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RESUMO

Introducéo: Ja sao mais de 600 milhdes os sobreviventes mundiais da COVID-19 com uma taxa
crescente de incidéncia de sintomas cronicos, afetando funcionalidade e qualidade de vida. Mesmo
com alta prevaléncia e impacto social, a sindrome pés-aguda pela COVID-19 (PACS) permanece
sem consenso sobre sua defini¢do e epidemiologia, impossibilitando seu manejo no ambito médico
e social. Objetivos: Avaliar se caracteristicas sociodemograficas, relacionadas a infec¢do aguda
e status atual sdo associadas com o diagndstico de PACS. Materiais e Método: coorte
observacional e prospectiva, pacientes previamente hospitalizados e ambulatoriais do sistema de
saude publico de Curitiba e regido metropolitana diagnosticados com COVID-19 entre Jun/2020
e Fev/2022 foram avaliados em uma clinica multidisciplinar sobre infeccdo aguda e sequelas
atuais. Pacientes foram classificados de acordo com a Organizagdo Mundial da Saide em infecc¢ao
subaguda (IS) e PACS. Individuos sem informag¢des sociodemograficas ou sobre a infec¢ao aguda
foram excluidos. As variaveis incluiam historia da infec¢@o aguda e internamento, sequelas atuais,
Escala de Dispneia Modificada — Medical Research Council, Mini Exame do Estado Mental e
exame fisico multisistémico que foram usados em andlise univariada avaliando a significancia
entre grupos. Varidveis com p<0,02 na andlise univariada foram inseridas em uma regressao
logistica com o diagnéstico de PACS como desfecho. Resultados: Foram incluidos 113
sobreviventes e 63,71% foram diagnosticados com PACS. A amostra total obteve uma idade média
de 51,7 £ 13,2 anos e 53,1% eram mulheres. A média de tempo entre inicio dos sintomas agudos
e consulta em nosso ambulatdrio foi de 130 dias (IQR 53 — 196) e a mediana geral de numero de
sequelas foi de 9 (IQR 5 — 11). Foram admitidos em unidades de terapia intensiva 76,4% e estes
tinham maior probabilidade de apresentarem PACS (p=0,037). Sequelas com prevaléncia
significativamente mais alta na populacdo com PACS foram (% SI; % PACS; p): perda de cabelo
(17,1%; 44,4%, 0,004); parestesia de membros inferiores (9,8%; 34,7%; 0,003); velocidade de
pensamento lentificada (0,0%; 28,2%; <0,001); rinorreia (2,4%; 22,2%; 0,005); anosmia (4,9%;
19,4%; 0,047). Na regressao logistica, somente o tempo entre inicio de sintomas agudos e consulta
em nosso ambulatério foi significativamente relacionado com o diagnéstico de PACS (5 0,057;
95% CI 1,03 — 1,08; p<0,001). Conclusio: Pacientes com PACS foram os casos agudos mais
severos, também apresentando maior prevaléncia de sequelas especificas. No entanto, a severidade
da infec¢do aguda ndo prediz o diagnostico final de PACS.

Palavras-chave: SARS-CoV-2; COVID-19; COVID Longo; Sindrome Pés Infec¢do Aguda pelo
COVID-19; Saude Publica



ABSTRACT

Introduction: There are already more than 600 million COVID-19 survivors with a growing rate
of incidence of persistent symptoms around the world, affecting their functionality and quality of
life. Even with a high prevalence e social impact, post-acute COVID-19 syndrome remains without
consensus about its definition and epidemiology, not allowing proper social and medical
management. Objective: Evaluate if sociodemographic, acute infection, and current health
variables are associated with PACS in survivors of COVID-19. Methods: observational and
prospective cohort, previously hospitalized patients and outpatients from the public healthcare of
Curitiba and its outskirts diagnosed with COVID-19 between June/2020 and Feb/2022 were
evaluated by a multidisciplinary clinic on their past viral infection and current sequelae. Patients
were classified according to the World Health Organization guidelines: subacute infection (SI) and
PACS. Individuals without sociodemographic and acute infection related variables were excluded.
Variables included history of acute infection and hospitalization, current sequelae, modified
Medical Research Council Dyspnea Scale, mini-mental state examination, and a multisystemic
physical examination and were used in a univariate analysis to evaluate their significance between
groups. Variables with p <0,2 in the univariate analysis were inserted into a logistic regression
with the diagnosis of PACS as outcome. Results: The final sample of survivors was made up of
113 patients and 63,71% were diagnosed with PACS. In the overall sample, the mean age was 51,7
+ 13,2 years and 53,1% were women. The mean follow-up time from the onset of acute symptoms
was 130 days (IQR 53 — 196) and the overall median number of sequelae was of 9 (IQR 5 — 11).
The rate of admission in intensive care units was 76,4% and those were more likely to present with
PACS (p=0,037). Sequelae that presented with significantly higher prevalence in the PACS
population were (% SI; % PACS; p): hair loss (17,1%; 44,4%, 0,004); lower limb paresthesia
(9,8%; 34,7%; 0,003); slow thinking speed (0,0%; 28,2%; <0,001); rhinorrhea (2,4%; 22,2%;
0,005); anosmia (4,9%; 19,4%; 0,047). In the logistic regression, it was observed that only the time
from onset of acute symptoms to the evaluation was significantly related to PACS (f 0,057; 95%
CI 1,03 — 1,08; p<0,001). Conclusion: Patients with PACS were the most severe cases of acute
infection, also presenting higher prevalence of specific sequelae. However, the severity of the
acute infection did not predict the final diagnosis of PACS during the outpatient long term follow-

up.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19; Long COVID; Post-acute COVID-19 Syndrome; Public
health



RESUMO POPULAR

A Sindrome pés-aguda por COVID-19 (PACS), apesar de seu impacto global, ainda nio
apresenta consenso sobre sua definicdo e manejo, resultando em uma possivel sobrecarga do
sistema de satude. Este estudo tem como objetivo avaliar se caracteristicas do paciente, da infeccao
aguda, e da saude atual estdo associadas com o diagnostico de PACS. O estudo avaliou 113
pacientes de Curitiba e regido metropolitana que foram diagnosticados com COVID-19 entre
Junho/2020 e Fevereiro/2022 e posteriormente encaminhados para nossa clinica multidisciplinar
devido a sequelas. Os individuos foram classificados entre infec¢ao subaguda ou PACS segundo
critérios diagnosticos da Organizacdo Mundial da Satude. 53,1% da populagao geral era formada
de mulheres com média de idade de 51,37 anos. Apos andlise, 63,71% da populagdo geral foi
diagnosticada com PACS. Todos os pacientes apresentavam queixa de no minimo uma sequela
p6s-COVID-19, sendo que as mais prevalentes entre os pacientes com PACS foram: perda de
cabelo (44,4%); parestesia de membros inferiores (34,7%); velocidade de pensamento lentificada
(28,2%); rinorreia (22,2%); e perda do olfato (19,4%). Os pacientes com PACS também foram
aqueles com historia de infeccdo aguda mais grave, necessitando de internamento em unidades de
terapia intensiva (83,3%), porém a gravidade da fase aguda ndo prediz o diagndstico final de

PACS.
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1. INTRODUCAO
No inicio de 1889, a primeira pandemia causada pelo Influenza se iniciava em Sao
Petersburgo, se alastrando pela Europa e atingindo trabalhadores de todas as esferas, sendo
chamada de Influenza Russa. O fim de tal pandemia foi decretado em 1892, com uma mortalidade
final de mais de um milhdo de pessoas. No entanto, os efeitos cronicos de tal doenca permaneceram

na populagdo afetada e na literatura com relatos de sintomas persistentes apds 3 meses da infeccao

inicial, como fadiga e dispneia (HONIGSBAUM; KRISHNAN, 2020).

Viérios sdo outros exemplos de sequelas pos infec¢do aguda causando uma sindrome pos-
aguda infecciosa. A pandemia causada pelo virus (HIN1)pdm09 em 2009, apresentou uma
mortalidade de 151.700 a 575.400 pessoas ao redor do mundo (SWERDLOW; FINELLI;
BRIDGES, 2011). No entanto, seu impacto ndo foi restrito ao periodo pandémico, Magnus P. et
al. observou um aumento de duas vezes no diagnostico de sindrome da fadiga cronica em pacientes
sobreviventes da infec¢do viral pelo virus HINT em 2009 (MAGNUS et al., 2015). Mesmo nao
sendo considerada pandemias, sindromes pos-infeccao aguda também sdo relatadas apds infe¢des

como dengue, ebola, Chikungunya e varicela (CHOUTKA et al., 2022).

Além de semelhancgas com o panorama atual, muitas sdo os ensinamentos que pandemias
como a causada pela Influenza Russa nos oferecem para o cenério atual da COVID-19, o principal
sendo que o futuro fim da pandemia pelo SARS-CoV2 ndo ¢ sinénimo do fim da doenga, mas sim
o inicio de novas demandas nos sistemas de saude causadas por sequelas do quadro agudo

(HONIGSBAUM; KRISHNAN, 2020).

A réapida e intensa disseminagdo viral por todos os paises do mundo resultou até entdo em

mais de 6 milhdes de mortes ¢ 600 milhdes de sobreviventes (WORLD HEALTH
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ORGANIZATION, 2019). Ainda mais, estima-se que casos de COVID-19 sdo subnotificados,
portanto, a quantidade de sobreviventes e consequentemente, a quantidade de individuos afetados
pelas sequelas do quadro agudo pode ser ainda maior do que o reportado oficialmente(DO PRADO
et al., 2020). A fim de iniciar esfor¢os cientificos para a fase cronica da doenga e assim, tentar
evitar o ocorrido na pandemia de 1890, o termo Sindrome pds-aguda pela COVID-19 (PACS) foi
criado pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) em outubro de 2021. Outros termos sdo
utilizados como: COVID cronico ou COVID longo (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2021). Anteriormente a esta data, ndo havia consenso sobre a defini¢do de sindrome pds-aguda

pela COVID-19, dificultando a criagdo de estudos cientificos € manejo clinico.

Mesmo com nomes diferentes, a defini¢do proposta pela OMS ¢ a mais aceita atualmente,
a qual caracteriza como PACS todo sintoma novo ou persistente ap6s 3 meses do inicio do quadro
agudo, que permanece por ao menos 2 meses € nao pode ser explicado por outro diagnostico em
individuos com historia confirmada ou sugestiva de COVID-19 (WORLD HEALTH

ORGANIZATION, 2021).

Assim como a infec¢do aguda, a PACS ¢ descrita como uma vasta gama de sintomas ainda
sem consenso sobre quais destes sdo realmente sequelas da COVID-19 e quais sdo remanescentes
de uma infecc¢do ainda em resolugdo ou sintomas de outras sindromes que se sobrepdem, como a
sindrome pos-cuidados intensivos (PICS) em pacientes previamente hospitalizados. Atualmente,
a Sindrome pods-aguda pela COVID-19 ¢ relatada em diversos sistemas como o pulmonar,
hematologico, cardiovascular, renal, gastrointestinal e hepatobiliar, endocrinolégico, neurologico,
oftalmoldgico e dermatologico (ELROBAA; NEW, 2021; GUPTA et al., 2020; NALBANDIAN

etal., 2021; ZHAO et al., 2021).
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No entanto, a fisiopatologia destas sequelas, assim como a propria defini¢do, diagndstico
e manejo destas, permanece sem consenso no meio cientifico. A explica¢do por tras das sequelas
pode se encontrar nas vias fisiopatologicas ja descobertas para a fase aguda, sendo elas: toxicidade
viral direta; disfuncdo endotelial e dano microvascular; desregulacdo da resposta imune
(“tempestade de citocinas”); estado de coagulacdo excessivo; desregulacdo do sistema renina-
angiotensina-aldosterona (SRAA) (NALBANDIAN et al., 2021; OSUCHOWSKI et al., 2021;

RAMAKRISHNAN et al., 2021).

Contudo, tais associa¢des ndo estdo totalmente elucidadas no periodo posterior a infec¢ao
aguda (HAN et al., 2022; NALBANDIAN et al., 2021; RAMAKRISHNAN et al., 2021). Como
resultado, estamos enfrentando uma pandemia oculta, na qual a fisiopatologia das consequéncias
a longo prazo da infeccdo pelo COVID-19 permanece uma incognita para os sistemas de satde
mundiais, dificultando o manejo das sequelas de tal sindrome (MILLER; SLEAT, 2021;
RAMAKRISHNAN et al., 2021). Sendo assim, pesquisadores como Nalbandian et al. descrevem
possiveis teorias a fim de explicar a fisiopatologia das sequelas da infeccao pelo COVID-19 nos
diferentes sistemas fisioldgicos que acomete, sendo elas: dano inflamatério cronico e
descompensado; aberragdes imunologicas; e mudangas feitas diretamente pelo virus na fase

aguda.(MENDELSON et al., 2020; NALBANDIAN et al., 2021b)

Mesmo com descritivas explicagdes sobre as possiveis vias patologicas das sequelas da
infec¢do pelo COVID-19 e com a defini¢do da sindrome pela OMS, os critérios diagnosticos
permanecem vagos, sem especificidade para sintomas e sinais (HAN et al., 2022; MENDELSON
et al, 2020; NALBANDIAN et al., 2021b; PROAL; VANELZAKKER, 202I;
RAMAKRISHNAN et al., 2021). Ainda mais, informagdes basicas como incidéncias e progressao

das sequelas ao longo do tempo ainda sdo escassas na literatura (DE OLIVEIRA et al., 2022; HAN
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etal., 2022; HUANG et al., 2021; SCORDO; RICHMOND; MUNRO, 2021; SILVA et al., 2021).

Até entdo, Mizrahi B. et al. apresenta o maior estudo longitudinal que acompanhou
sobreviventes da infeccdo moderada por COVID-19 sem necessidade de hospitalizagdo, com uma
amostra de 299.870 pacientes com registros médicos de um ano apds a infec¢do aguda. Foi descrito
que a maioria das sequelas reportadas por pacientes atingiam a resolu¢do no periodo de um ano,
sendo que somente anosmia, disgeusia, perda de memoria, disturbios de atencado, dispneia, fadiga

e sincope eram ainda reportados apds um ano do quadro agudo (MIZRAHI et al., 2023).

Ja Huang L et al. apresenta o maior estudo longitudinal que acompanhou sobreviventes da
internacdo hospitalar por COVID-19 com uma amostra de 1276 pacientes que foram
acompanhados por um ano com consultas presenciais. Neste estudo, sintomas como dispneia e
depressdo apresentaram maior incidéncia 12 meses ap0s a alta hospitalar do que apds 6 meses. No
entanto, ambos os estudos previamente citados ndo apresentam o quadro clinico sintomético destes
pacientes na fase aguda da infeccdo, impossibilitando o reconhecimento de possiveis fatores

preditores das sequelas reportadas (HUANG et al., 2021).

Oliveira JF et al. apresentou uma perspectiva brasileira ao desafio de descrever a sindrome
pos-aguda pela COVID-19. Neste estudo, os pacientes que desenvolveram a sindrome conhecida
como PACS eram mais jovens, tinham mais tempo entre o inicio dos sintomas agudos e primeira
consulta de acompanhamento, e apresentavam duracdo de internamento hospitalar mais longo. Ja
na analise multivariada realizada no estudo, o internamento em unidade de terapia intensiva (UTI)
e a presenca de disgeusia como sintoma durante a infec¢ao aguda foram associados com a presenga
de COVID longa. No entanto, tal pesquisa constitui-se somente de um acompanhamento telefonico
apos a alta hospitalar, sendo assim, dados de exame fisico ndo estdo presentes ou sdo referidos

pelos proprios pacientes (DE OLIVEIRA et al., 2022).
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Ainda que inumeros estudos epidemioldgicos descrevam as sequelas da infecgdo pelo
COVID-19 (CARROLL et al., 2020; DE OLIVEIRA et al., 2022; HAN et al., 2022; HUANG et
al., 2021; NALBANDIAN et al., 2021b; SCORDO; RICHMOND; MUNRO, 2021; SILVA et al.,
2021), sdo poucos os estudos brasileiros (BONIFACIO et al., 2022; CASTRO et al., 2021; DE
OLIVEIRA et al., 2022) que apresentam em detalhes as caracteristicas da fase aguda, hospitalar,
e cronica desta sindrome, incluindo as esferas clinica, fisica, social, psicoldgica, funcional e

laboratorial, possibilitando uma analise completa e multidimensional da PACS.

Tal andlise ¢ fundamental a fim de evitar problemas similares aos observados durante o
inicio da pandemia pela COVID-19, como a disseminacdo de informagdes em massa sem
embasamento cientifico, as quais guiaram decisdes governamentais e internacionais sobre o
manejo da pandemia, resultando na sobrecarga do Sistema de Saude Unico (SUS) (FLOSS et al.,
2023; GOULD; NORRIS, 2021). Teme-se situacao similar caso a epidemiologia e manejo das
sequelas da COVID-19 continuem sendo ignoradas, um influxo intenso de pacientes com sintomas
cronicos e sem estudos cientificos sobre tal populagdo. Ademais, tais sobreviventes da COVID-19
com sintomas cronicos também podem sofrer de exclusdo social de atividades como o trabalho

devido as sequelas apresentadas.

Sendo assim ¢ imprescindivel o inicio de um acompanhamento e estudo multidisciplinar
sobre o tema, também oferecendo os sobreviventes da pandemia um cuidado ambulatorial

completo de qualidade.
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2. JUSTIFICATIVA

A escassez de consenso mundial sobre o diagnostico, severidade e manejo da sindrome
pos-aguda pela COVID-19 ¢ preocupante devido aos nimeros crescentes de sobreviventes desta
infecc¢do, os quais chegam a ser mais de 600 milhdes mundialmente e 34 milhdes no Brasil até dia
11 de novembro de 2022 (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2019). O resultado ¢ uma
grande demanda dos sistemas de saude mundiais, inclusive o brasileiro, os quais ndo estdo
preparados para gerenciar uma sindrome cronica com amplo espectro de sintomas fisicos,
funcionais e psicologicos (NETO et al., 2022). Similar despreparo foi visto na fase aguda da
pandemia em questdo com o uso indiscriminado do “kit COVID” para tratamento precoce da
COVID-19 pelo proprio Ministério da Satde em seus protocolos sem respaldo cientifico e eficacia
comprovada até entdo (FLOSS et al., 2023; GOULD; NORRIS, 2021). Portanto, teme-se a

repeticao destes erros de gestdo em relacdo a fase cronica da doenga.

Sendo assim, ¢ imprescindivel a criagdo de estudos epidemioldgicos sobre a sindrome pos-
COVID-19 a fim de oferecer respaldo cientifico para o adequado atendimento destes pacientes.
Este estudo se propde a descrever caracteristicas sociodemograficas e clinicas de uma coorte

relativamente rara: pacientes pos infeccao aguda pela COVID-19 da forma moderada e grave.

20



3. REVISAO DE LITERATURA
A revisdo de literatura foi realizada utilizando plataformas como Pubmed, Cochrane,
Lilacs, SciELO e Medline. Os temas de artigos inseridos no mecanismo de pesquisa englobam:
COVID-19 longo, sindrome pds-aguda pelo COVID-19, sindrome p6s-COVID-19, sequelas de

COVID-19, COVID-19 cronico (em portugués, inglés e espanhol).

3.1 Como nomear as sequelas da COVID-19?

O primeiro passo na realizagdo de pesquisas cientificas em grandes quantidades com o
objetivo de atingir um consenso mundial e posteriormente, beneficio a populacdo em geral, ¢ a
padronizagdo da nomenclatura do objeto de pesquisa. A falta de padronizagdo na simples
nomenclatura do diagnoéstico ja reflete a escassez de estudos completos que acompanham pacientes
sobreviventes do COVID-19, sendo tdo escasso que ndo hd homogeneidade nos titulos das
pesquisas cientificas. Isto foi demonstrado em pratica por Akbarialiabad et al., em sua revisao
sistematica, na qual ndo houve variancia de quantidade de artigos encontrados entre as etapas de

pesquisa por referéncias (AKBARIALIABAD et al., 2021).

Ainda mais, a falta de um termo especifico dificulta o proprio diagnostico, resultando em
uma miriade de diagnodsticos como sindrome pds-aguda pelo COVID-19, COVID-19 longo,

sindrome da fadiga pds-viral, sindrome pos-cuidados intensivos (MAHASE, 2020).

Levando em consideragdo a falta de uma nomenclatura em consenso mundial, mas a
necessidade de uma, este trabalho seguird os guidelines sugeridos pela Organizagdo Mundial da
Satde, os quais utilizam determinam como oficiais as seguintes nomenclaturas: sindrome pos-
aguda pela COVID-19 (PACS) e COVID-19 subaguda/infec¢io subaguda (IS) (WORLD

HEALTH ORGANIZATION, 2021).
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3.2 Os sobreviventes da COVID-19 e o impacto mundial
Desde Dezembro de 2019, o novo Coronavirus (SARS-CoV2) vém sendo estudado em seu
aspecto agudo devido ao seu grande impacto na populacdo com altas taxas de mortalidade entre
os infectados (LI et al., 2021). No entanto, o0 manejo da COVID-19 ndo se restringe a sua fase
aguda, sendo que, o nimero de sobreviventes somente cresce a medida que a fase aguda ¢ mais

bem controlada pela medicina e pela populagao.

Contudo, reais informagdes daqueles sobreviventes que apresentam sequelas da COVID-
19 ainda s3o escassas. Em pacientes hospitalizados, a maioria dos estudos encontrou taxas entre
50 a 70% de pacientes com sintomas pos-infecgdo aguda até 3 meses ap6s alta hospitalar (CARFI;
BERNABEI; LANDI, 2020; CARVALHO-SCHNEIDER et al., 2021; XIONG et al., 2021). Em
relag@o a pacientes que ndo foram hospitalizados, as informagdes sdo ainda mais escassas, porém
em torno de 50% dos individuos relatam melhora dos sintomas total um més ap6s o inicio dos

sintomas agudos (STAVEM et al., 2021).

Nada obstante, as taxas de individuos que relatam sequelas pela COVID-19 sao
significativas, principalmente se inseridas em um aspecto mundial. Ainda ndo existem previsdes
econdmicas em relacdo a PACS no Brasil, porém, outros paises como o Estados Unidos ja
realizaram tais estimativas. Segundo a projecdo criada pela organizacdo Solve Long COVID,
estima-se 44 milhdes de casos de sindrome pos-aguda pela COVID-19, 14.6 milhdes destes
apresentariam significativa limitagdo funcional. A mesma organiza¢do ainda estima um fardo
econdmico anual de aproximadamente $ 2.417,00 (R$ 12.817,50) para cada trabalhador
diagnosticado com PACS nos Estados Unidos, nove vezes o custo anual da satide de um brasileiro
usuario do Sistema Unificado de Saude (SUS) (CONSELHO FEDERAL DE MEDICINA, 2020;

SOLVE LONG COVID INITIATIVE, 2022).
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Ainda mais, no contexto da infec¢do aguda, se observou uma grande infodemia mundial,
caracterizada pela Organizacdo Pan-Americana de Saude por “um excesso de informagoes,
algumas precisas e outras ndo, que tornam dificil encontrar fontes idoneas e orientagoes
confiaveis quando se precisa”, propagando condutas sem respaldo cientifico para o tratamento da
COVID-19 aguda, como politicas publicas criadas pelo Ministério da Saude brasileiro que usavam
como base medicamentos sem comprovacao cientifica de eficicia para tratamento precoce da
infeccdo aguda (FLOSS et al., 2023). Devido ao crescente nimero de relatos de sequelas e a
auséncia de um protocolo de diagndstico e manejo sobre a sindrome pds-aguda pela COVID-19,
uma nova infodemia tém se instaurado, a qual pode impactar o sistema de satde brasileiro com a

disseminagdo de informacdes errdneas sobre o manejo da fase cronica da doenca.

Portanto, assim como outros autores descrevem, paises, principalmente em
desenvolvimento, ndo estdo preparados para a demanda de pacientes sobreviventes de COVID-19,
surgindo assim uma nova sobrecarga no sistema de satde publico brasileiro, provocada pela

doenga cronica intitulada sindrome pés-aguda pela COVID-19 (PACS) (MILLER; SLEAT, 2021).

3.3 Diagnéstico de Sindrome pos-aguda pelo COVID-19
Assim como a escassez em padronizacdo de nomenclatura, o mesmo pode ser visto em
relacdo aos critérios diagnosticos da PACS. Somente dois artigos foram encontrados com maior
foco em critérios diagnodsticos mais precisos para classificar as diferentes fases da COVID-19.
Fernandez-de-las-Pefias et al. apresenta uma classificacdo que leva em conta a necessidade de
internamento hospitalar mas que se resume em quatro fases (FERNANDEZ-DE-LAS-PENAS et

al., 2021).
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J& Raveendran et al. propde critérios diagndsticos baseados em trés fatores: critérios
essenciais, critérios clinicos e critérios de tempo. Sindrome pds-COVID-19 em pacientes
sintomaticos na fase aguda era diagnosticada apds 2 semanas de sintomas persistentes em casos
agudos leves; apos 4 semanas em casos agudos moderados e severos; apds 6 semanas em casos

agudos criticos (RAVEENDRAN, 2021).

No entanto, tais critérios diagnosticos mais especificos ainda ndo sdo bem difundidos e
utilizados mundialmente, portanto, este trabalho usa dos critérios da Organizacdo Mundial da
Saiude (OMS), ja que sua aplicabilidade ¢ mais eficaz. A OMS descreve que sindrome pds-aguda
pela COVID-19 “ocorre em individuos com uma historia provavel ou confirmada de infec¢do pelo
SARS-CoV2, usualmente 3 meses apos o inicio dos sintomas agudos da COVID-19 e com sintomas

que duram por pelo menos 2 meses e ndo podem ser explicados por outros diagnosticos.”

(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2021).

3.4 Sindrome pos-aguda pela COVID-19: sinais, sintomas e fatores de risco.

O maior estudo avaliando presencialmente sobreviventes da COVID-19 ainda permanece
sendo o realizado por Huang et al., o qual incluiu 1276 pacientes com mediana de idade de 57 anos
e mediana de tempo até consulta de 186 dias. 76% de todos os pacientes relataram ao menos uma
queixa persistente, dentre as quais as mais frequentes foram fadiga muscular (63%), insonia (26%)
e ansiedade e depressao (23%). A maioria dos participantes retornou ao trabalho apds a infeccao
aguda (88%), porém certas sequelas (fadiga muscular, insonia, perda de cabelo e anosmia) e
anormalidades radiograficas permanecerem até a consulta final de 12 meses ap6s o inicio do
quadro agudo em pacientes com historico de quadros agudos criticos durante o internamento. Foi

também encontrado que sexo feminino foi um fator de risco para desenvolvimento de fadiga
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muscular e ansiedade ou depressao (OR 1,43; IC 95% 1,04-1,96; p=0,027 e OR 2,0, IC 95% 1,48-

2,69, p<0,0001 respectivamente) (HUANG et al., 2021).

Ainda sobre a mesma pesquisa, a porcentagem da distancia predita percorrida apresentou
melhora significativa tanto na populacdo geral quanto nos grupos criados segundo a gravidade da
infeccdo aguda (todos com p < 0,05). Ademais, observa-se valores progressivamente piores da
mesma varidvel quanto mais grave o quadro inicial dos pacientes. No entanto, tal estudo ndo
utilizou de critérios diagnosticos para realizar o diagnostico de sindrome pds-aguda pela COVID-
19, mas sim, classificou os individuos segundo a gravidade do quadro agudo (HUANG et al.,

2021).

Em um estudo realizado no Reino Unido em pacientes previamente hospitalizados pela
COVID-19, observou-se que, apesar de melhora de quase todos os sintomas ao longo do tempo
acompanhado, ainda 75% dos pacientes relataram a0 menos um sintoma persistente, sendo os mais
frequentes: dispneia (39%); fadiga (39%) e insonia (24%). Ainda mais, Arnold et al. descreve que
a proporcao de relatos de sintomas persistentes € maior nos grupos com histérico de COVID-19
moderada (75%) e grave (89%), quando comparada com a mesma no grupo de historico de

COVID-19 leve (59%) (ARNOLD et al., 2021).

Em relagdo a COVID-19 aguda em sua forma moderada sem necessidade de internamento,
Mizrahi B. et al. reportou que a maioria das sequelas reportadas por pacientes apresentavam
melhora apds um ano do quadro agudo, exceto dispneia, sincope, anosmia, disgeusia e perda de
memoria, sendo que estes sintomas persistentes eram mais frequentes dentro do subgrupo de

individuos com 41 a 60 anos idade (MIZRAHI et al., 2023).

J& Van Den Borst et al., ainda comparando a populagdo de sobreviventes em relagdo aos

quadros agudos por eles apresentados, reportou que pacientes com histérico de quadro agudo leve
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apresentaram escores de mMRC para dispneia mais altos do que aqueles com histdrico de quadro
agudo moderado e critico. O autor levanta a hipdtese que os pacientes mais criticos recebera,
cuidados mais intensivos e individualizados no periodo de tempo entre alta hospitalar e consulta
ambulatorial, explicando os escores mais altos de dispneia naqueles com quadros mais leves (VAN

DEN BORST et al., 2021).

No entanto, mesmo com altas taxas de sintomas persistentes dentro da populacdo de
sobreviventes de COVID-19, a maioria dos estudos foram realizados com individuos com historico
de hospitalizagdo pela infeccdo aguda, o que pode resultar em um fator de confusdo com a ja bem
estabelecida sindrome pos-cuidados intensivos (PICS) (AKBARIALIABAD et al., 2021;
NALBANDIAN et al., 2021). A sindrome pos-cuidados intensivos (PICS) ja apresenta defini¢ao
muito bem estabelecida pela literatura, sendo esta uma sindrome que engloba desordens fisicas,
cognitivas e mentais ao longo do internamento em unidades de terapia intensiva ou apds a alta
destas. Ainda mais, alguns dos critérios diagnésticos para PICS coincidem com sintomas relatados
por pacientes apds alta hospitalar pela COVID-19, como fraqueza simétrica de membros,

depressdo, ansiedade e problemas de memoria (INOUE et al., 2019).

Sendo assim, Xiong et al. apresentou em seu estudo uma comparagao entre grupo controle
de pacientes hospitalizados sem COVID-19 e observou que a presenca de sintomas persistentes
apos o internamento foi estatisticamente maior em sobreviventes da COVID-19 (p<0,01). O
mesmo foi observado quando os sintomas foram analisados individualmente entre os grupos.
Portanto, as sequelas reportadas pelos estudos podem ser atribuidas a uma nova sindrome cronica

(XIONG et al., 2021).

Outra dificuldade em estudos sobre PACS, € o uso de varidveis clinicas autorreferenciadas

pelos proprios pacientes para reportar sintomas persistentes, atribuindo carater subjetivo as
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pesquisas em questdo. Como resultado temos estudos que desconsideram a importante diferenca
entre doenca e enfermidade, sendo que a primeira ¢ definida como aquilo que 6rgaos tém, enquanto
a segunda ¢ descrita como aquilo que os pacientes relatam, incluindo a perspectiva do proprio
paciente de sua saude debilitada (HELMAN, 2009). No entanto, ainda ndo ha solucdo evidente e

viavel no ambito de saude publica para tal paradigma.

3.5 Sindrome pos-aguda pela COVID-19 no Brasil
Dentro do espectro brasileiro, foram encontrados seis estudos que descrevem quadros de
sindrome pos-aguda pela COVID-19, destes somente um teve como populagdo de estudo
individuos nao hospitalizados em sua maioria. No entanto, 0 mesmo estudo tem foco maior em
distarbios psicoldgicos do que clinicos, relatando um porcentual de 45,8% de disturbios de sono,
44,9% de casos de depressao, 39,8% de problemas de memoria e 35,9% de ansiedade (TITZE-DE-

ALMEIDA et al., 2022).

O maior estudo brasileiro ja feito sobre a epidemiologia de PACS foi realizado no ano de
2020 somente com 1042 pacientes por meio de telefonemas com pacientes com historico de
hospitaliza¢do e com idade maior de 50 anos, chamado de CO-FRAIL. A pesquisa descreveu 56%
de casos de PACS segundo os critérios estabelecidos pela OMS, sendo que o diagnéstico foi
independentemente associado na andlise multivariada com sexo feminino, maiores indices de
massa corporal, necessidade de internamento em unidades de terapia intensiva e duracdo do

internamento hospitalar (DIAS et al., 2022).

O percentual de pacientes que reportam sindrome poés-aguda pela COVID-19 permanece
similar no estudo realizado por Miranda et al. o qual englobou 646 pacientes com historico de

hospitalizagdo pela COVID-19 e os acompanhou por 14 meses com consultas presenciais ou

27



virtuais, encontrando 50,2% de pacientes com o diagndstico de PACS. Ademais, idade e certas
comorbidades (hipertensdo arterial sist€émica, diabetes mellitus, doengas cardiacas, cancer, doenga
pulmonar obstrutiva cronica, doenga renal cronica) foram diretamente associadas com maior
duracdo de sintomas (p<0,00001 e p<0,05 respectivamente). No entanto, Miranda et al. ndo incluiu
variaveis como testes de funcionalidade, exame fisico ou laboratorial (DE MIRANDA et al.,

2022).

Ja Ferreira de Oliveira et al. observou altos indices de diagndstico de PACS (84%) na
populacdo estudada de 439 pacientes previamente hospitalizados. O mesmo estudo observou que,
apoOs ajustes na analise multivariada, presenca de disgeusia no quadro agudo, necessidade de
internamento em unidades de terapia intensiva e o tempo entre inicio do quadro agudo e consulta
eram positivamente associados com o diagnostico de PACS. Contudo, tal pesquisa foi realizada
exclusivamente por meio de telefonemas e varidveis como o peso e altura dependiam dos proprios

pacientes (DE OLIVEIRA et al., 2022).

Ja em relacdo aos sintomas mais frequentes de sindrome pds-aguda pela COVID-19, os
mesmos permanecem similares entre os estudos brasileiros investigados, sendo eles: fadiga,
dispneia, mialgia e tosse (BONIFACIO et al., 2022; DE MIRANDA et al., 2022; DE OLIVEIRA
et al., 2022; DIAS et al., 2022). No entanto, nenhum destes estudos apresentou uma abordagem
multidisciplinar com fisioterapia e apresentaram indices baixos de pacientes graves com
necessidade de internamento em UTI. Portanto, os dados desta pesquisa podem contribuir para
melhor entender o perfil p6s-COVID-19 de pacientes de alta complexidade no sistema publico de

saude.
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4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Descrever as caracteristicas sociodemograficas, clinicas, funcionais e laboratoriais de
pacientes sobreviventes da infe¢do aguda pelo COVID-19 em Curitiba-PR entre Junho/2020 e
Fevereiro/2022, verificando se tais caracteristicas sdo fatores preditores para o diagnostico final

de sindrome pés-aguda por COVID-19 (PACS).

4.2 Objetivos especificos
e Descrever o perfil sociodemografico, médico, funcional e do quadro agudo pelo
COVID-19 de uma populagao de sobreviventes do quadro agudo em acompanhamento

ambulatorial;

e Descrever as frequéncias das sequelas da infec¢dao pelo COVID-19 em sobreviventes

do quadro agudo em acompanhamento ambulatorial;

e Comparar o perfil clinico e sociodemografico entre pacientes diagnosticados com

sindrome pds aguda por COVID-19 e pacientes com infe¢ao subaguda;

e Descrever os fatores preditores possivelmente associados com o diagndstico final de

sindrome pds aguda por COVID-19.

29



5. MATERIAIS E METODO

5.1 Delineamento e aspectos éticos do estudo

Trata-se de um estudo observacional prospectivo em populacio de pacientes sobreviventes
da infecc¢ao aguda pelo COVID-19. O estudo ¢ um dos estudos da pesquisa guarda-chuva intitulada
“COVIDI19 — Caracterizagdo clinica e epidemiologica dos pacientes atendidos em Curitiba-PR”,
o qual foi aprovado pelo Comité de FEtica e Pesquisa local sob o registro CAAE
30188020.7.1001.0020 (Anexo 01). Ainda mais, a inclusdo dos pacientes no estudo foi
condicionada ao aceite do Termo de Consentimento Livre Esclarecido pelo proprio paciente ou
responsavel legal. Todos os procedimentos deste estudo foram realizados de forma ética e sempre
pensando na seguranca do paciente, além disso, por se tratar de um estudo com alto risco de
contaminac¢do devido a infec¢do pelo COVID-19, os procedimentos de seguranca recomendados

para preven¢do de contamina¢do foram seguidos e com equipe treinada.

5.2 COVID-19 — Caracterizagao clinica e epidemioldgica dos pacientes atendidos em

Curitiba-PR

O projeto origem visava o estudo da pandemia pela COVID-19 em duas frentes: aguda e
cronica. Inicialmente, o estudo do aspecto agudo da doenga causada pela COVID-19 foi realizado
com o delineamento da epidemiologia de pacientes atendidos em Curitiba, PR. Este estagio do
estudo incluiu pacientes de dois hospitais privados de Curitiba, PR, sendo eles: o Hospital
Marcelino Champagnat com 86 leitos geral e 30 leitos de UTI, e o Hospital Nossa Senhora das
Gragas com 265 leitos gerais e 64 leitos de UTI. O perfil clinico dos pacientes admitidos com
COVID-19 entre Margo de 2020 e Margo de 2021 foi analisado por meio de revisdo de prontuarios

eletronicos pelos pesquisadores responsaveis.
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Foram coletados dados sociodemograficos como sexo, idade, comorbidades prévias e
medicamentos de uso continuo; dados sobre a admissao hospitalar como tempo de sintomas e taxa
de saturacdo no momento da admissdo; e variaveis relacionadas ao internamento como
complica¢des, tempo de internamento, necessidade de oxigenagdo suplementar, admissdo em UTI,
e desfechos. Em seguida, foi realizado uma analise descritiva dos dados coletados, descrevendo o
perfil clinico de pacientes internados pela COVID-19 nos diferentes periodos criticos da pandemia,
assim como identificando fatores de risco e marcadores clinicos associados a mortalidade pelo
virus na populagdo estudada.

Como continuacdo do estudo epidemioldgico da fase aguda da doenga, a andlise de
pacientes ap6s a fase aguda foi iniciada, dando inicio ao estudo questdo sobre a sindrome pos-

aguda pela COVID-19.

5.3 Populacao do Estudo

Este estudo incluiu pacientes do Sistema Unico de Saude da cidade de Curitiba e regido
metropolitana, estado do Paran4, regido sul do Brasil, diagnosticados com COVID-19 pelo método
de reacdo em cadeia da polimerase de transcri¢ao reversa (PCR-RT) ou teste rapido para pesquisa
de antigeno dos SARS-CoV-2 e encaminhados para nosso ambulatorio publico e multidisciplinar
devido a queixas de sequelas persistentes entre Junho/2020 e Fevereiro/2022. Os individuos
incluidos recebiam o encaminhamento ao ambulatério multidisciplinar p6s-COVID-19
diretamente ap0s a alta hospitalar ou a partir de unidades bésicas de satde, compondo a populagao

de sobreviventes do estudo em questao.
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5.4 Critérios de inclusdo e exclusdo
Os seguintes critérios de inclusdo foram adotados:
e Jdade maior de 18 anos;
e Teste de PCR-RT ou teste rapido para pesquisa de antigeno dos SARS-CoV-2
confirmando a infec¢do aguda pelo COVID-19;
e Aceitagdo de inclusdo no estudo por meio de preenchimento de Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido.

Foram excluidos do estudo:
e Perda de seguimento do paciente ao longo da duragdo do acompanhamento
ambulatorial;

e Auséncia de prontudrio eletronico.
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Figura 1: Critérios de inclusdo e exclusdo para participagdo do estudo.

Pacientes encaminhados diretamente de Unidades
Basicas de Saude devido a sequelas poés infecgéo
aguda pela COVID-19 desde Abril/2020

Pacientes previamente internados devido a infecgao
aguda pela COVID-19 desde Abril/2020

AMBULATORIO MULTIDISCIPLINAR

* Consultas médicas com exame fisico completo
» Exames laboratoriais e de imagem

* Avaliagéo fisioterapica e psicolégica

« Consultas por telefone para acompanhamento
» Manejo multidisciplinar de queixas

Maiores de 18 anos| @ { |Auséncia de prontuarios eletronicos

Exame confirmatério para COVID-
19 agudo

Perda de seguimento ao longo da
duragao do acompanhamento

TCLE preenchido| @

Pacientes convidados a participar do estudo por

meio de aplicagéo de TCLE

Fonte: o autor. TCLE: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

5.5 Acompanhamento ambulatorial
A clinica multidisciplinar para cuidado de pacientes p6s-COVID-19 foi instalada no
Ambulatorio Nossa Senhora da Luz, um ambulatério na cidade de Curitiba que atende
exclusivamente pacientes do Sistema de Saude Publica. Os pacientes recebiam o encaminhamento
ao ambulatério no momento da alta hospitalar ap6s a infeccdo aguda pelo COVID-19 ou

diretamente de Unidades Basicas de Satude para o manejo de sequelas persistentes apds um quadro
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agudo confirmado pelo SARS-CoV-2. Devido a grande demanda pelas consultas, ndo houve tempo
minimo ou maximo entre alta hospitalar/encaminhamento e data da consulta em nosso
ambulatorio.

O ambulatério para o acompanhamento de pacientes pds-COVID-19 acontecia
semanalmente durante o periodo vespertino, durante o qual as equipes da medicina, psicologia, e
fisioterapia atendiam os pacientes encaminhados ao ambulatério em consultas individuais para
cada especialidade. Os pacientes eram encaminhados dentro do ambulatério para trés consultas
diferentes, uma para cada especialidade citada anteriormente. Apds as consultas de cada
especialidade, os profissionais da satide envolvidos realizavam o planejamento e implementagao
de uma abordagem multidisciplinar e Unica para cada paciente. Durante tal planejamento, o
paciente era abordado em relacdo a possivel participacdo do estudo em questdo e o TCLE era entdo
preenchido.

A consulta ambulatorial incluia verificagdo da elegibilidade do individuo para participagao
na pesquisa, anamnese médica completa, coleta de informagdes sobre a fase aguda da doenga e
internamento, afericdo de sinais vitais, avaliagdo antropométrica, exame fisico médico
multisistémico. avaliagdo pela fisioterapia, coleta e andlise de exames laboratoriais e de imagem.
Os pacientes continuavam com consultas de acompanhamento periodicas até que os profissionais
em conjunto concluissem que a alta do acompanhamento ambulatorial era possivel. O periodo de
tempo entre consultas ndo foi predeterminado pois a decisdo era feita em conjunto com todos os
profissionais do ambulatdrio.

As consultas com cada especialidade eram realizadas por académicos de cada érea,
monitorados e previamente treinados pelos profissionais de satde envolvidos na pesquisa. Ainda

mais, a fim de padronizagdo das varidveis coletadas, os atendimentos foram padronizados por meio
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de uma anamnese e roteiro para exame fisico direcionados para cada especialidade de satde. Os
roteiros da especialidade médica e fisioterapica podem ser encontrados como Anexo 02 e 03.

Ainda mais, todos os pacientes foram contactados por um telefonema com a intengdo de
manter o acompanhamento regular, evitar perda de seguimento, atualizacdo de contato, coleta de
possiveis eventos adversos e avaliacdo da qualidade de vida e retorno ao trabalho. Em caso de
evento de obito ou internagdo hospitalar, o familiar mais préximo com contato com o ambulatdrio
foi questionado sobre a causa da morte e detalhes do internamento. Os telefonemas eram realizados
a partir de trés meses ap0s a primeira consulta ambulatorial e eram priorizados segundo a gravidade
do quadro cronico e data de primeira consulta. Nesta primeira anélise, ndo foi realizado o estudo
e descricao dos telefonemas realizados, porém, proximos passos incluem tal analise. O desenho
geral do funcionamento do ambulatorio pode ser visto na Figura 2.

O ambulatorio multidisciplinar foi criado pela Dra. Profa. Cristina Pellegrino Baena e
manejado pela autora deste trabalho em conjunto com a Dra. Rebecca Saray Marchesini Stival. O
manejo incluiu a criagdo de logistica de atendimento ambulatorial multidisciplinar para todos os
pacientes, acolhimento inicial dos pacientes frente ao ambulatorio e pesquisa cientifica,
atendimento a demandas especiais de pacientes, criacdo de controle de presenga e contato de todos
os pacientes, constru¢do de questionarios de anamnese e exame fisico padronizados, e coleta de

dados para criagdo do banco de dados final.
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Figura 2: Desenho de estudo e seu acompanhamento ambulatorial para pacientes sobreviventes da COVID-19.
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5.6 Coleta de dados
Os dados dos pacientes incluidos no estudo foram coletados pela equipe de pesquisa
diretamente do sistema de prontudario eletronico Tasy® (Koninklijke Philips N.V.®, Amsterda,
Paises Baixos) e posteriormente inseridos em planilhas de Excel® (Versdao 16.72, Microsoft®,
Washington). As coletas sempre foram feitas no ambito do Ambulatério Nossa Senhora da Luz a

fim de garantir a privacidade dos dados dos participantes da pesquisa.

5.7 Variaveis analisadas
5.7.1 Variaveis clinicas

Dentre os dados sociodemograficos, foram coletados: idade, sexo, profissdo, comorbidades
(incluindo diabetes, insuficiéncia cardiaca, hipertensdo arterial, cancer, depressdo,
hipotireoidismo, arritmias, entre outras), internamentos e cirurgias prévias, medicamentos de uso
continuo, historia médica familiar (doencas oncoldgicas, cardiacas, pulmonares, tromboticas e
neuroldgicas), histéria de contaminagdo familiar pelo COVID-19, e vacinacdo contra o COVID-
19.

Também foram coletados dados sobre a infeccdo aguda pelo COVID-19, reportando sobre
sintomas agudos, internamento hospitalar, internamento em unidade de terapia intensiva, uso de
oxigenacdo suplementar (canula nasal, ventilagdo mecanica ndo invasiva, intubacdo orotraqueal e
traqueostomia) e complicagdes durante o internamento através de estudo de prontudrios trazidos
pelos pacientes e questionarios sobre o assunto.

Sobre o periodo pds alta hospitalar, os paciente foram questionados sobre as seguintes
possiveis sequelas: alteracdo na visdo, alteracao no paladar, alteracdo no olfato, dispneia, dispneia

paroxistica noturna, ortopneia, fadiga, palpita¢des, tosse, expectoragdo, rouquiddo, rinorreia,
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fadiga e dores em membros inferiores, parestesia, tremores, alteracao de marcha, perda de memoria
geral, diminui¢do da velocidade do pensamento, brain fog, perda de atengdo, dificuldade no sono,
dor toracica, edema em membros inferiores, sincope, sibilancia, uso de oxigénio suplementar
domiciliar, alteracdo nas unhas, queda de cabelo, alteragdo de humor, alteragcdo de peso, sintomas
gastrointestinais e cefaleia.

Alguns escores e questionarios também foram aplicados, entre eles: mMRC (Modified
Medical Research Council Dyspnea Scale) para dispneia, MINI Mental para avaliacdo de funcao
cognitiva, todos eles validados para a lingua portuguesa (FOLSTEIN; FOLSTEIN; MCHUGH,
1975; MAHLER; WELLS, 1988)

O exame fisico foi realizado em todos os pacientes e as seguintes varidveis foram captadas:
forca global, marcha, sinais vitais, circunferéncia abdominal e cervical, indice de massa corporal
(IMC) utilizando o peso e altura do paciente, satura¢ao de oxigénio em repouso e apos esforco.

Ainda mais, foram coletados os dados referentes aos diagnosticos dados para os pacientes
durante a consulta e condutas médicas. Todas as variaveis, exceto sociodemograficas, foram

coletadas em todos as consultas de acompanhamento realizadas para cada paciente.

5.7.2 Variaveis da consulta com fisioterapia
A avaliacdo funcional realizada pela equipe de fisioterapia incluiu a visualizagdo de sinais
de esforco respiratério no exame fisico, realizacdo de testes de for¢a, manovacuometria, Peak
Flow, teste de caminhada de seis minutos e teste de sentar e levantar por um minuto. Dentre os
sinais de esforco respiratorio, foram incluidos: amplitude respiratdria, expansibilidade respiratoria,

elasticidade respiratéria, respiracdo paradoxal, tiragem intercostal, e batimento de asa do nariz.
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Os testes de forga foram aplicados em membros inferiores e superiores seguindo a diretriz
e escala de for¢a validada mundialmente pela Medical Research Council (MRC) (COUNCIL,
1976). Ainda mais, a circunferéncia de panturrilha foi medida bilateralmente a fim de avaliar a
massa muscular local e corporal total. A forca de preensdo palmar foi medida bilateralmente
seguindo diretrizes atuais utilizando do dinamometro (modelo SAEHAN — SH5001, Carci®, Sao
Paulo, Brasil) e posteriormente criando a média entre as medidas mais altas de cada lateralidade
(REIS; ARANTES, 2011).

O teste de manovacuometria foi realizado com o uso do manovacuémetro (modelo M120,
Comercial Médica®, Imbiribeira, Brasil) seguindo as diretrizes atuais (MONTEMEZZO et al.,
2010). Os valores de referéncia para tal teste foram criados seguindo equagdes da literatura
(NEDER et al., 1999). A partir da manovacuometria foram criadas as seguintes varidveis: pico de
inspiracdo maxima, diferenca entre pico de inspiracdo maxima e seu valor de referéncia, pico de
expiracdo maxima e diferenca entre pico de expiracdo méaxima e seu valor de referéncia. J4 a
variavel de pressao de fluxo expiratorio (PFE) maximo ¢ mensurada pelo teste de Peak Flow, no
qual foi utilizado o equipamento Peak Flow Meter (Physical Care®, Sao Paulo, Brasil)
(SARMENTO, 2009).

O teste de caminhada de 6 minutos foi realizado seguindo as diretrizes mais atuais de
fisioterapia (DOURADO, 2011), coletando sinais vitais pré e pds teste, assim como pontuar a
Escala de Borg de Esfor¢co(CABRAL et al., 2020). Utilizando do sexo e idade foi entdo criada a
variavel de distincia percorrida predita, a qual foi posteriormente utilizada para a andlise de
porcentagem de distancia percorrida predita para cada participante (ALONSO et al., 2017). Todos

os testes funcionais previamente mencionados foram validados para a lingua portuguesa
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5.7.3 Variaveis laboratoriais

Os exames laboratoriais padrdes solicitados para todos os pacientes que acompanharam no
ambulatorio académico de sindrome pds-COVID-19 foram: glicemia capilar (mg/dL); uréia
(mg/dL); creatinina (mg/dL); 4cido trico (mg/dL); bilirrubinas totais e fragdes (mg/dL);
transaminase glutdmico oxalacética/aspartato aminotransferase (TGO/AST) (UI/L); transaminase
glutdmico piruvica/alanina aminotransferase (TGP/ALT) (UI/L); fosfatase alcalina (UI/L); gama
GT (UI/L); sédio (mEq/L); potassio (mEqg/L); hemograma completo; fibrinogénio (mg/dL);
hemoglobina glicada (%); hormonio estimulador de tireotrofina (TSH) (microunidades/mL);
albumina (g/dL); ferritina (ng/mL); proteina C reativa (mg/L); IgE total (kilounidades/L); D-
dimero (nanogramas/L); troponina (pg/mL); perfil lipidico. Todos estes exames foram solicitados
pelos médicos especialistas do atendimento ambulatorial na primeira consulta presencial e tiveram
seus resultados analisados pelos mesmos especialistas nas consultas de acompanhamento
seguintes. Os resultados de tais exames também foram descritos nos prontuérios dos pacientes

pelos médicos em questdo para posterior coleta pela equipe de pesquisa.

5.8 Categorizagdo dos pacientes
Todos os pacientes atendidos no ambulatorio apresentaram ao menos um sintoma ou sinal
persistente apos o quadro agudo confirmado de COVID-19 sem outro motivo diagndstico, sendo
assim, a populacdo do estudo foi categorizada segundo a classificacdo sugerida pela Organizacao
Mundial da Saude (OMS) em relagdo a linha do tempo da clinica da COVID-19 (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2021). Ainda mais, ndo houve uso de grupo controle para as

analises realizadas. Sendo assim, OMS sugere:
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o COVID-19 subaguda/infec¢do subaguda (IS): sintomas e sinais que iniciam ou
permanecem apo6s 4 semanas do inicio dos sintomas agudos pela COVID-19,

persistindo até no méaximo 12 semanas ap6s o inicio da infec¢ao aguda;

e Sindrome pos-aguda pelo COVID-19 (PACS): sintomas e sinais que iniciam ou
permanecem apds 12 semanas do inicio dos sintomas agudos pela COVID-19,
persistindo por ao menos 8 semanas e ndo podem ser explicados por diagnosticos

alternativos.

5.9 Anadlise de dados

Todas as variaveis foram descritas para a populagdo em geral, mas também categorizadas
entre COVID subagudo e sindrome pds-aguda pelo COVID-19. As variaveis continuas foram
apresentadas na forma de médias com desvios-padrdo ou medianas com intervalo interquartilico
segundo a distribui¢do de tais varidveis. J4 as varidveis categdricas serdo apresentadas em
proporgoes e valores absolutos.

Possiveis associagdes e comparagdes entre os subgrupos diagndsticos foram realizadas com
o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney para varidveis discretas e continuas com distribui¢ao
anormal; teste T de Student de amostras independentes para varidveis continuas com distribui¢cao
normal; e teste do x2 ou de Fisher para variaveis categoricas.

Apds a andlise univariada das inimeras varidveis sociodemograficas e clinicas com o
desenvolvimento de PACS, dentre as variaveis com p <0.2 foram escolhidas aquelas com possivel
relagdo segundo a revisdo de literatura para seguimento com a analise multivariada com uso de

regressao logistica bindria a fim de procurar por possiveis fatores preditores no desenvolvimento
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da sindrome pés-aguda pelo COVID-19. O teste de Wald foi usado para avaliar a significancia de
cada variavel incluida no modelo e a medida de associacao foi a razao de chances (odds ratio, OR)
com intervalos de confianca de 95%. Inicialmente a regressao logistica era ajustada somente para
tempo entre sintomas agudos e consulta ambulatorial (Modelo 1), entdo sexo foi inserido (Modelo
2). Posteriormente, inseriu-se nimero de internamentos prévios € nuimero de comorbidades
(Modelo 3). Ainda mais, o status vacinal completo (duas doses) foi adicionado como ajuste no
Modelo 4. Por fim, o ajuste para duragao do internamento hospitalar durante a infec¢do aguda pela
COVID-19 foi adicionado no Modelo 5.

Toda a andlise estatistica serd estratificada segundo a categoria de p6s-COVID e realizada
através do Statistical Package for the Social Science (SPSS) (versdo 28.0, IBM Corp Armonk.,
Nova lorque), R e RStudio (versdo 2021.09, R Foundation for Statistical Computing, Viena,
Austria)(R FOUNDATION FOR STATISTICAL COMPUTING, 2021). Sendo o valor de

significancia estatistica adotado foi de p < 0,05.
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6. RESULTADOS
6.1 Caracteristicas sociodemogrdficas

A amostra final incluiu 113 participantes que foram acompanhados no servigo ambulatorial
multidisciplinar criado para atendimento exclusivo de pacientes apos a infeccdo aguda pelo
COVID-19, incluindo tanto aqueles que obtiveram alta hospitalar de um internamento devido ao
virus quanto aqueles que foram encaminhados por meio de Unidades Bésicas de Saude do estado
do Parana. O tempo de seguimento apos o inicio da forma aguda da doenga apresentou uma
mediana de 130,0 dias (53,0 — 196,5) e 72 pacientes (63,71%) atendidos foram diagnosticados com
PACS.

Os dados sociodemograficos da populagdo estudada segundo a classificagdo do participante
em relacdo aos critérios diagndsticos propostos pela OMS previamente descritos estdo detalhados
na Tabela 1. Em relagdo a populacdo geral, 53,1% eram mulheres e a média de idade geral foi de
51,7 £ 13,2 anos (52,9 + 13,6 anos entre aqueles classificados como COVID-19 subagudo e 51,1

+ 13,0 anos entre aqueles classificados com PACS, p = 0,484.
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Tabela 1: Caracteristicas sociodemogrdficas dos pacientes pos-COVID-19 em acompanhamento ambulatorial segundo diagnostico de sindrome pos-aguda pelo

COVID-19 descrito pela OMS (n = 113).

COVID-19 subagudo (n

Sindrome pos- aguda pelo

Total (n=113) = 41) COVID-19 (n =72) P

Idade (anos), média + DP 51,7+13,2 52,9+13,6 51,10+ 13,0 0,484
Sexo, n (%) 0,171

Homens 53 (46,9) 23 (56,1) 30 (41,7)

Mulheres 60 (53,1) 18 (43,9) 42 (58,3)
Tabagismo, n (%) 0,891

Nunca fumou 76 (67,3) 28 (68,3) 48 (66,7)

Fumante atual 4 (3,5) 12,4 34,2)

Ex-fumante 33(29,2) 12 (29,3) 21(29,2)
Carga tabagica, mediana (IQR) 12,5 (2,2 —30,0) 20,0 (3,5 - 28,0) 7,5 (2,0 -30,7) 0,397
Consumo de alcool, n (%) 0,256

Nunca ingeriu alcool 86 (76,1) 30(73,2) 56 (76,1)

Consumo de élcool ocasional 24 (21,2) 11 (26,8) 13 (18,1)

Consumo de 4cool frequente 3(2,7) 0(0,0) 34,2
Alergia, n (%) 11 (9,7) 4(9,8) 7(9,7) 1,000
Presenca de comorbidades, n (%) 92 (81,4) 38(92,7) 54 (75,0) 0,024
Numero de comorbidades, mediana (IQR) 2,0 (1,0 - 4,0) 3,0(1,5-4.,5) 2,0 (0,2 —-4,0) 0,156
Numero de medicamentos de uso continuo, mediana, (IQR) 1,0 (0,0 - 4,0) 2,0 (0,0 - 4,0) 1,0 (0,0 - 5,0) 0,925
Admissdes hospitalares prévias, n (%) 55 (48,7) 24 (58,5) 31 (43,1) 0,123
Numero de admissdes hospitalares prévias, mediana (IQR) 0,0 (0,0 - 1,0) 1,0 (0,0 - 2,0) 0,0 (0,0 - 1,0) 0,172
Cirurgias prévias, n (%) 64 (56,6) 25 (61,0) 39 (54,2) 0,556
Numero de cirurgias prévias, mediana (IQR) 1,0 (0,0 - 2,0) 1,0 (0,0 - 2,0) 1,0 (0,0 - 2,0) 0,617
Primeira dose da vacina contra COVID-19, n (%) 57 (78,1) 7 (53,8) 50 (83,3) 0,030
Segunda dose da vacina contra COVID-19, n (%) 49 (67,1) 5(38,5) 44 (73,3) 0,023
Histéria familiar de comorbidades, n (%)

Malignidade 21 (18,6) 8 (19,5) 13 (18,1) 1,000

Doenca cerebrovascular 8(7,1) 4 (9,8) 4 (5,6) 0,458

Doenca trombdtica 4 (3,5) 12,4 34,2) 1,000

Doenca pulmonar 32,7 0(0,0) 3(4,2) 0,552

Doenca coronariana 8(7,1) 3(7,3) 5(6,9) 1,000

Hipertensao arterial 26 (23,0) 11 (26,8) 15 (20,8) 0,492

Diabetes 24 (21,2) 8 (19,5) 16 (22,2) 0,814

Asma 32,7 1(2,4) 2(2,8) 1,000
Contaminacio familiar com COVID-19, n (%) 60 (67,4) 16 (61,5) 44 (69,8) 0,465
Numero de familiares contaminados pelo COVID-19, mediana (IQR) 1,0 (0,0 - 2,0) 1,0 (0,0 - 2,0) 1,0 (0,0 - 3,0) 0,122
Numero de 6bitos familiares devido ao COVID-19, mediana (IQR) 0,0 (0,0 - 0,0) 0,0 (0,0-0,2) 0,0 (0,0 —0,0) 0,176

Fonte: o autor.

DP: desvio padrdo; n: nimero absoluto; IQR: intervalo interquartilico. p valor de acordo com Teste T independente, exato de Fisher, Qui-quadrado ou Mann-

Whitney segundo classifica¢des e distribuicao da variavel.
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A maioria dos pacientes da populacdo geral apresentou algum tipo de comorbidade
(81,4%), sendo que 92,7% daqueles com COVID-19 subagudo apresentaram alguma
comorbidade, enquanto naqueles com sindrome p6s-COVID-19 tal porcentagem foi de somente
75,0% (p = 0,024). Entre as comorbidades documentadas, a mais frequente na populagao geral foi
hipertensao arterial sist€émica (61,1%), seguida de dislipidemia (31,0%), diabetes mellitus (25,7%),
e insuficiéncia cardiaca congestiva (22,1%) (Figura 3). Somente historico de tromboembolismo
pulmonar prévio e depressdo obtiveram relevancia significativa quando sua frequéncia foi
comparada entre os dois grupos estudados (p = 0,016 e p = 0,023 respectivamente), sendo que
ambas as comorbidades apresentaram menor prevaléncia entre os pacientes classificados como

sindrome p6s-COVID-19.

Figura 3: Comorbidades de acordo com o status do paciente segundo diagnostico de sindrome pos-aguda pelo
COVID-19 descrito pela OMS (n = 113).
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Ainda em relacdo ao historico médico prévio dos individuos estudados, 48,7% informaram
terem sido internados em hospitais previamente a pandemia do COVID-19 e 56,6% apresentaram
histérico de cirurgia prévia, porém ndo houve diferenca significativa entre os grupos analisados
(Tabela 1). No momento da consulta, 69,4% ja apresentam esquema duplo de vacinagdo completa
e individuos identificados com PACS apresentaram maior porcentagem de vacinagdo da primeira

(83,3%) e segunda dose (73,3%), com valor de p = 0,030 e 0,023 respectivamente (Tabela 01).

6.2 Caracteristicas da infecdo aguda pelo COVID-19

A populagao geral apresentou uma mediana de 4 (IQR 0 — 12) sintomas, os mesmos valores
para os grupos criados foram de 4 (IQR 1 — 9) sintomas para aqueles com infec¢do subaguda e 4
(0 — 12) sintomas para os diagnosticados com sindrome pos-aguda pelo COVID-19 (p=0,442).
Uma descrigdo mais detalhada dos sintomas agudos pelo COVID-19 esta descrita na Figura 4.
Nenhum sintoma especifico obteve significancia estatistica quando comparado entre os individuos
com COVID-19 subagudo e aqueles com sindrome pds-aguda pelo COVID-19. Ainda dentre os
sintomas da fase aguda, o mais frequente foi dispneia (74,3%), seguido por fadiga (55,8%), febre

(50,4%), e mialgia (46,9%).
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Figura 4: Sintomas durante a fase aguda da infecc¢do pela COVID-19 de acordo com o status do paciente segundo
diagnostico de sindrome pos-aguda pelo COVID-19 descrito pela OMS (n = 113).
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Fonte: ao autor.

W COVID-19 subagudo (n = 41)

Todos os valores de p >0,05.
p valor de acordo com Teste T independente, exato de Fisher, Qui-quadrado ou Mann-Whitney segundo
classificagdes e distribuigdo da variavel.

Sindrome pés-aguda pelo COVID-19 (n=72)

As caracteristicas do internamento devido ao COVID-19 estido descritas na Tabela 2. A

maioria da populagdo analisada (93,8%) foi hospitalizada devido a infec¢do aguda pelo COVID-

19, sendo que ndo houve diferenca na taxa de hospitalizacao entre os grupos estudados (p = 0,419).

Em relagdo as caracteristicas do internamento de tais pacientes, ndo houve diferenca estatistica

quando comparados a duracdo do internamento hospitalar entre os individuos diagnosticados com

sindrome pos-aguda pelo COVID-19 e aqueles com COVID-19 subagudo (p = 0,062). No entanto,

houve uma maior taxa de admissdao em unidades de terapia intensiva nos pacientes diagnosticados

com PACS (83.3%) (p = 0,037).
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Dentre as variaveis relacionadas ao internamento, os pacientes diagnosticados com PACS

apresentaram percentuais significativamente maiores de uso de ventilagdo mecanica ndo invasiva

(p=0,026) e de canula nasal (p=0,022) (Tabela 2).

Tabela 2: Caracteristicas da admissao hospitalar devido ao COVID-19 segundo classifica¢do sugerida pela OMS

(n=113).

COVID-19 subagudo

Sindrome pos-

ot 2y e s
Internamento hospitalar, n (%) 106 (93,8) 40 (97,6) 66 (91,7) 0,419
Eg;l)li’t‘;lzlr“(rgi;‘S‘fl;’lggi;‘:‘(’%aﬁ)agudoS ¢ internamento 80(50-11,0)  80(40-11,0) 8,0 (5,0- 11,0) 0,922
Duragédo do internamento hospitalar (dias), mediana (IQR) 13,0 (7,0 - 24,0) 9,0 (6,0 - 19,5) 14,5 (7,0 - 25,2) 0,062
Admissao em UTI, n (%) 81 (76,4) 26 (65,0) 55(83,3) 0,037
Duracgao do internamento em UTI (dias), mediana (IQR) 9,0 (3,2-14,7) 8,0 (3,0 - 14,5) 9,0 (5,0 - 15,0) 0,426
Céanula nasal de oxigénio, n (%) 84 (80,0) 27 (67,5) 57 (87,7) 0,022
Ventilagdo mecanica ndo invasiva, n (%) 65 (61,3) 19 (47,5) 46 (69,7) 0,026
gggelgi(; Ellzggltilagﬁo mecanica ndo invasiva (dias), 40 (1,0 -8,0) 1,0 (1,0 - 3,0) 7,5(32-92) 0,095
Intubacdo orotraqueal, n (%) 24 (22,6) 7(17,5) 17 (25,8) 0,351
Duracgao da intubagao orotraqueal, média (DP) 14,7+ 10,9 12,5+5,2 15,7+ 12,8 0,638
E;?ﬁ;‘l’a‘rlf;‘éggg:?fgeﬁ)durame 0 Infernamento 0.0 (0,0 - 1,0) 0.0 (0,0-0,5) 0.0 (0,0 1,0) 0,653
Tromboembolismo pulmonar durante o internamento, n (%) 5 (4,7) 3(7,5) 2(3,1) 0,363
Trombose venosa profunda durante o internamento, n (%) 54,7 2 (5,0) 34,5 1,000
Readmissao hospitalar, n (%) 32,9 1(2,6) 2(3,2) 1,000

Fonte: o autor.

n: nimero absoluto; DP: desvio padrio; IQR: intervalo interquartilico; UTI: unidade de terapia intensiva. p valor de acordo
com Teste T independente, exato de Fisher, Qui-quadrado ou Mann-Whitney segundo classifica¢des e distribui¢do da

variavel.
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6.3 Caracteristicas apos a infec¢ao aguda pelo COVID-19

A populagdo geral apresentou uma mediana de 9 sequelas (IQR 1 - 31). Enquanto os
individuos diagnosticados com COVID-19 subagudo obtiveram uma mediana de 6 (IQR 1 — 25)
sequelas, aqueles diagnosticados com PACS apresentaram mediana de 9 (IQR 1 — 31) sequelas.
Ademais, ndo houve significancia estatistica quando comparado nimero de sequelas intergrupos
(p = 0,056).

As sequelas observadas na populacdo do estudo estdo descritas segundo grupos de
diagnostico na Figura 5. Dentre as sequelas observadas, a mais frequente tanto nos pacientes
diagnosticados com sindrome pos-aguda pelo COVID-19 quanto nos pacientes com COVID-19

subagudo foi perda de peso (70,8%), seguido por dispneia (67,3%) e fadiga (57,5%).
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Figura 5: Frequéncia de sequelas reportadas por pacientes pos-COVID-19 segundo classificagdo sugerida pela OMS (n = 113).
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Fonte: o autor.

Todas as correlagdes entre sequelas e diagndstico cronico de pds-COVID-19 apresentaram p > 0,05, exceto *perda de peso (p = 0,011), *dispneia (p = 0,036),
*tosse (p = 0,001), *alteracdo do humor (p = 0,049), **perda de cabelo (p=0,004), **parestesia de membros inferiores (p=0,003), **velocidade de pensamento
lentificada (p<0,001), **rinorreia (p = 0,005), **anosmia (p = 0,047).

p valor de acordo com Teste T Student independente, exato de Fisher, Qui-quadrado ou Mann-Whitney segundo classificacao e distribui¢do da variavel.
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Perda de peso foi observada em 85,4% dos pacientes com COVID-19 subagudo, porém
somente 62,5% dos individuos com PACS apresentaram a mesma sequela (p = 0,011). Outras
sequelas que também apresentaram menor prevaléncia entre os pacientes com sindrome pos-aguda
pelo COVID-19 foram (% COVID-19 subagudo, % PACS, p): dispneia (80,5%; 59,7%; 0,036);
dispneia (80,5%; 59,7%:; 0,036), tosse (48,8%:; 19,4%; 0,001) e alteragdo de humor (14,6%; 2,8%:;
0,049).

Ja entre as sequelas que apresentaram maior prevaléncia entre os pacientes com sindrome
pos-aguda pelo COVID-19 (% COVID-19 subagudo, % PACS, p), estdo: perda de cabelo (17,1%;
44,4%:; 0,004); parestesia de membros inferiores (9,8%; 34,7%; 0,003); velocidade de pensamento
lentificada (0,0%; 28,2%; <0,001); rinorreia (2,4%; 22,2%; 0,005) ¢ anosmia (4,9%; 19,4%;
0,047). Para melhor entendimento de quais sistemas fisiologicos foram mais afetados pela PACS,
a diferenca entre percentuais de prevaléncia dos sintomas foi calculada entre os subgrupos,
resultando em uma visualizacdo grafica da distribui¢do dos sintomas entre os grupos criados

(Figura 6).
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Figura 6: Distribuicdo de sintomas e sistemas acometidos em sobreviventes da COVID-19 diagnosticados com COVID-19 subagudo ou PACS no acompanhamento

ambulatorial segundo classifica¢do sugerida pela OMS.
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Diferenca entre percentuais de prevaléncia de
sintomas entre de COVID-19 subagudo e PACS

Fonte: o autor.
Todas as correlagdes entre sequelas e diagndstico cronico de pds-COVID-19 apresentaram p > 0,05, exceto *perda de peso (p = 0,011), *dispneia (p = 0,036),

*tosse (p = 0,001), *alteracdo do humor (p = 0,049), **perda de cabelo (p=0,004), **parestesia de membros inferiores (p=0,003), **velocidade de pensamento
lentificada (p<0,001), **rinorreia (p = 0,005), **anosmia (p = 0,047).
p valor de acordo com Teste T Student independente, exato de Fisher, Qui-quadrado ou Mann-Whitney segundo classificacao e distribui¢do da variavel.
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As varidveis coletadas e analisadas do exame fisico realizado nos pacientes em
acompanhamento ambulatorial por sequelas pds-COVID-19 estdo detalhadas na Tabela 3.
Independente do grupo analisado, a mediana de indice de massa corporal (IMC) encontrada foi
sempre acima do valor de referéncia normal descrito pela Organizagdo Mundial da Saude
(NUTTALL, 2015), sendo a mediana do IMC da populagdo geral deste estudo de 31,3 (IQR 28,6-
34,6). O mesmo pode ser observado em relagdo a circunferéncia abdominal, a mediana da qual na
populacdo geral se encontra acima dos niveis recomendados para ambos os sexos (NUTTALL,

2015).
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Tabela 3: Caracteristicas e sinais no exame fisico no acompanhamento ambulatorial pos-COVID-19 segundo classificag¢do sugerida pela OMS (n = 113).

Sindrome pos- aguda pelo

Total COVID-19 subagudo COVID-19 »
(n=113) (n=41) (n=72)
Medidas antropométricas
Peso (kg), média + DP 87,4+ 18,0 86,6 £ 17,0 87,9 £ 18,6 0,725
IMC, mediana (IQR) 31,3 (16,7 - 47,2) 31,6 (16,7 -37,7) 31,2 (18,8 -47,2) 0,703
Categorias de IMC, n (%) 0,361
Baixo peso ou normal 10/107 (9,3) 5/38 (13,2) 5/69 (7,2)
Sobrepeso 30/107 (28,0) 8/38 (21,1) 22/69 (31,9)
Obeso 67/107 (62,6) 25/38 (65,8) 42/69 (60,9)
Circunferéncia abdominal (cm), média + DP 103,8 + 12,9 102,5 + 14,9 104,1 £2,5 0,677
Circunferéncia abdominal alterada segundo sexo, n (%) 55/83 (66,3) 10/14 (71,4) 45/69 (62,5) 0,764
Circunferéncia cervical (cm), média = DP 39,2+3,6 39,7+3,6 39,1+3,6 0,576
Sinais vitais
Frequéncia cardiaca (bpm), média = DP 82,7+ 14,7 87,4+ 15,4 80,0 13,8 0,010
PAM em membro superior esquerdo (mmHg), mediana (IQR) 96,6 (50,0 - 153,3) 95,8 (71,3 - 153,3) 96,6 (50,0 - 129,3) 0,361
PAM em membro superior direito (mmHg), mediana, (IQR) 96,6 (54,0 - 153,3) 93,3 (68,6 - 153,3) 96,6 (54,0 - 133,3) 0,368
Pressdo arterial elevada durante a consulta, n (%) 50 (45,0) 15 (38,5) 35 (48,6) 0,325
Frequéncia respiratéria elevada durante a consulta, n (%) 39 (35,8) 19 (50,0) 20 (28,2) 0,035
Saturacio de oxigénio em repouso (%), mediana (IQR) 96,0 (84,0 - 100,0) 96,0 (85,0 - 100,0) 96,0 (84,0 - 99,0) 0,132
Saturacgio de oxigénio em repouso reduzida durante a consulta, n (%) 42 (37,5) 18 (43,9) 24 (33,8) 0,316
Saturacio de oxigénio em esforco (%), mediana (IQR) 94,0 (78,0 - 99,0) 94,5 (86,0 - 98,0) 94,0 (78,0 - 99,0) 0,880
Saturacio de oxigénio em esforco reduzida durante a consulta, n (%) 36/59 (61,0) 7/12 (58,3) 29/47 (61,7) 1,000
Exame neurologico
Escore MINI Mental, n (%) 0,295
<7 pontos 4(3,6) 0(0,0) 4(5,7)
> 7 pontos 107 (96,4) 41 (100,0) 66 (94,3)
Forc¢a corporal total, mediana (IQR) 5,0 (4,50 - 5,0) 5,0 (4,6 - 5,0) 5,0 (4,5-5,0) 0,532
Marcha alterada, n (%) 14 (12,4) 5(12,2) 9 (12.5) 1,000
Exame fisico sistemdtico
Exame oral alterado, n (%) 32,7 0(0,0) 3(4,2) 0,552
Exame de jugulares alterado, n (%) 1(0,9) 0(0,0) 1(1,4) 1,000
Exame cardiaco alterado, n (%) 6(5,3) 3(7,3) 3(4,2) 0,666
Exame pulmonar alterado, n (%) 17 (15,0) 4 (9,8) 13 (18,1) 0,284
Exame abdominal alterado, n (%) 14 (12,4) 2(4,9) 12 (16,7) 0,080
Pulsos periféricos alterados, n (%) 54.4) 0(0,0) 5(6,9) 0,157
Edema de membros inferiores, n (%) 17 (15,0 4(9,8) 13 (18,1) 0,284

Fonte: o autor.

n: numero absoluto; DP: desvio padrao; IQR: intervalo interquartilico; bpm: batimentos por minuto; PAM: pressao arterial média; IMC: indice de massa corporal.
p valor de acordo com Teste T Student independente, exato de Fisher, Qui-quadrado ou Mann-Whitney segundo classificacao e distribui¢do da variavel.
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6.4 Caracteristicas da consulta com a fisioterapia

A variaveis coletadas durante a consulta da fisioterapia estdo detalhadas na Tabela 4.
Valores similares foram encontrados entre os grupos criados em relacdo a forga muscular em
membros inferiores e superiores (p= 0,161 e p= 0,149 respectivamente). Nao houve significancia
estatistica quando comparado valores obtidos durante o exame de manovacuometria, sendo que
ambos os grupos atingiram porcentagens similares de pico de fluxo inspiratério e expiratdrio
maximo quando comparados com os valores de referéncia calculados para cada paciente. A mesma
tendéncia de distribuicdo de valores ¢ vista durante o teste de peak flow, observa-se uma
porcentagem de peak flow atingida em relag@o a referéncia similar entre os dois grupos criados
para analise.

J& no teste de caminhada de 6 minutos, podemos observar que o grupo com diagnostico
final de PACS percorreu uma média de somente 71,9% + 18,1 da distancia percorrida predita
durante o teste. Enquanto o grupo de COVID-19 subagudo percorreu uma média de 89,9% +20,2

da distancia percorrida predita (p= 0,003).
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Tabela 4: Caracteristicas da consulta fisioterapica de pacientes no acompanhamento ambulatorial pos-COVID-19 segundo classificagdo sugerida pela OMS

(n=56)
Total COVID-19 subagudo Sindrome pos- aguda
(1=56) m=22) g:;o COVID-19 (n = P
Inspegdo, n (%)
Amplitude respiratoria alterada 33 (60,0) 16 (72,7) 17 (51,5) 0,162
Expansibilidade respiratoria alterada 35(62,5) 17 (77,3) 18 (52,9) 0,092
Elasticidade respiratoria alterada 27 (48,2) 14 (63,6) 13 (38,2) 0,100
Deformidade toracica 1(1,3) 0(0,0) 1(2,9) 1,000
Sinais de esforgo respiratorio 7 (12,5) 4(18,2) 3(8,9) 0,415
Respiragdo paradoxal 1(1,3) 1 (4,5) 0(0,0) 0,393
Tiragem intercostal 2(3,6) 2(9,1) 0(0,0) 0,150
Batimento de asa do nariz 1(1,3) 1(4,5) 0(0,0) 0,393
Testes de forca
Meédia de forga de extensdo em MMII, mediana (IQR) 4,0 (4,0 - 5,0) 4,0 (4,0 -4,5) 5,0 (3,5-5,0) 0,161
Meédia de forga de flexdo em MMSS, mediana (IQR) 4,0 (4,0 - 5,0) 4,0 (4,0 - 5,0) 5,0 (4,0-5,0) 0,149
Circunferéncia de panturrilha direita (cm), mediana (IQR) 37,7 (34,2 - 40,0) 36,0 (31,5 - 40,0) 38,0 (36,0 - 40,0) 0,116
Circunferéncia de panturrilha esquerda (cm), mediana (IQR) 38,0 (35,2 - 40,0) 38,0 (35,0 - 39,0) 39,0 (35,5 - 40,0) 0,270
Média de preensdo palmar entre os dois membros (kg), mediana (IQR) 31,7 (27,0 - 40,3) 31,0 (24,0 - 47.5) 32,5 (27,5 - 40,2) 0,617
Manovacuometria
Pico de fluxo inspiratério maximo (cmH>0O), mediana (IQR) 100,0 (73,7 - 120,0) 80,0 (67,5 - 112,5) 105,0 (76,2 - 120,0) 0,171
Porcentagem da referéncia de PiMax atingida (%), média + DP 102,0 £ 28,7 101,2 £ 40,9 102,7 £ 28,9 0,924
Pico de fluxo expiratério méximo (cmH,0), mediana (IQR) 80,0 (60,0 - 112,5) 80,0 (55,2 - 110,0) 90,0 (70,0 - 120,0) 0,135
Porcentagem da referéncia de PeMéx atingida (%), média + DP 91,9+ 234 75,1 £39,3 91,9+ 17,62 0,172
Peakflow
Peakflow maximo (L/min), média + DP 394,6 £119,0 408,8 £139,1 385,2+104,8 0,476
Referéncia para peakflow (L/min), média + DP 5134+ 77,0 505,2+ 76,4 518,6 £79,8 0,683
Porcentagem da referéncia de peakflow atingida (%), média DP 80,4+ 234 87,6 £27,3 749+ 16,4 0,149
Teste de caminhada de 6 minutos
Distancia percorrida predita (DPP) (m), média +DP 490,5 £ 39,6 4874 +41,1 492,6 +39,1 0,635
Distancia percorrida durante o teste (m), média £DP 393,8+99,3 440,0 £+ 86,0 357,2+95,1 0,005
Porcentagem de DPP percorrida (%), média =DP 80,3 +21,0 89,9 +£20,2 71,9 £ 18,1 0,003
Saturacdo de oxigénio em ar ambiente pré-teste (%), mediana (IQR) 95,0 (92,2 - 96,0) 94,5 (92,0 - 96,0) 95,0 (93,0 - 96,7) 0,486
Saturacdo de oxigénio em ar ambiente pos-teste (%), mediana (IQR) 93,0 (91,2 -95,7) 93,0 (91,5 - 95,0) 94,0 (90,5 - 96,0) 0,983
Frequéncia cardiaca pré-teste (bpm), mediana (IQR) 86,0 (78,2 - 102,2) 88,0 (80,5 - 103,7) 85,0 (71,2 - 100,0) 0,341
Frequéncia cardiaca pos-teste (bpm), mediana (IQR) 94,5 (85,0 - 108,2) 89,0 (85,0 - 103,0) 95,5 (85,0 - 109,7) 0,579
Diferenca entre BORG pos teste e pré teste, mediana (IQR) 2,0 (1,0 -3,0) 1,0 (0,0 - 2,0) 2,0 (1,0 -3,0) 0,149

Fonte: o autor.

n: nimero absoluto; DP: desvio padrao; IQR: intervalo interquartilico, MMII: membros inferiores; MMSS: membros superiores, PiMax: pico de fluxo inspiratorio
maximo; PeMax: pico de fluxo expiratorio maximo; DPP: distancia percorrida predita; bpm: batimentos por minuto. p valor de acordo com Teste T Student
independente, exato de Fisher, Qui-quadrado ou Mann-Whitney segundo classificagdo e distribuicdo da variavel.
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Em uma andlise mais detalhada e estratificada por sexo, a porcentagem de distancia
percorrida ¢ significativamente menor no grupo com PACS em homens somente, sendo 101,1% +
16,8 no grupo de COVID-19 subaguda e somente 74,7% = 13,4 no grupo diagnosticado com PACS
(p <0,001) (Figura 7). J& em mulheres, a porcentagem de distdncia percorrida permaneceu
semelhante na anélise intergrupos, sendo 79,8% + 18,0 no grupo de infec¢do subaguda e 69,6% =+

22,0 no grupo com PACS (p=0,128).

Figura 7: Porcentagem da distdancia predita (DPP) percorrida por individuos no acompanhamento ambulatorial
pos-COVID-19 estratificado por sexo e segundo diagnostico sugerido pela OMS (n=>56).
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Fonte: o autor.
DPP: distancia percorrida predita. p valor segundo teste T de Student de amostras independentes. p para a populagao
feminina = 0,128. p para a populag@o masculina < 0,001.
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6.5 Perfil laboratorial de pacientes sobreviventes da COVID-19

Em relag@o aos exames laboratoriais realizados pelos pacientes sobreviventes da COVID-
19, observa-se que nenhum dos exames apresentou relevancia estatistica quando comparados entre
os grupos diagnosticos criados, exceto a contagem de plaquetas (Tabela 5). Pacientes
diagnosticados como COVID-19 subagudo apresentaram uma mediana de 196.000 (IQR 162.00 —
274.500), enquanto o grupo diagnostico com PACS apresentou mediana mais elevada de 244.000
(IQR 202.250 — 307.750) (p=0,047).

Ademais, mesmo sem apresentar diferenca estatistica intergrupo, os pacientes
apresentaram uma mediana de hemoglobina glicada (Hb1Ac) ja considerado como pré-diabetes

(valores entre 5,7% e 6,5% sao considerados como pré-diabetes) (WHO, 2011).
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Tabela 5: Caracteristicas laboratoriais de pacientes sobreviventes da COVID-19 em acompanhamento ambulatorial segundo classes diagndsticas sugeridas

pela OMS (n = 113).

COVID-19 subaguda (n =

Sindrome pés-aguda pela

Dados

Total (n=113) 41) COVID-19 (n = 72) faltantes, n P
(%)
l];‘;)';‘f;:;‘l;r; g‘e‘cr'(‘)’tgl": :&;‘;g)'f‘;sez;g::;:l‘:ﬁ‘;‘mes 150,0 (117,5 - 197,5) 125,0 (102,5 - 148,0) 166,5 (122,5 - 208,7) 40 (35,4) 0,009
Hemoglobina (g/dL), mediana (IQR) 14,1 (13,5 - 15,2) 14,2 (13,5 - 15,4) 14,0 (13,4 - 15,2) 40 (35.,4) 0,715
Hematécrito (%), mediana (IQR) 41,5 (39,2 - 45.3) 42,7 (40,0 - 45.5) 41,4 (35,0 - 62,0) 40 (35.4) 0,290
Linfécitos (células/mm?), mediana (IQR) 2450 (1849,5 - 2872.5) 2124 (1812 - 2724) 2518 (4888 - 2970) 40 (35.,4) 0,710
Leucécitos (células/mm?), média + DP 7231,5 + 2293.6 6817,6 + 22156 7357,1 +2321,5 40 (35.4) 0,399
Plaquetas (células/mm?®), mediana (IQR) 241.000 (191.500 - 306.500)  196.000 (162.000 - 274.500)  244.000 (202.250 - 307.750) 40 (35.4) 0,047
Eosinéfilos (células/mm?®), mediana (IQR) 158 (100,5 - 277,0) 132 (96 - 314) 162 (100 - 268) 41 (36,3) 0,963
Creatinina (mg/dL), mediana (IQR) 0,8 (0,7 - 1,0) 0,8 (0,7-0.,9) 0,8 (0,72 - 1,01) 41 (36,3) 0,730
Uréia (mg/dL), mediana (IQR) 34,0 (30,0 - 43,0) 33,5 (28,2 - 40,5) 36,0 (30,5 - 45.3) 44 (38,9) 0,319
Sédio (mg/dL), mediana (IQR) 139,0 (138,0 - 140,5) 139,5 (138,7 - 141,2) 139,0 (138,0 - 140,0) 51(45,1) 0,726
Potassio (mg/dL), mediana (IQR) 4,6 (43 -4.8) 4,6 (4,2 -4,8) 4,6 (4,4 -4,8) 43 (38,1) 0,720
Glicemia em jejum (mg/dL), mediana (IQR) 98,0 (84,0 - 119,0) 92,5 (86,7 - 106,7) 99,0 (90,0 - 122,0) 42 (37,2) 0,188
HblAc (%), mediana (IQR) 57(54-62) 5,7(53 - 6,0) 57(54-62) 58 (51,3) 0,707
Acido trico sérico (mg/dL), mediana (IQR) 58+1,4 5,1+£0,7 59+1,5 87 (77,0) 0,249
Bilirrubina total (mg/dL), mediana (IQR) 0,51 (0,40 - 0,68) 0,51 (0,42 - 0,62) 0,50 (0,40 - 0,70) 74 (65.6) 0,842
Billirrubina direta (mg/dL), mediana (IQR) 0,08 (0,07 - 0,11) 0,10 (0,06 - 0,11) 0,08 (0,70 -0,11) 73 (64,6) 0,965
TGO (U/L), mediana (IQR) 20,0 (17,0 - 26,0) 19,0 (16,5 - 22,2) 20,0 (16,5 - 27.5) 50 (44,2) 0,738
TGP (U/L), mediana (IQR) 21,0 (14,0 - 30,0) 22,5 (14,7 - 29,0) 20,5 (14,0 - 30,0) 51(45,1) 0,312
Fosfatase alcalina (U/L), mediana (IQR) 73,5 (62,2 - 101,5) 74,0 (59,2 - 98,0) 73,5 (62,2 - 102,0) 75 (66.,4) 0,631
GGT (U/L), mediana (IQR) 31,0 (24,5 - 48,5) 28,5 (22,0 - 41,0) 32,0 (24,5 - 55.5) 76 (67,3) 0,451
Fibrinogénio (mg/dL), média + DP 31224592 323,1 £ 62,8 308,4 + 59,4 90 (79,6) 0,611
TSH (uUI/mL),mediana (IQR) 2,59 (1,69 - 3,62) 2,59 (1,24 - 4,03) 2,59 (1,71 - 3,59) 51(45,1) 1,000
Albumina sérica (g/dL), média + DP 4334024 432+0,13 4344027 69 (61,1) 0,792
Ferritina sérica (ng/mL), mediana (IQR) 137,7 (63,8 - 226,6) 189,6 (62,6 - 339,4) 132,1 (132,1 - 213,5) 54 (47.8) 0,448
Proteina C reativa (mg/dL), mediana (IQR) 4,0 (2,1-17,2) 4,6 (1,1-17,1) 3,7(2,6-94) 77 (68,1) 0,436

Fonte: o autor.

DP: desvio padrao; IQR: intervalo interquartilico; Hb1Ac: hemoglobina Alc; TGO: transaminase glutdmico oxacalética; TGP: transaminase glutdmico pirtvica;

GGT: gama-glutamil transferase; TSH: hormonio estimulador da tiredide. p valor de acordo com Teste T Student independente ou Mann-Whitney segundo

classificacao e distribui¢do da variavel.
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6.6 Regressao logistica bindria com diagndstico de sindrome pos-aguda pelo COVID-19

como desfecho principal

Na andlise multivariada, utilizamos uma regressao logistica bindria com o diagndstico de
sindrome po6s-aguda pela COVID-19 como varidvel dependente e as covaridveis descritas na tabela
inserida como Anexo 4 como varidveis independentes, inserindo as mesmas em cinco modelos
diferentes. Em todos os modelos propostos, somente a variavel de dias entre o inicio de sintomas
agudos e consulta ambulatorial apresentou significancia estatistica na relagdo com o diagnéstico
de PACS (Modelo 5, B 0,041, IC 95% 1,01-1,07, p=0,003), revelando uma associacdo positiva

entre as duas variaveis (Figura 8). Os outros modelos estdo descritos no Anexo 4.

Figura 8: Fatores de risco associados com diagnostico de Sindrome pos-aguda pelo COVID-19 segundo os
critérios sugeridos pela OMS (Modelo 5).

OR (IC 95%) p

: 0.991 (0.897 - 1.096 0.866

Dias de internamento hospitalar 4 ( )
4.717 (0.700-31.77) 0.111
Status vacinal completo para COVID-19 T -—--
i 1.051 (0.779-1.419) 0.745
Nimero de comorbidades ——
! 0.569 (0.215-1.504) 0.255
Numero de internamentos prévios —
0.564 (0.087-3.641) 0.547
Sexo masculino 2
Dias entre inicio de sintomas agudos e consulta . 1.058 (1.033-1.084) <0.001

0.009 0.001

Constante *

Fonte: o autor.
OR: odds ratio. IC 95%: intervalo de confianga de 95%. Valores de p encontrados por meio de regressdo logistica
binaria com teste de Wald.
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7. DISCUSSAO

Assim como a Influenza Russa em 1890, o controle sobre a pandemia causada pela
COVID-19 nao ¢ sinonimo de controle sobre a doenga em si, ja que suas sequelas permanecem
nos sobreviventes como Sindrome poés-aguda pela COVID-19 (PACS), diminuindo
funcionalidade, qualidade de vida e produtividade. Neste trabalho 63,71% da populagdo estudada
foi diagnosticada com PACS mesmo ap6s meses do inicio dos sintomas agudos (mediana 103 dias
[IQR 53,0 -196,5]). No estudo brasileiro CO-FRAIL, o qual acompanhou por telefone 1042
pacientes previamente hospitalizados, foi observado 56% de pacientes com diagndstico de PACS
(DIAS et al., 2022). No entanto, taxas de até 87,4% desta sindrome ja foram reportadas pela
literatura brasileira(DE OLIVEIRA et al., 2022).

Portanto, acreditamos que a real taxa de diagndstico de PACS seja ainda mais alta do que
encontramos em nosso estudo devido a duas hipdteses, porém um periodo de tempo mais longo de
acompanhamento seria necessario para o diagndstico segundo os critérios da OMS (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2021). A primeira hipdtese se baseia na constitui¢do de nossa
populacado, formada por 76,4% de pacientes que necessitaram de cuidados intensivos, e ao fato de
que a severidade do quadro agudo ja foi comprovada como fator de risco para PACS por varios
autores (ARNOLD et al., 2021; NALBANDIAN et al., 2021). A segunda hipotese se baseia na
dificuldade de oferecimento de um acompanhamento a longo prazo de pacientes com doengas
cronicas pelo sistema de saude publico brasileiro. Isto pode tanto subestimar quanto superestimar
a real prevaléncia de PACS na populagdo ja que causa a especificidade da populacdo do estudo e
entdo superestimando os valores, mas também dificultaria a chegada de doentes cronicos com

formas leves e moderadas a assisténcia ambulatorial, subestimando tais valores.
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Ja em relagdo a idade média encontrada em nosso estudo, esta condiz com a literatura atual,
sendo ela 51,7 + 13,2 anos. Em um estudo realizado no Sudeste do Brasil, foi encontrado uma
idade média de 50,26 + 15,78 anos (DE MIRANDA et al., 2022).

Em relagdo a presenca de comorbidades, assim como De Miranda et al., a maior parte de
nossa populagdo (81,4%) apresentou ao menos uma comorbidade. Ademais, as comorbidades mais
frequentes estdo condizentes com a literatura atual, sendo elas: hipertensdo arterial, diabetes
mellitus e dislipidemia (AKBARIALIABAD et al., 2021; BONIFACIO et al., 2022). No entanto,
encontramos uma relagdo inversa entre presenca de comorbidades e os grupos estudados, sendo
que 92,7% dos pacientes diagnosticados com infec¢do subaguda apresentam ao menos uma
comorbidade, enquanto no grupo diagnosticado com PACS tal propor¢ao foi de somente 75%
(p=0,024). Este achado difere de estudos recentes que citam presenca de comorbidades como um
fator preditor para diagndstico de sindrome pds-aguda pela COVID-19 ou para o tempo de duragao
de sequelas (DE MIRANDA et al., 2022; DIAS et al., 2022)

Um diferencial observado em nossa analise foi a presenca de mais da metade da populagdo
geral do estudo ja vacinada com ao menos duas doses da vacina contra o COVID-19 no momento
da consulta (50,4%), sendo que tais taxas eram de 69,4% no grupo posteriormente diagnosticado
com PACS e 17,1% no grupo com infec¢do subaguda (p<0,001). A maioria dos estudos foram
realizados anteriormente ao momento da vacinagdo(NALBANDIAN et al., 2021), ou como
descrito em Miranda et al., apresentam poucos casos de vacinagdo, o qual apresentou somente
0,8% da populagdo geral com vacinagao completa (DE MIRANDA et al., 2022). No entanto, a
relagdo positiva entre vacinagdo completa e diagnéstico de PACS ndo permaneceu significativa
durante a andlise multivariada com ajustes, sendo necessario mais estudos com uma populacao

vacinada.
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Apesar de ndo apresentar significancia estatistica, outro diferencial de nosso estudo ¢ a
observacdo de contaminagdo familiar, a qual foi maior de 60% tanto na populacdo geral quanto
nos subgrupos, confirmando a alta transmissibilidade do virus. J& em relacdo aos sintomas do
quadro agudo provocado pelo COVID-19, Oliveira et al. observou que os trés mais frequentes
eram dispneia, fadiga e febre, os trés mesmos sintomas agudos mais frequentes em nossa
populacdo de estudo (DE OLIVEIRA et al., 2022). Diferentemente de Mendelson et al., o qual
observou que individuos com mais de 5 sintomas agudos eram quatro vezes mais suscetiveis a
desenvolver PACS, nao houve relagdo significativa entre nimero de sintomas agudos e posterior
diagnédstico de PACS em nossa populacio (MENDELSON et al., 2020).

Assim como grande parte dos estudos ja publicados, a maioria dos individuos incluidos em
nosso estudo foram hospitalizados devido ao quadro agudo pela COVID-19 (AKBARIALIABAD
et al., 2021; NALBANDIAN et al., 2021). Ademais, o internamento em unidades de terapia
intensiva apresentou relagdo significativa com PACS (p=0,037), replicando o achado de outros
estudos como o CO-FRAIL, o qual apresentou um odds ratio de 1,68 (IC 95% 1,16 — 2,44, p
<0,001) quando relacionado internamento em UTI com diagndstico de PACS. A mesma tendéncia
foi observada em relacdo a uso de ventilagdo invasiva em nosso estudo e em outros estudos ja
publicados (DE OLIVEIRA et al., 2022; DIAS et al., 2022).

As sequelas causadas pelo COVID-19 sao semelhantes entre os estudos. Perda de peso,
dispneia, fadiga e dor em membros inferiores foram as sequelas mais frequente no grupo com
PACS. Jacobs et al. também observou como sequelas mais frequentes fadiga (55%), dispneia
(45%) e dor muscular (51%)(JACOBS et al., 2020). J4 Huang et al. apresentou maior frequéncia
de fraqueza muscular (63%), insonia (26%) e ansiedade ou depressdo (23%) (HUANG et al.,

2021).
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Em nosso estudo, as sequelas também foram analisadas entre os grupos diagnésticos
criados para melhor discernimento entre sintomas de uma infec¢@o ainda em resolucdo e sequelas
reais. O grupo diagnosticado com infec¢do subaguda apresentou taxas significativamente maiores
de perda de peso, dispneia, tosse e alteracdo de humor (p<0,05). Ja os individuos com PACS
apresentaram taxas significativamente mais altas de perda de cabelo, parestesia de membros
inferiores, velocidade de pensamento lentificada e rinorreia (p<0,05). Sendo assim, € possivel a
constru¢do de um perfil de sintomas clinicos para cada fase da infec¢do pela COVID-19, com
sintomas pulmonares sendo mais frequentes na populagdo diagnosticada com infec¢ao subaguda e
outros sistemas sendo acometidos na fase cronica da doenca. O recente estudo israelense com
pacientes p6s-COVID-19 sem internamento prévio, demonstra similar tendéncia, com sintomas
respiratdrios, como dispneia e tosse, sendo mais frequentes entre 30 e 180 dias apos a infecgdo
aguda, enquanto queixas como rinorreia e problemas de memoria permaneceram persistentes
mesmo apo6s um ano da infeccdo aguda (MIZRAHI et al., 2023). No entanto, a analise entre grupos
de infec¢do subaguda e PACS nio foi realizada na maioria dos estudos que tem como seu desenho
o acompanhamento longitudinal de pacientes pos-COVID, portanto, se faz necessario estudos
comparativos com tais populagdes, ja que ¢ provavel que as sequelas apresentem variabilidade
segundo o tempo de acompanhamento.

A andlise do exame fisico realizada em nossa populacdo também ¢ outro diferencial deste
estudo, j& que poucos sdo os estudos que incluem medidas basicas como sinais vitais ¢ dados
antropométricos em suas andlises. Mesmo sem apresentar significancia estatistica importante
intergrupos, podemos observar que a maioria da populagdo do estudo (62,6%) se apresenta nas
categorias de obeso pela classificagdo de IMC proposta pela Organizagdo Mundial da Satde. Os

valores de circunferéncia abdominal apresentam tendéncias similares, apresentando valores acima
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dos valores recomendados por sexo pela OMS na populagdo geral e nos grupos(WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 1995). Ademais, mesmo sem diferenca estatistica significativa, a
mediana de hemoglobina glicada se apresenta na faixa considerada como pré-diabetes (WHO,
2011). Outros estudos também relataram medidas antropométricas similares, caracterizando o
perfil de internados como pacientes com IMC elevado em categorias de sobrepeso e obesidade, ja
que a populagdo de nosso estudo ¢ composta majoritariamente por pacientes com histérico de
internamento. (ARNOLD et al., 2021; DIAS et al., 2022)

Em relagdo a avaliagdo fisioterapica dos pacientes estudados, relatamos uma diferenca
significativa entre grupos criados em relagao a porcentagem da distancia predita percorrida durante
o teste de caminhada de 6 minutos, sendo tal percentual somente de 71,9% nos individuos com
PACS e 89,9% nos individuos com infec¢ao subaguda (p=0,003). Quando estratificada por sexo,
tal significAncia permaneceu somente no sexo masculino (p<0,001). Tais valores encontrados sao
mais baixos do que os relatados por Shah et al, o qual observou um percentual de distancia predita
percorrida média de 96%, porém o estudo mencionado ndo considera nem descreve a gravidade
de internamento hospitalar destes pacientes, um fator que pode ser explanatorio para tal diferenga
(SHAH et al., 2021).

Como uma tentativa de explicacdo para o diagnostico de PACS, um estudo transversal
observou que um tempo entre inicio do quadro agudo e primeiro acompanhamento maior que 180
dias, necessidade de internamento em unidades de terapia intensiva e disgeusia durante a fase
aguda estiveram relacionados com o desenvolvimento de PACS (DE OLIVEIRA et al., 2022).
Outro estudo, apresentou como fatores preditores para PACS os seguintes: sexo feminino, IMC,
necessidade de internamento em UTI e duragdo do internamento hospitalar (DIAS et al., 2022).

No entanto, em nosso estudo, somente o tempo entre inicio do quadro agudo e consulta
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ambulatorial foi encontrado como fator preditor para diagndstico de PACS. A auséncia de outros
fatores preditores para o diagndstico de PACS na populacao estudada pode ser explicada por duas
hipoteses. A primeira se refere a possibilidade de sobreposi¢cdo entre sindrome pos-aguda pela
COVID-19 e sindrome pds-cuidados intensivos (PICS), sendo que 83,3% dos pacientes estudados
com PACS necessitaram de cuidados intensivos hospitalares (DE OLIVEIRA et al., 2022;
MAHASE, 2020). O maior estudo brasileiro sobre PACS, realizado com 1042 pacientes,
encontrou somente 61% de admissdes em UTI (DIAS et al., 2022).

Inicialmente os sintomas de PICS podem mascarar o diagnostico de PACS, e devido ao
acompanhamento ambulatorial com manejo multidisciplinar baseado em uma literatura terapéutica
ja bem estabelecida sobre PICS, os sintomas desta sdo atenuados ao longo tempo, remanescendo
somente as verdadeiras sequelas da COVID-19. Esta hip6tese € apoiada pela escassa literatura que
combina os dois diagnosticos, a qual confirma que aproximadamente 80% de pacientes
previamente internados com COVID-19 apresentardo ao menos um sintoma de PICS durante sua
recuperagdo (ROUSSEAU et al., 2021). No entanto, estudos com tal populaciao ainda sdo raros
devido as dificuldades financeiras de criagdo de um sistema de acompanhamento multidisciplinar
para tais pacientes e falta de dados sobre o periodo agudo da infeccgao.

A segunda hip6tese concomitante seria a falta de especificidade nos critérios diagnosticos
estabelecidos pela OMS, os quais abrangem uma ampla quantidade de sintomas, os quais sdo, em
sua maioria, autorreferenciados pelos pacientes e muito subjetivos por consequéncia. Sendo assim,
a definicdo de PACS criada pela OMS pode, acidentalmente, superestimar o nimero de
diagnésticos da sindrome ao considerar sintomas subjetivos que possam ser relacionados a outros

diagnosticos, como PICS.
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Algumas sdo as limitagdes de nosso estudo, sendo a primeira o carater de estudo centro
unico e de amostra relativamente pequena. Em estudos com amostras maiores foi possivel a
realizagdo de regressdes logisticas com modelos mais completos a fim de observar a participagao
de possiveis fatores preditores para o desenvolvimento de PACS (DE MIRANDA et al., 2022).
Outra limitagdo deste estudo ¢ a auséncia de um grupo controle sem historico de infec¢do aguda
pelo COVID-19 para que pudéssemos diferenciar os sintomas que se sobrepdem de PICS e PACS.
Ainda mais, inimeras das variaveis sobre sequelas p6s-COVID-19 eram autorreferenciadas pelos
proprios pacientes, € consequentemente, subjetivas em sua natureza.

Ao mesmo tempo que o cardter seletivo de nossa amostra para pacientes graves com
necessidade de internamento em UTI pode ser caracterizado como uma limitagdo, também
podemos observa-la como um ponto forte do estudo, ja que a maior parte das pesquisas estudadas
apresentam um percentual menor que 50% de casos graves com necessidade de internamento em
UTI. Ao mesmo tempo que a especificidade da populacdo pode alterar a associacdo entre fatores
de risco e PACS, também pode chamar atencao para tal obstaculo, guiando futuros desenhos de
projeto para evitar este obstaculo. Outro ponto forte do estudo inclui a presenca de status vacinal
em meios as covariaveis, o que permite uma visualizagdo mais recente da populagdo afetada pela
PACS. Ainda mais, durante nossa revisao de literatura, acreditamos que este seja o primeiro estudo

descritivo de pacientes sobreviventes da COVID-19 no estado do Parana.
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8. CONCLUSAO

Os principais achados do presente estudo demonstram uma alta prevaléncia de diagndstico
de sindrome pos-aguda pela COVID-19 pelos critérios da OMS em uma populacdo de
sobreviventes, os quais sua maioria foi hospitalizada durante a fase aguda. Ainda mais, foi proposta
uma possivel sobreposicao entre sindrome pds-aguda pela COVID-19 e sindrome pds-cuidados
intensivos, sendo que nao foi encontrado nenhum fator preditor para o diagnostico de PACS exceto
o tempo entre inicio do quadro agudo e consulta ambulatorial, e que os sintomas de ambas as
sindromes sdo similares.

Ainda mais, pudemos observar e detalhar a epidemiologia de um ambulatdrio
multidisciplinar focado em atendimento para sobreviventes da COVID-19, descrevendo as
sequelas mais frequentes entre a populacdo geral e subgrupos. Também foi visto que pacientes
com diagnéstico de PACS também eram aqueles com quadros agudos mais grave que

necessitavam de internamento em UTI e uso de oxigenagdo suplementar.
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9. CONSIDERACOES FINAIS, PERSPECTIVAS E CONTRIBUICAO ORIGINAL

PARA A CIENCIA

Apesar de muito discutido sobre a sindrome pds-aguda pela COVID-19 em ambitos
académicos, poucos sdo os estudos completos e multidisciplinares brasileiros que trazem uma
descricdo tao detalhada de sobreviventes de COVID-19 no Brasil. Sendo assim, tal esse estudo
traz, ndo somente uma descricdo, mas também uma comparagdo entre grupos de caracteristicas
sociodemogréficas, clinicas agudas, hospitalares, cronicas, laboratoriais e funcionais desde o inicio
da pandemia no sistema de satide publico brasileiro.

J& que o patdogeno SARS-CoV2 apresenta altas e rapidas taxas de transmissibilidade,
estudos como estes podem ser de grande valia para gestores de satide publica e privada, a fim de
preparo para um novo influxo de pacientes com queixas cronicas. Ademais, este estudo pode ser
utilizado como modelo para criagdo de mais clinicas multidisciplinares para cuidados cronicos de
sequelas da COVID-19, ja que demonstramos a necessidade do cuidado destes pacientes.

Outro ponto inovador ¢ a presenca de informacdes completas sobre os estados vacinais de
pacientes durante seu acompanhamento, sendo que grande parte dos mesmos apresentavam
esquema de vacinagdo completa anteriormente a consulta ambulatorial pelas sequelas.
Futuramente, mais estudos sdo necessarios com uma populacao hospitalizada controle ou com uma
populacdo de sobreviventes da COVID-19 sem histérico de internamento a fim de elucidar a

possivel sobreposi¢do de sindromes e fatores preditores da PACS.
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11. ANEXOS

Anexo 1: Parecer da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa
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INTRODUCAO
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um ndmero surpreendente de estudos clinicos para tratamento e vacinas, sinds ndo se tem evidéncia
robusts sobre linhas de terspia ou prevencio. Até o momento 8 medicacEo mais ussds € s hidroxicloroguing
que mostrou, in vitro e in vivo, potencial na reducdo do ciclo viral e da
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Anexo 2: Anamnese e roteiro para consulta ambulatorial médica.

AVALIACAO POS-COVID-19

IDENTIFICAGAO

Data da consulta:

Nome do Paciente:

Idade:

Data de nascimento:

Profissao:

Vacinagao COVID (doses/qual vacina/quando):

HISTORIA PREVIA (ANTES DO COVID)

HMP:

Eventos cardiovasculares prévios:
Histéria de doenc¢a trombética:
Histéria de doenca pneumoldgica:
Uso de ODP (OXIGENOTERAPIA DOMICILIAR), CPAP:
MUC:

Alergias:

Cirurgias prévias:

Internagodes prévias:

Tabagismo:

Etilismo:

HMF:

Exposicoes (mofo, passaros):
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HISTORIA DA COVID-19

Data do inicio dos sintomas:

Data do exame confirmatério:

Qual exame confirmatério:

Principais sintomas:

Data de internacao hospitalar:

Internagao em UTI (sim/nao?):

Quantos dias na UTI:

Suportes utilizados na UTI (VNI/IOT/TQT):
Complicagoes:

Exames laboratoriais importantes do internamento:
Exame de imagem do internamento:

Data da alta hospitalar:

Algum habitante da mesma residéncia com COVID (sim/nao):
Quantos habitantes da mesma residéncia com COVID:

SINTOMAS POS-COVID-19- SINTOMAS ATUAIS

*Para TODOS os sintomas dever ser questionado caracteristicas, frequéncia,
quando acontecem, tipo*

1) DOMINIO NEURO-COGNITIVO-COMPORTAMENTAL
Alteragao da visao:

Alteracao do paladar:

Alteragao do olfato:

Alteragdao motora:

Alteragao de sensibilidade:

Alteragao da marcha:

Parestesia/formigamento:

Sensacao Subjetiva de Fraqueza Muscular (localizagao e padrao):
Prejuizo a Memoéria de Curto Prazo:

Prejuizo a Meméria de Longo Prazo:

Prejuizo a Velocidade do Pensamento:
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Prejuizo a Concentragao Voluntaria:
Padrao do sono (insdnia- caracterizar):
Triagem para AOS (Stop Bang):
e Vocé ronca alto?
e Vocé frequentemente sente-se cansado, fatigado ou sonolento durante o dia?
e Alguém ja observou vocé parar de respirar ou engasgando/sufocando durante o
sono?

2) DOMINIO CARDIOVASCULAR

Figura CA-ICC-4: Classe Funcional NYHA

Classe Funcional NYHA Sintomas

NYHA 1 Nao ha limitacao fisica. Cansago aos grandes esforgos.
Ergometria: > 6 METs

NYHA 2 Limitagao fisica leve. Cansago aos moderados esfor¢os.
Ergometria: 4-6METs

NYHA 3 Limitacao fisica moderada. Dispnéia aos pequenos esforcos.
Ergometria: < 4
METs

NYHA 4 Limitacao fisica grave. Sintomas em repouso ou aos minimos
esforcos. Nao tolera ergometria

Classe funcional (NYHA):

Dor toracica (tipo, frequéncia, quando):

Palpitagao (quanto, frequéncia, quando):

Sincope (quando, frequéncia, quando):

Ortopneia:

Dispneia paroxistica noturna:

Dor em membros inferiores (quando, frequéncia, quando):

3) DOMINIO RESPIRATORIO
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} MODIFIED MRC DYSB}Q‘_KX SCALE ’

PLEASE TICK IN THE BOX THAT APPLIES TO YOU | ONE BOX ONLY | Grades0-4

mMRC Grade 0. | only'get breathless with strenuous exercise. D
mMRC Grade 1. I get short of breath when hurrying on the level or walking D
up a slight hill.
mMRC Grade 2. | walk slower than people of the same age on the level because
of breathlessness, or | have to stop for breath when walking on D

my own pace on the level.

mMRC Grade 3. | stop for breath after walking about 100 meters or after a few D
minutes on the level.

mMRC Grade 4. | am too breathless to leave the house or | am breathless D
when dressing or undressing.

? Fletcher CM. BMJ 1960; 2: 1662.
TABLE 2.5

Sintomas de via aérea superior (anosmia, coriza, rouquidao):
Dispneia (mMMRC):

Tosse:

Expectoragao:

Sibilancia:

Paroxismos respiratorios:

Uso de ODP (OXIGENOTERAPIA DOMICILIAR), CPAP:

4) DOMINIO GASTROINTESTINAL
Alteracao do peso:

Alteragoes na alimentagao:

Sintomas de DRGE (pirose, regurgitagao):
Habito intestinal:

Alteragoes nas fezes:

5) OUTROS DOMINIOS
Alteragoes da pele e faneros:
Febre:
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ESCALA DE FADIGA DE CHALDER VERSAO BRASILEIRA — CHO, 2006

EXEMPLO: Agora vou fazer algumas sérias de perguntas que comparam como vocé
se sente agora com o que vocé sentia ANTES do COVID. Vocé deve responder com:
Menos que de costume/Como de costume/Mais que de costume/Muito mais que de
costume.

P) Quando comparado com antes do COVID/internamento, agora vocé tem problemas
de cansacgo ou fraqueza?

R: Tenho Menos que de costume/Como de costume/Mais que de costume/Muito
mais que de costume quando comparado com antes do COVID/internamento.

1. Vocé tem problema de cansacgo ou fraqueza?

2. Voceé precisa descansar mais?

3. Voceé se sente sonolento?

4. Vocé tem dificuldade para comecar suas atividades?

5. Vocé sente falta de energia?

6. Vocé esta com pouca forgca muscular?

7. Voceé se sente fraco?

8. Vocé tem dificuldade para se concentrar?
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9. Vocé troca as palavras sem querer quando esta falando?

10.Vocé acha dificil encontrar as palavras certas?

11.Como esta sua memoria?

ABBREVIATED MENTAL TEST SCORE VERSAO BRASILEIRA - RITTER, 2017
(AVALIACAO DE NiVEL DE CONSCIENCIA E TRIAGEM DE DELIRIUM)

Solicitar para o paciente relatar os seguintes itens. Notificar acertos e erros.
Resultados abaixo de 7 pontos sao considerados como alterados

1. Idade

Hora (a mais préxima)

Endereco para evocacgao ao fim do teste: Rua Oeste, nimero 42
Ano

Nome do hospital

Reconhecimento de duas pessoas (ex. médico e enfermeiro)

Data de Nascimento

© N o o A w0 Db

Escolher um dos itens abaixo:

e 8A) Qual o Dia da Independéncia do Brasil?

e 8B) Qual o ano do descobrimento do Brasil?

e 8C) Quem descobriu o Brasil?

e 8D) Quem foi o presidente da republica que construiu Brasilia?

9. Nome do presidente atual
10. Contar de tras para frente a partir do 20 até o 1

11. Solicitar ao paciente a repeticao do enderego da pergunta
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EXAME FiSICO

1) DOMINIO NEURO-COGNITIVO-COMPORTAMENTAL
Avaliacao de marcha:

Avaliagao global de forga (graduar cada compartimento/preencher tabela):

GRAU 0 contragdo muscular nao visivel

GRAU 1 contragdo muscular visivel com ou sem indicio de movimento

GRAU 2 movimentos dos membros, mas ndo em relagdo a gravidade

GRAU 3 movimento do membro contra a gravidade, mas sem resisténcia

GRAU 4 movimento do membro em relagdo a pelo menos alguma resisténcia imposta pelo examinador
GRAU 5 forga normal

Rotacao da cabecal/pescogo

Flexao/extensao cabecal/pescoco

Mao (flex/ext) Mao (flex/ext)
Dedos Dedos
Antebraco Antebraco
Brago Brago
Ombro Ombro
Dedos do pé Dedos do pé
Pé Pé

Perna Perna

Coxa Coxa

2) DOMINIO CARDIOVASCULAR
Pressao arterial em MSE:
Pressao arterial em MSD:

FC:

Avaliacao de jugular:

Ausculta cardiaca:

Avaliacao de pulsos periféricos:
Avaliacao de edema:
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3) DOMINIO RESPIRATORIO

Avaliacao nasal:

Avaliagao da cavidade oral:

Avaliacao pulmonar:

FR:

SpO2 em repouso:

SpO2 em esforgo (apods teste to sit-to-stand):

Teste sit-to-stand (contar quantas vezes o paciente levanta e senta em 1
MINUTOS):

Baqueteamento digital:

4) DOMINIO GASTROINTESTINAL-PONDERAL

Altura:

IMC:

Circunferéncia cervical: e
Circunferéncia abdominal: - o
Avaliacao abdominal: W~ altura do pescogo

Peso: A
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EXAMES QUE DEVEM SER SOLICITADOS PARA A (PROXIMA) CONSULTA-
OBRIGATORIOS
Hemograma
Creatinina

Ureia

Sadio

Potassio

Glicemia
Hemoglobina glicada
TSH

TGO

TGP

Fosfatase Alcalina
Bilirrubinas

Acido urico
Fibrinogénio

Gama GT

Albumina

Ferritina

Proteina C reativa
IgE Total

D-dimero

Troponina
Eletrocardiograma
Ecocardiograma TT
Tomografia de térax
Espirometria com prova broncodilatadora

ENCAMINHAMENTOS POSSIVEIS
Fisioterapia
Psicologia
Nutricionista
Fonoaudiologo
Cardiologista
Neurologista
Oftalmologista
Otorrinolaringologista
Nefrologista
Dermatologista
Endocrinologista
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Anexo 3: Anamnese e roteiro para consulta da especialidade de fisioterapia.

FICHA DE AVALIAGAO FISIOTERAPEUTICA POS-COVID-19

Data da avaliacdo: Data da alta hospitalar:
Data do internamento: Periodo de internamento:
UPA: Dias:

1. DADOS PESSOAIS

Nome:
Idade: Sexo:( )F ( )M Peso: Altura: IMC:
Cor: Estado civil:

Com quem mora:
Atividade profissional:
Contato:

2. ANAMNESE
2.1 Queixa principal:

2.2 Historia atual:

2.3 Histdria pregressa (tempo de internamento, sintomas):

2.4 Doengas associadas:

2.5 Historia familiar:

2.6 Medicamentos:

2.7 Habitos de vida didria:
Tabagista: Sim () Ndo ( ) — Quanto tempo/quantidade:

Ingere bebida alcéolica: Sim ( ) Ndo ( ) — Quanto tempo/quantidade:

&9



Pratica atividade fisica: Sim ( ) Ndo ( ) — Quanto tempo/quantidade:

Dieta alimentar: Sim ( ) Ndo ( ) — Quanto tempo/porque:

2.8 Historico da dor:

Sente dor: Sim ( ) Ndo ( ) - Local:
Esta provoca limitacdo funcional: Sim ( ) Ndo ( )— Quais:

Intensidadedador:0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10

2.9 Sinais vitais
FR:

3. EXAME FiSICO

FC: PA: Sat 02:

3.1 Inspecao e palpacao

Cianose: Sim ( ) Ndo( )—Descreva:
Cicatrizes: Sim ( ) Ndo ( )— Descreva:
Edema: Sim ( ) Ndo( )—Regido: . Grau cacifo:
Hematoma: Sim ( ) Ndo ( ) - Descreva:

Apresentava dispneia antes do COVID: Sim ( ) Ndo ( )
Dispneia agora: Sim ( ) Ndo( )

Categoria mMRC Descricao

0 Dispneia s6 com grandes esforcos

1 Dispneia se andar rapido ou subir colina

2 Anda mais devagar do que pessoas da mesma idade devido a falta de ar,
ou gquando caminha no plano, no préprio passo, para respirar

3 Apds andar menos de 100 metros ou alguns minutos no plano, para
respirar

4 N3o sai de casa devido a dispneia

Suporte ventilatério: ( ) Tragueostomizado ( ) VNI ( ) Oxigenioterapia

Descreva:

Tosse
( ) presente
( ) produtiva
( ) eficaz

( )ausente
( ) ndo produtiva
( )ineficaz

Amplitude respiratdria: () normal ( ) diminuida
Expansibilidade toracica: ( ) normal () diminuida
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Elasticidade toracica: () normal () diminuida
Deformidade toracica: ()Sim ( )Nao Qual:
Sinais de esforco: ( ) presente ( )ausente
Respiracdo paradoxal ( ) sim ( )ndo
Tiragem ()sim ( )ndo
Asa do nariz ()Sim ( )ndo
Geméncia ()sim ( )ndo
3.2 Ausculta pulmonar
Murmurio vesicular: ( ) normal () diminuido ( )abolido
Localizacdo:
Presenca de ruidos adventicios: ( ) sim ( )ndo

Estertores secos: ( ) cornagem ( ) roncos ( ) sibilosinsp ( ) sibilos exp ( ) atrito pleural
Estertores umidos: ( ) crepitantes ( ) subcreptantes

Localizacdo:

4. TESTES

4.1 Teste de forga

Extensdo joelho MID( ) MIE( )
Flexdo cotovelo MSD( ) MSE( )

Anexo 1. Escala de Avaliagao da Forga muscular (MRC-Medical
Research Council)®.

Néo se percebe nenhuma contracéo

Traco de contracdo, sem producéo de movimento

Contragao fraca, produzindo movimento com a eliminagdo da gravidade

Realiza movimento contra a resisténcia externa moderada e gravidade

0
1
2
3 Realiza movimento contra a gravidade, porém sem resisténcia adicional
4
5

E capaz de superar maior quantidade de resisténcia que no nivel anterior

Medida de panturrilha: MID MIE

4.2 Preensao palmar
Destro ( ) Canhoto ( )

1. MSD MSE
2. MSD MSE
3. MSD MSE
Vmax MSD:
Vmax MSE:

91



4.3 Manovacuometria

12 Pimax: Pemax:
22 Pimax: Pemax:
32 Pimax: Pemax:

Valor de referéncia (de 20 a 80 anos)
Homens: Pimax VR cm H20 = 155,3 - 0,80A =

Pemax CPT cm H20 = 165,4 - 0,81A=

Mulheres: Pimax VR cm H20 = 110,4 — 0,49A=

Pemax CPT cm H20 = 115,6 - 0,61A=

4.4 Peakflow
19 29 30
Valor de referéncia:

4.5 Teste de caminhada de 6 minutos
Distancia percorrida:

Sat02 2'min: FR:
Sat02 4'min: FR:
Sat02 6'min: FR:
Escala Borg

ESCALA DE BORG MODIFICADA

0 Nada cansado

1 Muito facil

2 Facil

3 Moderado

4 Moderadamente dificil

5 Dificil

6 Dificil

7 Muito dificil

8 Muito dificil

9 Muito muito dificil

10 | Maximo, ndo aguento mais
Pré teste: Pds teste:
Dados vitais
Pré teste Pds teste
PA: PA:
FC: FC:

Sat: Sat:




4.6 TGUG
Tempo: 1) 2() 30) 4()

1. Até 10 segundos: desempenho normal para adultos saudaveis. Baixo risco para quedas

2. Entre 11 e 20 segundos: normal para idosos frageis ou com debilidade, mas que se mantém
independentes na maioria das atividades de vida didria. Baixo risco para quedas

3. Entre 21 e 29 segundos: avaliacao funcional obrigatdria. Indicado abordagem especifica para a
prevencao de queda. Risco de quedas moderado

4. Maior ou igual a 30 sequndos: avaliacao funcional obrigatdria. Indicado abordagem especifica
para a prevencao de queda. Alto risco para quedas.

4.7 Testes de funcionalidade
Barthel:

4.8 Teste de sentar e levantar

4.9 SF36

Capacidade funcional:

Limitagdo por aspectos fisicos:

Dor:

Estado geral de salde:

Vitalidade:

Aspectos sociais:

Limitagao por aspectos emocionais:
Saude mental:
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Anexo 4: Tabela com todos os modelos da regressao logisticas binaria com o diagndstico de sindrome pés-aguda pela COVID-19

como variavel dependente.

Tabela 6: Regressdo logistica binaria utilizando diagndstico de sindrome pos-aguda pela COVID-19 como varidvel dependente (n=113).

Modelo 0 Modelo 1 Modelo 2

s OR 1C 95% p s OR 1C 95% p s OR 1C 95% p
Constante 0,556 1,744 0,006 -5,068 0,006 <0,001 -5,135 0,006 <0,001
Dias entre inicio de sintomas agudos e
consulta 0,058 1,060 (1,035-1,084) <0,001 0,058 1,060  (1,035-1,084) <0,001
Sexo masculino 0,111 1,117 (0,221-5,640) 0,893
Numero de internamentos prévios
Numero de comorbidades
Status vacinal completo para COVID-
19
Dias de internamento hospitalar

Modelo 3 Modelo 4 Modelo 5

s OR 1C 95% p s OR 1C 95% p )3 OR 1C 95% p
Constante -4,742 0,009 <0,001 -4,875 0,008 <0,001 -4,761 0,009 0,001
Dias entre inicio de sintomas agudos e
consulta 0,058 1,060 (1,036-1,085) <0,001 0,057 1,059  (1,033-1,085) <0,001 0,057 1,058  (1,033-1,084) <0,001
Sexo masculino -0,168 0,846  (0,150-4,770) 0,846 -0,602 0,548  (0,087-3,437) 0,521 -0,573 0,564  (0,087-3,641) 0,547
Numero de internamentos prévios -0,349 0,705 (0,332-1,497) 0,363 -0,598 0,550  (0,227-1,335) 0,186 -0,565 0,569  (0,215-1,504) 0,255
Numero de comorbidades 0,018 1,018  (0,760-1,364) 0,903 0,054 1,056  (0,786-1,418) 0,720 0,050 1,051  (0,779-1,419) 0,745
Status vacinal completo para COVID-
19 1,554 4,730  (0,704-31,781) 0,110 1,551 4,717  (0,700-31,77) 0,111
Dias de internamento hospitalar -0,009 0,991  (0,897-1,096) 0,866

Fonte: o autor.

OR: odds ratio; IC 95%: intervalo de confianca de 95%. Valores de p encontrados por meio de regressao logistica binaria com teste de Wald.
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