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COMENTáRIO EDITORIAL 

Miocardite por COVID-19 é uma nova 
ameaça no mundo real?
Marcelo W. Montera, MD, PhD*

* FACC, FESC, FHFA-ESC. Doutor em cardiologia pela USP. Coordenador do centro de insuficiência cardíaca do Hospital Pró-Cardíaco.

A 
presença de injúria miocárdica associada a infecção pelo coronavírus 2019 (COVID-19) foi identificada em cerca de 7% a 36% dos pacientes, 

e demonstrou estar relacionada com maior gravidade 

de injúria pulmonar, uma maior taxa de intubação, disfunção orgânica e maior mortalidade. 1-4
O diagnóstico de injúria miocárdica nos estudos 

epidemiológicos, foi baseado na presença de níveis ele-

vados de biomarcadores como troponina I podendo ou 

não estar associado a alterações no eletrocardiograma ou métodos de imagem. 5,6
Dentre as hipóteses diagnósticas inicialmente 

formuladas sobre os fatores causais envolvidos na 

injúria miocárdica na ausência de doença coronariana, 

a miocardite aguda se estabeleceu como principal pos-

sibilidade. Os mecanismos etiopatogênicos envolvidos 

no desenvolvimento da miocardite no contexto da infecção pelo COVID-19 ainda não estão bem definidos, 
em decorrência de que os estudos epidemiológicos da COVID-19 não comprovaram de forma consistente a 
presença de miocardite através de avaliação histológica 

ou pesquisa viral miocárdica, por não terem realizado biópsia endomiocárdica ou necropsia, pela dificuldade 
logística e pelos riscos de contaminação no contexto de 

uma pandemia.

Os mecanismos etiopatogênicos comumente aven-

tados como possíveis determinantes da injúria mio-

cárdica seriam por: 1) injúria miocárdica direta pelo vírus COVID-19; 2) inflamação e trombose relacionadas 
a atuação das citocinas secundarias a hiperatividade 

do sistema imune, que ocasionam disfunção endotelial 

e hipercoagulabilidade da macro e microcirculação, 

favorecendo a instabilidade da placa aterosclerótica 

coronariana e a trombose macro e microvascular, 

subsequentemente induzindo a síndrome coronariana 

aguda ou a injúria miocárdica difusa; 3) hipoxemia em 

decorrência da injúria pulmonar pela agressão viral, 

que pode estar associada a trombose intravascular pulmonar;4) redução da ECA2 pela atuação direta do COVID-19, favorecendo vasoconstrição e perda dos 
efeitos cardioprotetores por redução de expressão da Angiotensina 1-7; 4) síndrome de Takotsubo pela 
associação do estresse emocional com hiperatividade 

simpática e das citocinas.

A análise retrospectiva de estudos clínicos e série 

de casos, onde foram realizadas análise histológica 

com imuno-histoquímica e pesquisa viral de amostras 

obtidas por biópsia endomiocárdica ou em estudos de 

necropsia, estabeleceram uma melhor compreensão 

quanto aos mecanismos etiopatogênicos envolvidos no 

desenvolvimento da injúria miocárdica nos pacientes com COVID-19. 
A agressão miocárdica mediada pelas citocinas tem se 

constituído como principal mecanismo etiopatogênico da miocardite na Infecção por COVID-19. 7 A hiperati-
vação do sistema imunológico, descrito como tempes-

tade citocínica, ocorre principalmente nas formas mais graves de injúria pulmonar e resposta inflamatória sistêmica da COVID-19. 8,9 As citocinas ocasionam 
alterações na hemostasia promovendo uma condição 

de hipercoagulabilidade que favorece a trombose micro 

e macrovascular com consequente isquemia e injúria 

miocárdica. 10 Isto tem sido demonstrado em relatos de 

casos de pacientes com quadro clínico de infarto agudo do miocárdio com supra do segmento ST com COVID-19, 
com ausência de obstrução coronariana e com trombose 

microvascular 11 ou em situações de trombose de stent 

coronariano. 12 Bois et al. 13 demonstraram através 

de estudo de necrópsia, a presença de micro trombose 

vascular coronariana associada a uma redução da ex-

pressão endotelial arteriolar da ECA2 com ausência de 

detecção viral miocárdica na maioria dos pacientes com COVID-19. Outros mecanismos fisiopatológicos ocasio-

nados pela hiperatividade citocínica principalmente 
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mediada por IL-6, IL-1β e TNF-α também relacionados 
a dilatação e disfunção ventricular, seriam a indução de agressão inflamatória miocárdica principalmente por macrófagos, monócitos e linfócitos T 14-18 ,alteração da 
homeostase do cálcio com aumento do cálcio intracelular 

no cardiomiócito e redução da expressão da ECA2/Ang 1–7 associado ao aumento da Angiotensina II induzindo a proliferação de fibroblastos com consequente fibrose miocárdica. 19-26 
A detecção de miocardite em pacientes com injúria miocárdica com infecção por COVID-19, foi demons-trado por Halushka em 7% dos pacientes em estudos de necropsia, e de 4,5% em séries de casos de pacientes submetidos a BEM. 27 Estes resultados demonstraram uma reduzida prevalência de miocardite por COVID-19 

e que possivelmente os estudos epidemiológicos iniciais 

superestimaram o diagnóstico por terem baseado o 

diagnóstico de injúria miocárdica por critérios clínicos 

laboratoriais, sem comprovação histológica. Outros fa-

tores como alteração da permeabilidade da membrana 

celular do cardiomiócito permitindo o extravasamento de proteínas intracelulares, insuficiência renal, hipóxia, 
aumento do consumo de oxigênio miocárdico, sepse e 

Takotsubo, podem estar presentes nos pacientes com COVID-19, ocasionando aumento dos níveis séricos de 
TpI sem decorrer de injúria miocárdica.

A hipótese da miocardite induzida por agressão direta pelo vírus COVID-19, não foi demonstrado nos 
estudos em que foram realizadas pesquisa viral no 

miocárdio através de estudos de necropsia, onde não se 

evidenciou a invasão do cardiomiócito pelo vírus, sendo 

somente detectado no interstício, em com baixa concen-tração viral, e sem relação com a presença de infiltrado inflamatório. Poucos estudos pesquisaram a presença viral no miocárdio de pacientes com COVID-19, sendo a maioria destes relatos de caso. Linder 28 ao avaliar em tecidos obtidos por necropsia a presença de COVID-19 
através de PCR quantitativo e hibridização em sito, 

nos pacientes onde foram detectados a presença viral 

se observou alta carga viral miocárdica localizada no interstício, não sendo identificado invasão viral do 
cardiomiócito. Achados semelhantes foram relatados por Tavazzi 29 através de biópsia endomiocárdica 

de paciente com miocardite fulminante, através de 

análise por microscopia eletrônica, como também não foi identificada a invasão viral nas células endoteliais 
do miocárdio como demonstrado por Kawakami. 30 

Várias séries de casos em que foram realizadas BEM demonstraram resultados semelhantes, confirmando a ausência de agressão pelo COVID-19 como fator causal da injúria miocárdica. 31-35
A Takotsubo é um outro possível fator etiopatogê-

nico envolvido na injúria miocárdica nos pacientes com COVID-19. 36
Estudo observacional realizado pela Cleveland Clinic 

demonstrou a incidência de Takotsubo na população geral de 1,5% pré-pandemia e de 7,7% durante a pan-

demia, sugerindo uma forte associação de Takotsubo com COVID-19. 37
Em estudo da associação europeia de imagem cardiovascular, observou-se em 2% dos pacientes com COVID-19, alterações no ecocardiograma compatíveis 

com Takotsubo. Achados semelhantes foram descritos 

em estudo observacional do Mount Sinai Hospital, com 4,2% de Takotsubo em 118 pacientes com COVID-19. 38,39
Os possíveis fatores etiopatogênicos envolvidos no desenvolvimento da Takotsubo na COVID-19 seriam o in-

tenso estresse emocional e econômico com consequente 

ansiedade, pânico e depressão que estes pacientes são frequentemente acometidos, 40 hiperatividade imu-nológica com tempestade citocínica, 41 hiperatividade simpática e disfunção microvascular 42,43.
Estes fatores de forma isolada ou quando associados 

promovem a injúria miocárdica com disfunção cardíaca, 

ocasionando a síndrome de Takotsubo. 

O entendimento que a miocardite associada a infecção por COVID-19 tem como principal mecanismo etiopato-

gênico a agressão miocárdica mediada por citocinas em 

decorrência a hiperativação imunológica pela agressão pulmonar e atividade inflamatória sistêmica, deverão 
estimular estudos delineados para avaliação das princi-

pais citocinas envolvidas na disfunção miocárdica, que 

poderão resultar no desenvolvimento de tratamentos específicos que possam impactar na melhora clínica e 
do prognóstico dos pacientes. 
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