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RESUMO

Introducao: Os sobreviventes da pandemia de COVID-19 precisam lidar com sintomas
incapacitantes que afetam os mais diversos sistemas organicos e que persistem por mais de 3
meses apos a fase aguda da infec¢do, entidade denominada pela Organizacdo Mundial de Satide
como sindrome pds-COVID. Objetivo: Avaliar a influéncia das comorbidades metabdlicas na
intensidade dos sintomas persistentes relatados pelos pacientes e a evolucdo dessas queixas ao
longo do tempo. Métodos: Trata-se de um estudo longitudinal analitico, com 100 individuos
que apresentaram sintomas residuais persistentes apds pelo menos 3 meses da fase aguda da
COVID no periodo de abril de 2022 até abril de 2023. A intensidade dos sintomas foi avaliada
em 2 consultas, com intervalo de, no minimo, 6 meses e, no maximo, 12 meses, nas quais
também foram investigados comorbidades prévias, parametros antropométricos e exames
laboratoriais. Resultados: 76% dos participantes eram mulheres e média geral de idade foi de
54,3 anos. A maioria dos pacientes tiveram quadro leve de infeccdo aguda (53%), ndo
apresentaram reinfeccdo (65%), ja tinham recebido 3 doses de vacina na primeira consulta
(51%). Os sintomas mais prevalentes foram os neuropsiquidtricos, os musculoesqueléticos e a
queda de cabelo. As comorbidades metabdlicas mais prevalentes foram hipertensao arterial,
obesidade e dislipidemia. Houve melhora significativa (p<0,001) para todos os 28 sintomas
avaliados, pelo teste de Wilcoxon. Houve aumento considerdvel de pré-diabéticos e
dislipidémicos apds a infec¢do por COVID. Nao houve associacdo entre o desfecho dos
sintomas residuais e as comorbidades metabdlicas, pelos testes Qui-Quadrado e Exato de Fisher
(p > 0,05). Nao houve associacdo das varidveis reinfeccdo, vacinacao e tempo pods infecgdo
aguda com a evolug¢do dos sintomas residuais. Conclusdo: A intensidade dos sintomas residuais
diminuiu ao longo de 12 meses. Houve aumento importante de prevaléncia de pré-diabetes e de
dislipidemia apés a COVID. As comorbidades metabdlicas isoladamente ndo influenciaram no

desfecho de cada sintoma.

Palavras-chave: COVID longa; comorbidades; fatores de risco; alteragdes metabdlicas.



ABSTRACT

Introduction: Survivors of the COVID-19 pandemic must deal with disabling symptoms that
affect the most diverse organ systems and that persist for more than 3 months after the acute
phase of the infection. These manifestations were called post-COVID syndrome by the World
Health Organization. Objective: This study aimed to evaluate the influence of metabolic
comorbidities on the intensity of persistent symptoms reported by patients and the evolution of
these complaints over time. Methods: This is an analytical longitudinal study, with 100
individuals who presented persistent residual symptoms after at least 3 months of the acute
phase of COVID from april 2022 to april 2023. The intensity of symptoms was assessed in 2
medical appointments, with an interval of at least 6 months and a maximum of 12 months, in
which previous comorbidities, anthropometric parameters and laboratory tests were also
investigated. Results: 76% of participants were women and the overall average age was 54.3
years. The majority of patients had a mild acute infection (53%), did not experience reinfection
(65%), had already received 3 doses of vaccine in the first consultation (51%). The most
prevalent symptoms were neuropsychiatric, musculoskeletal and hair loss. The most prevalent
metabolic comorbidities were hypertension, obesity and dyslipidemia. There was significant
improvement (p<0.001) for all 28 symptoms evaluated, using the Wilcoxon test. There was a
considerable increase in pre-diabetes and dyslipidemics after COVID infection. There was no
association between the outcome of residual symptoms and metabolic comorbidities, using the
Chi-Square and Fisher's Exact tests (p > 0.05). There was no association between the variables
reinfection, vaccination and time after acute infection with the evolution of residual symptoms.
Conclusion: The intensity of residual symptoms decreased over 12 months. There has been a
significant increase in the prevalence of prediabetes and dyslipidemia following COVID
infection. Metabolic comorbidities, in isolation, did not influence the outcome of each

symptom.

Keywords: long COVID; comorbidities; risk factors; metabolic changes.
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1. INTRODUCAO

O novo coronavirus, denominado pelo Comité Internacional de Taxonomia Viral
(ICTV) como novo coronavirus da Sindrome Respiratéria Aguda Grave 2 (SARS-CoV-2) ou
simplesmente COVID-19 (nomeado pela Organizagdo Mundial da Saide - OMS) é um virus
pertencente a familia Coronaviridae, do género beta e causador de Sindrome da Angustia
Respiratéria Aguda (OPAS, 2020). No Brasil, o registro do primeiro caso ocorreu em 26 de
fevereiro de 2020, no estado de Sao Paulo e sdo contabilizados 37.728.415 casos confirmados
e 704.794 6bitos desde sua instalacdo (MINISTERIO DA SAUDE, 2023).

A pandemia de COVID-19, causada pelo virus SARS-CoV-2, emergiu como um dos
maiores desafios globais para a saide publica do século XXI. Enfrentando uma crescente onda
de infec¢Oes, governos e sistemas de satide ao redor do mundo buscaram respostas eficazes para
conter a disseminac¢do do virus e tratar os pacientes afetados. Com o tempo, a medida que uma
proporcdo significativa dos individuos infectados comegou a se recuperar da infec¢do aguda,
observou-se um grupo considerdvel de pacientes apresentando sintomas persistentes, muito
além do periodo de convalescenga esperado. Esse fendmeno foi identificado como a "sindrome
pos-covid" ou "covid longa" (WHO, 2021).

A sindrome pés-covid tem se mostrado uma preocupante realidade para muitos
pacientes que se recuperaram da infec¢io pelo SARS-CoV-2. Caracteriza-se por uma variedade
de sintomas residuais que persistem por pelo menos 12 semanas a meses ap0s a infeccdo. Dentre
as sequelas mais prevalentes dessa sindrome, destacam-se a fadiga persistente, as dificuldades
respiratorias, as dores osteomusculares, além de sintomas neurolégicos e psicoldgicos.
Ademais, estudos t€ém apontado para alteragdes enddcrino-metabdlicas em pacientes com
sindrome pds-covid, como desregulacdo hormonal, resisténcia a insulina e disfuncio
tireoidiana, o que pode ter implicagdes significativas para a sadde desses individuos
(GIACAGLIA, 2020).

O tempo de recuperacao da doenca, consoante a OMS, é determinado de acordo com a
intensidade do quadro apresentado, com média de duas semanas em quadros leves e de trés a
seis semanas em casos graves. No entanto, as alteragdes apds o quadro costumam se estender
por meses, € esse conjunto de sintomas pds-covid ainda € pouco compreendido, tendo novas
pesquisas indicando alteracdes enddcrinas, respiratorias e cardiovasculares, além de distirbios
metabdlicos (GIACAGLIA, 2020).

A partir desse contexto, avaliar a relagdo entre sindrome pds-covid e alteracdes
enddcrino-metabolicas e sequelas deixadas pela infeccio do novo coronavirus é de suma

importancia para se compreender melhor a relagdo entre as alteracdes metabdlicas e a interacdo
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antigeno-hospedeiro, de forma a oferecer o melhor planejamento de condutas e melhorar o

progndstico dos pacientes.

1.1. OBJETIVO GERAL

Analisar a evolucdo dos sintomas residuais e sua relacio com comorbidades em

pacientes com sindrome pés-covid-19.

1.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Verificar a prevaléncia dos sintomas associados a sindrome p6s-covid.

e Verificar a prevaléncia de alteracdes enddcrino-metabdlicas em pessoas com a sindrome
pos-covid.

e Identificar fatores de risco associados a sindrome pds-covid.

e Avaliar a relagdo do quadro clinico da infec¢do aguda com a sindrome pds-covid.

e Verificar a influéncia da vacina¢ao na manifestagdo de sintomas da sindrome pds-covid

e Avaliar a evolucdo da intensidade dos sintomas residuais ao longo do tempo.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1.EPIDEMIOLOGIA

Um estudo observacional de coorte de 38 hospitais em Michigan (EUA), avaliou os
resultados de 1.250 pacientes que receberam alta 60 dias ap6s o quadro de infeccdo pela covid,
por meio de entrevistas telefonicas que objetivaram coletar dados sobre os possiveis desfechos
a partir da alta hospitalar. Dos 488 pacientes que completaram a pesquisa por telefone no
estudo, 32,6% dos pacientes relataram sintomas persistentes, incluindo 18,9% com sintomas
novos ou agravados. A dispneia ao subir escadas (22,9%) foi a mais relatada, enquanto outros
sintomas incluiam tosse (15,4%) e perda persistente do paladar e/ou olfato (13,1%) (CHOPRA
et al, 2021).

Outro estudo denominado estudo chinés pds-agudo da COVID-19, também de coorte
prospectivo e realizado em Wuhan, ber¢o da pandemia da covid-19, observou as consequéncias
a longo prazo da doenca por meio de uma avaliacdo pessoal que abrangeu 1.733 pacientes apds
6 meses desde o inicio dos sintomas. O estudo utilizou questiondrios de pesquisa, exame fisico,
testes de caminhada de 6 minutos (TC6) e exames de sangue e, em casos selecionados, testes
de funcdo pulmonar (TFPs), tomografia computadorizada de térax de alta resolugcdo e
ultrassonografia para avalia¢do da sindrome pds-covid. A maioria dos pacientes (76%) relatou
pelo menos um sintoma. Semelhante a outros estudos, fadiga/fraqueza muscular foi o sintoma
mais relatado (63%), seguido de dificuldades para dormir (26%) e ansiedade/depressao (23%)
(HUANG et al, 2021).

De acordo com Nalbandia et al (2021), evidéncias cientificas e clinicas estdo evoluindo
sobre os efeitos subagudos e de longo prazo do COVID-19, que podem afetar varios sistemas
e orgdos. Relatos iniciais sugerem efeitos residuais da infec¢do por SARS-CoV-2, como fadiga,
dispneia, dor tordcica, distirbios cognitivos, artralgia e declinio na qualidade de vida.
Entretanto, enquanto outras comorbidades, como diabetes, obesidade, doenca cardiovascular
ou renal cronica, cancer e transplante de 6rgdos, sdo determinantes bem reconhecidos de
aumento da gravidade e mortalidade relacionada ao COVID-19 agudo, sua associa¢do com a

sindrome pds-covid naqueles que se recuperaram ainda precisam ser determinados.

2.2. NOVO CORONAVIRUS (SARS-CoV-2)

O Novo Coronavirus, também conhecido como SARS-CoV-2, é um virus pertencente a
familia dos coronavirus, que foram identificados pela primeira vez em seres humanos em
dezembro de 2019 na cidade de Wuhan, na China. Essa doenga provocada pelo virus foi

denominada COVID-19, que significa "Coronavirus Disease 2019" (OPAS, 2020). Os
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coronavirus sdo uma familia de virus que podem causar doencas em humanos e em animais.
Em sua maioria, eles costumam causar infec¢des respiratorias leves, como resfriados comuns.
No entanto, 0 SARS-CoV-2 é uma varia¢do particularmente preocupante, pois tem potencial
para causar infeccdes graves nos pulmdes e até levar a sindrome respiratéria aguda grave
(SARS) (LAUXMANN et al, 2020).

A transmissdo do novo coronavirus ocorre principalmente através de goticulas
respiratorias liberadas quando uma pessoa infectada tosse, espirra, fala ou respira. Essas
goticulas podem ser inaladas por pessoas proximas ou depositadas em superficies, onde podem
permanecer ativas por varios dias, dependendo das condi¢des ambientais (HUANG C. et al,
2019). A sintomatologia da COVID-19 pode variar de leve a grave e incluir febre, tosse seca,
fadiga, dores musculares, perda de paladar e olfato, dificuldade respiratéria e em casos mais
graves, pneumonia, sindrome do desconforto respiratério agudo e faléncia multipla de 6rgaos,
podendo levar a morte (HUANG C. et al, 2019).

Devido a répida propagacdo e gravidade da doenca, a Organizacdo Mundial da Satdde
(OMS) declarou uma pandemia de COVID-19 em marco de 2020, refletindo a disseminacao
global do virus e a necessidade de medidas abrangentes para conté-lo. Para controlar a
dissemina¢do do SARS-CoV-2 e reduzir a morbidade e mortalidade associadas a COVID-19,
intervengdes de satde publica foram implementadas em todo o mundo. Isso inclui medidas
como o uso de mdscaras, o distanciamento social, a lavagem frequente das maos, o isolamento
de casos suspeitos e confirmados, bem como o rastreamento de contatos para identificar e isolar

possiveis exposi¢coes (WHO, 2019).

2.3.QUADRO CLINICO DA INFECCAO PELO COVID-19

E importante notar que o quadro clinico da COVID-19 pode ser muito varidvel e, em
alguns casos, os sintomas podem ser atipicos ou incomuns, o que torna o diagndstico desafiador.
Além disso, algumas pessoas podem ser assintomadticas ou apresentar sintomas muito leves,
mas ainda tém a capacidade de transmitir o virus para outras pessoas, o que dificulta o controle
da disseminacao da doenca.

Em grupos mais vulnerdveis, como idosos e pessoas com condigdes médicas
preexistentes, a COVID-19 pode levar a complicagdes mais graves, como pneumonia viral,
sindrome do desconforto respiratdrio agudo (SDRA) e até mesmo faléncia multipla de 6rgaos.
A idade avancada e a presenca de doencas cronicas, como diabetes, doencas cardiovasculares
e doengas respiratdrias, aumentam o risco de evolucdo desfavordvel da doenca (SANTOS et al,

2023).
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De acordo com Lima (2020), acerca do Protocolo de Manejo Clinico para o Novo
Coronavirus, publicado pelo Ministério da Saide, em fevereiro do mesmo ano da publicagdo,
na avaliacdo dos primeiros 99 pacientes internados com pneumonia e diagndstico laboratorial
de COVID-19 no hospital de Wuhan, pode-se observar uma maior taxa de hospitalizagdo em
individuos maiores de 50 anos e do sexo masculino. Os principais sintomas foram: febre (83%),
tosse (82%), dispneia (31%), mialgia (11%), confusdo mental (9%), cefaleia (8%), dor de
garganta (5%), rinorreia (4%), dor tordcica (2%), diarreia (2%) e nduseas e vomitos (1%).
Também houve registros de linfopenia em outro estudo realizado com 41 pacientes
diagnosticados com COVID-19.

Além dos sintomas respiratérios, a COVID-19 também pode afetar outros sistemas do
corpo, e ha relatos de sintomas gastrointestinais, como nduseas, vomitos e diarreia, bem como
manifestacdes neurologicas e cardiovasculares em alguns pacientes (CARFI et al, 2020).

O quadro clinico da COVID-19 varia desde casos leves com sintomas semelhantes aos
de um resfriado até casos graves com complicacdes respiratorias e potencial risco de vida.
Entende-se, portanto, que conscientizagdo sobre os sintomas € o acesso rapido a assisténcia

médica adequada sdo fundamentais para o controle da doencga e para proteger a satide publica.

2.4. TRATAMENTO DA INFECCAO AGUDA

O tratamento da infec¢do aguda da COVID-19 € um desafio complexo € em constante
evolucdo, a medida que novas pesquisas e evidéncias emergem. Atualmente, ndo hd um
tratamento especifico que cure completamente a COVID-19, mas existem abordagens
terap€uticas para aliviar os sintomas, reduzir a gravidade da doenca e melhorar a recuperacdo
dos pacientes (DIAS et al, 2020). As terapias em pesquisa incluem novos e antigos agentes
disponiveis, sendo pesquisados em ensaios clinicos ou por meio de uso compassivo. No entanto
medidas gerais podem ser aplicadas, como:

- Tratamento de suporte: Para casos leves e moderados, o tratamento envolve
principalmente cuidados de suporte. Isso inclui repouso adequado, hidratacdo adequada e uso
de medicamentos para aliviar os sintomas, como antitérmicos para reduzir a febre e
medicamentos para aliviar dores e desconfortos. Além disso, € importante monitorar os sinais
vitais e a oxigenagdo em pacientes com sintomas respiratorios.

- Oxigenoterapia: Em casos mais graves, quando ha dificuldade respiratoria, a
oxigenoterapia € utilizada para fornecer oxigénio suplementar ao paciente, garantindo uma

oxigenacao adequada dos tecidos.
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- Ventilacdo mecénica: Em situagdes extremas de insuficiéncia respiratdria, pode ser
necessdrio o uso de ventilacdo mecanica invasiva, onde o paciente € conectado a um respirador
para auxiliar na respiracao.

- Corticosteroides: Estudos clinicos demonstraram que o uso de corticosteroides, como
a dexametasona, em pacientes com COVID-19 grave reduz significativamente a mortalidade.
Esses medicamentos ajudam a modular a resposta inflamatéria exagerada que pode ocorrer em
casos mais severos. E indicado em casos graves e com nivel de evidéncias baixo (ARABI et al,
2020; NATIONAL INSTITUTE OF HEALTH, 2023)

- Antivirais: Alguns antivirais t€ém sido utilizados no tratamento da COVID-19 para
tentar inibir a replicacdo do virus e reduzir a carga viral. Exemplos incluem o Remdesivir, que
tem mostrado beneficios em pacientes hospitalizados com COVID-19, e o Paxlovid
(nirmatrelvir + ritonavir), recentemente aprovado pelo FDA para uso em pacientes nao
hospitalizados, baseado nos dados clinicos dos ensaios clinicos randomizados EPIC-HR e
EPIC-SR (BARLOW et al, 2020; HAMMOND et al, 2022).

- Terapias com anticorpos monoclonais: Essas terapias envolvem a administracdo de
anticorpos monoclonais especificos para o SARS-CoV-2 com o objetivo de neutralizar o virus
e reduzir a gravidade da doenca. Algumas dessas terapias tém sido autorizadas para uso

emergencial em casos selecionados (HWANG et al, 2022).

2.5. SINDROME POS-COVID

A COVID de longa duragdo ¢ definida como “sinais e sintomas que se desenvolvem
durante ou geralmente nos primeiros trés meses apds historia confirmada ou provavel de
infeccdo pelo SARS-CoV-2, com sintomas que duram pelo menos dois meses e que nao podem
ser explicados por um diagndstico alternativo” (WHO, 2021).

As manifestagdes podem se desenvolver logo apds a recuperagdo provocada pela
infeccdo aguda da COVID-19 como um novo quadro de sintomas ou podem persistir desde a
infeccdo inicial, e geralmente cursam com impacto funcional didrio desses individuos. Em
outras palavras, a definicdo de COVID longa parte da premissa da existéncia de relacdo
temporal entre o inicio dos sintomas e a COVID-19, sendo que os sintomas devem surgir
durante a infeccdo ou logo depois, ndo sendo incluidos sintomas anteriores a infeccdo
(FERNANDEZ DE-LAS-PENAS et al, 2021).

Embora essas alteragdes sejam relatadas principalmente em sobreviventes de doenca

grave e critica, os efeitos duradouros também ocorrem em individuos com infec¢do leve que

nao necessitam de hospitalizagdo. No entanto, ainda ndo foi estabelecido como sexo, género,
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idade, etnia, condi¢des de saide subjacentes, dose viral ou progressio da COVID-19 afetam
significativamente o risco de desenvolver efeitos a longo prazo da COVID-19.

A COVID-19 LONGA ou SINDROME POS-COVID §é caracterizada por sinais e
sintomas que surgem durante ou apds a infeccao pelo COVID-19 e continuam apds 12 semanas
e ndo podem ser explicados por outro diagnéstico (NICE, 2022). Estima-se que 80% dos
pacientes recuperados da SARS-CoV-2 possam apresentar um ou mais sintomas a longo prazo
depois do contato com o virus. Sendo que os cinco sintomas mais comuns apresentados na
meta-andlise foram fadiga (58%), dor de cabeca (44%), distdrbio de atengdo (27%), queda de
cabelo (25%) e dispneia (24%) (LOPEZ-LEON et al, 2021).

Com relagdo a sindrome pds-COVID, testes comprobatdrios da infeccdo podem ser
positivos ou negativos, devido ao tempo decorrido para a testagem, ndo sendo pré-requisito
para sua defini¢do. Vale frisar que os pacientes acometidos pela COVID longa sdo divididos
em dois grupos: (1) pacientes que apresentaram formas leves a severas da doenga, sendo
atrelado as sequelas a interacdo do virus com o hospedeiro. As pessoas podem apresentar
sintomas prolongados como fadiga, fraqueza, dificuldades de concentracdo e afins, sdo
sintomas leves, mas que tém impacto direto na qualidade de vida; e (2) pacientes que precisaram
de ventilacdo mecanica, sendo que nesses casos as sequelas ocorrem principalmente pela
relacdo entre a doenca grave com os tratamentos utilizados para dar suporte a vida, com essas

consequéncias sendo muito mais impactantes, persistentes e debilitantes para os pacientes.

2.6. FISIOPATOLOGIA DOS SINTOMAS POR SISTEMAS

De acordo com Huang J, et al. (2020), os virus da familia coronavirus possuem uma
proteina denominada “proteina S” ou Spike, que ¢ a responsavel pela comunicacdo das células
virais com as células do hospedeiro. A distribui¢ao dos receptores da ECA 2 ocorre amplamente
nos mais variados tecidos e 6rgaos, sendo principalmente encontrados nos pulmdes e rins.
Nesses locais, essas células possuem uma alta expressdo da ECA2 e reconhecem a proteina S

do virus, permitindo o inicio da infecc¢ao.

2.6.1. Trato respiratorio
A COVID-19 € causada pelo virus SARS-CoV-2, que tem uma afinidade particular

pelos receptores ACE2 (enzima conversora de angiotensina 2) encontrados nas células do trato
respiratério. Quando uma pessoa € infectada pelo virus, ele se liga aos receptores ACE2 nas
células do nariz, da garganta e das vias aéreas superiores, levando a infeccdo do trato

respiratdrio alto (LU et al. 2020).
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A fisiopatologia dos sintomas da COVID-19 no trato respiratdrio alto envolve varias
etapas: (1) Entrada do virus: Apds a exposi¢do ao virus, o SARS-CoV-2 entra nas células do
trato respiratério alto, especialmente as células epiteliais que revestem o nariz, a garganta e a
faringe, através da ligacdo aos receptores ACE2; (2) Replicacdo viral: Dentro das células
infectadas, o virus comeca a se replicar, produzindo cépias de si mesmo. A replicacdo viral leva
a destrui¢do das células hospedeiras, causando danos ao revestimento do trato respiratdrio e
desencadeando uma resposta inflamatoria; (3) Inflamagao: A replicacdo viral e a destrui¢ao das
células hospedeiras desencadeiam uma resposta inflamatéria no trato respiratério. A liberacao
de citocinas inflamatorias, como a interleucina-6 (IL-6) e a interleucina-1 beta (IL-1B), leva a
um processo inflamatdrio excessivo, conhecido como "tempestade de citocinas". Essa resposta
inflamatoria desregulada pode causar danos adicionais as células e tecidos, contribuindo para a
gravidade da doencga; (4) Resposta imune: O sistema imunoldgico do hospedeiro também
responde a infecc¢do viral, recrutando células do sistema imunoldgico para combater o virus. No
entanto, em alguns casos, a resposta imune pode se tornar descontrolada, levando a uma
resposta inflamatoria exacerbada que pode danificar os tecidos sauddveis (YAO et al, 2020).

Os sintomas da COVID-19 no trato respiratorio alto sdo principalmente relacionados a
inflamacdo e ao dano celular. Isso pode incluir: (1) Congestdao nasal: Devido ao inchago e
inflamacdo das membranas nasais, a pessoa pode experimentar congestdo nasal, coriza,
anosmia e ageusia. (2) Dor de garganta: A inflamacgdo das células da garganta pode causar dor
e irritacdo na regido; (3) Tosse: A inflamag@o das vias aéreas superiores pode desencadear uma
tosse seca e irritativa. (4) Dificuldade respiratéria: Em alguns casos, a inflamacao e o inchaco
do trato respiratdrio alto podem se estender para as vias aéreas inferiores, causando dificuldade
respiratdria.

E importante notar que, em alguns pacientes, a infec¢io do trato respiratério alto pode
se espalhar para as vias aéreas inferiores e levar a uma pneumonia viral mais grave, exigindo

tratamento hospitalar e suporte respiratdrio.

2.6.2. Sistema cardiovascular
A infecc¢do pelo coronavirus SARS-CoV-2 pode afetar o sistema cardiovascular de

vdarias maneiras. Primeiramente, o virus entra nas células hospedeiras através da interacao entre
a proteina spike do SARS-CoV-2 e o receptor ACE2 presente na superficie das células,
incluindo células endoteliais e cardiomidcitos. Essa interacdo pode levar a disfun¢ao endotelial,

inflamacdo vascular e aumento da permeabilidade vascular (LIMA et al, 2020)
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Em segundo lugar, a resposta imune do hospedeiro a infecc¢io viral pode desencadear
uma tempestade de citocinas, caracterizada por uma liberagdo excessiva de mediadores
inflamatérios, como IL-6, TNF-a e IL-1P. Essa resposta inflamatoéria sistémica pode danificar
o tecido cardiaco e levar a complica¢des cardiovasculares, como miocardite, disfuncao
ventricular, arritmias e até mesmo insuficiéncia cardiaca. Além disso, a formac¢do de codgulos
sanguineos (trombose) também € uma preocupagdo significativa, pois a COVID-19 esta

associada a um maior risco de eventos tromboembdlicos, como trombose venosa profunda e

embolia pulmonar (GUO et al, 2020)

2.6.3. Sistemas osteoarticular e muscular
A fisiopatologia envolvida no sistema osteoarticular e muscular na COVID-19 € uma

drea em desenvolvimento continuo de pesquisa. Embora inicialmente a doencga tenha sido
caracterizada principalmente como uma infec¢do respiratoria, evidéncias emergentes sugerem
que o virus SARS-CoV-2 também pode afetar o sistema musculoesquelético. Estudos indicam
que a infeccao pelo virus pode levar a uma resposta inflamatéria sistémica desregulada, a qual
pode afetar negativamente as articulacdes e musculos. A inflamacdo cronica e a producao
excessiva de citocinas pré-inflamatérias, como IL-6 e TNF-a, podem resultar em danos nas
células musculares e no tecido conjuntivo, contribuindo para a mialgia (dor muscular) e
artralgia (dor nas articulacdes) observadas em alguns pacientes com COVID-19 (SERNA-
TREJOS, et al. 2023)

Além disso, a imobilidade prolongada durante a hospitalizacdo pode levar a perda de
massa muscular, fraqueza muscular e redu¢do da densidade mineral 6ssea. Esses efeitos podem
ser especialmente significativos em pacientes gravemente enfermos que necessitam de
ventilacdo mecanica e cuidados intensivos. Ademais, a inflamacdo sist€mica pode contribuir
para o desenvolvimento de complica¢des, como trombose venosa profunda, que também podem
afetar negativamente o sistema musculoesquelético. Embora mais pesquisas sejam necessdrias
para uma compreensdo abrangente da fisiopatologia, o reconhecimento da interagdo entre a
COVID-19 e o sistema osteoarticular e muscular é crucial para o desenvolvimento de
estratégias de tratamento e reabilitacdo adequadas para pacientes afetados pela doencga

(SERNA-TREIJOS, et al. 2023).

2.6.4. Sistema nervoso
O entendimento envolvido na interacdo entre a covid e o sistema nervoso ainda esté

sendo amplamente construido, mas existem evidéncias crescentes de que o virus SARS-CoV-2

pode causar danos neurolégicos diretos e indiretos (PAPA et al, 2020; PLEASURE et al, 2020).
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Através de estudos de autdpsia e andlises cerebrais, foi observada a presenca do virus
no tecido cerebral, sugerindo que o SARS-CoV-2 pode invadir o sistema nervoso central. Além
disso, a resposta imune desregulada e a liberacdo de citocinas inflamatérias em resposta a
infec¢do podem desempenhar um papel importante no dano neural observado. De acordo com
Li Y, et al. (2004) e por Bohmwald K, et al. (2018), a inflamacdo excessiva pode levar a uma
condi¢do conhecida como "tempestade de citocinas", que pode causar danos aos neurdnios € as
células da barreira hematoencefdlica. Esses mecanismos podem explicar a ocorréncia de
sintomas neuroldgicos variados em pacientes com COVID-19, como perda de olfato e paladar,
dores de cabeca, confusdo mental e até complicacdes neurolégicas graves, como AVC e
encefalite.

Além disso, a COVID-19 também pode ter um impacto no sistema nervoso periférico,
como o sistema nervoso autdonomo. A ativacdo prolongada do sistema nervoso simpatico em
resposta a infeccdo pode resultar em desregulacdo cardiovascular, incluindo arritmias e
aumento do risco de eventos cardiovasculares. As alteragdes nos receptores ACE2, que sdo
expressos no sistema nervoso, podem contribuir para a disfun¢do neural e vascular observada
em pacientes com COVID-19.

Figueiredo R, et al. (2020) publicaram o caso de uma paciente de 35 anos, primigesta,
no ultimo trimestre da gravidez, que se apresentou ao departamento de emergéncia obstétrica
com desvio progressivo da rima labial esquerda, com dois dias de evolu¢do. A paciente nao
apresentou outro sintoma associado a paralisia facial e seu teste foi positivo para COVID-19.
A associacdo entre a paralisia e a infeccdo pelo SARS-CoV-2 se d4 em decorréncia da ja
conhecida caracteristica neurotrépica do virus. A porcentagem de pacientes infectados que

apresentaram alteracdes neuroldgicas periféricas foi de 8,9%.

2.6.5. Metabolismo
Estudos t€ém demonstrado que o virus SARS-CoV-2 utiliza o receptor ACE2 para entrar

nas células, e esse receptor estd amplamente distribuido em varios tecidos, incluindo os tecidos
metabdlicos, como o tecido adiposo e o figado. A infec¢do pelo virus pode levar a disfuncao
metabolica, incluindo a regulacdo prejudicada da glicose e do metabolismo lipidico. A
inflamacdo sistémica, desencadeada pela resposta imunoldgica do hospedeiro a infec¢do, pode
levar a resisténcia a insulina e ao agravamento da diabetes em pacientes com predisposicao
(GUOQ et al, 2020).

Além disso, a COVID-19 também pode ter impacto nos sistemas respiratério e

cardiovascular, afetando indiretamente o metabolismo. A reducdo da capacidade pulmonar
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devido a pneumonia e inflamacao nos pulmdes pode afetar a captacdo de oxigénio e a producao
de energia nas células, levando a fadiga e a reducdo da atividade fisica, o que pode agravar
ainda mais a regulacdo metabdlica (LU et al, 2019). Os pacientes gravemente enfermos que
requerem ventilagdo mecanica e cuidados intensivos podem apresentar um maior risco de
desnutri¢do e perda muscular, afetando negativamente o metabolismo.

Vale lembrar que a COVID-19 ndo pode ser considerada uma doenga primariamente
metabdlica, mas o controle glicémico, o perfil lipidico, o controle da pressao arterial e de outros
parametros metabdlicos pode ser util como uma abordagem especifica para prevenir e melhorar
os efeitos pontuais e agudos do virus, dificultando o acesso as células e diminuindo suas

respostas inflamatérias (BORNSTEIN, 2020).

2.6.6. Trato gastrointestinal
O estudo proposto por Yawen Zhang et al (2021) mostrou que o virus SARS-CoV-2

pode ser detectado em amostras de fezes de pacientes infectados, sugerindo que o trato
gastrointestinal pode ser um local de replicagdo viral. O receptor ACE2, que é o principal
receptor pelo qual o virus entra nas células, estd amplamente expresso nos mais variados
sistemas organicos, incluindo as células do trato gastrointestinal, tendo sido demonstrado
também no ileo e no coélon. A infeccdo pode levar a inflamacdo do revestimento do trato
gastrointestinal, resultando em sintomas como nduseas, vomitos, diarreia e dor abdominal.
Além disso, a resposta inflamatdria sist€mica associada a infec¢do pode causar alteracdes na
microbiota intestinal, que desempenha um papel crucial na saide digestiva e imunoldgica. Essas
alteracoes podem ter implicacdes para a saude do trato gastrointestinal e podem estar
relacionadas a sintomas gastrointestinais persistentes em alguns pacientes recuperados da

COVID-19 (ZHANG et al, 2020).

2.6.7. Pele e anexos
As lesdes cutaneas associadas a COVID-19 variam desde erup¢des maculopapulares

(manchas e protuberancias vermelhas) até eritema pérnio (também conhecido como "dedos de
COVID" ou "pés de COVID"). Acredita-se que essas manifestagdes cutaneas ocorram devido
a uma resposta inflamatéria do organismo ao virus. O SARS-CoV-2 pode infectar células da
pele e, além disso, a resposta imunoldgica do hospedeiro ao virus pode levar a liberagao de
citocinas e outros mediadores inflamatérios que afetam a pele. E importante ressaltar que as
manifestacdes cutaneas podem ocorrer em diferentes estdgios da doenga e variam amplamente
entre os pacientes. Portanto, a pele pode servir como um importante marcador clinico para

ajudar na deteccio precoce e no diagndstico da COVID-19 (GALVAN CASAS C. et al, 2020).
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2.6.8. Sintomas psiquiatricos
A relagdo entre a COVID-19 e o sistema psiquidtrico € complexa e ainda estd sendo

investigada. Estudos t€m relatado que a infec¢do pelo SARS-CoV-2 pode estar associada a
sintomas neuropsiquidtricos, incluindo ansiedade, depressdo, confusdo, delirio e alteragdes de
comportamento. Acredita-se que esses sintomas possam ocorrer como resultado direto do virus
infectando o sistema nervoso central, levando a danos neurais e inflamacdo cerebral. Além
disso, a resposta imunoldgica desregulada e a liberacdo de citocinas inflamatérias podem
desempenhar um papel no desenvolvimento de sintomas psiquidtricos em alguns pacientes com
COVID-19. A hospitalizagdo, o isolamento social e o medo da doenca também podem
contribuir para o agravamento dos sintomas psiquidtricos em pacientes afetados

(VARATHARAIJ A. et al, 2020).

2.7. TRATAMENTO DA SINDROME POS-COVID-19
A sindrome p6s-COVID, também conhecida como COVID longa ou COVID

persistente, € uma condicdo complexa e variada que requer uma abordagem multidisciplinar de
tratamento. Até 0 momento, nao hd um tratamento especifico para essa sindrome, € 0 manejo
dos sintomas € focado nas necessidades individuais de cada paciente. O tratamento geralmente
envolve uma combinacdo de abordagens, incluindo terapia medicamentosa para o controle de
sintomas como dor, fadiga e disturbios respiratérios. Além disso, a reabilitagdo pulmonar, a
terapia fisica e a terapia ocupacional tém sido utilizadas para auxiliar os pacientes na
recuperagdo da capacidade funcional. Abordagens de suporte psicossocial também sdo
essenciais para lidar com os sintomas neuropsiquidtricos, como ansiedade e depressdo, que
muitos pacientes podem experimentar.

Um artigo publicado na "Nature Reviews Disease Primers" em 2021, intitulado
"Characterizing Long COVID in an International Cohort: 7 Months of Symptoms and Their
Impact”, destaca a diversidade dos sintomas p6s-COVID e a necessidade de uma abordagem
multidisciplinar para o tratamento. Ele enfatiza que ndo existe uma unica intervengdo
terapéutica padronizada para todos os pacientes, € o manejo dos sintomas deve ser
personalizado com base nas necessidades e condi¢des individuais de cada pessoa. As
abordagens de tratamento podem evoluir a medida que mais pesquisas sdo realizadas para

entender melhor essa sindrome e seus mecanismos subjacentes.
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3. METODOLOGIA

3.1.TTPO DE ESTUDO

Foi realizado um estudo longitudinal analitico, ao longo de 12 meses (abril de 2022 a
abril de 2023), avaliando a evolugao dos sintomas residuais da covid-19, em forma de sindrome
pos-covid longa (acima de 12 semanas), relacionada a gravidade do quadro clinico da infec¢do
por covid e a presenca de comorbidades prévias ou ao desenvolvimento dessas comorbidades

apds a covid-19.

4.2 AMBIENTE DE PESQUISA
Ambulatério de Endocrinologia voltado para Sindrome p6s-COVID-19 do Nucleo de

Medicina Tropical da Universidade Federal do Pard, em Belém, Para.

4.3 POPULACAO DE ESTUDO

A populacdo do estudo foi composta por pacientes de ambos os sexos, maiores de 18
anos, residentes de Belém e regido metropolitana, que apresentaram sintomas que ndo puderam

ser atribuidos a outras causas que nao a Covid-19 longa.

4.4 AMOSTRA, CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

A amostra foi composta por 200 pacientes atendidos no ambulatério de Endocrinologia
voltado para Sindrome p6s-COVID-19 do Nucleo de Medicina Tropical da Universidade
Federal do Pard desde abril de 2022 até abril de 2023, que foram convidados a participar da
pesquisa. Entretanto, com base nos critérios de inclusdo e exclusdo, dos 200, apenas 100
pacientes foram selecionados.

Os critérios de inclusdo foram: pacientes acometidos pela COVID-19, com teste
positivo que confirmasse o diagndstico da doenga e que apresentassem algum sintoma, sequela
ou alteracdo organica funcional relacionados a infec¢do pela COVID-19, que persistiram ap0ds
12 semanas do quadro agudo da infec¢do e cuja sintomatologia ndo pdde ser relacionada a
outros diagndsticos, caracterizando assim a sindrome pds-covid, os quais foram atendidos
regularmente no Nicleo de Medicina Tropical da Universidade Federal do Para (UFPA), em
Belém — Pard, e que aceitaram, por meio de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, fazer
parte da pesquisa.

Os critérios de exclusdo foram: pacientes que estivessem em quadro ativo de infeccao
por COVID-19 ou que ndo apresentassem nenhum sintoma residual pds-covid, que nao

informaram, no momento da consulta médica, todos os dados necessérios para o preenchimento
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do formuldrio padronizado da pesquisa, e que tiveram nimero inferior ao de 2 consultas ao

longo do periodo de 12 meses em que o projeto foi executado.

4.5 COLETA DE DADOS

Os dados clinicos dos pacientes foram obtidos por meio de formulédrio padronizado a
partir de entrevista durante consulta ambulatorial.

No formulédrio, foram colhidas informagdes sociodemograficas (idade, raga),
antropométricas (altura em metros, peso em quilogramas, IMC, pressdo arterial em mmHg e 2
medidas de circunferéncia abdominal em centimetros), laboratoriais (dosagens de HbA1C em
porcentagem, glicemia de jejum, colesterol total, LDL colesterol, HDL colesterol e
triglicerideos em mg/dl, realizadas no Laboratorio de Andlises Clinicas do Nucleo de Medicina
Tropical), epidemioldgicas (data da infec¢do por covid, quantidade e tempo de duracdo dos
sintomas na infeccdo aguda, gravidade da infeccdo aguda, necessidade de internagao em UTI
ou enfermaria, nimero de infeccdes agudas, se infeccdo antes ou apds vacinacdo, doses de
vacina recebidas, sintomas residuais pos-infec¢do). A gravidade da infec¢do foi definida de
acordo com a classificacdo do Ministério da Satde em assintomatica, leve, moderada, grave e
critica (BRASIL, 2021).

Além disso, foram colhidas informagdes a respeito das comorbidades metabdlicas
prévias a infeccdo por covid (hipertensdo arterial, diabetes mellitus, diabetes gestacional,
doenca hepdtica gordurosa nao alcodlica, doenga cardiovascular, acidente vascular encefélico,
hipotireoidismo, obesidade, sindrome dos ovérios policisticos) e hébitos de vida, como
realizacdo de exercicio fisico regular — 150 minutos de atividade moderada por semana
(BRASIL, 2021) — e tabagismo.

Os sintomas residuais foram avaliados, de forma longitudinal, na primeira consulta e na
consulta de retorno com intervalo interconsultas de, no minimo, 6 meses e, no maximo 12
meses, totalizando 2 consultas. Durante cada consulta, foi solicitado ao paciente que
classificasse a intensidade do sintoma em nota numérica em uma escala de 0 a 10 (0: ndo tem
mais o sintoma. Quanto mais proximo de 10, mais frequente e/ou limitante € o sintoma),

semelhante a escala de avaliagdo sugerida por Raavendran et al (2021) (Figura 1).

Owverall improvement In symptorms

Figura 1. Escala de avaliacdo do status p6s-COVID.
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Os pacientes foram classificados quanto 2 presenca (SIM) ou auséncia (NAO) de
dislipidemia, com base nos resultados alterados das dosagens do perfil lipidico
(hipercolesterolemia isolada — LDL > 100 mg/dL — ou hipertrigliceridemia isolada —
triglicerideos > 150 mg/dL — ou hiperlipidemia mista ou hipolipidemia — HDL < 40 mg/dL em
homens e < 50 mg/dL em mulheres), sendo essas defini¢des baseadas na Atualizacdo da Diretriz
Brasileira de Dislipidemias e Preven¢do da Aterosclerose (FALUD et al, 2017).

Foram ainda classificados quanto ao perfil de tolerancia a glicose em diabéticos antes
do COVID (pacientes que j4 tinham diagndstico prévio e faziam uso de hipoglicemiantes orais
ou insulinoterapia); diabéticos ap6és o COVID (primeira situagdo de glicemia de jejum > 126
mg/dL, glicemia aleatoria > 200 mg/dL ou HbAlc > 6,5% desde a infec¢do por COVID-19),
pré-diabéticos apds o COVID (primeira situacdo de glicemia de jejum entre 100 e 125 mg/dL
ou HbAlc entre 5,7 e 6,4% desde a infec¢do por COVID-19) ou normoglicemia (glicemia de
jejum < 100 mg/dL ou HbAlc < 5,7%) de acordo com os critérios da Sociedade Brasileira de
Diabetes (COBAS et al, 2022).

Por fim, o indice de massa corporal (IMC) foi calculado pela relacao entre o peso em
quilogramas e o quadrado da altura em metros e considerado normal de 18,5 a 24,9 Kg/m2,
sobrepeso de 25,0 a 29,9 Kg/m2 e obesidade > 30,0, de acordo com os critérios da Organizagao
Mundial da Saidde (2000). A circunferéncia abdominal (CA) foi medida com fita métrica
posicionada no ponto médio entre a espinha iliaca anterossuperior e o rebordo costal, tendo sido
obtidas duas medidas, uma em cada consulta, com intervalo de 6 meses. Ao longo desse
periodo, todos os pacientes passaram em 2 consultas com a Nutricao, também no ambulatério
do NMT no intervalo de 6 meses, nas quais realizaram exame de bioimpedancia e receberam
orientagdes quanto a dieta adequada as suas necessidades. Classificou-se a obesidade central de
acordo com os critérios do National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel
III (NCEP-ATP III), que considera como valores de corte: CA >102 cm para homens e >88 cm
para mulheres.

A pressao arterial foi medida durante avaliacdo clinica no ambulatério por meio de
esfigmomandmetros e estetoscopios, pelo método auscultatério, sendo considerada a média
entre 2 medidas no mesmo brago, com intervalo de, no minimo, 2 minutos entre si, de acordo
com as orientacdes propedéuticas (BARROSO et al, 2021). Para pacientes ndo hipertensos, foi
considerada alterada a pressdo arterial > 130/85 mmHg. J4 para classificar os pacientes
hipertensos quanto a adequacdo a meta de pressdo arterial, foram consideradas as seguintes
médias de pressao arterial: para idosos (a partir de 60 anos), PAS entre 140 — 149 mmHg e PAD

entre 70 — 79 mmHg. Para pacientes de baixo e moderado risco cardiovascular, PA < 140/90
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mmHg. Para pacientes de alto risco cardiovascular, PAS entre 120 — 129 mmHg e PAD entre

70 —79 mmHg (BARROSO et al, 2021).

4.6 ANALISE DE DADOS

Os dados foram armazenados em planilhas da Microsoft Excel versao 2019. Os gréficos
e tabelas foram construidos com as ferramentas disponiveis nos programas Microsoft Word e
Excel. Os testes estatisticos foram executados com o auxilio dos softwares Bioestat 5.3 e
JAMOVI 2.3.21. Foram considerados estatisticamente significativos um p < 0,05.

As varidveis quantitativas foram descritas em média e desvio-padrdo e em mediana e
quartis 25 e 75, conforme a distribuicdo da amostra, normal e ndo normal, respectivamente, e
as variaveis qualitativas, por frequéncia absoluta e relativa.

A associacdo entre duas varidveis categoricas foi testada pelo teste Qui-quadrado ou
exato de Fisher conforme o caso.

Para a anélise de associagcdo de duas varidveis quantitativas pareadas, foi usado o teste
de Wilcoxon. Para realizar a andlise da variancia de varidveis quantitativas com distribui¢do
normal foi usado o teste ANOVA de um critério, e para as que nao tinham distribui¢do normal
foi usado o teste de Andlise de Variancia de Kruskal-Wallis. Para avaliar a correlacdo entre
duas varidveis quantitativas ndo paramétricas, foi realizado o teste de correlacdo de Spearman.

O teste dos Sinais fo1 utilizado para comparar as notas entre as consultas.

4.7 ASPECTOS ETICOS

O presente trabalho seguiu todos os padrdes bioéticos estabelecidos nas Normas de
Pesquisa envolvendo Seres Humanos Resolugcdo 466 de 2012 do Conselho Nacional de
Satide/MS, tendo sido aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em seres humanos do Niicleo
de Medicina Tropical da Universidade Federal do Pard, nimero do parecer: 6.036.544, CAEE:
67327023.7.0000.5172 (ANEXO A).
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4. RESULTADOS
Dos 100 pacientes analisados, 76 eram do sexo feminino (76%) e 24 do sexo masculino
(24%), com média geral de idade 54,3 + 11,6 anos e faixa etdria predominante de 50 a 59 anos

(38% do total). Entre os homens, entretanto, a faixa etdria predominante foi de 60 a 69 anos

(41,7% do total de homens, n=24) (Grafico 1).

Grafico 1 — Classificac@o de faixa etdria por sexo dos pacientes do estudo (n=100). Belém — PA, 2023.

Faixa etaria por sexo
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B Homens n = 24 Mulheres n=76

Fonte: dados da pesquisa

Em relac@o a histéria clinica da infec¢ao por COVID (tabela 1), 65% dos pacientes
tiveram apenas 1 infec¢do. Quanto ao momento vacinal em que a infeccao aguda ocorreu, 46%
foram infectados apenas antes da primeira dose de vacina, 31% tiveram a doenca tanto antes
quanto depois de pelo menos 1 dose e 23%, apds pelo menos 1 dose.

A maior parte dos pacientes (51%) recebeu 3 doses de vacina. Ja em relacdo a gravidade
da infeccdo aguda, 53% apresentaram quadro leve e somente 3 (3%) apresentaram quadro
grave. No que se refere as internacOes, 10 pacientes precisaram de internacdo, sendo 9 em
enfermaria e 1 em UTI. O tempo de sintomas da infeccdo aguda foi contabilizado em dias, com
mediana de 15 dias e intervalo interquartilico (Q1 — Q3) 8 - 18 dias. O tempo de exposicao apds
a dltima infec¢ao por COVID até a primeira consulta foi contabilizado em meses, com mediana
de 13 meses e intervalo interquartilico (Q1 — Q3) 5 — 22 meses. O tempo de exposi¢ao apos a
ultima infeccdo por COVID até a segunda consulta foi contabilizado em meses, com mediana
de 21 meses e intervalo interquartilico (Q1 — Q3) 13 — 29 meses. Por fim, no que tange aos

habitos de vida, 76 pacientes ndo eram tabagistas (76%) e 71 ndo faziam atividade fisica (71%).
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Tabela 1 — Perfil clinico da infec¢do aguda por COVID e hébitos dos pacientes em estudo (n=100).
Belém — PA, 2023.

Homens Mulheres Total

Variaveis N=24 N =176 N = 100 %
Doses de vacina 100 100%
1 dose - 3 (3%) 3 3%
2 doses 8 (8%) 26 (26%) 34 34%
3 doses 12 (12%) 39 (39%) 51 51%
4 doses 4 (4%) 8 (8%) 12 12%
Niumero de infec¢oes 100 100%
1 14 (14%) 51 (51%) 65 65%
2 8 (8%) 20 (20%) 28 28%
3 2 (2%) 4 (4%) 6 6%
4 ou mais - 1 (1%) 1 1%
Infeccao antes ou depois da vacina 100 100%
Antes de pelo menos 1 dose 13 (13%) 33 (33%) 46 46%
Depois de pelo menos 1 dose 4 (4%) 27 (27%) 31 31%
Antes e depois 7 (7%) 16 (16%) 23 23%
Duracido dos sintomas na infeccio aguda
(dias) 100 100 %
Assintomatica - 2 (2%) 2 2%
Até 7 dias 7 (71%) 16 (16%) 23 23%
De 8 a 15 dias 12 (12%) 36 (36%) 48 48%
De 16 a 30 dias 5 (5%) 18 (18%) 23 23%
De 31 a 45 dias - 4 (4%) 4 4%
Gravidade da infeccio aguda 100 100%
Assintomatica - 2 (2%) 2 2%
Leve 13 (13%) 40 (40%) 53 53%
Moderada 10 (10%) 32 (32%) 42 42%
Grave 1 (1%) 2 (2%) 3 3%
Reinfecciao 100 100 %
Sim 10 (10%) 25 (25%) 35 35%
Nio 14 (14%) 51 (51%) 65 65%
Internacao 100 100 %
UTI - 1 (1%) 1 1 (1%)
Enfermaria 1 (1%) 8 (8%) 9 9 (9%)
Nio internou 23 (23%) 67 (67%) 90 90 (90%)
Tempo de exposicio pés COVID até a 1°
consulta (meses) 100 100 %
De 3 a 6 meses 6 (6%) 24 (24%) 30 30%
De 7 meses a 12 meses 3(3%) 15 (15%) 18 18%
De 13 a 24 meses 11 (11%) 32 (32%) 43 43%
Acima de 24 meses 4 (4%) 5 (5%) 9 9%
Tempo de exposicao pos COVID até a 2°
consulta (meses) 100 100 %
De 9 a 12 meses 4 (4%) 20 (20%) 24 24%
De 13 meses a 18 meses 3 (3%) 16 (16%) 19 19%
De 19 a 30 meses 8 (8%) 29 (29%) 37 37%
Acima de 30 meses 9 (9%) 11 (11%) 20 20%
Pratica de atividade fisica 100 100%
Sim 7 (71%) 22 (22%) 29 29%
Nio 17 (17%) 54 (54%) 71 71%
Tabagismo 100 100%
Sim 8 (8%) 16 (16%) 24 24%
Nio 16 (16%) 60 (60%) 76 76%

- Valor igual a zero nao resultante de arredondamento. Fonte: dados da pesquisa
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A tabela 2 trata das frequéncias das comorbidades que os participantes referiram ter
previamente a infec¢do por COVID, em ordem decrescente. POde-se observar que a hipertensao
arterial sist€émica foi a comorbidade mais prevalente nesta amostra, seguida de ansiedade,

obesidade e depressao, e dislipidemia.

Tabela 2 — Frequéncias dos antecedentes pessoais dos pacientes antes da sindrome p6s-covid. (N = 100)

Belém, PA —2023.

ANTECEDENTES PESSOAIS FREQUENCIAS
Hipertensao Arterial Sistémica 44 (44%)
Ansiedade 39 (39%)
Obesidade 17 (17%)
Depressao 17 (17%)
Dislipidemia 16 (16%)
Doencas Infecciosas 15 (15%)
Diabetes Mellitus 13 (13%)
Doenca Respiratéria Cronica 14 (14%)
Doenca Renal Cronica 9 (9%)
Hipotireoidismo 8 (8%)
Neoplasias 8 (8%)
Doenca arterial coronariana 7 (7%)
Sindrome Dos Ovarios Policisticos 4 (4%)
Acidente Vascular Encefalico 2 2%)
Diabetes Gestacional 1 (1%)
Pré-diabetes 1 (1%)

Fonte: dados da pesquisa.

O perfil metabdlico dos pacientes deste estudo estd descrito na tabela 3. Houve média
geral elevada de colesterol total e de LDL colesterol, e discretamente elevada de triglicerideos,
quando comparadas aos valores de normalidade. Os valores gerais de glicose em jejum e de
hemoglobina glicada se encaixam na classificacdo de pré-diabetes. A mediana de IMC se

encaixa na classificacdo de sobrepeso.

Tabela 3 - Caracteristicas antropométricas e bioquimicas obtidas na primeira consulta dos pacientes em

estudo (n=100). Belém — PA, 2023.

VARIAVEIS Masculino (N=24) Feminino (N=76) Geral (N=100)
Indice de massa corporal (kg/m?)* 27,2 (24,50 — 29,30) 27,7 (25,40 — 32,00) 27,65 (25,14 — 31,46)
Circunferéncia Abdominal (cm)* 95,3 (87 —102) 91,0 (84 — 100) 91,5 (85,0 - 101,1)
Pressdo sistélica (mmHg)* 130 (120 — 140) 130 (120 — 140) 130 (120 — 140)
Pressdo diastélica (mmHg)* 80 (80 —90) 80 (80 —90) 80 (80 —90)
Glicose (mg/dL)* 110 (96 — 126) 110 (101 — 130) 110 (98 — 130)
Colesterol Total (mg/dL)+ 230+534 234 +59,7 233,08 + 58,03
LDL colesterol (mg/dL)+ 152 +62,6 148 +49,3 148,72 + 52,51
HDL colesterol (mg/dL)* 44,5 (39 — 53) 49 (43 - 56) 48,5 (41,00 — 56,00)
Triglicérides (mg/dL)* 151 (117 —203) 161 (125 —220) 161 (122 - 219,75)
Hemoglobina glicada (%)* 6,00 (5,57 — 6,90) 5,80 (5,32 -6,38) 5,80 (5,40 - 6,52)

*Dados sdo apresentados como mediana e quartis 27 — 75, consecutivamente. + Dados sdo apresentados como
média e desvio-padrio. Fonte: dados da pesquisa.
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Foi realizada a classificacdo dos pacientes hipertensos e ndo hipertensos em medida de
pressao arterial (PA) adequada ou ndo. Dos pacientes, 76% desta amostra, hipertensos ou nao,

tinham medida de pressdo arterial adequada (tabela 4).

Tabela 4 — Classificacdo dos pacientes em estudo quanto a medida de pressao arterial (N=100). Belém

—PA, 2023.
Hipertensao arterial PA adequada PA alterada TOTAL
Hipertensos 31 (31%) 13 (13%) 44 (44%)
Nao hipertensos 45 (45%) 11 (11%) 56 (56%)
TOTAL 76% (716%) 24 (24%) 100 (100%)

Fonte: dados da pesquisa.

Em relacdo ao perfil de tolerdncia a glicose (tabela 5), 13 pacientes sabiam que tinham
diagnéstico de diabetes e 1, de pré-diabetes antes de ter infec¢do pelo COVID. Com base nas
andlises de exames laboratoriais realizados na primeira consulta, o nimero de pré-diabéticos

aumentou para 34 pacientes (34%) e de diabéticos aumentou para 18 pacientes (18%).

Tabela 5 — Perfil de tolerancia a glicose prévio e pés-covid. (N = 100). Belém, PA —2023.

Perfil de tolerancia a glicose Diabetes Pré-diabetes Normal Total
M F M F M F
Antes da covid-19 2 11 1 22 64
(baseado no relato do paciente) (2%) (11%) ) (1%) (Q22%) (64%) 100 (100%)
Apés a covid-19 7 11 8 26 9 39 100 (100%)

(baseado nos exames laboratoriais)  (7%) (11%) 8%) (26%) (9%) (3B9%)

M: masculino; F: feminino. Fonte: dados da pesquisa.
- Valor igual a zero nao resultante de arredondamento.

Em relacdo ao perfil lipidico (tabela 6), 16 pacientes sabiam que tinham diagndstico de
dislipidemia (16%) antes de ter infeccdo pelo COVID. Com base nas andlises de exames
laboratoriais realizados na primeira consulta, o nimero de pacientes com algum tipo de

dislipidemia aumentou para 85 pacientes (85%).

Tabela 6 — Perfil lipidico prévio e pds-covid (N=100). Belém — PA, 2023.

Dislipidemia SIM NAO TOTAL
M F M F
Antes da covid-19
(baseado no relato do 2 (2%) 14 (14%) 22 (22%) 62 (62%) 100 (100%)
paciente)
Apés a covid-19
(baseado nos exames 21 (21%) 64 (64%) 3 (3%) 12 (12%) 100 (100%)

laboratoriais)
Fonte: dados da pesquisa.
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Na avaliacao dos pacientes quanto a sindrome metabdlica, 53 tinham a sindrome (53%),

sendo 43 mulheres e 10 homens (tabela 7).

Tabela 7 — Sindrome metabdlica avaliada na primeira consulta dos pacientes em estudo (n = 100).

Belém — PA, 2023.

Sindrome Metabélica Masculino Feminino TOTAL

SIM 10 (10%) 43 (43%) 53 (53%)

NAO 14 (14%) 33 (33%) 47 (47%)
TOTAL 24 (24%) 76 (76%) 100 (100%)

Fonte: dados da pesquisa.

Quanto a frequéncia dos sintomas residuais na populacdo em estudo (tabela 8), cujas
varidveis foram apresentadas em ordem decrescente, foi observada maior prevaléncia de perda
de memoria (78%), seguida de tontura (74%), fadiga (67%), ansiedade (65%) e perda de

concentracao (62%).

Tabela 8 — Prevaléncia dos principais sintomas residuais da sindrome pds-covid (n = 100). Belém — PA,

2023.

SINTOMAS RESIDUAIS AUSENTE % PRESENTE %
Perda de memoria 22 22% 78 78%
Tontura 26 26% 74 74%
Fadiga 33 33% 67 67%
Ansiedade 35 35% 65 65%
Perda de concentracao 38 38% 62 62%
Fraqueza 40 40% 60 60%
Queda de cabelo 41 41% 59 59%
Dor articular 42 42% 58 58%
Dor muscular 42 42% 58 58%
Disturbios do sono 49 49% 51 51%
Dor de cabeca 53 53% 47 47%
Falta de ar 55 55% 45 45%
Aperto no peito 60 60% 40 40%
Palpitacoes 67 67% 33 33%
Depressiao 68 68% 32 32%
Tosse 70 70% 30 30%
Coriza 72 72% 28 28%
Confusao mental 74 74% 26 26%
Perda de olfato 76 76% 24 24%
Dor de garganta 76 76% 24 24%
Perda de paladar 77 77% 23 23%
Nauseas 80 80% 20 20%
Producao de catarro 82 81% 19 19%
Perda de peso repentina 84 84% 16 16%
Manchas vermelhas no corpo 87 87% 13 13%
Diarreia 89 89% 11 11%
Febre 94 94% 6 6%
Vomitos 94 94% 6 6%

Fonte: dados da pesquisa.
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Em ordem decrescente de prevaléncia, os desfechos dos principais sintomas desta

amostra (aqueles cuja prevaléncia foi acima de 50% do total de pacientes — N = 100) foram

descritos na tabela 9. A ansiedade foi o sintoma com a maior porcentagem de pacientes curados

(32,30%, N = 65), seguido de fraqueza (31,66%, N = 60) e fadiga (29,85%, N = 67). A tontura

foi o sintoma com maior porcentagem de pacientes que ndo melhoraram (50%, N = 74). Pelos

testes Qui-Quadrado/Exato de Fisher, ndo houve diferenca estatistica entre os sexos em relagao

a melhora dos sintomas residuais.

Tabela 9 — Evolucédo dos principais sintomas residuais e as prevaléncias dos desfechos, considerando a

populacdo sintomdtica. Belém — PA, 2023.

Sintomas residuais Sem melhora Melhora Cura . *N, . +p-valor
sintomaticos
Perda de meméria 36 (46,15%) 27 (34,61%) 15 (19,23%) 78 (100%) 0,121
Masculino 5(6,41%) 4 (5,12%) 6 (7,69%) 15 (19,22%)
Feminino 31 (39,74%) 23 (29,49%) 9 (11,54%) 63 (80,78%)
Tontura 37 (50,00%) 30 (40,54 %) 7 (9,46 %) 74 (100%) 0,331
Masculino 5(6,76%) 8 (10,82%) 2 (2,71%) 15 (20,29%)
Feminino 32 (43,24%) 22 (29,72%) 5(6,75%) 59 (79,71%)
Fadiga 23 (34,32%) 24 (35,82%) 20 (29,85%) 67 (100%) 0,211
Masculino 2 (2,98%) 7 (10,45%) 3 (4,48%) 12 (17,91%)
Feminino 21 (31,34%) 17 (25,37%) 17 (25,37%) 55 (82,09%)
Ansiedade 16 (24,61%) 28 (43,07%) 21 (32,30%) 65 (100%) 0,238
Masculino 4 (6,15%) 3 (4,61%) 6 (9,23%) 13 (19,99%)
Feminino 12 (18,46%) 25 (38,46%) 15 (23,07%) 52 (80,01%)
Perda de concentracao 26 (41,93%) 22 (35,48%) 14 (22,58 %) 62 (100%) 0,775
Masculino 4 (6,45%) 5 (8,06%) 3 (4,83%) 12 (19,34%)
Feminino 22 (35,48%) 17 (27,42%) 11 (17,75%) 50 (80,66%)
Fraqueza 12 (20,00%) 29 (48,33%) 19 (31,66 %) 60 (100%) 0,923
Masculino 3 (5%) 6 (10%) 5 (8%) 14 (23%)
Feminino 9 (15%) 23 (39%) 14 (23%) 46 (77%)
Queda de cabelo 21 (35,59%) 24 (40,67 %) 14 (23,72%) 59 (100%) 0,482
Masculino 3 (5,08%) 1 (1,69%) 2 (3,38%) 6 (10,15%)
Feminino 18 (30,49%) 23 (38,98%) 12 (20,34%) 53 (89,85%)
Dor articular 19 (32,75%) 23 (39,65 %) 16 (27,58 %) 58 (100%) 0,183
Masculino 3(5,17%) 2 (3,44%) 5 (8,62%) 10 (17,23%)
Feminino 16 (27,58%) 21 (36,21%) 11 (18,96%) 48 (82,77%)
Dor muscular 20 (34,48%) 24 (41,37%) 14 (24,13%) 58 (100%) 0,912
Masculino 3 (5,17%) 3 (5,17%) 3 (5,17%) 9 (15,51%)
Feminino 17 (29,31%) 21 (36,21%) 11 (18,96%) 49 (84,49%)
Distiirbios do sono 13 (25,49%) 27 (52,94 %) 11 (21,56 %) 51 (100%) 0,882
Masculino 2 (3,93%) 3 (5,88%) 1 (1,96%) 6 (11,77%)
Feminino 11 (21,56%) 24 (47,06%) 10 (19,6%) 45 (88,23%)

*Q valor de N varia para cada sintoma. + Teste Exato de Fisher. Fonte: dados da pesquisa.

Ao avaliar as medianas de notas obtidas em cada consulta para os 10 principais sintomas

(tabela 10), houve melhora estatisticamente significativa para todos os sintomas.
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Tabela 10 — Evolugao das notas atribuidas aos sintomas residuais pds-covid mais prevalentes. Belém —

PA, 2023.
Sintomas residuais N sintomaticos Nota 1° consulta+ Nota 2° consulta+ *P valor
Perda de meméria 78 8(5-9) 6(4-298) <0,001
Tontura 74 52-98) 42-5) 0,005
Fadiga 67 7(6-238) 40-17) <0,001
Ansiedade 65 8 (6-10) 50-=7) <0,001
Perda de concentracao 62 8(5-9) 53-98) <0,001
Fraqueza 60 8(7-9) 40-17) <0,001
Queda de cabelo 59 8(5-10) 5(1-7) <0,001
Dor articular 58 8(6-9) 6(0-28) <0,001
Dor muscular 58 8(6-9) 52-7 <0,001
Distidrbios do sono 51 8 (6-10) 52-17) <0,001

*Teste de Wilcoxon. +Dados apresentados como mediana e quartis 25 — 75.
Fonte: dados da pesquisa.

Na figura a seguir, estdo expostos os graficos de diferenca entre as notas da primeira e
da segunda consulta para os 4 sintomas mais prevalentes nesta amostra: perda de memodria,
tontura, fadiga e ansiedade. A maioria das diferencas entre as notas se manteve positiva,

representando diminuicio da intensidade do sintoma.

Figura 2 — Diferenca entre as notas dos principais sintomas pelo Teste de Sinais. Belém — PA, 2023.
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Fonte: dados da pesquisa
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Houve correlac@o negativa entre a idade e a intensidade dos sintomas, expressa em notas
numéricas, mais relevante entre os sintomas na segunda consulta do que na primeira consulta

(tabelas 11 e 12). J4 em relacdo aos desfechos dos principais sintomas residuais, nao houve

associa¢do com a idade (tabela 13).

Tabela 11 — Idade e notas dos principais sintomas residuais na primeira consulta. Belém — PA, 2023.

Sintomas residuais . N, . Idade (anos)* Nota 1 Spearman  +P valor
sintomaticos consulta# (rs)

Perda de meméria 78 54,51 £ 11,62 8(5-9) - 0,057 0,614
Tontura 74 55,52+ 11,41 52-3) - 0,120 0,307
Fadiga 67 54,01 £ 12,34 7(6-18) - 0,255 0,037
Ansiedade 65 54,76 + 11,08 8 (6-10) - 0,157 0,209
Perda de concentracao 62 53,64 12,12 8(5-9) 0,154 0,230
Fraqueza 60 54,01 £11,98 8(7-9) - 0,081 0,537
Queda de cabelo 59 52,91 + 12,28 8 (5-10) -0,214 0,102
Dor articular 58 54,12 + 11,75 8(6-9) 0,014 0,913
Dor muscular 58 54,60 £ 9,92 8(6-9) 0,073 0,585
Distiirbios do sono 51 55,52+ 11,64 8 (6-10) 0,046 0,746

*Dados sdo apresentados como média e desvio-padrao.
#Dados sdo apresentados como mediana e quartis 25 — 75, consecutivamente.
+Correlacdo de Spearman. Fonte: dados da pesquisa.

Tabela 12 - Idade e notas dos principais sintomas residuais na segunda consulta. Belém — PA, 2023.

Sintomas residuais . N, . Idade (anos)* Nota 2 Spearman +P valor
sintomaticos consulta+ (rs)
Perda de memoria 78 54,51 £11,62 6(4-28) - 0,062 0,587
Tontura 74 55,52 £ 11,41 4(2-5) - 0,284 0,013
Fadiga 67 54,01 £12,34 4(0-17) -0,313 0,009
Ansiedade 65 54,76 £ 11,08 50-7) - 0,249 0,045
Perda de concentracao 62 53,64 + 12,12 53-9) 0,017 0,894
Fraqueza 60 54,01 £11,98 4(0-17) -0,315 0,013
Queda de cabelo 59 5291 + 12,28 501-7) -0,100 0,448
Dor articular 58 54,12 £ 11,75 6 (0-28) - 0,085 0,521
Dor muscular 58 54,60 £9,92 52-7) - 0,044 0,741
Distiirbios do sono 51 55,52 +£11,64 52-7 - 0,007 0,958
*Dados sdo apresentados como média e desvio-padrio.
#Dados sdo apresentados como mediana e quartis 25 — 75, consecutivamente.
+Correlacdo de Spearman. Fonte: dados da pesquisa.
Tabela 13 — Idade e desfechos dos principais sintomas residuais. Belém — PA, 2023.
Idade (anos)*
Sintomas residuais N sintomaticos Melhora Sem melhora Cura +P valor
Perda de memoria 78 5437+£11,64 5483+11,25 54,00 13,20 0,971
Tontura 74 5433 +£11,19 55,89+11,78 63,00+ 7,39 0,123
Fadiga 67 51,12+ 15,24 53,78 £ 8,80 57,75 £ 11,54 0,216
Ansiedade 65 55,10£10,27 51,87+9,35 56,52 £13,23 0,549
Perda de concentracgio 62 55,00+11,70 52,96 +12,84 52,78 +12,09 0,814
Fraqueza 60 53,96 £12,61 50,16 £12,05 52,78 + 12,09 0,362
Queda de cabelo 59 50,70 £ 11,94 54,33 +£10,56 54,57 £ 15,30 0,532
Dor articular 58 55,91 £9,17 52,94 £ 11,71 5293 +15,12 0,655
Dor muscular 58 56,33 £ 8,77 53,50 +£10,82 53,21 £10,74 0,548
Distirbios do sono 51 54,53 £11,84 56,53 +14,22 56,00 + 7,14 0,860

*Dados sdo apresentados como média e desvio-padrao.
+Teste ANOVA de um critério. Fonte: dados da pesquisa.
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Na avaliacao do indice de massa corporal (IMC) obtido na primeira consulta, ndo houve
associacao entre esse parametro antropométrico e maior intensidade dos sintomas expressa em

notas numéricas na primeira consulta (tabela 14).

Tabela 14 — IMC e notas dos principais sintomas residuais na primeira consulta. Belém — PA, 2023.

Sintomas residuais . N, . IMC* Nota 1 Spearman +P
sintomaticos consulta* (rs) valor
Perda de memoria 78 28,73 (25,79 — 32,28) 8(5-9) 0,133 0,242
Tontura 74 28,69 (25,75 - 31,49) 52-9) -0,180 0,124
Fadiga 67 28,30 (25,45 - 32,02) 7(6-28) 0,089 0,470
Ansiedade 65 27,70 (25,75 — 32,00) 8(6-10) - 0,003 0,976
Perda de concentraciao 62 28,23 (25,51 - 32,07) 8(5-9) 0,119 0,356
Fraqueza 60 28,23 (25,10 — 32,43) 8(7-9) 0,152 0,245
Queda de cabelo 59 27,60 (25,62 — 31,30) 8(5-10) 0,147 0,266
Dor articular 58 28,23 (25,56 — 32,03) 8(6-9) 0,200 0,132
Dor muscular 58 27,65 (25,42 — 31,90) 8(6-9) 0,075 0,571
Distirbios do sono 51 27,70 (25,48 — 30,94) 8 (6-10) 0,181 0,202

*Dados sdo apresentados como mediana e quartis 25 — 75, consecutivamente.
+Correlacdo de Spearman. Fonte: dados da pesquisa.

Na avalia¢do entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolucdo da queixa de

memoria, ndo houve significincia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 15).

Tabela 15 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a perda de memoria (n = 78). Belém — PA,

2023.

Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Hipertensao arterial +0,353
SIM 13 (16,66%) 14 (17,94%) 8 (10,26%) 35 (44,87%)
NAO 23 (29,49%) 13 (16,66%) 7 (8,97%) 43 (55,12%)
Total 36 (46,15%) 27 (34,61%) 15 (19,23%) 78 (100%)
Diabetes mellitus *0,917
SIM 5(6,41%) 5(6,41%) 2 (2,56%) 12 (15,38%)
NAO 31 (39,73%) 22 (28,20%) 13 (16,66%) 66 (84,61%)
Total 36 (46,15%) 27 (34,61%) 15 (19,23%) 78 (100%)
Obesidade *0,212
SIM 4 (5,12%) 7 (8,97%) 4 (5,12%) 15 (19,23%)
NAO 32 (41,02%) 20 (25,64%) 11 (14,11%) 63 (80,77%)
Total 36 (46,15%) 27 (34,61%) 15 (19,23%) 78 (100%)
Sindrome metabdlica +0,433
SIM 22 (28,2%) 14 (17,95%) 5(6,41%) 45 (57,69%)
NAO 14 (17,95%) 13 (16,66%) 10 (12,82%) 33 (42,30%)
Total 36 (46,15%) 27 (34,61%) 15 (19,23%) 78 (100%)
Tabagismo *0,735
SIM 10 (12,82%) 5(6,41%) 4 (5,12%) 19 (24,35%)
NAO 26 (33,33%) 22 (28,20%) 11 (14,10%) 59 (75,64%)
Total 36 (46,15%) 27 (34,61%) 15 (19,23%) 78 (100%)
Exercicio fisico +0,413
SIM 8 (10,25%) 10 (12,82%) 5(6,41%) 23 (29,48%)
NAO 28 (35,89%) 17 (21,79%) 10 (12,82%) 55 (70,51%)
Total 36 (46,15%) 27 (34,61%) 15 (19,23%) 78 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado
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Na avaliacdo entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolucao da tontura, ndo

houve significancia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 16).

Tabela 16 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a tontura (n = 74). Belém — PA, 2023.

Sem Melhora Cura . N, . P valor
melhora sintomaticos
Hipertensao arterial *0,061
SIM 16 (21,62%) 11 (14,86%) 6 (8,11%) 33 (44,59%)
NAO 21 (29,38%) 19 (25,67%) 1(1,35%) 41 (55,40%)
Total 37 (50,00%) 30 (40,54%) 7 (9,46%) 74 (100%)
Diabetes mellitus *0,415
SIM 7 (9,46%) 4 (5,40%) - 11 (14,86%)
NAO 30 (40,54 %) 26 (35,13%) 7 (9,46%) 63 (85,13%)
Total 37 (50,00%) 30 (40,54 %) 7 (9,46%) 74 (100%)
Obesidade *0,459
SIM 7 (9,46%) 5(6,75%) - 12 (16,21%)
NAO 30 (40,54 %) 25 (33,78%) 7 (9,46%) 62 (83,78%)
Total 37 (50,00%) 30 (40,54 %) 7 (9,46%) 74 (100%)
Sindrome metabélica *0,834
SIM 23 (31,08%) 16 (21,62%) 4 (5,40%) 43 (58,10%)
NAO 14 (18,91%) 14 (18,91%) 3 (4,05%) 31 (41,89%)
Total 37 (50,00%) 30 (40,54 %) 7 (9,46%) 74 (100%)
Tabagismo *0,554
SIM 7 (9,46%) 9 (12,16%) 2 (2,70%) 18 (24,32%)
NAO 30 (40,54%) 21 (28,37%) 5(6,75%) 56 (75,68%)
Total 37 (50,00%) 30 (40,54 %) 7 (9,46%) 74 (100%)
Exercicio fisico *(0,671
SIM 10 (13,51%) 8 (10,81%) 3 (4,05%) 18 (24,32%)
NAO 27 (36,48%) 22 (29,73%) 4 (5,40%) 56 (75,68%)
Total 37 (50,00%) 30 (40,54 %) 7 (9,46%) 74 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher.
- Valor igual a zero nao resultante de arredondamento.

Na avaliacdo entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolu¢do da fadiga, ndo

houve significancia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 17).

Tabela 17 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a fadiga (n = 67). Belém — PA, 2023.

(Continua)
Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Hipertensao arterial +0,927
SIM 9 (13,43%) 10 (14,92%) 9 (13,43%) 28 (41,79%)
NAO 14 (20,89%) 14 (20,89%) 11 (16,41%) 39 (58,20%)
Total 23 (34,32%) 24 (35,82%) 20 (29,85%) 67 (100%)
Diabetes mellitus *(),641
SIM 4 (5,97%) 2 (2,98%) 3 (4,47%) 9 (13,43%)
NAO 19 (28,35%) 22 (32,84%) 17 (25,37%) 58 (86,56%)
Total 23 (34,32%) 24 (35,82%) 20 (29,85%) 67 (100%)
Obesidade *0,316
SIM 3 (4,47%) 7 (10,44%) 3 (4,47%) 13 (19,40%)
NAO 20 (29,85%) 17 (25,37%) 17 (25,37%) 44 (65,67%)
Total 23 (34,32%) 24 (35,82%) 20 (29,85%) 67 (100%)
Sindrome metabolica +0,157
SIM 16 (23,88%) 10 (14,92%) 7 (10,44%) 37 (55,22%)
NAO 7 (10,44%) 14 (20,89%) 9 (13,43%) 30 (44,77%)
Total 23 (34,32%) 24 (35,82%) 20 (29,85%) 67 (100%)
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Tabela 17 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a fadiga (n = 67). Belém — PA, 2023.

(Conclusao)
Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Tabagismo +0,285
SIM 5 (7,46%) 5 (7,46%) 8 (11,94%) 18 (26,86%)
NAO 18 (26,86%) 19 (28,53%) 12 (17,91%) 49 (73,13%)
Total 23 (34,32%) 24 (35,82%) 20 (29,85%) 67 (100%)
Exercicio fisico *0,707
SIM 7 (10,44%) 7 (10,44%) 4 (5,97%) 18 (26,86%)
NAO 16 (23,88%) 17 (25,37%) 16 (23,88%) 49 (73,13%)
Total 23 (34,32%) 24 (35,82%) 20 (29,85%) 67 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado.

Na avaliagcdo entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolugdo da ansiedade,

nao houve significincia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 18).

Tabela 18 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a ansiedade (n = 65). Belém — PA, 2023

Sem melhora Melhora Cura N sintomaticos P valor
Hipertensao arterial *0,147

SIM 4 (6,15%) 15 (23,07%) 11 (16,92%) 30 (46,15%)

NAO 12 (18,46%) 13 (20%) 10 (15,38%) 35 (53,84%)

Total 16 (24,61%) 28 (43,07%) 21 (32,30%) 65 (100%)
Diabetes mellitus *(,881

SIM 2 (3,07%) 5(7,69%) 3 (4,61%) 10 (15,38%)

NAO 14 (21,53%) 23 (35,38%) 18 (27,69%) 55 (84,61%)

Total 16 (24,61%) 28 (43,07%) 21 (32,30%) 65 (100%)
Obesidade *0,187

SIM 4 (6,15%) 2 (3,07%) 5 (7,69%) 11 (16,92%)

NAO 12 (18,46%) 26 (40%) 16 (24,61%) 54 (83,07%)

Total 16 (24,61%) 28 (43,07%) 21 (32,30%) 65 (100%)
Sindrome metabélica +0,842

SIM 9 (13,84%) 17 (26,15%) 11 (16,92%) 37 (56,92%)

NAO 7 (10,76%) 11 (16,92%) 10 (15,38%) 28 (43,07%)

Total 16 (24,61%) 28 (43,07%) 21 (32,30%) 65 (100%)
Tabagismo *(,890

SIM 3(4,61%) 7 (10,76%) 5(7,69%) 15 (23,07%)

NAO 13 (20%) 21 (31,30%) 16 (24,61%) 50 (76,92%)

Total 16 (24,61%) 28 (43,07%) 21 (32,30%) 65 (100%)
Exercicio fisico *(),499

SIM 2 (3,07%) 6(9,23%) 6(9,23%) 14 (21,53%)

NAO 14 (21,53%) 22 (33,84%) 15 (23,07%) 51 (78,46%)

Total 16 (24,61%) 28 (43,07%) 21 (32,30%) 65 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado.

Na avaliacdo entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolug¢do da queixa de

concentracdo, ndo houve significancia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 19).
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Tabela 19 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a perda de concentragdo (n = 62). Belém —

PA, 2023.
Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Hipertensao arterial +0,122
SIM 8 (12,90%) 13 (20,96%) 5 (8,06%) 26 (41,93%)
NAO 18 (29,02%) 9 (14,51%) 9 (14,51%) 36 (58,06%)
Total 26 (41,93%) 22 (35,48%) 14 (22,58%) 62 (100%)
Diabetes mellitus *0,797
SIM 4 (6,45%) 2 (3,22%) 2 (3,22%) 8 (12,90%)
NAO 22 (35,48%) 20 (32,26%) 12 (19,35%) 54 (87,10%)
Total 26 (41,93%) 22 (35,48%) 14 (22,58%) 62 (100%)
Obesidade *0,174
SIM 3 (4,83%) 5 (8,06%) 5 (8,06%) 13 (20,96%)
NAO 23 (37,10%) 17 (27,42%) 9 (14,51%) 49 (79,03%)
Total 26 (41,93%) 22 (35,48%) 14 (22,58%) 62 (100%)
Sindrome metabélica +0,693
SIM 11 (17,74%) 10 (16,12%) 7 (11,29%) 32 (51,61%)
NAO 15 (24,19%) 12 (19,35%) 7 (11,29%) 30 (48,38%)
Total 26 (41,93%) 22 (35,48%) 14 (22,58%) 62 (100%)
Tabagismo *0,909
SIM 7 (11,29%) 5 (8,06%) 3 (4,83%) 15 (24,19%)
NAO 19 (30,63%) 17 (27,42%) 11 (17,74%) 47 (75,80%)
Total 26 (41,93%) 22 (35,48%) 14 (22,58%) 62 (100%)
Exercicio fisico *0,956
SIM 5 (8,06%) 5 (8,06%) 3 (4,83%) 13 (20,96%)
NAO 21 (33,87%) 17 (27,42%) 11 (17,74%) 49 (79,03%)
Total 26 (41,93%) 22 (35,48%) 14 (22,58%) 62 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado

Na avaliacdo entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolucdo da fraqueza,

houve significancia estatistica com sindrome metabdlica (tabela 20).

Tabela 20 — Comorbidades, héabitos e desfechos associados a fraqueza (n = 60). Belém — PA, 2023.

(Continua)
Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Hipertensao arterial *0,180
SIM 2 (3,33%) 13 (21,66%) 9 (15%) 24 (40%)
NAO 10 (16,66%) 16 (36,66%) 10 (16,66%) 36 (60%)
Total 12 (20,00%) 29 (48,33%) 19 (31,66%) 60 (100%)
Diabetes mellitus *0,481
SIM 1 (1,66%) 3 (5%) 4 (6,66%) 8 (13,33%)
NAO 11 (18,33%) 26 (43,33%) 15 (25%) 52 (86,66%)
Total 12 (20,00%) 29 (48,33%) 19 (31,66%) 60 (100%)
Obesidade *0,199
SIM 1 (1,66%) 8 (13,33%) 2 (3,33%) 11 (18,33%)
NAO 11 (18,33%) 21 (35%) 17 (28,33%) 49 (81,66%)
Total 12 (20,00%) 29 (48,33%) 19 (31,66%) 60 (100%)
Sindrome metabélica +0,034
SIM 7 (11,66%) 9 (15%) 13 (21,66%) 29 (48,33%)
NAO 5 (8,33%) 20 (33,33%) 6 (10%) 31 (51,66%)
Total 12 (20,00%) 29 (48,33%) 19 (31,66%) 60 (100%)
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Tabela 20 — Comorbidades, héabitos e desfechos associados a fraqueza (n = 60). Belém — PA, 2023.

(Conclusio)
Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Tabagismo *(,505
SIM 4 (6,66%) 5(8,33%) 5(8,33%) 14 (23,33%)
NAO 8 (13,33%) 24 (40%) 14 (23,33%) 46 (76,66%)
Total 12 (20,00%) 29 (48,33%) 19 (31,66%) 60 (100%)
Exercicio fisico *0,830
SIM 4 (6,66%) 10 (16,66%) 5(8,33%) 19 (31,66%)
NAO 8 (13,33%) 19 (31,66%) 14 (23,33%) 41 (68,33%)
Total 12 (20,00%) 29 (48,33%) 19 (31,66%) 60 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado.

Na avaliagdo entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolugdo da dor articular,

nao houve significincia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 21).

Tabela 21 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a dor articular (n = 58). Belém — PA, 2023

Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Hipertensao arterial +0,274
SIM 7 (12,06%) 14 (24,13%) 7 (12,06%) 28 (48,27%)
NAO 12 (20,68%) 9 (15,51%) 9 (15,51%) 30 (51,72%)
Total 19 (32,75%) 23 (39,65%) 16 (27,58%) 58 (100%)
Diabetes mellitus *0,973
SIM 3(5,17%) 4 (6,89%) 3 (5,17%) 10 (17,24%)
NAO 16 (27,58%) 19 (31,75%) 13 (22,41%) 48 (82,75%)
Total 19 (32,75%) 23 (39,65%) 16 (27,58%) 58 (100%)
Obesidade *0,528
SIM 2 (3,44%) 4 (6,89%) 4 (6,89%) 10 (17,24%)
NAO 17 (29,30%) 19 (31,75%) 12 (20,68%) 48 (82,75%)
Total 19 (32,75%) 23 (39,65%) 16 (27,58%) 58 (100%)
Sindrome metabolica +0,864
SIM 10 (17,24%) 14 (24,13%) 9 (15,51%) 35 (60,34%)
NAO 9 (15,51%) 9 (15,51%) 7 (12,06%) 25 (43,10%)
Total 19 (32,75%) 23 (39,65%) 16 (27,58%) 58 (100%)
Tabagismo *0,510
SIM 4 (6,89%) 8 (13,79%) 6 (10,34%) 18 (31,03%)
NAO 15 (25,86%) 15 (25,86%) 10 (17,24%) 40 (68,96%)
Total 19 (32,75%) 23 (39,65%) 16 (27,58%) 58 (100%)
Exercicio fisico *(),839
SIM 5 (8,62%) 6 (10,34%) 3 (5,17%) 14 (24,13%)
NAO 14 (24,13%) 17 (29,30%) 13 (22,41%) 44 (75,86%)
Total 19 (32,75%) 23 (39,65%) 16 (27,58%) 58 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado

Na avaliacao entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolucao da dor muscular,

nao houve significancia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 22).
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Tabela 22 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a dor muscular (n = 58). Belém — PA, 2023

Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Hipertensao arterial +0,563
SIM 9 (15,51%) 13 (22,41%) 5 (8,62%) 27 (46,55%)
NAO 11 (18,96%) 11 (18,96%) 9 (15,51%) 31 (53,44%)
Total 20 (34,48%) 24 (41,37%) 14 (24,13%) 58 (100%)
Diabetes mellitus *(0,523
SIM 2 (3,44%) 2 (3,44%) 3 (5,17%) 7 (12,06%)
NAO 18 (31,03%) 22 (37,93%) 11 (18,96%) 51 (87,93%)
Total 20 (34,48%) 24 (41,37%) 14 (24,13%) 58 (100%)
Obesidade *0,302
SIM 2 (3,44%) 7 (12,06%) 3 (5,17%) 12 (20,68%)
NAO 18 (31,03%) 17 (29,30%) 11 (18,96%) 46 (79,31%)
Total 20 (34,48%) 24 (41,37%) 14 (24,13%) 58 (100%)
Sindrome metabdlica +0,681
SIM 10 (17,24%) 13 (22,41%) 6 (10,34%) 29 (50%)
NAO 10 (17,24%) 11 (18,96%) 8 (13,79%) 29 (50%)
Total 20 (34,48%) 24 (41,37%) 14 (24,13%) 58 (100%)
Tabagismo *0,628
SIM 6 (10,34%) 6 (10,34%) 2 (3,44%) 14 (24,13%)
NAO 14 (24,13%) 18 (31,03%) 12 (20,68%) 44 (75,86%)
Total 20 (34,48%) 24 (41,37%) 14 (24,13%) 58 (100%)
Exercicio fisico *(),949
SIM 5 (8,62%) 7 (12,06%) 4 (6,89%) 16 (27,58%)
NAO 15 (25,86%) 17 (29,30%) 10 (17,24%) 42 (72,41%)
Total 20 (34,48%) 24 (41,37%) 14 (24,13%) 58 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado

Na avaliacdo entre comorbidades metabdlicas e desfechos na evolug¢do dos distirbios

do sono, nao houve significancia estatistica com nenhuma varidvel (tabela 23).

Tabela 23 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a disttirbios do sono (n = 51). Belém — PA,

2023. (Continua)
Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Hipertensao arterial *(,252
SIM 4 (7,84%) 14 (27,45%) 7 (13,72%) 25 (49,01%)
NAO 9 (17,64%) 13 (25,48%) 4 (7,84%) 26 (50,98%)
Total 13 (25,49%) 27 (52,94%) 11 (21,56%) 51 (100%)
Diabetes mellitus *(,220
SIM 4 (7,84%) 3(5,88%) 1 (1,96%) 8 (15,68%)
NAO 9 (17,64%) 24 (47,05%) 10 (20,00%) 43 (84,32%)
Total 13 (25,49%) 27 (52,94%) 11 (21,56%) 51 (100%)
Obesidade *0,157
SIM - 5(9,80%) 3 (5,88%) 8 (15,68%)
NAO 13 (25,49%) 22 (43,13%) 8 (15,68%) 43 (84,32%)
Total 13 (25,49%) 27 (52,94%) 11 (21,56%) 51 (100%)
Sindrome metabdélica *0,525
SIM 9 (17,64%) 16 (31,37%) 5(9,80%) 30 (58,82%)
NAO 4 (7,84%) 11 (21,56%) 6 (11,76%) 21 (41,17%)
Total 13 (25,49%) 27 (52,94%) 11 (21,56%) 51 (100%)
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Tabela 23 — Comorbidades, habitos e desfechos associados a disttrbios do sono (n = 51). Belém — PA,

2023. (Conclusdo)
Sem melhora Melhora Cura . N, . P valor
sintomaticos
Tabagismo *(,330
SIM 6 (11,76%) 7 (13,72%) 2 (3,92%) 15 (29,41%)
NAO 7 (13,72%) 20 (39,21%) 9 (17,64%) 36 (70,58%)
Total 13 (25,49%) 27 (52,94%) 11 (21,56%) 51 (100%)
Exercicio fisico *(),808
SIM 4 (7,84%) 7 (13,72%) 4 (7,84%) 15 (29,41%)
NAO 9 (17,64%) 20 (39,21%) 7 (13,72%) 36 (70,58%)
Total 13 (25,49%) 27 (52,94%) 11 (21,56%) 51 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher.
- Valor igual a zero nao resultante de arredondamento.

Nao houve associagdo entre doses de vacina e ocorréncia de reinfec¢do nesta amostra.
A mediana do ndmero de infec¢des desta amostra foi de 1 infec¢do (intervalo interquartilico
Ql — Q3 =1 - 2), e a mediana do nimero de doses de vacina foi de 3 doses (intervalo

interquartilico Q1 — Q3 =2 — 3).

Grifico 2 — Associagdo entre nimero de infecgdes pelo SARS-CoV e nimero de doses de vacina
(N=100). Belém — PA, 2023.

Associacao entre reinfeccao e
vacinacao

0 f !
numero de infecgcdes  doses de vacina

Correlagdo de Spearman, p — valor: 0,486; (rs): 0,070

N

Em relacdo a associagdo entre ocorréncia de reinfeccdo e a melhora dos sintomas
residuais, embora ndo tenha havida diferenca estatistica significativa, a maioria dos pacientes

que obtiveram melhora ou cura ndo tiveram reinfec¢do (tabela 24).

Tabela 24 — Reinfecc¢éo e desfechos associados aos sintomas residuais. Belém — PA, 2023. (Continua)

Sintoma residual Relgflevclgao Rellillge(c)gao N sintomaticos P valor
Perda de memoria +0,145
Sem melhora 8 (10,25%) 28 (35,89%) 36 (46,15%)
Melhora 11 (14,10%) 16 (20,51%) 27 (34,61%)
Cura 7 (8,97%) 8 (10,25%) 15 (19,23%)
Total 26 (33,33%) 52 (66,66%) 78 (100%)
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Sintoma residual Relgi';/clgao Rel;;ge(c)(;ao N sintomaticos P valor
Tontura *0,145
Sem melhora 12 (16,21%) 25 (33,78%) 37 (50%)
Melhora 12 (16,21%) 18 (24,32%) 30 (40,54%)
Cura 2 (2,70%) 5(6,75%) 7 (9,45%)
Total 26 (35,13%) 48 (64,86%) 74 (100%)
Fadiga +0,755
Sem melhora 10 (14,92%) 13 (19,40%) 23 (34,32%)
Melhora 9 (13,43%) 15 (22,38%) 24 (35,82%)
Cura 5 (7,46%) 15 (22,38%) 20 (29,85%)
Total 24 (35,82%) 43 (64,17%) 67 (100%)
Ansiedade +0,366
Sem melhora 5 (7,69%) 11 (16,92%) 16 (24,61%)
Melhora 12 (18,46%) 16 (24,61%) 28 (43,07%)
Cura 5 (7,69%) 16 (24,61%) 21 (32,30%)
Total 22 (33,84%) 43 (66,15%) 65 (100%)
Perda de concentracao +0,366
Sem melhora 7 (11,29%) 19 (30,64%) 26 (41,93%)
Melhora 10 (16,12%) 12 (19,35%) 22 (35,48%)
Cura 6 (9,67%) 8 (12,90%) 14 (22,58%)
Total 23 (37,09%) 39 (62,90%) 62 (100%)
Fraqueza *(),869
Sem melhora 4 (6,66%) 8 (13,33%) 12 (20%)
Melhora 12 (20%) 17 (28,33%) 29 (48,33%)
Cura 8 (13,33%) 11 (18,33%) 19 (31,66%)
Total 24 (40%) 36 (60%) 60 (100%)
Queda de cabelo +0,451
Sem melhora 5 (8,47%) 16 (27,11%) 21 (35,59%)
Melhora 9 (15,25%) 15 (25,42%) 24 (40,67%)
Cura 6 (10,16%) 8 (13,55%) 14 (23,72%)
Total 20 (33,89%) 39 (66,10%) 59 (100%)
Dor articular +0,731
Sem melhora 6 (10,34%) 13 (22,41%) 19 (32,75%)
Melhora 10 (17,24%) 13 (22,41%) 23 (39,65%)
Cura 6 (10,34%) 10 (17,24%) 16 (27,58%)
Total 22 (37,93%) 36 (62,06%) 58 (100%)
Dor muscular +0,749
Sem melhora 8 (13,79%) 12 (20,68%) 20 (34,48%)
Melhora 7 (12,06%) 17 (29,31%) 24 (41,37%)
Cura 5(8,62%) 9 (15,51%) 14 (24,13%)
Total 20 (34,48%) 38 (65,51%) 58 (100%)
Distirbios do sono *(),828
Sem melhora 4 (7,84%) 9 (17,64%) 13 (25,49%)
Melhora 11 (21,56%) 16 (31,37%) 27 (52,94%)
Cura 4 (7,84%) 7 (13,72%) 11 (21,56%)
Total 19 (37,25%) 32 (62,74%) 51 (100%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado.

Quanto a associagdo entre a presenca de comorbidades metabdlicas e a ocorréncia de
reinfeccdo, apesar de ndo haver significancia estatistica, a maioria dos pacientes que ndo tinham

comorbidades prévias, histdria de tabagismo e sedentarismo nao tiveram reinfeccao (tabela 25).
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Tabela 25 — Comorbidades metabdlicas, habitos e ocorréncia de reinfec¢ao (N=100). Belém — PA, 2023.

Comorbidades Relgf;clgao Rel;;j;(c)(“ao P valor
Hipertensao arterial +0,554

SIM 14 (14%) 30 (30%)

NAO 21 (21%) 35 (35%)

Total (N=100) 35 (35%) 65 (65%)
Diabetes mellitus *(0,368

SIM 3 (3%) 11 (11%)

NAO 32 (32%) 54 (54%)

Total (N=100) 35 (35%) 65 (65%)
Obesidade +0,596

SIM 5 (5%) 12 (12%)

NAO 30 (30%) 53 (53%)

Total (N=100) 35 (35%) 65 (65%)
Sindrome metabélica +0,284

SIM 16 (16%) 37 (37%)

NAO 19 (19%) 28 (28%)

Total (N=100) 35 (35%) 65 (65%)
Tabagismo +0,077

SIM 12 (12%) 12 (12%)

NAO 23 (23%) 53 (53%)

Total (N=100) 35 (35%) 65 (65%)
Exercicio fisico +0,321

SIM 8 (8%) 21 21%)

NAO 27 (27%) 44 (44%)

Total (N=100) 35 (35%) 65 (65%)

Fonte: dados da pesquisa. *Teste Exato de Fisher. +Teste do Qui-Quadrado.

Em relacdo a influéncia da quantidade de doses de vacina na percep¢ao de intensidade
dos sintomas residuais na primeira consulta, expressa pelos pacientes em forma de notas

numéricas, ndo houve associagao estatistica significativa (tabelas 26 e 27).

Tabela 26 — Quantidade de doses de vacina recebidas e notas dos principais sintomas residuais na

primeira consulta. Belém — PA, 2023.

. ca . N Doses de vacina*® Nota1®° Spearman +P valor
Sintomas residuais . "
sintomaticos consulta* (rs)

Perda de memoria 78 3(2-3) 8(5-9) 0,026 0,818
Tontura 74 32-3) 52-3) - 0,025 0,830
Fadiga 67 32-3) 7(6-18) 0,023 0,850
Ansiedade 65 32-3) 8 (6-10) 0,030 0,808
Perda de concentracao 62 32-3) 8(5-9) 0,175 0,172
Fraqueza 60 32-3) 8(7-9) 0,044 0,736
Queda de cabelo 59 32-3) 8(5-10) - 0,065 0,620
Dor articular 58 32-3) 8(6-9) 0,144 0,278
Dor muscular 58 32-3) 8(6-9) 0,013 0,920
Distirbios do sono 51 32-3) 8 (6-10) 0,136 0,338

*Dados sdo apresentados como mediana e quartis 25 — 75, consecutivamente.
+Correlacdo de Spearman. Fonte: dados da pesquisa.
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Tabela 27 — Quantidade de doses de vacina recebidas e notas dos principais sintomas residuais na

segunda consulta. Belém — PA, 2023.

. Sy N Doses de vacina*  Nota2°  Spearman +P valor
Sintomas residuais . .
sintomaticos consulta* (rs)

Perda de meméria 78 32-3) 64 -28) 0,063 0,581
Tontura 74 32-3) 42-5) - 0,192 0,100
Fadiga 67 32-3) 40-7 0,009 0,939
Ansiedade 65 3(2-3) 50-7) 0,060 0,632
Perda de concentracao 62 3(12-3) 53-9) 0,089 0,487
Fraqueza 60 32-3) 40-7 0,025 0,846
Queda de cabelo 59 3(2-3) 5(-7) - 0,092 0,487
Dor articular 58 32-3) 6(0-238) -0,123 0,356
Dor muscular 58 32-3) 52-7) - 0,131 0,325
Distidrbios do sono 51 32-3) 52-7) 0,291 0,037

*Dados s@o apresentados como mediana e quartis 25 — 75, consecutivamente.
+Correlacdo de Spearman. Fonte: dados da pesquisa.

Em relacdo a influéncia do tempo decorrido desde a infeccdo aguda (tempo pos-
exposicao) na percep¢do de intensidade dos sintomas residuais, expressa pelos pacientes em
forma de notas numéricas, houve associacao estatistica significativa apenas para o sintoma de

tontura na primeira consulta, pela correlacdo de Spearman (tabelas 28 e 29).

Tabela 28 — Tempo decorrido desde a infeccdo aguda pelo SARS-CoV até a primeira consulta e notas

dos principais sintomas residuais na primeira consulta. Belém — PA, 2023.

. Sy . N Tefng)o pos- o Nota 1° Spearman +P
Sintomas residuais . Lo exposicao até a 1
sintomaticos consulta*® (rs) valor
consulta (meses)*

Perda de memoria 78 12,5 (5,25 -21) 8(5-9) -0,128 0,262
Tontura 74 11,5 (4,25 —20,75) 502-38) 0,251 0,030
Fadiga 67 11 (4 -20,5) 7(6-28) 0,041 0,738
Ansiedade 65 14 (6 —22) 8 (6-10) 0,195 0,118
Perda de concentracgio 62 13 (5-22) 8(5-9) - 0,141 0,271
Fraqueza 60 11 (4,75 -20) 8(7-9) 0,221 0,089
Queda de cabelo 59 13 (6,5 -21) 8(5-10) - 0,039 0,765
Dor articular 58 11 (4 -20) 8(6-9) - 0,038 0,776
Dor muscular 58 12 (4,25 - 20,75) 8(6-9) 0,076 0,569
Distiirbios do sono 51 13(5-22) 8 (6-10) -0,129 0,364

*Dados s@o apresentados como mediana e quartis 25 — 75, consecutivamente.
+Correlacdo de Spearman. Fonte: dados da pesquisa.

Tabela 29 — Tempo decorrido desde a infec¢do aguda pelo SARS-CoV até a segunda consulta e notas

dos principais sintomas residuais na segunda consulta. Belém — PA, 2023. (Continua)
. . N Tempo pos- o Nota 2° Spearman +P
Sintomas residuais . o exposicao até a 2
sintomaticos consulta* (rs) valor
consulta (meses)*
Perda de meméria 78 19 (13 - 28) 6(4-28) -0,215 0,058
Tontura 74 19 (12,25 - 28) 42-5) - 0,061 0,605
Fadiga 67 18 (12 —28) 4(0-7) -0,117 0,344
Ansiedade 65 23 (14 -29) 50-7) -0,121 0,336
Perda de concentracao 62 21 (13,25 -29) 5(3B-8) -0,123 0,338

Fraqueza 60 18 (12 —28) 40-7) 0,017 0,894
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Tabela 29 — Tempo decorrido desde a infec¢do aguda pelo SARS-CoV até a segunda consulta e notas

dos principais sintomas residuais na segunda consulta. Belém — PA, 2023. (Conclusao)
. Sl N Temp.o pos- o Nota 2° Spearman +P
Sintomas residuais . Lo exposicao até a 2
sintomaticos consulta* (rs) valor
consulta (meses)*
Queda de cabelo 59 21 (14 - 28.5) 501-7) - 0,100 0,450
Dor articular 58 20 (12 -28) 6(0-238) - 0,039 0,770
Dor muscular 58 19 (12 -28) 52-7) - 0,017 0,895
Distidrbios do sono 51 21(12,5-29) 52-7 0,026 0,854

*Dados sdo apresentados como mediana e quartis 25 — 75, consecutivamente.
+Correlacdo de Spearman. Fonte: dados da pesquisa.

Ainda, o tempo pds-exposi¢do até a segunda consulta associou-se apenas aos desfechos

da perda de memdria (tabela 30).

Tabela 30 — Tempo decorrido desde a infeccdo aguda pelo SARS-CoV até a segunda consulta e

desfechos dos principais sintomas residuais. Belém — PA, 2023.

(Continua)

Tempo pos-exposicio até a 2°

consulta (meses)* +P valor

Perda de memoria (N=78)

P geral=0,004

Melhora 18,5 (10,25 — 24) P=0,641 (melhora e sem melhora)
Sem melhora 18 (12 —28) P=0,001 (melhora e cura)
Cura 32 (22,5 -34) P=0,003 (sem melhora e cura)
Tontura (N=74) P geral = 0,264
Melhora 21 (13,25 -30,5) P> 0,05
Sem melhora 18 (12 —24) P> 0,05
Cura 28 (19,5 - 30) P> 0,05
Fadiga (N=67) P geral = 0,137
Melhora 16 (10,75 - 22,5) P> 0,05
Sem melhora 16 (11,5 -125) P> 0,05
Cura 25 (14 - 31,25) P> 0,05
Ansiedade (N=65) P geral = 0,215
Melhora 21 (13,5 -128) P> 0,05
Sem melhora 18,5 (13,75 - 25.5) P> 0,05
Cura 29 (14 -32) P> 0,05
Perda de concentracao (N=62) P geral = 0,254
Melhora 20 (14 -30) P> 0,05
Sem melhora 16 (12 -29) P> 0,05
Cura 26 (15 -133) P> 0,05
Fraqueza (N=60) P geral = 0,661
Melhora 19 (10 —29) P> 0,05
Sem melhora 18 (10,25 - 28,5) P> 0,05
Cura 21 (12,5-27) P> 0,05
Queda de cabelo (N=59) P geral = 0,540
Melhora 21,5 (15,5 -26,5) P> 0,05
Sem melhora 19 (11 -28) P> 0,05
Cura 22,5 (15 -31,75) P> 0,05
Dor articular (N=58) P geral = 0,365
Melhora 20 (11,5 -24) P> 0,05
Sem melhora 16 (11,5 —28,5) P> 0,05
Cura 22 (14 -29) P> 0,05
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Tabela 30 — Tempo decorrido desde a infec¢do aguda pelo SARS-CoV até a segunda consulta e

desfechos dos principais sintomas residuais. Belém — PA, 2023. (Conclusao)
Tempo pos-exposicao até a 2° +P valor
consulta (meses)*
Dor muscular (N=58) P geral = 0,570
Melhora 21,5 (14 —28) P> 0,05
Sem melhora 14 (10,75 —29) P> 0,05
Cura 19 (14 -27,5) P > 0,05
Distirbios do sono (N=51) P geral = 0,595
Melhora 18 (13,5 -128,5) P> 0,05
Sem melhora 24 (12 -32) P> 0,05
Cura 14 (9-29) P > 0,05

*Dados sdo apresentados como mediana e quartis 25 —75.
+Variancia de Kruskal-Wallis. Fonte: dados da pesquisa.

Quanto a gravidade da infeccdo aguda, a maioria dos pacientes teve quadro leve (tabela
31) e os pacientes que evoluiram com melhora ou cura dos sintomas foi superior aos que

evoluiram sem melhora.

Tabela 31 — Classificacdo dos pacientes quanto a gravidade da infec¢do aguda e os desfechos dos

principais sintomas residuais. Belém — PA, 2023. (Continua)
Perda de meméria
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infeccio aguda
Leve 14 (17,94%) 22 (28,20%) 506,41%) 41 (52,16%)
Moderada 11 (14,10%) 14 (17,94%) 9(11,53%) 34 (43,58%)
Grave 2 (2,56%) - 1(1,28%) 3 (3,84%)
Total 27 (34,61%) 36 (46,15%) 15 (19,23%) 78 (100%)
Tontura
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infeccio aguda
Leve 13 (17,56%) 21 (28,37%) 5 (6,75%) 39 (52,70%)
Moderada 16 (21,62%) 16 (21,62%) 1 (1,35%) 33 (44,59%)
Grave 1 (1,35%) - 1 (1,35%) 2 (2,70%)
Total 30 (40,54%) 37 (50%) 7 (9,45%) 74 (100%)
Fadiga
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infec¢do aguda
Leve 11 (16,41%) 17 (25,37%) 8 (11,94%) 36 (53,73%)
Moderada 12 (17,91%) 6 (8,95%) 11 (16,41%) 29 (43,28%)
Grave 1(1,49%) - 1 (1,49%) 2 (2,98%)
Total 24 (35,82%) 23 (34,32%) 20 (29,85%) 67 (100%)
Ansiedade
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infec¢cio aguda
Leve 18 (27,69%) 10 (15,38%) 7 (10,76%) 35 (53,84%)
Moderada 9 (13,84%) 6 (9,23%) 13 (20%) 28 (43,07%)
Grave 1(1,53%) 1(1,53%) 2 (3,07%)
Total 28 (43,07%) 16 (24,61%) 21 (32,30%) 65 (100%)
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Tabela 31 — Classificacdo dos pacientes quanto a gravidade da infec¢do aguda e os desfechos dos

principais sintomas residuais. Belém — PA, 2023. (Conclusao)
Perda de concentracio
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infec¢do aguda
Leve 12 (19,35%) 17 (27,41%) 7(11,29%) 36 (58,06%)
Moderada 8 (12,90%) 9 (14,51%) 7(11,29%) 24 (38,70%)
Grave 2 (3,22%) - - 2 (3,22%)
Total 22 (35,48%) 26 (41,93%) 14 (22,58%) 62 (100%)
Fraqueza
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infec¢do aguda
Leve 15 25%) 8 (13,33%) 8 (13,33%) 31 (51,66%)
Moderada 13 (21,66%) 4 (6,66%) 10 (16,66%) 27 (45%)
Grave 1 (1,66%) - 1 (1,66%) 2 (3,33%)
Total 29 (48,33%) 12 (20%) 19 (31,66%) 60 (100%)
Queda de cabelo
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infecciao aguda
Leve 12 (20,33%) 12 (20,33%) 6 (10,16%) 30 (50,84%)
Moderada 11 (18,64%) 9 (15,25%) 8 (13,55%) 28 (47,45%)
Grave 1 (1,69%) - - 1 (1,69%)
Total 24 (40,67%) 21 (35,59%) 14 (23,72%) 59 (100%)
Dor articular
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infeccdo aguda
Leve 10 (17,24%) 15 (25,86%) 7 (12,06%) 32 (55,17%)
Moderada 12 (20,68%) 3(5,17%) 8 (13,79%) 23 (39,65%)
Grave 1 (1,72%) 1 (1,72%) 1 (1,72%) 3 (5,17%)
Total 23 (39,65%) 19 (32,75%) 16 (27,58%) 58 (100%)
Dor muscular
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infeccdo aguda
Leve 14 (24,13%) 14 (24,13%) 6 (10,34%) 34 (58,62%)
Moderada 8 (13,79%) 6 (10,34%) 8 (13,79%) 22 (37,93%)
Grave 2 (3,44%) - - 2 (3,44%)
Total 24 (41,37%) 20 (34,48%) 14 (24,13%) 58 (100%)
Distiirbios do sono
Melhora Sem melhora Cura Total
Gravidade da infec¢do aguda
Leve 16 (31,36%) 9 (17,64%) 5(9,80%) 30 (58,80%)
Moderada 9 (17,64%) 4 (7,84%) 6 (11,76%) 19 (37,24%)
Grave 2 (3,92%) - - 2 (3,92%)
Total 27 (52,92%) 13 (25,48%) 11 (21,56%) 51 (100%)

- Valor igual a zero nao resultante de arredondamento. Fonte: dados da pesquisa
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N3ao houve associagdo entre a gravidade da infec¢do aguda e os desfechos dos principais

sintomas residuais (tabela 32).

Tabela 32 — Associacdo entre gravidade da infec¢do aguda (leve, moderada ou grave) e desfechos dos
principais sintomas residuais. Belém — PA, 2023.

Gravidade da infecciao aguda*

Sintomas residuais N sintomaticos = Melhora Sem melhora Cura +P valor
Perda de memoria 78 1(1-2) 1(1-2) 2(1-2) 0,162
Tontura 74 2(1-2) 1(1-2) 1(1-2) 0,432
Fadiga 67 2(1-2) 1(1-2) 2(1-2) 0,083
Ansiedade 65 1(1-2) 1(1-2) 2(1-2) 0,059
Perda de concentracao 62 1(1-2) 1(1-2) 1(1-2) 0,523
Fraqueza 60 1(1-2) 1(1-2) 2(1-2) 0,378
Queda de cabelo 59 1(1-2) 1(1-2) 2(1-2) 0,702
Dor articular 58 2(1-2) 1(1-1) 2(1-2) 0,067
Dor muscular 58 1(1-2) 1(1-2) 2(1-2) 0,312
Distirbios do sono 51 1(1-2) 1(1-2) 2(1-2) 0,534

*1 — leve; 2 — moderado; 3 — grave. Dados sdo apresentados como mediana e quartis 25 — 75.
+Variancia de Kruskal-Wallis. Fonte: dados da pesquisa.
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5. DISCUSSAO

No que tange a questdo sociodemografica, a maior quantidade de pacientes atendidos
com sintomas relacionados a sindrome pds-COVID-19 era de mulheres (76%), cendrio este
compativel com o contexto mundial e nacional do inicio da pandemia, no ano de 2020. Estudos
que avaliaram o padrdo de infeccao das regides Norte e Nordeste do Brasil constataram que, na
época, a maioria dos individuos com diagnéstico de infec¢dao pelo SARS-CoV eram do sexo
feminino (NASCIMENTO et al, 2020; LIMA et al, 2021).

Entretanto, apds o advento da vacinagdo para COVID, os homens passaram a ser nao
apenas mais infectados, como potencialmente mais transmissores do virus do que as mulheres,
possivelmente por questdes anatOmicas respiratdrias - caixa tordcica mais larga, capacidade
respiratoria maior, fala mais forte, o que liberaria mais goticulas de saliva (SILVA et al, 2022)
— e principalmente pelo fato de que a taxa de vacinados é maior entre o sexo feminino do que
entre 0 masculino, tanto no Brasil quanto na maioria dos paises do mundo. Independente do
periodo, porém, a taxa de mortalidade sempre foi maior entre homens (GLOBAL HEALTH,
2022).

Uma revisado de literatura recente apresentou o seguinte achado: a probabilidade de ter
sindrome de COVID longa foi significativamente maior entre as mulheres (OR = 1,22; 95% CI:
1,13-1,32) (SYLVESTER et al, 2022), combinando com a propor¢do sobremaneira maior de
mulheres nesta amostra que procuraram ajuda por sintomas de COVID longa, em relacdo aos
homens. Outra metandlise também encontrou essa relacdo entre sexo feminino e
desenvolvimento de COVID longa em diversos estudos, sugerindo teorias para tal fato: os
hormonios podem desempenhar um papel na perpetuacdo do estado hiperinflamatério da fase
aguda do COVID-19, mesmo apds a recuperacdo. Além disso, a producdo mais forte de
anticorpos IgG em individuos do sexo feminino na fase aguda foi relatada e pode contribuir
para perpetuar as manifestagdes da doenga (TSAMPASIAN et al, 2023). Desse modo, o sexo
feminino configura-se como um fator de risco para o desenvolvimento de COVID longa.

Quanto a faixa etdria, neste estudo, a maioria dos participantes tinha entre 50 e 59 anos,
assemelhando-se a epidemiologia das regides Norte e Nordeste do Brasil, na qual, quanto maior
a idade (especialmente acima dos 50 anos), maior o risco de contrair o virus e desenvolver
infec¢do e também maior a taxa de mortalidade (LIMA et al, 2021). Vérios estudos sugerem
que a idade avancada seja o principal fator de risco para o desenvolvimento de comorbidades
associadas a COVID 19, seja no desfecho de morte, seja no desenvolvimento de sintomas
associados a sindrome de COVID longa, ndo apenas no Brasil, como na maioria dos paises do

mundo (TSAMPASIAN et al, 2023). Apesar de ser um fator de risco, a idade avancada, nesta
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amostra, correlacionou-se de forma negativa com a intensidade de alguns sintomas residuais,
sugerindo que os mais velhos ndo tenham recuperacdo mais lenta em relacdo aos mais jovens,
logo, a idade ndo influencia os desfechos de cada sintoma.

Quanto a gravidade da infec¢do aguda, 53% dos pacientes desta amostra tiveram um
quadro leve de infec¢do aguda, e 48% apresentaram tempo de sintomas entre 8 e 15 dias. Apesar
disso, desenvolveram ou mantiveram sintomas em forma de sindrome p6s-COVID. Um estudo
demonstrou que tanto pacientes que tiveram quadro leve de infeccdo aguda quanto os que
tiveram quadro grave apresentaram tendéncias semelhantes de desenvolverem COVID longa,
sinalizando, assim, que existem muitos outros motivos para que os sintomas se mantenham apds
aresolucdo do quadro agudo (SU et al, 2022). Além disso, epidemiologicamente, a maioria das
pessoas que desenvolveram sindrome pos-COVID-19 tiveram um quadro leve de infec¢do
aguda, isso porque, apesar da alta taxa de infec¢cdes que alcancou o nivel pandémico, os casos
leves predominam sobre os graves, em todo o mundo (DAVIS et al, 2023). Neste estudo, ainda,
a gravidade da infeccdo aguda ndo esteve associada a auséncia de melhora dos sintomas
residuais.

No que tange ao numero de infec¢des agudas, nesta amostra, 35 pacientes (35% do total)
tiveram reinfeccao, e, destes, 28 tiveram 2 infec¢des (80%). A literatura afirma que, quanto
maior o nimero de infeccoes por COVID que um paciente tiver, maior é a chance de
desenvolver COVID longa. Uma coorte baseada nos dados do banco nacional do Departamento
de Assuntos de Saude dos Veteranos dos EUA demonstrou que os pacientes com historia de
mais de 1 infeccdo tiveram risco aumentado de morte por todas as causas, de hospitalizacio e
de desenvolverem no minimo uma sequela residual relacionada ao COVID. Aliada a isso, a
reinfeccdo também aumentaria a carga de intensidade do sintoma persistente, de modo
cumulativo, conforme o nimero de infec¢des que o paciente teve (BOWE et al, 2022). Apesar
desse efeito cumulativo, ndo houve associacdo de reinfeccdo e auséncia de melhora dos
sintomas residuais nos pacientes desta amostra ao longo dos 12 meses do estudo.

Sobre a vacinagdo, na primeira consulta, 51% dos pacientes ja tinham recebido 3 doses
de vacina. Uma metanalise envolvendo 12 estudos de diversos paises evidenciou que a
vacinacdo com duas doses esteve relacionada a menor chance de desenvolver COVID longa,
quando comparada a nenhuma dose de vacina, especialmente nos individuos que nunca tiveram
infeccdo pelo COVID (WATANABE et al, 2023). Neste estudo, porém, a maioria dos pacientes
teve a primeira infecgdo por COVID antes de tomar a primeira dose de vacina, o que pode

explicar o fato de a quantidade de doses de vacina nao estar relacionada a melhora dos sintomas
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residuais, expressa na diminui¢do entre as notas atribuidas aos sintomas entre a primeira e a
segunda consultas.

Além disso, entre os pacientes que j4 tinham apresentado infec¢do prévia a vacinacio e
evoluiram com sindrome p6s-COVID, houve melhora autorrelatada dos sintomas persistentes
a partir de 6 semanas apds receberem pelo menos uma dose de vacina (WATANABE et al,
2023). Outros estudos, porém, mostram um risco crescente de desenvolvimento de sequelas
p6s-COVID, conforme aumentam as reinfec¢des, mesmo na presenga de 2 ou 3 doses de vacina
(BOWE et al, 2022), achado compativel com este estudo, j4 que ndo houve associagdo entre
nimero de doses de vacina e ocorréncia de reinfeccao.

Em relacdo ao tempo de duracdo dos sintomas residuais, expresso neste estudo como
tempo pos-exposicdo a infecgdo aguda, a mediana foi de 13 meses, variando até 22 meses. Esse
achado é compativel com um estudo da Fiocruz, cujo tempo médio de duracao dos sintomas foi
de 14 meses (MIRANDA et al, 2022). Esse tempo pode variar bastante para cada sintoma, com
estudos que observaram duracdo média de 7 meses (DAVIS et al, 2021), sendo mais
prolongados os sintomas sistémicos que compdem a sindrome da fadiga cronica (dor muscular,
dor articular, fraqueza, fadiga que podem durar até dois anos) (HUANG et al, 2022).

Quanto a prevaléncia dos sintomas residuais, nesta amostra, predominaram os sintomas
neurolégicos, psiquidtricos, sistémicos (fadiga e fraqueza), musculares e articulares, € os menos
frequentes foram os gastrointestinais. Segundo o Manual do Ministério da Satde, sdo mais
comumente observadas como sequelas fisicas a fadiga, a dispneia, a tosse e perda de olfato
(anosmia). Ja como sequelas mentais, perda de memoria e de concentracdo e ansiedade sdo os
mais prevalentes (BRASIL, 2022).

Em outros estudos internacionais, os sintomas residuais mais prevalentes foram os
respiratorios (tosse, dispneia, anosmia) € o0s neuropsiquidtricos (perda de memoria, de
concentragdo, ansiedade e depressdo), € menos prevalentes os gastrointestinais (GROFF et al,
2021; JIANG et al, 2021; SU et al, 2022). Ainda, uma metanalise de 12 estudos identificou
nove sintomas mais prevalentes: fadiga, tosse, dispneia, anosmia, artralgia, dor no peito, dor de
cabeca, disturbios do sono e problemas de saude mental (MALIK et al, 2021). Embora os
sintomas de anosmia e ageusia sejJam muito prevalentes tanto na fase aguda da COVID, quanto
na COVID longa, nesta amostra, a prevaléncia foi baixa (24% e 23%, respectivamente). Isso
talvez seja explicado pela mediana de tempo desde a exposi¢ao ao virus SARS-CoV que foi de
13 meses, pois, na literatura, esses sintomas tendem a melhorar mais rapidamente, em até 6

meses apos a infeccdo aguda (AZEVEDO et al, 2022; CIAFFI et al, 2023).
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Em relacdo aos sintomas neuroldgicos de perda de memoria, de concentragdo e tontura,
houve melhora significativa entre os pacientes da pesquisa ao longo de 6 meses (p < 0,001; p <
0,001; p = 0,005), sendo a perda de memoria o sintoma mais prevalente em toda a amostra
(78%). Um estudo de coorte desenvolvido no Reino Unido, avaliando o desempenho cognitivo
dos participantes, concluiu que os déficits cognitivos s6 eram detectdveis objetivamente por
testes em individuos que testaram positivo para SARS-CoV-2 que subjetivamente ndo se
sentiam recuperados do COVID-19, enquanto os individuos que relataram recuperagao total no
periodo de 9 meses ndo apresentaram déficits (CHEETAM et al,2023), sugerindo que, quanto
melhor dos sintomas o paciente se percebe, mais rapido as queixas neuroldgicas resolvem.

Contudo, um estudo caso-controle sugere que pode haver certo viés de resposta do
paciente: os pacientes com COVID longa que foram avaliados com testes objetivos especificos
tinham comprometimento da memoria 1,78 vezes maior do que os pacientes que nao
desenvolveram sintomas persistentes. J4, quando considerado apenas o autorrelato do paciente,
os individuos com COVID longa apresentaram comprometimento da memoria 3,5 vezes maior
do que os pacientes do grupo controle (HOLM et al, 2023).

Além disso, outra coorte, avaliando a melhora dos sintomas residuais de COVID em 7
meses, observou que as queixas cognitivas foram as que menos diminuiram de intensidade ao
longo desse periodo (DAVIS et al, 2021). Ainda em outro estudo, a “névoa mental”, termo
usado para descrever o déficit cognitivo complexo pés COVID, poderia persistir por até 2 anos
apos a infeccao, em cardter flutuante (melhora intercalada com piora) (TAQUET et al, 2022).
A intensidade desses sintomas em forma de COVID longa € tao importante, que a performance
cognitiva dos individuos em testes de memoria, concentracdo e agilidade foram comparadas as
de pacientes com sequelas de acidente vascular encefdlico (HAMPSHIRE et al, 2021).

Em relacdo a queixa de tontura, neste estudo, foi o segundo sintoma mais persistente
(74%). Na literatura, entretanto, ndo foi um dos sintomas mais prevalentes como parte da
sindrome p6s-COVID, com prevaléncia varidvel de 7 a 12% (MEZZALIRA, 2022). Em outro
estudo, 16 de 44 pacientes com queixa de tontura p6s-COVID que foram avaliados receberam
diagnostico de neurite vestibular ou de vertigem posicional paroxistica benigna. Os principais
mecanismos postulados como etiologia sdo: neurite vestibular, por invasdo viral direta do nervo
vestibular durante a fase aguda, que gera resposta inflamatéria pds-viral importante, e o
envolvimento vascular, pelo estado de hipercoagulabilidade e pela formagao de microtrombos,
haja vista que ouvido interno € muito sensivel a isquemia (DAKER et al, 2023).

Quanto aos sintomas psiquidtricos, a ansiedade foi o quarto sintoma mais prevalente

dentre os relatados pelos pacientes deste estudo, e para o qual também houve melhora
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significativa (p < 0,001). Na literatura, os transtornos do humor e a ansiedade, apesar de muito
prevalentes como sintomas persistentes, tenderam a melhorar entre 1 a 2 meses apds a infec¢do
aguda, sendo caracterizados como transitorios, e que poderiam estar relacionados mais a tensao
e ao estresse pos-traumadtico associados a pandemia e seus desdobramentos (isolamento social,
desemprego, perda de entes queridos). Um estudo encontrou uma prevaléncia de ansiedade de
17% em pacientes com sintomas persistentes p6s-COVID (TAQUET et al, 2022).

Por outro lado, ha teorias que versam a respeito do mecanismo de acao viral direto sobre
o0 sistema nervoso central: inflamac¢ao com o aumento de citocinas inflamatérias e modificacdo
de células da glia, que t€ém papel na defesa do tecido nervoso. A partir delas, a resposta
imunolégica exacerbada induziria micro-hemorragias, lesdao e morte neuronal. Todas essas
acoes justificariam a persisténcia dos sintomas em forma de COVID longa (RUTKALI et al,
2022).

Em relacdo aos sintomas sistémicos de fadiga, fraqueza, dor muscular e dor articular,
uma grande parte dos pacientes obteve melhora significativa ao longo de 6 meses. Uma
pesquisa desenvolvida pela Escola Paulista de Medicina com n amostral de 96 individuos,
semelhante ao n deste estudo (n=100), também avaliou a melhora dos sintomas dos pacientes
no periodo de 6 a 9 meses p6s infeccao aguda por COVID e obteve o seguinte resultado: embora
tenha havido melhora da maioria dos sintomas, houve alta taxa de persisténcia de fadiga e
fraqueza (AZEVEDO et al, 2022).

Outra coorte chinesa demonstrou o mesmo cendrio, em uma avaliacdo de 2 anos apds a
infeccdo aguda: a propor¢do de pacientes com sequelas diminuiu significativamente (p<0,001)
entre 6 meses e 2 anos, entretanto, fadiga e fraqueza permaneceram (HUANG et al, 2022).
Quanto a dor articular p6s-COVID, uma revisdo sistemdtica encontrou grande variacdo de
prevaléncia entre os estudos, variando de 2% a 21% dos pacientes. Na observagdo dos dados
do Departamento de Assuntos dos Veteranos dos EUA, a artralgia permaneceu como sintoma
apos a fase aguda por pelo menos 4 meses, com uma carga de risco de desenvolvimento dessa
sequela de 5,16 vezes em pacientes que tiveram COVID e nao foram hospitalizados (CIAFFI
et al, 2023).

Na avaliagdo da queda de cabelo, neste estudo, 59% dos pacientes relataram ter esta
sequela p6s COVID, mas houve melhora significativa da intensidade (p<0,001) ao longo de 12
meses. Na literatura, € bem descrita a etiologia dessa forma de alopecia: eflivio telégeno (perda
difusa dos fios em todo o couro cabeludo, que ocorre na fase telégena, durante a qual

naturalmente haverd queda. Entretanto, se o organismo for submetido a infec¢do, a queda pode
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se tornar excessiva, prolongada e com risco de cronificacdo — acima de 6 meses de duragdo)
(LIMA et al, 2022).

No caso da COVID, ha muitos fatores que poderiam induzir esse quadro: estresse
emocional, isolamento social, alteracdes psicoldgicas e distirbios do sono, uso de medicagdes
para tratar os sintomas e as complicacdes da infeccdo (SAKI et al, 2022), os picos febris na fase
aguda que causam tempestade de citocinas inflamatérias e a formacdo de imunotrombos, que
levam ao inicio precoce da fase de apoptose dos foliculos pilosos (STARACE et al, 2021). Na
maioria dos pacientes, a queda tendeu a iniciar em até 2 meses apds a infec¢do aguda, durou
em torno de 6 meses, e depois tendeu a diminuir, até a normalizagcdo, sem necessidade especifica
de tratamento, embora o uso de Minoxidil, em alguns estudos, tenha acelerado a recuperacao
dos fios perdidos (SHARQUIE et al, 2022; MEDEIROS et al, 2023).

Sobre distirbios do sono, nesta amostra, foi o décimo sintoma mais prevalente (51%).
Dados coletados da iniciativa reCOVer, gerida pela Cleveland Clinic, evidenciaram que, de 682
pacientes, 41% relataram alteracdes do sono pelo menos moderadas, e 7% relataram alteracoes
graves como sintomas pos-COVID. Nesse mesmo estudo, foi identificada forte relacao entre as
queixas de sono e a presenga de disturbios do humor nos pacientes (ORBEA et al, 2022),
reverberando a possibilidade de as alteracdes do sono estarem relacionadas ao processo de
adoecimento mental causado pela pandemia, em vez de propriamente serem uma sequela apds
a infeccao pelo virus.

Um estudo brasileiro que avaliou 189 pacientes encontrou prevaléncia de disturbios do
sono de 25,3%, sendo a maioria representada por insonia. Nestes individuos, os sintomas
persistiram por até 18 meses ap6s a infec¢do aguda. Uma possivel explicacdo para essa queixa
pode estar relacionada a disfuncdo prolongada dos nicleos do tronco cerebral (que estdo
envolvidos na regulacio sono-vigilia), devido a alta concentracdo de receptores ECA2 (que sao
usados pelo SARS-CoV-2 para entrar nas células) nessa regiao (MOURA et al, 2022).

Quanto a influéncia da atividade fisica na melhora dos sintomas pés COVID mais
prevalentes, a maioria dos pacientes desta amostra eram sedentdrios (71%) e nao houve
associacdo estatisticamente significativa com a evolu¢do de nenhum dos sintomas. Apesar
disso, um estudo desenvolvido pela Universidade de S@o Paulo instituiu um programa de
exercicios domiciliares para pacientes pés alta de internacdo em UTI por COVID grave e com
sintomas residuais persistentes, e apds 4 meses, obteve como resultado a melhora dos sintomas
de fadiga, dor muscular e dispneia (LONGOBARDI et al, 2023).

Além disso, outra coorte demonstrou que 60% dos pacientes com COVID longa eram

sedentdrios e identificou associacdo significativa entre inatividade fisica e persisténcia de
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dispneia, fadiga, insonia, dor muscular e dor articular (GIL et al, 2023), sugerindo a importancia
da atividade fisica tanto na preven¢do quanto na reabilitacdo dos pacientes com sindrome pds-
COVID-19.

A literatura comprova que as comorbidades metabdlicas prévias a infec¢do aguda por
COVID s3ao um importante fator de risco para o desenvolvimento de COVID longa
(MIRANDA et al, 2022; TSAMPASIAN et al, 2023). Entretanto, a presenca das comorbidades
metabodlicas mais frequentes nesta amostra (hipertensao arterial, diabetes, obesidade e sindrome
metabdlica) ndo esteve associada a pior evolucdo dos sintomas residuais, quando avaliadas
individualmente.

No caso da hipertensao arterial, isso talvez se deva ao controle apropriado desta doenga
cronica: dos 44 pacientes hipertensos desta amostra, 31 (70,45%) tinham medida de pressdo
arterial adequada a sua meta. Estudos comprovaram que o tratamento anti-hipertensivo em
pacientes hipertensos, independente das classes de medicamentos utilizadas, diminuiram tempo
de sintomas agudos, tempo de interna¢ao, risco de mortalidade e duracdo dos sintomas residuais
da sindrome p6s-COVID (MENG et al, 2020; YUAN et al, 2020).

Quanto ao perfil de tolerancia a glicose, apenas 14% dos pacientes desta amostra tinham
diagnostico de diabetes (13%) e pré-diabetes (1%) prévio a infeccdo por COVID, o que pode
ter influenciado na ndo significadncia estatistica, quando avaliada a influéncia dessa
comorbidade sobre a evolucdo dos sintomas residuais. Alguns estudos ndo encontraram
associacdo entre as comorbidades metabolicas, incluindo a diabetes, € um risco maior de
desenvolver sindrome pds-COVID-19 ou de maior gravidade dos sintomas residuais, quando
as comorbidades foram comparadas individualmente (HIRSCHTICK et al, 2021; THOMPSON
et al, 2022).

Entretanto, uma revisdo sistemdtica recente de 41 estudos demonstrou associacao
estatistica entre comorbidades metabdlicas e o desenvolvimento e gravidade dos sintomas da
COVID longa, quando estas foram avaliadas em grupo (MIRANDA et al, 2022;
TSAMPASIAN et al, 2023), sugerindo que a juncdo de comorbidades em um mesmo paciente
exerceriam maior efeito de risco do que as doencas isoladas.

O cenario do perfil de tolerancia a glicose muda, porém, quando avaliado como uma
consequéncia pds infeccao por COVID. Neste estudo, o nimero de pacientes com pré-diabetes
aumentou de 1% antes da infeccdo para 34% da amostra apés a infeccdo. Uma coorte avaliou
pacientes que tiveram quadro agudo de COVID e ndo tinham diabetes no inicio do estudo: nos

12 meses que se seguiram, a incidéncia do desfecho composto de diabetes ou necessidade de
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uso de hipoglicemiantes aumentou significativamente, com HR de 1,46 (IC 95% 1,43 —1,50) e
uma carga de 18,03 (IC 95% 16,59 — 19,51) (XIE et al, 2022; HOLM et al, 2023).

Outro estudo baseado nos dados da iniciativa reCOVer encontrou maior probabilidade
de desenvolvimento de diabetes e do aumento das doses de insulina e metformina para controle
da doenca em pacientes ja diabéticos que evoluiram com COVID longa (1,27 [IC 95%, 1,23—
1,41]) (ZANG et al, 2023).

No que diz respeito a obesidade, a mediana de IMC nos pacientes desta amostra foi de
27,65, compativel com sobrepeso pela classificacdo da OMS. E dos 100 pacientes, 17% tinham
obesidade como comorbidade prévia a COVID. Tendo em vista que o tecido adiposo é um
orgdo enddcrino, que atua em diversas funcgdes, entre elas a imunoldgica, o excesso de peso €
o principal fator de inflamacdo cronica, e essa desregulacao metabodlica predispde a doencas
respiratorias e inflamatorias (SALVATOR et al, 2020). Essa relacdo foi bem documentada
durante a epidemia de HIN1, em que o IMC foi reconhecido como fator de risco independente
para a gripe (ZHOU et al, 2015).

Esse mesmo padrao foi observado durante a pandemia de COVID-19: um estudo de
2021 que avaliou profissionais da saude e uma coorte de 10 estudos desenvolvidos no Reino
Unido de 2022 encontraram associagdo de sobrepeso/obesidade com sintomas de COVID longa
que duraram acima de 4 semanas (VIMERCATI et al, 2021; THOMPSON et al, 2022). Outro
estudo obteve como resultado que, quanto mais alto o IMC, maior o tempo de duracdo dos
sintomas da COVID longa e mais lenta a evolugdo para melhora (XIANG et al, 2023). A
obesidade foi identificada como um fator de risco independente, ndo apenas para o desfecho de
mortalidade por COVID na fase aguda, como também para o aumento do risco de os sintomas
persistentes durarem mais de 3 meses apds a resolucdo do quadro agudo (DOCHERTY et al,
2020; TSAMPASIAN et al, 2023).

Na avaliacao da dislipidemia, nesta amostra, a porcentagem de pacientes dislipidémicos
aumentou de 16% antes de ter COVID, para 85% apds a COVID. Embora a presenca dessa
comorbidade ndo tenha influenciado na evolucdo dos sintomas residuais, as alteragcdes no perfil
lipidico sdo bem descritas na literatura como uma manifesta¢gdo da sindrome p6s-COVID. Uma
coorte com mais de 50.000 pacientes que sobreviveram a COVID, mas mantiveram sintomas
em forma de COVID longa, identificou risco aumentado de desenvolver quaisquer tipos de
dislipidemia (1,24 [IC 95% 1,21-1,27]) ou de necessitar de uso de hipolipemiantes nos 12
meses subsequentes a infeccdo aguda (XU et al, 2023).

Embora o risco tenha aumentado conforme a gravidade e necessidade de internacdo, a

maioria dos individuos que desenvolveram dislipidemia como sequela p6s-COVID foram
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pacientes ambulatoriais, com quadro leve durante a fase aguda (XU et al, 2023). Um estudo
japonés identificou, ainda, que, em homens, a dislipidemia esteve associada a titulos de IgG
significativamente mais baixos (p<0,001 e IC95% 0,72—0,93) mesmo apds duas doses de vacina
contra COVID, fato este que pode dificultar a protecdo proporcionada pela vacinacdo em
relagcdo ao desenvolvimento de sintomas de COVID longa (ISLAM et al, 2022).

Em relacdo a melhora dos sintomas persistentes ao longo do tempo, houve reducdo
estatisticamente significativa da intensidade dos sintomas nos 12 meses de dura¢do deste
estudo. Isso pode estar intimamente relacionado a necessidade de interna¢do ou nao durante a
infec¢do aguda por COVID (90% dos pacientes ndo precisaram de internacdo). Uma grande
coorte demonstrou que, em pacientes que ndo foram hospitalizados, a intensidade dos sintomas
persistentes comegou a diminuir apds 6 meses da infec¢do aguda e, ao final de dois anos, a
maior parte das sequelas ja ndo existia mais. Entretanto, em pacientes hospitalizados, mesmo
ap6s dois anos, as sequelas permaneceram (BOWE et al, 2023). Apesar de ndo terem sido
hospitalizados, os pacientes ambulatoriais sofreram bastante com a diminuicao da qualidade de
vida devido aos sintomas de COVID longa, especialmente nos dominios que avaliaram dor ou
desconforto para a realizacdo das atividades didrias (TARAZONA et al, 2022), e, por este
motivo, devem receber importante aten¢do no processo de reabilitacdo fisica e mental.

Este trabalho apresentou como limitacao o pequeno N amostral. Além disso, este estudo
ndo avaliou as diferencas de manifestacdo da sindrome pds-COVID com base nas variantes
virais existentes ou nos tipos de vacinas disponiveis no mercado. Ainda € muito incerta a
associacdo entre os sintomas manifestos pelos pacientes apds a infec¢ao aguda por COVID, nao
sendo possivel confirmar se existe relacdo de causa e efeito entre as queixas, se existem outras
doencas nao evidentes que poderiam ser deflagradas apds a infec¢do e seriam responsdveis
pelos sintomas relatados. Apesar disso, a sindrome pds-COVID deve ser valorizada em nivel
ambulatorial, a fim de que o paciente possa receber acolhimento e tratamento individualizados
de acordo com as suas queixas, limitagcdes e patamar de qualidade de vida, sendo este dltimo,

indicador de saide importante.



58

6. CONCLUSAO

Frente aos resultados obtidos, pode-se inferir que:

1-

Houve melhora de todos os sintomas residuais relatados pelos pacientes ao longo de
12 meses.

Os sintomas residuais mais prevalentes foram os neuropsiquidtricos (perda de
memoria, tontura, ansiedade, perda de concentracdo, distirbios do sono), os
musculoesqueléticos (fadiga, fraqueza, dor articular e dor muscular) e a queda de
cabelo.

As principais comorbidades metabdlicas prévias a infeccdo por COVID dos
pacientes deste estudo foram hipertensdo arterial, obesidade e dislipidemia.
Nenhuma comorbidade metabdlica isoladamente teve influéncia significativa sobre
a evolugdo dos sintomas.

A prevaléncia de alteracdes do perfil de tolerancia a glicose e de dislipidemia
aumentou consideravelmente ap6s a infec¢do por COVID.

Predominantemente, os pacientes deste estudo eram mulheres e tinham acima de 50
anos, configurando o sexo feminino e a idade avangada como fatores de risco para
desenvolver sindrome p6s-COVID. Apesar de ser um fator de risco, porém, a idade
ndo esteve associada a auséncia de melhora dos sintomas residuais em 12 meses.

A gravidade da infeccdo aguda ndo esteve associada a evolucdo dos sintomas
residuais.

A ocorréncia de reinfeccao foi baixa nesse estudo e nao houve associacdo com a
vacinacdo. Além disso, reinfec¢do e vacinagdo ndo estiveram associadas a auséncia

de melhora dos sintomas residuais em 12 meses.
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Sexo: ()M ()F

APENDICE 1
PROTOCOLO DE PESQUISA
Nome:
Idade: Data de nascimento: / / Raca:
Cidade: UF: Escolaridade:

Faz atividade fisica? ( )SIM ( )NAO
E ou foi tabagista? ( )SIM ( )NAO

EVOLUCAO DOS SINTOMAS RESIDUAIS

SINTOMAS

NOTA 1°
CONSULTA
Data: / /

NOTA 2°
CONSULTA
Data: / /

FEBRE

TOSSE

CORIZA

DOR DE GARGANTA

PRODUCAO DE CATARRO

FALTA DE AR

APERTO NO PEITO

TAQUICARDIA NO REPOUSO

PERDA DE PALADAR

PERDA DE OLFATO

DOR DE CABECA

PERDA DE MEMORIA

PERDA DE CONCENTRACAO

DISTURBIOS DO SONO

DIARREIA

NAUSEAS

VOMITOS

QUEDA DE CABELO

MANCHAS VERMELHAS NO CORPO

TONTURA

FADIGA

FRAQUEZA

PERDA REPENTINA DE PESO

DOR ARTICULAR

DOR MUSCULAR

CONFUSAO MENTAL

ANSIEDADE

DEPRESSAO

COMORBIDADES:

( ) Doencas infecciosas
(Hepatites & outras)

( ) Cancer

{ ) Obesidade

( ) Portador de doenga
cromossimica

( ) Gestante de alto risco

( ) Puérpera: até 45 dias do parto
() Imunossupressio

( ) Neoplasia (Tumor sélido ou
hematoldgico)

( ) Ansiedade

( ) Depressio

( ) Diabetes

( ) Doenca hepatica gordurosa
{ ) Doenca renal

( ) Doenca respiratéria Cronica
( ) Doenca neurolégica

( ) Hipotireoidismo

( ) Doenca neuromuscular
( JHAS

( JAVE

( ) Doenca cardiovascular
( ) Sindrome do ovario
policistico



EXAMES LABORATORIAIS

Glicemia de jejum: Hemoglobina glicada:
HDL: LDL: Colesterol total:
EXAME FISICO

Meédia de pressdo arterial: Peso:

Circunferéncia abdominal consulta 1:

Triglicerideos:

Altura:

IMC:
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APENDICE 2
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado a participar da pesquisa: EVOLUCAO DOS SINTOMAS
RESIDUAIS E SUA RELACAO COM COMORBIDADES EM PACIENTES COM
SINDROME POS-COVID-19.

COMO FUNCIONA A PESQUISA?

Essa pesquisa tem por objetivo avaliar alteragdes do perfil metabdlico (perfil lipidico, perfil
glicémico, fun¢do hepatica e renal) de pacientes que tiveram infeccao por COVID e evoluiram
com a persisténcia ou com o surgimento de sintomas residuais apds a infec¢do, por meio de
estudo longitudinal com duragdo de 12 meses, coletando informag¢des dos pacientes ao longo
de 2 consultas, com intervalo de 6 meses entre si. Para isso, serd realizada entrevista com o
paciente, que serd submetido ao protocolo de pesquisa com coleta dos exames laboratoriais de
rotina do Ambulatério do Nicleo de Medicina Tropical e feito o exame fisico. O consentimento
serd obtido por meio da assinatura deste documento (Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido) assinado pelo sujeito da pesquisa antes da entrevista e entregue a um dos

pesquisadores.

O QUE SERA FEITO COM O MATERIAL RECOLHIDO (OU INFORMACOES) DO
SUJEITO PESQUISADO:

As informacdes obtidas serdo utilizadas somente para a presente pesquisa € serao
analisadas em conjunto com as de outros pacientes, ndo sendo divulgada qualquer informacao
que possa levar a sua identificacdo. Os dados coletados em protocolos serdo anexados aos
respectivos Termos de Consentimento Livre e Esclarecido e serdo armazenados em pastas €
guardados durante cinco anos. Apds esse periodo, caso ndo haja qualquer intercorréncia legal,

serdo incinerados.
RISCOS, PREVEN(;AO E BENEFICIOS PARA O SUJEITO DA PESQUISA:

A presente pesquisa poderd apresentar riscos de exposi¢do de informacdes pessoais
contidas no prontudrio, caso nao seja garantido o sigilo, privacidade e confidencialidade das
informacdes coletadas. Para minimizar estes riscos, as entrevistas serdo realizadas em local
reservado, nos consultérios do Ambulatério do Nicleo de Medicina Tropical, a fim de manter

o sigilo e evitar constrangimentos durante a coleta das informacdes.
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Além disso, as informagdes coletadas serdo de uso exclusivamente cientifico. Assim, os
protocolos serdo identificados por nimeros no banco de dados dos pesquisadores, seguindo a

ordem cronoldgica da realizacdo de entrevistas, evitando assim expor os nomes dos pacientes.

A pesquisa trard beneficios aos sujeitos da pesquisa principalmente em relagdo ao
manejo de pacientes com sindrome p6s-COVID, possibilitando melhor orientacdo quanto as
alteracOes do perfil metabdlico dos individuos (suas causas, suas consequéncias € como trata-
las), buscando a melhora total ou pelo menos a amenizagdo dos sintomas e proporcionando

melhor qualidade de vida aos pacientes.
GARANTIAS E INDENIZACOES:

E garantida aos sujeitos da pesquisa a liberdade de deixar de participar do estudo, sem

que haja qualquer prejuizo ao seguimento de seu tratamento.

Em caso de dano pessoal, diretamente provocado pelos procedimentos propostos pelos

pesquisadores, os participantes terdo direito as indenizagdes legalmente estabelecidas.

Os pacientes tém direito de se manterem informados a respeito dos resultados parciais
da pesquisa. Para isto, a qualquer momento do estudo, os sujeitos da pesquisa terdo acesso aos

pesquisadores responsaveis pela pesquisa, para esclarecimento de ddvidas.
ESCLARECIMENTO DE DUVIDAS

Pesquisadores responsaveis:

Principal investigador:

Prof®. Dr". Rosana Maria Feio Libonati CRM-PA 2994
Celular (91) 81233532; Email: rosanalibonati @ufpa.br

Graduando:

Emily Saboia Moura Rodrigues

Wildson de Jesus Lima Moraes

Cel. Emily: (91) 98849-8958; E-mail: emilysaboia.15 @ gmail.com

Cel. Wildson: (91) 98967-5701; E-mail: wildson.moraesO1 @ gmail.com
FINANCIAMENTOS

Este trabalho serd realizado com resultados provenientes da rotina normal de atendimento:

exames do Ambulatério de Endocrinologia do Nicleo de Medicina Tropical, por um periodo


mailto:rosanalibonati@ufpa.br
mailto:emilysaboia.15@gmail.com
mailto:wildson.moraes01@gmail.com
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de um ano. Nao hé despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo. Também

nao haverd nenhum pagamento por sua participacao.
DECLARACAO

Declaro que li e entendi este formuldrio de consentimento e todas as minhas ddvidas foram

esclarecidas e que sou voluntério a tomar parte deste estudo.

Belém, de de

Assinatura do sujeito da pesquisa

Declaro que assisti a explicagdo dos pesquisadores ao sujeito da pesquisa, € que este
compreendeu e retirou suas ddvidas, assim como eu, em relagdo a tudo o que serd realizado na

pesquisa.

Assinatura da testemunha

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntdria o consentimento livre e esclarecido deste

sujeito da pesquisa ou representante legal para participacdo no presente estudo.

Prof*. Dr*. Rosana Maria Feio Libonati Bebiano — Coordenadora

Emily Saboia Moura Rodrigues — Graduando

Wildson de Jesus Lima Moraes — Graduando



ANEXO A

PARECER DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

AN NUCLEO DE MEDICINA
i m'l TROPICAL DA UNIVERSIDADE W
— FEDERAL DO PARA -
NMT/UFPA

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: EVOLUCAQC DOS SINTOMAS RESIDUAIS £ SUA RELACAD COM COMCRBIDADES
EM PACIENTES COM SINDROME POS COVID

Pesquisador: R0s3ana Maria Faio Lbonatl Bsbiano

Arsa Tamatica:

Versdo: 2

CAAE: §7327023.7.0000.5172

Instituigio Proponente: NUckEo de Medicina Tropica-NMT/ Universidade Federal do Paa - UFPA
Patrocinador Principal: Financamento Propeio

DADOS DO PARECER
Nomero do Parecer. 60363544

Apresentaglo do Projeto:

A COVID de Ionga duragdo @ Cefnica cOmMO "SNas ¢ SNIOMas QUe S8 Oesenvoivem durante ou geramente
NOS PrIMAINDS irés Meses Apds NELOMA CONMIMAED OU ProvavE! 08 NTecso peld SARS-CoV-2, com sntomas
Que OUram Pelo Menos dois Meses & que N30 POORM S4r SXDICIS0E PO UM SAGNOSYCO altemativo®. (WHO,
2021). As manifestapies podem e Gesenvolver D90 JP0S 3 rECUPeraglo Provocada pela Infecgdo aguda da
COVID-19 cOmo um NOVO QUadro de sintomas ou poOdem persistir desde a Infecedo INoly, e geraimente
cursam com Impacto

funcional diario desses Indivicuos. Em outras palawras, 3 0efinicdo oe COVID longa parte da premissa da
existéncia de relagdo temporal enfre 0 Inicio dos sntomas & 3 COVID-19, sendo que 0s sinfomas devem
surglr gurante a Infecedo ou logo depails, ndo SnNd0 NCINoS Bntomas anterionss 3 Infecgdo (FERNANDEZ
DE-LAS-PERAS et al., 2021)

Objstivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Anaisar 3 evolugdo dos sintomas residuals 03 singromse pos-covid em 12 meses € 3 relagdo oas
comordidades prévias com o desenvolvimento o9e sindrome pos-covid 1onga.

Objetive Secundario:

VerMcar 3 prevaléncia dos sintomas 3ssociad0s 3 SIrome pos-covid. Verncar 3 prevaléncia de alteragles
metabolic3s em pessoas com 3 sindrome pos-Covid. IsenSficar f3lores O Msco
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