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1 INTRODUCAO
A pandemia de Covid-19 € um problema global em andamento, que até a
data 02/05/2023 havia acometido 764 milhdes de pessoas, com um total de 6,9
milhdes de mortes(l) . Apesar da pandemia ndo mais ser considerada uma
emergéncia de saude global(2), a Organizacdo Mundial da Saude continua se
referindo a situacdo como uma pandemia, representando, portanto, um problema

mundial.

A doenca é causada pelo virus SARS-CoV-2 e foi identificada pela
primeira vez nas proximidades de Wuhan, na China no final do ano de 2019.
Apesar de poder afetar multiplos sistemas, como o renal e cardiaco(3), as
principais consequéncias sao respiratérias, tanto no trato respiratorio baixo
quanto no alto (4). Desde sua identificacao inicial, multiplos estudos analisaram
0s Varios aspectos da doencga, pela via clinico-sintomatologica, de tratamento,

diagndstico, aspectos moleculares e achados histopatologicos.



Apesar da importancia de estudos histopatolégicos para compreender a
fisiopatologia e os processos que levam ao agravamento da doenca, até 2020
poucos estudos envolvendo autopsias realizavam autopsias completas,
principalmente gracas a desafios de biosseguranca (5). Por esse motivo, as
autopsias minimamente invasivas (AMI), ja existentes anteriormente, porém em
pouca evidéncia, que ndo requerem procedimentos tdo rigorosos na area de
biosseguranca (como a opcionalidade de uma sala de autdpsia dedicada, ou
uma sala de pressao de ar negativa) destacaram-se como um método alternativo

para analise de cadaveres durante a pandemia de Covid-19 (5).

Compreender a capacidade de deteccdo de alteracdes via AMI é
fundamental caso estas sejam novamente necessarias no futuro. Afinal, a
exemplo do Brasil, houve proibicdo da realizacdo das autopsias completas em
algumas partes do mundo durante a pandemia (6) Apesar de existirem ha
décadas, a aceitabilidade do método varia de cultura a cultura, sendo uma
alternativa polémica em paises angl6fonos(7). Por isto, o presente estudo pode
contribuir com a modificacao da cultura médica, ou confirmar os receios do meio
em utilizar o método. Para tal, sera usado o modelo do pulméao, érgdo-chave na

compreensao da Covid-19.

Como pergunta de investigacdo para guiar o artigo, foi feito o seguinte
guestionamento: As autopsias completas de pacientes mortos por COVID-19 séo
capazes de detectar mais alteragfes histopatologicas relevantes em pulméao que

as autdpsias minimamente invasivas?



2 OBJETIVO

Comparar qualitativamente os achados histopatolégicos em autopsias de
pulmao completas e minimamente invasivas de pacientes que foram a 6bito por

COVID-19.



3 Revisado de Tema
Clinicamente, a Covid-19 é uma infeccdo respiratéria que se caracteriza por
uma amplitude enorme de quadros clinicos, podendo variar portando de leve a
grave. Para a maioria dos individuos, a doenca é semelhante a um quadro gripal,
mas pode facilmente se tornar fatal em pessoas com comorbidades.(8) A doenca
pode inclusive afetar outros 6rgaos fora do aparelho respiratério, como cérebro,

coracgao e rins. (9)

Molecularmente, o virus é composto por RNA ndo-segmentado e senso
positivo, com uma proteina N que compde o nucleocapsideo, uma bicamada de
fosfolipideos, dois tipos de proteina Spike, a S e a HE, a proteina M de
membrana, e a proteina E do envelope. a infeccao € iniciada quando a proteina
Spike do virus entra em contato com a Enzima Conversora de Angiotensina 2,
gue é expressada em pneumdcitos tipo 2, facilitando a entrada do patégeno na

célula epitelial (10).

Imunologicamente, a doenca pode causar linfopenia (11), o que € um
importante marcador prognostico, uma vez que a baixa contagem de linfécitos
tem relagdo com casos mais graves de Covid-19 (12). Mais especificamente,
casos com grave hipoxemia da doenca apresentam niveis reduzidos de células
T CD4+, T CD3+, T CD8+, Células B CD19+ e células Natural Killer CD16+ e

56+ (4). A presenca de comorbidades também é reconhecida como um fator



prognostico importante e agravante da doenga em casos de Covid-19 (13), o que
torna importante a discriminacéo entre autopsias que descrevem comorbidades

e as que nao descrevem nesse artigo.

As principais Citocinas envolvidas na patogénese da doenca sao a
Interleucina-6, a Interleucina-10 e o Fator de Necrose Tumoral-Alfa, que estdo
inversamente relacionadas a contagem de células T, reduzindo a efetividade da

resposta imune adaptativa (14).

7

Patologicamente, no sistema respiratério a doenca € caracterizada por

multiplos danos patoldgicos. Entre eles, € possivel citar:

Dano Alveolar Difuso — A principal manifestacdo patolégica da doenca (14), é
dividia numa fase aguda com edema, membranas hialinas e inflamagéo
intersticial e numa fase subaguda com fibrose dos septos alveolares, e

hiperplasia de pneumacitos tipo 2 (15)

Membranas Hialinas — Com o aumento da permeabilidade vascular decorrente
da inflamacéo, ha extravasamento de fibrina para os alvéolos, que se mistura

com restos celulares, configurando as membranas hialinas (8).

Descamacao Epitelial (8) — “Descolamento” das células epiteliais de sua posi¢cao

habitual.

Edema Septal (8) - Configurado pelo espessamento do septo alveolar

Infiltrado Linfocitario (8) — Caracterizado simplesmente pela presenca de

linfécitos na lamina pulmonar

Microtrombos em Arteriolas Pulmonares (8) — Coagulos na microcirculagcdo

pulmonar



Degeneracéo Hialina (16) — E o acimulo anormal de proteinas no interior das

células

Infarto Pulmonar (16) — Decorrente dos microtrombos, iniciam com a necrose do

tecido pulmonar, seguido pela hemorragia em direcdo aos alvéolos.

Células Gigantes Multinucleadas (16) — Formadas pela unido de macréfagos,

séo grandes células com mais de um nucleo. Podem formar granulomas.
Algumas altera¢6es nédo inclusas no DAD, porém associadas:

Fibrose Pulmonar — Nesse quadro, os niveis do Fator de Crescimento
Fibroblastico e do Fator de Transformacdo de Crescimento beta 1 estédo
aumentados, induzindo a producéo de colageno e fibronectina (17). Outrossim,
citocinas proé-inflamatoérias também presentes no quadro de Covid-19, tal qual o
Fator de Crescimento Derivado de Plaquetas, a Proteina Quimioatraente de
Mondcitos 1, O Fator de Necrose Tumoral Alfa, a Interleucina-6 e a Interleucina-
1b também podem colaborar no processo (18). Por fim, o dano a células epiteliais
pode recrutar fibroblastos, que se diferenciam em miofibroblastos, que produzem
matriz extracelular proteica (18). Além disso, o dano as células epiteliais ndo € a
Gnica fonte de fatores pro-fibroblasticos, uma vez que as células do sistema
imune também podem secretar esses fatores em resposta ao dano ao tecido
pulmonar (19). Como consequéncia clinica, a fibrose pulmonar pode causar
insuficiéncia respiratoria, possivelmente levando a um comprometimento crénico

da funcao pulmonar (8)

Metaplasia Escamosa (8) — Nessa alteracéo, a histologia habitual dos brénquios,
epitélio pseudoestratificado, sofre metaplasia para um tecido epitelial escamoso,

também chamado de pavimentoso



Estes, entre varios outros achados patologicos, foram contabilizados para

avaliar o desempenho das AMI versus as completas.

4 METODOS
4.1 Desenho do Estudo

Trata-se de uma Revisdo Sistematica da literatura.

4.2 Amostragem

O estudo inclui artigos publicados pertinentes a autopsias completas ou
minimamente invasivas em pacientes que foram a o6bito por Covid-19. Os
estudos foram pesquisados pela plataforma PubMed e busca incluir todos os
artigos de relato de caso pertinentes a autopsias de Covid-19 com descricao do
dano histopatolégico e macroscopico em pulmdes em inglés publicados até

outubro de 2023.



Os critérios de excluséo foram para artigos que ndo possuem resumos, ou que
ndo descreveram o total de altera¢gfes patoldgicas, o que significa que um artigo
que contenha apenas as microfotografias histolégicas dos pulmdes, sem
descrever quais os danos encontrados por patologistas capacitados, ndo pode
ser incluso. Além disso, estudos que né&o utilizaram hematoxilina e eosina, ou
que apenas biopsiaram pacientes antes da morte, ou de pacientes que nao
vieram a falecer, ndo foram incluidos. Por fim, autopsias de fetos infectados com

Covid-19 que vieram e a ser abortados também néo foram incluidas.

Os artigos que apenas mencionam autopsias, sem especificar se trata-se do
método minimamente invasivo ou do método tradicional, foram tratados como
estudos de autdpsia tradicional. Bidpsias post-mortem foram tratadas como AMI.
Artigos com menos de 10 pacientes que descreveram achados néo atribuidos a
nenhum paciente tiveram o0s respectivos achados atribuidos a todos os

pacientes.

4.3 Selecéo e Captacéo de Artigos
Os artigos foram via internet pelo pesquisador. Os termos utilizados para
pesquisa foram “Pathology” E “Covid-19” E “Histopathology” E “Autopsy” E

“Lungs” E “Case Report” no PubMed

4.4 Selecao e Captacéao de Artigos
Uma vez pesquisado, o PubMed devolveu noventa e cinco artigos que atendiam
as palavras-chave, todos feitos entre os anos de 2020 e 2023. Desses, trés ndo
possuiam resumo, quatro relatavam casos de pacientes que ndo morreram, ou
morreram depois da bidpsia, trés relatavam casos de pacientes que morreram

por conta da vacina, e ndo pelo virus em si, dois ndo estavam disponiveis na



integra em inglés ou portugués, seis ndo relatavam mortes relacionadas a Covid-
19, dois n&do descreviam analise histoldgica, dois descreviam mortes fetais, trés
ndo descreveram os pulmdes microscopicamente e um nao estava disponivel no
banco de dados, um descreve uma paciente ja analisada em outro artigo, e um
nao utilizou hematoxilina e eosina, restando portanto sessenta e sete artigos,

como indicado na figura 1.



(95 artigos encontrados com os termos chaves de 2020 a 2023)

3 artigos sem resumo

92 artigos restantes

4 artigos relatavam casos de pacientes que
ndo morreram, ou morreram depois da bidpsia

88 artigos restantes

3 artigos relatavam mortes relacionadas a vacina,
e ndo a doenca

85 artigos restantes

2 artigos ndo estavam disponiveis
na integra em portugués ou inglés

83 artigos restantes

6 artigos ndo relatavam mortes relacionadas a Covid-19

77 artigos restantes

2 artigos ndo descreviam andlise histoldgica

75 artigos restantes

2 artigos descreviam mortes fetais

73 artigos restantes

3 artigos ndo descreveram os pulmdes
microscopicamente

70 artigos restantes

1 artigo ndo estava disponivel no banco de dados

69 artigos restantes

1 artigo descrevia uma paciente repetida

68 artigos restantes

1 artigo ndo utilizou hematoxilina e eosina

67 artigos filtrados

Figura 1: Fluxograma do processo de exclusao dos artigos




4.5 Procedimentos de Captacéao de artigos
Os artigos foram colhidos via banco de dados do PubMed, em computadores

com acesso a internet.

4.6 Variaveis
Foram comparados os achados histopatolégicos em pulmao nos dois tipos de

autopsia (completa e minimamente invasiva)

Primeiramente, foi criada por tabela para comparar as comorbidades por
autopsia. Para isso, foram usados os seguintes termos: N&o informa (o estudo
nao informa as comorbidades), nenhuma (paciente sem comorbidades), Unica
(apenas uma comorbidade), multiplas (duas a trés) e exuberantes (quatro ou

mais comorbidades).

Em seguida, as duas proximas tabelas comparam as alteracdes histopatolégicas

nos dois métodos de exame microscoépico.

Por fim, a duas Ultimas tabelas apresentam proporcées novas relativas aos

dados anteriormente apresentados.

Na tabulacao, as alteracdes de cada tipo de autdpsia foram descritas conforme
os termos utilizados no estudo, ou por um sinbnimo aceito pela literatura em

patologia.

4.7 Andlise de Dados



Os dados foram registrados em Excel para gerar uma planilha que facilite a

comparacao dos métodos de autdpsia



5 ASPECTOS ETICOS

O estudo n&o necessita de submissio ao Comité de Etica em pesquisa

6 RESULTADOS

Foram analisadas 180 autépsias, dos quais apenas 23 (12,8%) foram

minimamente invasivas, e 157 (87,2%) sdo completas.

TABELA 1: COMORBIDADES EM AUTOPSIAS COMPLETAS

Autor e Ano Pais de Origem Numero de Comorbidades
Pacientes
Taylor, LauraD  Africa do Sul 1 Nenhuma (0)
(2021)(20)
Manzoor, Daniel  Estados Unidos 3 P1- mdltiplas (2)
(2021) (21) P2- Unica (1)

P3- multiplas (3)

Cama, Viviana Cuba 3 P1- exuberantes
Falcon (2021) (4)
(22) P2- multiplas (2)

P3- exuberantes

(4)



Conde, Pedro
Navarro (2020)
(23)

Angiola
Francesco (2023)
(24)

Kong, Jiangwel
(2023) (25)
Scendoni e
Tombolini (2020)
(26)

Skulic, Miroslav

(2020) (27)

Oprinca e Muja

(2020) (28)

Tsukada, Akinari
(2021) (29)
Lupatriello,
Francesco (2021)

(30)

Espanha

Italia

China

Italia

Estados Unidos

Romeénia

Japéo

Italia

Mudltiplas (2)

P1- maltiplas (2)
P2- exuberantes
(4)

N&ao Informa

P1- maltiplas (3)

P2- Gnica (1)

P1- exuberantes
(18)

P2- mdltiplas (3)
P1- exuberantes
4)

P2- exuberantes
(6)

P3- Exuberantes
(12)

N&o Informa,
idoso

P1- exuberantes
4)

P2- mdltiplas (3)



Knopka, Kristine
E. (2020) (31)
Tsukamoto,
Tetsuya (2021)

(32)

Cirstea, Andreea-
Elena (2020) (33)
Hansen, Torsten
(2021) (34)
Zivkovic, Vladimir
(2022) (35)
Heinrich, Fabian
(2020) (36)
Grimes, Zachary
(2020) (37)
Ruiz-Céceres,
Inmaculada

(2023) (38)

Estados Unidos

Japéo

Romeénia

Alemanha

Sérvia

Alemanha

Estados Unidos

Espanha

1

681

Multiplas (2)

Nao Informa.
Idoso e
pneumonia
bacteriana
concomitante

Nenhuma (0)

Exuberantes (5)

N&o Informa

Unica (1)

P1- Gnica (1)

P2- mdltiplas (3)
Comorbidades
Cardiovasculares
- 68
Hipertenséo- 46
Tabagismo- 28
Diabetes- 19

Obesidade- 15



Simms, Emily
Lauren (2021)
(39)

Menger, Johana
(2021) (40)
Santana,
Monique Freire
(2020) (41)
Roden, Anja C.

(2021) (42)

Canada

Alemanha

Brasil

Estados Unidos

Neoplasia solida-
(12)

DRC severa- (8)
Neoplasia
hematoldgica- (5)
Cirrose- (5)
Desordem
neurolégica
debilitante- (5)
Doenca
Inflamatoria
Cronica- (3)

Exuberantes (4)

Unica (1)

Exuberantes (4)

P1- exuberantes

(4)

P2- exuberantes

()



Wang, Chaofu

(2020) (43)

Siserman, Costel

Vasile (2022) (44)

Kudo, Risa
(2023) (45)
Yilmaz e Cao
(2021) (46)

Suess e

Haussman (2020)

(47)
Jeon, Yo Han

(2023) (48)

China

Romeénia

Japéo

Italia

Suica

Coréia do Sul

P3- exuberantes
5)

P4- mdltiplas (3)
P5- exuberantes

(7)

P6- exuberantes

()

P7- exuberantes

(6)

P8- exuberantes

®)

P1- maltiplas (2)
P2- Gnica (1)
Mudltiplas (2)
Mudltiplas (2)

Unica (1)

Mudltiplas (2)

Unica (1)



Jeican, lonut Roménia 1 N&o informa
Isaia (2023) (49)

Sekihara, Keigo  Japéao 1 Mdltiplas (2)
(2022) (50)

Kanaji, Nobuhiro  Japéo 1 Mdltiplas (2)
(2023) (51)

Gauchotte, Franca 1 Mdltiplas (3)

Guillaume (2021)

(52)

Barna, Nicholas Estados Unidos 3 P1- Gnica (1)

(2020) (53) P2- mdltiplas (3)
P3- Gnica (1)

Krivosikova, Eslovaquia 1 Mudltiplas (2)

Lucia (2023) (54)

Fitzek, A. (2020) Alemanha 1 Multiplas (3)2

(55)

Adachi, Takuya  Japéo 1 Unica (1)

(2020) (56)

Marbjerg, Lis Hoy Dinamarca 1 Multiplas (2)

(2021) (57)

Ducloyer, Franca 1 N&o Informa.

Mathilde (2020) Idoso.

(58)

Bosmuller, Hans  Alemanha 4 P1- multiplas (3)

(2020) (59)



Stoyanov,
George S. (2021)
(60)

Scedoni, Roberto
(2022) (61)
Menter, Thomas
(2021) (62)
Horiguchi,
Tomoya (2022)
(63)

Brown, Robert E.
(2020) (64)
Attoh, Seth
Andrews (2022)
(65)

Chmielik, Ewa

(2020) (66)

Bulgaria

Italia

Suica

Japéo

Estados Unidos

Gana

Pol6nia

P2- exuberantes
(6)
P3- exuberantes
5)
P4- mdltiplas (2)

Unica (1)

Mudltiplas (3)

Unica (1)

Mdltiplas (2)

Exuberantes (4)

P1- maltiplas (2)
P2- Gnica (1)
P3- mdltiplas (2)
P1- exuberantes
(8)

P2- Gnica (1)

P3- mdltiplas (2)



Cai, Jie (2021)
(67)

Khaba, Moshawa
Calvin (2020)
(68)

Prilutskiy, Andrey

(2020) (69)

Aguiar, Diego

(2020) (70)

Jeican, lonut
Isaia (2020) (71)
Barton, Lisa M.

(2020) (72)

Tsuzuku ,
Akifumu(2023)
(73)

Ren, Liang

(2021) (74)

China

Africa do Sul

Estados Unidos

Suica

Romeénia

Estados Unidos

Japéo

China

N&o Informa.
Idosa.

Unica (1)

N&o informa.
Todos os
pacientes eram
idosos.

N&o Informa
Obesidade
morbida
identificada a
autopsia.

Exuberantes (7)

P1- exuberantes

4)
P2- mdltiplas (2)

Exuberantes (5)

Nenhuma



Mizutani, Japéao 1 Multiplas (2)

Masashi (2022)

(75)

Okudela, Koji Japao 1 N&o Informa.
(2020) (76) Idosa.
Iketani, Yuri Japao 1 Mdltiplas (3)

(2022) (77)

1- setenta pacientes no total, sessenta e oito tiveram o pulmao analisado

2- Sem historico médico da paciente. Hipertensédo, Cor Adiposum e

Cardiomegalia encontrados a autopsia.

O estudo de Taylor (2021) incluiu um Unico paciente com nenhuma

comorbidade.

O estudo de Manzoor (2021) inclui trés pacientes com, respectivamente,

multiplas, Unica e multiplas comorbidades.

O estudo de Cama (2021) incluiu trés pacientes com, respectivamente,

exuberantes, multiplas e exuberantes comorbidades.

O estudo de Conde (2020) incluiu um paciente com multiplas comorbidades.

O estudo de Angiola (2023) incluiu dois pacientes com, respectivamente,

multiplas e exuberantes comorbidades.

O estudo de Kong (2023) incluiu um paciente e ndo informa as comorbidades.

O estudo de Scendoni e Trombolini (2020) incluiu dois pacientes com,

respectivamente, maltiplas e Unica comorbidade.



O estudo de Skulic (2020) incuiu dois pacientes com, respectivamente,

exuberantes e multiplas comorbidades.

O estudo e Oprinca e Muja (2020) incluiu trés pacientes todos com exuberantes

comorbidades.

O estudo de Tsukada (2021) incluiu um paciente e néo informa as

comorbidades, porém o paciente é informado como idoso.

O estudo de Lupariello (2021), incluiu dois pacientes com, respectivamente,

exuberantes e multiplas comorbidades.

O estudo de Knopka (2020) incluiu um paciente com multiplas comorbidades

O estudo de Tsukamoto (2021) incluiu um paciente, e ndo informa as
comorbidades. Apesar disso, 0 paciente tem pneumonia bacteriana

concomitante e é idoso.

O estudo de Cirstea (2020) incluiu um paciente sem nenhuma comorbidade

O estudo de Hansen (2021) incluiu um paciente com exuberantes

comorbidades

O estudo de Zivkovic (2022) incluiu um paciente e nao informa as

comorbidades.

O estudo de Heinrich (2020) incluiu um paciente com uma unica comorbidade

O estudo de Grimes (2020) incluiu dois pacientes com, respectivamente, uma

Gnica e multiplas comorbidades



O estudo de Ruiz-Céaceres (2023) incluiu sessenta e oito pacientes, dos quais
todos tinham ao menos uma comorbidade

O estudo de Simms (2021) incluiu um paciente com exuberantes comorbidades

O estudo de Menger (2021) incluiu um paciente com uma unica comorbidade

O estudo de Santana (2020), incluiu um paciente com exuberantes

comorbidades.

O estudo de Roden (2021) incluiu oito pacientes com, respectivamente,
exuberantes, exuberantes, exuberantes, multiplas, exuberantes, exuberantes,

exuberantes e exuberantes comorbidades

O estudo de Wang (2020) incluiu dois pacientes com, respectivamente,

multiplas e uma Unica comorbidade

O estudo de Siserman (2022) incluiu um Unico paciente com multiplas

comorbidades

O estudo de Kudo (2023), incluiu um Unico paciente com multiplas

comorbidades

O estudo de Yilmaz e Cao (2023) incluiu um anico paciente com multiplas

comorbidades

O estudo de Suess e Haussman (2020) incluiu um Gnico paciente com

multiplas comorbidades

O estudo de Jeon (2023) incluiu um Gnico paciente com uma unica

comorbidade

O estudo de Jeican (2023) incluiu um paciente néo informa as comorbidades



O estudo de Sekihara (2022) incluiu um Unico paciente com multiplas

comorbidades

O estudo de Kanaji (2023) incluiu um Unico paciente com multiplas

comorbidades

O estudo de Gauchotte (2021) incluiu um Unico paciente com multiplas

comorbidades

O estudo de Barna (2020) incluiu trés pacientes com, respectivamente, Unica,

multiplas e Unica comorbidade

O estudo de Krisovikova (2023) incluiu um anico paciente com mdltiplas

comorbidades

O estudo de Fitzek (2020) incluiu um Gnico paciente com multiplas

comorbidades

O estudo de Adachi (2020) incluiu um Unico paciente com uma Unica

comorbidade

O estudo de Marbjerg (2021) incluiu um paciente com multiplas comorbidades

O estudo de Ducloyer (2020) incluiu um paciente e ndo informa as

comorbidades. Porém o pacinete era idoso.

O estudo de Bosmuller (2020) incluiu quatro pacientes com, respectivamente,

multiplas, exuberantes, exuberantes e multiplas comorbidades.

O estudo de Stoyanov (2021) incluiu um paciente com apenas uma

comorbidade.

O estudo de Scedoni (2022) incluiu um paciente com multiplas comorbidades



O estudo de Menter (2021) incluiu um paciente com uma Unica comorbidade

O estudo de Horiguchi (2022) incluiu um paciente com multiplas comorbidades

O estudo de Brown (2020) incluiu um paciente com exuberantes comorbidades

O estudo de Attoh (2022) incluiu trés pacientes com, respectivamente,

multiplas, Unica e multiplas comorbidades

O estudo de Chmielik (2020) incluiu trés pacientes com, respectivamente

exuberantes, Unica e multiplas comorbidades

O estudo de Cai (2021) incluiu um paciente e ndo informa as comorbidades.

Porém a paciente era idosa

O estudo de Khaba (2020) incluiu um paciente com uma Unica comorbidade

O estudo de Prilutskiy (2020) incluiu quatro pacientes, todos idosos, e nao

informa as comorbidades

O estudo de Aguiar (2020) n&do informa comorbidades, mas identificou

obesidade mérbida a autopsia

O estudo de Jeican (2020) incluiu um Unico paciente com exuberantes

comorbidades.

O estudo de Barton (2020) incluiu dois pacientes com, respectivamente,

exuberantes e multiplas comorbidades

O estudo de Tsuzuku (2023) incluiu um paciente com exuberantes

comorbidades.

O estudo de Ren (2021) incluiu um paciente sem nenhuma comorbidade

O estudo de Mizutani (2022) incluiu um paciente com multiplas comorbidades



O estudo de Okudela (2020) incluiu um paciente e nao informa as

comorbidades. Porém a paciente era idosa.

O estudo de Iketani (2022) incluiu um paciente com multiplas comorbidades.

COMORBIDADES EM AUTOPSIAS MINIMAMENTE INVASIVAS

Seetulsingh, Reino Unido
Prema (2020)
(78)
Wang, Xin-Xin China

(2020) (79)

Zerehpoosh, Ir&
Farahnaz Bidari

(2021)(80)

Takahashi, Japao
Kuniko (2021)
(81)
Imam, Ashraf Turquia

(2020) (82)

21

4,

23

Unica (1)

P1- exuberantes
(6)

P2- Unica (1)
P1- multiplas (3)
P3- Exuberantes

(6)
P4- Unica (1)
P5- Nenhuma

Multiplas (3)

P1- multiplas (2)

P2- multiplas (2)



Pessolani, Tais
Gonzalez (2020)

(83)

Roncati, Luca
(2020) (84)
Williams, Andrew

S. (2021) (85)

Yan, Lei (2020)

(86)

1- Trés pacientes no total, dois tiveram o pulm&o analisado.

Espanha

Italia

Canada

Estados Unidos

P1- dGnica (1)
P2- exuberantes
®)

P3- mdltiplas (2)
P4- multiplas (2)

N&ao Informa

P1 — exuberantes
(11)

P2- multiplas (3)
P3- exuberantes
4)

P4- multiplas (2)
P5- exuberantes
4)

Unica (1)

2- Cinco autopsias realizadas, uma amostra “ndo-compativel”

3- Trés pacientes descritos no estudo, apenas dois receberam bidpsia post-

mortem.

O estudo de Seetulsingh (2020) incluiu um paciente com uma Unica

comorbidade



O estudo de Wang (2020) incluiu dois pacientes com, respectivamente,

exuberantes e Unica comorbidade

O estudo de Zerephpoosh (2021) incluiu quatro pacientes com,

respectivamente, multiplas, exuberantes, Unica e nenhuma comorbidade

O estudo de Takahashi (2021) incluiu um paciente com multiplas comorbidades

O estudo de Imam (2020) incluiu dois pacientes, ambos com mdltiplas

comorbidades

O estudo de Pessolani (2020) incluiu quatro pacientes com, respectivamente,

uma Unica, exuberantes, multiplas e multiplas comorbidades

O estudo de Roncati (2020) incluiu trés pacientes e nao informa as

comorbidades

O estudo de Williams (2021) incluiu cinco pacientes com, respectivamente,

exuberantes, multiplas, exuberantes, exuberantes e exuberantes comorbidades

O estudo de Yan (2020) incluiu um paciente com uma Unica comorbidade.

ACHADOS EM AUTOPSIAS COMPLETAS

Autor e Ano Achados
Taylor, Laura D Petéquias
(2021) Congestao

Edema.






Cama, Viviana P1
Falcon (2021) Enfisema
Fibrose
P2
Fibrose
P3
Edema
Aumento da Permeabilidade Bronquialveolar

Fibrose




Angiola Francesco

(2023)

Kong, Jiangwel

(2023)

Metaplasia Escamosa

Infiltrado Linfocitario

Enfisema

P1

Edema

Aumento do Peso Pulmonar
DAD

Membranas Hialinas

Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Microtrombos

Edema Intralveolar

Aumento do Numero de Megacariocitos
Infiltrado Linfocitico

P2

Edema

Aumento do Peso Pulmonar
DAD

Membranas Hialinas

Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Microtrombos

Edema Intralveolar

Aumento do Numero de Megacariocitos
Infiltrado Linfocitico

Congestao Pulmonar

Edema



Scendoni e

Tombolini (2020)

Skulic, Miroslav

(2020)

Hemorragia Pulmonar
Microtrombos

Vacuolos em vasos
Embolia Gordurosa
Aumento do Peso Pulmonar
Hepatizacao

DAD

Membranas Hialinas
Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Trombos

Efeito Citopatico Viral
Infiltrado Mononuclear
Fibrina Intralveolar
Hemorragia

Aumento do Numero de Megacariocitos
P1

Congestao Pulmonar
Enfisema

Lesdo solida

DAD

Membranas Hialinas
Metaplasia Escamosa

P2

Efusédo Pleural

Aumento do Peso Pulmonar



Oprinca e Muja

(2020)

Congestao Pulmonar

DAD

Membranas Hialinas

Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Proliferacédo de fibroblastos
Edema

Infiltrado Inflamatorio
Broncopneumonia

Células Gigantes Multinucleadas
Metaplasia Escamosa

P1

Congestao Pulmonar

Edema

Ruptura do septo intralveolar
Descamacao de Pneumacitos
Membranas Hialinas

Depdsitos de Fibrina

Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Alteracdes Citopaticas Virais
Células Gigantes Multinucleadas
Infiltrado Neutrofilico

Infiltrado Linfocitico

P2

Congestao Pulmonar

Aumento do Peso Pulmonar



Tsukada, Akinari

(2021)

Edema

Destruicéo da Parede Alveolar
Membranas Hialinas
Hemorragia Intralveolar
Infiltrado Macrofagico

Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Alteracdes Citopaticas Virais
Células Gigantes Multinucleadas
Infiltrado Linfocitico

Vasculite

Infiltrado Neutrofilico
Microtrombos

P3

Efuséo Pleural

Congestao Pulmonar

Enfisema

Descamacao de Pneumacitos
Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Alteracdes Citopaticas Virais
Infiltrado Linfocitario

Vasculite

Microtrombos

Consolidacao

Congestao Pulmonar

Fibrose Espiculada



Lupariello,

Francesco (2021)

Knopka, Kristine E.

(2020)

Infiltrado Macrofagicco
Alteracédo de Pneumdcitos tipo 2
Metaplasia Escamosa
Membranas Hialinas

P1

Congestao Pulmonar

DAD

Alteracédo de Pneumdcitos tipo 2
Exsudato Fibrinoso Intralveolar
Membranas Hialinas

Trombos

P2

Congestao Pulmonar

DAD

Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Exsudato Fibrinoso Intralveolar
Membranas Hialinas

Aumento do Peso Pulmonar
Consolidacao

Tampao Mucoso

Hiperplasia Glandular
Espessamento de Membrana Basal
DAD

Edema septal

Alteracdo de Pneumocitos tipo 2



Tsukamoto,

Tetsuya (2021)

Cirstea, Andreea-

Elena (2020)

Membranas Hialinas

Trombos

Vasculite

Exsudato Fibrinoso

Infiltrado Inflamatério Mononuclear
Hepatizacdo Vermelha
Consolidacao

Efusdo Pleural

DAD

Membranas Hialinas

Edema

Depésitos de Fibrina

Descamacéao Epitelial

Infiltrado Inflamat6rio Mononuclear
Células Sinciciais Multinucleadas
Infiltrado Neutrofilico

Cocos Gram-positivo

Congestao Vascular

Microtrombos

Pneumonia
Hepatizacdo Vermelha
Hepatizacdo Marrom
Consolidacao

Estase Intersticial



Hansen, Torsten Broncopneumonia
(2021) Abcessos

Cocos




Heinrich Fabian

(2020)

Grimes, Zachary

(2020)

Edema

Hepatizacdo Vermelha

Nodulos

DAD

Membranas Hialinas

Trombos

Congestao Capilar

Edema Proteinaceo

Infiltrado Inflamat6rio Mononuclear
(predominantemente linfocitico)
Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Células Multinucleadas Sincinciais
P1

Trombose

Consolidacao

Linhas de Zhan

Efeito Citopatico Viral

Depositos de Fibrina dentro e fora de Capilares
P2

Trombose

Consolidacao

Linhas de Zhan

Efeito Citopatico Viral

Depasitos de Fibrina dentro e fora de Capilares



Ruiz-Caceres, DAD n = 60
Inmaculada (2023) Pneumonia n =13
Infarto/necrose n = 11
Trombos n =44
Tromboembolismo n = 13
Hemorragia n = 30
Células Gigantes Multinucleadas n = 26
Vasculite/endotelite n = 3
Membranas hialinas, dano a pneumaocitos em “quase

todos os casos”

Simms, Emily Efuséo Pleural
Lauren (2021) Edema
Trombos
DAD

Microtrombos
Menger, Johana Congestao
(2021) Pleurite
Hemorragia
Abcessos
Bronquios congestos pro muco
Hemorragia alveolar
Broncopneumonia
DAD
Membranas Hialinas

Infiltrado Inflamatorio Linfocitico



Santana, Monique

Freire (2020)

Roden, Anja C.

(2021)

Consolidacao

Hifas e Esporos fungicos
Broncopneumonia

Trombos

Metaplasia Escamosa

P1

Aumento do Peso Pulmonar
Consolidacao

DAD

Broncopneumonia

Células Gigantes Multinucleadas
Trombos

Inflamacéo Perivascular Crbnica
Metaplasia Escamosa

P2

Aumento do Peso Pulmonar
Consolidacao

Efuséo Pleural

DAD

Broncopneumonia

Bronquite Cronica

Bronquite Aguda

Amiloidose Parenquimatosa Difusa
P3

Broncopneumonia



Pneumonia Intersticial Cronica
Trombos

Metaplasia Escamosa
Bronquite Croénica

Bronquite Aguda

P4

Aumento do Peso Pulmonar
Consolidacao

Fibrose

Calcificagcao

Exsudato Mucopurulento
Efuséo Pleural

DAD

Broncopneumonia

Pneumonia Proliferativa com Colageno Inicial
Pneumonia Intersticial Cronica
Células Gigantes Multinucleadas
Metaplasia Escamosa Focal
Bronquite Cronica

P5

Consolidacao

Trombos

DAD

Broncopneumonia

Pneumonia Intersticial Cronica



Bronquiolite Croénica

Bronquite Aguda

Pneumonia de Aspiracéo
Enfisema Centrolobular

Fibrose intima das Artérias Pulmonares
P6

Aumento do Peso Pulmonar
Exsudato Mucopurulento
Efuséo Pleural

DAD

Broncopneumonia

Células Gigantes Multinucleadas
Trombos

Inflamacéo Perivascular Cronica
Metaplasia Escamosa
Bronquiolite Cronica

Bronquite Cronica

Bronquite Aguda

Pneumonia de Aspiracéo
Enfisema Centrolobular

P7

Aumento do Peso Pulmonar
Fibrose

“Cobblestoning” da Pleura

DAD



Broncopneumonia

Pneumonia Proliferativa

Células Gigantes Multinucleadas
Trombos

Inflamacéo Perivascular Cronica
Bronquiolite Crbnica

Bronquite Cronica

Mucostase

Enfisema

P8

Aumento do Peso Pulmonar
Consolidacao

Efuséo Pleural
Broncopneumonia

Pneumonia Proliferativa

Células Gigantes Multinucleadas
Inflamacéo Perivascular Cronica

Bronquiolite Crbnica

Wang, Chaofu Efuséo Pleural
(2020) Adesdes Pleurais
Hepatizacao

Colapso Pulmonar
Consolidacao Pulmonar
DAD

Infiltrado Macrofagico



Siserman, Costel

Vasile (2022)

Aumento do Peso Pulmonar
Hepatizacéo

Equimose na Superficie Pulmonar
Aumento da Consisténcia Pulmonar
Liquido Espumoso a Inspecao

Microtrombo



Vasculite

Estase

Enfisema

Edema

DAD

Pneumonia

Macroéfagos Gigantes Alveolares

Alteracao Citopética Viral
Kudo, Risa (2023) Fibrose

Enfisema

Bulla

Peso Pulmonar Diminuido

DAD

Infiltrado Inflamatdrio

Infiltrado Neutrofilico

Membranas Hialinas

Trombos

Yilmaz e Cao Infartos

(2021) Aumento do Peso Pulmonar
Congestao

Exsudato Pleural Fibroso

Efusao Pleural

Trombos

Microtrombos

DAD



Alteragdo de Pneumacitos tipo 2

Fibrose Intersticial

Membranas Hialinas




Jeon, Yo Han
(2023)
Jeican, lonut Isaia

(2023)

Sekihara, Keigo

(2022)

Nenhum Achado de Relevancia no Pulmao

Pneumotodrax

Enfisema Buloso
Consolidacao

Colapso Alveolar
Congestéao

Tampao Mucoso
Bronquite

DAD

Membranas Hialinas
Fibroblastos Proliferados
Inflamacao Intersticial
Vasculite

Aumento do Peso Pulmonar
Consolidacao Parcial
Hematoma

Manchas Brancas
Efusdo Pleural
Metaplasia Epitelial dos Bronquios
Metaplasia Adenoide
Vasculite

DAD

Fibrose

Infiltrado Macrofagico



Infiltrado Neutrofilico

Hemorragia

Pneumonia Bacteriana

Gauchotte, Congestao
Guillaume (2021)  Exsudato Fibrinoso

Alveolite Macrofagica




Edema Pulmonar
Consolidacao
Membranas Hialinas
Exsudato Proteinaceo
P3
Edema
Consolidacao
Membranas Hialinas
Exsudato proteinaceo
Achados nao-atribuidos a nenhum paciente especifico
Macréfagos Reativos
Descamacédo de Pneumacitos
Citoplasma Anfofilico
Alteracdes Citopaticas Virais
Infiltrado Neutrofilico
Contornos Nucleares Irregulares
Cromatina Manchada

Krivosikova, Lucia  Colapso Pulmonar

(2023) Hepatizagcdo Vermelha
Consisténcia Pulmonar Endurecida
Manchas Marmoraceas
Liquido Espumoso Macroscopicamente Visivel
DAD
Vasculite

Infiltrado Linfocitico



Fitzek, A. (2020)

Infiltrado Neutrofilico
Descamacao Epitelial

Edema Alveolar

Membranas Hialinas

Fibrose

Engrossamento do Septo Alveolar
Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Necrose

Infec¢do Fungica

Efeito Citopatico Viral

Pulmdes sem Ar

Hepatizacdo Vermelha
Consisténcia Pulmonar Aumentada
Areas em Amarelo-Acinzentado
Aumento do Peso Pulmonar
Edema

Secrecao Espumosa
Tragueobronquite Hemorragica
Membranas Hialinas
Compressoes Vasculares
Microtrombos

DAD

Edema Proteinaceo

Infiltrado Linfocitario



Adachi, Takuya

(2020)

Marbjerg, Lis Hoy

(2021)

Ducloyer, Mathilde

(2020)

Hepatizacdo Vermelha
Consolidacao Pulmonar
Pulmdes sem Ar

Superficie Grudenta

Edema de Pleura

Efusédo Pleural

DAD

Membranas Hialinas
Descamacao

Metaplasia Escamosa
Infiltrado Inflamatorio
Plasmacitos

Hemorragia Intralveolar
Congestao Vascular
Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Células Multinucleadas Sinciciais
Hemofagocitose
Consolidacao

Pulmdes sem Ar

Aumento do Peso Pulmonar
DAD

Trombos

Vasculite

Efusédo Pleural

Aumento do Peso Pulmonar



DAD

Membranas Hialinas

Edema Alveolar

Exsudato Eosinofilico
Macréfagos Vacuolados
Colapso do Parénquima

Edema Septal

Alteracao de Pneumdcitos tipo 2

Células Gigantes Multinucleadas

Proliferacéo de Fibroblastos







Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Metaplasia Escamosa
Tampdes Mucosos
Tecido Conjuntivo Frouxo com Células Inflamatorias
Centrais

Stoyanov, George  Abcesso

S. (2021) Mucosa Bronquica Edematosa e Hiperémica
Depésito Purulento
Aumento do Volume Pulmonar
Deformacao Pulmonar
Aumento do Peso Pulmonar
Hemorragia
Pulmdes sem Ar
Células Gigantes Multinucleadas
Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Vasculite
Bronquite Purulenta
Corpos Estranhos
Granulomas

Scedoni, Roberto  Aumento do Peso Pulmonar

(2022) Aumento da Densidade do Parénquima
Areas Fibroticas Esbranquicadas
Infarto
DAD

Fibrose afetando arquitetura parenquimatosa



Globulos de proteinas
Microtrombose
Fibroblastos perialveolares
Infiltrado Macrofagico
Alteracéo de Pneumdcitos tipo 2
Menter, Thomas Pneumonia Supurativa com “caracteristicas de Covid-
(2021) 19"
Estase de Capilares
Horiguchi, Tomoya Edema
(2022) Colapso Pulmonar
Infarto
Trombos
Bolas Fungicas
Brown, Robert E. DAD
(2020) Alteracédo de Pneumdcitos tipo 2
Descamacao de Pneumacitos
Membranas Hialinas
Infiltrado macrofagico
Monacitos no Intersticio
Infiltrado de Linfocitos Citotoxicos
Infiltrado de Células Natural Killer
Attoh, Seth P1
Andrews (2022) Aumento do Peso Pulmonar
Firmeza Pulmonar

Congestéao






DAD
Membranas Hialinas
Microtrombos
Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Fibrose
Infiltrado Macroféagico
Infiltrado Plasmocitario
Eritrocitos em Foice

Chmielik, Ewa P1

(2020) Abcessos
Infeccéo Fungica
Broncopneumonia Purulenta
Descamacéao Epitelial
Microtrombos
Membranas Hialinas
Trombos
P2
Trombos
Infiltrado Mononuclear Inflamatério
Infiltrado Linfocitico
Alteracdo de Pneumacitos tipo 2
Microtrombos
P3
Pleurite

Superficie rosa-acinzentada a cereja-escuro



Consisténcia Aumentada
Manchas Avermelhadas
Infartos
Liquido Espumoso
Mucosa Brénquica Hiperémica
Trombos
Pneumonia Intersticial
Infiltrado Linfocitario
Destruicéo Alveolar
DAD
Edema
Membranas Hialinas
Descamacéo Epitelial
Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Infiltrado Macroféagico

Cai, Jie (2021) Edema Mucoso
Secrec¢ao Sanguinolenta bronquica
Peso Pulmonar Aumentado
Trombos
Edema
Consolidacao
Turbidez
Abcessos

Congestao



Khaba, Moshawa

Calvin (2020)

Efuséo Pleural

Aumento do Peso Pulmonar
Edema

Areas Pélidas

Hepatizacdo Vermelha
Edema Microscépico

DAD

Membranas Hialinas



Prilutskiy, Andrey
(2020)
Aguiar, Diego

(2020)

Trombos

DADn=4

Histiocitos n = 3

Aumento do Peso Pulmonar
Firmeza Pulmonar
Emborrachamento Pulmonar
Edema

Hemorragia

Efusédo Pleural
Consolidacao Branca

DAD

Membranas Hialinas

Fibrina Intra-alveolar
Alteracédo de Pneumdcitos tipo 2
Descamacéao Epitelial
Infiltrado Macrofagico
Infiltrado Neutrofilico
Infiltrado Linfocitico
Hemorragia Intralveolar
Proliferacéo Bacteriana
Edema Septal

Estase Vascular

Infiltrado Monocitico

Aumento do Numero de Megacariocitos



Barton, Lisa M. P1

(2020) Aumento do Peso Pulmonar

Firmeza Pulmonar



Tsuzuku ,

Akifumu(2023)

Edema

Adesdes Pleurais

DAD

Membranas Hialinas
Inflamacéo Crénica
Infiltrado Linfocitico
Trombos

Congestéao Capilar

Edema Intra-alveolar
Bronquite Cronica
Bronquiolite Crbnica

P2

Aumento de Peso Pulmonar
Hepatizacdo Vermelha
Edema

broncopneumonia
Particulas de Comida Aspirada
Infiltrado Neutrofilico
Infiltrado Histiocitico
Células Escamosas

Corpos Estranhos

Bactérias

Matéria Vegetal

Aumento de Peso Pulmonar

Pulmdes com Pouco Ar



Cistos em Forma de Colmeia
Fibrose
Desaparecimento das Estruturas Alveolares
DAD
Membranas Hialinas
Infiltrado Macroféagico
Descamacéo Epitelial
Infiltrado Inflamatorio Intersticial
Infiltrado Linfocitico
Vasculite

Ren, Liang (2021) Muco Purulento
Abcesso com Pus
Infarto
Hemorragia
Consolidacao
DAD
Membranas Hialinas
Infiltrado neutrofilico
Proliferacéo de Fibroblastos e Miofibroblastos
Fibrose
Proliferacdo de Pneumdécitos
Infiltrado Linfocitico
Trombose

Mizutani, Masashi Infiltrado Inflamatorio

(2022) Infiltrado Macrofagico



Infiltrado Linfocitico
Membranas Hialinas
Edema Septal
Trombos
DAD
Remodelamento da Parede Alvoelar
Okudela, Koji Edema
(2020) Aumento do Peso Pulmonar
Hepatizacdo Vermelha
Hepatizacdo Marrom
Exsudato Viscoso
Descamacéao Epitelial
Infiltrado Macrofagico
Proliferacéo de Fibroblastos
Pneumdcitos Degenerados
Membranas Hialinas
Hemorragia Alveolar
DAD
Bronquite Aguda
Bronquiolite Aguda
Infitrado Neutrofilico
Broncopneumonia
Células Gigantes Multinucleadas
Bactérias

Trombos



Iketani, Yuri (2022) Hepatizacdo Vermelha
Edema
Aumento de Peso Pulmonar
DAD
Membranas Hialinas
Infiltrado Histiocitico
Degeneracao Epitelial
Descamacéo Epitelial
Metaplasia Escamosa
Exsudato Fibrinoso

Infiltrado Inflamatdrio

Dentre os artigos, varios foram os achados. Os mais relevantes, seja por
serem diretamente causados pela doenca Covid-19, ou por estarem ocorrendo
concomitantemente de maneira aguda, foram a citopatia viral (representada de
varias maneiras, seja por alteracdo do tamanho do nucleo, inclusdes virais ou
até mesmo células vacuoladas), o dano alveolar difuso (caracterizado pela
descricéo direta ou registro de membranas hialinas), a lesdo vascular
(entendida como trombose, hemorragia, petéquias macroscopicas, microtrobos
ou vasculite) e as pneumonias bacterianas e fangica. Deve-se ressaltar a
relevancia do achado de infecg&o fungica concomitante, pois isso indica

comprometimento imune e pode tornar os achados mais ricos a autopsia.

Além disso, outros achados, ndo agudos nem diretamente relacionados a

Covid-19, foram encontrados. Dentre eles é possivel citar a metaplasia,



basicamente do tipo escamosa, uma neoplasia, fibroses crénicas e o enfisema,

ou doenca pulmonar obstrutiva cronica.

Outros achados de interesse que nao foram indexados na contagem numeérica
comparativa incluem alteragdes de pneumacitos tipo 2 (como hiperplasia,
hipertrofia, ativacdo e descamacao), eritrocitos em foice (achado acidental do
mal falciforme), e infiltrados de diversos tipos, sejam histiciticos, plasmociticos,

neutrofilicos, macrofagicos ou linfociticos.

ACHADOS EM AUTOPSIAS MINIMAMENTE INVASIVAS

Seetulsingh, Prema  DAD
(2020) Trombos
Wang, Xin-Xin (2020) P1

Colapso Alveolar
Exsudato Proteindceo
Membranas Hialinas
Descamacéo Epitelial
Edema Septal
Infiltrado Linfocitico
Infiltrado Fagocitico
Infiltrado Neutrofilico
DAD

Cluster de Glandulas em Bronquiolos



Zerephpoosh,
Farahnaz Bidari

(2021)

P2

Exsudato Fibrinoso

Infiltrado Fagocitico
Infiltrado Neutrofilico
Descamacéao epitelial
Alteracdes Citopaticas Virais
Destruicéo de Parede Alveolar
Infiltrado Inflamatorio
Membranas Hialinas
Metaplasia Escamosa
Edema Septal

Congestéao de Capilares
Proliferagao de Fibroblastos
DAD

Pneumonia Bacteriana
Degeneracao Vacuolar
Infiltrado Linfocitico

Cluster de Glandulas em Bronquiolos
P1

DAD

Pneumonia

P3

DAD

Membranas Hialinas

Infiltrado Linfocitico



Takahashi, Kuniko DAD

(2021) Membranas Hialinas

Inflamacéao Crénica




Fibrose
Hemorragia Intralveolar

Alteracéo de Pneumadcitos tipo 2

Pessolani, Tais P1

Gonzalez (2020) DAD
Trombos
Infiltrados Eosinofilicos
Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Hemorragia Intralveolar
Edema
P2
Broncopneumonia
P3

DAD



Roncati, Luca (2020)
(3 pacientes, sem

diferenciacao)

Williams, Andrew S.

(2021)

Membranas Hialinas
Broncopneumonia

Infeccdo Fungica

Trombos

P4

DAD

Trombos

DAD

Hemorragia Intralveolar
Infiltrado Macrofagico

Trombos

P1

Efusédo Pleural

Enfisema

Hipertensdo Arterial Pulmonar Secundaria
DAD

Membranas Hialinas

Alteracédo de Pneumdcitos tipo 2
Infiltrado Inflamatério Mononuclear
Traqueite supurativa
Bronquiolite supurativa

P2

DAD

Membranas Hialinas

Infiltrado Macrofagico



Yan, Lei (2020)

Alteracdo de Pneumdcitos tipo 2
Inflamacao Crénica

Edema

Exsudato Fibrinoso

P3

Efusédo Pleural

DAD

Membranas Hialinas

Pneumonia de Aspiracéo

Células Polimorfonucleadas em Alvéolos
Particulas de Comida

Enfisema

P4

Efuséo Pleural

Pneumonia Viral

DAD

Alteracao de Pneumdcitos tipo 2
Infiltrado Inflamatério Mononuclear
P5

DAD

Alteracdo de Pneumacitos tipo 2
Infiltrado Inflamat6rio Mononuclear
Excesso de Muco nos Bronquios
Bronquios edemaciados e Eritematosos

Aumento do Peso Pulmonar



As autospsias minimamente invasivas descreveram uma achados similares as

autopsias minimamente invasivas. Dano Alveolar Difuso, citopatias virais,
lesbes vasculares e pneumonias bacterianas concomitantes estéo todas
presentes. No entanto, achados mais raros e especificos como neoplasias e

eritrécitos em foice ndo foram encontrados nesse tipo de autépsia.



Tabela Comparativa de Achados Principais

Citopatia DAD2 Lesdo Necrose P. P.
Viral Vascular Bacteriana Fungicas
3 4
Completa 13 124 106 21 53 (33,7%) 5 (3,1%)
(8,3%) (78,9%) (67,5%) (13,4%)
M.l.1 3(13%) 22 11 2 6 (26,1%) 1 (4,3%)

(95,6%) (47,8%) (8,6%)

1- Minimamente Invasiva

2- Dano Alveolar Difuso

3- Traduzida por Trombose, Hemorragias, Petéquias ou Vasculite

4- Pneumonia Bacteriana

5- Pneumonia Fungica

Citopatia Viral foi um achado encontrado em 8,3% das autdpsias completas,

versus 13% das minimamente invasivas.

Dano Alveolar Difuso foi um achado encontrado em 78,9% das autopsias

completas, em comparacao a 95,6% das minimamente invasivas.

Lesdo Vascular foi encontrada em 67,5% das autopsias completas, em

comparacgao com 47,8% das minimamente invasivas

Necrose foi encontrada em 13,4% das autopsias completas, e em 8,6% das

minimamente invasivas



Pneumonia Bacteriana foi encontrada em 33,7% das autopsias completas e em

26,1% das minimamente invasivas

Pneumonia fangica foi encontrada em 3,1% das autospsias completas, e em

4,3% das minimamente invasivas

Tabela Comparativa dos Achados Secundarios

Metaplasia Neoplasia Fibrose DPOC
Completa 20 (12,7%) 1 (0,6%) 22 (14%) 11 (7%)
M.1. 2 (8,7%) 0 (0%) 2 (8,7%) 2 (8,7%)

Metaplasia foi encontrada em 12,7% das autopsias completas, versus 8,7%

das minimamente invasivas

Neoplasia foi encontrada em 0,6% das autopsias completas e em 0% das

minimamente invasivas

Fibrose foi encontrada em 14% das autépsias completas e em 8,7% das

minimamente invasivas

Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica foi encontrada em 7% das autopsias

completas, e em 8,7% das minimamente invasivas






7 DISCUSSAO

Em principio, é necessario destacar a incapacidade total das autopsias
minimamente invasivas de descreverem achados macroscopicos do pulméao.
Isso pois ndo ha abertura do cadaver, entdo o pesquisador fica restrito a
laminas colhidas. Consisténcia e peso pulmonar aumentados, manchas
macroscopicas, efusdes pleurais sdo todos achados ausentes em autdpsias

minimamente invasivas. Entdo, neste sentido, h4 uma superioridade do método



completo em detectar mais achados. Afinal, ainda que um método que imagem
seja usado, ndo € possivel analisar textura, coloragéo e peso por uma

tomografia, por exemplo.

Isto posto, é interessante destacar que o principal achado histopatolégico da
Covid-19, o dano alveolar difuso, foi mais encontrado em autopsias
minimamente invasivas por uma margem significativa. Outro achado que
seguiu a mesma tendéncia foi a citopatia viral. Talvez isso possa ser atribuido a
natureza difusa de ambos os achados, que ndo apresentam uma tendéncia
focal, o que possa ter permitido uma eficiéncia igual, traduzida como
superioridade do método minimamente invasivo pelo acaso e diferenca no

tamanho amostral.

Trés achados tiveram representatividade relativamente equivalente entre os
dois métodos: o Enfisema, com diferenca de 1,7%, a pneumonia fangica com
diferenca de 1,2%, e as neoplasias, com diferenca de 0,6%. Novamente, é
possivel que a aparente ndo-inferioridade do método minimamente invasivo no
caso do enfisema possa ser explicado pela natureza difusa do achado, uma
vez que o principal fator etiolégico, o tabagismo, ndo afeta o pulmao
focalmente, mas como um todo. Em relacéo a pneumonias flngicas e
neoplasias, a equivaléncia provavelmente se da por diferenca no tamanho
amostral e raridade intrinseca dos achados, com neoplasias aparecendo em
apenas uma autopsia, e pneumonia fungica em cinco autépsias completas.
Isso naturalmente distorce a comparacao, entdo ndo é possivel dizer com
seguranca que o método minimamente-invasivo € ndo-inferior nesses dois

achados.



Por fim, cinco achados foram significativamente mais encontrados
percentualmente em autépsias completas do que nas minimamente invasivas:
A comecar pela lesédo vascular, € razoavel e plausivel que as autopsias
completas de fato tenham uma maior eficacia, haja vista o fator topografico de
trombos e hemorragias, que ndo ocorrem de maneira difusa. Ademais, Infartos
seguem a mesma légica de localizacao focal, o que justifica o fato de um
método mais abrangente e amplo na anélise encontra-lo com mais frequéncia.
Pneumonias bacterianas também podem se apresentar de maneira mais focal
topograficamente, facilitando a explicacao da superioridade do método

completo.

Dois dos achados com significancia na superioridade do método completo, no
entanto, sdo comumente difusos, e ndo costumam afetar uma topografia
especifica do 6rgdo. Estas sdo a metaplasia e a fibrose. O fato desses dois
achados serem mais frequentemente encontrados nas autopsias completas
pode indicar que mesmo as alteracfes patoldgicas difusas sdo superiores em
autopsias completas, e que a maior frequéncia de DAD e citopatia viral em
autopsias minimamente invasivas se da basicamente por variacées no

tamanho amostral e acaso.

As limitacdes da analise devem ser mencionadas: Algumas descricdes de
alteracdes histopatoldgicas tem linguagem ambigua nos artigos de origem.
Uma descricao de “infilirado inflamatério”, por exemplo, nao pode ser
necessariamente contada como um infiltrado linfocitico, que é o que predomina
na Covid-19. Ademais, € de levantar suspeitas o fato de que, em estudos com
mais de um paciente, se um achado infrequente aparecia, era mais provavel

gue outros pacientes também o tivessem. Por exemplo: O estudo de Roden



encontrou metaplasia escamosa em metade (50%) das autéspsias, quando a
prevaléncia geral nas autdspias completas foi de 12,7% Em suma, a maneira
como cada estudo descreve seus achados pode ter feito com que alteracdes
histopatolégicas que estavam presentes a autopsia ndo pudessem ser

confirmadas para fim deste estudo.

Ademais, é possivel que haja outros fatores envolvidos ndo analise que nao
podem ser isolados numa revisao sistematica. Talvez estudos minimamente
invasivos tenham uma andlise mais rigorosa para compensar a amostra menor.
Isto posto, um estudo de caso-controle onde autopsias diversas sao feitas por
diferentes métodos via pesquisadores que séo instruidos a descrever 0s
achados da mesma maneira seria definitivamente mais eficaz em esclarecer a

guestao.

Por fim, uma analise quantitativa com valor de p ndo pode ser realizada nesse
estudo, por limitacBes de tempo. Um estudo que incluisse esse tipo de analise

certamente auxiliaria na definicdo da comparacédo entre os tipos de autopsia.



8 CONCLUSAO
Diante da discusséo apresentada, conclui-se que o presente estudo indica
uma maior eficacia das autopsias completas em achados pulmonares, em

especial agueles que se apresentam em topografias focais.
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