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ABREVIATURAS E SIGLAS

APS - Atencdo Primaria a Saude

CDC - Centro para Controle e Prevencao de Doencas (Centers for Disease Control
and Prevention)

COVID-19 - Doenca por coronavirus 2019 (coronavirus disease 2019)
IC - Intervalo de confianca

Il - Intervalo de incerteza

11Q - Intervalo interquartil

MERS-CoV - Coronavirus da sindrome respiratoria do oriente médio (Middle East
Respiratory Syndrome Coronavirus)

MS - Ministério da Salude

NIH - National Institute of Health

NHS - National Health System

OMS - Organizacdo Mundial da Saude

OPAS - Organizacdo Pan-Americana de Salude

PASC - sequelas pds-agudas da infecgcdo por SARS-CoV-2 (post-acute sequelae of
SARS-CoV-2 infection)

PHEIC - Emergéncia de saude publica de ambito internacional (Public Health
Emergency of International Concern)

RC - Razdo de chances

SARS-CoV - Coronavirus da sindrome respiratoria aguda grave (Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus)

SRAG - Sindrome respiratéria aguda grave
VOC - Variante de atencdo (variant of concern)

VOI - Variante de interesse (variant of interest)



APRESENTACAO

Este trabalho consiste na dissertacao de mestrado intitulada “Avaliacao da
prevaléncia e caracteristicas de sintomas prolongados pés COVID-19 no municipio de
Porto Alegre”, apresentada ao Programa de Pés-Graduagdo em Epidemiologia da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, em 30 de Maio de 2023. E composta de
uma analise acerca do conhecimento médico-cientifico disponivel sobre as novas
entidades clinicas denominadas condi¢Ges pds COVID-19 e o artigo resultante de um
estudo a respeito conduzido na cidade de Porto Alegre (RS). O trabalho é apresentado
em trés partes, na ordem que segue:

1. Introducdo, Revisdo da Literatura e Objetivos

2. Artigo

3. Conclusdes e Consideracdes Finais.
Documentos de apoio estdo apresentados nos anexos e incluem tabelas, figuras,
instrumentos e formularios utilizados e documento de aprovacéo pelo Comité de Etica

em Pesquisa.



INTRODUCAO

No ano de 2020 o mundo se deparou com o surgimento de uma nova doenca
de etiologia viral, a COVID-19. Causada pelo virus SARS-CoV-2, de manifestaces
majoritariamente respiratorias, potencial de evolucdo para quadros graves e alta
transmissibilidade, esta doenca rapidamente disseminou-se pelo globo, atingindo
status de pandemia declarada pela Organizacdo Mundial da Saude.

Apesar de que a maioria dos individuos que contraiam a doenca apresentava
quadros agudos leves e autolimitados, uma parcela destes relatava persistir com uma
gama de sintomas multiorganicos e heterogéneos por semanas a meses apds a infec¢éo.
Incluindo queixas como perda de memodria, dificuldades de concentracao e raciocinio,
dispneia, fadiga e dores osteomusculares, passaram a ser conhecidas coletivamente
como (entre outros termos) COVID longa, sequelas p6s agudas da COVID-19 ou
condicBes pés COVID-109.

Os estudos que objetivaram investigar esta nova entidade clinica demonstraram
ampla variacdo em sua prevaléncia, caracteristicas e duracdo, especialmente entre
diferentes populacOes avaliadas. Considerando a literatura disponivel até o0 momento,
mostra-se necessario um levantamento de dados a respeito em nosso meio,
particularmente apds implementacgdo da vacinagdo e queda da morbimortalidade geral
associada a COVID-19, visando melhor compreensdo e conscientizagdo para

pacientes, profissionais da assisténcia e gestores de saude.
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REVISAO DE LITERATURA

3.1. COVID-19
3.1.1 Introducéo (do surgimento a pandemia)

Em dezembro de 2019 uma série crescente de casos de pneumonia de etiologia
desconhecida passou a ocorrer na cidade de Wuhan, situada na provincia chinesa de
Hubei. Investigacdes epidemioldgicas iniciais apontavam para uma zoonose originada
de animais silvestres comercializados em mercados locais, particularmente o mercado
Huanan (1-3). Concomitantemente ao aumento do nimero de casos suspeitos, também
se observou uma tendéncia expressiva do uso de termos relacionados a doenca na
WeChat, principal rede social chinesa. Estudos retrospectivos demonstraram,
posteriormente, que esta tendéncia ja era observada semanas antes dos primeiros
relatos de casos (4,5). Uma declaracdo a midia por parte de autoridades sanitarias levou
0 escritorio local da Organizacdo Mundial de Saude a emitir alerta internacional e
iniciar investigacdes a respeito no dia 31 de dezembro de 2019 (6-8). Esta é a data em
que a doenca posteriormente nomeada COVID-19 despertou o interesse de 6rgdos
internacionais como a ja mencionada OMS e o Centro para Controle e Prevencdo de
Doencas (CDC) dos EUA (7,9).

Em janeiro de 2020 Huang e colaboradores isolaram um novo beta coronavirus
de 41 pacientes hospitalizados pela doenca, identificando-o como seu agente
etioldgico (10). O virus, inicialmente denominado 2019-nCoV (posteriormente SARS-
CoV-2), demonstrou apresentar similaridades genéticas com o SARS-CoV (causador
da epidemia de sindrome respiratoria aguda grave de 2002-2004) e com 0 MERS-CoV

(causador da sindrome respiratoria do oriente médio) (1,11-13). O virus identificado
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também foi isolado de amostras previamente coletadas dos mercados de Wuhan,
fortalecendo a hipotese de uma zoonose. Durante 0 més de janeiro também foram
notificados os primeiros Obitos pela doenca, bem como 0s primeiros casos
internacionais (na Tailandia e Japdo) (8,14-17).

Embora até entdo ndo houvesse indicios claros ou documentacdo de
transmissao pessoa a pessoa, experiéncias prévias com patdgenos respiratorios e a
confirmacéo da doenca em pacientes que ndo frequentaram os mercados de frutos do
mar e animais silvestres de Wuhan alertou autoridades sanitarias para esta
possibilidade. Adicionalmente, estudos de modelagem apontavam para uma possivel
subnotificacdo da doenca, e um consequente nimero real de casos muito superior ao
relatado pelas autoridades sanitarias chinesas até entdo (18,19). Isto levou a
implementacdo de medidas de monitorizagdo de contatos dos casos confirmados e
triagem de viajantes oriundos da area de Wuhan em aeroportos internacionais, bem
como as primeiras recomendacdes da OMS para o uso de méascaras em contextos
comunitérios (20,21).

Ao final do més de janeiro de 2021, casos de doenca pelo novo coronavirus ja
haviam sido confirmados em 18 paises além da China, sendo que 4 destes (Alemanha,
Japdo, EUA e Vietnd) apresentavam transmissao pessoa a pessoa documentada (7,22—
24). Apo6s reunido com comité emergencial o diretor-geral da OMS declarou a doenca
causada pelo novo coronavirus uma Emergéncia de Salde Puablica de ambito
Internacional (Public Health Emergency of International Concern, ou PHEIC),
desencadeando alertas para medidas de preparo e contingéncia, tanto por parte dos
setores europeu e africano da OMS quanto pela Organizacdo Pan-Americana de Saude

(7,25-27).
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A doenga causada pelo novo coronavirus foi entdo denominada COVID-19 em
11 de fevereiro de 2020. Na ocasido, o total de casos confirmados ja havia ultrapassado
43 mil (sendo 393 fora da China), com mais de 1000 ébitos. Os esforgos internacionais
de resposta coordenados pela OMS incluiam ent&o direcionamento de recursos para o
desenvolvimento de uma vacina, identificacdo de possiveis tratamentos, distribuicdo
de testes diagndsticos, treinamento de equipes e profissionais de salde e orientacdes a
populacdo sobre as medidas ndo farmacoldgicas para controle do virus,
particularmente o uso de maéscaras, lavagem frequente das méos e distanciamento
social (28-30). No dia 26 do mesmo més foi confirmado o primeiro caso no Brasil:
um homem de 61 anos proveniente da Italia (31).

Em 11 de marco de 2020, com mais de 118 mil casos confirmados e 4291 6bitos
em 114 paises, a COVID-19 foi declarada uma pandemia pela OMS e, no dia 20 do
mesmo més, o Ministério da Saide declarou estado de transmissdo comunitaria do

virus em todo o territério nacional (32-34).

3.1.2 O SARS-CoV-2 e a COVID-19

A COVID-19 (abreviacao de coronavirus disease 2019) é a denominacéao dada
a doenca causada pelo virus SARS-CoV-2 (28). Este faz parte da familia dos
coronavirus, importantes patdgenos humanos e animais causadores de doencas que
variam desde infeccOes assintomaticas, resfriados comuns até a sindrome respiratoria
aguda grave (SRAG ou, em inglés, severe acute respiratory syndrome - SARS). Fazem
parte da mesma familia o primeiro SARS-CoV e 0 MERS-CoV, causadores da
primeira pandemia de SARS de 2002-2004 e da sindrome respiratoria do oriente

médio, respectivamente (11,13,35).
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A principal forma de transmissdo do SARS-CoV-2 é por via respiratoria direta
pessoa a pessoa. Ocorre geralmente durante contato proximo por meio de goticulas
respiratdrias, quando o virus liberado por uma pessoa infectada (ao tossir, falar,
respirar ou espirrar, por exemplo) € inalado por outros individuos, podendo os infectar
caso tenha contato com membranas mucosas. Evidéncias também apontam para um
importante papel da transmissdo via particulas aerossolizadas, que podem se deslocar
por longas distdncias e permanecer no ambiente mesmo ap06s a saida da pessoa
infectada, especialmente em locais fechados e mal ventilados (ao contrario das
goticulas respiratdrias, que normalmente ndo viajam mais de 2 metros e tendem a se
depositar nas superficies) (36-39). A transmissdo via fomites (a partir do contato com
uma superficie infectada seguido de contato com membranas mucosas), embora
presumida, ndo aparenta ser uma rota comum de infeccéo (36).

Embora possa ocorrer durante infeccGes assintomaticas ou periodo pré-
sintomatico, considera-se que a fase de maior transmissibilidade é durante os primeiros
7 a 10 dias da doenca (40-43).

Como os demais virus, 0 SARS-CoV-2 evoluiu ao longo do tempo. Apesar da
maioria das mutacdes gendmicas nédo trazer impactos significativos na funcéo viral,
algumas levam a mudancas na sua transmissibilidade, manifestacGes clinicas, risco de
evolucgéo para quadros graves ou respostas a vacinas e tratamentos, bem como novos
picos de casos. A monitorizacdo dessas mutacdes levou a OMS (em conjunto com
instituicOes de pesquisa, redes de especialistas e autoridades sanitarias internacionais)
a denominag&o das chamadas variantes de interesse e variantes de atengdo (variants of
interest e variants of concern, ou VOI e VOC, em inglés), nomeadas com letras do

alfabeto grego. Até o0 momento as VOCs sdo: Alfa (identificada no Reino Unido em

14



setembro de 2020), Beta (Africa do Sul, maio de 2020), Gama (Brasil, novembro de
2020), Delta (india, outubro de 2020) e Omicron (mdiltiplos paises, novembro de
2021), a principal variante em circulagdo na ocasido da redacéo desta dissertacdo e o
foco do seu estudo (44).

A COVID-19 possui amplo espectro clinico abrangendo desde infeccBes
assintomaticas até quadros graves cursando com SRAG e disfungdo organica multipla.
Todavia, usualmente se manifesta como uma doenca de vias aéreas leve clinicamente
indistinguivel das causadas por outros patdgenos virais. Os principais sintomas
relatados em estudos de casos iniciais incluem febre, tosse, dor de garganta, cefaleia,
fadiga, mialgia e dispneia, além de disfuncbes olfativas e gustativas (como ageusia,
disgeusia e anosmia). Sintomas ndo respiratérios (como conjuntivite, sintomas
gastrointestinais e dermatoldgicos), apesar de menos comuns, também foram
documentados (10,12,45,46). Estudos observacionais mais recentes demonstraram
uma alteracdo no padrao de manifestacdes clinicas em infeccbes pelas variantes gama,
delta e especialmente dGmicron, apresentando sintomas mais leves e restritos a vias
aereas superiores, bem como menor incidéncia de alteragdes olfativas e gustativas (47—
49).

Dados de vigilancia e séries de casos de COVID-19 dos primeiros meses da
pandemia demonstraram que, de todos os pacientes que desenvolviam a doenca, cerca
de 80% apresentavam quadros leves a moderados, 15% quadros graves e 5% criticos,
com uma taxa de letalidade inicial de 2,3 a 5% (45,46). Similarmente as mudancas em
manifestacdes clinicas, evidéncias sugerem que a COVID-19 causada pela variante
Omicron esta associada a quadros mais leves e com menor risco de evolugéo para

quadros graves (47,50,51).
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3.1.3 COVID-19: Epidemiologia

Até novembro de 2022, segundo dados da Organizacdo Mundial da Salde,
mais de 630 milhdes de casos e 6,6 milhdes de Obitos por COVID-19 foram
confirmados globalmente (52). Cabe salientar que estes numeros subestimam o
impacto real da doenca, visto que apenas uma fracdo das infeccbes é devidamente
diagnosticada, testada e notificada. Estudos de soroprevaléncia sugerem que o nimero
real de individuos expostos ao SARS-CoV-2 seja até 10 vezes maior que o notificado
(53-55). Um estudo colaborativo publicado em abril de 2022, que analisou multiplos
bancos de dados internacionais para estimar o total de casos cumulativos de COVID-
19 (incluindo subnotificages), sugeriu que, até novembro de 2021 (antes da
disseminacdo da variante 6micron), mais de 40% da populacdo mundial j& havia tido
contato com o virus (56).

A evolucdo de casos notificados e 6bitos pode ser verificada no grafico 1.
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Gréfico 1 - Evolucéo de casos confirmados (por regido global) e obitos por COVID-19, de janeiro de 2020 a setembro de 2022.

Adaptado de World Health Organization (52)

Segundo dados do Ministério da Satude mais de 35 milhdes de casos foram
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confirmados no Brasil até o final de 2022, que causaram mais de 690 mil ébitos. A
taxa de incidéncia e mortalidade foi de, respectivamente, 16.908 e 328,7 para cada 100

mil habitantes.

(NN

Casos Novos Casos Acumulados Casos Acumulados 100mi

33.935 30.531.716  16.908

Casos novos por dia de notificagao com Média Maovel de 14 dias
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Gréfico 2 - Evolugo de casos novos de COVID-19 no Brasil. Adaptado de Covid-19 Casos e Obitos, Ministério da Sadde,

atualizado em 08/12/2022.
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0BITOS

Obitos Novos Obitos Acumulados Obitos Acumulados 100mi

100 630.671 329

Obitos novos por dia de notificagdo com Média Mével de 14 dias

| 01/07/2020 | 01/01/2021 | 01/07/2021 01/01/2022 01/07/2022

Gréfico 3 - Evolugdo de 6bitos por COVID-19 no Brasil. Adaptado de Covid-19 Casos e Obitos, Ministério da Satide, atualizado

em 08/12/2022

Casos Casos Obitos
Regido Q Populagido Novos Acumulados Casos Acumulados 100mi | Obitos Novos | Acumulados Obitos Acumumulados 100mi

210.147.125 35.531.716 690.677
29.975.984 7.511.263 109.347

Carve e -l_m
_I

Tabela 1 - Casos e Obitos devidos 8 COVID-19 por regido brasileira. Adaptado de Covid-19 Casos e Obitos, Ministério da Sadde,

atualizado em 08/12/2022

A Secretaria de Saude do Estado do Rio Grande do Sul registrou, até o final de
2022, mais de 2 milhdes e 800 mil casos confirmados e 41 mil 6bitos, resultando em
taxas de incidéncia e mortalidade de 24.633 e 363,3 a cada 100 mil habitantes,

respectivamente.
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Casos confirmados por data de inicio dos sintomas

Data Semana Epidemioldgica Mensal Ultima atualizacdo

Gréfico 4 - Evolugéo de casos confirmados de COVID-19 no Rio Grande do Sul. Adaptado de SES/RS - Coronavirus, atualizado

em 10/12/2022.
Obitos

Data Semana Epidemioldgica Mensal Ultima atualizacao

Gréfico 5 - Evolucéo de 6bitos por COVID-19 no Rio Grande do Sul. Adaptado de SES/RS - Coronavirus, atualizado em

10/12/2022.

A anélise dos graficos de casos confirmados e 6bitos no Brasil e Rio Grande
do Sul nos permite identificar o padrao em “ondas” das infeccdes por SARS-Cov-2.
Dentre estas, destacam-se trés principais. A primeira, iniciada em margo de 2020,
marca o inicio da COVID-19 no Brasil e € causada pela cepa original de SARS-CoV-
2. A segunda, com inicio em novembro de 2020 e predominantemente composta pela
variante delta, causou o maior impacto a populacao brasileira pela sua longa duracao,
elevado numero de casos novos diarios e, especialmente, alto nimero de Obitos.

Apesar da variante delta ndo estar ligada a quadros mais graves (57), dados sugerem
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que a alta mortalidade observada durante esta onda no Brasil foi impulsionada
especialmente pela supersaturagdo do sistema de salde brasileiro (como falta de
capacidade de atendimento, sobrecarga de profissionais e esgotamento de leitos e
recursos) que ainda sofria com o impacto da onda anterior (58,59).

A terceira onda, iniciada em janeiro de 2022 e causada pelo surgimento da
variante Gmicron, apresentou 0 maior pico de casos registrado até o momento
(atingindo uma média mével de mais de 20 mil casos notificados por data de inicio
dos sintomas no Rio Grande do Sul). Todavia, este aumento de casos néo se refletiu
em um aumento proporcional nos 6bitos comparativamente as ondas anteriores. Dados
sugerem que isto se deve a, além do impacto da vacinagdo, uma menor possibilidade
da doenga causada pela variante Omicron evoluir para quadros graves

(47,50,51,60,61).

3.2 Condicdes p6s-COVID-19
3.2.1 Primeiros relatos e reconhecimento

No més de marco de 2020, em redes sociais como Twitter e Facebook,
comegcaram a surgir relatos pessoais de individuos que seguiam sofrendo com diversos
sintomas semanas ap6s quadro agudo leve de COVID-19. Estas pessoas passaram
entdo a se organizar em grupos para dividir suas experiéncias e trocar ideias sobre
como lidar com sintomas que por vezes eram incapacitantes e até entdo néo
reconhecidos pela comunidade médica internacional, denominando a si mesmos long
haulers (termo em inglés originalmente usado para caminhdes que fazem transportes
de longa disténcia) e cunhando o termo long COVID, ou COVID longa. Este foi,

possivelmente, o primeiro registro de uma entidade clinica reconhecida e nomeada por
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pacientes atraves de redes sociais antes da comunidade médica e cientifica (62,63).

Em 5 de maio do mesmo ano o British Medical Journal publicou o relato de
Paul Garner, um professor de doengas infecciosas da Escola de Medicina Tropical de
Liverpool, que estava hd mais de 7 semanas sofrendo com “uma montanha-russa de
mal-estar geral, emogdes extremas e exaustao absoluta” apos um quadro de COVID-
19 considerado leve. Em seu relato, Garner descreveu um quadro flutuante
caracterizado por periodos de melhora e piora significativa, composto por sintomas
variados que incluiam taquicardia, mialgias, intolerancia ao exercicio, dispneia
intensa, prejuizo na concentracdo e raciocinio, aperto no peito, tinido, vertigens e dor
torécica, frequentemente se manifestando de forma alternada (64,65).

O relato de Garner, além de despertar o interesse da comunidade médica e
cientifica internacional sobre o assunto, também teve papel importante para ajudar os
demais long haulers. Estes, que até entdo frequentemente tinham seu sofrimento
minimizado ou até menosprezado por demais pessoas (incluindo profissionais de
salide a quem buscavam assisténcia), viram no relato uma validacéo e reconhecimento
de que o que estavam sentido de fato existia (66).

A seguir, em 11 de maio de 2020, uma equipe totalmente formada por pacientes
publicou a primeira pesquisa sobre sintomas prolongados, com mais de 60 queixas
descritas que frequentemente apresentavam padréo ciclico e duracdo de mais de 50
dias (67). Em junho, dados provenientes do COVID Symptom Study App (aplicativo
de celular criado pelo Kings College de Londres que permite que pacientes relatem
seus sintomas) sugeriam que 1 em cada 10 pacientes persistia com sintomas 3 semanas
apos o quadro agudo (68). Em julho Carfi (e colaboradores) publicou o primeiro estudo

prospectivo que acompanhou pacientes ap6s hospitalizagdo por COVID-19 na Itélia.
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Destes, 87,4% seguiam com no minimo 1 sintoma ap6s uma média de 60 dias (69).
Desde entdo houve um crescente interesse a respeito da chamada COVID longa por
parte da populacdo mundial, profissionais de salde, pesquisadores e autoridades, que
até hoje trabalham para estudar suas caracteristicas, manifestagdes, prevaléncia,

impacto e possiveis tratamentos.

3.2.2 Terminologia e defini¢ao

Como relatado previamente, por ser uma entidade clinica primeiramente
reconhecida e nomeada por pacientes, multiplos termos foram cunhados e difundidos
(tanto pelo publico leigo quanto por pesquisadores da area). Estes incluem COVID
longa, sindrome p6s-COVID, COVID-19 crbnica, COVID-19 pos-aguda ou PASC
(acrdnimo para post-acute sequelae of SARS-CoV-2 infection, ou sequelas pés-agudas
da infeccdo por SARS-CoV-2) (70-72). Adicionalmente, até 0 momento ndo ha
critérios diagndsticos estabelecidos para esta condicao.

Em outubro de 2021 a OMS, por meio de consenso realizado por método
Delphi com pacientes, médicos e pesquisadores, propds a denominagao “condi¢do pos
COVID-19” e uma definicdo de caso: A condigdo poés COVID-19 ocorre em
individuos com histérico de infeccdo por SARS-CoV-2 provavel ou confirmada,
geralmente em 3 meses do inicio dos sintomas de COVID-19, que duram pelo menos
2 meses e ndo podem ser explicados por um diagndstico alternativo. Os sintomas mais
comuns incluem fadiga, dispneia, disfungdo cognitiva, entre outros, e geralmente
apresentam impacto em atividades diarias. Os sintomas podem ter inicio apés a
recuperacdo de episddio agudo de COVID-19 ou persistirem apos quadro inicial. Os

sintomas também podem ser flutuantes ou reincidir ao longo do tempo (73).
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A mesma terminologia e uma defini¢do similar foi adotada pelo Centers for
Disease Control and Prevention (CDC) nos EUA, porém eventualmente abreviada para
PCC (post COVID condition) (74). No Reino Unido, o National Institute for Health
and Care Excellence (NICE), Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) e o
Royal College of General Practitioners (RCGP) usam o termo sindrome p6s-COVID-
19 (75). No Brasil, o Ministério da Satde adotou a terminologia e definigdo de caso

propostas pela OMS (76). Visto isto, foi optado pela utilizagdo do mesmo termo.

3.2.3 Manifestac0es clinicas

As condic¢des pds COVID-19 englobam um amplo espectro de manifestacGes
clinicas que acometem multiplos 6rgdos e sistemas, fato que dificulta sua
caracterizacgdo e definicdo. Os pacientes acometidos podem apresentar sintomas fisicos
(como dispneia, fadiga, dor toracica ou tosse), cognitivos (como prejuizo na memoria,
raciocinio e concentracdo) ou psicolégicos (como depressdo, ansiedade ou sintomas
de transtorno do estresse pds-traumatico).

Uma revisdo sistematica com metandlise realizada por Lopez-Leon e
colaboradores, que incluiu 15 estudos publicados até o dia primeiro de janeiro de 2021
e foi publicada na revista Nature em 09 de agosto do mesmo ano, estimou a prevaléncia
de 55 sintomas presentes 14 a 110 dias ap0s a infeccao. Entre estes, 0os mais prevalentes
foram fadiga (58%, IC 95% 42-73), cefaleia (44%, 1C 95% 13-78), déficit de atencao
(27%, 1C 95% 19-36), alopécia (25%, IC 95% 17-34) e dispneia (24%, IC 95% 14-
36). Outros sintomas relatados foram associados a funcdo pulmonar (tosse,
desconforto torécico, reducdo da capacidade de difusdo pulmonar, apneia do sono e

fibrose pulmonar), cardiovascular (arritmias, miocardite), neuroldgica (deméncia,
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depressdo, transtorno de atencdo, transtorno obsessivo-compulsivo) e inespecificos
como zumbido e sudorese noturna (77).

Outra revisdo sistematica de Nasserie (et al.), que incluiu 45 estudos publicados
entre 01/01/2020 a 11/03/2021 com pacientes que apresentaram sintomas persistentes
por pelo menos 60 dias ap0s o inicio do quadro (diagnostico, inicio dos sintomas ou
hospitalizacéo) ou 30 dias ap06s remissdo do quadro agudo, identificou 84 sintomas ou
sinais diferentes. Os mais frequentemente relatados foram dispneia (26 estudos,
frequéncia média 36%, intervalo interquartil [11Q] 27,6-50), fadiga ou exaustdo (25
estudos, frequéncia média 40%, 11Q 31-57) e prejuizo no sono ou insdnia (8 estudos,
média 29,4%, 11Q 24,4-33). Os autores chamaram a atencdo para a heterogeneidade
dos estudos incluidos (com ampla variacdo de desenhos, qualidade, amostras, tempo
de acompanhamento e definicdo de desfechos) e necessidade de novos estudos de
maior qualidade e padronizacdo para uma adequada avalia¢do da condi¢do. Também
vale notar que, dos 45 estudos incluidos, somente 3 tiveram seguimento por mais de 3
meses (78).

Uma terceira revisao sistematica, realizada por Groff e colaboradores, analisou
57 estudos que avaliaram, além de sinais e sintomas clinicos, alterac6es radioldgicas e
laboratoriais pés COVID-19. As sequelas mais frequentes foram alteracdes em exame
de imagem pulmonar (mediana 62,2%, 11Q 45,8-76,5), dificuldade de concentragdo
(mediana 23,8%, 11Q 20,4-25,9), transtorno de ansiedade generalizada (mediana
29,6%, 11Q 14-44), déficits funcionais gerais (mediana 44%, 11Q 23,4-62,6) e fadiga
ou fraqueza muscular (mediana 37,5%, 11Q 25,4-54,5), além de sintomas cardiacos,
dermatoldgicos, digestivos,e otorrinolaringologicos. Assim como nas revisoes

previamente descritas, 0s autores chamaram atencdo para a limitacdo da anélise
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especialmente devido a heterogeneidade dos estudos e auséncia de consenso sobre a
definicdo das condigdes pos COVID-19 (79).

A maior parte dos estudos individuais publicados e incluidos nas referidas
revisoes analisou os sintomas de forma individual (ou por contagem de sintomas) (80—
89). Todavia, frente a multiplicidade de manifestacdes e & medida que a experiéncia
clinica com pacientes acometidos pelas condi¢des p6s COVID-19 aumentou, alguns
autores propuseram sua organizacdo em clusters de sintomas (ou seja, agrupamentos
de sintomas relacionados ou associados a sistema ou 6rgdo especifico).

Sob esta hipotese, Kenny e colaboradores realizaram uma coorte prospectiva
que incluiu 233 pacientes com sintomas persistentes por mais de 4 semanas apds
COVID-19 confirmada. Por meio de analise por correspondéncia multipla e
agrupamento hierarquico (uma técnica analitica exploratdria que objetiva identificar
grupos homogéneos em condicdes fenotipicamente heterogéneas) os autores
identificaram 3 principais clusters de sintomas: O primeiro composto majoritariamente
por queixas de natureza algica (particularmente artralgias, mialgias e cefaleia), o
segundo por queixas cardiovasculares (como dor torécica, dispneia e palpitacdes) e 0
terceiro pelos demais sintomas, inespecificos e menos frequentes que os dos dois
primeiros. Os autores também observaram que pacientes com os clusters 1 e 2
apresentaram comprometimento funcional maior que os do cluster 3 (demonstrado por
maior absenteismo laboral, maiores escores de dispneia, e menores escores de
avaliacdo de saude geral) (90).

Em outubro de 2022 colaboradores do grupo de COVID longo do Global
Burden of Disease publicaram uma meta-regressdo bayesiana e agrupamento de 54

estudos e 2 bancos de dados de registros médicos (com 1,2 milhdes de individuos de
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22 paises diferentes), onde buscaram avaliar a proporcao de pacientes que apresentou
pelo menos 1 de 3 clusters de sintomas prolongados auto relatados (cansago persistente
com dores corporais ou oscilagdes de humor; problemas cognitivos; ou problemas
respiratdrios persistentes) por mais de 3 meses apos infecgdo por SARS-CoV-2. Por
modelagem foi estimado que 6,2% (95% de intervalo de incerteza [I1], 2,4%-13,3%)
dos pacientes acometidos por infec¢do sintomatica por SARS-CoV-2 apresentaram
pelo menos 1 dos 3 clusters de sintomas prolongados. Dentre estes, 51,0% (95% I,
16,9%-92,4%) apresentaram cansago persistente com dores corporais ou oscilagdes de
humor, 60,4% (95% I1, 18,9%-89,1%) problemas respiratérios persistentes e 35,4%
(95% 11, 9,4%-75,1%) problemas cognitivos. Os clusters de sintomas foram mais
frequentes em mulheres acima de 20 anos (10,6% [95% I, 4,3%-22,2%]) em
comparacdo com homens acima de 20 anos (5,4% [95% II, 2,2%-11,7%]). Ambos 0s
sexos menores de 20 anos apresentaram uma prevaléncia estimada de 2,8% (95% II,
0,9%-7,0%). A duracédo estimada dos sintomas prolongados foi de 9 meses (95% I,
7,0-12,0 meses) entre pacientes hospitalizados e 4 meses (95% I, 3,6-4,6 meses) entre
pacientes ndo hospitalizados. De todos os pacientes acometidos, estimou-se que 15,1%

(95% 11, 10,3%-21,1%) continuaram apresentando sintomas apds 12 meses (91).

3.2.4 Prevaléncia

A proporgdo de pacientes infectados por SARS-CoV-2 que evolui com
condigBes pos COVID-19 varia amplamente entre os estudos publicados. Entre as
principais razdes disto cita-se a falta de defini¢do clinica acurada da condi¢do em
estudo (mesmo considerando as defini¢cGes propostas por 6rgaos como OMS, NICE e

CDC), suas diversas manifestacdes e heterogeneidade no delineamento dos estudos
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realizados (incluindo diferentes amostras e tempos de seguimento).

Entre as revisGes sistematicas ja citadas (na se¢do de manifestacdes clinicas),
a de Lopez-Leon (et al.), que incluiu 15 estudos definindo “COVID longa” como
sintomas presentes 14 a 110 dias pés infeccdo, encontrou uma prevaléncia de 80% (IC
95% 65-92). A de Nasserie (et al.) cita que 16 dos 45 estudos incluidos, cuja maioria
foi realizada com pacientes hospitalizados, relataram presenca de sintomas
prolongados até o final do seguimento, com uma mediana de 72,5% (11Q, 55,0%-
80,0%). Ja a de Groff (et al.), com 45 estudos, encontrou uma propor¢do mediana de
pacientes que apresentavam pelo menos uma alteracédo clinica pés-aguda foi de 54%
(11Q 45-69, 13 estudos) apds um més, 55% (11Q 34,8-65,5, 38 estudos) apo6s 2 a 5
meses e 54% (11Q 31-67, 9 estudos) por mais de 6 meses (77—79). Uma quarta revisdo
sistematica realizada por pesquisadores brasileiros liderados por Cabrera
Martimbianco, que incluiu 25 estudos observacionais com acompanhamento de 3 a 24
semanas apds quadro agudo, encontrou uma variacdo de 4,7% a 80% na prevaléncia
de sintomas prolongados (92).

Como citado previamente, a maioria dos estudos incluidos nestas revisdes
sistematicas acompanhou pacientes ap6s hospitalizagdo por COVID-19. Todavia,
estudos individuais que incluiram pacientes acometidos por quadros leves a
moderados (e manejados ambulatorialmente) também mostraram que uma proporgao
significativa destes apresentou sintomas prolongados.

Lemhofer (et al.) realizou um estudo transversal com 1027 pacientes ap0s
quadro leve ou moderado de COVID-19. Dentre estes, 61,9% relataram sintomas
persistentes por mais de 3 meses, e 49% referiram que estes causavam restrigdes as

suas atividades diarias (93).
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Uma coorte de 958 pacientes estudada por Augustin (et al.) foi dividida em 2
grupos que foram acompanhados por 4 e 7 meses apos infeccdo. Dentre estes, 27,8%
e 34,8%, respectivamente, persistiam com sintoma ao final do acompanhamento
definido (88).

Carvalho-Schneider (et al.) acompanhou 150 pacientes ap6s COVID-19 ndo critica.
68% apresentaram sintomas persistentes apds 30 dias e 66% apds 60 dias (82).

Nehme (et al.) acompanhou 669 pacientes apés quadro de COVID-19
manejado de forma ambulatorial com reavaliacdes periddicas (como parte do
programa COVICARE do Hospital de Genebra). Entre estes, 32% persistiam com pelo
menos 1 sintoma apo6s 30-45 dias. Uma segunda avaliacgdo foi realizada ap6s 7-9 meses
e, dentre os 410 pacientes contatados nesta fase, 39% relataram sintomas residuais
(85,94).

No Brasil, uma equipe liderada por de Miranda acompanhou 646 pacientes
mensalmente por até 14 meses ap6s quadro de COVID-19 (com manejo domiciliar,
ambulatorial ou hospitalar). Destes, 50,2% apresentaram a chamada sindrome de
COVID longa. A maioria dos pacientes apresentou 2-3 sintomas ao mesmo tempo. A
COVID longa iniciou apo6s infecgdo leve, moderada e grave em 60, 13 e 27% dos casos
respectivamente, e ndo foi restrita a grupos etarios especificos (95).

Um estudo publicado em agosto de 2022 por Ballering et al., parte do Lifelines
(um estudo de coorte multidisciplinar e prospectiva que analisa a satde e habitos de
vida da populagéo do norte da Holanda) aplicou questionarios padronizados (sobre 23
sintomas relacionados a COVID-19) a participantes da sua coorte, repetidos 24 vezes
entre marco de 2020 a agosto de 2021. Dos 76422 participantes da coorte que

responderam aos questionarios, 4231 tiveram COVID-19 e foram pareados (por sexo,
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idade e tempo) com 8462 controles que ndo contrairam a doenga. Os sintomas
considerados caracteristicos de condigdo pés COVID-19 (que incluiam dor torécica,
dispneia, dor ao respirar, mialgias, ageusia, anosmia, parestesias, sensacao de “bola”
na garganta, sensacédo de calor e frio alternadamente, sensacéo de peso nos membros,
cansaco geral) foram avaliados 90-150 dias ap6s quadro agudo de COVID-19 e
comparados tanto com relacdo a sua presenca previamente a infec¢do (nos proprios
pacientes) quanto com os controles pareados.

Os autores concluiram que em 12,7% dos pacientes 0s sintomas poderiam ser
atribuidos a COVID-19, visto que 21,4% dos que contrairam a doenca, contra 8,7%
dos controles, apresentaram pelo menos um destes referidos sintomas aumentado a
intensidade pelo menos moderada 90-150 dias ap6s o diagnostico de COVID-19 (96).

Este estudo é de particular importancia pois, além de ter um grupo controle
adequado, foi o primeiro (e até a redacdo deste documento, o Unico) a avaliar a
presenca e intensidade dos sintomas de forma sistematica antes e apds a infeccao.

Avaliando este corpo de evidéncias percebe-se a dificuldade de estimar com
seguranca a proporc¢do de pacientes que irdo desenvolver condi¢des prolongadas apos
quadro de COVID-19. Dentre os motivos para tal podemos citar a dificuldade para
definir esta condicdo, a paucidade de critérios clinicos objetivos para seu diagndstico,
a subjetividade de parte dos seus sintomas e a heterogeneidade das amostras e
metodologias dos estudos que se propuseram a avaliar sua prevaléncia. Todavia,
mesmo considerando as estimativas mais conservadoras podemos observar a
importancia clinica desta entidade clinica, especialmente tendo em vista o0 nimero de
individuos ja acometidos pela COVID-19, sua incidéncia atual e possibilidade de

novas ondas de infec¢éo.
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3.2.5 Fatores de risco

Um estudo realizado a partir de dados coletados pelo aplicativo Covid
Symptom Study App incluiu 4.182 casos confirmados de COVID-19, dentre os quais
558 (13,3%) apresentaram sintomas persistentes por mais de 28 dias, 189 (4,5%) por
mais de 8 semanas e 95 (2,3%) por mais de 12 semanas. Os sintomas prolongados
foram associados ao numero de sintomas presentes na primeira semana de doenca
(especificamente cinco sintomas ou mais, com razdo de chances de 3,53 (IC 95% 2,76-
4,50) e idade (com aumento na razdo de chances a cada decil de idade). A Unica
comorbidade preexistente significantemente associada com os sintomas prolongados
foi asma (RC 2,14, IC 95% 1,55-2,96). N&o foram encontradas diferencas
significativas entre grupos socioeconémicos (80).

Outro inquérito via telefone realizado por Tenforde e colaboradores observou
que idade (com razéo de chances de 2,29, intervalo de confianga 1,14-4,58 para mais
de 50 anos) e presenca de comorbidades preexistentes estava associado com maior
chance de “ndo retornar a seu estado de saude basal” apds 14-21 dias de doenca. Dentre
as condigOes preexistentes, as que apresentaram associa¢do com este desfecho foram
obesidade (RC 2,31, IC 95% 1,21-4,42) e condicdes psiquiatricas (RC 2,32, IC 95%
1,17-4,58) (97). Cabe ressaltar que o tempo de acompanhamento utilizado pelos
autores foi curto, ndo sendo suficiente para caracterizar condigdes pés COVID-19
pelas definigdes atuais (como as propostas pela OMS, CDC ou NIH).

Uma coorte de 277 pacientes acompanhada por Moreno-Pérez e colaboradores
observou que, dentre estes, 141 (50,9%) apresentavam sintomatologia persistente 10-

14 semanas apods o inicio da doenca. Todavia, 0s autores ndo encontraram nenhuma
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caracteristica clinica basal significativamente associada com o desfecho (98).

Na revisdo sistematica de Cabrera Martimbianco (citada na secdo de
prevaléncia) os autores sugerem como potenciais fatores de risco idade avangada, sexo
feminino, estado clinico grave, presenca de multiplas comorbidades, internacdo
hospitalar e necessidade de oxigénio, porém denotam a incerteza dos achados dadas as
limitagcdes dos estudos incluidos.

Conclui-se que os fatores de risco associados ao desenvolvimento de condi¢fes
p6s COVID-19 ainda ndo estdo claramente estabelecidos. Apesar de haver dados que
sugiram associacdo de caracteristicas como idade, sexo feminino, comorbidades
prévias e gravidade inicial da doenca com o desenvolvimento das condigdes, as
limitacdes dos estudos que se propuseram a as avaliar (similares as de estudos de
prevaléncia) bem como inconsisténcia de seus resultados ndo nos permitem chegar a
uma resposta satisfatéria no momento. Além disto, no caso da associacdo com
gravidade do quadro inicial, deve ser considerada a possibilidade de confusdo com
outras causas de sintomatologia prolongada que, embora inerentes a sindrome
respiratéria aguda grave ou outras condi¢des clinicas que necessitem de tratamento
intensivo, ndo sdo especificas da COVID-19 (como a sindrome pds cuidados

intensivos ou PICS - post-intensive care syndrome).

3.2.6 Vacinagao e condicbes pos COVID-19

Uma revisdo sistematica publicada por Notarte e colaboradores em agosto de
2022 identificou 6 estudos que avaliaram o impacto da vacinacdo no risco de
desenvolver condi¢des pés COVID-19 em uma posterior infec¢do por SARS-CoV-2.

Os autores concluiram que, de uma maneira geral, as evidéncias apontam para um
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efeito protetor das vacinas neste sentido, e que duas doses sdo mais efetivas que uma.
Também foram encontrados 11 estudos que avaliaram o efeito da vacinagcdo em
pacientes que ja sofriam com condigdes pds COVID-19, com resultados conflitantes:
7 estudos sugeriram uma melhora sintomatica pds vacinagdo, enquanto 4
demonstraram piora ou auséncia de efeito (99).

Um estudo de coorte também publicado em agosto de 2022 (portanto ndo
incluido na revisdo sistematica supracitada) por Azzolini e colaboradores que
acompanhou profissionais de saude de 9 centros italianos de margo de 2020 a abril de
2022 corrobora estes achados. Dos 2560 participantes, 739 apresentaram COVID-19.
Dentre estes, 229 (31%, IC 95% 27,7%-34,5%) desenvolveram condigcdes pos
COVID-19. O numero de doses de vacinas foi associado a um menor risco de
desenvolvé-las: 41,8% (IC 95%, 37,0%-46,7%) em n&o vacinados, 30% (IC 95%,
6,7%-65,2%) com uma dose, 17,4% (IC 95%, 7,8%-31,4%) com duas doses e 16%
(IC 95%, 11,8%-21,0%) com 3 doses (100).

Outro estudo realizado por pesquisadores brasileiros liderados por Nascimento
que acompanhou pacientes hospitalizados por COVID-19 apontou que individuos
previamente ndo vacinados (ou com vacinacgao incompleta) apresentaram uma maior
frequéncia de sintomas persistentes 90 dias ap0s alta. Apds ajuste por confundidores
os fatores independentemente associados com um ou mais sintomas persistentes por
90 dias ou mais foram vacinagdo ausente ou incompleta (RC 1,819, IC 95% 1,175-
2,815), sexo feminino (RC 2,435, IC 95% 1,575-3,764) e necessidade de internagéo
em unidade de tratamento intensivo (RC 1,697, IC 95% 1,062-2,712) (101).

Em vista dos dados expostos podemos observar que a vacinagé@o prévia contra

COVID-19 reduz o risco de desenvolver condigdes pos COVID-19 em infecgédo
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posterior (breakthrough infection), mesmo quando ajustados para gravidade desta.
Apesar disto, ainda ndo é possivel afirmar o tempo de duracdo dessa protecdo ou se 0
mesmo efeito é reproduzido contra variantes mais recentes. Tampouco dispomos de
dados sobre possivel diferenga de efeito entre os tipos de vacina disponiveis.

O efeito da vacinacdo em pacientes que ja apresentavam condi¢Ges pos
COVID-19 previamente ainda é incerto vistas as divergéncias em resultados de

estudos a respeito.

3.2.7 Tratamento

N4o h4, até 0 momento, evidéncias de beneficios de tratamentos direcionados
especificamente contra condi¢es pés COVID-19, sendo seu manejo majoritariamente
voltado aos sintomas manifestados pelo paciente (como tratamentos sintométicos ou
programas de reabilitacdo) ou complica¢fes associadas (71,102,103).

Como previamente citado, ha a possibilidade da vacinacdo contra COVID-19
trazer uma melhora sintomatica a paciente com tais sintomas. Todavia, resultados
inconsistentes (incluindo desfechos contréarios) ainda ndo nos permitem ter uma
posicao definitiva a respeito (99).

O ainda incipiente conhecimento sobre a fisiopatologia das condi¢Bes pos
COVID-19 constitui possivelmente a maior barreira para o desenvolvimento de
tratamentos especificos. Os principais mecanismos propostos até 0 momento sdo a
persisténcia de microtrombos secundarios a hipercoagulabilidade (levando a um
estado de hipoperfuséo crénica em orgaos como cérebro ou pulmdes), a persisténcia
viral (ou de fragmentos do virus) em tecidos e 0rgaos, uma hiperativacao persistente

do sistema imune ou uma combinacdo destes (104-108). Embora escassas, as
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evidéncias acerca destes mecanismos ja provocaram o inicio de ensaios clinicos com
terapias especificas (ainda em andamento ou cujos resultados ndo foram divulgados

até 0 momento).

3.2.8 Impacto global

Um estudo de modelagem (ainda em estagio de pré-publicacdo até o momento
da revis@o final desta dissertacdo realizado por pesquisadores da Universidade de
Washington liderados por Hanson estimou que, globalmente, em 2020 e 2021, 144,7
milhOes de pessoas (Il 95%, 54,8-312,9) foram afetadas por pelo menos 1 dos 3
clusters de sintomas prolongados p6s COVID-19, correspondendo a 3,69% (1,38-7,96)
das infeccdes (109).

A partir de junho de 2022 Centro Nacional de Estatisticas em Saude dos EUA
(National Center for Health Statistics - NCHS), em parceria com o Census Bureau,
passou a incluir questionamentos sobre condi¢bes pdés COVID-19 como parte do
inquérito experimental Household Pulse Survey (que objetiva estimar o impacto da
pandemia de COVID-19 nos EUA). Em seu ultimo relatério foi estimado que
aproximadamente 25,1% dos individuos com condic¢des p6s COVID-19 tém sintomas
que afetam significativamente sua capacidade de realizar tarefas do dia-a-dia
(110,111).

Um estudo feito pelo Banco da Reserva Federal de Minneapolis (Estados
Unidos da Ameérica) a partir de inquérito longitudinal realizado pela Universidade da
Califérnia do Sul estimou que aproximadamente 25,9% dos pacientes com condic¢des
pos COVID-19 sofreram prejuizo na sua capacidade laboral por conta destas. A analise

estimou que estes pacientes apresentaram, na metade de 2021, uma taxa de
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desemprego 10% maior e carga horaria em média 50% menor que pessoas sem as
referidas condictes (112).

Segundo um inquérito on-line organizado pelo Trades Union Congress (TUC,
uma federacéo de sindicatos do Reino Unido) aproximadamente 20% dos individuos
com condigdes pos COVID-19 néo estavam trabalhando, e 16% trabalhando com carga
horéria reduzida. Além disto, os trabalhadores que referiram sofrer destas condi¢des
também relataram maultiplas dificuldades no ambiente de trabalho por conta destas,
como discriminacdo, assédio, descrenca (por parte de superiores, que duvidavam da
existéncia ou veracidade dos seus sintomas) e demissdes (113).

Similarmente, outro inquérito realizado por Davis e colaboradores e publicado
em julho de 2021 demonstrou que 22,3% dos pacientes com sintomas prolongados néo
estavam trabalhando (e 45,2% com carga horaria reduzida em comparacgdo a antes da
doencga) (114).

Com base nestes dados o instituto Brookings estimou que de 3 a 4 milhdes de
cidaddos dos Estados Unidos da América podem estar desempregados ou afastados do
trabalho devido a condi¢des p6s COVID-19, com um consequente prejuizo de mais de
200 bilhdes de dolares ao ano (aproximadamente 1% do produto interno bruto do pais)
(115).

Em vista disto podemos observar o impacto das condi¢des pés COVID-19 em
aspectos laborais e econdmicos diretos e imediatos (sendo assunto de especial interesse
para multiplos setores da sociedade além da saude). Entretanto, seu impacto referente
a custos especificos para o cuidado dos pacientes com esta condigdo a sistemas de
salde ainda nédo foi propriamente mensurado. Tampouco dispomos de dados sobre sua

carga de doenca (como em anos de vida perdidos, tempo perdido por incapacidade ou
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anos de vida ajustados pela incapacidade) dado o relativo curto periodo de tempo
transcorrido desde o surgimento da condicdo clinica.
3.2.9 Perspectivas

Segundo dados oficiais do Ministério da Saude, pelo menos 35 milhdes de
brasileiros j& contrairam COVID-19. Mesmo considerando os dados de prevaléncia
mais conservadores, como 6,2% (estudo de meta-regressédo do grupo Global Burden
of Disease) ou 12,7% (coorte prospectiva de Ballering et al.), podemos estimar que
pelo menos 2,1 a 4,4 milhdes de brasileiros sofrem com sintomas prolongados.

A atencdo a estes pacientes configura um novo desafio para o sistema de salde
brasileiro, ainda em fase de recuperagdo do periodo mais critico da pandemia. Tendo
em vista os dados até agora expostos podemos elencar os pontos criticos de maior
dificuldade para pacientes, profissionais de salde assistentes e equipes de gestdo
responsaveis:

- A dificuldade de diagndstico e reconhecimento da condi¢do. O conhecimento
ainda incipiente, escassez de critérios diagnésticos objetivos e auséncia de testes
complementares especificos, aliados ao carater subjetivo de parte das suas
manifestacdes clinicas, tornam as condi¢des p6s COVID-19 de dificil reconhecimento
por profissionais de salde.

- O descrédito e estigmatizacdo sofridos pelo paciente que apresenta 0s
sintomas. Estes, que podem partir de pares, familiares, colegas de trabalho,
empregadores ou profissionais de saude (derivando possivelmente dos mesmos fatores
descritos no item anterior) podem desencorajar o paciente a buscar auxilio, atrasar o
diagndstico e terapéutica (116).

- A auséncia, até o momento, de terapias especificas para condicdes poés
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COVID-19. Isto demanda uma abordagem caso-a-caso por parte da equipe de salde
assistente, com manejo e intervencdes planejados conforme sintomas, gravidade e
caracteristicas pessoais do paciente.

- A frequente necessidade de manejo multidisciplinar. Neste inclui-se a atuacéo
de profissionais de saide ndo médicos como enfermeiros, fisioterapeutas, psicélogos,
nutricionistas, terapeutas ocupacionais e educadores fisicos.

- O caréter cronico e flutuante dos sintomas. Apesar dos dados disponiveis
sugerirem que a maioria dos pacientes com condi¢Bes pds COVID-19 apresentam
melhora lenta e gradual dos sintomas, ainda ha incerteza sobre o tempo necessario para
tal (ou se h& possibilidade de sintomas permanentes). Isto, associado ao carater
flutuante dos sintomas (periodos de aparente melhora intercalados por piora)
apresentado por parte dos pacientes pode ser fonte importante de frustracdo para estes
e sua equipe assistente.

Tendo em vista os fatores expostos, as principais qualidades desejaveis em um
servico apto a atender pacientes com condi¢des pés COVID-19 sdo a garantia de
acesso ao cuidado, reducdo de carga de doenca, responsabilizacdo clinica, provimento
de cuidado continuado, reabilitacdo multidisciplinar, investigacdo e manejo baseado
em evidéncias, e aprimoramento da base de conhecimentos e servigos clinicos (117).

A atencdo priméria a saude (APS), alem de ser responsavel pelo cuidado da
maioria dos pacientes com condicdes pés COVID-19 (dado seu carater de porta de
entrada), também é o nivel de aten¢do melhor preparado para abordar os pontos aqui
descritos e local de preferéncia para centralizacdo do cuidado destes pacientes. Da
mesma forma, a abordagem integral e longitudinal do profissional de saude capacitado

para a APS lhe da posicéo privilegiada nesse aspecto, especialmente caso ja possua

37



vinculo com o paciente previamente ao quadro de COVID-19.

Sob esta perspectiva ressalta-se o papel do medico de familia e comunidade e
seu uso do método clinico centrado na pessoa, ferramenta que possibilita uma
compreensdo e abordagem individualizada dos pacientes que sofrem com as referidas
condicBes, integrando sua experiéncia de doenca com elementos intrinsecos e
extrinsecos como contexto onde se insere. Adicionalmente, este enfoque ajuda a evitar
investigacdes e intervengdes desnecessarias ou potencialmente danosas (prevencao
quaterndria), as quais pacientes com as condigdes em estudo sdo frequentemente
expostos.

Todavia, mostra-se necessaria a implementacdo de um grupo de medidas que
objetivam o preparo do sistema de salde para tal. Entre estas consideramos
prioritarias:

1. A capacitacdo de profissionais e equipes de salde sobre as condi¢bes pés
COVID-19, visando ndo somente o adequado reconhecimento, diagndstico e
manejo destas mas também facilitar o acolhimento e evitar estigmatizacdo de
pacientes acometidos;

2. Disponibilizacdo de rede de reabilitagdo multidisciplinar;

3. Definicdo de fluxos de encaminhamento a especialistas (quando necessario,
conforme critérios clinicos) incluindo adequado compartilhamento de
informacdes entre atencdo primaria, secundaria e terciaria (referéncia e
contrarreferéncia).

Por fim, considerando a possibilidade de novas variantes do SARS-CoV-2
seguirem causando sintomas prolongados independente da gravidade do quadro

agudo, medidas de prevencdo primaria com quebra da cadeia de transmisséo
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continuam imperativas. Promog¢do da vacinagdo (incluindo agdes para reduzir a
hesitacdo vacinal), reforco de intervengdes ndo farmacoldgicas, identificacdo e
isolamento de novos casos e rastreio de contatos sdo as melhores ferramentas
disponiveis para mitigarmos o impacto das condi¢des pés COVID-19 no sistema de
salde e populagéo brasileira como um todo.
3.3 Concluséo

Ainda hé lacunas no corpo de conhecimento acerca das condi¢des pés COVID-
19 apesar dos esfor¢os cientificos internacionais e crescente literatura a respeito.
Dentre estas incluem-se dados ainda inconclusivos sobre fatores de risco, associagao
com novas variantes de atencdo do SARS-CoV-2, tempo de duragdo dos sintomas ou
seu comportamento frente a diferentes esquemas de vacinagdo (ausente, incompleta,
completa, com doses de refor¢o). Ademais, sdo escassos 0s dados de prevaléncia desta
condicdo em nosso meio até 0 momento. Por conseguinte, estudos que visam avaliar
estes dados bem como as caracteristicas de pacientes brasileiros com as condicdes
descritas sdo fundamentais para a conscientizacdo de profissionais de satde envolvidos
na atencdo direta ao paciente e auxiliar gestores no direcionamento de recursos e

estratégias efetivas a respeito.
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