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RESUMO

A disseminagdo da COVID-19 continua sendo uma emergéncia de salude publica de
interesse internacional, resultando em uma enorme carga global de sequelas
relatadas. A frequéncia, variedade e gravidade dessas sequelas ainda ndo sédo bem
compreendidas, mas sabe-se que podem persistir por muito tempo apos fase aguda
da doenca. Varios estudos sobre o periodo pés-COVID-19 demonstram grande
proporcdo de sobreviventes que apresentaram sintomas cardiopulmonares
persistentes e intolerancia ao exercicio. A hospitalizacdo ou necessidade de cuidados
intensivos durante a infec¢do aguda foi associada a essa intolerancia. Considerando
0s prejuizos funcionais, principalmente nos casos graves de COVID-19 e a proporcao
significativa de pessoas que sdo hospitalizadas, torna-se essencial compreender os
mecanismos, fatores predisponentes e o efeito da COVID-19 na funcéo pulmonar e
cardiorrespiratéria de acordo com a hospitalizacdo, a fim de oferecer abordagens
preventivas e curativas eficazes para a doenca, além de estratégias para reduzir sua
transmissdo. O objetivo do estudo envolveu comparar a funcdo pulmonar e a
tolerancia ao esforco, em individuos com COVID-19 longa, que foram hospitalizados,
com os individuos sem historico de hospitalizacdo causada pela COVID-19; Além de
comparar os dados sociodemogréficos, antropométricos e clinicos, a forca muscular
respiratéria, e a resposta hemodindmica ao Teste de Esforco Cardiopulmonar;
correlacionar o tempo de internamento com a funcdo cardiorrespiratéria; e
correlacionar a poténcia circulatéria com o comportamento do limiar ventilatorio.
Trata-se de um estudo transversal, com populacdo composta por individuos entre 18
e 65 anos, com diagndstico prévio de COVID-19 comprovado por exame soroldgico
ou RT-PCR. A coleta de dados ocorreu no Departamento de Fisioterapia da UFPE
(DEFISIO), entre agosto e novembro de 2021, onde foram obtidos os dados
sociodemogréficos, antropométricos e clinicos do paciente, e depois realizadas a
avaliacoes inicial (anamnese), respiratoria (espirometria e manovacuometria) e da
capacidade funcional (teste de esfor¢co cardiopulmonar). RESULTADOS: Os
pacientes que foram internados apresentaram valores médios de avaliagcdo de fungéo
pulmonar (VEF1 e CVF) e de forga muscular respiratoria (% Pi e Pemax preditas)
inferiores aos valores médios dos nao internados, embora sem diferenca significativa
entre os grupos; mais de 90% da amostra apresentou VOZ2 pico entre fraco e muito

fraco; 37,8% da amostra apresentou possibilidade de pior prognéstico (VE/VCO2



>34), sendo 80% deste percentual, composto por pacientes que foram internados;
Houve correlacdo negativa entre o tempo de internamento da amostra e a % de pulso
de oxigénio (p=0,036 e r=-0,367), com o TLV1 do TECP (p=0,040 e r=-0,366); Houve
correlagdo positiva entre o TLV1 e a poténcia circulatdria do teste de tolerancia ao
esforco (p=0,002 e r=0,510). Apesar de ndo obtermos resultados com diferencas em
relacdo a funcédo pulmonar e cardiorrespiratéria quando comparamos 0s grupos de
hospitalizados e ndo hospitalizados, pudemos verificar que ambos 0s grupos
apresentaram alteracdes que podem sugerir dano cardiovascular e pulmonar residual
ou presenca de manifestacbes extrapulmonares, como miopatia e
descondicionamento fisico, além da possibilidade de pior prognéstico . Além disso,
pudemos correlacionar o descondicionamento fisico e a baixa tolerancia ao esforco
com o tempo de internamento, e correlacionar a baixa tolerancia ao esforgo a um pior
prognéstico da doenca.

PALAVRAS-CHAVE: covid-19; fisioterapia; funcdo pulmonar; teste de esforco

cardiopulmonar.



ABSTRACT

The spread of COVID-19 remains a public health emergency of international concern,
resulting in an enormous global burden of reported sequelae. The frequency, variety
and severity of these sequelae are still not well understood, but it is known that they
can persist long after the acute phase of the disease. Several studies on the post-
COVID-19 period demonstrate a large proportion of survivors who had persistent
cardiopulmonary symptoms and exercise intolerance. Hospitalization or the need for
intensive care during acute infection was associated with this intolerance. Considering
the functional impairments, especially in severe cases of COVID-19 and the significant
proportion of people who are hospitalized, it becomes essential to understand the
mechanisms, predisposing factors, and the effect of COVID-19 on pulmonary and
cardiorespiratory function according to hospitalization. , in order to offer effective
preventive and curative approaches to the disease, as well as strategies to reduce its
transmission. The purpose of the study involved comparing lung function and exercise
tolerance in individuals with long-term COVID-19 who were hospitalized with
individuals without a history of hospitalization caused by COVID-19; In addition to
comparing sociodemographic, anthropometric and clinical data, respiratory muscle
strength, and hemodynamic response to the Cardiopulmonary Stress Test; to correlate
the length of hospital stay with cardiorespiratory function; and to correlate the
circulatory power with the behavior of the ventilatory threshold. This is a cross-sectional
study, with a population composed of individuals between 18 and 65 years old, with a
previous diagnosis of COVID-19 confirmed by serological examination or RT-PCR.
Data collection took place at the Department of Physiotherapy at UFPE (DEFISIO),
between August and November 2021, where the sociodemographic, anthropometric,
and clinical data of the patient were obtained, and then the initial assessments
(anamnesis), respiratory (spirometry and manovacuometry) were performed and
functional capacity (cardiopulmonary stress test). Patients who were hospitalized had
mean values of pulmonary function (FEV1 and FVC) and respiratory muscle strength
(% Pi and Pemax predicted) that were lower than the mean values of those who were
not hospitalized, although there was no significant difference between the groups;
more than 90% of the sample presented peak VO2 between weak and very weak;
37.8% of the sample had the possibility of a worse prognosis (VE/VCO2 >34), with

80% of this percentage consisting of patients who were hospitalized; There was an



inverse correlation between the sample's length of stay and the % of oxygen pulse
(p=0.036 and r=-0.367), with CPET TLV1 (p=0.040 and r=-0.366); There was a direct
correlation between TLV1 and the circulatory power of the exercise tolerance test
(p=0.002 and r=0.510). Although we did not obtain results with significant differences
in relation to pulmonary and cardiorespiratory function when comparing the groups of
hospitalized or not, we could verify that both groups presented alterations that may
suggest residual cardiovascular and pulmonary damage or the presence of
extrapulmonary manifestations, such as myopathy and physical deconditioning, in
addition to the possibility of a worse prognosis. In addition, we were able to correlate
physical deconditioning and low exercise tolerance with length of hospital stay and
correlate low exercise tolerance with a worse prognosis of the disease.

KEYWORDS: covid-19; physiotherapy; pulmonary function; cardiopulmonary stress

test.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 - Espirdmetro da marca Koko
Figura 2 - Manovacudmetro digital MVD-300 — Globalmed

Gréfico 1 - Correlacdo entre o TLV1 e a Poténcia Circulatoria

24
25
68



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Dados sociodemograficos, antropométricos e clinicos da amostra
segundo o internamento 64
Tabela 2 - Funcao Pulmonar e Cardiorrespiratoria da amostra segundo o
internamento 67
Tabela 3 — Correlagéo entre o tempo de internamento e funcéo

cardiorrespiratoria. 68



2.1
2.2

3.1

3.2

3.3

3.4

3.5

3.6
3.6.1
3.6.2
3.7

3.8
3.8.1
3.8.2
3.8.2.1
3.8.2.2
3.8.3
3.9

3.10
3.10.1
3.10.2
3.10.2.1
3.10.2.2
3.10.2.3
3.10.3
3.10.3.1
3.10.3.2
3.10.3.3

SUMARIO

INTRODUCAO

OBJETIVOS

GERAL

ESPECIFICOS

METODOLOGIA

DESENHO DO ESTUDO

LOCAL DO ESTUDO

PERIODO DO ESTUDO

POPULACAO DO ESTUDO

AMOSTRA DE PARTICIPANTES

CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE
Critérios de incluséo

Critérios de excluséo

CAPTAQAO E ACOMPANHAMENTO DOS PARTICIPANTES
COLETA DE DADOS

Avaliacéao inicia

Avaliacao respiratéria

Avaliacdo da fungdo pulmonar - Espirometria

Avaliacao da forga muscular - Manovacuometria

Teste de Esfor¢co Cardiopulmonar (TECP)

ANALISE ESTATISTICA E INTERPRETAGAO DOS DADOS
DEFINICAO E OPERACIONALIZACAO DE VARIAVEIS
Variavel independente

Variaveis dependentes

Espirometria

Manovacuometria

Teste de Esfor¢co Cardiopulmonar

Variaveis intervenientes/de controle

Dados sociodemogréficos

Dados antropométricos

Dados clinicos

14
19
19
19
20
20
20
20
20
20
21
21
21
21
22
23
24
24
24
24
26
27
27
27
28
28
28
30
30
30
30



3.11
3.12
3.12.1
3.12.2
3.12.3
3.13

CRITERIOS PARA INTERRUPCAO DO ESTUDO
ASPECTOS ETICOS

Riscos

Beneficios

Armazenamento de dados

Conflito de interesses

RESULTADOS

CONSIDERACOES FINAIS
REFERENCIAS

APENDICE A - FICHA DE AVALIACAO
APENDICE B - ARTIGO

ANEXO A — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E

ESCLARECIDO (TCLE)

31
32
32
32
33
33
34
35
36
42
44

70



14

1 INTRODUCAO

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2022), em 09 de outubro de 2022, tivemos mais de 618 milhdes de
casos confirmados de COVID-19 e mais de 6,5 milhdes de mortes em todo o mundo,
desde dezembro de 2019. A disseminacdo da COVID-19 continua sendo uma
emergéncia de saude publica de interesse internacional, resultando em uma enorme
carga global de sequelas relatadas (GROFF et al., 2021; HIRSCHTICK et al., 2021;
HUANG et al., 2021; LOGUE et al., 2021; NASSERIE; HITTLE; GOODMAN, 2021,
TENFORDE et al., 2020). A frequéncia, variedade e gravidade dessas sequelas ainda
nao sdo bem compreendidas, mas tém se tornado uma preocupacao crescente.

GROFF et al. (2021) em sua revisao sisteméatica envolvendo 57 estudos e mais
de 250.000 sobreviventes de COVID-19 demonstrou que a maioria das sequelas
incluiu distarbios de saude mental, pulmonares e neuroldgicos, que prevaleceram por
mais de 6 meses apds a exposi¢do ao virus. O estudo cita como efeitos residuais
frequentemente relatados: fadiga, dispneia, dor toracica, perda persistente de paladar
el/ou olfato, alteracBes cognitivas, artralgias e diminui¢cdo da qualidade de vida.

Enquanto isso, a revisdo sistematica de NASSERIE; HITTLE; GOODMAN
(2021) mostrou que 72,5% dos pacientes relataram ao menos 1 sintoma apos a
recuperacdo da doenca aguda ou alta hospitalar, incluindo estudos que
acompanharam os pacientes por quase 6 meses. Nela, a maioria dos pacientes foi
previamente hospitalizada e os sintomas mais frequentes foram fadiga e dispneia.

O termo “COVID-19 longa” ou “p6s-COVID-19” refere-se a sintomas
prolongados ap6és a infeccdo que ndo sao explicados por um diagnéstico alternativo,
e abrange os termos do Instituto Nacional de Exceléncia em Saude e Cuidados - NICE
(SIVAN; TAYLOR, 2020) “COVID-19 sintomatico continuo” (sintomas com duragao de
4 a 12 semanas) e “sindrome p6s-COVID-19” (sintomas além de 12 semanas), € a
“condi¢cao po6s-COVID-19” da Organizagdo Mundial da Saude (SORIANO et al., 2022)
que engloba sinais e sintomas entre 4 e 12 semanas ou mais apos o diagnaostico.

A COVID-19 longa pode ser diagnosticado tardiamente ou nao ser
diagnosticado, ja que os pacientes podem desenvolver outros sintomas persistentes
apos a COVID-19 aguda que ndo sao necessariamente causados por ela
(RUSHFORTH et al., 2021), e suas multiplas manifesta¢c6es levam a dificuldades nas

atividades diarias, baixa tolerdncia ao exercicio e capacidade prejudicada para o
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trabalho (total ou parcialmente), resultando em reducdo da qualidade de vida
(DOMINGO et al., 2021; RUSHFORTH et al., 2021; SORIANO et al., 2022).

FERNANDEZ-DE-LAS-PENAS et al. (2021) em sua meta-analise justificam a
origem dos sintomas p6s-COVID-19 como um envolvimento multissistémico e citam a
existéncia de duas hipoteses principais para explicar os mecanismos subjacentes aos
sintomas p6s-COVID-19. Primeiro, uma resposta pro-inflamatéria prolongada
(tempestade de citocinas hiperinflamatorias) relacionada a infeccdo, com resposta
atipica do sistema imunologico e dos mastdcitos, promovendo uma cascata de
eventos que afetam os sistemas respiratorio, imunologico e nervoso central. E em
segundo lugar, fatores sociais e emocionais em torno da pandemia, por exemplo,
estresse poOs-trauméatico, hospitalizacdo, tratamentos recebidos, alarme social
catastroéfico, bloqueio, situagfes laborais e familiares e disturbios psicologicos, como
ansiedade ou depresséo.

No sistema respiratério, 0 mecanismo patogénico envolve lesdo microvascular
com espessamento intersticial inicial e hipoxemia (MCGONAGLE et al., 2020; TIAN et
al., 2020), seguida pelo desenvolvimento de dano alveolar com perda gradual dos
espacos alveolares (TIAN et al., 2020). A diminuicdo do espaco alveolar pode ser
explicada por mudancas temporarias nas propriedades mecanicas da parede toracica
e dos mausculos respiratorios apos doenca critica, proveniente de uma possivel
disfuncédo do parénquima pulmonar de longa duracdo p6s-COVID-19 (SPAGNOLO et
al., 2020). J4 a fragueza muscular respiratoria, pode ocorrer devido a diferentes
fatores, como a miopatia causada pelo virus nos musculos respiratérios,
especialmente no diafragma, ou por um possivel efeito da atividade fisica limitada
secundaria a curarizacao, corticosteroides e auséncia de movimentos respiratorios
espontaneos por varios dias (ANASTASIO et al., 2021).

De acordo com a metanalise de TORRES-CASTRO et al. (2021), capacidade
de difusao alterada, padréo restritivo e padréo obstrutivo foram encontrados em 39%,
15% e 7% dos pacientes, respectivamente. Em pacientes graves, foi encontrada uma
prevaléncia muito alta de capacidade de difusdo alterada (66%), especialmente
agueles com indicadores inflamatorios elevados e com maior probabilidade de
desenvolver fibrose pulmonar.

Diferentes graus de destruicdo na estrutura alveolar, e fibrose intersticial
pulmonar podem justificar alteracbes na capacidade de difusdo, além disso, a

fraqueza neuromuscular também pode justificar achados de reducdo na funcéo
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pulmonar (HUANG et al., 2021). A imobilidade prolongada esta relacionada a perda
de sarcomeros musculares por auséncia de movimento ativo, levando a instabilidade
postural, encurtamento muscular e contraturas (SIMPSON; ROBINSON, 2020). Alta
prevaléncia de fraqueza muscular e déficit de desempenho fisico sem qualquer
limitacdo motora prévia foi observado em pacientes apés o internamento, decorrente
de pneumonia grave pela COVID-19 (PANERONI et al., 2021).

Uma das principais causas de internamento hospitalar € o acometimento
pulmonar. Porém, o comprometimento cardiaco também tem sido causa de
hospitaliza¢des, devido ao risco aumentado de miocardite aguda, lesdo miocardica e
insuficiéncia cardiaca, que estéo relacionadas a diminuicdo da capacidade funcional
e tolerdncia ao exercicio (KOCHI et al., 2020). As complicacbes tromboembdlicas
também foram registradas em alguns pacientes, indicando mau prognostico (SAVIOLI;
ROCHA, 2020).

Individuos acometidos pela COVID-19 que desenvolveram Sindrome do
Desconforto Respiratério Agudo (SDRA) ou necessitaram de ventilagdo mecanica
invasiva (VMI) apresentam uma reducgéo da capacidade funcional mais pronunciada
devido a periodos longos de internamento, imobilidade, fadiga, fraqueza muscular e
polineuropatia, que também podem impactar na tolerancia ao exercicio (ANASTACIO
et al., 2021).

O virus SARS-CoV-2 da COVID-19, se liga a células que expressam receptores
virais apropriados, particularmente a enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2). A
ACE2 também é expressa no coracao, fornecendo uma ligacdo entre os coronavirus
e o sistema cardiovascular. O SARS-CoV pode regular negativamente as vias da
ACE2 miocérdicas e pulmonares, mediando assim a inflamag¢&do miocardica, edema
pulmonar e insuficiéncia respiratéria aguda. As citocinas pro-inflamatorias sao
reguladas positivamente nos pulmdes e outros 6rgdos de pacientes, e a sindrome da
resposta inflamatéria sistémica fornece um possivel mecanismo para faléncia de
multiplos 6rgaos em casos graves (XIONG et al., 2020).

Pacientes com doencas cardiovasculares prévias possuem niveis elevados de
ECAZ2, o que leva a quadros mais graves da doencga. O dano cardiovascular provocado
pela COVID-19 acontece, principalmente, em individuos com fatores de risco para
doencas cardiacas, como idade, hipertensdo, diabetes ou doenca cardiovascular
prévia (HU et al., 2021; HUANG et al., 2021; XIONG et al., 2020).
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Neste contexto, o Teste de Esforco Cardiopulmonar (TECP) é o critério padrao
para medir a capacidade de exercicio e auxiliar no diagnostico diferencial de
intolerancia ao exercicio (AMERICAN THORACIC SOCIETY/AMERICAN COLLEGE
OF CHEST PHYSICIANS, 2003). Clinicamente, o TECP é util no diagnéstico da
dispneia (MALHOTRA et al.,, 2016). A categorizacdo de limitacbes usando TECP
também oferece uma oportunidade para terapia adicional e recomendacfes de
treinamento (KORTIANOU; MAVRONASOU; SAPOUNA, 2022; MALHOTRA et al.,
2016).

Até o momento, os estudos usaram TCPE apos 1 a 3 meses de infeccao pela
COVID-19 e descobriram que os pacientes atingem um menor VO2pico (consumo
maximo de oxigénio) e um maior VE/VCO2 (equivalente ventilatorio para o diéxido de
carbono) especialmente em pacientes com COVID-19 grave (BARATTO et al., 2021;
GAO et al., 2021; RAMAN et al., 2021; RINALDO et al., 2021). Os autores destacam
gue o achado foi provavelmente devido a fatores periféricos de exposicao a esteroides
e hospitalizagao prolongada.

DURSTENFELD et al. (2022), em sua meta-analise de 38 estudos com 2.160
participantes, concluiu que a capacidade de exercicio foi reduzida em individuos com
sintomas comparados a individuos sem sintomas ha mais de 3 meses apos a infec¢éo
pela COVID-19, a partir da realizacdo de TECP. Segundo eles, a hospitalizacdo ou
necessidade de cuidados intensivos durante a infec¢cao aguda foi associada a reducéo
do VO2pico (consumo méaximo de oxigénio). Pacientes com capacidade de exercicio
reduzida apresentaram limiar anaerdébio precoce, indicando maior grau de
descondicionamento; atingiram niveis mais baixos de desempenho e término mais
precoce do TCPE, com menor pico de pulso de oxigénio (RINALDO et al., 2021).

VONBANK et al. (2021) avaliou tanto a fun¢do pulmonar quanto a capacidade
de exercicio, concluindo que foram consideravelmente mais afetadas em pacientes
com p6s-COVID-19 grave em comparacdo ao pés-COVID-19 leve. JA BRAWNER et
al. (2021), identificou em sua pesquisa que a capacidade maxima de exercicio esta
independentemente e inversamente associada a probabilidade de hospitalizacéo pela
COVID-19. Foi relatado que cada unidade de equivalentes metabdlicos da tarefa
(METSs) foi associada a 13% menor chance de hospitalizagao.

BACK et al. (2022) descobriram que a poténcia circulatoria (PC), um potente
marcador da funcdo sistdlica, foi significativamente menor em sobreviventes da

COVID-19. Além disso, esses pacientes apresentaram menor pulso de oxigénio
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(PuO2) no pico do TCPE. Esses achados sugerem que a perda muscular, secundaria
a um estado catabdlico leve, induzido pela doenca e a um indice de massa corpérea
- IMC mais elevado, pode levar a reducdo da capacidade de exercicio (WIERSINGA
et al., 2020). Além disso, pode estar associado a distribuicdo anormal do débito
cardiaco para os musculos em exercicio, contribuindo assim para a baixa extracao
periférica de oxigénio (BARATTO et al., 2021).

Mesmo com a existéncia de varios estudos que avaliam as sequelas da COVID-
19 através do TECP, a literatura existente foi limitada por pequenos tamanhos de
amostra, viés de selecdo e de confusdo, e definicbes variadas de sintomas e
interpretaces de TCPE, resultando em alto risco de viés e heterogeneidade, apesar
do grande numero de participantes incluidos. Além disso, nenhum estudo
correlacionou o tempo de hospitalizacdo com a funcao cardiorrespiratoria.

Considerando os prejuizos funcionais, principalmente nos casos graves de
COVID-19 e a proporcédo significativa de pessoas que sdo hospitalizadas, torna-se
essencial compreender os mecanismos, fatores predisponentes e o efeito da COVID-
19 na funcéo pulmonar e cardiorrespiratéria de acordo com a hospitalizacao, a fim de
oferecer abordagens preventivas e curativas eficazes para a doenca, além de

estratégias para reduzir sua transmissao.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL
* Comparar a funcdo pulmonar e a tolerancia ao esforco, em individuos com
COVID-19 longa, que foram hospitalizados, com os individuos sem historico de

hospitalizacdo causada pela COVID-19.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
+ Comparar as variaveis, abaixo discriminadas, em individuos com COVID-19
longa, que foram hospitalizados, com os individuos sem histérico de hospitalizacao
causada pela COVID-19.

- Dados sociodemogréficos, antropométricos e clinicos;

- Forca Muscular Respiratéria;

- Resposta hemodinamica ao Teste de Esforco Cardiopulmonar;
* Correlacionar o tempo de internamento com a funcéo cardiorrespiratoria;

» Correlacionar a poténcia circulatéria com o comportamento do limiar ventilatério.
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3 METODOLOGIA

3.1 DESENHO DO ESTUDO

Estudo transversal, de acordo com as recomendac¢des do Strengthening the
Reporting of Observational Studies in Epidemiology — STROBE (MALTA et al., 2010)
e aprovado pelo comité de ética em pesquisa com seres humanos da Universidade
Federal de Pernambuco - UFPE (numero 4.598.136).

3.2 LOCAL DO ESTUDO
A coleta de dados foi realizada no Departamento de Fisioterapia da UFPE
(DEFISIO), no Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar (LACAP), Recife,

Pernambuco.

3.3 PERIODO DO ESTUDO

O cronograma da pesquisa compreende desde a revisao bibliografica, iniciada
a partir de setembro de 2020, até a previsdo de defesa da Dissertacdo, em novembro
de 2022. A coleta de dados foi realizada de agosto a novembro de 2021, apos

aprovacao pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da UFPE.

3.4 POPULACAO DO ESTUDO

A populacéo foi formada por pacientes de ambos 0s sexos, com faixa etaria
entre 18 e 65 anos, que tiveram diagnostico confirmado de COVID-19, através de
exames laboratoriais como o teste de biologia molecular da RT-PCR ou o teste

soroldgico.

3.5 AMOSTRA DE PARTICIPANTES
A amostra foi composta por pacientes encaminhados do ambulatério pos-
COVID-19 do Hospital das Clinicas da UFPE - Universidade Federal de Pernambuco
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e por demanda espontanea a divulgacdo da pesquisa na imprensa, midia televisiva
local e compartilhamento de flyer/post nas redes sociais (Instagram, WhatsApp).
O processo de amostragem foi realizado de forma nao probabilistica, por

conveniéncia.

3.6 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

3.6.1 Critérios de incluséo

Foram incluidos individuos adultos, entre 18 e 65 anos, de ambos 0s sexos,
com diagnaéstico prévio de COVID-19 comprovado por exame soroldgico ou RT-PCR,
e com pelo menos um dos seguintes sintomas no periodo pés-COVID: tosse, dispneia
ou fadiga apds 4 semanas até 24 semanas do diagnostico da fase aguda da infeccao,

sedentarios até o momento de avaliacao.

3.6.2 Critérios de excluséo

Foram excluidos os pacientes na fase ativa da infeccdo pela COVID-19 ou
reinfectados; aqueles que apresentarem instabilidade hemodinamica durante a
realizacdo dos testes (de acordo com os critérios de interrup¢éo de cada protocolo de
teste); aqueles que apresentaram doencas ortopédicas e neurolégicas que poderiam
impossibilitar a realizacdo do teste ou dificultar a compreensao de alguma manobra
para avaliacdo; gestantes; tabagistas; individuos com doenca pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC); individuos com doenca renal crénica; asmaticos ndo controlados de
acordo com GINA COMMITTEE (2022); e também 0s que se recusaram a assinar o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) — ANEXO A.

3.7 CAPTACAO E ACOMPANHAMENTO DOS PARTICIPANTES

O recrutamento dos voluntarios para participar da pesquisa foi feito por duas
vias. Uma delas compreende a divulgagcdo em meios de comunicacdo e midias
sociais, onde foram expostos os critérios de elegibilidade e o telefone para contato.
Deste modo, os voluntarios interessados entraram em contato com o telefone

divulgado para receber mais informacbes e orientacbes sobre o estudo, e ao
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preencherem os critérios de elegibilidade, foram instruidos a comparecer no
departamento de Fisioterapia da UFPE.

A outra via de entrada foi o recrutamento dos pacientes pdés-covid-19
provenientes de internamento no Hospital das Clinicas de Pernambuco. Esses
pacientes, encaminhados para o ambulatorio do hospital, foram direcionados para um
acompanhamento multidisciplinar pds alta do internamento hospitalar, sendo entéao
captados para o estudo neste momento.

Os individuos de ambas as vias de entrada foram avaliados apds o isolamento
domiciliar e/ou ap0s a alta hospitalar, ndo ultrapassando o periodo de seis meses apds
a fase aguda da doenca, com dia e hora marcada, usando vestimentas leves e ténis,

apropriados para a avaliagao.

3.8 COLETA DE DADOS

Inicialmente os envolvidos na pesquisa autorizaram sua participacao voluntaria
por meio da assinatura do TCLE — ANEXO A, que lhes foi disponibilizado, e no qual
estavam contidos, de forma clara e objetiva, todos os escopos e procedimentos a
serem executados durante o estudo, bem como a garantia de sigilo de todos os dados
gerados que foram utilizados apenas para fins estatisticos e para confeccdo de
gréaficos e tabelas.

A coleta de dados foi realizada no Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar
(LACAP) do Departamento de Fisioterapia da UFPE (DEFISIO), onde foram obtidos
0S dados  sociodemogréficos (sexo, estado civil, etnia, renda,
escolaridade), antropométricos (idade, peso, altura e indice de massa corporea — IMC)
e antecedentes clinicos do paciente através de informacdes colhidas em resumos de
alta hospitalar e autorrelato (hébitos — etilismo/ tabagismo, comorbidades, presenca e
tempo de internamento, necessidade de transferéncia a Unidade de Terapia Intensiva
— UTI, e tempo de permanéncia, necessidade de assisténcia ventilatoria mecanica, e
tempo de permanéncia, uso de tubo orotraqueal ou traqueostomia, uso de
medicamentos).

Apos registro dos dados sociodemograficos, antropométricos e antecedentes

clinicos do paciente, ele foi submetido a exame fisico, avaliagao respiratoria e, por fim,
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avaliacdo da capacidade funcional, a partir do Teste de Esforco Cardiopulmonar.
Todos esses dados foram registrados em uma ficha de avaliagio (APENDICE A).

A coleta dos dados sociodemogréficos, antropométricos e antecedentes
clinicos do paciente, além do exame fisico, foram realizados por uma equipe de seis
pesquisadores treinados. A avaliacdo respiratoria foi realizada por um mesmo
fisioterapeuta especialista na area cardiorrespiratéria para cada teste executado
(espirometria e manovacuometria), e o Teste de Esforco Cardiopulmonar foi realizado
por uma mesma meédica cardiologista, acompanhada por um mesmo fisioterapeuta
especialista na area cardiorrespiratoria. A coleta de dados e avaliacao respiratéria foi
executada em um mesmo dia, enquanto o Teste de Esforco Cardiopulmonar foi
executado em outro dia da mesma semana.

Todos os cuidados e medidas de seguranca foram tomadas em decorréncia da
expansdo da COVID-19. Durante a coleta de dados, os pacientes utilizaram méascara,
retirando apenas para executar as manobras de avaliacao, e foi disponibilizado alcool
em gel 70% para higienizagdo das maos.

O avaliador utilizou os EPIs recomendados pela (ANVISA, 2021) sendo eles: 1)
gorro/touca descartavel; 2) 6culos de protecéo ou protetor facial; 3) mascara (tipo N95,
N99, N100, PFF2 ou PFF3); 4) avental impermeavel de mangas compridas
descartavel; 5) luvas de procedimento. Os instrumentos utilizados na avaliacdo foram

devidamente higienizados antes da avaliagcao seguinte.

3.8.1 Avaliacéo inicial

A avaliacéo inicial tratou-se de exame fisico, aferindo a frequéncia cardiaca
(FC), a saturacao periférica de oxigénio (Sp02), a pressao arterial (PA), e a frequéncia
respiratoria (FR).

A frequéncia cardiaca foi mensurada em batimentos por minuto (bpm) e a
saturacdo periférica de oxigénio sera expressa em porcentagem (%) utilizando para
as duas medidas um oximetro digital modelo OXILED1 da marca G-Tech, o dispositivo
foi colocado no segundo dedo (indicador) da méo esquerda.

J& a pressao arterial foi mensurada em milimetros de mercurio (mmHg) usando
esfigmomanémetro aneroide e estetoscopio adulto modelo Rappaport, ambos da
marca PREMIUM. A afericdo da PA foi realizada no braco esquerdo do paciente

enquanto estava sentado confortavelmente.
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A frequéncia respiratéria foi contabilizada a partir das incursdes inspiratérias

em um minuto, medida em respiracdes por minuto (rpm).

3.8.2 Avaliagao respiratoria

A avaliacdo respiratoria foi constituida pela avaliacdo da funcéo pulmonar,
através da espirometria e da forca muscular respiratéria, medida através da
manovacuometria.

3.8.2.1 Avaliagéo da fungdo pulmonar - Espirometria

A avaliacdo respiratoria se iniciou com a espirometria. Foi utilizado o
espirdmetro KOKO, modelo 313105, nSpire. Health Inc., e a avaliacdo foi de acordo
com os critérios de reprodutibilidade e aceitabilidade da American Thoracic Society-
ATS e diretrizes para teste da fungcéo pulmonar (MILLER et al., 2005; WANGER et al.,
2005). Os valores espirométricos sdo expressos como a porcentagem do valor predito
normal para a populacéo brasileira (DUARTE; PEREIRA; RODRIGUES, 2007).

Os voluntérios ficaram na posicdo sentada, sem apoios para 0s membros
superiores, coluna ereta, usando boquilha, clipe nasal e com os pés apoiados no chao
para a mensuracao da: capacidade vital forcada (CVF), volume expiratério forcado no
primeiro segundo (VEF1) e indice de Tiffeneau (VEF1/CVF).

Foram realizadas pelo menos trés manobras de capacidade vital forcada (CVF),
com intervalo de dois minutos entre as manobras e considerando a maior média das
trés medidas reprodutiveis que foram realizadas, podendo realizar até oito medidas,
dependendo do grau de dispneia do participante, com um tempo médio de execucao
de 15 minutos (DUARTE; PEREIRA; RODRIGUES, 2007).

Figura 1 — Espirébmetro da marca Koko
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Fonte: Google Imagens
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3.8.2.2 Avaliagéo da forca muscular — Manovacuometria

Para avaliar a forca muscular respiratoria, foi utilizado o Manovacudmetro
Digital (MVD-300, Globalmed, Brasil) e medidas a Pressao Inspiratéria Maxima (Pi
max) e Presséo Expiratoria Maxima (Pe méx), como descrito por PESSOA et al. (2014)
e admitidos como referéncia os valores previstos neste mesmo estudo.

Foram realizadas no minimo 3 manobras, com intervalo de um minuto entre
elas, com reprodutibilidade de 5-10% entre as manobras. Para registro dos dados, foi

adotada a melhor entre as trés manobras.

Figura 2 - Manovacuémetro digital MVD-300 - Globalmed

Fonte: LACAP (UFPE)

3.8.3 Teste de Esforco Cardiopulmonar (TECP)

A avaliacdo da capacidade funcional e da tolerancia ao esforco foi determinada
através do TECP: Trata-se de um teste sintoma-limitante, considerado padrdo-ouro
na avaliacdo da capacidade funcional, realizado para todos os pacientes do estudo,
sendo utilizado o protocolo de rampa (BARBOSA E SILVA; SOBRAL FILHO, 2003)
em esteira (Centurium 300, Micromed, Brasil) através do software ErgoPC Elite®
associado ao eletrocardiograma (Micromed, Brasil) com 12 canais.

As variaveis cardiorrespiratérias como frequéncia cardiaca basal
(FCbasal), frequéncia cardiaca maxima (FCmax), frequéncia cardiaca apos o
primeiro minuto de exercicio (FC1°min), frequéncia cardiaca apés o segundo minuto
de exercicio (FC2°min), pulso de oxigénio (PuO2), porcentagem de pulso de oxigénio
(%Pu02), pico de consumo de oxigénio (VO2pico), pico do consumo de oxigénio para
o primeiro limiar anaerobico (L1VO2pico), tempo transcorrido para atingir o VO2pico

(TVO2pico), tempo para atingir o primeiro limiar ventilatério (TLV1), cinética do VO2
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na fase de recuperacédo (T1/2), pico de producao e liberacdo do dioxido de carbono
(VCO2pico), equivalente ventilatério para o diéxido de carbono (VE/VCO2),
equivalente ventilatorio de gas carbonico no primeiro limiar anaerébico (LLVE/VCOZ2)
e poténcia circulatéria (PC), foram obtidas em condicbes padrdo de temperatura,
pressdo e umidade (StPD), respiracao-por-respiracdo, estando o paciente respirando
em uma mascara facial sem vazamentos acoplada ao analisador de gases (Cortex —
Metalyzer Il, Alemanha) durante o exercicio.

Para assegurar que os pacientes atingiram o esfor¢co maximo durante o exame,
foram considerados aqueles em que 0s pacientes obtiveram uma razdo de troca
respiratoria (R) 2 1,1 (ARENA; MYERS; GUAZZI, 2011). Todos os exames foram
conduzidos e supervisionados pela mesma médica cardiologista, habilitada e foi
oferecido suporte de cuidados emergenciais.

3.9 ANALISE ESTATISTICA E INTERPRETACAO DOS DADOS

As variaveis categoricas foram apresentadas em frequéncias absolutas e
percentuais, enquanto as variaveis quantitativas foram apresentadas em média e
desvio padrdo (média = DP). A verificacdo da normalidade foi realizada pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov e a homogeneidade de variancias pelo teste F de Levene. Para
comparacgdo entre as variaveis categoricas foi utilizado o teste Qui-quadrado de
Pearson, ou o teste Exato de Fisher, para as variaveis com distribuicdo normal, ou
nao, respectivamente. Ja para comparar as variaveis quantitativas, com distribuicéo
normal, foi utilizado o teste t-Student para amostras independentes.

Para avaliar a correlagéo bivariada foi obtido o coeficiente de correlagcdo de
Pearson para as variaveis de distribuicdo normal, ou o coeficiente de correlacdo de
Spearman, para as variaveis que nao preencheram os critérios de normalidade.

Para significancia estatistica foi considerado um valor de p<0,05. Os dados
foram digitados na planilha do “Microsoft Excel” e o programa utilizado para obtencéo

dos calculos estatisticos foi o “IMB SPSS” na versao 25.
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3.10 DEFINICAO E OPERACIONALIZACAO DE VARIAVEIS

3.10.1 Variavel independente

Necessidade de Internamento Hospitalar: variavel qualitativa dicotdmica,

expressa em resposta do tipo sim ou nao.

3.10.2 Variaveis dependentes

3.10.2.1 Espirometria

Volume expiratorio forcado no primeiro segundo (VEF1): variavel quantitativa
continua, expressa o volume de ar expirado com forca a partir da inspiracao
total, medido em litros (I) e em porcentagem do valor predito (%pred);
Capacidade vital forcada (CVF): variavel quantitativa continua que representa
o volume de ar mobilizado durante uma inspiracdo maxima com forca a partir
de uma expiracéo total medida em litros (I) e em porcentagem do valor predito
(Yopred);

Relacdo do VEF1/CVF: variavel quantitativa continua, expressa em

porcentagem (%), relativa a razao entre o valor do VEF1 e CVF.

3.10.2.2 Manovacuometria

Presséo inspiratéria maxima (Plmax): variavel quantitativa discreta, expressa a
forca dos musculos inspiratérios quando uma inspiracdo maxima é realizada a
partir da expiracdo total. Medida em centimetros de agua (cmH20) e em
porcentagem do valor predito (%opred);

Presséo expiratoria maxima (PEmax): variavel quantitativa discreta, expressa
a forca dos musculos expiratérios quando uma expiracdo maxima é realizada
a partir da inspiracéo total. Medida em centimetros de 4gua (cmH20) e em

porcentagem do valor predito (%pred).

3.10.2.3 Teste de Esfor¢o Cardiopulmonar

Frequéncia cardiaca basal (FCbasal): variavel quantitativa discreta, representa
a quantidade de batimentos cardiacos no repouso. Expressa em bpm
(batimento por minuto);

Frequéncia cardiaca maxima (FCmax): variavel quantitativa discreta,
representa a quantidade de batimentos cardiacos maxima atingida durante o

teste. Expresso em bpm (batimento por minuto);



28

Frequéncia cardiaca ap0s o primeiro minuto de exercicio (FC1°min): variavel
quantitativa discreta, representa a quantidade de batimentos cardiacos no
primeiro minuto logo apds um esforco méximo. Indica balan¢o simpatovagal.
Expresso em bpm (batimento por minuto);

Frequéncia cardiaca ap6s o segundo minuto de exercicio (FC2°min): variavel
quantitativa discreta, representa a quantidade de batimentos cardiacos no
segundo minuto logo apos um esforgco maximo. Expresso em bpm (batimento
por minuto);

Pulso de oxigénio (pulso de O2): variavel quantitativa discreta. E considerada
uma das mais importantes variaveis utilizadas pelo TECP, pois demonstra a
quantidade de Oz que é transportada a cada sistole cardiaca. Expressa em
mililitros por batimento por minuto (ml/bpm);

Porcentagem do pulso de O2 (%pulso de O2): variavel quantitativa discreta,
representa a porcentagem de O2 transportada a cada sistole cardiaca.
Expressa em percentual (%).

Consumo maximo de oxigénio (VOZ2pico): variavel quantitativa discreta,
representa o pico de volume de oxigénio consumido ao longo do exercicio
aerobico maximo, medido em (ml/kg/min);

Classificacdo da VO2pico: variavel qualitativa nominal, expressa em cinco
opcOes de acordo com a Sociedade Brasileira de Cardiologia (HERDY;
CAIXETA, 2016): muito fraco, fraco, regular, bom e excelente;

Pico do consumo de oxigénio para o primeiro limiar anaerdbico (L1VO2pico):
variavel quantitativa discreta, representa o pico de volume de oxigénio
consumido para se alcancar o primeiro limiar anaerdbico durante o exercicio
aerobico maximo, medido (ml/kg/min);

Tempo transcorrido para atingir o VO2pico (TVO2pico): variavel guantitativa
discreta, representa o tempo que o individuo leva para atingir o VO2max ao
longo do exercicio aerdbico maximo. Medido em segundo (S);

Tempo para atingir o primeiro limiar ventilatério (TLV1): variavel quantitativa
discreta, ela indica tolerancia ao esforco, momento em que 0 mecanismo
anaerobio se torna predominante. Quanto mais destreinado o individuo, mais

precoce é essa fase. Expressa em segundos (S);
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Cinética do VO2 na fase de recuperacao (T1/2): variavel quantitativa discreta.
Tempo que o individuo leva para recuperar o VO2pico pela metade. Expressa
em segundos (S).

Pico de producéo e liberacdo do didéxido de carbono (VCOZ2pico): variavel
guantitativa discreta, corresponde ao pico de producéo e liberacdo do didxido
de carbono ao longo do exercicio aerdbico maximo, medido em (ml/kg/min);
Equivalente ventilatério de gas carbbnico (VE/VCO2): variavel quantitativa
discreta que representa a relacdo entre o volume minuto e o volume de gas
carbbnico eliminado ao longo do exercicio aerébico maximo. Medido em
(mL/kg/min);

Classificacao da VE/VCO2: variavel qualitativa nominal, expressa em duas
opc¢oOes de acordo com (ARENA; FAGHY, 2021): > 34 e <34;

Equivalente ventilatorio de gas carbdnico no primeiro limiar anaerdbico
(LLVE/VCO2): variavel quantitativa discreta. Representa a relacdo entre o
volume minuto e o volume de gas carbbnico eliminado no primeiro limiar
ventilatério. Medido em ml/(kg x min);

Pressdo arterial sistolica (PAS): varidvel quantitativa discreta, expressa a
pressdo exercida sobre a parede arterial ao final da sistole, medida em
milimetros de mercurio (mmHg);

Pressao arterial diastélica (PAD): varidvel quantitativa discreta, expressa a
pressao exercida sobre a parede arterial ao final da didstole, medida em
milimetros de mercurio (mmHg);

Pressdo arterial inicial (PAinicial): varidvel gquantitativa discreta, expressa a
PAS e PAD no inicio do teste, em repouso, medida em mmHg;

Pressao arterial de pico (PApico): variavel quantitativa discreta, expressa a
PAS e PAD maxima do teste, medida em mmHg;

Presséo arterial final (PAfinal): variavel quantitativa discreta, expressa a PAS e
PAD no final do teste, medida em mmHg.

Poténcia Circulatoria (PC): variavel quantitativa discreta, expressa o produto
entre o consumo maximo de oxigénio e a pressao arterial sistolica (VO2pico X
PASpico).
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3.10.3 Variaveis intervenientes/ de controle:

3.10.3.1 Dados sociodemograficos

Sexo: variavel qualitativa nominal, expressa em masculino e feminino, referente
a constituicdo fenotipica anatdémica genital referida pelo voluntario no momento
de sua selecéo para o estudo;

Estado Civil: variavel qualitativa nominal, expressa em quatro opc¢des - solteiro,
casado, divorciado, vilvo;

Etnia: varidvel qualitativa nominal, expressa em quatro op¢des — branco, pardo,
negro, outros;

Renda: variavel qualitativa nominal, expressa em quatro opcdes — nenhum
salario, até 1 salario-minimo, de 1 a 3 salarios-minimos, acima de 3 salarios-
minimos;

Escolaridade: variavel qualitativa nominal, expressa em sete op¢cdes — ensino
infantil, ensino fundamental, ensino médio, ensino superior, ensino fundamental

incompleto, ensino médio incompleto, ensino superior incompleto.

3.10.3.2 Dados antropométricos

Idade: variavel quantitativa discreta, expressa em anos completos, conforme
informacéo do voluntario no momento de sua selecdo para ingressar no estudo;
Peso corporal: variavel quantitativa continua, representando a quantidade de
massa do voluntario, expressa em quilogramas (kg);

Altura: variavel quantitativa continua, representando o comprimento total no
eixo longitudinal do corpo do voluntario, medida em metros (m);

indice de massa corpérea (IMC): variavel quantitativa continua. Significa a
razdo matematica entre a massa corporal e a superficie de area do individuo,
medido em quilogramas por metro quadrado (kg/m2);

indice de massa corpérea (IMC): variavel qualitativa nominal, expressa em
quatro opgbes — 18,5 a 24,9 (normal); 25 a 29,9 (sobrepeso); 30 a 34,9
(obesidade grau 1); 35 a 39,9 (obesidade grau 2); acima de 40 (obesidade grau
3);

3.10.3.3 Dados clinicos

Etilismo: variavel qualitativa dicotbmica, expressa em resposta do tipo sim ou
nao;
Tabagismo: variavel qualitativa dicotdmica, expressa em resposta do tipo sim

Ou nao;
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o Comorbidades: variavel qualitativa dicotdbmica, expressa em resposta do tipo
sim ou ndo para cada dominio (hipertenséo arterial sisttmica — HAS; diabetes
tipo | - DMI; diabetes tipo Il - DMII; insuficiéncia cardiaca congestiva — ICC;
distarbio renal crénico — DRC; disturbio pulmonar obstrutivo crénico — DPOC;
asma; e outros;

« Tempo de Internamento: variavel quantitativa continua, expressa em dias;

o Necessidade de internamento em Unidade de Terapia Intensiva (UTI): variavel
gualitativa dicotdmica, expressa em resposta do tipo sim ou nao;

e Tempo de Permanéncia em Unidade de Terapia Intensiva (UTI): variavel
guantitativa continua, expressa em dias;

« Tempo de Permanéncia em Assisténcia Ventilatoria Mecanica (AVM) por meio
de tubo orotraqueal (TOT): varidvel quantitativa continua, expressa em dias;

o Necessidade de Assisténcia Ventilatoria Mecanica (AVM) por meio de
tragueostomia (TQT): variavel qualitativa dicotdmica, expressa em resposta do
tipo sim ou néo;

« Tempo de Permanéncia em Assisténcia Ventilatoria Mecanica (AVM) por meio
de traqueostomia (TQT): variavel quantitativa continua, expressa em dias;

o Uso de medicamentos: variavel qualitativa dicotbmica, expresso em resposta
do tipo sim ou nado referente ao uso das seguintes substancias:
betabloqueadores, diuréticos, antidiabéticos, anti-hipertensivos,
broncodilatadores, analgésicos, outros.

3.11 CRITERIOS PARA INTERRUPCAO DO ESTUDO

Os critérios para descontinuar o estudo estdo relacionados basicamente ao
risco de vida do paciente ou surgimento de alteracéo do estado de saude durante a
realizacdo da pesquisa.

Foi interrompido o atendimento naqueles que apresentaram instabilidade
hemodindmica durante a realizacdo dos testes, ou apresentaram algum tipo de
enfermidade prévia que impossibilitou a realizagdo das manobras, assim como
dificuldades na compreenséo de alguma manobra para avaliagédo.

Paciente com sintomas gripais e possibilidade de reinfecgcdo com a COVID-19,

também foi afastado da pesquisa e encaminhado para assisténcia adequada.
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3.12 ASPECTOS ETICOS

A pesquisa obedeceu aos preceitos éticos da Resolugéo 466/12 do Conselho
Nacional de Saude e foi aprovada pelo comité de ética em pesquisa com seres
humanos da Universidade Federal de Pernambuco - UFPE (numero 4.598.136).
Todos os seus participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), seguindo a resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude e Declaragéo
de Helsinque.

Os pesquisadores concordaram em assumir a responsabilidade de cumprirem
as diretrizes regulamentadoras do Ministério da Saude, visando assegurar os direitos
e deveres que dizem respeito a comunidade cientifica, aos sujeitos da pesquisa e ao
Estado.

O estudo foi iniciado somente apOs aprovacao pelo comité de ética em
pesquisa da UFPE. A participacdo dos sujeitos na pesquisa aconteceu apenas apos
leitura e assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) pelo

proprio participante.

3.12.1 Riscos

Quanto aos riscos e desconfortos, havia possibilidade de o participante
apresentar fenbmenos adversos como nausea, tontura, palidez, suor intenso,
aumento ou diminuicdo da presséo arterial pds-exercicio, aumento ou diminuicdo da
frequéncia cardiaca pés-exercicio, falta de ar leve ou moderada e fadiga ou dor
durante a execucdo dos movimentos. A fim de minimizar tais efeitos, os individuos so
executaram as atividades de avaliacdo quando se encontraram estaveis clinicamente
e 0s pesquisadores deram intervalos para repouso entre as avaliacbes. Ademais,
todos os profissionais envolvidos nas avaliagcbes encontravam-se aptos para o
atendimento emergencial em possiveis intercorréncias, com formacdo em primeiros

socorros e suporte basico de vida.

3.12.2 Beneficios

Os principais beneficios diretos desse estudo foram de fornecer para o0s
individuos informacgdes do seu estado de saude, adquiridas através de equipamentos
modernos. Além de elucidar algumas questdes sobre as repercussdes da COVID-19

na fase pés infeccdo e, assim, quando necessario, tratar alguma possivel sequela
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deixada pela doenca. Ao encontrar alguma alteracdo nos testes realizados, o
participante foi encaminhado a um meédico especialista, além disso foi oferecido
tratamento através de um projeto de Telerreabilitacdo ou Reabilitacdo no Ambulatério
pés COVID-19 do Hospital das Clinicas de Pernambuco.

A presente pesquisa também promoveu melhor compreensédo por parte da
comunidade cientifica de como o sistema respiratorio e a capacidade funcional do

individuo se comportam apds o0 acometimento pela doenca em questao.

3.12.3 Armazenamento de dados

Os dados coletados nesta pesquisa (gravacoes, entrevistas, fotos, flmagens
e/ou questionarios etc.), ficaram armazenados em pastas de arquivo e/ou computador
pessoal, sob a responsabilidade das pesquisadoras Viviane Wanderley Mastroianni e
Daniella Cunha Brandao, no Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar (LACAP), no
Departamento de Fisioterapia, localizado na Av. Jorn. Anibal Fernandes, 173 - Cidade

Universitaria, Recife - PE, 50740-560, pelo periodo minimo de 5 anos.

3.13 CONFLITO DE INTERESSES

N&o ha conflito de interesses com o presente estudo.
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4 RESULTADOS

A presente dissertacdo apresenta como resultado o artigo original intitulado
“What is the influence of hospital entry on pulmonary function and effort tolerance in
adults surviving COVID-19?” (APENDICE B). Submetido na revista: Physiotherapy
Theory and Practice - Qualis: A3 (Score:3).
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Considerando a crescente tendéncia de estudos no periodo p6s-COVID-19
demonstrando grande proporcdo de sobreviventes que apresentaram sintomas
cardiopulmonares persistentes e intolerancia ao exercicio, além da proporcéo
significativa de pessoas hospitalizadas, podemos sintetizar que compreender 0s
fatores predisponentes e o efeito da COVID-19 na fungdo pulmonar e
cardiorrespiratéria de acordo com a hospitalizagdo € essencial, a fim de facilitar a
deteccdo precoce de prejuizos funcionais, bem como minimizar a dissemina¢cédo da
doenca, gravidade e taxa de mortalidade.

Este estudo adiciona evidéncias sobre fatores predisponentes e o efeito da
COVID-19 na funcéo pulmonar e cardiorrespiratoria de acordo com a hospitalizacéo
de seus sobreviventes.

Apesar de ndo obtermos resultados com diferencas significativas em relacéo a
funcdo pulmonar e cardiorrespiratéria quando comparamos 0S grupos de
hospitalizados ou n&o, pudemos verificar que ambos 0s grupos apresentaram
fraqgueza muscular inspiratéria e expiratéria, e valores médios de funcdo pulmonar
normal; mais de 90% da amostra apresentou VO2 pico entre fraco e muito fraco; e
37,8% da amostra apresentou possibilidade de pior progndstico. Além disso, pudemos
correlacionar o descondicionamento fisico e a baixa tolerancia ao esforco com o
tempo de internamento, e correlacionar a baixa tolerdncia ao esfor¢co a um pior
prognéstico da doenca.

Diante de nossos achados, ressaltamos que 0s sobreviventes nao
hospitalizados também merecem atencao, pois esses sujeitos também apresentaram
limitagcOes importantes. Nesse sentido, o TCPE pode contribuir para a identificacao
dos principais fatores limitantes durante o esforco fisico e auxiliar os profissionais de
saude a desenvolver estratégias efetivas de reabilitagdo, com o objetivo de reverter
alteracdes cardiorrespiratorias e funcionais em sobreviventes da COVID-19.

Um grande ponto forte deste estudo foi a possibilidade de correlacionar o tempo
de internamento com a fungéo cardiorrespiratéria , 0 que ndo vem sendo abordado na
literatura até entdo. E como limitagcdes, destacamos o pequeno tamanho da amostra,
além de grande diferenca na distribuicdo entre os grupos. Os resultados podem entéo
nao ser representativos de toda a populacdo de sobreviventes da COVID-19 que

receberam alta hospitalar e nosso poder estatistico se tornou limitado.
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41

CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

Nome:

DN: |Idade:

Sexo: M() Est. Civil: Solteiro () Casado (_) Divorciado () Viavo ()
FO)

Enderego: Telefone: (1)
Bairro: Cidade:

Etnia: Branco () Pardo () Negro () Outros ()

Religido: () Catdlico () Protestante () Ateu () Outros

Renda Familiar: Nenhuma renda ()
Até 1 salario ()
De 1 a 3 salarios ()
De 3 a 6 salarios ()

Escolaridade: Educacéo Infantil () Ensino Fundamental (_) Ensino Médio (_) Ensino
Superior(_)

ANAMNESE
MEDICO ACOMPANHANTE:
PESO: ALTURA: IMC:
PA: FC: FR: SpOa:
Circunferéncia Abdominal:
HD:

Tabagismo ativo: Sim (_) Nao () Consumo de alcool ativo: Sim (_) Nao ()

COMORBIDADES:
HAS () DMI () DMII () ICC () DRC () DPOC () ASMA ()
Outras:

Histérico familiar:

MEDICACOES EM USO

NOME DOSAGEM POSOLOGIA

HISTORIA DO INTERNAMENTO NA UTI

Internagdo no hospital? S (L) N () Local: Enfermaria( ) UTI: ()

Tempo de internacdo em enfermaria:

Tempo de internacdo na UTI: Dias de AVM: Dias de TOT:

TQT? S (L) N () Dias de TQT:

Tempo de internacdo Hospitalar:

Tempo de alta hospitalar:
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ESPIROMETRIA
Variaveis VALOR %PREVISTA
VEF:
CVF
VEF/ CVF
FEF25-759%
PFE

MANOVACUOMETRIA

DATA: [ |/ PImax:

PEmax:

EQUACAO DE PREDICAO:

PIméx (cmH2 O)= 63,27-0,55 (idade)+17,96 (sex0)+0,58 (peso) 34 26,3

PEméax (cmH2 O)=-61,41+2,29 (idade)-0,03 (idade2 )+33,72 (sex0)+1,40 (cintura)
PImax=pressao inspiratéria maxima; PEmax=pressdo expiratéria maxima; cintura=circunferéncia

abdominal em cm; peso em Kg; Para o sexo feminino, multiplica-se a constante por zero (sexo=0). Para o
sexo masculino, multiplica-se a constante por um (sexo=1)

Pessoa et al. (2014)

TESTE DE ESFORCO CARDIOPULMONAR (TECP)
VARIAVEIS (DATA: )
FC basal
FC maxima
FC 1° min po6s exercicio
FC 2°min pds exercicio
Pulso de O2
% Pulso de O2
VOZpico
LlVOZpico
TVOZpico
TLV1
T
VE/VCO?2 slope
L1Ve/Vcoz
VCO2pico
PA inicial
PApiCO
PA final
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APENDICE B — ARTIGO

Qual a influéncia do internamento hospitalar na fungcéo pulmonar e na

toler&ncia ao esfor¢co em adultos sobreviventes a COVID-19?

Viviane Wanderley Mastroianni; Bruna Thays Santana Araujo; Iris Fernanda Ivone de Medeiros Amorim;
Jakson Henrigue Silva; Anderson Brasil Xavier, Samara Talita da Silva Costa; Shirley Lima Campos;
Maria das Gragas Rodrigues de Araujo; Maria Inés Remigio de Aguiar; Armele de Fatima Dornelas de
Andrade; Daniella Cunha Brand&o.

Universidade Federal de Pernambuco — UFPE — Recife, Pernambuco, Brasil.

INTRODUCAO: Grande proporcdo de sobreviventes & COVID-19 apresentaram sintomas
cardiopulmonares persistentes e intoleréncia ao exercicio. Considerando 0s prejuizos funcionais e a
proporcdo de hospitalizados, torna-se essencial compreender fatores predisponentes e o efeito da
COVID-19 na fung&@o pulmonar e cardiorrespiratéria. OBJETIVO: Comparar a funcdo pulmonar e a
toler&ncia ao esforgo, em individuos sobreviventes & COVID-19, que foram hospitalizados ou néo.
Comparar também dados sociodemogréficos, antropomeétricos e clinicos, forca muscular respiratéria, e
resposta hemodindmica ao TECP; correlacionar tempo de internamento e funcao cardiorrespiratoria; e
correlacionar poténcia circulatéria e comportamento do limiar ventilatério. METODOS: Estudo
transversal com individuos entre 18 e 65 anos e diagnostico prévio de COVID-19. A coleta de dados
sociodemogréaficos, antropométricos e clinicos e as avaliagdes inicial, respiratéria e da capacidade
funcional ocorreram no Departamento de Fisioterapia da UFPE, entre agosto e novembro de 2021.
RESULTADOS: Hospitalizados apresentaram avaliagcfes de fungcdo pulmonar e forca muscular
respiratéria inferiores as dos ndo hospitalizados, embora sem diferenca significativa; aproximadamente
90% da amostra apresentou VOZ2pico fraco e muito fraco; 37,8% apresentou possibilidade de pior
prognéstico (VE/VCO2 >34), 80% destes foram hospitalizados; Houve correlacéo inversa entre tempo
de internamento e % PuO2 (p=0,036 e r=-0,367), e TLV1 (p=0,040 e r=-0,366); Houve correlacdo direta
entre TLV1 e poténcia circulatéria (p=0,002 e r=0,510). CONCLUSAO: Apesar da hospitalizacdo néo
impactar significativamente na funcdo pulmonar e tolerancia ao esforco em pacientes p6s-COVID-19,
observamos menor capacidade aerdbica e pior progndstico para eventos cardiovasculares em toda

amostra.

PALAVRAS-CHAVE: COVID-19; Fisioterapia; Fun¢édo Pulmonar; Teste de Esfor¢co Cardiopulmonar.
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1 INTRODUCAO

A disseminacdo da COVID-19 continua sendo uma emergéncia de saude
publica de interesse internacional, resultando em uma enorme carga global de
sequelas relatadas (GROFF et al., 2021; HIRSCHTICK et al., 2021; HUANG et al.,
2021; LOGUE et al., 2021; NASSERIE; HITTLE; GOODMAN, 2021; TENFORDE et
al., 2020), que tém se tornado uma preocupagéao crescente. A frequéncia, variedade
e gravidade dessas sequelas ainda ndo sao bem compreendidas.

GROFF et al. (2021) em sua revisao sistematica envolvendo 57 estudos e mais
de 250.000 sobreviventes de COVID-19 demonstrou que a maioria das sequelas
incluiu distarbios de saude mental, pulmonares e neuroldgicos, que prevaleceram por
mais de 6 meses apds a exposicdo ao virus. O estudo cita como efeitos residuais
frequentemente relatados: fadiga, dispneia, dor toracica, perda persistente de paladar
el/ou olfato, alteracGes cognitivas, artralgias e diminuicao da qualidade de vida.

Com o avanco nos estudos quanto as sequelas da COVID-19, surgiu o termo
“COVID-19 longa” ou “p6s-COVID-19” o qual refere-se a sintomas prolongados apos
a infeccdo que ndo sdo explicados por um diagndstico alternativo. Suas mdultiplas
manifestacbes levam a dificuldades nas atividades diarias, baixa tolerancia ao
exercicio e capacidade prejudicada para o trabalho (total ou parcialmente), resultando
em reducédo da qualidade de vida (DOMINGO et al., 2021; RUSHFORTH et al., 2021;
SORIANO et al., 2022).

Vérios estudos sobre o periodo pés-COVID-19 demonstram grande proporcéo
de sobreviventes que apresentaram sintomas cardiopulmonares persistentes e
intolerancia ao exercicio (GROFF et al., 2021; HIRSCHTICK et al., 2021; HUANG et
al., 2021; NASSERIE; HITTLE; GOODMAN, 2021; SONNWEBER et al., 2021;
TENFORDE et al., 2020).

VONBANK et al. (2021) avaliaram tanto a funcdo pulmonar quanto a
capacidade de exercicio, concluindo que foram consideravelmente mais afetadas em
pacientes com p0s-COVID-19 grave em comparagdo ao pos-COVID-19 leve. Ja
BRAWNER et al. (2021), identificou em sua pesquisa que a capacidade maxima de
exercicio estad independentemente e inversamente associada a probabilidade de
hospitalizagdo por COVID-19. Foi relatado que cada unidade de equivalentes

metabdlicos da tarefa (METS) foi associada a 13% menor chance de hospitalizagéo.
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Como principais causas para piora da funcdo pulmonar pode-se enumerar
diferentes graus de destruicdo na estrutura alveolar, e fibrose intersticial pulmonar
justificando assim as alteracdes na capacidade de difusédo, além disso, a fraqueza
neuromuscular também pode justificar achados de reducdo na funcédo pulmonar
(HUANG et al., 2021).

Ja para a baixa tolerancia ao exercicio de pacientes no periodo p6s-COVID
uma metanalise de 38 estudos com 2.160 participantes DURSTENFELD et al. (2022)
demonstrou que a capacidade de exercicio foi reduzida em individuos com sintomas
comparados a individuos sem sintomas ha mais de 3 meses apds a infeccdo por
COVID-19, a partir da realizacdo de teste de esfor¢go cardiopulmonar (TECP).
Segundo eles, a hospitalizagcdo ou necessidade de cuidados intensivos durante a
infeccdo aguda foi associada a reducao do VO2pico (consumo maximo de oxigénio).
Pacientes com capacidade de exercicio reduzida apresentaram limiar anaerobio
precoce, indicando maior grau de descondicionamento; atingiram niveis mais baixos
de desempenho e término mais precoce do TCPE, com menor pico de pulso de
oxigénio (RINALDO et al., 2021).

BACK et al. (2022) descobriram que a poténcia circulatéria (PC), um potente
marcador da funcado sistélica, foi significativamente menor em sobreviventes de
COVID-19. Além disso, esses pacientes apresentaram menor pulso de oxigénio
(PuO2) no pico do TCPE. Esses achados sugerem que a perda muscular, secundaria
a um estado catabdlico leve, induzido pela doenca e a um indice de massa corporea
- IMC mais elevado, pode levar a reducao da capacidade de exercicio (WIERSINGA
et al., 2020). Além disso, pode estar associado a distribuicdo anormal do débito
cardiaco para os musculos em exercicio, contribuindo assim para a baixa extracdo
periférica de oxigénio (BARATTO et al., 2021).

Adicionalmente, a prépria hospitalizacdo configura como um dos fatores para
piora da fungdo pulmonar e baixa toler&ncia ao esforgco. Uma das principais causas
de internamento hospitalar € o acometimento pulmonar. Porém, o comprometimento
cardiaco também tem sido causa de hospitaliza¢des, devido ao risco aumentado de
miocardite aguda, lesdo miocardica e insuficiéncia cardiaca, que estdo relacionadas
a diminuigdo da capacidade funcional e tolerancia ao exercicio (KOCHI et al., 2020).
As complica¢gBes tromboembdlicas também foram registradas em alguns pacientes,
indicando mau prognéstico (SAVIOLI; ROCHA, 2020).
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Mesmo com a existéncia de varios estudos que avaliam as sequelas do COVID-
19 através do TECP, a literatura existente foi limitada por pequenos tamanhos de
amostra, viés de selecdo e de confusdo, e definicbes variadas de sintomas e
interpretagfes de TCPE, resultando em alto risco de viés e heterogeneidade, apesar
do grande numero de participantes incluidos. Além disso, nenhum estudo
correlacionou o tempo de hospitalizacdo com a funcéo cardiorrespiratoria.

Desta forma, o objetivo do nosso estudo € comparar a fungédo pulmonar e a
tolerancia ao esfor¢o, em individuos com COVID-19 longa, que foram hospitalizados,
com os individuos sem historico de hospitalizacdo causada pela COVID-19; Além de
comparar os dados sociodemogréficos, antropométricos e clinicos, a forca muscular
respiratoria, e a resposta hemodindmica ao Teste de Esforgo Cardiopulmonar;
correlacionar o tempo de internamento com a funcdo -cardiorrespiratoria; e

correlacionar a poténcia circulatéria com o comportamento do limiar ventilatério.

2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Desenho do estudo

Estudo transversal, de acordo com as recomendac¢fes do Strengthening the
Reporting of Observational Studies in Epidemiology — (MALTA et al., 2010) e
aprovado pelo comité de ética em pesquisa com seres humanos da Universidade
Federal de Pernambuco - UFPE (numero 4.598.136). Todos 0s seus participantes
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), seguindo a
resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude e Declaracéo de Helsinque.

A coleta de dados foi realizada no Departamento de Fisioterapia da UFPE, no
Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar (LACAP), realizada de agosto a

novembro de 2021.

2.2 Sujeitos

A amostra foi composta por pacientes encaminhados do ambulatério pos-
COVID-19 do Hospital das Clinicas da UFPE e por demanda espontéanea a divulgagéo
da pesquisa na imprensa, midia televisiva local e compartilhamento de flyer/post nas

redes sociais (Instagram, WhatsApp).



47

Foram incluidos individuos adultos, entre 18 e 65 anos, de ambos 0s sexos,
com diagnadstico prévio de COVID-19 comprovado por exame sorologico ou RT-PCR,
e com pelo menos um dos seguintes sintomas no periodo pés-COVID: tosse, dispneia
ou fadiga apds 4 semanas até 24 semanas do diagndstico da fase aguda da infec¢éo,
sedentarios até o momento de avaliacéo.

Foram excluidos os pacientes na fase ativa da infecgcdo por COVID-19 ou
reinfectados; aqueles que apresentarem instabilidade hemodinamica durante a
realizacdo dos testes (de acordo com os critérios de interrupgéo de cada protocolo de
teste); agueles que apresentaram doencas ortopédicas e neurologicas que poderiam
impossibilitar a realizacdo do teste ou dificultar a compreenséo de alguma manobra
para avaliacdo; gestantes; tabagistas; individuos com doenca pulmonar obstrutiva
crbnica (DPOC); individuos com doenca renal crénica; asmaticos ndo controlados de
acordo com GINA COMMITTEE (2022); e também 0s que se recusaram a assinar o

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) .

2.3 Materiais e Procedimento
2.3.1 Avaliacéo inicial

Tratou-se de exame fisico, aferindo a frequéncia cardiaca (FC) em batimentos
por minuto (bpm), a saturacdo periférica de oxigénio (SpO2) expressa em
porcentagem (%), a pressao arterial (PA) mensurada em milimetros de mercurio
(mmHg), e a frequéncia respiratéria (FR) contabilizada a partir das incursées
inspiratorias em um minuto, medida em respiracées por minuto (rpm)

A FC e a SpO2 foram aferidas utilizando um oximetro digital modelo OXILED1
da marca G-Tech, o dispositivo foi colocado no segundo dedo (indicador) da méao
esquerda. JA para pressao arterial foi usado esfigmomandmetro aneroide e
estetoscépio adulto modelo Rappaport, ambos da marca PREMIUM. A afericdo da PA
foi realizada no braco esquerdo do paciente enquanto estava sentado
confortavelmente.

2.3.2 Avaliagéo respiratoria

2.3.2.1 Avaliacéo da funcéo pulmonar - Espirometria

Foi utilizado o espirdbmetro KOKO, modelo 313105, nSpire. Health Inc., e a
avaliacdo foi de acordo com os critérios de reprodutibilidade e aceitabilidade da
American Thoracic Society-ATS e diretrizes para teste da fungéo pulmonar (MILLER

et al., 2005; WANGER et al., 2005). Os valores sao expressos como a porcentagem
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do valor predito normal para a populacdo brasileira (DUARTE; PEREIRA;

RODRIGUES, 2007). Foram mensuradas: capacidade vital forcada (CVF), volume

expiratorio forcado no primeiro segundo (VEF1) e indice de Tiffeneau (VEF1/CVF).
2.3.2.2 Avaliagdo da forga muscular — Manovacuometria

Foi utilizado o Manovacuémetro Digital (MVD-300, Globalmed, Brasil) e
medidas a Pressao Inspiratéria Maxima e Pressao Expiratoria Maxima, como descrito
por PESSOA et al. (2014) e admitidos como referéncia os valores previstos neste
mesmo estudo.

2.3.3 Teste de Esfor¢co Cardiopulmonar (TECP)

Trata-se de um teste sintoma-limitante, considerado padrdo-ouro na avaliacédo
da capacidade funcional, sendo utilizado o protocolo de rampa (BARBOSA E SILVA,;
SOBRAL FILHO, 2003) em esteira (Centurium 300, Micromed, Brasil) através do
software ErgoPC Elite® associado ao eletrocardiograma (Micromed, Brasil) com 12
canais.

As variaveis cardiorrespiratorias como frequéncia cardiaca basal
(FCbasal), frequéncia cardiaca méxima (FCmax), pulso de oxigénio (PuO2),
porcentagem de pulso de oxigénio (%Pu02), pico de consumo de oxigénio (VO2pico),
pico do consumo de oxigénio para o primeiro limiar anaerdbico (L1VOZ2pico), tempo
transcorrido para atingir o VO2pico (TVOZ2pico), tempo para atingir o primeiro limiar
ventilatério (TLV1), cinética do VO2 na fase de recuperacgéo (T1/2), pico de producéo
e liberacdo do diéxido de carbono (VCO2pico), equivalente ventilatorio para o didxido
de carbono (VE/VCOZ2), equivalente ventilatério de gas carbénico no primeiro limiar
anaerobico (LLVE/VCOZ2) e poténcia circulatéria (PC), foram obtidas em condi¢cbes
padrdao de temperatura, pressdo e umidade (StPD), respiracao-por-respiracao,
estando o paciente respirando em uma mascara facial sem vazamentos acoplada ao
analisador de gases (Cortex — Metalyzer Il, Alemanha) durante o exercicio.

Para assegurar que os pacientes atingiram o esfor¢co maximo durante o exame,
foram considerados aqueles em que os pacientes obtiveram uma razao de troca
respiratoria (R) 2 1,1 (ARENA; MYERS; GUAZZI, 2011). Todos os exames foram
conduzidos e supervisionados pela mesma médica cardiologista, habilitada e foi

oferecido suporte de cuidados emergenciais.
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2.4 Andlise estatistica e interpretacdo dos dados

As variaveis categoricas foram apresentadas em frequéncias absolutas e
percentuais, enquanto as variaveis quantitativas foram apresentadas em meédia e
desvio padrdo (média + DP). A verificagdo da normalidade foi realizada pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov e a homogeneidade de variancias pelo teste F de Levene. Para
comparacao entre as variaveis categoricas foi utilizado o teste Qui-quadrado de
Pearson, ou o teste Exato de Fisher, para as variaveis com distribuicdo normal, ou
nao, respectivamente. Ja para comparar as variaveis quantitativas, com distribuicéo
normal, foi utilizado o teste t-Student para amostras independentes.

Para avaliar a correlacdo bivariada foi obtido o coeficiente de correlacdo de
Pearson para as variaveis de distribuicdo normal, ou o coeficiente de correlacdo de
Spearman, para as variaveis que nao preencheram os critérios de normalidade.

Para significancia estatistica foi considerado um valor de p<0,05. Os dados
foram digitados na planilha do “Microsoft Excel” e o programa utilizado para obtencéo

dos calculos estatisticos foi o “IMB SPSS” na versao 25.

3 RESULTADOS

Apos triagem dos pacientes de acordo com os critérios de elegibilidade no
estudo, analisamos por fim, uma amostra com n=39 pacientes. Entre eles, 31 foram
hospitalizados.

Na Tabela 1, se apresentam os resultados relativos ao perfil sociodemogréfico,
antropométrico e clinico. Os principais achados foram: 1) Mais da metade da amostra
(53,8%) era do sexo feminino e, em relacao a etnia, a maioria (59,5%) era pardo, com
idade média de 51,6 + 11,2 anos; 2) Apenas 10,3% da amostra apresentou IMC
normal, estando todo o restante (89,7%) classificada entre sobrepeso e obesidade; 3)
As comorbidades mais frequentes encontradas na populacdo estudada foram
hipertensao arterial (59%) e diabetes mellitus tipo 1l (25,6%); 4) Mais da metade da
amostra necessitou de internamento hospitalar (79,5%), com média de 26,0 + 22,0
dias de internamento, inclusive 53,8% dela necessitou de internamento em UTI, com
meédia de 13,0 £ 15,0 dias de permanéncia.

Ja na Tabela 2, constam os resultados relativos a funcdo pulmonar e

cardiorrespiratéria  na amostra total e dividida segundo a necessidade de
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internamento. Onde destacamos: 1) Os pacientes que foram internados apresentaram
valores médios de avaliacao de funcéao pulmonar (VEF1 e CVF) e de forgca muscular
respiratoria (% Pi e Peméx preditas) inferiores aos valores médios dos néo internados,
embora sem diferenga significativa entre os grupos; 2) 5,3% da amostra teve VO2pico
considerado como regular, 50,0% considerado fraco e 44,7% como muito fraco; 3)
37,8% da amostra apresentou possibilidade de pior prognéstico (VE/VCO2 >34),
sendo 80% deste percentual, composto por pacientes que foram internados.

Por fim, na Tabela 3, apresentamos as correlagbes entre o tempo de
internamento com cada uma das variaveis do TECP, onde pode ser constatado que a
porcentagem de pulso de O2 e o TLV1 foram significativas (p=0,036 e p=0,040,
respectivamente).

Considerando o comportamento do TLV1 e sua correlagédo com a PC (VO2pico
X PASpico), notamos correlacéo significativa com respectivamente r=0,510 e p=0,002,
como podemos observar no grafico 1, demonstrando que 26% do aumento do TLV1 é

explicado pelo aumento da PC.

4 DISCUSSAO

Nosso estudo avaliou individuos no periodo apés um més de isolamento
domiciliar e apos a alta hospitalar ndo ultrapassando o periodo de seis meses apés a
fase aguda da doenca.

Considerando nossos resultados relacionados a faixa etaria da amostra, ndo
houve associacdo entre idade e maior tempo de internacao e ventilacdo mecanica, 0
que pode ter sido pelo pequeno tamanho da amostra, com faixa etaria restrita (média
de 51,6 + 11,2 anos). Mas a média de idade encontrada segue de acordo com varias
outras pesquisas (ABADIO DE OLIVEIRA et al., 2020; RICARDO MARTINS-FILHO et
al., 2021; SALVATORE et al., 2020).

A faixa etaria foi um dos fatores de risco comumente identificada entre os
pacientes acometidos pela COVID-19. Um estudo brasileiro com 238.000
hospitalizagBes e 6bitos pela COVID-19, indicou que as faixas etarias mais elevadas
foram associadas a maior tempo de internacéo e de UTI (SOBRAL et al., 2022). Outra
pesquisa demonstrou que as taxas de hospitalizacdo pela COVID-19 seguem uma

relacdo exponencial com a idade, dobrando a cada 16 anos ou aumentando
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equivalentemente em 4,5% por ano de vida (R2 = 0,98) (PALMER; CUNNIFFE;
DONNELLY, 2021)

HU et al. (2021) descrevem que a idade média dos individuos acometidos foi
em torno de 50 anos, um dado semelhante encontrado no presente estudo; contudo,
cita que o sexo masculino foi 0 mais prevalente (58% eram homens e 42% mulheres),
o que difere do nosso estudo, onde mais da metade (53,8%) era do sexo feminino.

Na meta-analise de BAREK; AZIZ; ISLAM (2020) foi observado que os homens
sao mais propensos a serem infectados pela COVID-19 e a condi¢des graves que as
mulheres. A vulnerabilidade e o estilo de vida dos homens, incluindo o tabagismo, leva
a alta carga viral e alta gravidade e sugere que fumantes atuais correm maior risco
gue ex-fumantes ou néo fumantes (ALQAHTANI ID et al., 2020). Apesar disso, n0Sso
estudo nao relatou a presenca de nenhum fumante atual.

Em relacdo ao género, a predominancia do género feminino foi justificada por
causas imunoldgicas e psicolégicas, com uma possivel sobreposicdo. Ha uma
suposicdo de existéncia de maior nimero de células T ou autoanticorpos que
poderiam ser potencialmente causadores de sintomas continuos (BAI et al., 2022).
Por outro lado, as mulheres sdo mais propensas a depressdo e transtornos de
ansiedade por causa de seus niveis mais altos de estrogénio (MARCUS et al., 2005).
Como as causas de uma sindrome de COVID longa ainda ndo foram totalmente
compreendidas e uma multicausalidade é provavel, a predominancia feminina nao
pode ser explicada adequadamente.

Outro fator de risco identificado entre os sobreviventes da COVID-19 é a
presenca de comorbidades. A meta-analise de BAREK; AZIZ; ISLAM (2020)
demonstrou que pacientes com pelo menos uma comorbidade séo mais susceptiveis
a infeccdo, o que pode afetar significativamente o prognéstico e a gravidade da
COVID-19. Nesse estudo, entre 10.014 pacientes com COVID-19, 51,14%
apresentavam pelo menos uma comorbidade nos grupos graves, sendo as mais
comuns: hipertenséo, diabetes, doenca cardiovascular, doenca cerebrovascular e
doenca renal crénica. A prevaléncia desse estudo demonstrou grande semelhanca
com o0 nosso, onde as comorbidades mais frequentes foram: hipertensao arterial
(59%) e diabetes Mellitus tipo Il (25,6%), seguidos de asma (15,4%), doenca renal
cronica (10,3%) e diabetes Mellitus tipo 1 (5,1%).

Outro fator de risco importante para o agravamento da COVID-19 € a

obesidade. ZHOU et al. (2020), em sua meta-analise, mostraram que a obesidade é
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a comorbidade mais prevalente entre pacientes com COVID-19 grave. Nosso estudo
apresentou média de peso no grupo de internados maior que a do grupo dos néo
internados (88,5 + 21,7kg e 87,4 + 15,1kg, respectivamente), apesar de nao haver
diferenca significativa. Também n&o houve correlacdo do peso e IMC com o tempo de
internamento, o que pode ser justificado por uma amostra pequena e muito
homogénea, ja que quase 90% da nossa amostra foi classificada com sobrepeso ou
obesidade.

No que concerne a etnia, nossa amostra mostrou também predominancia da
etnia parda (59,5%). Andlises de BAQUI et al. (2020) com 11.321 pacientes brasileiros
diagnosticados com COVID-19 mostraram que, apoés a idade, o fator mais importante
para a mortalidade hospitalar foi ser pardo ou, em menor grau, preto em relagédo a
raca branca. Uma analise realizada no Reino Unido observou que a hospitalizacédo
pela COVID-19 foi encontrada em 0,4% participantes negros, 0,2% asiaticos e 0,1%
brancos (PATEL et al.,, 2020). Resultado semelhante foi observado em estudo
realizado em Detroit, Estados Unidos, no qual 63,7% das pessoas diagnosticadas com
COVID-19 e que foram hospitalizadas, 55,7% eram pretas/pardas (MILLER et al.,
2021).

As diferencas raciais na frequéncia de agravamento da COVID-19 podem ser
multifatoriais e ainda néo estdo claras. Esses dados podem refletir diferencas nas
condicdes de trabalho e de salde a que estdo submetidos, além de estarem
relacionados a potenciais fatores biolégicos. No entanto, os brasileiros pretos/pardos
tém, em média, menos seguran¢ca econdémica, vivem em condi¢cdes favoraveis ao
contagio, sdo menos propensos a trabalhar remotamente e constituem uma proporcao
substancial dos trabalhadores da saude, tornando-os mais vulneraveis a COVID-19
(TAVARES; BETTI, 2021).

De acordo com a meta-andlise de LI et al. (2021), sexo masculino, idade
avancgada, obesidade, diabetes e doencas renais cronicas foram associados a riscos
aumentados de mortalidade. Enquanto isso, a idade avancada, a obesidade, o uso de
IECA (inibidores da enzima conversora da angiotensina) e imunocomprometidos
foram fatores associados ao aumento do risco de admisséo na UTI. E o aumento do
risco de uso de ventilagdo mecéanica (VM) foi associado ao sexo masculino, a diabetes
e a idade avancada. No nosso estudo, 79,5% da amostra foi internada, sendo que
53,8% dela necessitou de UTI e 42,9% dela necessitou de VM. O que pode estar

associado com a grande propor¢ao de obesos, diabéticos e com a idade da amostra.
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E imprescindivel conhecer os fatores de risco para a mortalidade pela COVID-
19, bem como as consequéncias, como a admissao em UTI e VM. Isso pode ajudar a
identificar populag6es vulneraveis com necessidade de priorizacao, prevencao (por
exemplo, por meio de vacinacao) e acesso prioritario a cuidados hospitalares, e ajudar
na promocdo de mudancas comportamentais de curto e longo prazo (por exemplo,
habitos de fumar, realizar atividades fisicas).

Quanto a avaliagdo da funcdo pulmonar, o nosso estudo mostrou que 0s
valores de VEF1 e CVF da espirometria dos pacientes foram dentro da normalidade e
as medidas daqueles que foram internados foram ligeiramente menores que as dos
nao internados, porém nao houve diferenca significativa entre os dois grupos. O que
seguiu de acordo com o estudo de SOHAL et al. (2022), que mostrou fungéo pulmonar
normal entre os grupos, com pequena diferenca nos pacientes que tiveram uma
apresentacao clinica mais grave da doenca, em que a reducdo da funcédo pulmonar
foi estatisticamente significativa, mas clinicamente dentro da normalidade.

Quanto a avaliacdo de forgca muscular respiratéria, nosso estudo mostrou que
as porcentagens de Pi max e Pe max previstas foram maiores nos pacientes que nao
foram internados (83,4 £ 47,1 e 55,7 = 31,3, respectivamente), quando comparados
aos que necessitaram de internamento hospitalar (75,8 + 31,4 e 51,0 £ 23,9,
respectivamente) porém ndo houve diferenca significativa entre os grupos (p=0,638 e
p=0,719, respectivamente).

No estudo de HUANG et al. (2020), mais da metade dos pacientes
apresentavam forca muscular respiratéria prejudicada, considerando o valor abaixo
de 80% do previsto, apesar de ndo haver diferencas significativas entre os casos
graves e nado graves. Se considerarmos fraqueza muscular como no estudo de
HUANG et al. (2020), com valores considerados abaixo de 80% do previsto, Nn0Sso
estudo mostrou fraqueza muscular inspiratoria e expiratoria (77,3 + 34,3 e 52,1 + 25,0,
respectivamente) e fraqueza muscular expiratéria em ambos os grupos (internados e
nao internados), além de fragueza muscular inspiratdria do grupo que foi internado.

A fraqueza muscular respiratoria pode ser explicada por diferentes fatores,
como uma miopatia causada pelo virus nos musculos respiratérios, especialmente no
diafragma, ou pode ser um possivel efeito da atividade fisica limitada secundaria ao
bloqueio neuromuscular utilizado. Em pacientes com VMI (ventilagdo mecéanica

invasiva), a diminuicdo da Pe maxima pode ser explicada pela combinagcdo de
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curarizacdo, corticosteroides e auséncia de movimentos respiratorios espontaneos
por varios dias (ANASTASIO et al., 2021).

No nosso estudo, 53,8% da amostra foi internada em unidade de terapia
intensiva (UTI) e 33,3% da amostra necessitou de VMI, o que pode explicar a
predominéancia da fraqueza muscular respiratoria. Alta prevaléncia de fraqueza
muscular e déficit de desempenho fisico sem qualquer limitacdo motora prévia foi
observado em pacientes apés o internamento, decorrente de pneumonia grave pela
COVID-19 (PANERONI et al., 2021).

Levando em consideracdo a tolerancia ao esforco, as variaveis também néo
mostraram diferencas entre internados e ndo internados. A capacidade aerdbica,
quantificada pelo VO2pico, e a eficiéncia ventilatoria, mais comumente quantificada
pela inclinacdo ventilagdo minuto/producédo de diéxido de carbono (VE/VCO2), sédo
duas das medidas mais estabelecidas, obtidas por meio do TECP (GUAZZI et al.,
2012).Em nosso estudo, ao considerarmos a Classificacdo da Sociedade Brasileira
de Cardiologia - SBC (HERDY; CAIXETA, 2016), 5,3% da amostra teve VO2pico
considerado como regular, 50,0% considerado fraco e 44,7% como muito fraco.
Diversos estudos demonstraram reducdo do pico de VO2 em pacientes que se
recuperaram da infeccao aguda pela COVID-19 (EVERS et al., 2022; LADLOW et al.,
2022; RAMAN et al., 2021; SINGH et al.,, 2022; SZEKELY et al.,, 2021). Dano
cardiovascular e pulmonar residual podem explicar esses achados (HUANG et al.,
2021; KOTECHA et al.,, 2021). Outra explicacdo possivel sdo as manifestacbes
extrapulmonares, como miopatia, desregulacdo autonémica e descondicionamento
fisico VONBANK et al. (2021).

Outra variavel com importante valor do TECP é o VE/VCO2. A inclinacdo
VE/VCO2 surgiu como um marcador prognéstico de extrema importancia,
principalmente em pacientes com insuficiéncia cardiaca (IC) e hipertensao arterial
pulmonar (HAP). O aumento da inclinagcdo VE/VCO2 durante o exercicio maximo esta
associado a diminuicdo dos fatores de risco cardiovascular e aumento do
desempenho cardiovascular e pode, de fato, refletir maior aptiddo fisica e melhor
funcdo pulmonar (NAYOR; SHAH; LEWIS, 2020).

Considerando a classificagdo do VE/VCO2 do estudo de ARENA; FAGHY
(2021), que define padrdes de melhor e pior prognostico do paciente (valores < 34 e
> 34, respectivamente), 37,8% da nossa amostra apresentou possibilidade de pior
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prognoéstico, sendo 80% deste percentual, composto por pacientes que foram
internados.

Nosso estudo mostrou também que h& uma correlagdo inversa, entre a
porcentagem de pulso de O2 e o tempo de internamento (p=0,036 e R=-0,367). O
PuO2 é a relacdo entre 0 VO2 (mL/min) e a frequéncia cardiaca (FC). Ele denota a
guantidade de O2 que é transportada a cada sistole cardiaca, expresso em mililitros
por batimento por minuto (ml/bpm). J& a porcentagem do pulso de O2 (%pulso de O2)
representa a porcentagem de O2 transportada a cada sistole cardiaca, expressa em
percentual (%) (OLIVEIRA FILHO; SALLES, 2019).

O comportamento da curva do PuO2 ao longo do exercicio devera ser
ascendente, jA que o PuO2 aumenta com as elevagdes do volume sistolico e da
extracao periférica de oxigénio, aferida pela diferenca arteriovenosa de O2 (OLIVEIRA
FILHO; SALLES, 2019). A curva do PuO2 em platd, apresentando valores inalterados
com o0 aumento da carga de trabalho, pode ser interpretada como reduc¢éo do volume
sistolico e/ou valores insuficientes da extracdo de oxigénio pela musculatura
esquelética. Estes achados podem refletir descondicionamento fisico, doenca
cardiovascular ou limitacdes que ocorrem na fase inicial do exercicio motivada por
sintomas ou disturbios ventilatérios (AMERICAN THORACIC SOCIETY/AMERICAN
COLLEGE OF CHEST PHYSICIANS, 2003).

O TLV1 também apresentou correlacao inversa com o tempo de internamento.
O TLV1 é uma variavel expressa em segundos (s), que indica tolerancia ao esforco,
momento em que 0 mecanismo anaerdbio se torna predominante. Quanto mais
destreinado o individuo, mais precoce é essa fase (SILVA et al., 1999)

A maioria das atividades da vida diaria ndo requer esforco maximo. Portanto,
um indice submaximo de capacidade de exercicio amplamente utilizado é o limiar
anaerobico, ou primeiro limiar ventilatério (LADLOW et al., 2022).

Uma reducao dos valores do TLV1 com o aumento do tempo de internamento,
é clinicamente significativo, porque o TLV1 representa o limite superior das cargas de
trabalho durante o exercicio que podem ser sustentadas por um periodo prolongado.
Isso resultaria em uma capacidade reduzida para realizar outras tarefas e atividades
da vida diéaria, e o efeito seria o inicio precoce da fadiga.

A inatividade por sintomas persistentes (alta prevaléncia de fadiga acentuada
e dispneia relatada nos pacientes) e a imobilizacdo durante o internamento podem ter

contribuido para o descondicionamento fisico.
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Nosso estudo também apresentou correlacdo direta significativa entre o TLV1
e a PC. A PC, uma recente variavel derivada do TECP, apesar de ser avaliada com
menos frequéncia em relagdo aos outros indices tradicionais, tem se mostrado com
grande potencial para a avaliacdo clinica de diversas populac¢des. Baixos valores da
PC preveem um pior progndostico da doenca (COHEN-SOLAL et al., 2002; JAUSSAUD
et al., 2010; MADAN et al., 2010). Essa variavel, foi pouco descrita nos estudos que
envolvem a COVID-19, porém o estudo de BACK et al. (2022) demonstrou que a PC
foi significativamente menor em sobreviventes de COVID-109.

Considerando a crescente tendéncia de estudos no periodo pés-COVID-19
demonstrando grande proporcdo de sobreviventes que apresentaram sintomas
cardiopulmonares persistentes e intolerancia ao exercicio, além da proporcéo
significativa de pessoas hospitalizadas, podemos sintetizar que compreender 0s
fatores predisponentes e o efeito da COVID-19 na fungdo pulmonar e
cardiorrespiratéria de acordo com a hospitalizacdo é essencial, a fim de facilitar a
deteccdo precoce de prejuizos funcionais, bem como minimizar a disseminacdo da
doenca, gravidade e taxa de mortalidade.

Diante de nossos achados, ressaltamos que o0s sobreviventes nao
hospitalizados também merecem atencéao, pois esses sujeitos também apresentaram
limitagcBes importantes. Nesse sentido, o TCPE pode contribuir para a identificacéo
dos principais fatores limitantes durante o esforco fisico e auxiliar os profissionais de
saude a desenvolver estratégias efetivas de reabilitacdo, com o objetivo de reverter
alteracdes cardiorrespiratorias e funcionais em sobreviventes da COVID-19.

Um ponto forte deste estudo foi a possibilidade de correlacionar o tempo de
internamento com a funcéo cardiorrespiratéria , 0 que ndo vem sendo abordado na
literatura até entdo. E como limitacbes, destacamos o pequeno tamanho da amostra.
Os resultados podem entdo ndo ser representativos de toda a populacdo de
sobreviventes da COVID-19 que receberam alta hospitalar e nosso poder estatistico

se tornou limitado.
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5 CONCLUSAO

Este estudo adiciona evidéncias sobre fatores predisponentes e o efeito da
COVID-19 na fungéo pulmonar e cardiorrespiratoria de acordo com a hospitalizacéo
de seus sobreviventes.

Apesar de ndo obtermos resultados com diferencas significativas em relacéo a
funcdo pulmonar e cardiorrespiratéria quando comparamos 0S grupos de
hospitalizados ou ndo, pudemos verificar que ambos o0s grupos apresentaram
fragueza muscular inspiratria e expiratoria, e valores médios de funcdo pulmonar
normal; mais de 90% da amostra apresentou VO2 pico entre fraco e muito fraco; e
37,8% da amostra apresentou possibilidade de pior progndstico. Além disso, pudemos
correlacionar o descondicionamento fisico e a baixa tolerancia ao esforco com o
tempo de internamento, e correlacionar a baixa tolerancia ao esforco a um pior

prognéstico da doenca.
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TABELA 1 - Dados sociodemograficos, antropométricos e clinicos da amostra segundo o internamento

Dados Amostra Total |N&o internados Internados  Valor de p
n =39 n=28 n =31

Sociodemogréficos
Sexo p® =0,702
Masculino 18 (46,2) 3(37,5) 15 (48,4)
Feminino 21 (53,8) 5 (62,5) 16 (51,6)
Etnia® p@ = 1,000
Branco 6 (16,2) 1(12,5) 5(17,2)
Pardo 22 (59,5) 5 (62,5) 17 (58,6)
Negro 9 (24,3) 2 (25,0) 7(24,1)
Escolaridade ® p@ =0,472
Infantil 1(2,7) 0(0) 1(3,4)
Fundamental 3(8,1) 1(12,5) 2 (6,9)
Médio 11 (29,7) 2 (25,0 9 (31,0)
Superior 12 (32,4) 5(62,5) 7(24,1)
Fundamental incompleto 6 (16,2) 0 (0) 6 (20,7)
Médio incompleto 2 (5,4) 0 (0) 2 (6,9)
Superior incompleto 2 (5,4) 0(0) 2 (6,9)
Estado civil © p® =0,214
Solteiro 10 (27,8) 4 (57,1) 6 (20,7)
Casado 20 (55,6) 3(42,9) 17 (58,6)
Divorciado 6 (16,7) 0 (0) 6 (20,7)
Renda (salarios-minimos) @ p® = 1,000
Nenhuma 3(8,6) 0 (0) 3 (10,7)
Até 1 7 (20) 1 (14,3) 6 (21,4)
>1a3 15 (42,9) 4 (57,1) 11 (39,3)
>3a6 10 (28,6) 2 (28,6) 8 (28,6)
Antropométricos
Idade 51,6 +11,2 53,6 + 14,4 51+104 p®= 0,565
Peso 88,3 + 20,4 87,4+151 885+21,7 p®= 0,891
Altura 164,7 £8,9 1649+9,8 164,8+8,9 p®= 0,964
IMC 32,4+6,3 32,4+6,6 32,4+6,4 p®= 0,992
IMC - Classificacéo p® = 0,067
Normal 4 (10,3) 2 (25,0) 2 (6,5)
Sobrepeso 9 (23,1) 1(12,5) 8 (25,8)
Obesidade grau | 16 (41,0) 1(12,5) 15 (48,4)
Obesidade grau Il 6 (15,4) 3(37,5) 3(9,7)
Obesidade grau lll 4 (10,3) 1(12,5) 3(9,7)
Clinicos
Tabagismo p® = -
Sim 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Nao 39 (100,0) 8 (100,0) 31 (100,0)
Etilismo p® =1,000
Sim 4 (10,3) 1(12,5) 3(9,7)
Nao 35 (89,7) 7 (87,5) 28 (90,3)

Comorbidades
HAS

p@ = 0,432



Sim
Nao
DM |
Sim
Nao
DM I
Sim
Nao
ICC
Sim
Nao
DRC
Sim
Nao
DPOC
Sim
Nao
Asma
Sim
Nao
Outras
Sim
Nao

Medicacdo utilizada
Betabloqueador
Sim

N&o

Diurético

Sim

N&o
Anticoagulante

Sim

N&o

Antidiabético

Sim

N&o
Anti-hipertensivo
Sim

N&o
Broncodilatador de curta agao
Sim

N&o
Broncodilatador de longa acéo
Sim

N&o

Analgésico

Sim

N&o

Outra

Sim

N&o

Necessidade de internamento em UTI

Sim
Nao
Necessidade de AVM ©
Sim
Nao

23 (59,0)
16 (41,0)

2 (5,1)
37 (94,9)

10 (25,6)
29 (74,4)

0(0)
39 (100,0)

4 (10,3)
35 (89,7)

0 (0)
39 (100,0)

6 (15,4)
33 (84,6)

7 (17,9)
32 (82,1)

8 (20,5)
31 (79,5)

5 (12,8)
34 (87,2)

1(2,6)
38 (97,4)

11 (28,2)
28 (71,8)

20 (51,3)
19 (48,7)

7 (17,9)
32 (82,1)

2 (51)
37 (94,9)

4 (10,3)
35 (89,7)

15 (38,5)
24 (61,5)

21 (53,8)
18 (46,2)

12 (33,3)
24 (66,7)

6 (75,0)
2 (25,0)

0 (0)
8 (100,0)

1 (12,5)
7 (87,5)

0(0)
8 (100,0)

0 (0)
8 (100,0)

0 (0)
8 (100,0)

0 (0)
8 (100)

1(12,5)
7 (87,5)

0 (0)
8 (100,0)

1 (12,5)
7 (87,5)

1(12,5)
7 (87,5)

1 (12,5)
7 (87,5)

5 (62,5)
3 (37,5)

0 (0)
8 (100,0)

1(12,5)
7 (87,5)

1 (12,5)
7 (87,5)

5 (62,5)
3 (37,5)

0 (0)
8 (100)

0 (0)
8 (100,0)

17 (54,8)
14 (45,2)

2 (6,5)
29 (93,5)

9 (29,0)
22 (71,0)

0(0)
31 (100,0)

4 (12,9)
27 (87,1)

0 (0)
31 (100,0)

6 (19,4)
25 (80,6)

6 (19,4)
25 (80,6)

8 (25,8)
23 (74,2)

4 (12,9)
27 (87,1)

0 (0)
31 (100,0)

10 (32,3)
21 (67,7)

15 (48,4)
16 (51,6)

7 (22,6)
24 (77,4)

1(3,2)
30 (96,8)

3(9,7)
28 (90,3)

10 (32,3)
21 (67,7)

21 (67,7)
10 (32,3)

12 (42,9)
16 (57,1)
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p® = 0,313

p@ = 1,000

p® = 0,168

p® = 1,000

p@ = 0,205

p@ = 0,400

p® = 0,695

p@® = 0,308

p@ = 0,372

p@ = 1,000

p®@ =0,220

p(l) =

p(l) =



Necessidade de TOT © p® = -
Sim 12 (33,3) 0 (0) 12 (42,9)

N&o 24 (66,7) 8 (100,0) 16 (57,1)
Necessidade de TQT © p® = -
Sim 7 (19,4) 0 (0) 7 (25,0)

N&o 29 (80,6) 8 (100,0) 21 (75,0)

Tempo

De internamento hospitalar © - - 26,0 + 22,0 p® = -
De internamento em UTI @ - - 13,0 + 15,0 p® = -
De IOT ® - - 50+8,0 p® = -
De internamento em enfermaria ™ - - 11,0+ 12,0 pw = -
De TQT ™ - - - p® = -
Total de AVM ™ - - 40+7,0 p® = -

66

IMC: Indice de massa corpdrea; HAS: Hipertenséo arterial sistémica; DMI: Diabetes Mellitus tipo 1; DMII: Diabetes Mellitus tipo 2;
ICC: Insuficiéncia cardiaca congestiva; DRC: Disturbio Renal Cronico; DPOC: Doenga pulmonar obstrutiva cronica; UTI: Unidade
de Terapia Intensiva; TOT: tubo orotraqueal; TQT: traqueostomia; AVM: Assisténcia Ventilatéria Mecanica.
(1) Nenhuma estatistica foi calculada porque a variavel é constante.

(2) Pelo teste Exato de Fisher.

(3) Pelo teste T-student com variancias iguais.
(b) Considerando n=37 (2 missing value).

(c) Considerando n=36 (3 missing value).

(d) Considerando n=35 (4 missing value).

(f) Considerando n=31 (8 missing value).

(h) Considerando n=29 (10 missing value).

Fonte: A autora (2022).



TABELA 2 — Funcao Pulmonar e Cardiorrespiratdria da amostra segundo o internamento
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Dados Amostra Total |Nao internados Internados Valor de p
n =39 n==8 n =31

Espirometria
VEF1 - predito (%) © 67,9 £ 19,9 68,0 £ 30,6 67,8 £ 16,2 p®@= 0,985
CVF —predito (%) © 79,3+17,2 86,0 £ 18,0 77,0+ 31,0 p®@= 0,232
VEF1/CVF — predito (%) © 875+£229 75,0+ 24,0 91,0+ 22,0 p®@= 0,080
Manovacuometria
% da Pl maxima prevista @ 77,3 +34,3 83,4+47,1 75,8+ 31,4 p®@= 0,638
% da PE méaxima prevista ® 52,1+ 25,0 55,7 £ 31,3 51,0 £ 23,9 p®@=0,719
Teste de Esforco Cardiopulmonar (TECP)
FC basal (bpm) ® 83,8+12,3 89,0+9,0 82,0+ 13,0 p®=0,215
FC maxima (bpm) @ 141,9+19,0 148,0+17,0 140,0+19,0 p®=0,316
FC1°min (bpm) @ 126,9 + 17,3 132,0+17,0 126,0+17,0 p®@=0,378
FC2°min (bpm) @ 115,1 £+ 17,2 119,0 £ 17,0 114,0 £ 17,0 p@= 0,465
Pulso de O2 (ml/bpm) @ 12,3+35 11,7+25 12,4+ 3,8 p®=0,593
% pulso de O2 (%) © 65,9+12,3 69,5+9,6 64,7+ 12,9 p@= 0,294
VO2pico (ml/kg/min) ® 215+ 17,4 19,8 5,9 22+195 p®@= 0,498
L1VO2pico (ml/kg/min) © 14,0 £ 3,3 145+26 13,9+35 p®@= 0,649
TVO2pico (s) @ 400,4 £116,8 4126 £112,7 397,4+119,6 p@= 0,763
TLV1 (s) @ 230,7 +£100,5 | 255,1+104,3 224,5+100,6 p®@=0,480
T1/2 (s) @ 160,2 £102,5 | 1449+37,4  1438+206 p@=0,918
VE/VCO2 (ml/kg/min) @ 34,7+8,4 32,1+4,2 34,2+6,5 p®= 0,390
L1VE/NCO2 [ml/(kg X min)] @ 30,8+4,8 29,5+473 31,2+49 p®= 0,375
VCO2pico (ml/kg/min) © 19,9+ 6,3 21,2+9,8 19,6 £54 p®@= 0,554
PAS inicial (mmHg) @ 124,3+ 15,5 123,0+£7,0 1250+17,0 p@=0,710
PAS pico (mmHg) @ 159,2 + 22,7 1650 +16,0 158,0+24,0 p@=0,420
PAS final (mmHg) @ 130,7 £ 18,3 135,0+£9,0 129,0 £ 20,0 p@= 0,458
PAD inicial (mmHg) @ 79,9+ 6,4 80,0 £ 0 80,0+ 7 p®@= 0,949
PAD pico (mmHg) @ 81,3+ 8,4 81,0+ 4,0 81,0+ 9,0 p®@= 0,981
PAD final (mmHg) ® 80,5+ 6,6 81,0+ 4,0 80,0+ 7 p®@= 0,905
Poténcia Circulatéria ® 2985,8 + 858,3 | 3212,4 + 820,7 2925,4+871,5 p@=0,408
Classificagdo VO2 pico @ p®= 0,079
Muito fraco 17,0 (44,7) 1,0 (12,5) 16,0 (53,3)
Fraco 19,0 (50,0) 7,0 (87,5) 12,0 (40,0)
Regular 2,0(5,3) 0 (0) 2,0 (6,7)
Bom 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Excelente 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Classificacdo VE/VCO2 ® p®= 0,683
<34 23,0 (62,2) 6,0 (75,0) 17,0 (58,6)
>34 14,0 (37,8) 2,0 (25,0) 12,0 (41,4)

VEF1: volume expiratério forcado no primeiro segundo; CVF: capacidade vital forcada; PImaxima: pressdo inspiratéria maxima;
PEmaxima: pressao expiratéria maxima; FC: frequéncia cardiaca; Pulso de O2: pulso de oxigénio; %pulso de O2: porcentagem do pulso
de oxigénio; VO2pico: consumo maximo de oxigénio; L1VO2pico: pico do consumo de oxigénio no primeiro limiar anaerébico; TVO2pico:
tempo para atingir o consumo maximo de oxigénio; TLV1: tempo para atingir o primeiro limiar ventilatério; T1/2: Cinética do VO2 na fase
de recuperagédo; VE/VCO2: equivalente ventilatério de gas carbonico; LIVE/VCO2: equivalente ventilatério de gas carbdnico no primeiro
limiar anaerébico; VCO2 pico: pico de producéo e liberacdo do diéxido de carbono; PAS: pressao arterial sistélica; PAD: pressao arterial

diastolica;

(*) Diferenca significativa ao nivel de 5,0%

(1) Pelo teste Exato de Fisher.

(2) Pelo teste T-student com variancias iguais.

(a) Considerando n=38 (1 missing value).
(b) Considerando n=37 (2 missing value).
(c) Considerando n=36 (3 missing value).
(d) Considerando n=35 (4 missing value).
(e) Considerando n=34 (5 missing value).
(g) Considerando n=30 (9 missing value).

(i) Considerando n=22 (17 missing value).

Fonte: A autora (2022).



68

TABELA 3 — Correlacédo entre o tempo de internamento e funcéo cardiorrespiratdria.

Dados Tempo de internamento
r (p)

Teste de Esforco Cardiopulmonar (TECP)

FC basal (bpm) -0,225 (0,200)*
FC maxima (bpm) -0,142 (0,415)*
FC no 1° minuto (bpm) -0,109 (0,532)1
FC no 2° minuto (bpm) -0,105 (0,550)*
Pulso de 02 (ml/bpm) 0,068 (0,698)*
% pulso de O2 (%) -0,367 (0,036)* *
VO2pico (ml/kg/min) -0,217 (0,218)*
L1VO2pico (ml/kg/min) -0,281 (0,113)*
TVO2pico (s) -0,026 (0,889)*
TLV1 (s) -0,366 (0,040)* *
T1/2 (s) 0,241 (0,171)
VE/VCO2 (ml/kg/min) 0,084 (0,635)*
L1VE/VCO2 [ml/(kg x min)] -0,027 (0,882)!
VCO2pico (ml/kg/min) -0,115 (0,525)*
PAS inicial (mmHg) 0,140 (0,421)*
PAS pico (mmHQ) -0,030 (0,864)*
PAS final (mmHg) -0,054 (0760)*
PAD inicial (mmHg) -0,117 (0,502)2
PAD pico (mmHg) -0,056 (0,749)2
PAD final (mmHg) -0,067 (0,706)2
Poténcia Circulatoria -0,209 (0,229)1

FC: frequéncia cardiaca; Pulso de O2: pulso de oxigénio; %pulso de O2: porcentagem do pulso de oxigénio; VO2pico: consumo maximo
de oxigénio; L1VO2pico: pico do consumo de oxigénio no primeiro limiar anaerébico; TVO2pico: tempo para atingir o consumo maximo
de oxigénio; TLV1: tempo para atingir o primeiro limiar ventilatério; T1/2: Cinética do VO2 na fase de recuperacédo; VE/VCO2: equivalente
ventilatério de gas carbonico; L1VE/VCO2: equivalente ventilatério de gas carbdnico no primeiro limiar anaerébico; VCO2 pico: pico de
producdo e liberagdo do diéxido de carbono; PAS: presséao arterial sistélica; PAD: presséo arterial diastélica.

(*) Correlagao significativa.

(1) Pela Correlagao de Pearson.

(2) Pela Correlagao de Spearman.

Fonte: A autora (2022).
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ANEXO A — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERMNAMBUCO
DEFARTAMENTO DE FISIOTEEAPLA i
dr . nl it} LABORATORIO DE FISIODTERAFLA CARDIOPULMONAR

oo : UFPE

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convidamos o (a) Sr. (a) para participar como voluntério (a) da pesquisa “QUAL A INFLUENCIA DO
INTERNAMENTO HOSPITALAR NA FUNCAO PULMONAR E NA TOLERANCIA AO ESFORCO EM
ADULTOS SOBREVIVENTES A COVID-19?” que esta sob a responsabilidade do (a) pesquisador (a) VIVIANE
WANDERLEY MASTROIANNI, com endereco Avenida Flor de Santana, 115, apartamento 504, Parnamirim, Recife-
Pernambuco, CEP: 52060290, cujo nimero de telefone é (81)994513833, e e-mail: viviane.mastroianni@ufpe.br.
Também participam desta pesquisa os pesquisadores: DANIELLA CUNHA BRANDAO, com telefone:(81)
981359335 e e-mail: daniella.brandao@ufpe.br; MARIA INES REMIGIO DE AGUIAR com telefone: (81) 99954-7557
e e-mail: miremigio@yahoo.com.br; e ARMELE DORNELAS DE ANDRADE com telefone: (81) 987818965 e e-mail
armele.andrade@ufpe.br.

Todas as suas dividas podem ser esclarecidas com o responsavel por esta pesquisa. Apenas quando todos
os esclarecimentos forem dados e vocé concorde com a realizagdo do estudo, pedimos que rubrique as folhas e
assine ao final deste documento, que estd em duas vias. Uma via lhe serd entregue e a outra ficard com o
pesquisador responsavel.

O (a) senhor (a) estara livre para decidir participar ou recusar-se. Caso ndo aceite participar, ndo havera
nenhum problema, desistir € um direito seu, bem como sera possivel retirar o consentimento em qualquer fase da
pesquisa, também sem nenhuma penalidade.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA

Descricédo da pesquisa e esclarecimento da participagéo: Este estudo pretende avaliar a tolerancia ao esforgo,
forca muscular respiratoria e funcdo pulmonar em individuos ap6s acometimento pela COVID-19. Isso ira
proporcionar um melhor tratamento para o senhor (a) e futuros pacientes, caso seja confirmada a existéncia de
repercussdes deixadas pela COVID-19. O estudo acontecera no Laboratorio de Fisioterapia Cardiopulmonar (LACAP),
e 0 paciente deve permanecer em torno de quatro horas no laborat6rio para execugdo de todos os procedimentos da
pesquisa, que sera dividida em etapas. Na primeira etapa, os participantes serdo medidos e pesados, serdo coletados seus
dados clinicos, como pressdo arterial, frequéncia cardiaca e saturagdo periférica de oxigénio, e terdo seus dados pessoais
anotados em uma ficha de avaliacdo. Na etapa seguinte serdo realizados testes respiratorios, no qual o (a) senhor (a) sera
solicitado a executar algumas formas diferentes de respirar (com mais profundidade e com mais forca) a fim de avaliar
a capacidade de seus pulmdes gerar volumes, e também a forca dos seus musculos respiratorios. Os testes descritos sao
a espirometria e a manovacuometria, que serdo realizados sob o acompanhamento de um profissional fisioterapeuta. Por
fim, o (a) senhor (a) também realizard um teste de esteira junto com uma mascara no rosto. Este exame chama-se Teste
de Esforgo Cardiopulmonar e sera realizado por um médico cardiologista apto para realizacdo deste exame, que serve
para avaliar a capacidade do seu coragdo em oxigenar seu corpo durante o exercicio.

Riscos: Quanto aos riscos e desconfortos, o participante pode apresentar fendmenos adversos como nausea,
tontura, palidez, suor intenso, aumento ou diminuigdo da pressdo pds-exercicio, aumento ou diminuicdo dos
batimentos cardiacos por minuto pos exercicio, falta de ar leve ou moderada, fadiga ou dor durante execugao dos
movimentos. Contudo, a fim de minimizar tais efeitos, os individuos s6 executardo as atividades de avaliagéo
guando encontrarem-se estaveis clinicamente e 0s pesquisadores dardo intervalos entre as repeticoes de cada
instrumento avaliativo, evitando assim a sensa¢édo de cansago dos participantes. Um médico cardiologista apto para
a o teste ergoespirométrico estara presente e participara na avaliacdo cardiopulmonar de todos os envolvidos. Ademais,
todos os profissionais presentes estardo aptos para o atendimento emergencial em possiveis
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intercorréncias, pois sdo todos profissionais com formacdo na area de salde com conhecimento em primeiros
socorros e suporte basico de vida. E por fim, o Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar, além de dispor dos
equipamentos e recursos para atendimento pré-hospitalar (cilindros de oxigénio, desfibrilador manual, insumos médico
hospitalares de suporte basico a vida e farmacos correlatos) localiza-se proximo ao Hospital das Clinicas da UFPE, local
apropriado para abordagens de maior complexidade, e que se compromete a receber os pacientes em seu setor de pronto
atendimento (SPA) no caso de eventos adversos.

Beneficios: Os principais beneficios diretos desse estudo estdo em fornecer para os individuos informagdes do seu
estado de saude, que serdo adquiridas através de equipamentos modernos. Além de elucidar algumas questdes
sobre as repercussdes da COVID-19 na fase p6s infeccéo e, assim, se necessrio, tratar alguma possivel sequela
deixada pela doenca. Caso seja encontrada alguma alteracéo nos testes realizados, o participante serd encaminhado
a um médico especialista e serd oferecido tratamento através de um projeto de Telerreabilitagdo ou Reabilitacdo
no Ambulatério P6s-COVID do Hospital das Clinicas de Pernambuco. A presente pesquisa também promovera
melhor compreensdo por parte da comunidade cientifica de como o sistema respiratorio e a capacidade funcional
do individuo se comportam apds o0 acometimento pela doenga em questéo.

Esclarecemos que os participantes dessa pesquisa tém plena liberdade de se recusar a participar do estudo
e que esta decisdo ndo acarretard penalizacdo por parte dos pesquisadores. Todas as informagdes desta pesquisa
serdo confidenciais e serdo divulgadas apenas em eventos ou publicagdes cientificas, ndo havendo identificagdo
dos voluntérios, a ndo ser entre os responsaveis pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre a sua participacao.
Os dados coletados nesta pesquisa ficardo armazenados em arquivos e computadores sob a responsabilidade do
pesquisador orientador DANIELLA CUNHA BRANDAO, no endereco Av. Jorn. Anibal Fernandes, s/n, Cidade
Universitaria, CEP: 50740-560 - Recife — PE, pelo periodo de minimo 5 anos ap6s o término da pesquisa.

Nada lhe seré pago e nem serd cobrado para participar desta pesquisa, pois a aceitacdo é voluntaria, mas
fica também garantida a indenizacdo em casos de danos, comprovadamente decorrentes da participacdo na
pesquisa, conforme decisdo judicial ou extra-judicial. Se houver necessidade, as despesas para a sua participacdo
serdo assumidas pelos pesquisadores (ressarcimento de transporte e alimentacao).

Em caso de duvidas relacionadas aos aspectos éticos deste estudo, o (a) senhor (a) podera consultar o
Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da UFPE no endereco: (Avenida da Engenharia s/n —
1° Andar, sala 4 - Cidade Universitaria, Recife-PE, CEP: 50740-600, Tel.: (81) 2126.8588 — e-mail:
cephumanos.ufpe@ufpe.br).

(assinatura do pesquisador)

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO VOLUNTARIO (A)

Eu, , CPF , abaixo assinado, apds a leitura (ou
a escuta da leitura) deste documento e de ter tido a oportunidade de conversar e ter esclarecido as minhas davidas
com o pesquisador responsavel, concordo em participar do estudo “QUAL A INFLUENCIA DO
INTERNAMENTO HOSPITALAR NA FUNQAO PULMONAR E NA TOLERANCIA AO ESFORCO EM
ADULTOS SOBREVIVENTES A COVID-19?”, como voluntario (a). Fui devidamente informado (a) e
esclarecido (a) pelo(a) pesquisador (a) sobre a pesquisa, 0s procedimentos nela envolvidos, assim como 0s
possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha participacdo. Foi-me garantido que posso retirar o meu
consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade.

Local e data

Assinatura do participante:

Impressao
digital

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa

e 0 aceite do voluntério em participar. (02 testemunhas ndo ligadas & equipe de pesquisadores):
Nome: Nome:

Assinatura: Assinatura:
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