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Resumo

Introdugdo: em margo de 2020, a pandemia do SARS-CoV-2 foi declarada pela OMS, contabilizando mais de seis milhdes de mortes
e 600 milhdes de casos confirmados. Sdo necessarios estudos para compreender a persisténcia dos sintomas apds a infecgdo aguda,
que podem se correlacionar com a gravidade inicial da doencga. Objetivo: avaliar e comparar as caracteristicas clinicas, espirométricas
e radiolégicas dos pacientes acometidos pela sindrome pdés-COVID, estratificados conforme gravidade da infec¢do aguda pelo
SARS-CoV-2. Metodologia: trata-se de estudo de corte transversal, realizado a partir de consultas ambulatoriais em amostra de
conveniéncia. O estudo incluiu 232 pacientes, atendidos de novembro de 2020 a outubro de 2021. Os pacientes foram divididos em
2 grupos: com COVID-19, sem internamento em unidade de terapia intensiva; e com internamento em unidade de terapia intensiva.
Resultados: foram avaliados 232 pacientes acometidos pela COVID-19, sendo 69,4% do sexo feminino; idade média de 50 + 12,8
anos. As comorbidades mais frequentes foram hipertensdo arterial sistémica (44,0%) e diabetes mellitus (21,1%). Dos pacientes
estudados, 45,7% foram internados durante a fase aguda da doenga, sendo que cinquenta (21,6%) foram alocados em unidade de
terapia intensiva (UTI). Em relagdo a espirometria, o padrdo de disturbio restritivo foi verificado apenas nos pacientes internados
em UTI. Na tomografia de térax, o padrdo de pneumonia em organizagdo foi associado a pacientes que precisaram de internamento
em unidade de terapia intensiva. Conclusdo: este estudo evidencia que o disturbio ventilatério restritivo e a presenga de pneumonia
em organizagdo tiveram associagdo com quadros iniciais mais graves.

Palavras-chave: SARS-COV-2; sindrome p6s-COVID; complicagdes.

Abstract

Introduction: in March 2020, the SARS-CoV-2 pandemic was declared by the WHO, accounting for more than six million deaths and
600 million confirmed cases. Studies are required to understand the persistence of symptoms after acute infection, which may correlate
with the initial severity of the disease. Objective: to evaluate and compare the clinical, spirometric and radiological characteristics of
patients affected by the post-COVID syndrome, stratified according to the severity of the acute infection by SARS-CoV-2. Methodology:
this is a cross-sectional study, carried out from outpatient consultations in a convenience sample. The study included 232 patients,
seen from November 2020 to October 2021. Patients were divided into 2 groups: with COVID-19, without admission to an intensive
care unit; and with admission to the intensive care unit. Results: 232 patients affected by COVID-19 were evaluated, 69.4% of whom
were female; average age of 50 + 12.8 years. The most common comorbidities were systemic arterial hypertension (44.0%) and
diabetes mellitus (21.1%). Of the patients studied, 45.7% were hospitalized during the acute phase of the disease, and fifty (21.6%)
were allocated to an intensive care unit (ICU). Regarding spirometry, the pattern of restrictive disorder was verified only in patients
admitted to the ICU. On chest tomography, the pattern of organizing pneumonia was associated with patients who required admission
to the intensive care unit. Conclusion: this study shows that restrictive ventilatory disorder and the presence of organizing pneumonia
were associated with more severe initial conditions.
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estratificados de acordo com a gravidade inicial da doenca

contabilizando mais de seis milhdes de mortes e 600
milhdes de casos diagnosticados no mundo’.

Os sintomas clinicos mais comuns da COVID-19 sdo:
febre, tosse, astenia, mialgia, dispneia, rinorreia e fadi-
ga*>*. No entanto, uma parcela consideravel dos pacien-
tes infectados pelo SARS-CoV-2 sdo assintomaticos ou
apresentam apenas sintomas leves®. Em uma minoria de
casos, a rapida deterioracgdo clinica aparenta associar-se
a uma tempestade de citocinas por uma resposta imune
desordenada e ndo controlada®.

Os desafios enfrentados pelos pesquisadores no
diagndstico e manejo da infec¢do aguda da COVID-19
compuseram um importante processo no combate a
pandemia. No entanto, sdo necessarios estudos para
tentar compreender a persisténcia dos sintomas apds a
recuperagao da infec¢do primaria pelo virus, principal-
mente no que tange a persisténcia de fadiga, dispneia,
artralgia, odinofagia, entre outros sintomas’?.

Diante da necessidade de mais pesquisas para melhor
compreender a fisiopatologia, e desenvolver estratégias
clinicas para o manejo dos pacientes pés-COVID-197, o
presente estudo tem como objetivo avaliar e comparar
as caracteristicas clinicas, demograficas, radiolégicas e
funcionais de pacientes com sindrome pds-COVID, es-
tratificados conforme gravidade inicial da infecgdo aguda
pelo SARS-CoV-2.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de corte transversal realizado a
partir de consultas ambulatoriais de pacientes acometidos
pela COVID-19, utilizando a técnica de amostragem por
conveniéncia.

Foram incluidos pacientes ja recuperados da infec-
¢do aguda pelo SARS-CoV-2, selecionados durante suas
consultas médicas em servico especializado no atendi-
mento de pacientes com sinais e sintomas residuais apds
a COVID-19.

Os pacientes foram estratificados de acordo com
a necessidade de internamento hospitalar em unidade
de terapia intensiva ou ndao, como forma de definir a
gravidade do quadro inicial. O Grupo 1 foi composto por
pacientes sem internamento hospitalar ou internados
em enfermarias; ja o grupo Grupo 2 foi composto por
pacientes que necessitaram de internamento em Unidade
de Terapia Intensiva (UTI).

O estudo foi realizado no Hospital Universitario da
Universidade Federal da Bahia (HUPES), localizado na
cidade de Salvador, estado da Bahia, durante o periodo
de novembro de 2020 até outubro de 2021.

Os critérios de inclusdo no estudo foram idade maior
ou igual a 18 anos e diagndstico prévio de COVID-19,
confirmado por RT-PCR ou IgG ou IgM positivos para
SARS-CoV-2.
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Foram colhidas varidveis como: idade; sexo; ne-
cessidade de hospitalizagdo e de ventilagdo mecanica;
sintomas iniciais; sintomas atuais/residuais.

Além destas variaveis, foram analisadas a tomogra-
fia de térax e espirometria, quando apresentados pelos
pacientes nas consultas ambulatoriais.

Os dados foram avaliados com auxilio do Statistical
Package for Social Sciences (SPSS Inc., Chicago, IL, Estados
Unidos da América, Release 16.0.2, 2008) apds insercdo
por meio de digitacdo dupla com checagem automatica
de amplitude e consisténcia. A distribuicdo das variaveis
continuas foi analisada através do teste de Kolmogorov-
-Smirnov. As variaveis continuas foram apresentadas em
média e desvio padrdo, enquanto as categdricas foram
sintetizadas em frequéncia absoluta e relativa. As com-
paragGes entre grupos foram realizadas com auxilio do
teste t de Student para as varidveis continuas, enquanto as
associagOes entre varidveis categoricas foram verificadas
pelo teste exato de Fisher ou qui-quadrado de Pearson.
Todas as analises realizadas foram bicaudais com valores
de p calculados ao nivel de significancia de 5%.

Todos os pacientes e seus responsaveis foram abor-
dados durante consulta médica e esclarecidos quanto aos
objetivos e procedimentos do estudo. Posteriormente aos
esclarecimentos, foram coletadas as assinaturas do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido.

O presente estudo foi submetido e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario
Professor Edgard Santos, sob o nimero 4.389.659.

RESULTADOS

Foram coletados dados de 232 pacientes, sendo
161 (69,4%) do sexo feminino (Tabela 1). Os pacientes
apresentaram idade de 50,0 + 12,8 anos. Apenas 63
(27,2%) ndo apresentavam ao menos uma comorbidade,
enquanto 110 individuos (47,4%) tinham duas ou mais.
A comorbidade mais prevalente foi hipertensdo arterial
sistémica, presente em 102 (44,0%) pacientes, seguido
por diabetes mellitus em 49 (21,1%) pessoas e obesidade
em 48 (20,7%) individuos. Dentre os pacientes do estu-
do, 106 (45,7%) foram internados, sendo 50 (21,6%) em
unidades de terapia intensiva e 80 (34,6%), fizeram uso
de oxigenoterapia suplementar.

O sintoma residual mais prevalente encontrado foi
dispneia, presente em 133 (57,3%) dos pacientes, segui-
do por fadiga e dor toracica persistente, presentes em
87 (37,5%) e 66 (28,4%) dos pacientes, respectivamente
(Tabela 2).

Em relagdo aos valores espirométricos, 108 (47%)
pacientes apresentaram este exame em consulta médica
durante o periodo de coleta do presente estudo. A média
referente a porcentagem do valor predito atingido foi de
84,1% + 14,2% para a CVF e de 87% + 14,2% para o VEF1,
sem diferencgas estatisticamente significantes entre os
dois grupos de pacientes (Tabela 3).
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Tabela 1 - Caracteristicas demogrdficas e clinicas dos pacientes pés-COVID-19.

Total GRUPO 1 GRUPO 2
Variaveis (N=232) (n=181) (n=51) J
n (%) n (%) n (%)
Idade em anos (média + DP) 50,0+12,8 50,5+ 13,2 48,2 +11,4 0,26
Género Feminino 161 (69,4%) 130 (71,8%) 31 (60,8%) 0,13

Comorbidades prévias autorreferidas

Nenhuma 63 (27,2%) 49 (27,1%) 14 (27,5%)

1 comorbidade 59 (25,4%) 48 (26,5%) 11 (21,6%) 0,75

> 2 comorbidades 110 (47,4%) 84 (46,4%) 26 (51,0%)
Comorbidades

Hipertensdo 102 (44,0%) 83 (45,9%) 19 (37,3%) 0,27

Diabetes Mellitus 49 (21,1%) 42 (23,2%) 7 (13,7%) 0,14

Obesidade 48 (20,7%) 39 (21,7%) 9(17,6%) 0,53

Tabagismo 48 (20,7%) 33 (18,2%) 15 (29,4%) 0,08

Cardiopatia 9 (3,9%) 7 (3,9%) 2 (4,0%) 1,00

Pneumopatia 18 (7,9%) 14 (7,8%) 4 (8,0%) 1,00

Outras condigdes 120 (51,7%) 84 (36,2%) 36 (15,5%) 0,60
Internamento hospitalar 106 (45,7%) - - -
Suplementagdo de 02 80 (34,6%) - - -
Necessidade de terapia intensiva 50 (21,6%) - - -
Necessidade de ventilagdo mecanica 19 (8,2%) - - -

Tabela 2- Sintomas persistentes em pacientes pds-COVID-19, classificados quanto a gravidade.
Total GRUPO 1 GRUPO 2
Sintomas (N =232) (n=181) (n=51) P
n (%) n (%) n (%)

Dispneia 133 (57,3%) 105 (59,0%) 28 (54,9%) 0,60
Fadiga 87 (37,5%) 69 (38,8%) 18 (35,3%) 0,65
Dor tordcica 66 (28,4%) 49 (27,5%) 17 (33,3%) 0,42
Tosse 55 (23,7%) 48 (27,0%) 7(13,7%) 0,05
Cefaleia 47 (20,3%) 36 (20,3%) 11 (21,6%) 0,84
Anosmia 22 (9,5%) 15 (8,4%) 7 (13,9%) 0,25
Mialgia 21(9,1%) 17 (9,6%) 4(7,8%) 0,71
Ageusia 16 (6,9%) 12 (6,7%) 4(7,8%) 0,76
Odinofagia 6 (2,6%) 5(2,8%) 1(2,0%) 1,00
Diarreia 6(2,6%) 6(3,4%) 0(-) 0,34
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Tabela 3 - Fungdo pulmonar dos pacientes pés-COVID-19, classificados quanto a gravidade.

Total GRUPO 1 GRUPO 2
Varidveis (n=108) (n=87) (n=21) p
Média + DP Média + DP Média + DP
PRE prova com broncodilatador
CVF, % pred (n=101) 84,1+ 14,2 84,6 + 14,5 82,1+13,1 0,48
VEF1, % pred (n = 101) 87,0+ 14,2 87,6 +14,7 84,4+ 12,4 0,36
VEF1 / CVF, % pred (n = 101) 102,5+8,0 101,7 +8,5 103,5+7,2 0,70
FEF25-75%, % pred (n = 97) 108,4 +31,8 110,3+32,9 100,6 + 25,9 0,23
POS prova com broncodilatador
CVF, % pred (n = 107) 84,2+14,4 84,5+14,9 82,9+12,1 0,65
VEF1, % pred (n = 107) 87,9+15,2 88,3+16,1 86,4 +11,3 0,61
VEF1 / CVF, % pred (n = 108) 102,9 +9,0 103,0+9,1 102,6 £9,0 0,86
FEF25-75%, % pred (n = 95) 117,6 +32,8 119,3 +34,5 110,6 + 23,7 0,31

Considerando os tipos de disturbios pulmonares iden-
tificdveis na espirometria, foi observado que 91 (56%) dos
pacientes apresentavam fung¢do pulmonar normal, com
maior prevaléncia deste achado no grupo dos pacientes

gue ndo precisaram de internamento em terapia intensiva
(Tabela 4). O disturbio pulmonar restritivo foi identificado
em 2 (1,4%) dos pacientes, ambos provenientes do grupo
gue necessitou de internamento em terapia intensiva.

Tabela 4 - Padrées de fungdo pulmonar dos pacientes pds-COVID-19, classificados quanto a gravidade da infecgdo inicial.

Total GRUPO 1 GRUPO 2
Padrdes de funcdo pulmonar (n=139) (n=111) (n =28) P
n (%) n (%) n (%)
Fungdo normal 91 (65,5%) 74 (66,7%) 17 (60,7%)
Disturbio ventilatério obstrutivo 6 (4,3%) 5 (4,5%) 1(3,6%)
Disturbio ventilatério restritivo 2 (1,4%) 0(-) 2(7,1%) 0.04
Padrdo ventilatério ndo especifico 40 (28,8%) 32 (28,8%) 8 (28,6%)

Em relacdo a andlise das tomografias de torax, a per-
sisténcia de alteragdes radioldgicas foi observada em 68
(57,6%) dos pacientes que realizaram o exame, sendo a
opacidade em vidro fosco o achado mais comum, presente
em 56 (47,5%) dos pacientes. Entre o grupo de pacientes

internados em unidade de terapia intensiva, observa-
-se que 05 (15,6%) persistiram com sinais sugestivos de
broncopatia no pds-Covid, e 05 (15,6%) de pneumonia
em organizac¢do (Tabela 5).

Tabela 5 - Achados de tomografia computadorizada em pacientes pds-COVID, estratificados por gravidade do quadro inicial.

Total GRUPO 1 GRUPO 2
Varidveis (n=118) (n=86) (n=32) P
n (%) n (%) n (%)

Tomografia computadorizada de térax

Sem alteragGes 50 (42,4%) 34 (39,5%) 16 (50,0%)

Com achados radioldgicos 68 (57,6%) 52 (60,5%) 16 (50,0%) 0,30
Vidro-fosco 56 (47,5%) 42 (48,8%) 14 (43,8%) 0,62
Opacidades reticulares 9(7,6%) 6 (7,0%) 3(9,4%) 0,70
Bronquiectasias 11 (9,3%) 9 (10,5%) 2 (6,3%) 0,72
Broncopatia 10 (8,5%) 5(5,8%) 5(15,6%) 0,08
Aprisionamento aéreo 6 (5,1%) 4(4,7%) 2 (6,3%) 0,66
Pneumonia em organizagdo 8(6,8%) 3(3,5%) 5(15,6%) 0,02

Rev. Ciénc. Méd. Biol., Salvador, v. 22, n. 1, p. 12-17, jan./abr. 2023

15



16

Paulo Mateus Madureira Soares Mariano et al.

DISCUSSAO

A presenca de sintomas persistentes apds a infeccao
aguda pelo SARS-CoV-2 ndo apresentou associacdo com
a gravidade inicial do quadro no presente estudo. Esse
achado corrobora com estudos prévios que também ndo
identificaram associagdo entre a gravidade da infeccdo
aguda pelo SARS-CoV-2 e a presenca de sintomas resi-
duais®®,

No presente trabalho, o sexo feminino, a idade e a
presenca de multiplas comorbidades ndo tiveram asso-
ciacdo estatisticamente significante com a gravidade da
doenca, a despeito do descrito em literatura prévia®°. A
distribuicdo de comorbidades no atual estudo foi similar
com o descrito em outros trabalhos, destacando, no en-
tanto, a baixa incidéncia de pneumopatias.

Nota-se maior prevaléncia de tabagismo ou histdria
de tabagismo na populacdo que necessitou de interna-
mento em terapia intensiva, fato que estd em consonancia
com literatura prévia, que ja descreve o tabagismo como
fator de risco para quadros mais graves da COVID-191%1,
A auséncia de diferenca estatisticamente significante
nesta variavel, assim como em relagdo as outras comor-
bidades, pode representar uma limitacdo deste trabalho
em relacdo ao seu poder estatistico e tamanho amostral.

A grande variedade de sintomas persistentes é um
dos maiores desafios no acompanhamento dos pacientes
pos-COVID. Neste trabalho, a prevaléncia de sintomas
foi menor quando comparada a estudos anteriores,
excetuando-se a prevaléncia de dispneia, que se encon-
tra elevada na amostra ora sob analise’*213, Tais achados
podem representar limitacdes proprias deste estudo, pela
nao avaliacdo do tempo transcorrido entre infecgdo inicial
e a avaliacdo do paciente no pds-COVID. Observa-se que
a presenca de tosse foi maior na populacdo com quadro
inicial mais leve quando comparada aos que precisaram
de internamento em terapia intensiva.

Apesar dos valores de fungdo pulmonar estarem den-
tro dos limites de normalidade na maioria dos pacientes,
observou-se que os pacientes pds-COVID tenderam a
apresentar uma fungdo pulmonar com discreta elevagdo
do FEF25-75% e pequena redugdo da CVF e VEF1, com
valores médios menores do que os apresentados em
artigos anteriores'**®, Tal achado poderia ser justificado
pela acentuada prevaléncia de pacientes com dispneia na
amostra observada, uma vez que estes individuos podem
apresentar funcdo pulmonar reduzida quando compara-
dos com outros tipos de sintomaticos.

A presenca de disturbio ventilatério restritivo so
foi identificada na populagcdo com internamento em
unidade de terapia intensiva, havendo também maior
prevaléncia de fun¢do pulmonar normal entre a popu-
lacdo de menor gravidade inicial, ambos achados com
significancia estatistica. Cumpre destacar que a presenca
de disturbio ventilatério restritivo ja foi associada com a
gravidade inicial da COVID-19 em estudo prévio®. Esta
associacdo também ja foi estabelecida para outros virus

similares, como o SARS-CoV-1 em 2002. Nota-se que
quando descritos anteriormente, os disturbios restritivos
que ocorriam apds infecgdes virais tendiam a apresentar
melhora importante, com reabilitacdo nos primeiros 02
anos e resolugdo completa da restricdo apds 15 anos de
acompanhamento?®.

Observa-se que, na tomografia computadorizada de
tdrax, a maioria dos pacientes da amostra apresentaram
achados radioldgicos sequelares, sendo os principais:
vidro-fosco; bronquiectasias e espessamento brénquico.
Foi identificada uma prevaléncia elevada de broncopatia e
pneumonia em organizagdo na populagdo com gravidade
inicial maior, sendo aquela ultima com significancia esta-
tistica. A prevaléncia do padrdo de opacidade em vidro
fosco no presente estudo foi menor do que o encontrado
em outros artigos'’*°, Tal achado deve-se, provavelmente,
ao intervalo maior entre a infec¢do primaria pelo virus e
inclusdo no estudo, podendo demonstrar certa reversibi-
lidade dos achados tomograficos. A ndo avaliagdo deste
dado temporal, portanto, configura uma limitacdo do
presente trabalho.

Cabe ainda salientar que comparacoes diretas entre
os resultados do presente trabalho e da literatura prévia
devem ser consideradas cautelosamente devido a possi-
veis divergéncias em critérios de inclusdo e na variedade
de identificacdo e registro de complicagGes. Destaca-se,
ainda, que o tamanho amostral se configurou como
importante fator limitante ao poder inferencial deste
trabalho.

CONCLUSAO

A luz dos dados analisados, observamos que a gra-
vidade inicial do quadro ndo apresentou associagdo com
a sintomatologia residual pés-COVID-19. O disturbio
ventilatério restritivo e a presenca de pneumonia em
organizagdo foram achados associados a maior gravidade
dainfec¢do primaria sem, contudo, repercussdo na sinto-
matologia apresentada pelos pacientes e, portanto, sem
significado clinico definido. Ao contrario do esperado, ndo
foi identificada associagdo entre sexo, idade ou tabagismo
com maior gravidade inicial do quadro, fato que pode
estar relacionado as limitagGes metodoldgicas deste tra-
balho. Deste modo, outros estudos se fazem necessarios
para melhor caracterizar a populagdo de pacientes com
sintomas residuais.
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