medicamentos usados
na doenca COVID-19, devem ser descartados para o reconhecimento de PA secundaria
ao COVID-19. Por outro lado, em alguns casos, a PA pode ndo ser uma consequéncia da
infeccéo por SARS-CoV-2, mas pode coexistir independentemente do COVID-19.

Respondendo a pergunta no titulo deste artigo, nosso conhecimento sobre SARS-
CoV-2, incluindo conhecimento sobre a relagdo exata entre a infecgdo por PA e COVID-19
e 0 mecanismo fisiopatol6gico da PA secundéria a infecgdo por SARS-CoV-2, ha limitagbes
e se faz necessaria a complementagéo por estudos adicionais envolvendo experimentos
em modelos animais e estudos multicéntricos de coorte envolvendo um grande nimero de
pacientes para esclarecer a lesdo pancreatica SARS-CoV-2. Além disso, precisa-se explorar
diretamente uma relacdo causal entre SARS-CoV-2 e PA. E é de extrema importancia a
criagdo de estratégias terapéuticas adequadas para pacientes com PA e COVID-19.
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