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RESUMO

INTRODUCAO: A pandemia de COVID-19 é uma das maiores batalhas enfrentadas pela
sociedade mundial no século XXI, ja tendo provocado milhdes de mortes, com uma
parcela importante de pessoas desenvolvendo sequelas e sintomas prolongados. Devido
ao seu dano sistémico, a COVID-19 pode provocar uma inflamacéo continuada, gerando
destruicdo em diversos tecidos, acarretando a fase prolongada da doenga, conhecida como
p6s-COVID, ou COVID longa. As manifestacbes amplas e o tempo longo no qual esses
sintomas se mantém implicam na necessidade de se avaliar o impacto da sindrome p0s-
COVID na Qualidade de Vida Relacionada a Saude (QVRS) dos pacientes afetados.
OBJETIVO: Avaliar a qualidade de vida relacionada a saude e seus fatores relacionados
em pacientes apos terem COVID-19. METODOLOGIA: Trata-se de um estudo
observacional, de carater transversal, analitico, com base em dados originais, coletados
de maio de 2021 a outubro de 2022, no Centro P6s-COVID (CPC) do Hospital
Especializado Octavio Mangabeira (HEOM). Foi aplicado o questionario Euroqol-5D-5L
(EQ-5D-5L) para a avaliacdo da QVRS nos pacientes de primeira consulta no CPC, no
minimo duas semanas apds a alta da hospitalizacdo por COVID-19. Também foram
avaliados, atraves de ficha clinica padronizada, os diferentes perfis demograficos, a
gravidade da internacdo e os sintomas atuais dos pacientes, a fim de avaliar uma possivel
relacdo com os resultados do questionario. Todas as varidveis, exceto por “idade”,
apresentaram distribuicdo ndo-normal. Nesse sentido, as variaveis categoricas foram
expressas em valor absolutos e percentuais — n (%); ja as variaveis numéricas foram
expressas em mediana e intervalo interquartil (IQ). A associagdo entre as varidveis
categoricas e os resultados do EQ-5D-5L foi avaliada através do teste de Mann-Whitney;
ja a associacao com variaveis numéricas foi testada através da correlacdo de Spearman.
Foram consideradas significativas associagdes com p menor que 0,05. RESULTADOS:
46 pacientes foram incluidos no estudo. Entre os dominios avaliados no questionério,
dor/mal-estar e ansiedade/depressao foram os mais afetados; ja 0 dominio menos afetado
foi o de cuidados pessoais. Entre as variaveis categoricas, houve associacédo significativa
entre pacientes que foram submetidos a ventilagdo mecanica e problemas relatados em
cuidados pessoais (p=0,01); pacientes com sintoma atual de tosse e atividades habituais
(p=0,007); sintoma atual de dispneia e dor/mal-estar (p=0,007). J& entre as variaveis
numeéricas, houve associacdo significativa da escala de dispneia modified Medical
Reseach Council (mMRC) e os dominios de cuidados pessoais (p <0,001), atividades
habituais (p=0,004), dor/mal-estar (p <0,001) e ansiedade/depressao (0,009); tempo entre
a alta e o atendimento no CPC e problemas relatados em mobilidade (p=0,034), cuidados
pessoais (p=0,05), atividades habituais (p=0,004) e dor/mal-etar (p <0,001).
CONCLUSAOQO: o presente estudo identificou os dominios de dor/mal-estar e
ansiedade/depressdo como os aspectos da QVRS mais afetados na sindrome pds-COVID,
havendo principalmente uma associacao entre a gravidade da dispneia no momento da
avaliacdo e os problemas relatados em quatro dos cinco dominios. Nesse sentido,
autoridades e cientistas precisam encontrar maneiras de ofertar um tratamento para a
sindrome p6s-COVID, focando nos dominios mais afetados da QVRS e seus sintomas
relacionados.

Palavras-chave: COVID-19. Sindrome P4s-COVID. COVID longa. Qualidade de Vida
Relacionada a Saude (QVRS). Eurogol-5D-5L (EQ-5D-5L).



ABSTRACT

INTRODUCTION: The COVID-19 pandemic is one of the biggest battles faced by world
society in the 21st century, having already caused millions of deaths, with a significant
number of people developing post-COVID prolonged symptoms. Due to its systemic
damage, COVID-19 can cause continued inflammation, generating destruction in various
tissues, leading to the prolonged phase of the disease, known as post-COVID, or long
COVID. The broad manifestations and the long time these symptoms may persist imply
the need to assess the impact of the post-COVID syndrome on the Health-Related Quality
of Life (HRQoL) at the affected patients. OBJECTIVE: To assess health-related quality
of life and its related factors in patients after COVID-19 infection. METHODOLOGY:
This is an observational, cross-sectional, analytical study, based on original data collected
from May 2021 to October 2022, at the Post-COVID Center (CPC) of the Octavio
Mangabeira Especialized Hospital (HEOM). The Euroqol-5D-5L questionnaire (EQ-5D-
5L) was applied to assess HRQoL in patients on their first appointment at the CPC, at
least two weeks after discharge from hospitalization due to COVID-19. Different
demographic profiles, severity of hospitalization and the patient’s current symptoms were
also evaluated using a standardized clinical record, in order to assess a possible
relationship with the results of the questionnaire. All variables, except for “age”, showed
non-normal distribution. In this sense, categorical variables were expressed in absolute
values and percentages — n (%); numeric variables were expressed as median and
interquartile range (1Q). The association between categorical variables and the results of
the EQ-5D-5L was evaluated using the Mann-Whitney test; the association with numeric
variables was tested using Spearman's correlation. Associations with p < 0.05 were
considered statistically significant. RESULTS: 46 patients were included in the study.
Among the domains evaluated in the questionnaire, pain/discomfort and
anxiety/depression were the most affected; the least affected domain was self-care.
Among the categorical variables, there was a significant association between patients who
underwent mechanical ventilation and problems reported in self-care (p=0.01); patients
with cough as current symptom and usual activities (p=0.007); dyspnea as current
symptom and pain/discomfort (p=0.007). Among numerical variables, there was a
significant association between the modified Medical Research Council dyspnea scale
(mMRC) and the domains of self-care (p <0.001), usual activities (p=0.004),
pain/discomfort (p <0.001) and anxiety/depression (0.009); time between hospital
discharge and admission at the CPC and problems reported in mobility (p=0.034), self-
care (p=0.05), wusual activities (p=0.004) and pain/discomfort (p <0.001).
CONCLUSION: This study identified pain/discomfort and anxiety/depression as the
most affected domanis of HRQoL in the post-COVID syndrome, with a significant
association between the severity of dyspnea at the time of assessment and the problems
reported in four of the five domains evaluated. In this sense, authorities and scientists
must find ways provide rehabilitation and treatment for long COVID, focusing on the
HRQoL most affected domains and symptoms related.

Keywords: COVID-19. Post-COVID syndrome. Long COVID. Health-Related Quality
of Life (HRQoL). Euroqol-5D-5L (EQ-5D-5L).
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1 INTROUCAO

Desde o final de 2019, a sociedade mundial enfrenta a sua maior batalha no século XXI:
a pandemia da coronavirus desease 2019 (COVID-19), causada pelo virus SARS-CoV-2
[1]. Essa pandemia ja causou milhdes de mortes pelo mundo todo, tendo o Brasil como
um dos paises mais afetados, sendo até janeiro de 2023 o quinto maior em numero de
casos, e segundo maior em nimero de mortes absolutas [2]. Apesar do alto indice de
vacinacao no pais, refletindo no controle relativo da pandemia, o surgimento de novas
variantes, capazes de evadir a resposta imune, torna essa doenca um desafio constante

para o Brasil e para toda a humanidade [2,3].

A COVID-19 possui um espectro de manifestacdes clinicas muito variado, gerando na
maior parte das vezes doenga leve [4]. No entanto, pacientes com fatores de risco, como
obesidade, diabetes, hipertensdo, doenca pulmonar crénica, além dos ndo vacinados,
podem cursar com infeccdo grave, envolvendo insuficiéncia respiratoria, faléncia

organica multipla, necessidade de UTI e ventilacdo mecanica [3,5,6].

Durante a pandemia, um grande esforco por parte da comunidade cientifica foi empregado
para investigar a doenca aguda. Entretanto, pouco se sabe ainda sobre o estado desses
pacientes tardiamente apos a infeccdo pelo virus [7,8]. Sintomas prolongados apds uma
infeccdo viral j& foram descritos em sindromes parecidas, como a influenza, o SARS-
CoV-1e 0 MERS. Na COVID-19, sintomas que surgem ou permanecem apos a infeccao

também tém sido relatados [8].

Devido a sua ligacdo com o receptor da Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ACE2),
expresso na maioria dos tecidos, o SARS-CoV-2 € capaz de causar impacto
multisistémico, e a presenca de residuos virais em diversos tecidos pode gerar uma
inflamacéo continuada e destruigéo tecidual, acarretando a fase cronica conhecida como
COVID longa, ou sindrome p6s-COVID. Um curso mais grave da doenca aguda,
incluindo maior tempo de internacdo, maior infiltrado pulmonar e necessidade de UTI,

pode ser um fator de risco importante para o desenvolvimento dessa sindrome [8].

Apesar de variar muito de acordo com o tempo de avaliacédo e a populacgdo estudada, séo
muito comuns os relatos de fadiga, dispneia persistente e alteracdes neuroldgicas [9].
Além disso, exames de imagem e de funcdo pulmonar também mostram alteracdes
persistentes, como infiltrado em vidro fosco, espessamento septal e diminui¢ao nas trocas

gasosas [10,11]. Manifestacfes em diversos outros sistemas também j& foram descritas.



Diante disso, é recomendada uma avaliacdo individualizada e holistica dos pacientes,

sendo benéfica a realizacdo de formas variadas de reabilitacdo [8].

A qualidade de vida relacionada a satde (QVRS) é definida como a percepcéo individual
de uma pessoa ou grupo sobre a sua saude fisica e mental [12]. As manifestagdes clinicas
e alteragdes estruturais prolongadas causadas pela COVID-19, em diversos sistemas,
levantam o questionamento acerca do impacto da sindrome p6s-COVID sobre a QVRS.
O EuroQol-5D (EQ-5D) é um instrumento de avaliagdo da QVRS amplamente conhecido
e utilizado [13]. Esse questionario avalia a qualidade de vida em cinco dimensdes:
mobilidade, autocuidado, atividades habituais, dor/mal-estar e ansiedade/depresséo. Sua
versdo em cinco niveis (EQ-5D-5L) descreve essas dimensGes em: sem problemas,
problemas leves, problemas moderados, problemas graves e problemas
extremos/incapacidade. Os resultados do EQ-5D-5L podem ser apresentados através de

um sistema descritivo, como um perfil de satde [14].

Até o inicio da realizagdo deste estudo, poucas pesquisas haviam avaliado a QVRS dos
pacientes pos-COVID através do EQ-5D. Duas avaliagBes, em que a maioria dos
pacientes ndo foi internada, mostraram que os problemas mais relatados pelos pacientes
foram dor/mal-estar, seguido por atividades habituais e ansiedade/depressao [15,16]. Os
pacientes que foram hospitalizados mostraram um impacto maior em mobilidade, auto-
cuidado e atividades habituais em comparacdo aos ndo internados [15]. Outra
investigacdo, de pacientes apds 3 meses de alta da hospitalizacdo por COVID, mostrou
queda em todos os dominios, sendo os mais afetados dor/mal-estar e ansiedade/depressao.
Esse impacto foi maior em mulheres, pacientes que necessitaram de terapia intensiva,
ventilagdo mecénica ou que tiveram maior tempo de internacdo [7]. Uma pesquisa com
apenas pacientes que receberam ventilagdo mecanica mostrou um impacto maior em

mobilidade e atividades habituais [17].

Apesar do numero crescente de estudos sendo publicados em relacdo a qualidade de vida
relacionada a salde na COVID longa, a maior parte desses trabalhos possuem pouca
robustez metodol6gica e sao pouco aplicaveis para a populacédo brasileira, principalmente
a que busca cuidados em centros especializados. Além disso, a literatura atual ainda €
escassa acerca dos fatores clinicos que podem estar associados a reducdo na QVRS, bem
como a influéncia do tempo na evolucdo desta sindrome. Assim, surge a necessidade de
se desenvolver um estudo observacional, em um centro especializado pés-COVID, no

Brasil, para avaliar como a COVID longa impacta a QVRS nos pacientes afetados.



2 OBJETIVOS
2.1 Geral

Avaliar a qualidade de vida relacionada a salde e seus fatores relacionados em pacientes
apos terem COVID-109.

2.2 Especificos

Caracterizar os participantes da pesquisa de acordo com dados demograficos e historia da

doenca.

Descrever as dimensdes da qualidade de vida relacionada a salde mais afetadas e seu
grau de comprometimento de acordo com o questionario EuroQol-5D (EQ-5D-5L), sendo
elas: mobilidade, cuidados pessoais, atividades habituais, dor ou mal-estar e ansiedade ou

depressao.

Investigar a relagéo entre a gravidade do quadro de COVID-19 e o comprometimento da

qualidade de vida nesses pacientes.
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3 REVISAO DE LITERATURA

Os coronavirus sdo um grupo diverso de virus, capazes de contaminar multiplos animais,
sendo relacionados a infec¢des respiratdrias leves a graves em humanos. Tais virus tém
se tornado um grande problema de satde mundial no século XXI, apds causar em 2002 e
2012, respectivamente, as epidemias relacionadas ao severe acute respiratory syndrome
coronavirus (SARS-CoV) e Middle East respiratory syndrome coronavirus (MERS-
CoV). Ao final de 2019, um novo coronavirus chamado de SARS-CoV-2 surgiu em
Wuhan, China, causando um tipo novo de pneumonia, altamente transmissivel,
rapidamente se espalhando pelo mundo todo, chamada de coronavirus desease 2019
(COVID-19) [1]. Em margo de 2020, ap0s a doenca se espalhar para 114 paises, o diretor-
geral da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) declarou a COVID-19 como uma
pandemia [18].

O Brasil foi um dos paises mais afetados pela pandemia, sendo até janeiro de 2023 o
quinto maior em ndmeros absolutos de casos, com aproximadamente 37 milhdes, e
segundo em numero de mortes, com quase 700 mil. Trés grandes picos de onda da
pandemia ja foram registrados no Brasil, sendo o maior em abril de 2021, quando a média
movel de mortes excedeu 3 mil ébitos por dia. Atualmente, um controle relativo da
pandemia esta associado aos altos indices de vacinagdo, com mais de 80% da populagéo
brasileira estando totalmente vacinada [2]. No entanto, o surgimento de novas variantes,
como a Omicron, capazes de evadir a resposta imune da vacina, trazem um novo perigo

para a humanidade [3].

A COVID-19 possui um espectro de manifestacGes clinicas muito variado, a depender de
diversos fatores, conhecidos ou ndo [3]. Estima-se que a0 menos um terco das infeccdes
por SARS-CoV-2 sejam assintomaticas, sendo que trés quartos dos que testam positivo
sem sintomas permanecem assintomaticos por toda a infeccdo [19]. Entretanto, o curso
da COVID-19 pode ser muito grave, principalmente em pacientes com comorbidades
prévias, como doenga cardiovascular, diabetes, obesidade e doenga pulmonar crénica
[3,5,6]. Na doenca leve, sdo comuns sintomas ndo especificos, como febre, tosse seca,
cefaleia e fadiga, além de sintomas mais distintivos, como anosmia e ageusia, sem
dispneia ou imagem toracica anormal [3,20]. Os casos moderados sdo caracterizados por
evidéncia de doenga de vias aéreas inferiores no exame clinico ou radiol6gico, com
saturacdo de oxigénio (SpO2) em ar ambiente > 94%. Doenca grave ¢ definida como

Sp02 < 94%, frequéncia respiratoria > 30 inc./min ou infiltrado pulmonar > 50%. Ja a
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doenca severa € classificada como insuficiéncia respiratoria, choque séptico e/ou
disfuncgdo orgénica multipla. A dispneia costuma surgir 5 dias ap6s o inicio dos sintomas.
[3]. Um estudo realizado na China, em fevereiro de 2020, mostrou que entre 72.314 casos,
81% teve doenca leve a moderada, 14% grave, e 5% critica. 2,3% foi a 6bito. Entre os
pacientes criticos, a taxa de mortalidade foi de 49% [4]. As alteracGes laboratoriais mais
comuns sdo linfopenia, transaminases elevadas, desidrogenase lactica (DHL) elevada,
marcadores inflamatdrios elevados, e testes de coagulacdo anormais [20]. Na tomografia
computadorizada (TC) de tdrax, os achados mais comuns sdo: infiltrado em vidro fosco
(83%), espessamento pleural (52%), espessamento interlobular (48%), e broncograma
aereo (46%) [21]. O risco de desenvolver doenca grave e a taxa de mortalidade é
significativamente menor entre individuos vacinados [3]. A variante omicron, apesar de
mais transmissivel e mais tolerante as vacinas, esta associada a menor risco de doenga
grave. Nessa variante, sintomas respiratorios superiores, Como coriza, Sa0 mais comuns
[22].

Pacientes com sintomas de COVID-19 devem passar por uma triagem para determinar se
necessitardo de hospitalizacdo. As atuais recomendacdes para internagdo sao dispneia,
SpO2 < 94%, sinais de confusdo mental ou hipoxia. Pacientes ambulatoriais devem ser
informados sobre 0 auto-cuidado e a procurar um médico em caso de piora dos sintomas.
Em pacientes adultos ambulatoriais com COVID-19 leve a moderada e risco de
progressdo para doenca grave, algumas diretrizes recomendam terapia especifica para
COVID-19. Essa terapia beneficia principalmente os ndo vacinados. A terapia pode ser
feita com nirmatrelvir-ritonavir ou anticorpos monoclonais. Para manejo dos sintomas,

sdo recomendados antipiréticos e analgesicos, além de descanso e hidratagéo [3].

Durante a pandemia da COVID-19, um grande esfor¢o por parte da comunidade cientifica
foi empregado para construir evidéncias acerca dos fatores de risco, apresentacdo clinica,
diagndstico e tratamento da doenca aguda. No entanto, apenas uma pequena parte desses
esforcos foi dedicada a investigar o estado de saude dos pacientes tardiamente apos a
infeccdo pelo virus [7]. Sintomas prolongados apds uma infeccdo viral ja foram descritos
em sindromes parecidas, como a influenza, o0 SARS-CoV-1 e o0 MERS. Néao ha uma
definicdo e nomenclatura uniformizada para essa desordem, o que torna o seu diagndstico
e manejo desafiador. Os seguintes termos ja foram propostos: sindrome de COVID
cronica (CCS), Long-COVID, sindrome pds-COVID e post-acute sequelae of SARS-CoV-
2 infection (PASC) [8]. Um consenso publicado pela OMS em outubro de 2021 definiu a
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sindrome p6s-COVID como um amplo espectro de sintomas, que se desenvolvem durante
ou apds a COVID-19, persistindo por pelo menos dois meses (trés meses apds o inicio),
e que ndo podem ser explicados por um diagnostico alternativo [23]. Devido a sua ligacédo
com o receptor da Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ACE2), expresso na maioria
dos tecidos, 0 SARS-CoV-2 é capaz de causar impacto multisistémico. A resposta imune
e erradicacdo completa do virus no organismo pode ser prejudicada pelo estresse
oxidativo e inflamacdo. Com isso, a presenca de residuos virais em diversos tecidos,
assim como a resposta imune descontrolada e a tempestade de citocinas, pode provocar
uma inflamacdo continuada, gerando destruicdo tecidual, acarretando a fase cronica
conhecida como COVID longa. A hiperinflamag8o sistémica é conhecidamente uma
causa lider de neurodegeneracdo e declinio cognitivo. Um curso mais grave da doenca
aguda, incluindo maior tempo de internacéo, maior infiltrado pulmonar e necessidade de
UTI, pode ser um fator de risco importante para o desenvolvimento da sindrome pds-
COVID [8]. Comparada a outras doengas de curso semelhante, como a influenza, a
frequéncia de diagnosticos de doenca psiquiatrica em pacientes apés a COVID-19 se
provou significativamente maior [24]. Problemas de salde mental prolongados estdo
associados a multiplos fatores, além da gravidade da doenca, como: diagnostico
psiquiatrico prévio, isolamento social, dificuldades financeiras, sexo feminino e idade

avancada [8].

As alteragOes mais relacionadas e suas prevaléncias variam muito de acordo com a
populacdo estudada e o tempo de avaliacdo. Os sintomas mais frequentes, em ordem
decrescente, sdo fadiga, dispneia, e alteracBes neuropsicoldgicas [9]. Uma investigacao
com TC de torax 3 meses ap0os a doenca aguda mostrou alteracfes residuais em 42%,
sendo 54% opacidades em vidro fosco [10]. Testes de funcéo respiratria mostraram
capacidade de difusdo de mondxido de carbono (DLCO) alterada, padréo restritivo e
padréo obstrutivo em 39%, 15% e 7% dos pacientes, respectivamente [11]. Manifestacbes
comuns em outros sistemas sdo miocardite sub-clinica, alopecia, declinio cognitivo e
insOnia. Uma das principais preocupacfes da COVID longa sdo as consequéncias para
salde mental, como depressdo, ansiedade e Post-traumatic Stress Disorder (PTSD).
Devido ao quadro muito variado, é recomendada uma avaliacdo individualizada e
holistica dos pacientes. Além disso, devido ao envolvimento multisistémico, formas

variadas de reabilitacdo sdo benéficas [8].
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Em 1948, a OMS definiu satde como “um estado de bem-estar fisico, mental e social, e
ndo consiste apenas na auséncia de doenga ou enfermidade” [25]. Porém, anos depois a
salde continuou sendo medida com base em métodos tradicionais de mortalidade e
morbidade, que avaliam apenas 0s seus niveis mais baixos, pouco descrevendo outros
aspectos importantes, como as disfuncdes associadas as doencas. Isso levantou a
necessidade de se buscar formas de pesquisar os impactos da saude na qualidade de vida
(QV). Embora o conceito de QV tenha sentido para todos, seu real significado varia para
cada individuo, tornando um desafio medi-la. A qualidade de vida relacionada a salde
(QVRS) é definida como a percepcdo individual de uma pessoa ou grupo sobre a sua
salde fisica e mental [12]. As alteracGes prolongadas no pds-COVID, tanto fisicas como
mentais, possivelmente trazem impacto sobre essa percepcdo, levantando o
questionamento sobre como essa sindrome pode diminuir a qualidade de vida relacionada

a saude.

Na escala individual, a QVRS pode ser usada para identificar a variabilidade de
problemas que podem afetar um paciente, além de servir como preditor para sucesso de
uma terapia ou indicativo para mudancas em tratamentos [26]. No ambito coletivo, a
QVRS pode ajudar o sistema publico de salde a encontrar disparidades em grupos
populacionais especificos, ajudando a alocar recursos para planos de melhoria da saude
nesses pacientes, e possibilitando comparar os efeitos a curto e longo prazo desses
programas [12]. Ao medir a QVRS, sdo observados principalmente quatro pilares: a
percepcao geral da saude, sintomas fisicos, estresse emocional e psiquico, e limitacdo em
atividades atuais [12]. Uma revisdo sistematica mostrou que a avaliagdo da QVRS tem
crescido nos estudos cientificos, principalmente em doencas prolongadas, como cancer,
0 que pode ser explicado pelo avanco das terapias, que possibilita pessoas viverem mais
tempo com doencas cronicas ou terminais [26]. Alguns determinantes sociais podem estar
associados a uma menor percep¢do da QVRS, como idade mais avangada, mulheres,

menor nivel de escolaridade, desemprego e renda média mensal [27].

O EuroQol-5D (EQ-5D) é um instrumento de avaliagdo da QVRS amplamente conhecido
e utilizado. Foi desenvolvido nos anos 80, por uma organizacdo sem fundo lucrativo
chamada EuroQol Group, com o objetivo de providenciar um instrumento genérico e
conciso, capaz de medir e comparar o estado de salude em diferentes areas de doencas
[13]. O EQ-5D avalia a qualidade de vida através de 5 dimensdes: mobilidade (problemas

para andar), autocuidado (problemas para se lavar ou se vestir), atividades habituais
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(trabalho, estudo, atividades domésticas ou de lazer), dor/mal-estar e
ansiedade/depressdo. Inicialmente, esse questionario era feito em 3 niveis (EQ-5D-3L):
sem problemas, alguns problemas, problemas extremos. Em 2005, foi desenvolvida uma
variagdo do EQ-5D com 5 niveis (EQ-5D-5L): sem problemas, problemas leves,
problemas moderados, problemas graves e problemas extremos/incapacidade [14]. Esse
novo questionario provou aumentar o poder discriminatorio e diminuir o efeito teto, em
relacdo ao EQ-5D-3L [13,14]. Os resultados do EQ-5D-5L podem ser apresentados
através de um sistema descritivo, como um perfil de sadde. Os dados também podem ser
expressos através de um ndmero unico, chamado de valor indice, ao atribuir pesos para
cada um dos niveis em cada dimenséo, de acordo com uma validacdo para cada pais.
Além do questionério, 0 EQ-5D também contém uma escala visual, em que o paciente
indica de modo geral como sente que sua salde esta, em um nivel de 0 a 100 [14]. O EQ-
5D possui uma versao traduzida para o portugués e validada na populacao brasileira [28].
Atualmente, a realizacdo desse questiondrio estd recomendada em diretrizes
internacionais para a avaliacéo inicial dos pacientes em reabilitacdo p6s-COVID-19 [29].
Outros questionarios também sdo muito usados para avaliar a QVRS, como o World
Health Organization Quality of Life Assessment (WHOQOL), Medical Outcomes Study
36-item Short Form (SF-36), e 12-item Short Form Health Survey (SF-12) [30]. No
entanto, ndo ha evidéncia que mostre a superioridade de um questionario em relagdo a
outro [31].

Um estudo chinés, com 778 participantes, avaliou a QVRS de pacientes que se
recuperaram da influenza utilizando o EQ-5D-3L. Pacientes relataram problemas
principalmente nos dominios de dor/desconforto (71% em ambulatoriais e internados) e
ansiedade/depressao (62% em ambulatoriais e 72% internados). Menos de 40% relatou
problemas em cada um dos outros dominios [32]. Outro estudo, com 29 pacientes idosos
internados em UTI por sepse abdominal, utilizando o EQ-5D-3L, mostrou uma
prevaléncia de problemas de 79% em mobilidade, 59% em atividades habituais, 55% em
dor/mal-estar, 35% em auto-cuidado e 28% em ansiedade [33]. Portanto, esses dois

estudos mostraram diferencas entre os dominios mais afetados.

Até entdo, poucas pesquisas avaliaram a QVRS em pacientes pos-COVID através do EQ-
5D. Em uma investigacdo online com pessoas que sobreviveram a COVID-19, sendo 80%
ndo hospitalizados, 0os dominios em que 0s pacientes mais relataram problemas foram

dor/mal-estar, seguido por atividades habituais e ansiedade/depressdo. Os pacientes que
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foram hospitalizados mostraram um impacto maior em mobilidade, auto-cuidado e
atividades habituais em comparacgdo aos ndo internados [15]. Uma avaliacdo semelhante,
em que 70% dos pacientes ndo foram hospitalizados, trouxe 0s mesmos dominios como

0s mais afetados [16].

Um estudo brasileiro conduziu uma investigagao por telefone com pacientes que foram
internados por COVID em um hospital universitario, 3 meses apds a alta, mostrando
queda em todos os dominios, sendo os mais afetados dor/mal-estar e ansiedade/depressao.
Esse impacto foi maior em mulheres, pacientes que necessitaram de terapia intensiva,
ventilagdo mecénica ou que tiveram maior tempo de internacdo [7]. Em outra pesquisa,
um seguimento de 2 meses foi feito apenas com pacientes que receberam ventilacdo
mecénica, sendo mobilidade e atividades habituais os dominios mais afetados. Dor e
depressdo foram os dominios com mais problemas graves/extremos. No seguimento de 6
meses, mobilidade e auto-cuidado melhoraram, enquanto atividades habituais e

ansiedade/depresséo continuaram afetadas [17].

Dentre os estudos publicados, ha uma grande variacdo na populacdo alvo avaliada,
podendo tratar-se de pacientes que tiveram COVID de forma geral, apenas pacientes que
foram internados ou apenas idosos. Além disso, essa variacdo também se faz presente na
metodologia, ndo havendo consisténcia do tempo de avaliacdo ap0s a doenca e da escolha
entre 0 EQ-5D-3L ou EQ-5D-5L. Essa inconsisténcia metodoldgica se estende para a
forma como foi aplicado o questionario, tendo algumas avaliacdes pedido para que 0s
pacientes comparassem a salde atual com antes da doenga, quando na realidade a
orientacdo do questionario é que se pergunte apenas como esta a salde desse paciente
hoje. Alguns dos estudos encontrados também ndo tiveram como objetivo primério
avaliar a QVRS através do EQ-5D, tracando na verdade um panorama geral das
manifestacdes pos-COVID, apenas trazendo relatos curtos ou tabelas sobre a qualidade
de vida. A maioria das pesquisas foi realizada em paises desenvolvidos, principalmente
na Europa e alguns paises na Asia. Por fim, nenhum estudo foi realizado em um centro

de reabilitacdo, sendo a maioria das avaliagdes feitas por telefone.

Portanto, a pandemia de COVID-19 continua sendo a grande batalha da sociedade
mundial no século XXI. Apesar dos multiplos esforcos em desenvolver ferramentas de
prevencdo e tratamento da doenca, ndo ha perspectiva para que o virus seja erradicado no
mundo, principalmente diante do surgimento de novas variantes. Diante disso, ha de se

esperar que pessoas continuem sendo infectadas, mesmo em menor propor¢ao, Nnos
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proximos anos, podendo desenvolver doenca grave e sintomas prolongados. Além disso,
0s momentos passados da pandemia ja geraram um grande nimero de pacientes com
doenca grave e COVID longa, necessitando acompanhamento. Com efeito, urge a
necessidade dos sistemas de salde, a nivel mundial e local, otimizarem suas formas de
distribuir recursos e organizar servigos para o tratamento da doenca prolongada. 1sso
precisa ser feito com base em evidéncias cientificas que apontem quais séo as principais
necessidades desses pacientes. Essas evidéncias também poderdo ser de utilidade para
basear o suporte em outras epidemias virais que poderdo ocorrer no futuro, da mesma
forma que 0 MERS e 0 SARS-CoV-1 serviram de experiéncia para a COVID-19. Uma
das formas de compreender 0 impacto e as necessidades dos pacientes com sindrome pos-
COVID é avaliar a qualidade de vida relacionada a salde nesses doentes. Essa
mensuracao € capaz de, além de destacar a importancia de um suporte nesses pacientes,
apontar qual € o publico que teve sua qualidade de vida mais afetada, e quais aspectos da
QVRS sdo mais impactados, assim como o grau de gravidade desses problemas. Com
isso, podera ser feito um direcionamento dos cuidados para os pacientes mais afetados e

para tratar dos impactos principais.
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4 METODOLOGIA
4.1 Desenho do Estudo

Trata-se de um estudo observacional, transversal, de carater analitico, individuado,

com base em dados originais.
4.2 Local e periodo de realizacdo do estudo

A coleta dos dados utilizados para a realizacdo da pesquisa foi realizada no Centro
Pb&s-COVID (CPC), um ambulatério especializado no atendimento e reabilitacdo de
pacientes que tiveram a COVID-19. Esse ambulatdrio fica localizado no Hospital
Especializado Octavio Mangabeira (HEOM), integrante da rede prépria da Secretaria
de Saude do Estado, na cidade de Salvador, Bahia. A coleta desses dados foi feita de
maio de 2021 a outubro de 2022.

4.3 Universo amostral
O universo amostral foi efetuado através de uma amostra de conveniéncia.

4.4 Populagéo do estudo

4.4.1 Populacédo alvo e acessivel:
A populacéo alvo sdo pacientes que foram hospitalizados por COVID-19

A populacdo acessivel é composta por pacientes com historico de internacdo por
COVID- 19 que foram admitidos no servico de acompanhamento ambulatorial e
reabilitacdo do Centro P0s-COVID (CPC), no Hospital Especializado Octavio
Mangabeira (HEOM), através de encaminhamento pela rede SUS ou demanda

espontanea.
4.4.2 Critérios de elegibilidade
Critérios de incluséo:

e Pacientes que foram hospitalizados por COVID-19 com teste diagndstico
confirmatorio

e Pacientes de primeira consulta no CPC
Critérios de exclusao:

e Pacientes que ndo concordaram em participar da pesquisa mediante
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assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

e Pacientes que receberam alta hd menos de duas semanas antes da primeira
visita

e Pacientes que receberam alta ha mais de um ano e meio antes da primeira
visita.

4.5 Instrumentos de coletas de dados

Os dados referentes aos perfis de cada paciente e aos seus quadros pregressos de COVID-
19 foram coletados através de uma ficha de avaliacéo clinica, pela professora orientadora
e o discente realizador do presente trabalho. J& a avaliacdo da Qualidade de Vida
Relacionada a Saude (QVRS) desses pacientes foi feita através do Eurogol-5D-5L (EQ-
5D-5L), um questionario internacionalmente validado, inclusive para o Portugués. Esse
questionario foi aplicado durante a primeira consulta ambulatorial dos pacientes

envolvidos na pesquisa.
4.6 Variaveis do estudo

As variaveis preditoras observadas durante a pesquisa incluem dados relacionados ao
perfil demogréafico de cada paciente como: idade, sexo, cor da pele e tempo de
escolaridade. Além de dados demograficos, os pacientes foram caracterizados de acordo
com a gravidade do quadro de COVID-19, que foi avaliada através do tempo de
internacdo em dias, necessidade de UTI e necessidade de ventilagdo mecéanica. Também
foram avaliados os sintomas pds-COVID de tosse, expectoragdo, dor torécica e dispneia,
bem como a escala de dispneia modified Medical Research Council (mMMRC). Os
pacientes também foram avaliados quanto ao tempo entre a alta hospitalar e a primeira
visita no ambulatério pos-COVID. Ja as varidveis de desfecho analisadas foram os
problemas relatados no EQ-5D-5L de acordo com cada dominio, e a intensidade de cada

um dos problemas.
4.7 Anélise de dados

Para a compilagdo dos dados colhidos foi utilizado o programa Microsoft Excel. Ja a
analise estatistica desses dados foi feita no programa Statistical Package for Social
Science (SPSS Statistics), versdo 14.0 para Windows. A normalidade das variaveis
quantitativas foi verificada atraves do teste Kolmogorov-Smirnov. Todas essas variaveis,
exceto por “idade”, apresentaram distribuicdo assimétrica. Portanto, as variaveis

numéricas foram apresentadas como mediana e intervalo interquartil (1Q). J& as variaveis
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nominais foram expressas em valores absolutos e percentuais — N (%). Testes ndo
paramétricos foram escolhidos para avaliar a associa¢do entre os resultados do EQ-5D-
5L e as variaveis preditoras. Nesse sentido, foi utilizada a correlacdo de Spearman para
testar a associagdo entre as varidveis preditoras numéricas e as dependentes; j& para a
associacdo com as variaveis preditoras categoricas, foi aplicado o teste Mann-Whitney.

Foi considerado como estatisticamente significante o valor de P < 0,05.
4.8 Aspectos éticos

O presente trabalho € um recorte de um estudo multicéntrico liderado por pesquisadores
da Universidade Federal de Santa Cantarina (UFSC), denominado Follow COVID-19
Cohort Study (FOCQOS), contando com a participacdo de pesquisadores em diversos
estados do Brasil. Na Bahia, a pesquisa foi realizada por profissionais do Hospital
Especializado Octavio Mangabeira. Portanto, esse projeto de pesquisa foi submetido ao
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da UFSC e obteve a sua aprovagio sob o parecer
4.290.578, com CAAE 36944620.5.10.01.01.21. Além disso, um Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido foi redigido e apresentado a todos os pacientes, a fim

de oficializar a participacdo desses na pesquisa.
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5 RESULTADOS

Na amostra total, 46 pacientes foram incluidos. As caracteristicas demogréaficas dos
participantes da pesquisa estdo apresentadas na tabela 1. Dentre o total, 25 (54,3%)
pertencem ao sexo masculino. Em relacdo a cor/etnia, os participantes do estudo foram
divididos em caucasianos e ndo caucasianos, contabilizando 34 (73,9%) no grupo ndo
caucasiano. A mediana de idade foi de 54 anos, sendo mais prevalente a faixa etaria de
40 a 59 anos. O nivel de escolaridade dos pacientes avaliados foi aferido através da
quantidade de anos em que frequentou uma escola. Nesse sentido, 0 tempo mediano de

escolaridade foi de 11 anos.

Tabela 1 — Caracteristicas demogréaficas dos pacientes incluidos na pesquisa

CARACTERISTICA FREQUENCIA MEDIANA IQ
N (%)
Sexo Feminino 21 (45,7)
Masculino 25 (54,3) - -
Corl/etnia Caucasianos 12 (26,1)
Nao-caucasianos 34 (73,9) - -
26 a 39 5 (10,9%)
Faixa etaria 40 a 59 27 (58,7)
60a79 12 (26,0) 54 12
80 ou mais 2 (4,3)
0 6 (13,0)
la4 3(6,5)
Anos na escola 5a8 4 (8,7)
9all 16 (34,7) 11 6
Mais de 11 16 (34,7)
Omisso 1(2,2)

Fonte: Base de dados do projeto (2023)
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Em relacdo a gravidade da doenca, todos os pacientes incluidos no estudo necessitaram
de hospitalizacédo, tendo, portanto, um quadro no minimo moderado de COVID-19. A
severidade do quadro clinico com relagdo as caracteristicas da internacdo esta destacada
na tabela 2. Dentre os 46 participantes da pesquisa, 27 (58,7%) necessitaram de suporte
em unidade de terapia intensiva (UTI), e 13 (28,3%) precisaram de ventilacdo mecanica

em algum momento. O tempo mediano de hospitalizagéo foi de 15 dias e, na UT], 5 dias.

Tabela 2 - Caracteristicas das interna¢fes da amostra estudada

CARACTERISTICA FREQUENCIA MEDIANA 1Q
N (%)
1al10 13 (28,3)
11220 17 (36,9)
Tempo de internagéo 21230 5(10,9)
(em dias) 31a40 5(8,7) 15 16
>40 5 (8.7)
Omisso 2(4,3)
Internagdo em UTI Sim 27 (58,7)
Né&o 19 (41,3) B} .
0 19 (41,3)
1a10 13 (28,3)
Tempo internagéo em 11a20 6 (13,0)
UTI 21a 30 4 (8,7)
>40 1(2.2)
Omisso 1(2,2)
Uso de ventilag&o Sim 13 (28,3)
mecanica Nao 33 (71,7) ; ]

Fonte: Base de dados do projeto (2023)



22

Ja as caracteristicas clinicas p6s-COVID, no momento da avaliacdo inicial, estdo
apresentadas na tabela 3, onde destacam-se os sintomas mais relatados. A maior parte dos
pacientes apresentava algum grau de dispneia. Ao avaliar a gravidade desse sintoma
através da escala modified Medical Research Council (mMMRC), é possivel notar que a
maioria tinha um mMRC de 1 (dispneia ao andar rapido ou subir ladeiras). Os outros
sintomas mais referidos foram tosse e dor toracica, ambos presentes em 41,3% dos
pacientes, seguido por presenca de expectoracdo, em 23,9% da amostra. O tempo
mediano de convalescenca, estimado pelo niamero de dias desde a alta hospitalar até a

primeira visita no Centro p6s-COVID, quando foi coletada a pesquisa, foi de 102,5 dias.

Tabela 3 - Quadro clinico p6s-COVID na primeira avaliacao dos pacientes estudados

CARACTERISTICA FREQUENCIA MEDIANA [o)
N (%)
Sim 19 (41,3)
Tosse Nao 26 (56,5) - i
Omisso 1(2,2)
Expectoragéo Sim 11 (23,9)
Nao 35 (76,1) - -
. : Sim 29 (63,0)
Dispneia N&o 17 (37,0) . .
0 12 (26,1)
1 17 (37,0)
Escala de dispneia 2 7 (15,2)
mMRC 3 6 (13,0) 1 2
4 3(6,5)
Omisso 1(2,2)
Sim 19 (41,3)
Dor/Opressao toréacica Né&o 26 (56,5) i -
Omisso 1(2,2)
Tempo desde a alta até o <90 21 (45,7)
atendimento no CPC 91-180 15 (42,6) 1025 65
(em dias) > 180 10 (21,7) ’

Fonte: Base de dados do projeto (2023)
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Todos os 46 pacientes incluidos no estudo responderam ao EQ-5D-5L para a avaliacéo
da qualidade de vida relacionada a saude apds a hospitalizacdo por COVID-19. Os
resultados estdo presentes na tabela 4, na pagina seguinte. Entre os cinco dominios
avaliados no questionario, dor/mal-estar e ansiedade/depressdo foram os mais afetados,
com 67,3% dos pacientes relatando problemas em pelo menos um dos niveis, seguido por
mobilidade (58,6%), atividades habituais (56,5%) e cuidados pessoais (30,4%). Quanto a
intensidade dos impactos na QVRS, dor/mal-estar e ansiedade/depressdo também tiveram
a maior gravidade, com 22 (47,8%) dos pacientes referindo problemas no minimo
moderados, enquanto 18 (39,1%) pacientes referiram problemas pelo menos moderados
em mobilidade e atividades habituais, e 0 dominio de cuidados pessoais teve também o
menor percentual, com 26,1%. Chama atencdo o fato de que o dominio de atividades
habituais, apesar de ter sido o quarto com mais problemas relatados, teve um alto
percentual de impactos graves (13%), sendo que 6 (13%) pacientes referiram ser
incapazes de realizar as atividades relacionadas a esse dominio, como trabalhar, realizar
atividades domésticas ou de lazer. Dois (4,3%) pacientes também relataram problemas
extremos relacionados a ansiedade/depressao, e um (2,2%) referiu um impacto extremo

em dor e mal-estar.



Tabela 4 - Respostas do questionario EQ-5D-5L

24

DOMINIO NIVEL FREQUENCIA

N (%)

Sem problemas 19 (41,3)

Problemas leves 9(19,6)

N Problemas moderados 15 (32,6)
Mobilidade Problemas graves 3(6,5)
Incapaz 0 (0,0)

Sem problemas 32 (69,6)
Problemas leves 2 (4,3)

Cuidados pessoais Problemas moderados 11 (23,9)
Problemas graves 1(2,2)
Incapaz 0 (0,0)

Sem problemas 20 (43,5)

Problemas leves 8 (17,4)

Problemas moderados 6 (13,0)

Atividades habituais Problemas graves 6 (13,0)
Incapaz 6 (13,0)

Sem dor/mal-estar 15 (32,6)

Dores ou mal-estar leves 9 (19,6)

Dores ou mal-estar moderados 11 (23,9)

Dor e mal-estar Dores ou mal-estar fortes 10 (21,7)
Dores ou mal-estar extremos 1(2,2)

Na&o se sente ansioso/deprimido 15 (32,6)

Levemente ansioso/deprimido 9(19,6)

Moderadamente 9 (19,6)

. ~ ansioso/deprimido

Ansiedade e depressdo Muito ansioso/deprimido 11 (23,9)

Extremamente 2 (4,3)

ansioso/deprimido

Fonte: Base de dados do projeto (2023)
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A avaliacdo da associacgdo entre as variaveis dependentes e independentes categoricas esta
expressa na tabela 5, contendo o valor de P e o valor de U resultantes do teste de Mann-
Whitney. Ja a associacdo entre as variaveis dependentes e independentes numéricas esta
descrita na tabela 6, contendo o coeficiente de correlagdo de Spearman (p), assim como
o valor de P obtido no teste. As associagdes estatisticamente significantes estdo

destacadas em negrito.

N&o houve diferenca significativa entre os perfis demogréficos do estudo, avaliados por
idade, sexo e raca/cor. Com relagdo a gravidade da internacdo, houve uma associacao
estatisticamente significante entre pacientes que necessitaram de ventilagdo mecénica e
problemas relatados no dominio de atividades habituais (P=0,01). Ja em relacdo aos
sintomas pds-COVID apresentados pelos pacientes no momento da avaliacdo, a presenca
do sintoma de tosse se associou a um prejuizo nos dominios de cuidados pessoais
(P=0,007) e atividades habituais (P=0,046). Além disso, a presenca de dispneia se

associou a um prejuizo no dominio de dor/mal-estar (P=0,007).

Ao comparar a gravidade da dispneia atraves da escala mMRC, esta apresentou uma
correlacdo positiva significativa com os problemas relatados nos dominios de cuidados
pessoais (P <0,001), atividades habituais (P=0,01), dor/mal-estar (P=0,016) e
ansiedade/depressao (P=0,009). De acordo com o coeficiente de Spearman, houve uma
correlacdo forte com cuidados pessoais (p=0,545). Ja os outros dominios obtiveram uma

correlagdo moderada.

Ademais, 0 tempo entre a alta e a avaliacdo inicial também apresentou correlacdo positiva
com o prejuizo nos dominios de mobilidade (P=0,034), cuidados pessoais (P=0,05),
atividades habituais (P=0,004) e dor/mal-estar (P <0,001). A correlacdo deu-se de forma

moderada em todos os dominios, exceto por dor/mal-estar, no qual foi forte (p=0,536).



Tabela 5 - Associacao entre as varidveis categéricas com os resultados do questionario EQ-5D-5L

DOMINIO VARIAVEL DE ESTUDO VALOR VALOR
DE P DE U
Sexo 0,536 224,5
Raca/Cor 0,726 174,5
Internacdo em UTI 0,288 203,5
- Uso de ventilagcdo mecanica 0,082 1425
Mobilidade Tosse 0,057 159
Dispneia 0,253 192
Dor/opressao toracica 0,312 194
Sexo 0,293 213,5
Raca/Cor 0,212 149,5
Cuidados InternagéoNem UTJ _ 0,277 209,5
pessoais Uso de ventilacdo mecanica 0,134 160,5
Tosse 0,007 145,5
Dispneia 0,057 173,5
Dor/opressao toracica 0,062 171,5
Sexo 0,202 197
Raca/Cor 0,060 119,5
Internacdo em UTI 0,146 187
Atividades Uso de ventilagdo mecanica 0,010 111
habituais Tosse 0,046 155
Dispneia 0,112 173,5
Dor/opressao toracica 0,347 196,5
Sexo 0,887 244
Raca/Cor 0,147 134
Internacdo em UTI 0,191 192
Dor e mal-estar Uso de ventilagdo mecanica 0,959 206
Tosse 0,178 179,5
Dispneia 0,007 127
Dor/opressao toracica 0,045 153
Sexo 0,813 240
Raca/Cor 0,642 170
Internacdo em UTI 0,461 216
Ansiedade e Uso de ventilacdo mecanica 0,736 195
depressao Tosse 0,373 198
Dispneia 0,139 177
Dor/opressao toracica 0,381 198,5

Fonte: Base de dados do projeto (2022)
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DOMINIO

VARIAVEL DE ESTUDO

VALOR p
DE P

Idade 0,184 0,202
Tempo de internagao 0,271 0,172
o Tempo de internagdo em UTI 0,236 0,182
Mobilidade MMRC 0,089 0,260
Tempo alta-atendimento 0,034 0,316
Idade 0,612 0,078
_ Tempo de internacéo 0,194 0,202
Cuidados Tempo de internacdo em UTI 0,261 0,173
pessoails mMRC < 0,001 0,545*
Tempo alta-atendimento 0,050 0,294
Idade 0,953 0,009
Tempo de internacéo 0,085 0,266
Atividades Tempo de internacdo em UTI 0,063 0,283
habituais mMMRC 0,010 0,385
Tempo alta-atendimento 0,004 0,416
Idade 0,189 0,199
Tempo de internacéo 0,155 -0,221
Tempo de internacdo em UTI 0,077 -0,270
Dor e mal-estar mMMRC 0,016 0,362
Tempo alta-atendimento < 0,001 0,536*
Idade 0,067 -0,275
Tempo de internacéo 0,113 0,245
Ansiedade e Tempo de internacdo em UTI 0,576 0,087
depressao mMRC 0,009 0,387
Tempo alta-atendimento 0,293 0,160

Fonte: Base de dados do projeto (2022);

* Correlagdo forte
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6 DISCUSSAO

Apesar de ja terem se passado trés anos do inicio da pandemia, a COVID longa é um tema
que segue sendo estudado de forma muito intensa, e ainda ha muitas lacunas para a
fundamentacdo dessa nova entidade nosoldgica. O presente estudo reforca a atual
literatura no que tange aos impactos sistémicos da COVID-19, com forte repercusséo na
qualidade de vida relacionada a saiude, bem como a evolugdo muito restrita desses

sintomas com o passar do tempo.

Na amostra estudada, a qualidade de vida relacionada a salde foi afetada principalmente
nos dominios de dor/mal-estar e ansiedade/depressdo, com prevaléncia de problemas
relatados em 67,3% de ambos. Esses mesmos dominios foram os mais afetados em um
estudo brasileiro realizado por Todt et al, utilizando o EQ-5D-3L [7]. Uma meta-anélise
de cinco estudos semelhantes utilizando o EQ-5D-5L mostrou resultados parecidos,
sendo os dominios de dor/mal-estar e ansiedade/depressdo também os mais afetados,
porém com prevaléncia menor, de 42% e 38%, respectivamente. Para todos 0s outros
dominios do questionario, a prevaléncia de problemas relatados também foi menor na
meta-analise [34]. Uma possivel razdo para tal fato pode se dar pela caracteristica da
amostra estudada, que foi composta por pacientes que buscavam uma reabilitacdo pos-
COVID em um centro especializado, o que geralmente esta relacionado a um quadro de
COVID longa mais grave. Outra possibilidade é o fato de que os estudos avaliados na
meta-analise foram feitos em paises desenvolvidos, onde € possivel obter com maior
facilidade um suporte social e uma reabilitagdo multiprofissional pés-COVID, em
comparacdo ao local de realizacdo deste estudo. Nenhum estudo encontrado mostrou

dominios diferentes como 0s mais prevalentes.

De acordo com Kivits et al, idade mais avancada, sexo feminino, menor escolaridade e
menor renda média mensal sdo fatores geralmente associados a uma pior percep¢do da
QVRS [27]. Todt et al ressalta o sexo feminino como o mais afetado na avaliacdo do
questionario, porém nao cita diferenca significativa em outras variaveis demograficas [7].
Uma coorte, comparando o EQ-5D-5L de 807 pacientes 5 e 12 meses ap0s a alta, trouxe
0 sexo feminino como um fator independente associado a pior recuperacdo da QVRS em
um ano [35]. No entanto, o presente estudo ndo obteve valores estatisticamente
significantes para provar uma associagcdo dos impactos no EQ-5D-5L e os perfis

demogréficos avaliados, possivelmente devido ao tamanho reduzido da amostra.
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Sobre a associacao da gravidade do quadro agudo de COVID-19 e a menor percep¢do da
QVRS, muito pouco ainda foi relatado, com resultados heterogéneos [34]. Todt et al
encontrou uma associacdo entre necessidade de UTI, necessidade de ventilagdo mecénica
e maior tempo de internacdo com maiores impactos no EQ-5D-3L [7]. Porém, o estudo
conduzido por Garrigues et al ndo encontrou diferenca significativa na QVRS entre
pacientes que necessitaram de UTI e pacientes que permaneceram na enfermaria durante
toda internacdo [36]. Em nossa avaliacdo, a Unica associacao significante vista foi do
prejuizo em atividades habituais e a necessidade de ventilagdo mecénica. Apesar de o
tamanho da amostra poder ter contribuido para tal fato, estudos recentes apontam para
uma possibilidade de existir uma forte suscetibilidade genética associada ao
desenvolvimento da COVID longa, independente da gravidade do quadro agudo,

relacionada com a presenca de citocinas pro-inflamatorias [8,35].

Nos pacientes avaliados, os sintomas p6s-COVID no momento da avaliacdo foram os
principais fatores preditores de uma menor percep¢do da QVRS. O sintoma de tosse
obteve uma associacdo com impactos em cuidados pessoais e atividades habituais. 1sso
pode ser explicado pelo comprometimento das vias aéreas inferiores, manifestando-se
atraves desse sintoma, causando uma limitacdo funcional no paciente para se higienizar
ou realizar atividades domeésticas, sendo que a tosse pode ter como gatilho o esforgo
fisico. A simples presenca de dispneia também se associou ao prejuizo no dominio de
dor/mal-estar, podendo ser explicado pelo carater subjetivo desse sintoma, muitas vezes
relacionado com a presenca de mal-estar inespecifico. Entretanto, o que mais chama a
atencdo € a grande associacao da gravidade da dispneia, através da escala mMMRC, com
quatro dos cinco dominios afetados, e principalmente cuidados pessoais, no qual obteve
uma correlacdo forte. 1sso aponta para o papel no qual a limitagdo fisica gerada pela
dispneia provoca na percepcdo da qualidade de vida. Além disso, o fato de se sentir
limitado para realizar atividades que realizava antes da COVID pode contribuir
negativamente para a saude mental do paciente, justificado a relacdo da gravidade da
dispneia com o dominio de ansiedade/depressdo. Estudos prévios ndo tragaram um
paralelo entre os sintomas atuais e o prejuizo na QVRS. Porém, de acordo com Malik et
al, muitos estudos ja estabeleceram que, uma vez o paciente desenvolvendo a sindrome

p6s-COVID, hd uma tendéncia a reportar uma piora na QVRS [34].

Curiosamente, um maior tempo entre a alta hospitalar e a primeira avaliagdo no Centro-

P&s-COVID esteve significativamente associado a uma diminui¢do da QVRS em quatro
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dos cinco dominios, tendo correlacao forte com o dominio de dor/mal-estar. Uma possivel
explicacdo pode ser dada pela caracteristica da amostra, haja vista que os pacientes
buscavam o ambulatério por livre demanda. Nesse sentido, pacientes com tempo de
convalescéncia maior tendiam a procurar o centro por realmente necessitar de uma
reabilitacdo para sequelas geradas, em comparacao a pacientes que compareciam apenas
para uma avaliagdo geral pds-COVID. No entanto, tem sido documentado na literatura
que a COVID longa tem um curso extremamente arrastado [8,23]. Na coorte conduzida
Evans et al, a proporcéo de pacientes que se sentiam totalmente recuperados se manteve

igual entre cinco meses e um ano [35].

O presente estudo obteve como limitagdo principal o tamanho reduzido do numero
amostral, composto por 46 pacientes. 1sso se deu devido ao fato de as coletas terem sido
realizadas em um momento epidemioldgico no qual ja havia um relativo controle nos
casos de COVID-19, além de serem feitas apenas uma vez por semana, conforme

disponibilidade do ambulatério.

Este trabalho fornece a literatura dados ainda pouco publicados previamente acerca da
QVRS em pacientes p6s-COVID em um ambiente de sistema publico de saide de um
pais em desenvolvimento. Além disso, o estudo fornece caracteristicas da QVRS que se
relacionam ao perfil de pacientes que procuram centros de reabilitacdo p6s-COVID. O
quadro clinico p6s-COVID foi o principal fator relacionado com os impactos na QVRS,
apontando para a necessidade de focar a atencdo do tratamento para 0S pacientes
sintomaticos e comprometidos funcionalmente, independentemente da gravidade do

quadro agudo da doenca.

Futuros estudos ainda séo necessarios para avaliar a evolugdo da COVID longa ap6s mais
de um ano da alta, de forma a estimar o tempo no qual a sindrome se mantém. Além disso,
é preciso buscar formas de tratar mais efetivamente a sindrome p6s-COVID, bem como
prevenir sua ocorréncia. Evans et al aponta para a medicina de precisdo, focando em
citocinas pro-inflamatorias associadas a doenga, como uma possivel solucgéo [35]. Porém,
para a realidade do sistema publico de salde brasileiro, op¢des mais vidveis precisam

urgentemente ser buscadas.
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7 CONCLUSAO

O presente estudo identificou que ha um prejuizo importante na percepc¢do da qualidade
de vida relacionada a satide (QVRS) em pacientes p6s-COVID, principalmente nos
dominios de ansiedade/depressdo e dor/mal-estar, com uma prevaléncia maior de
impactos em comparagdo a estudos prévios. Esse prejuizo se faz presente principalmente
naqueles que permanecem com tosse e dispneia, e a gravidade da dispneia também

influencia de forma intensa na diminuicdo da QVRS.

Esses resultados acendem um alerta para a sociedade mundial e as autoridades
governamentais sobre a gravidade que essa nova doenca, a COVID longa, esta causando
na populacdo. Diante disso, € ressaltada a necessidade de serem direcionados recursos
terapéuticos e ensaios clinicos voltados para a reabilitacdo respiratéria dos pacientes

acometidos, levando em consideracdo a viabilidade para a realidade brasileira.
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APENDICE
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE):

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA
COMITE DE ETICA EM PESQUISA COM SERES HUMANOS
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O(a) senhor(a) esta sendo convidado(a) a participar, como voluntario(a), em uma
pesquisa intitulada “Follow COVID-19 Cohort Study (FOCOS)”. Essa pesquisa tem
como objetivo avaliar o estado de salde de pessoas apos a COVID-19.

No periodo de um ano, avalia¢des do estudo serdo conduzidas nas dependéncias
do Nucleo de Pesquisa em Asma e Inflamacdo das Vias Aéreas (NUPAIVA), no Hospital
Universitario Professor Polydoro Ernani de Sdo Thiago (HU/UFSC). Serédo realizados
exames para avaliacdo de funcdo pulmonar e cardiovascular, exames para avaliacdo de
estruturas toracicas, exames para avaliagao de estado nutricional, exames de sangue para
avaliar presenca de inflamacéo e testes para avaliacdo de capacidade e performance fisica.
Também serdo aplicados questionarios, escalas e testes para avaliacdo do estado de satde
e realizadas consultas médicas. Ao ingressar no estudo, o(a) senhor(a) recebera uma
caderneta e um medidor portétil de pico de fluxo expiratério (PFE) para registro
domiciliar diario de sinais e sintomas, medicamentos administrados e também do PFE
durante quinze dias. Durante todo o periodo do estudo, dados clinicos serdo coletados
também em consultas ao seu prontuério médico do HU/UFSC.

Os beneficios e as vantagens em participar dessa pesquisa serdo que, com os dados
coletados por meio das avaliacGes do estudo, os profissionais da satde poderdo analisar
a gravidade da doenca e sua evolucdo. O(A) senhor(a) tera acesso a resultados das
avaliacbes e receberd trés consultas médicas realizadas ou supervisionadas por
pneumologista. Em caso de necessidade, conforme andlise clinica, o(a) senhor(a)
recebera suporte para agendamento de outras consultas médicas com pneumologista,
encaminhamento para outras especialidades e solicitacdo de outros exames durante o
periodo de um ano. E possivel que o(a) senhor(a) sinta algum desconforto durante as
avaliacGes, como falta de ar, tosse, cansaco, tontura ou dor. Todas as avaliacOes,
entretanto, serdo realizadas nas dependéncias do HU/UFSC (que apresenta suporte para

atendimento de emergéncia, em caso de necessidade), acompanhadas por profissionais da
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salde e supervisionadas por pneumologista. Os riscos dessas avaliacbes ndo irdo além
daqueles relativos a uma consulta médica ou a realizacdo de exames de rotina em
Pneumologia.

Essa pesquisa esta pautada na resolucdo 510/2016, de acordo com o Conselho
Nacional de Saude (CNS). Durante todo o periodo da pesquisa, 0s participantes terdo
direito a esclarecimento de dividas, bastando para isso entrar em contato com 0s
pesquisadores ou com o Conselho de Etica em Pesquisa com Seres Humanos (CEPSH).
Os convidados terdo garantido seu direito de ndo aceitar participar ou de retirar sua
permissao a qualquer momento, sem nenhum tipo de penalizacéo por sua decisdo. Além
disso, participantes e acompanhantes estardo isentos de despesas decorrentes da
participacao na pesquisa. Participantes que sofrerem danos decorrentes das avaliacdes do
estudo terdo direito a buscar assisténcia e indenizagdo. As informagdes dessa pesquisa
serdo confidenciais, sendo divulgadas apenas em eventos ou publicacdes cientificas, ndo
havendo identificacdo dos participantes (a ndo ser entre 0s pesquisadores) e sendo
assegurado o sigilo sobre sua participagéo.

Agradecemos a sua participacdo e colaboracao.

Profa. Dra. Rosemeri Maurici da Silva

Endereco: Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC), HU/UFSC, Campus
Universitario, Trindade, Floriandpolis, Santa Catarina (SC) — CEP 88040-970.
Telefones: +55 (48) 3721-9014; +55 (48) 98805-4510.

Se o(a) senhor(a) tiver alguma duvida ou consideracao sobre a ética desta pesquisa, entre
em contato com o CEPSH da UFSC.

Endereco: Rua Desembargador Vitor Lima, n° 222, Prédio da Reitoria 1, 4° andar, sala
401, Trindade, Florianopolis, SC.

Telefone: +55 (48) 3721-6094.

CONSENTIMENTO EM PARTICIPAR

Declaro que fui informado(a) sobre todos os procedimentos da pesquisa, que recebi de
forma clara e objetiva todas as explicacdes pertinentes ao estudo e que todos 0s meus
dados coletados serdo sigilosos. Eu compreendo que, nesta pesquisa, as avaliagdes serdo

feitas em mim. Tive tempo para tomar a decisdo, bem como chance de fazer
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questionamentos sobre o estudo. Minhas dividas foram esclarecidas. Estou ciente de que

posso interromper a participacdo no estudo em qualquer momento.

Nome do(a) participante por extenso:

Assinatura do(a) participante:

Data: / /

Assinatura do(a) Pesquisador(a):

Data: / /

Nota: O presente Termo tera duas vias, uma ficara a guarda dos pesquisadores e a outra

via seré da posse do(a) proprio(a) participante da pesquisa.
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ANEXQOS

Parecer da aprovacio no Comité de Etica em Pesquisa

UNIVERSIDADE FEDERAL DE Plataoforma
SANTA CATARINA - UFSC asil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliagdo do impacto no aparelho respiratério a longo prazo no ambito da COVID19:
um estudo de coorte.

Pesquisador: Rosemeri Maurici da Silva

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 36944620.5.1001.0121

Instituicao Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA

Patrocinador Principal: CONSELHO NACIONAL DE DESENVOLVIMENTO CIENTIFICO E
TECNOLOGICO-CNPQ

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 4.290.578

Apresentagao do Projeto:

Trata-se de projeto multicéntrico coordenado pela professora Rosemeri Maurici da Silva com a participagao
das pesquisadoras Fernanda Rodrigues Fonseca, Alexania De Re, Nayala Lirio Gomes Gazola, Roberta
Rodolfo Mazzali Biscaro, Marcia Margaret Menezes Pizzichini e do pesquisador Maico Oliveira Buss, ligados
ao Hospital Universitario/UFSC/EBSERH e ao Programa de Pds-Graduagado em Ciéncias
Médicas/CCS/UFSC. O outro centro é o Hospital Especializado Octavio Mangabeira, tendo como
pesquisador Marcelo Chalhoub Coelho Lima.

Estudo observacional, com 300 participantes. No centro coordenador seréo incluidos 133 participantes
divididos em trés grupos a saber: G1 com 33 participantes graves, G2 com 50 participantes com Covid-19
leve e G3 com 50 participantes com Covid-19 moderada.

Critérios de inclusdo: Pacientes diagnosticados com COVID-19.

Informam o recrutamento em ambiente de triagem, enfermarias e UTI. Os participantes serao convidados a
participar do estudo no momento de internagao ou alta hospitalar e serao incluidos mediante assinatura do
termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

Critérios de exclusa@o: Nao constam.

Intervengodes:

A coleta presencial de dados ocorrera durante dois anos nas dependéncias do Nucleo de Pesquisa em
Asma e Inflamagao das Vias Aéreas (NUPAIVA) do Hospital Universitario Professor Polydoro
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Ernani de Sao Thiago (HU/UFSC): visita inicial 30 dias ap6s a alta hospitalar (V0), visita

apos seis meses (V6meses), visita apés um ano (V1ano) e dois anos (V2 anos). Por mais quatro anos, os
participantes continuardo sendo acompanhados por telefone para monitoramento em entrevistas semestrais.
Os prontuéarios do HU/UFSC referentes ao periodo de internacéo serao consultados para coleta de dados.
Em VO, V1 ano e V2 anos realizar-se-do: consulta médica, solicitagdo de exames (espirometria,
pletismografia radiografia — Rx, tomografia computadorizada — TC, ecocardiograma bidimensional com
doppler — ECO), aplicacé@o de instrumentos de avaliagdo do estado de saude (escala Medical Research
Council modificada — mMRC, Saint George Respiratory Questionnaire — SGRQ, escala London Chest
Activity of Daily Living — LCADL, escala Self-Reported Functional Limitation — SRFL, escala Hospital Anxiety
and Depression — HAD, Mini-Exame do Estado Mental — MEEM, Mini Nutritional Assessment — MNA,),
antropometria, andlise de impedancia bioelétrica (BIA) e testes fisicos (dinamometrias de preensédo palmar e
extensao de joelho, Short Physical Performance Battery — SPPB e teste senta-levanta de um minuto —
TSL1min). Ainda em

V0, sera disponibilizada uma caderneta e um medidor portatil de pico de fluxo expiratério (PFE) aos
participantes para autoavaliacdo domiciliar durante um més.

Em V6 meses sera realizada consulta médica com coleta de dados de identificagdo, anamnese, exame
fisico, julgamento clinico de fragilidade por meio da Clinical Frailty Scale, coleta de dados sociodemogréaficos
e solicitagao de exames. Dados sobre exposigao a fatores de risco, progressao da doenga, desenvolvimento
de complicagdes, comorbidades, terapia farmacolégica e outros tratamentos médicos serdo acompanhados
nas consultas médicas, nas entrevistas telefénicas e nas consultas a prontuarios. Dados referentes a ébito
serdo coletados por meio de entrevistas telefénicas e consultas a prontuarios médicos do HU/UFSC. Em
todas as visitas sera realizada coleta de sangue para avaliagdo de marcadores inflamatérios e aspectos
imunolégicos.

Hipotese:

A COVID-19 apresenta repercussdes a curto e longo prazo ndo somente no aparelho respiratério, mas
relacionadas a questdes de atividade de vida diaria, forga muscular, aspectos psicoldgicos, imunolégicos e
de qualidade de vida.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario: Identificar as repercussdes da doenga sobre o aparelho respiratério e seu comportamento
a longo prazo em pacientes diagnosticados com COVID19 nas formas leve,
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Questionario EQ-5D-5L

(% EQ-5D-5L

Questionario de saude

Versédo em portugués para o Brasil
(Portuguese version for Brazil)

VERSAO PARA ADMINISTRACAO DO ENTREVISTADOR

Observacgéo para o entrevistador: embora deva-se considerar o estilo particular de
falar do entrevistador, o texto das instru¢cbes do questionario deve ser seguido da
forma mais fiel possivel. No caso do sistema descritivo EQ-5D-5L na péagina 2 do
guestionario, o texto exato deve ser seguido.

Se o entrevistado tiver dificuldade em escolher uma resposta ou pedir esclarecimento,
0 entrevistador deve repetir a pergunta palavra por palavra e pedir ao entrevistado
gue responda da maneira que mais se assemelhe a sua opinido sobre sua saude hoje.

INTRODUCAO
(Observacao para o entrevistador: leia a seguinte informacédo para o entrevistado.)

Estamos tentando saber o que vocé acha sobre sua saude. Vou explicar o que
fazer a medida que formos avan¢cando, mas pe¢o que me interrompa se vocé
nao entender algo ou se as coisas nao estiverem claras para vocé. Ndo hé
respostas certas ou erradas. Estamos interessados apenas na sua Vvisao
pessoal.

Primeiro, vou ler algumas perguntas. Cada pergunta tem cinco opcdes de
resposta. Diga-me qual resposta melhor descreve sua saude HOJE.

N&o escolha mais de uma resposta para cada grupo de perguntas.

(Observacdo para o entrevistador: leia primeiro as cinco alternativas para cada
pergunta. Em seguida, peca para o entrevistado escolher qual delas se aplica a seu
caso. Repita a pergunta e as alternativas, se necessario. Marque a caixa
correspondente em cada cabecalho. Talvez seja necessario lembrar o entrevistado
de tempos em tempos que o periodo de referéncia € HOJE.)
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SISTEMA DESCRITIVO EQ-5D

Primeiro, gostaria de perguntar-lhe sobre MOBILIDADE. Vocé diria que:
1. Nao tem problemas para andar?
2. Tem problemas leves para andar?
3. Tem problemas moderados para andar?
4. Tem problemas graves para andar?
5. E incapaz de andar?

ocoooo

Agora, gostaria de perguntar-lhe sobre os CUIDADOS PESSOAIS. Vocé diria que:
1. N&o tem problemas para se lavar ou se vestir?
2. Tem problemas leves para se lavar ou se vestir?
3. Tem problemas moderados para se lavar ou se vestir?
4. Tem problemas graves para se lavar ou se vestir?
5. Eincapaz de se lavar ou se vestir?

ocoooo

Agora, gostaria de perguntar-lhe sobre as ATIVIDADES HABITUAIS, como trabalho,
estudos, atividades domésticas, atividades em familia ou de lazer. Vocé diria que:

1. Nao tem problemas para realizar as suas atividades habituais? Q
2. Tem problemas leves para realizar as suas atividades habituais? Q
3. Tem problemas moderados para realizar as suas atividades habituais? a
4. Tem problemas graves para realizar as suas atividades habituais? Q
5. E incapaz de realizar as suas atividades habituais? Q
Agora, gostaria de perguntar-lhe sobre DOR OU MAL-ESTAR. Vocé diria que:
1. N&o tem dores ou mal-estar? Q
2. Tem dores ou mal-estar leves? Q
3. Tem dores ou mal-estar moderados? Q
4. Tem dores ou mal-estar fortes? Q
5. Tem dores ou mal-estar extremos? Q
Por altimo, gostaria de perguntar-lhe sobre ANSIEDADE OU DEPRESSAO. Vocé diria que:
1. Nao esta ansioso/a ou deprimido/a? Q
2. Esta levemente ansioso/a ou deprimido/a? Q
3. Esta moderadamente ansioso/a ou deprimido/a? Q
4. Estd muito ansioso/a ou deprimido/a? a
5. Estéd extremamente ansioso/a ou deprimido/a? Q
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