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PERFURACAO INTESTINAL CAUSADA PELO COVID-19

Intestinal perforation caused by COVID-19
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INTRODUCAO

\

medida que a pandemia de Coronavirus Disease -
2019 (COVID-19) se dissemina pelo mundo, novas

manifesta¢Ges clinicas sdo descobertas e relatadas.
Além do quadro clinico respiratorio, ja foram descritas insuficiéncia
renal aguda®, hipercoagulabilidade®, vémitos e diarreia®.

O Instituto do Cancer do Estado de S&o Paulo (ICESP) ja
realizou mais de 8500 procedimentos cirdrgicos para o tratamento
do cancer colorretal. E um dos hospitais associados & Faculdade
de Medicina da Universidade de Sao Paulo, que até o momento
ja tratou de mais de 3000 pacientes com COVID-19 moderada
ou grave em regime de internacao hospitalar.

Apresentamos um caso de perfuracdo intestinal provocada
porisquemia secundaria atrombose microcirculatériado célon,em
paciente submetido ao tratamento cirrgico do cancer colorretal.

RELATO DE CASO

Homem de 92 anos, com diagnostico de adenocarcinoma
de reto, procurou o pronto-socorro em abril de 2020 devido ao
quadro clinicode suboclusdointestinal. Apresentava antecedentes
pessoais de hipertensdo arterial e doenca renal crénica ndo-dialitica.
Tomografia (TC) de térax e abdome mostrou-se sem alteragbes
pulmonares, com multiplas metastases hepaticas, a maior delas
com 3,0 cm, e com distensdo de célon e delgado. Submetido
a laparotomia exploradora, foi encontrado tumor em reto alto
causando obstrucao do transito intestinal e metastases hepaticas.
Foirealizada retossigmoidectomia com fechamento do coto retal
em fundo cego, e colostomia terminal.

No pds-operatdrio, recebia dieta e apresentava transito
intestinal até 0 3° PO, quando passou a tertosse e febre. Investigacdo
laboratorial mostrou aumento da proteina C reativa (PCR, Figura
1). TC de térax revelou consolidagdo em base pulmonar direita.
Avaliacdo da equipe da infectologia apontou quadro clinico e
radiolégico compativel com pneumonia bacteriana. Iniciada
antibioticoterapia com piperacilina-tazobactam, mantida durante
cinco dias, com boa resposta, passando a receber levofloxacino.
Obteve alta no 8° dia de PO, com melhora clinica, queda do PCR,
boa aceitacdo de dieta e funcionamento da colostomia.

Ap0ds dois dias, no 10° PO, ele retornou ao pronto-socorro
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queixando-se de dor abdominal difusa, oliguria e tosse. Ao
exame abdominal apresentava colostomia ndo funcionante e
dor abdominal a palpagédo, sem sinais de peritonite. Na analise
laboratorial, apresentava leucocitose de 19.000 células/mm?, com
92% de neutrdfilos e PCR de 110mgy/I (intervalo de normalidade
<5,0 mg/I), além de disfuncéo renal com aumento da creatinina
de 1,58 mg/dl para 3,7 mg/dl e da ureia de 56 mg/dl para 110
mg/dI (Figura 1). TC de abdome demonstrou pneumoperitonio,
sem colecdes livres, com distensdo difusa de alcas de delgado.
Foiindicadalaparotomia exploradora, que evidenciou perfuragdo
puntiforme em colon descendente a 10 cm da colostomia, com
peritonite fecal bloqueada por alcas de delgado. Foi ressecado
segmento do colon descendente perfuradoa 10 cm da colostomia,
realizada lavagem exaustiva da cavidade, colostomia terminal e
introduzido antibioticoterapia com meropenem.

Devido ao quadro clinico concomitante pulmonar foi
encaminhado a UTI, mantido entubado com droga vasoativa,
sonda nasogastrica, antibioticoterapia e nutricdo parenteral.
Mantinha débito elevado pela sonda nasogastrica. A partir do
1° PO recebeu terapia anticoagulante para profilaxia de eventos
tromboembdlicos. Foi extubado no 3° PO, recebendo alta da UTI.
No 5° PO apresentou piora do quadro respiratério, com desconforto
e queda da saturacdo de oxigénio e elevacdo da PCR. A TC de
térax (Figura 2), demonstrou multiplas opacidades emvidro-fosco
bilaterais. Foram observados valores de Dimero-D de 3225 ng/
ml e DHL de 638 U/I. Foi coletado swab naso e orofaringeo para
pesquisa do Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2
(SARS-CoV-2). Devido a queda da saturacdo de oxigénio mesmo
com suplementagdo com mascaraa 100%, foi novamente internado
na UTI, de imediato submetido a intubacdo orotraqueal, mantido
em ventilacdo mecanica e isolamento.

Na evolucéo clinica o swab resultou positivo, com piora
das condicGes gerais: ileo adinamico, insuficiéncia renal aguda
com creatinina atingindo 5,0 mg/dL, necessidade de altas doses
de drogas vasoativas, e de antibioticoterapia com meropenem,
vancomicina e anidulafungina. Foi extubado no 28° PO apos
melhora do quadro respiratério. Recebeu alta da UTI no 30° PO,
porém evoluiu em comavigil, segundo avaliacdo do neurologista.
Evoluiu ao obito no 36° PO.

Estudo anatomopatoldgico da peca da reabordagem
cirtrgica evidenciou alteragGes tromboticas da microcirculacdo
do colon descendente perfurado (Figura 3).
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FIGURA 1 - Curva de PCR sérico

FIGURA 2 - TC de térax no 5° PO

FIGURE 3 —Microscopia do espécime cirdrgico: A) necrose parcial
ou totaldamucosa intestinal, com edema, inflamacdo
e areas de hemorragia (4x, H&E); B, C e D) areas de
necrose de tecido adiposo e alteragdes vasculares,
tais como congestdo e trombos em organizagdo.

DISCUSSAO

Relatamos caso de paciente submetido ao tratamento
cirurgico de urgéncia por cancer colorretal, sem sinais ou
sintomas de COVID-19. No momento de sua admissdo, ndo
apresentava suspeita e ndo foi realizado o swab nasofaringeo
para pesquisa do virus por RT-PCR. Entretanto, em sua evolugao
pos-operatdria, quando passou a apresentar sinais e sintomas
compativeis com COVID-19, foientdo realizado o teste e confirmada
a infeccdo pelo SARS-CoV-2, a qual levou as complicagoes
renais, pulmonares e gastrointestinais, que provocaram o ébito.

Apesar de ter apresentado manifestacGes respiratorias graves,
elas foram revertidas com o suporte intensivo e o tratamento
multidisciplinar, sendo mais significativo para o desfecho
desfavoravel do caso o acometimento do trato digestivo, com
perfuragdo intestinal, sepse de foco abdominal e disfuncao de
multiplos 6rgéos, secundaria ao processo infeccioso.

Sintomas gastrointestinais, tais como diarreia, nauseas e
vomitos, sdo descritos em pacientes com COVID-19, e podem
ocorrer até mesmo na auséncia de manifestacdes respiratorias®,
sendo relacionados a inflamacdo intestinal® provocada pelo
processo virotico.

Este é o primeiro relato descrito na literatura de perfuracdo
intestinal decorrente da trombose da microcirculacdo, associada
ainfeccdo pelo SARS-CoV-2, com avaliacdo histopatologica de
que temos conhecimento.

Além dos sintomas respiratérios e gastrointestinais,
a infeccdo pelo SARS-CoV-2 produz resposta inflamatéria
desencadeada pela rapida replicacdo viral e destruicdo celular,
recrutando macréfagos e mondcitos, e induzindo a liberagéo
de citocinas e quimiocinas, tais como IL-1 B, IL-2, IL-6, IL-7 e
IFN- y*. Estas citocinas induzem formacédo de trombina através
da liberacdo do fator tecidual pelas células endoteliais, e
por tornarem disfuncionais os mecanismos anticoagulantes
naturais. Além disso, a fibrindlise encontra-se prejudicada
pelo aumento do inibidor do ativador do plasminogénio 1,
tornando inadequada a depuracdo de fibrina®'. Assim, esta
tempestade de citocinas®acaba porinduzir ativagdo da cascata
de coagulacéo, causando fenémenos trombéticos, que podem
se manifestar em diversos territorios vasculares.

Jaforam descritos trombos em arteriolas na microcirculacdo
pulmonar’ tanto em areas de parénquima pulmonar normal
quanto na do tecido danificado pelos efeitos do virus. Estudo’
de nosso Departamento de Patologia demonstrou o beneficio de
terapia anticoagulante para melhorar a oxigenacao de pacientes
criticos, conduta que foi aplicada neste caso. Encontramos na
literatura relato de quadro de necrose intestinal aguda® secundaria
aos efeitos trombdticos microcirculatérios provocados pelo
novo coronavirus. Além da trombose pulmonar e intestinal,
foi observado aumento expressivo da incidéncia de trombose
venosa profunda em pacientes internados em UTI devido a
COVID-19, chegando a 85%, mesmo em uso de anticoagulacdo
profilatica®. Lesdes cutaneas isquémicas nas extremidades
sdo descritas em pacientes com forma grave da COVID-19,
consequentes aos disturbios tromboticos™.

Os trombos em arteriolas visualizados neste caso e
representados na Figura 3, sdo semelhantes aos trombos
descritos em autodpsias’ na circulacdo pulmonar de pacientes
que foram a ébito por COVID-19.

O estudo macroscopico da peca cirdrgica demonstrou
um segmento de célon medindo 4,5 cm em comprimento, com
sua serosa contendo material fibrinoso. A parede intestinal
era adelgacada e demonstrava uma area de perfuracgdo focal.
A mucosa era hemorragica. Nos achados microscépicos,
observaram-se alteragdes no padréo isquémico, com necrose
parcial ou total da parede intestinal e areas de perda de
mucosa, edema, inflamacdo e hemorragia. Na subserosa,
necrose do tecido adiposo com congestdo e varios trombos
vasculares em organizacao (Figura 3). Provavelmente, a trombose
microcirculatdria intestinal observada no caso descrito levou
a isquemia da parede do célon, culminando com perfuracdo
intestinal, que provocou necessidade de reabordagem cirdrgica.

Tendo em vista a observacdo das potenciais complicacdes
provocadas pelo COVID-19 no pds-operatorio, a comissdo de
controle de infeccdo hospitalar passou a realizar o swab para
pesquisa do SARS-CoV-2 em todos os pacientes antes do
procedimento cirlrgico de urgéncia. Em operacdes eletivas, o
teste é realizado 48 h antes do procedimento, e caso positivo
suspende-se o procedimento sempre que possivel.
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