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Associação do Uso de Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina e Bloqueadores 
do Receptor de Angiotensina II Com Testagem Positiva para Doença do Coronavírus 2019 
(COVID-19) 

 

Importância: O papel dos inibidores da enzima conversora da angiotensina (IECA) e dos bloqueadores do receptor de angiotensina 
2 em termos de pandemia de doença por coronavírus 2019 (COVID-19) é fortemente debatido. Existiram recomendações para 
descontinuação do uso destas medicações, que são essenciais no tratamento de várias doenças crônicas, enquanto, na ausência 
de evidência clínica, sociedades de profissionais têm advogado a favor do seu uso contínuo. 
Objetivo: Estudar a associação entre o uso de IECAs/BRAs com a probabilidade de testagem positiva para a COVID-19 e estudar 
dados sobre desfechos em pacientes em uso de IECAs/BRAs que testaram positivo com desfechos graves da COVID-19 (ex. 
hospitalização, admissão em unidade de terapia intensiva e necessidade de ventilação mecânica).  
Desenho, configurações e participantes: Estudo de coorte retrospectivo com ponderação do escore de propensão à sobreposição 
foi conduzido em Cleveland Clinic Health System em Ohio e Florida. Todos os pacientes testados para a COVID-19 entre 8 de Março 
e 12 de Abril de 2020 foram incluídos. 
Exposições: História de uso de IECAs ou BRAs no momento da testagem para a COVID-19. 
Principais desfechos e medidas: Resultados da testagem para COVID-19 em toda a coorte, número de pacientes necessitando 
hospitalização, admissões em unidades de terapia intensiva e ventilação mecânica entre aqueles que testaram positivo 
Resultados: Um total de 18.472 pacientes testados para COVID-19. A idade média foi 49 (21) anos, 7384 (40%) eram homens e 
12.725 (69%) eram brancos. Dos 18.472 pacientes que passaram por testagem de COVID-19, 2285 (12.4%) estavam tomando ou 
IECAs ou BRAs. Um teste positivo para COVID-19 foi observado em 1735 dos 18.472 (9,4%). Entre pacientes que testaram positivo, 
421 (24,3%) foram admitidos no hospital, 161 (9,3%) foi admitido em unidade de terapia intensiva e 111 (6,4%) necessitaram de 
ventilação mecânica. Sobreposição de placar ponderada não mostrou nenhuma associação significativa com uso de IECA e/ou BRA 
e testagem positiva para COVID-19 (razão de chances na ponderação do escore de propensão à sobreposição, 0,97; 95% CI, 0,81-
1,15). 
Conclusões e relevância: Este estudo não encontrou associação entre uso de IECA ou BRA e testagem positiva para COVID-19. 
Estas informações clínicas encorajam que as diretrizes de sociedades profissionais não descontinuem o uso de IECAs ou BRAs em 
meio à pandemia de COVID-19. Contudo, futuros estudos em um número maior de pacientes hospitalizados recebendo terapia 
com IECA e BRA são necessários para determinar a associação com a severidade clínica da COVID-19. 
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A doença por coronavírus (COVID-19), causada pelo 
coronavírus 2 relacionado a síndrome respiratória 
aguda grave (SARS-CoV-2), se tornou uma pandemia 
desde quando foi primeiramente identificada em 
Wuhan, China1. Até o momento, foram reportados 
aproximadamente 2 milhões de casos e mais de 
120.000 mortes (6%) devido à COVID-19 em 211 países 
no mundo todo2.  O SARS-CoV-2 se liga ao domínio 
extracelular da enzima transmembrana conversora da 
angiotensina 2 (ECA2) para ganhar acesso a célula 
hospedeira3. Enquanto inibidores da enzima conversora 
da angiotensina (IECA) e bloqueadores do receptor de 
angiotensina 2 (BRA) mostraram que podem regular 
positivamente a expressão de ECA2 em alguns modelos 
animais,4,5 há um número limitado de estudos 
mostrando resultados variados nos níveis de ECA2 no 
plasma e não há algum estudo, ao nosso 
conhecimento, sobre o seu efeito na expressão 
específica do pulmão de ECA2.6 Pacientes com 
hipertensão, diabetes e doenças cardiovasculares 
(entre outras condições subjacentes que são 
comumente tratadas com esses agentes) têm sido 
reportados como tendo as maiores taxas de 
mortalidade.7 Estas observações levaram a 
preocupações de que pacientes que estão tomando 
estas medicações estão em risco aumentado de se 
tornarem infectados por SARS-CoV-2 e que podem ter 
os piores desfechos8,9. Contudo, também foi postulado 
que a regulação positiva de ECA2 pode melhorar 
desfechos em dano pulmonar induzido por infecção em 
pacientes com SARS-CoV ou SARS-CoV-210, 11. Além 
disso, em relação à infecção por SARS-CoV-2 em certos 
pacientes de alto risco, a remoção de IECAs ou BRAs 
pode ser danosa6. Muitas sociedades profissionais, 
diante da ausência de evidências substanciais, 
recomendaram o uso contínuo destes medicamentos12. 

Nós buscamos esclarecer a potencial associação entre 
uso de IECA e/ou BRA com a probabilidade de ter teste 
positivo para SARS-CoV-2 para ajudar a avaliar se o uso 
destas drogas é associado com aumento da 
probabilidade de infecção viral, um efeito que pode 
ocorrer com a regulação positiva da ECA2. Como a 
cascata de ECA2 é protetora celular e a ligação viral à 
ECA2 pode regular negativamente a expressão de 

ECA2, nós também buscamos determinar se o uso de 
IECA ou BRA foi associado com diferenças nos 
desfechos clínicos. 

 

MÉTODOS: 

Desenho do estudo e supervisão: 

Uma análise de coorte retrospectiva de registros 
observacionais, prospectivos, aprovados de todos os 
pacientes testados positivos para a COVID-19 de 
Cleveland Clinic Health System de Ohio e Flórida foi 
realizada. Dados foram extraídos por relatórios 
automatizados previamente validados13 de prontuários 
eletrônicos (EPIC Systems Corporation) e manualmente 
por um time treinado por estudo de fontes uniformes 
para as variáveis do estudo. Os dados do estudo foram 
coletados e administrados usando a ferramenta de 
captura de dados eletrônicos REDCap14, 15 hospedada 
na clínica de Cleveland. As características basais, 
comorbidades, medicações, resultados de testes e 
desfechos clínicos de todos os pacientes foram 
extraídos dos registros. As exposições de interesse 
foram uso de IECA ou BRA registrado na lista de 
medicações do prontuário eletrônico no momento da 

Pontos chave: 

Pergunta: Qual a associação entre uso de inibidores da 
enzima conversora da angiotensina (IECA) e 
bloqueadores do receptor de angiotensina 2 com 
testagem positiva para doença do coronavírus 2019 
(COVID-19)? 

Achados: Neste estudo de coorte, dos 18.472 pacientes, 
1.322 (7,2%) estavam tomando IECAs e 982 (5,3%) 
estavam tomando BRAs. Um resultado positivo para 
COVID-19 foi observado em 1.735 (9,4%) pacientes 
testados, e entre todos os pacientes com resultados 
positivos, 116 (6,7%) estavam tomando IECAs, e 98 
(5,6%) estavam tomando BRAs; não houve associação 
entre uso de IECA/BRA e testagem positiva para COVID-
19 (odds ratio da sobreposição do escore de propensão, 
0,97; 95% IC, 0,81-1,15) 

Significado: Estas informações sugerem que as diretrizes 
de sociedades profissionais continuem o tratamento 
atual das condições crônicas com IECA ou BRA durante a 
pandemia da COVID-19. 
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testagem para SARS-CoV-2. Devido a potencial 
diferença de efeitos das duas classes de medicação na 
expressão de ECA2, exposições a IECAs e BRAs foram 
avaliadas em separado. 

Uma declaração de consentimento informado (oral ou 
por escrito) dos pacientes nos registros da COVID-19 foi 
garantido pela equipe de revisão da Cleveland Clinic 
Health System. Este estudo de coorte é reportado em 
acordo com as guidelines do Strengthening the 
Reporting of Observational Studies in Epidemiology 
(STROBE)16. 

População do estudo: 

A coorte incluiu todos os pacientes testados para 
COVID-19 entre 8 de março, 2020 a 12 de Abril, 2020. O 
protocolo de testagem foi modificado durante o curso 
do estudo graças ao aumento da demanda e limitação 
das capacidades de testagem. Antes de 18 de março, o 
critério para testagem era menos rigoroso (viagem 
recente para área de alto risco, sintomas de doença 
pulmonar, descrição médica ou história de contato com 
paciente com COVID-19). Começando em 18 de Março, 
devido à alta demanda por testes, uma decisão foi feita 
para priorizar testagem a pacientes que tinham 2 dos 3 

sintomas qualificáveis: tosse, dificuldade respiratória, 
febre (temperatura > 38oC), e pelo menos 1 dos 
seguintes critérios: maior de 60 anos ou menor de 36 
meses de idade, recebendo terapia imunossupressiva 
para câncer, doença renal terminal e recebendo diálise, 
diabetes, hipertensão, doença arterial coronariana, 
insuficiência cardíaca com redução da fração de ejeção, 
doença pulmonar, contato com indivíduo com COVID-
19, HIV/AIDS, ou transplante de órgão sólido. Depois de 
21 de março, diarreia foi adicionada aos 3 sintomas 
qualificáveis. 

A testagem também foi disponibilizada integralmente 
para trabalhadores da área de saúde com temperatura 
maior que 38oC e/ou sintomas respiratórios agudos 
(tosse, falta de ar), e/ou diarreia e aqueles que foram 
admitidos ao departamento de emergência ou ao 
hospital. 

Dadas as crenças anteriores de que a coinfecção do 
SARS-CoV-2 com outros vírus respiratórios é rara, um 
algoritmo de teste de reflexo foi implementado para 
conservar recursos. Todas as amostras de pacientes 
foram primeiramente testadas para a presença de 
influenza A/B e vírus sincicial respiratório, e apenas 
aqueles negativos para influenza e vírus sincicial 
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respiratório foram subsequentemente testados para 
SARS-CoV-2. Quarenta pacientes foram admitidos ao 
hospital mais de uma vez e esta análise apenas inclui as 
admissões mais severas de acordo com o estado da 
unidade de terapia intensiva (UTI) e necessidade de 
ventilação mecânica. 

Confirmação laboratorial: 

Amostras de swab nasofaríngeo e orofaríngeo foram 
coletadas e separadas para testagem por pessoal 
médico treinado. A infecção pelo SARS-CoV-2 foi 
confirmada por testagem laboratorial usando o teste de 
reação de cadeia de polimerase para SARS-CoV-2 do 
Centers for Disease Control and Prevention que foi 
validado na Cleveland Clinic Robert J. Tomsich 
Pathology and Laboratory Medicine Institute. Este 
ensaio usou um kit de extração (MagNA Pure; Roche) e 
instrumento 7500 Dx Real-TimePCR System (Applied 
Biosystems). Entre 8 e 13 de Março, 2020, os testes 
foram enviados para fora para o LabCorp em Burlington 
na Carolina do Norte. Todos os testes foram autorizados 
pelo Food and Drug Admnistration em autorização de 
uso em emergência, em acordo com as diretrizes 
estabelecidas pelo Centers for Disease Control and 
Prevention. 

Resultados do Estudo: 

O principal resultado foi um teste laboratorial positivo 
para a COVID-19. Nós também realizamos uma análise 
secundária dos desfechos clínicos da COVID-19 entre os 
pacientes com resultados positivos e incluímos 
admissão em hospital e admissão a UTI, e ventilação 
mecânica durante na primeira hospitalização (“index 
hospitalization”). 

Análise Estatística: 

Todas as estatísticas descritivas foram reportadas como 
contagens (porcentagens ou médias) ou médias (desvio 
padrão). Para comparação de variáveis demográficas e 
comorbidades entre as coortes, testes t de amostras 
independentes foram usados para variáveis numéricas, 
enquanto testes de X2 ou de Fisher foram usados para 
variáveis categóricas.  

Dado que os pacientes com prescrição de IECAs ou 
BRAs são mais prováveis a ter comorbidades 
subjacentes, uma ponderação de propensão 
sobreposta foi realizada para endereçar potenciais 
confusões. Uma pontuação de propensão para tomar 
IECAs (BRAs) foi estimada a partir de um modelo de 
regressão logística multivariável contendo idade do 
paciente, sexo, presença de hipertensão, diabetes, 
doença arterial coronariana, insuficiência cardíaca ou 
doença pulmonar obstrutiva crônica. A distribuição da 
pontuação de propensão para uso de IECA e BRA é 
mostrada na Figura E no anexo. A ponderação de 
propensão sobreposta foi então aplicada, na qual cada 
peso do paciente é a probabilidade deste paciente ser 
atribuído ao grupo de medicação oposta17. O modelo 
de regressão logística multivariável investigou 
associações entre o estado medicamentoso e a 
probabilidade de testagem positiva para a COVID-19, 
bem como outros desfechos clínicos. Em uma análise 
separada, pacientes tomando ou IECAs ou BRAs foram 
combinados em 1 grupo e comparados a pacientes que 
não usam nenhuma destas duas medicações. O índice 
de massa corporal estava faltando para 
aproximadamente um terço dos pacientes; estas 
informações foram apenas reportadas descritivamente 
na Tabela 1, mas não incluídas na ponderação de 
propensão sobreposta. 

Todas as análises estatísticas foram realizadas usando 
SAS versão 9.4 (SAS Institute). Valores de p foram 
comparados a 2 com um limiar de significância de 0,05. 
A análise dos dados começou em abril de 2020. 

RESULTADOS 

O conjunto de dados consistiu em 18.472 pacientes 
testados para SARS-CoV-2. A idade média (DP-desvio 
padrão) foi de 49 (21) anos, 7.384 (40%) eram do sexo 
masculino, e 12.725 (69%) eram brancos. Um resultado 
positivo para a COVID-19 foi observado em 1.735 
pacientes (9,4%). Entre os pacientes com resultados 
positivos no exame, 421 (24,3%) foram admitidos no 
hospital, 161 (9,3%) foram admitidos na UTI, e 111 
(6,4%) necessitaram de ventilação mecânica. O grupo 
de pacientes apresentou uma prevalência substancial 
de comorbidades: hipertensão (7.312 [40%]), diabetes 
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(3.478 [19%]), doença arterial coronariana (2.179 
[12%]), doença pulmonar obstrutiva crônica (2.186 
[12%]), e insuficiência cardíaca (1.879 [10%]). 

 

Figura. Associação do uso de IECA e BRA com o resultado do teste para SARS-CoV-2 (resultado primário) e 
resultados clínicos secundários: RCs de 95% do IC na análise ponderada do escore de propensão à 
sobreposição  
Resultado RC (95% IC) 
Teste positivo 
   IECA vs não IECA 0,89 (0,72-1,10) 
   BRA vs não BRA 1,09 (0,87-1,37) 
   IECA/BRA vs não IECA/BRA 0,97 (0,81-1,15) 
Admissão hospitalar 
   IECA vs não IECA 1,84 (1,22-2,79) 
   BRA vs não BRA 1,61 (1,04-2,50) 
   IECA/BRA vs não IECA/BRA 1,93 (1,38-2,71) 
Admissão na UTI 
   IECA vs não IECA 1,77 (1,07-2,92) 
   BRA vs não BRA 1,16 (0,67-2,02) 
   IECA/BRA vs não IECA/BRA 1,64 (1,07-2,51) 
Uso de ventilador 
   IECA vs não IECA 1,35 (0,74-2,74) 
   BRA vs não BRA 1,12 (0,59-2,12) 
   IECA/BRA vs não IECA/BRA 1,32 (0,80-2,18) 
IECA indica o inibidor da enzima conversora de 
angiotensina; BRA, bloqueador do receptor de angiotensina 
II; UTI, unidade de terapia intensiva; RC, razão de chances; 
SARS-CoV-2, síndrome respiratória aguda grave relacionada 
ao coronavírus 2. 
 

Tabela 2. Características ponderadas do escore de propensão à sobreposição e positividade do teste para SARS-
CoV-2 entre os grupos em uso de IECA e BRA em todos os pacientes testados para SARS-CoV-2 

Característica 

Todos os pacientes testados, %a 
IECA BRA IECA/BRA 
Sim Não Sim Não Sim Não 

Contagem (números) 1.322 17.150 982 17.490 2.285 16.187 
Idade (anos) 62 62 65 65 62 62 
Sexo masculino 51 51 44 44 47 47 
Diabetes 45 45 48 48 43 43 
DAC 28 28 33 33 29 29 
Hipertensão 93 93 95 95 93 93 
DPOC 22 22 25 25 23 23 
IC 25 25 30 30 26 26 
Testou positivo 8,6 9,5 10,0 9,3 9,1 9,4 

RC (95% IC) 0,89 (0,72-1,10) 1,09 (0,87-1,37) 0,97 (0,81-1,15) 
Abreviações: IECA, inibidor da enzima conversora de 
angiotensina; BRA, bloqueador do receptor de angiotensina II; 
DAC, doença arterial coronariana; DPOC, doença pulmonar 
obstrutiva crônica; IC, insuficiência cardíaca; RC, razão de 
chances. 

a É relatada, para cada grupo, a média ou a proporção 
ponderada do escore de propensão à sobreposição. 
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Positividade do teste de SARS-CoV-2 e uso de IECA e / 
ou BRA 

Entre todos os pacientes testados, 1.322 (7,2%) 
estavam tomando IECA e 982 (5,3%) estavam tomando 
BRA. Entre todos os pacientes com resultados positivos 
no teste SARS-CoV-2, 116 (6,7%) estavam tomando 
IECA e 98 (5,6%) estavam tomando BRA. Pacientes em 
uso de IECA ou BRA tiveram mais comorbidades do que 
aqueles que não tomaram essas medicações (Tabela 1). 

Após a ponderação do escore de propensão à 
sobreposição para IECA e BRA, a taxa de positividade 
do teste foi de 8,6% nos pacientes que receberam IECA, 
em comparação com 9,5% nos pacientes que não 
receberam IECA (razão de chances na ponderação do 
escore de propensão à sobreposição [RC-razão de 
chances], 0,89; 95% IC-intervalo de confiança, 0,72 -
1,10). A taxa de positividade do teste foi de 10,0% nos 

pacientes em uso de BRA, em comparação com 9,3% 
em pacientes que não estavam em uso de BRA (RC na 
ponderação do escore de propensão à sobreposição, 
1,09; 95% IC, 0,87-1,37) (Figura e Tabela 2). 

Resultados clínicos em pacientes com resultados 
positivos para SARS-CoV-2 

Entre os pacientes com resultados positivos e 
ponderação pelo escore de propensão à sobreposição, 
54% dos que utilizam IECA (vs 39% que não utilizam 
IECA) foram admitidos no hospital (RC, 1,84; 95% IC, 
1,22-2,79); 24% dos que utilizam IECA (vs 15% que não 
utilizam IECA) foram admitidos em uma UTI (RC, 1,77; 
95% IC, 1,07-2,92); e 14% recebendo IECA (vs 11% não 
recebendo IECA) necessitaram de ventilação mecânica 
(RC, 1,35; 95% IC, 0,74-2,47). Da mesma forma, entre 
pacientes com resultados positivos e ponderação pelo 
escore de propensão à sobreposição, 53% dos que 

Tabela 3. Características da ponderação do escore de propensão à sobreposição e positividade do teste para 
SARS-CoV-2 entre os grupos em uso de IECA e BRA nos pacientes que testaram positivo para SARS-CoV-2 

Características 

Todos os pacientes que testaram positivo para SARS-CoV-2, %a 
IECA BRA IECA/BRA 
Sim Não Sim Não Sim Não 

Contagem (números) 116 1.619 98 1.637 212 1.523 
Idade (anos) 63 63 64 64 63 63 
Sexo masculino 57 57 58 58 55 55 
Diabetes 51 51 48 48 46 46 
DAC 21 21 23 23 22 22 
Hipertensão 97 97 92 92 93 93 
DPOC 12 12 16 16 14 14 
IC 15 15 19 19 17 17 
Admitido no hospital 54 39 53 41 53 36 
   RC (95% IC) 1,84 (1,22-2,79) 1,61 (1,04-2,50) 1,93 (1,38-2,71) 
Internado na UTI 24 15 20 18 22 15 
   RC (95% IC) 1,77 (1,07-2,92) 1,16 (0,67-2,02) 1,64 (1,07-2,51) 
Uso de ventilador 14 11 14 12 14 11 
   RC (95% IC) 1,35 (0,74-2,47) 1,12 (0,59-2,12) 1,32 (0,80-2,18) 
Abreviações: IECA, inibidor da enzima conversora de angiotensina; 
BRA, bloqueador do receptor de angiotensina II; DAC, doença 
arterial coronariana; DPOC, doença pulmonar obstrutiva crônica; 
IC, insuficiência cardíaca; UTI, unidade de tratamento intensivo; 
RC, razão de chances; SARS-CoV-2, síndrome respiratória aguda 
grave relacionada ao coronavírus 2. 

a É relatada, para cada grupo, a média ou a proporção 
ponderada do escore de propensão à sobreposição. 
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utilizam BRA (vs 41% que não utilizam BRA) foram 
admitidos no hospital (RC, 1,61; 95% IC, 1,04-2,50); 
20% dos que utilizam BRA (vs 18% que não utilizam 
BRA) foram admitidos em uma UTI (RC, 1,16; 95% IC, 
0,67- 2,02); e 14% dos que utilizam BRA (vs 12% que 
não utilizam BRA) necessitaram de ventilação mecânica 
(RC, 1,12; 95% IC, 0,59-2,12) (Tabela 3). Quando os 
pacientes que tomam IECA ou BRA foram combinados 
em um grupo e ponderou-se o escore de propensão à 
sobreposição em pacientes que não tomavam nenhum 
dos dois medicamentos, os resultados foram 
semelhantes (Figura, Tabela 2 e Tabela 3).  

Mortes 

Entre 1.705 pacientes com SARS-CoV-2 e com status de 
óbito disponível, ocorreram 42 óbitos (2,5%). Oito de 
211 pacientes (3,8%) estavam na coorte IECA ou BRA e 
34 de 1494 (2,1%) estavam na coorte não IECA ou não 
BRA. 

DISCUSSÃO 

Nesta coorte de 18.472 pacientes que se submeteram 
ao teste da COVID-19, 2.285 (12,4%) estavam tomando 
IECA ou BRA. Utilizar um IECA ou um BRA não foi 
associado a um aumento na probabilidade de testar 
positivo para a infecção por SARS-CoV-2 (Figura). 
Embora as análises não ajustadas tenham sugerido que 
a utilização de IECA ou BRA esteja associada a piores 
resultados clínicos, conforme definido pela necessidade 
de internação hospitalar, internação na UTI ou 
ventilação mecânica, deve-se observar que esses 
medicamentos são frequentemente usados no 
tratamento de pacientes com doenças crônicas 
subjacentes. Assim, usamos a ponderação do escore de 
propensão à sobreposição para ajustar as variáveis de 
confusão subjacentes. A análise ponderada do escore 
de propensão à sobreposição mostrou uma maior 
probabilidade de internação hospitalar entre pacientes 
com resultados positivos nos testes que estavam 
tomando IECA ou BRA. Houve uma maior probabilidade 
de admissão na UTI entre os pacientes com resultados 
positivos nos testes que estavam tomando IECA, mas 
nenhuma diferença foi observada entre aqueles que 
tomavam BRA. Não houve diferença em nenhum dos 

grupos em relação à necessidade de ventilação 
mecânica durante a primeira hospitalização (“index 
hospitalization”) (Tabela 3). No entanto, os dados 
referentes aos resultados clínicos e medidas da 
gravidade da COVID-19 com IECA e BRA devem ser 
interpretados com cautela e considerados apenas 
geradores de hipóteses, devido em parte ao pequeno 
tamanho da amostra e à maior amplitude dos 
intervalos de confiança, além das limitações do estudo 
discutido abaixo. 

 O debate atual sobre IECA / BRA e SARS-CoV-2 baseia-
se na preocupação de que esses agentes possam 
regular positivamente a expressão da ECA2. Como o 
SARS-CoV-2 entra no epitélio respiratório ligando sua 
proteína da espícula viral ao domínio extracelular da 
estrutura transmembrana do receptor da ECA2, esses 
agentes podem aumentar potencialmente o risco de 
infecção e piores resultados. No entanto, a ECA2 
converte a angiotensina II, que promove 
vasoconstrição, inflamação e fibrose, em angiotensina -
(1-7), que podem potencialmente proteger o pulmão 
de lesões agudas. Atualmente, não há evidências 
convincentes de que os IECA / BRA tenham efeitos no 
receptor transmembrana da ECA2 em humanos que 
predispõem à infecção a COVID-19.6  

Enquanto o efeito dos IECA / BRA na infecção por SARS-
CoV-2 em nível molecular está sendo debatido, a 
quantidade limitada de evidências clínicas disponíveis 
foi adicionada à controvérsia. Em um estudo 
retrospectivo de 187 em pacientes com a COVID-19, o 
uso prévio IECA ou BRA (em 19 pacientes) foi associado 
a níveis elevados de troponina, os quais foram 
indiretamente associados a piores resultados clínicos.18 

No entanto, em um estudo com pacientes idosos com 
hipertensão e com a COVID-19, aqueles que tomaram 
BRA (10 pacientes) tiveram melhores resultados em 
comparação com aqueles que estavam tomando outros 
anti-hipertensivos. 19 

Em animais, os IECA e BRA têm efeitos diferentes na 
atividade da ECA2 na membrana do coração.5 Seria 
interessante analisar diferenças nos resultados clínicos 
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entre os pacientes que tomam IECA e BRA em estudos 
futuros com conjuntos de dados maiores. 

Limitações 

Em qualquer estudo observacional, existe o risco das 
variáveis de confusão. Para tentar superar essa 
limitação, realizamos uma análise ponderada do escore 
de propensão à sobreposição. Apesar do tamanho 
robusto da amostra inicial, houve poucas ocorrências 
nos usuários de IECA ou BRA. Como esses dados 
refletem os resultados dos testes no início do curso da 
pandemia, será interessante repetir essas análises com 
conjuntos de dados maiores e, posteriormente, no 
curso da pandemia. Os dados analisados incluíram 
informações sobre pacientes que receberam IECA ou 
BRA no momento do teste, mas não incluíram 
informações sobre a duração do uso de IECA ou BRA 
antes ou depois do teste. Assim, não conseguimos 
abordar o efeito da duração do uso desses agentes ou 
os efeitos da abstinência após a infecção, por exemplo, 
no momento da hospitalização. Os dados refletiram a 
lista de medicamentos no prontuário eletrônico, a qual 
pode ter imprecisões devido a não adesão a 
medicamentos nos grupos IECA ou BRA e viés de não 
averiguação de pacientes no grupo controle que 
usaram IECA ou BRA e que não foram registrados. Em 
nossas análises secundárias, a admissão hospitalar 
provavelmente foi baseada em critérios mais subjetivos 
do que a admissão na UTI ou ventilação mecânica. 
Pode ter havido um limiar mais baixo na admissão de 
pacientes em uso de IECA ou BRA ou com doenças 
subjacentes associadas a esses medicamentos. A 
maioria da população estudada era branca, o que limita 
a generalização dos resultados, pois há relatos de 
diferenças na expressão da ECA2 entre as várias raças / 
etnias.20 Isso deve ser considerado antes da 
extrapolação dos resultados para outros grupos 
étnicos. É possível que alguns pacientes que testaram 
positivo possam ter sido subsequentemente admitidos 
em um hospital fora de nosso sistema de saúde e, 
portanto, tenham perdido o acompanhamento. Pode-
se, razoavelmente, esperar que esses pacientes não 
apresentassem um viés no estudo, porque tomar IECA / 

BRA não influenciaria o local onde uma pessoa é 
admitida. 

CONCLUSÕES 

Neste estudo das associações do uso de IECA e BRA 
com a positividade do teste para a COVID-19, a 
frequência de resultados positivos não foi 
significativamente diferente nos pacientes que 
tomaram IECA ou BRA no momento do teste. Os IECA e 
BRA são medicamentos importantes no tratamento da 
doença arterial coronariana, insuficiência cardíaca, 
diabetes e hipertensão. Como pode haver um risco ao 
retirar esses agentes, nosso estudo não mostra uma 
suscetibilidade significativamente maior em relação à 
positividade do teste, e apoia as recomendações de 
várias associações profissionais12 que recomendaram a 
continuação dessas medicações. Os resultados das 
análises secundárias da associação do uso de IECA ou 
BRA e marcadores de gravidade da doença clínica, 
incluindo internação hospitalar, internação em UTI ou 
necessidade de ventilação mecânica, exigem replicação 
e reanálise em maior número de pacientes, 
posteriormente no curso da atual pandemia da COVID-
19. 
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