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PREFÁCIO
O século XXI começou a menos de vinte anos e a humanidade já encarou quatro pandemias: 

SARS, de 2002 a 2003, Gripe aviária, de 2003 a 2004, H1N1, de 2009 a 2010 e por fim, SARCoV-2, 
desde 2019. Em meio a esses desafios, cada vez mais frequentes, a medicina tenta se reinventar em 
meio ao orçamento curto e o aumento da demanda por seus serviços. Neste momento, extremo, há a 
oportunidade que toda crise trás. Assim, aqueles que estão a frente do atendimento primário, passam 
a ser os combatentes de uma guerra desigual. Mas como a vida inspira a esperança, os acadêmicos e 
profissionais de saúde, não se deixam abater e continuam contribuindo com a saúde e com a ciência, 
no intuito de melhorar a qualidade de vida de nossa espécie. Deste modo, os autores desta singela 
obra, doam sua gota d’água nesse oceano de conhecimento que deve ser utilizado para nosso cresci-
mento intelectual.  

Em nossos livros selecionamos um dos capítulos para premiação como forma de incentivo 
para os autores, e entre os excelentes trabalhos selecionados para compor este livro, o premiado foi 
o capítulo 7, intitulado “Associação entre a COVID-19 e doenças respiratórias do trato inferior: uma 
abordagem anatomopatológica”. 
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RESUMO: Introdução: O SARS-CoV-2, agente etiológico da doença denominada COVID-19, é um 
patógeno altamente contagioso, transmitido principalmente por meio do contato direto ou indireto 
com pessoas infectadas ou superfícies contaminadas. A relação entre COVID-19 e a superfície ocular 
(conjuntiva, epitélio da córnea e filme lacrimal) como potencial porta de entrada e como mecanismo 
de transmissão é discutida atualmente devido à alta taxa de transmissão da doença e o sintoma de con-
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juntivite apresentado por alguns pacientes. Objetivo: O objetivo desta revisão é reunir informações 
sobre as manifestações oculares da COVID-19 de forma a nivelar o conhecimento de profissionais de 
saúde e pesquisadores da área e otimizar o combate contra o vírus e suas complicações. Materiais e 
Métodos: Um levantamento bibliográfico foi realizada no PubMed, Scielo e Lilacs usando os termos 
‘coronavirus infections’, ‘ophthalmology’ ‘conjunctivitis’ e o operador booleano ‘AND’. A busca por 
estudos retornou 256 publicações. Outros artigos foram utilizados nesta revisão, coletados de forma 
independente pelos autores. Resultados: Após analisadas as publicações, foram excluídos os artigos 
duplicados pelos títulos e resumos, e empregando-se os critérios de elegibilidade, um total de vinte e 
dois artigos referentes a manifestações oculares foram retidos e revisados. Discussão: A análise dos 
artigos elencados permitiu verificar aspectos pertinentes quanto à fisiopatologia da nova doença por 
coronavírus e suas interposições oftálmicas, a dinâmica do papel ocular na transmissão do novo vírus 
bem como os impactos causados no sistema visual. Considerações Finais: Estudos atuais demons-
tram que os olhos são potencial porta de entrada para a infecção pelo novo coronavírus e que esse 
pode levar a manifestações oculares inespecíficas. Por se tratar de uma doença emergente, ainda são 
necessários outros estudos para averiguação da relação entre a infecção por COVID-19 e os olhos, e 
caracterização dos mecanismos fisiopatológicos envolvidos.

PALAVRAS-CHAVE: Oftalmologia. Covid-19. Coronavírus. 

COVID-19’S OPHTHALMOLOGICAL IMPLICATIONS: AN INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT: Introduction: SARS-CoV-2, the etiological agent of the disease called COVID-19, 
is a highly contagious pathogen, transmitted mainly through direct or indirect contact with infected 
people or contaminated surfaces. The relationship between COVID-19 and the ocular surface (con-
junctiva, corneal epithelium and lacrimal film) as a potential gateway and as a transmission mech-
anism is currently discussed due to the high rate of transmission of the disease and the symptom 
of conjunctivitis presented by some patients. Objectives: The objective of this review is to gather 
information on the ocular manifestations of COVID-19 in order to level the knowledge of health pro-
fessionals and researchers in the area and optimize the fight against the virus and its complications. 
Materials and Methods: A bibliographic survey was carried out at PubMed, Scielo and Lilacs using 
the terms ‘coronavirus infections’, ‘ophthalmology’ ‘conjunctivitis’ and the Boolean operator ‘AND’. 
The search for studies returned 256 publications. Other articles were used in this review, collected 
independently by the authors. Results: After analyzing the publications, duplicate articles by titles 
and abstracts were excluded, using the eligibility criteria, a total of twenty-two articles referring to 
ocular manifestations were retained and reviewed. DISCUSSION: The analysis of the articles listed 
allowed to verify relevant aspects regarding the pathophysiology of the new coronavirus disease and 
its ophthalmic interpositions, the dynamics of the ocular role in the transmission of the new virus 
as well as the impacts caused to the visual system. Final Considerations: Current studies show that 
the eyes are a potential entry point for the infection by the new coronavirus and that this can lead to 
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non-specific ocular manifestations. Because it is an emerging disease, other studies are still needed 
to investigate the relationship between COVID-19 infection and the eyes, and characterization of the 
pathophysiological mechanisms involved.

KEY-WORDS: Ophthalmology. COVID-19. Coronavirus. 

1. INTRODUÇÃO

Um possível surto pelo novo coronavírus SARS-CoV-2 foi anunciado pelo oftalmologista chi-
nês Li Wenliang, na província de Hubei na China (GREEN, 2020; REVIGLIO et al., 2020). O SAR-
S-CoV-2, agente etiológico da doença denominada COVID-19, é um patógeno altamente contagioso, 
transmitido principalmente por meio do contato direto ou indireto com pessoas infectadas ou super-
fícies contaminadas. A contaminação acontece pelas gotículas respiratórias (> 5 μm) expelidas pela 
respiração, fala, espirros e tosse que podem alcançar as membranas mucosas (olhos, nariz e boca) 
das pessoas próximas e podem comprometer células de diversos sistemas (ROMANO et al., 2020; 
AMESTY; DEL BARRIO; ALIÓ, 2020). 

Além da boca e do nariz, os olhos também possuem mucosas, todas possíveis portas de entra-
da para microrganismos possivelmente patógenos. A relação entre COVID-19 e a superfície ocular 
(conjuntiva, epitélio da córnea e filme lacrimal) como potencial porta de entrada e como mecanismo 
de transmissão é discutida atualmente devido à alta taxa de transmissão da doença e o sintoma de 
conjuntivite apresentado por alguns pacientes. O SARS-CoV-2 pode usar a estrutura ocular como 
uma via de transmissão adicional. Estudos recentes concluíram que um terço dos pacientes com 
COVID-19 pode transmitir a doença através das secreções oculares, estudos dos últimos 6 meses 
reuniram ligações entre o tropismo de estruturas oculares e a nova doença por coronavírus  (AIELLO 
et al., 2020; WU et al., 2020).  

A conjuntivite pode ser um dos primeiros sinais na apresentação da COVID-19, mesmo que 
não ocorra surgimento de sintomas adicionais, como febre, tosse seca, ageusia, anosmia, fadiga ou 
mialgia. Há relatos de vermelhidão e irritação ocular em pacientes infectados com COVID-19, o 
que sugere que essa inflamação ocular pode ser uma manifestação da infecção por SARS-CoV-2 
(GUPTA; KUMAR; RAM, 2020; ROMANO et al., 2020;  REVIGLIO et al., 2020; AMESTY, DEL 
BARRIO & ALIÓ, 2020). 

As revisões publicadas até o momento sistematizam desdobramentos para a oftalmologia, ape-
sar de concordarem que sintomas oculares são menos frequentes quando comparados aos sintomas 
típicos. Envolvimentos inflamatórios oculares vem sendo referidos, e, autores relatam detalhes a res-
peito da implicação ocular na COVID-19 perfazendo apontamentos sobre o sistema renina-angio-
tensina intraocular. (AMESTY; DEL BARRIO; ALIÓ, 2020; SIEDLECKI et al., 2020; OZTUKER., 
2020; AIELLO et al., 2020) 

Assim, considerando a novidade da doença e a existência de mais relatos na literatura associan-
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do o novo coronavírus a problemas oftálmicos, o objetivo desta revisão integrativa é reunir estudos 
e informações sobre a covid-19 relacionados às manifestações oculares e impactos oftalmológicos.

2. MATERIAIS E MÉTODOS

Este estudo trata-se de uma Revisão Integrativa da Literatura, que determina o conhecimento 
atual sobre uma temática específica (SILVA et  al.,  2020). Para constituição deste estudo foram utili-
zadas as fases do processo de elaboração da revisão integrativa de acordo a metodologia de SOUZA; 
SILVA; CARVALHO (2010) descrita em seis processos: 1) Elaboração da pergunta norteadora; 2) 
Busca ou amostragem na literatura; 3) Coleta de dados; 4) Análise crítica dos estudos incluídos; 5) 
Discussão dos resultados; 6) Apresentação da revisão integrativa. Para elaboração da pergunta nortea-
dora desta pesquisa utilizou-se a estratégia PICO onde P - população em geral; I - interesse ; C - não 
se aplica, O - identificar a relação existente entre covid-19 e manifestações oculares. Dessa forma o 
presente estudo teve como pergunta norteadora: “A infecção por COVID-19 leva a manifestações 
oculares em adultos e idosos?”. 

2.1. Fontes de informação

Para o levantamento bibliográfico foram utilizadas as bases de dados Scientific Eletronic Li-
brary Online, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde e Medical Literature 
Analysis and Retrieval System Online, via PubMED. Os descritores utilizados no idioma inglês fo-
ram pesquisados nas bases de dados Descritores em Ciências da Saúde (DeCS) e Medical Subject 
Heading (MeSH), os quais foram ‘Coronavirus Infections’, ‘ophthalmology’, ‘conjunctivitis’, unidos 
pelo operador booleano ‘AND’. Os estudos foram localizados por meio da busca avançada entre os 
meses de Maio e Agosto do ano de 2020. A escolha desse recorte temporal se deu por conta dos estu-
dos sobre o novo coronavírus relacionados a manifestações oculares serem recentes do ano de 2020.

2.2. Critérios de elegibilidade

Foram considerados elegíveis artigos completos, disponíveis nas bases de dados definidas, que 
incluíram humanos, publicados nos últimos cinco anos (2015-2020) nos idiomas inglês, francês e 
alemão e que apresentavam relevância temática para a presente revisão. Foram excluídos resumos, 
livros, capítulos de livro, relatos sobre situações de serviços, estudos com duplicidade entre base de 
dados e em desconformidade com a proposta da revisão.

2.3. Seleção dos artigos para constituição da revisão

Os pesquisadores realizaram a leitura e avaliação dos títulos e resumos dos artigos seleciona-
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dos em conformidade com os critérios de elegibilidade pré definidos anteriormente e elencaram os 
principais artigos para serem lidos na íntegra. Durante a captação de artigos alguns estudos foram 
selecionados de forma independente pelos autores. 

Não houveram divergências no processo de inclusão dos estudos entre os pesquisadores. A 
partir da leitura dos estudos foram criadas as categorias atendendo aos objetivos do estudo para siste-
matização dos resultados. A partir dos estudos incluídos, outros estudos referenciados pelos primeiros 
também foram acessados pelos autores. Assim, os trabalhos selecionados foram submetidos a análise 
crítica. Uma aprovação ética não foi necessária, pois a revisão envolveu apenas dados secundários e 
disponíveis publicamente. 

Dessa forma, para sintetizar o processo descrito utilizou-se uma adaptação da metodologia 
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) (MOHER et  al., 
2009) e Principais itens para relatar Revisões sistemáticas e Meta-análises: A recomendação PRISMA 
(GALVÃO; PANSANI; HARRAD, 2015).

3. RESULTADOS

A busca por estudos retornou 256 publicações, obtidas em sua maioria via PUBMED. Após 
analisadas as publicações, excluídos os manuscritos duplicados pelos títulos e resumos (n=218), lei-
tura na íntegra empregando-se os critérios de elegibilidade (n=38), foram selecionados 22 artigos 
(Figura 1; Tabela 1).

Figura 1 - Fluxograma de seleção dos estudos que constituíram a revisão.

Fonte: Os autores (2020)
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Aspectos sobre recursos e afecções, comorbidades e manejo subjacentes, porém intrínsecas a 
COVID-19, foram observadas e descritas. 

Tabela 1 - Distribuição dos estudos buscados a partir das bases de dados.

 
Fonte: Os autores (2020)

Entre os 22 estudos selecionados, foram elencados artigos originais, revisões, cartas e edito-
riais. As leituras motivaram subdivisões temáticas dentro da área da oftalmologia e organizadas rela-
cionando-as aos estudos previamente selecionados no Quadro 1.

Quadro 1 - Temáticas elencadas para discussão do estudo

Fonte: Os autores (2020)
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4. DISCUSSÃO

A análise dos artigos elencados permitiu verificar aspectos pertinentes quanto à fisiopatologia 
da nova doença por coronavírus e suas interposições oftálmicas, a dinâmica do papel ocular na trans-
missão do novo vírus bem como os impactos causados no sistema visual. 

4.1. Fisiopatologia oftálmica do SARS-CoV-2

Tanto doenças virais quanto disfunções do sistema imunológico podem levar a manifestações 
oculares, como conjuntivite, uveíte, retinite, entre outras. Ainda não é bem esclarecida a fisiopatolo-
gia do envolvimento oftálmico,  no entanto, como o vírus foi cultivado a partir de secreções conjun-
tivais, é mais provável que a oftalmopatia por COVID-19 esteja relacionada à infecção do próprio 
vírus, e não à reação imune secundária que ela pode causar (LEONARDI; ROSANI; BRUN, 2020; 
HU; PATEL; PATEL, 2020; OZTUKER, 2020).

Estudos recentes que abordam a fisiopatologia da COVID-19 sugerem que seus principais efei-
tos deletérios no organismo humano estejam associados ao desequilíbrio entre os eixos do Sistema 
Renina-Angiotensina (SRA) (GHEBLAWI et al., 2020; LANZA et al., 2020). O SRA é composto por 
uma cascata de reações responsáveis pela regulação da pressão arterial e da concentração de eletró-
litos no sangue. 

Os principais eixos do SRA são: (1) o eixo clássico, composto pela associação Ang II/ECA/
AT1; e (2) o eixo alternativo, composto por Ang 1-7/ECA2/MASr. O primeiro é um regulador positi-
vo do SRA, e o segundo é um contrarregulador. A Ang II, quando ligada ao receptor de Angiotensina 
tipo 1 (AT1), apresenta efeitos inflamatórios, hipertróficos, proliferativos e vasoconstritores, associa-
dos a alterações na permeabilidade vascular e a lesões pulmonares. A Ang 1-7, por sua vez, quando 
ligada ao receptor MAS (MASr), gera efeitos contrários ao da Ang II: vasodilatação,  anti-hipertrofia, 
anti-inflamação, anti-proliferação e anti-fibrose. (GHEBLAWI et al., 2020; LANZA et al., 2020; SIL-
VA; TEIXEIRA, 2016; ALEXANDRE et al., 2020).

Estudos experimentais demonstraram que o SARS-CoV-2 entra nas células humanas por meio 
da ligação da proteína viral-S à forma transmembrana da ECA2 (WALLS et al., 2020). Isso ativa uma 
cascata de sinalização intracelular, que induz a endocitose viral e a redução da expressão de ECA2 na 
superfície da célula infectada. Os níveis mais baixos de ECA2 transmembrana implicam na redução 
da forma sérica de ECA2. Consequentemente, ocorre uma menor conversão de Ang II em Ang 1-7, o 
que provoca uma hiperregulação do eixo clássico do SRA, em detrimento do eixo alternativo. Todo 
esse processo induz um estado inflamatório no organismo (GHEBLAWI et al., 2020; LANZA et al., 
2020).

O modo como o desequilíbrio desses eixos influencia a fisiopatologia do SARS-CoV-2 no olho 
ainda não é bem elucidado. Porém, é conhecido o fato de que os olhos possuem um sistema Renina-
-Angiotensina local, que tem como componentes principais o eixo alternativo e o eixo clássico su-
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pracitados (HOLAPPA; VAPAATALO; VAAJANEN, 2017). Os elementos de ambos os eixos foram 
encontrados em diversas estruturas oculares (HOLAPPA; VAPAATALO; VAAJANEN, 2017; LEO-
NARDI; ROSANI; BRUN, 2020; SIEDLECKI et al., 2020; SENANAYAKE et al., 2007). 

No entanto, ainda não existe comprovação científica que confirme que os peptídeos Ang I e Ang 
II presentes no olho são advindos da circulação sistêmica. Estudos em relação a isso são controversos. 
Já foi demonstrado que essas angiotensinas são incapazes de atravessar a barreira hematoencefálica 
intacta; contrastantemente, experimentos em modelo animal mostraram que o uso de drogas anti-hi-
pertensivas inibidoras do SRA, como inibidores de ECA, são capazes de reduzir a pressão intraocular 
(PIO), o que sugere que os sistemas Renina-Angiotensina sistêmico e oftálmico são interdependentes. 
É válido realçar, ainda, que, no olho, a Ang II ligada ao receptor AT1 parece induzir uma elevação 
da PIO via aumento da secreção de humor aquoso (HOLAPPA; VAPAATALO; VAAJANEN, 2017).

Estudos experimentais e prospectivos, que usaram amostras humanas de retina e humor aquoso, 
demonstraram presença de ECA2 em ambas as estruturas (HOLAPPA; VAPAATALO; VAAJANEN, 
2017; SIEDLECKI et al., 2020; SENANAYAKE et al., 2007). Ademais, a partir de amostras ex-vivo 
da conjuntiva e da córnea, a ECA2 foi isolada em níveis baixos (LEONARDI; ROSANI; BRUN, 
2020; HOLAPPA; VAPAATALO; VAAJANEN, 2020). A presença da enzima que serve como sítio de 
ligação para o SARS-CoV-2 em estruturas oculares abre espaço para investigações acerca do papel do 
olho como precursor da entrada para o novo coronavírus. A baixa expressão de ECA2 na conjuntiva 
e na córnea não excluem a possibilidade de infecção direta pelo SARS-CoV-2 nessas estruturas, pois 
existem órgãos com níveis moderados da enzima que são vastamente afetados pelo vírus - a exemplo 
do que ocorre nos pulmões (LEONARDI; ROSANI; BRUN, 2020).

Algumas hipóteses sugerem possíveis vias patogênicas considerando a inoculação do novo 
coronavírus e todas consideram o olho como via de entrada e posterior contaminação sistêmica (HU; 
PATEL; PATEL, 2020): 

● Inoculação viral direta nos olhos, via partículas respiratórias ou aerossóis;

● Drenagem das partículas presentes nos líquidos oculares para o trato respiratório, via ducto 
nasolacrimal (OZTUKER, 2020);

● Disseminação hematogênica via glândula lacrimal.

É válido destacar que, apesar de existirem manifestações oftalmológicas da COVID-19, elas 
são raras, podendo se manifestar, eventualmente, como sintoma isolado da doença (HU; PATEL; 
PATEL, 2020).  Em estudo realizado na China com 1099 pacientes infectados, 0,8% apresentaram 
conjuntivite (HU; PATEL; PATEL, 2020; GUAN et al., 2020). Esse número reduzido de casos com 
sintomas oculares pode ser explicado pelo fato de existirem agentes antimicrobianos, como lactoferri-
na e IgA secretória, na secreção lacrimal. A lactoferrina, em especial, inibe a ligação do SARS-CoV-2 
a ECA2. Ademais, as lágrimas realizam um clearance ocular que pode dificultar a instalação viral 
na córnea ou na conjuntiva. Esse clearence é reduzido em indivíduos mais velhos (LEONARDI; 
ROSANI; BRUN, 2020). 
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4.2. O papel do olho na transmissão do novo coronavírus

A proximidade física dos indivíduos contribui para a disseminação de doenças, sobretudo aque-
las transmitidas por gotículas e aerossóis. Durante a comunicação interpessoal, o olho fica exposto 
constantemente às gotículas expelidas através da fala e da respiração. No contexto da SARS-CoV-2, 
a não adoção do distanciamento social e ausência de medidas de proteção individual, como o uso 
correto de máscaras e a sua adequada higienização, contribui para a manutenção de níveis epidêmicos 
de transmissão e para dificuldade no controle da doença. 

A eficácia da entrada de um vírus no organismo depende de fatores intrínsecos ao microrga-
nismo, como sua infectividade, além da viabilidade dos receptores virais e da condição imune do 
indivíduo. Alguns vírus respiratórios, entre eles os coronavírus, se ligam ao receptor da enzima con-
versora de angiotensina 2 (ECA2), que está presente nas mucosas respiratória e ocular. No processo 
de entrada na célula hospedeira, o vírus se conecta às proteínas de membrana e a ligação é facilitada 
pelo receptor ECA2, o qual recruta a clatrina, proteína responsável pela endocitose de partículas vi-
rais (SUN et al., 2020).

Nesse cenário, a superfície ocular tem sido sugerida como potencial ponto de infecção pelo 
coronavírus-2 (SARS-CoV-2), por ser uma região mucosa que apresenta alto poder absortivo. Além 
disso, a conjuntiva ocular está relacionada anatomicamente ao trato respiratório, via ducto nasolacri-
mal, através do sistema de drenagem lacrimal, o que pode contribuir para a inoculação do vírus no 
organismo. No entanto, a via ocular não é a via mais frequente de inoculação do SARS-CoV-2 em 
seres humanos (SUN et al., 2020; WILLCOX et al, 2020). 

A taxa de positividade do RT-PCR tem sido baixa e infrequente quando o teste é feito utilizan-
do secreções oculares. Existem algumas teorias para explicar a dificuldade de detecção do vírus na 
lágrima: acredita-se que o vírus seja melhor detectável nessas secreções quando coletadas amostras 
em um estágio inicial da doença; a presença de algumas substâncias, como a lactoferrina, pode inter-
ferir na concentração local de microrganismos e na ligação viral a receptores celulares. Essas teorias 
corroboram a hipótese de que a confirmação diagnóstica por esse método é mais difícil. Além disso, a 
coleta de material lacrimal para análise de RT-PCR é uma prática incômoda para o paciente e pode ter 
seu resultado modificado por inadequação técnica ou por amostras insatisfatórias (SUN et al., 2020).

Vírus como o sincicial respiratório (VSR), adenovírus e influenza atingem o trato respiratório 
principalmente pelas membranas mucosas dos olhos, boca e nariz; o mesmo é esperado para a CO-
VID-19 (BELSER; ROTA; TUMPEY, 2013). Além disso, já foi demonstrada em felinos a inoculação 
do SARS-CoV via conjuntiva ocular: nesse estudo, os gatos testaram positivo para o vírus após ele 
ser depositado sobre suas córneas (DOCKERY et al., 2020). Após contraída a doença, acometimen-
tos oculares são raramente reportados, não obstante a conjuntivite já foi previamente reportada como 
primeiro sinal da doença no organismo (SUN et al., 2020).

Nesse contexto, se insere também o questionamento acerca da segurança do uso das lentes de 
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contato durante a pandemia, visto que, para a sua aplicação e remoção, os pacientes precisam tocar a 
face e, com isso, partículas virais podem ser transferidas para a região ocular, facilitando a contami-
nação. Até o presente momento, nenhuma evidência sugere que usuários de lente de contato assinto-
máticos devem interromper o uso devido ao aumento do risco de desenvolver COVID-19. Entretanto, 
é papel dos profissionais de saúde orientar quanto à necessidade de manter boas práticas de higiene 
das mãos e desinfecção adequada das lentes reutilizáveis, por exemplo. Para pacientes com quadro 
confirmado da doença, por outro lado, é recomendada a suspensão temporária das lentes (JONES et 
al., 2020; ZERI; NAROO, 2020). 

O uso inadequado de equipamentos de proteção individual (EPIs) por profissionais de saúde que 
trabalham diretamente com pacientes positivos para a COVID-19 pode ser responsável pelas infec-
ções em hospitais ou centros de atendimento. Ao intubar um paciente infectado pelo SARS-CoV-2, 
por exemplo, é possível que ocorra a infecção através da conjuntiva ocular, se esta não estiver prote-
gida por óculos, já que ocorre intensa liberação de aerossóis durante o procedimento. Deve ser evitada 
a reutilização de equipamentos que envolvam contato direto com a pele para exame ocular, como os 
tonômetros de aplanação, sendo essa uma medida de segurança para evitar contágio de um paciente 
para o outro (DOCKERY et al., 2020; LAI et al., 2020).

Por isso, medidas que reduzem a chance de contaminação a nível individual e coletivo, como 
uso adequado de máscaras e o distanciamento social, são essenciais para a regressão da pandemia da 
COVID-19. Os profissionais de saúde devem orientar seus pacientes acerca das medidas de higiene 
e assepsia necessárias para reduzir a chance de contaminação, considerando, também, o potencial de 
transmissão do vírus pela via ocular. Além disso, frente a um caso suspeito, é importante que o mé-
dico sempre questione, durante a anamnese, acerca da presença de sinais e sintomas oculares, com a 
documentação dos achados em prontuário e notificação da doença. Essas medidas são essenciais para 
a detecção do potencial de acometimento de outros órgãos e sistemas pelo vírus, o que contribui para 
o conhecimento acerca das manifestações clínicas menos comuns da doença. 

4.3. O impacto oftalmológico da infecção por SARS-CoV-2

Sabe-se que grande parte dos vírus que acometem o trato respiratório em humanos possui um 
tropismo pelos olhos, sendo a conjuntivite uma das manifestações clínicas de diversas infecções 
respiratórias virais. Apesar de ainda não haver muitos estudos explicando o porquê desse fenômeno 
e como patógenos em contato com o epitélio ocular podem suscitar em infecções respiratórias, sabe-
-se que o sistema nasolacrimal possui grande importância nesse processo, uma vez que ele conecta 
anatomicamente os olhos ao epitélio respiratório (GEERLING; BREWITT, 2008;  BELSER; ROTA; 
TUMPEY, 2013). Desse modo, os vírus que infectam o epitélio das vias aéreas podem usar o ducto 
lacrimal para chegar à conjuntiva ocular e, consequentemente, causar uma infecção neste novo sítio. 
Paralelamente, antígenos presentes na superfície ocular podem, por meio do líquido lacrimal, ser 
drenados para a nasofaringe, atingindo, assim, o sistema respiratório (BELSER; ROTA & TUMPEY, 
2013).
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Todavia, a infecção ocular por vírus respiratórios não é explicada unicamente pela proximidade 
anatômica, mas também pela presença de receptores em comum nesses dois sistemas. O trato respira-
tório possui uma distribuição heterogênea de receptores entre as vias superior e inferior, o que explica 
o porquê que alguns vírus tendem a causar infecções mais baixas e outros tendem a causar infecções 
mais altas nas vias aéreas (BELSER; ROTA; TUMPEY, 2013; KUMLIN et al., 2008).

Dentre esses receptores, destaca-se o ácido siálico (AS), que é uma glicoproteína de membrana 
que pode ser ligada a uma hexose por meio de ligação α(2,3) ou ligação α(2,6) (FÁTIMA et al., 2005); 
no trato respiratório superior, observa-se o predomínio do AS com ligação α(2,6) e, como o vírus da 
influenza possui um tropismo por esse receptor, as infecções causadas por ele ficam localizadas mais 
superiormente. Esse mesmo receptor também é encontrado no epitélio ocular, o que explicaria como 
alguns subtipos de Influenzae causam acometimento oftalmológico (ELSER; ROTA & TUMPEY, 
2013; KUMLIN et al., 2008). 

No contexto da pandemia por COVID-19, a enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2) ga-
nha destaque, visto que a infecção por SARS-CoV-2 se dá através da ECA2 transmembrana presente 
nas células do trato respiratório (GHEBLAWI et al., 2020). Essa biomolécula está difusamente dis-
tribuída pelo organismo, mas sua presença é mais notória em células endoteliais de grandes artérias 
e veias, células musculares lisas de vasos e nas células epiteliais alveolares, o que explica o maior 
acometimento da via aérea superior em comparação à inferior nos casos de COVID-19. Todavia, 
a ECA2 também é expressa na mucosa oral e nasal e na nasofaringe, o que explica os sintomas de 
acometimento da via aérea superior em casos mais leves dessa doença (HAMMING et al., 2004).  
Já em relação à presença de ECA2 no epitélio ocular, ainda é incerto se as células desse tecido são 
capazes de expressar consideravelmente esse receptor, mas pesquisas recentes têm evidenciado que 
essa molécula não é expressa em quantidade significativa na conjuntiva (LANGE et al., 2020), o que 
é condizente com o fato de haver poucos casos relatados de acometimento oftalmológico envolvendo 
o SARS-CoV-2.

Dentre esses reduzidos casos de acometimento do sistema ocular, as manifestações clínicas se 
fundamentam basicamente em sintomas típicos de infecções oculares viróticas, destacadamente hi-
peremia conjuntival, quemose, epífora (olhos lacrimejantes) e aumento de secreções; raramente esses 
sintomas se apresentam como manifestação inicial da doença. Quando testados para a presença de 
vírus nos olhos através de swab de conjuntiva, poucos pacientes obtiveram resultado positivo ao PCR 
(HU; PATEL; PATEL, 2020; SUN et al., 2020), o que condiz com os resultados encontrados em um 
estudo mais antigo no qual, ao se pesquisar a presença do SARS-CoV em pacientes com síndrome 
respiratória aguda grave, apenas uma pequena porcentagem de indivíduos apresentaram o vírus no 
fluido lacrimal (LOON et al., 2004). Adicionalmente, outro estudo analisou pacientes com o diagnós-
tico de COVID-19 e observaram que os casos que não possuíam conjuntivite como um dos sintomas 
não apresentavam resultado positivo para a presença do vírus na conjuntiva (XIA et al., 2020).

Em relação à presença do SARS-CoV-2 nos olhos, ainda são necessários diversos estudos para 
que se tenham resultados conclusivos, porém, à luz das informações obtidas até agora, conclui-se que 
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a presença dele em fluido lacrimal é muito pouco frequente. Todavia, é importante enfatizar que o 
epitélio conjuntival é uma mucosa, sendo, consequentemente, uma via de entrada para o vírus e, por-
tanto, os profissionais da saúde devem se atentar a isso e tomar medidas de biossegurança abrangentes 
e que englobam os olhos, minimizando, assim, os riscos de contaminação.

4.4. Atendimentos em oftalmologia durante a pandemia

De acordo com estudos encontrados, os oftalmologistas podem ter um risco maior de contrair 
infecção por SARS-CoV-2 devido à comunicação face a face com pacientes, exposição frequente a 
lágrimas e secreção ocular e uso inevitável de equipamentos, como lâmpada de fenda , tonômetro, 
laser, etc (BOZKURT et al., 2020; KUO; O’BRIEN, 2020) O risco de exposição a essa infecção é 
muito maior durante exames em que há um contato mais próximo, porque a carga de vírus é especial-
mente alta na cavidade nasal. (BOZKURT et al., 2020; HUA; ZHU; LIU, 2020)

A American Academy of Ophthalmology (AAO) estabeleceu importantes diretrizes para os 
atendimentos de emergências oftalmológicas, sendo pontuadas a redução do número de pacientes, 
distanciamento social em salas de espera, uso de máscara facial e execução de protocolos de triagem 
para os pacientes - como histórico de contato com pacientes positivos para COVID-19 nos últimos 
14 dias, sintomas característicos de síndrome gripal e/ou quadros de conjuntivite (GHAREBAGHI et 
al., 2020; BOZKURT et al., 2020). 

4.5. Toxicidade retiniana nas possibilidades de tratamento da covid-19: cloroquina e hidroxi-
cloroquina 

A cloroquina e a hidroxicloroquina são drogas utilizadas em patologias como lúpus eritematoso 
sistêmico e em doenças reumáticas (GRUPTA et al., 2020). Com a ocorrência da pandemia da CO-
VID-19 anunciada pela Organização Mundial da Saúde, esses agentes foram utilizados como opções 
terapêuticas e, inicialmente, apresentaram uma considerável eficácia contra o SARS-CoV-2 (ZHOU 
et al., 2020; DEVAUX et al., 2020). No entanto, a cloroquina e a hidroxicloroquina são bem conheci-
das pelos oftalmologistas devido à toxicidade retiniana após seu uso prolongado (MARMOR, 2020).

Segundo a American Academy of Ophthalmology (AAO), a dose diária máxima é  ≤5,0 mg/
kg de peso corporal real para hidroxicloroquina e ≤2,3 mg/kg de peso corporal real para cloroquina 
(RUAMVIBOONSUK et al., 2020). No entanto, a dose proposta para o tratamento do COVID-19 
chega a ser 4 a 5 vezes maior do que o indicado (MARMOR, 2020). Apesar do fato de que a dosagem 
diária de cloroquina e hidroxicloroquina para o tratamento dessa patologia exceder as doses diárias 
seguras de ambos os medicamentos, a terapia ainda pode ser considerada relativamente segura em 
relação à toxicidade retiniana, já que sua ocorrência requer exposição à dose segura por um longo 
período de tempo, geralmente superior a 5 anos (RUAMVIBOONSUK et al., 2020).

O principal fator de risco relacionado ao tratamento da COVID-19 com cloroquina e hidro-
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xicloroquina é o uso de uma dosagem superior ao recomendado, embora seja utilizada durante um 
período de tempo relativamente curto, por volta de uma semana (RUAMVIBOONSUK et al., 2020). 
Dessa maneira, ainda não há informação referente a toxicidade retiniana associada a esse tipo de tra-
tamento. No entanto, há relatos de que a retinotoxicidade pode se desenvolver um ano após o uso de 
altas doses de hidroxicloroquina (RUAMVIBOONSUK et al., 2020; LEUNG et al., 2015).

Apesar do crítico cenário de pandemia de COVID-19, muitos efeitos adversos da cloroquina e 
da hidroxicloroquina ainda devem ser pesados   contra seu potencial benefício. Em relação à toxicida-
de retiniana, o risco de dano irreversível e a perda visual podem superar o benefício não comprovado 
de ambos os agentes em alguns pacientes que estejam infectados com o SARS-CoV-2. A detecção de 
potenciais riscos pode ser realizada por meio da história de uma doença ocular prévia ou coexisten-
te, estabelecendo um status ocular funcional e anatômico do paciente (RUAMVIBOONSUK et al., 
2020; MARMOR, 2020).

5. CONSIDERAÇÕES FINAIS

Estudos atuais demonstram que os olhos são potencial porta de entrada para a infecção pelo 
novo coronavírus e que esse pode levar a manifestações oculares inespecíficas. No entanto, é es-
sencial a adoção de medidas de segurança durante os atendimentos oftalmológicos no contexto da 
pandemia, bem como atenção especial aos sintomas oculares presentes nos pacientes suspeitos e con-
firmados da doença. Por se tratar de uma doença emergente, ainda são necessários outros estudos para 
averiguação da relação entre a infecção por COVID-19 e os olhos, e caracterização dos mecanismos 
fisiopatológicos envolvidos.
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