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Resumo

Embora a COVID-19 possa resultar em sindrome do desconforto respiratorio
agudo grave levando a morte, sabe-se que a COVID-19 também causa sequelas
em diferentes 6rgaos e sistemas, afetando principalmente os pulmdes. Nesse
contexto, um namero crescente de estudos tem apontado a importancia de uma
intervencdo precoce com programas de reabilitacdo pulmonar para
sobreviventes de COVID-19 de todas as gravidades. Neste estudo investigamos
os efeitos de um programa de reabilitacdo pulmonar (PRP), realizado
3x/semana, 1h/sessédo, constituido por treinamento aerdbico e resistido, por um
periodo de 12 semanas. Todos 0s voluntarios iniciaram o PRP no periodo de 7
a 14 dias da alta hospitalar. A funcdo pulmonar foi avaliada antes e apds 12
semanas de PRP. Os resultados demonstraram que o PRP melhorou os
parametros da funcdo pulmonar, como capacidade vital forcada (CVF)
(p<0,0001), volume expiratério forcado (FEV1) (p<0,009), pico de fluxo
expiratorio (PFE) (p<0,0005), fluxo expiratério forcado 25% (FEF25%) (p<0,03)
e fluxo expiratério forcado 50% (FEF50%) (p<0,004). Além disso, o PRP também
melhorou a pressao arterial sistélica (p<0,03), a frequéncia cardiaca (p<0,002) e
a saturacao parcial de oxigénio (p<0,03). Portanto, concluimos que 12 semanas
de PRP apresentam efeitos benéficos em pacientes p6s-COVID-19 moderados

€ graves.

Palavras-chave: COVID-19. Sequelas moderadas e severas. Treino resistido.



Abstract

Although COVID-19 may result in severe acute respiratory distress syndrome
leading to death, it is well known that COVID-19 also causes sequalae in different
organs and systems, mainly affecting the lungs. In this context, a growing number
of studies has pointed out the importance of an early intervention with pulmonary
rehabilitation programs for COVID-19 survivors from all severities. In this study
we investigated the effects of a pulmonary rehabilitation program (PRP),
performed 3x/week, 1lhour/session, constituted by aerobic and resistance
training, for a period of 12 weeks. All volunteers started the PRP into the period
of 7 until 14 days of hospital release. The lung function was evaluated before and
after 12 weeks of PRP. The results demonstrated that the PRP improved the lung
function parameters, such as forced vital capacity (FVC) (p<0.0001), forced
expiratory volume (FEV1) (p<0.009), peak expiratory flow (PEF) (p<0.0005),
forced expiratory flow 25% (FEF25%) (p<0.03), and forced expiratory flow 50%
(FEF50%) (p<0.004). In addition, PRP also improved the systolic blood pressure
(p<0.03), heart rate (p<0.002) and the partial oxygen saturation (p<0.03).
Therefore, we conclude that 12 weeks of PRP present beneficial effects of

moderate and severe post-COVID-19 patients.

Keywords: COVID-19. Moderate and severe sequelae. Resistance training.
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1 INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, houve a transmissdo de um virus, o qual foi
identificado em Wuhan na China e causou a COVID-19 (do inglés Coronavirus
Disease), sendo em seguida disseminada e transmitida pessoa a pessoa —
ganhando posteriormente o status de pandemia. A COVID-19 € uma doenga
respiratoria tendo como agente etiolégico o SARS-CoV-2 (do inglés Severe
Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2), um coronavirus.

Os coronavirus sdo uma grande familia de virus comuns em muitas
espécies diferentes de animais, incluindo camelos, gado, gatos e morcegos.
Extraordinariamente, os coronavirus que infectam animais podem infectar
humanos, como é o caso do MERS-CoV (do inglés Middle East Respiratory
Syndrome), SARS-CoV (do inglés Severe Acute Respiratory Syndrome
Coronavirus) e SARS-CoV-2 (1).

A COVID-19 apresenta um espectro clinico variando de infeccoes
assintomaticas leves, moderadas ou graves. Nas sintomaticas mais brandas,
manifesta-se como nasofaringites agudas (resfriado comum e quadros influenza-
simile); nas moderadas, ha febre e/ou tosse persistentes com possivel piora
progressiva; nos quadros graves, configura-se a Sindrome Respiratoria Aguda
Grave (SRAG).

De acordo com a OMS, a maioria (cerca de 80%) dos pacientes com
COVID-19 podem ser assintomaticos ou oligossintomaticos (poucos sintomas),
e aproximadamente 20% dos casos detectados requer atendimento hospitalar
por apresentarem dificuldade respiratéria, dos quais aproximadamente 5%
podem necessitar de suporte ventilatério. Para o diagndstico de suspeitos, 0
critério seria a apresentacao de resultados positivos em exames disponiveis para
COVID-19 e/ou presenca de Sindrome Gripal (SG) (2).

A SG, em sua Ultima definicdo até o presente no Brasil, € um quadro
respiratério agudo, caracterizado por pelo menos dois dos seguintes sinais e
sintomas: febre (mesmo que referida), calafrios, dor de garganta, dor de cabeca,
tosse, coriza, distUrbios olfativos ou distarbios gustativos. Em idosos, deve-se
considerar também critérios especificos de agravamento como sincope,

confusao mental, sonoléncia excessiva, irritabilidade e inapeténcia (2).
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A definicdo de “Pneumonia de COVID-19 Severa”, (3) dada pelo National
Institutes of Health, que liga o termo a “individuos com SARS-CoV-2 com
infeccdo confirmada por Reacdo em Cadeia de Polimerase (no inglés,
polymerase chain reaction - PCR), que tem Saturacao Periférica de Oz (SpO2) <
94% e/ou Frequéncia Respiratéria (FR) > 30 Incursées Por Minuto (IPM) e/ou
infiltrado pulmonar > 50%". No Brasil, esse grupo estaria dentro da supracitada
SRAG (2).

Embora as evidéncias iniciais tenham relatado parametros de funcao
pulmonar bastante preservados em alguns pacientes pés-COVID-19,
especialmente em casos de gravidade leve a moderada, estudos posteriores
indicaram claramente comprometimentos na funcdo pulmonar, incluindo a
reducdo na capacidade vital forcada (CVF), no volume expiratério forcado no
primeiro segundo (VEF1) e na capacidade de difusdo (DLCO). Além disso,
diversos estudos tém relatado a necessidade de reabilitagdo pulmonar para
pacientes p6s-COVID-19. No entanto, os efeitos da reabilitagdo pulmonar na
funcdo pulmonar comprometida permanecem incertos, como demonstrado por
uma revisao sistematica com meta-analise (4; 5; 6).

Portanto, o presente estudo investigou se um programa de reabilitagcao
pulmonar com duracdo de 12 semanas poderia melhorar a fungdo pulmonar de

pacientes p6s-COVID-19 com gravidade moderada a grave.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Surgimento da COVID-19

Em dezembro de 2019 a China informou a Organiza¢do Mundial de Saude
(OMS) e o0 mundo sobre uma epidemia de um novo virus com sintomas
semelhantes a pneumonia, com uma alta taxa de contaminacéo e viruléncia.
Tratava-se de um coronavirus — o SARS-CoV-2 —, desencadeante da COVID-
19, uma SRAG, que mais tarde se espalharia pelo mundo inteiro (7).

Os casos foram se intensificando pelo mundo e em janeiro de 2020 estes
ndo eram encontrados somente na China, mas também em outras localidades
pelo mundo. O Brasil teve o primeiro caso da América Latina diagnosticado em
26 de fevereiro de 2020 (7).

Em 11 de marco de 2020, a OMS declarou que o surto havia evoluido
para uma pandemia, ou seja, o virus havia se espalhado de maneira global pelo

planeta, em transmisséo continua (8).

Reacdao global a COVID-19 e o consequente sedentarismo

Em funcéo disso, o Brasil e 0 mundo tiveram que adotar diversas medidas
de controle e prevencdo da doenca, sendo essas tomadas por autoridades
sanitarias locais e em diferentes esferas administrativas — governos federais,
estaduais e municipais. Apesar das divergéncias entre alguns protocolos, a
medida mais adotada em todo o mundo, inclusive em grande parte das cidades
brasileiras, foi o distanciamento social (7; 9).

Muitas das normas envolveram o controle da mobilidade da populacéao,
com fechamento de escolas, universidades, estabelecimentos comerciais, areas
de lazer e outros locais que potencialmente geram aglomeracfes de pessoas.
As academias, clubes, parques e qualquer lugar onde se pudesse praticar
exercicios fisicos também foram fechados e, assim como em outras areas de
prestacdes de servi¢cos, muitos profissionais ficaram sem trabalho (10; 11).

Essa estratégia, embora necesséria para conter o avanco da COVID-19,
gerou preocupacdes em diversos estudiosos, pois ficar longos periodos em casa
intensifica comportamentos que levam ao sedentarismo, 0 que prejudicaria a

saude das pessoas, como elencam (12).
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Uma pesquisa online feita pela Fundagao Oswaldo Cruz em parceria com
a Universidade Federal de Minas Gerais e a Universidade Estadual de Campinas
mostrou que muitas pessoas pararam de realizar atividade fisica durante a
pandemia de forma geral. Além disso, passaram a ficar um tempo maior
sentadas em frente ao computador, televisdo, celular e demais aparelhos
eletrénicos, aumentando o indice de sedentarismo na populacdo. A pesquisa
mostra, também, que trabalhadores que passaram a realizar suas atividades em
home office, sem talvez ter um ambiente adequado, acabaram desenvolvendo
problemas lombares, circulatérios e tiveram prejuizo na saude mental (13).

Praticar regularmente exercicios fisicos € uma estratégia para o
tratamento e prevencéao de diversas doencas, sejam elas de carater metabdlico,
sejam fisicas e/ou psicolégicas. Esse fato € amplamente reconhecido na literatura
cientifica e difundido para a populagéo, o que nédo seria diferente no momento em
guestao. A pratica regular de exercicios fisicos é capaz de fortalecer o sistema
imunologico e, inclusive, reduzir a incidéncia de doencgas transmissiveis — como
as de carater infeccioso, que incluem a COVID-19. Para as pessoas em grupo
de risco, o cuidado deve ser redobrado (14; 15).

Em dados da OMS, que, na pandemia, a inatividade fisica traria efeitos
negativos na saude e bem-estar. Atestam, também, que a prética de atividade
fisica seria essencial ndo s6 para a saude fisica, mas também para o bem-estar
mental durante o periodo de quarentena (16).

Pelo ja exposto, entende-se que a pandemia ocasionou a adocdo de
rotinas sedentarias por muitas pessoas. Consequentemente, havia um gasto de
calorias reduzido em relacdo a rotina pré-pandémica, além da perda de massa
magra, forca e aumento do percentual de gordura. Em sintese, ndo somente
conviviamos com os riscos do virus, mas também com os da inatividade fisica e

todas as suas prejudiciais consequéncias a saude (11).

Sintomatologia e gravidade

Os sintomas mais comuns da infeccdo pelo SARS-CoV-2 incluem febre,
tosse seca, dispneia, dor toracica, fadiga e mialgia. Sao sintomas menos comuns

a cefaleia, tontura, dor abdominal, diarreia, nauseas e vomitos. Os pacientes com
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COVID-19 apresentam sintomas semelhantes a outras doencas virais, incluindo
influenza e outros coronavirus, como o0 SARS-CoV e o MERS-CoV (17)

A mesma pesquisa elenca, ainda, que os sinais radiograficos também séo
inespecificos e podem ser observados em pacientes com outras doencas virais,
reacdes a medicamentos ou aspiracao (18; 19; 17).

Um estudo demonstrou que, quando comparada a outros sintomas, a
perda de paladar e/ou olfato pareceu altamente preditiva de infeccdo por SARS-
CoV-2 e foi mais preditiva do que tosse (20).

No inicio, a COVID-19 foi identificada apenas como um problema
respiratorio. Contudo, com o aumento do numero de casos foi evidenciado que
o virus afeta umavariedade de sistemas e causa complica¢cdes cardiacas, renais,
hematolégicas e neurolégicas, podendo evoluir para faléncia de mdltiplos 6rgaos
(21; 22).

De acordo com um levantamento de inimeros estudos (23) constataram
gue a incidéncia de infeccéo por SARS-CoV-2 é observada mais frequentemente
em pacientes adultos do sexo masculino, com a idade mediana entre 34 e 59
anos. O SARS-CoV-2 também tem maior probabilidade de infectar pessoas com
comorbidades crénicas. A maior proporcdo de casos graves ocorre em adultos
com mais de 60 anos de idade e naqueles com certas condi¢cfes subjacentes
(24)

A SRAG é entendida como uma complicacdo da sindrome gripal.
Entende-se por sindrome gripal um quadro respiratorio agudo acompanhado de
pelo menos dois dos seguintes sinais e sintomas: febre, calafrios, dor de
garganta, dor de cabeca, tosse, coriza, disturbios olfativos ou disturbios
gustativos. A SRAG ocorre quando o paciente apresenta, além dos sintomas
gripais, um quadro de dispneia/desconforto respiratdrio, pressao persistente no
torax, saturacdo de Oz menor que 95% em ar ambiente ou ainda coloracao
azulada em labios/face (25).

Existem relatos de pacientes com COVID-19 que progrediram
rapidamente para a SRAG e até choque séptico, que foi eventualmente seguido
por faléncia de multiplos érgéaos, portanto o esforgo no manejo inicial de COVID-
19 deve ser direcionado ao reconhecimento precoce do suspeito e conter a
disseminagao da doenga por meio de medidas de isolamento e controle de

infeccdo imediatos (25).
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Impacto cardiopulmonar em curto e longo prazo

Os casos mais graves da COVID-19 e que geralmente necessitam de um
tratamento intensivo evoluem para um importante comprometimento da funcéo
pulmonar do individuo, caracterizado por uma hipoxemia grave. Quando a
ventilacdo mecanica invasiva precisa ser utilizada em pacientes criticos é
necessario que se tenha em mente que mesmo apos a extubacao esse individuo
permanecera com limitacdes cardiopulmonares. As alteracbes causadas pela
COVID-19 a longo prazo possuem uma grande variacdo de acordo com a
gravidade da doenca e a presenca de comorbidades prévias. As caracteristicas
fisiopatoldgicas presentes em pacientes que sofreram com a parte mais grave
da doenca evidenciam a presenc¢a de uma reducdo nas capacidades e volumes
pulmonares causados pelo processo inflamatério do virus e consequentemente
um declinio na capacidade funcional (11).

Pode-se encontrar também uma diminuicdo da forca do diafragma por
conta do uso da ventilagdo mecéanica e uma importante reducao da capacidade
de realizacdo das Atividades de Vida Diaria (AVD) e atividades laborais. De
acordo com efeitos deletérios causados pela COVID-19 no sistema
cardiovascular, surge no momento mais agudo da manifestacdo do virus um
aumento da troponina | cardiaca de alta sensibilidade. Em consequéncia a esse
fendbmeno sistémico, ha o aumento da pressdo arterial. O acometimento do
coracdo provocado pela COVID-19 esta relacionado com a enzima conversora
de angiotensina 2, que possui presenca tanto nas estruturas cardiacas quanto
nas pulmonares e que faz evoluirem para disfuncao respiratéria e danos nas
células do musculo cardiaco (15).

Os individuos contaminados que evoluem para esta lesdo do miocéardio
tendem a ter um prognadstico ruim por conta da reducdo da reserva funcional
cardiaca devido a uma isquemia miocardica. Ao se associar a estruturas
moleculares do sistema cardiovascular, o virus tende a desencadear alteracdes
desde a frequéncia cardiaca até complicacdes na oxigenacdo das outras
estruturas. Existem alguns relatos de anormalidades metabdlicas e de episédios
de infec¢des do trato respiratorio apds a alta hospitalar que possuem relagdes
com os danos no sistema cardiorrespiratorio. Estes persistem em boa parte dos

pacientes que apresentaram estas disfun¢des no periodo de internagdo (15).



16

Além da infeccdo causada pela COVID-19, a hospitalizacdo prolongada,
com uso da ventilacdo mecéanica ou nao, ja resulta em alguns efeitos no
organismo deste individuo acometido, como alteracdes nos pulmdes, no sistema
cardiovascular, masculos e efeitos cognitivos, causando, ainda, depressao e
ansiedade (14).

Importancia da reabilitacéo

O supracitado explica a importancia de a continuidade de atividades
fisicas supervisionadas apos o individuo ser considerado curado, ja que 0s
comprometimentos das AVD ocorrem em detrimento das alteragdes
morfofuncionais geradas pelo virus. O monitoramento de exercicios, as
recomendacdes posturais e funcionais e as orientagdes gerais as pessoas com
diagnosticos de doencas cronicas sobre o0 respeito aos principios de
conservacao de energia podem representar recursos importantes para evitar o
surgimento de sintomas antes nao apresentados. Mesmo em isolamento, tais
condutas auxiliam na aquisi¢cao da independéncia funcional, mudancas positivas
na qualidade de vida e retorno as atividades sociais. Pode-se perceber que a
COVID-19 tem grande repercussao tanto relacionada ao sistema respiratorio
guanto a outros sistemas, como o cardiovascular, causando, assim, deficiéncia
na funcdo dos musculos respiratérios e na tolerancia do individuo na realizagéo
das AVD e em exercicios especificos (14).

Com isso, observa-se que a limitacdo da funcionalidade das pessoas na
realizacdo das AVD se deve a um conjunto de alteracdes e disfun¢des no corpo
ocasionada pelos efeitos deletérios da COVID-19. Dentre essas disfuncdées no
sistema musculoesquelético esta a perda de massa e fungcdo muscular, mialgia,
neuropatia e déficit de equilibrio. Paralelamente, percebe-se o0 comprometimento
cognitivo e declinio de componentes psicoldgicos que se relacionam a mudancas
no estado de humor, ansiedade, stress e depressdo. Desse modo, € evidente
gue as capacidades funcionais necessarias para a realizacdo das AVD
acontecem devido aos fatores multissistémicos, principalmente aqueles que
acarretam sintomas respiratérios, associado com a fadiga e fraqueza muscular
respiratoria e periférica, bem como mudancas biomecéanicas posturais € no

equilibrio do individuo. Por esses e outros motivos é que se verifica resultados
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negativos na capacidade de realizar alguma atividade da sua rotina e/ou
exercicios cotidianos (14).

Portanto, a limitacdo musculoesquelética e a diminuicdo da capacidade
cardiorrespiratéria contribuem na ma qualidade de vida desses pacientes pés-
COVID-19, pois acabam deixando-os incapazes funcionalmente de realizar sua
rotina habitual, bem como podem gerar outras doencas psicossomaticas e dores
multifocais. Por isso, o volume de oxigénio maximo (VO2 max.) € uma variavel
importante para ser avaliada e pode seguir a classificacdo e estratificacdo
nacional. Essas limitacbes da capacidade -cardiorrespiratéria acontecem
normalmente pelo declinio do VO2 (11).

Existe a necessidade desses pacientes realizarem um programa intensivo
de reabilitac&o fisica (com énfase em programas de fortalecimento e adaptacfes
neuromusculares) a fim de proporcionar e devolver a funcionalidade global e a
capacidade respiratéria com a finalidade de voltar a realizar as suas AVD e
adquirir uma melhor qualidade de vida. Desse modo, a importancia dos
profissionais de salde na reabilitacdo desses pacientes com objetivo de
proporcionar exercicios e atividades fisicas que promovam efeitos como: melhor
condicionamento fisico e cardiorrespiratério, aumento de forca muscular e
coordenagdo motora, além da diminuigdo do estresse (26).

Mesmo antes do inicio da pandemia, os exercicios funcionais ja eram
muito utilizados pela populacdo com o objetivo de manter a saude e aperfeicoar
diferentes capacidades fisicas. Mas com o avanco da COVID-19, a tais
exercicios por uma parcela da populagcéo (exercicios funcionais adaptados ao
ambiente domiciliar), sendo perceptivel atualmente possibilidades de triagem de
salde para a insercdo de pessoas em programas de exercicio fisico pés-COVID-
19 (26).

Contudo, para que a prética de exercicios funcionais seja realmente eficaz
e nao prejudicial, devem ser realizados diversos exames que comprovem a
capacidade fisica, cardiaca e cardiorrespiratoria do paciente, principalmente
para saber em qual grau ele se encontra e quais tipos de exercicios/atividades a
pessoa esta apta a realizar ap0s a cura da doenga. Apos a pandemia da COVID-
19, com o aumento de habitos sedentarios e consequentemente prejuizos
metabdlicos, a populacdo tendera a maiores complicacdes cardiorrespiratorias,

destacando a relevancia do profissional de educacéo fisica para organizar e
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supervisionar programas de exercicios, ao mesmo tempo que irdo auxiliar no
tratamento de pessoas com complicacdes cardiorrespiratorias (3).

Além das atividades e exercicios fisicos ajudarem na prevencéo de muitas
doencas, sem duvidas, eles sdo essenciais no processo de recuperacao de
determinadas patologias. Os exercicios podem ser estruturados de acordo com
a necessidade de cada um, respeitando fases de tratamento, a idade, a
individualidade biolégica, intensidade, séries, duracdo e repeticdo. No caso da
recuperagdo de pacientes p0s-COVID-19, os profissionais de saude podem
desenvolver planejamentos com énfases em exercicios que fortalecam muasculos
da respiracdo, membros inferiores e superiores, visando a reintegragao da
funcionalidade e a capacidade de ser independente no dia a dia (27).

Portanto, é perceptivel a importancia dos exercicios funcionais para a
profilaxia de doencas e auxilio na reabilitacdo. A continuacéo desses trabalhos
fisicos em individuos que ja se encontram na fase pés-infeccdo, bem como a
importancia do acompanhamento antes de qualquer uma dessas atividades, €
essencial para que os profissionais de saude consigam atingir os objetivos
tracados. Neste contexto, destaca-se que a atividade fisica supervisionada pelo
profissional de educacéo fisica e pela atuacéo do fisioterapeuta na reabilitacao,
serdo de suma importancia para esses individuos conseguirem retornar a sua
vida normal e a funcionalidade seja garantida (28).

A reabilitacdo pulmonar (RP) precoce é muito importante em pacientes
com sintomas persistentes apés a COVID-19. Os beneficios da RP no pés-
COVID-19 sédo semelhantes aos percebidos em outras doencas pulmonares,
incluindo a diminuicdo da sensacdo de dispneia aos esforcos, maior tolerancia
ao exercicio, melhora da qualidade de vida e retorno as atividades de vida diéria.
Os programas consistem em exercicios aerobios, treino de forca e resisténcia
progressivos, equilibrio, treinamento respiratorio e adaptagdes as atividades de
vida diaria (29).

A fraqueza muscular que se adquire em decorréncia do periodo
hospitalizado, limitacdes funcionais e dificuldade na recuperacdo foram efeitos
vistos nos pacientes p6s-COVID-19. Os programas podem ser implementados
usando uma combinacéo individualizada de treinamento ambulatorial que podem
ser complementados por exercicios em casa. Treinamentos de resisténcia

aerobio podem ser feitos por meio de caminhada, corrida, cicloergbmetro ou
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natacdo. O exercicio é iniciado com baixa ou moderada intensidade e prosseguir
de forma gradual, impactando sobre a capacidade aerdbia e funcional do
paciente (30).

O treinamento aerébio pode ser continuo ou intervalado, com estratégias
de acordo com a particularidade de cada individuo. Treinamento respiratorio
adequado envolve controle do equilibrio de tronco e a postura, ajuste
respiratorio, técnicas para economizar energia, tosse controlada. Como alguns
dos exercicios respiratérios utilizados na reabilitacdo pulmonar, podem ser
citados: respiracao diafragmatica, respiracdo com labios franzidos, mobilizacéo
de secrecao.

Combinacdes de exercicios gerais para core e tronco, como uma
expiracdo com flexdo de tronco sentado e uma inspiracdo lenta com extenséo
de tronco e exercicios posturais sao utilizados com o intuito de aumentar a
expansao da parede toracica, com atencao focada na respiragéo diafragmatica,
envolvendo a musculatura central. Estas técnicas de respiracdo, sao incluidas
com foco na reducado da dispneia, estresse e ansiedade, melhorando assim, a
qualidade de vida (28).

A reabilitacdo pulmonar promove a reducdo da disfuncéo respiratoria
causada pela dispneia, devendo ser proposto individualmente avaliado cada
paciente e observado o grau de desconforto pulmonar que se encontra. Com a
realizacdo dos exercicios prescritos o individuo fica sujeito a uma estabilidade
clinica melhor em seu quadro pulmonar.

A estratégia ndo medicamentosa proposta pela reabilitacdo pulmonar em
individuos dispneicos melhora a capacidade de independéncia, esses exercicios
envolvem fortalecimento muscular periférico, de resisténcia, aerdbicos,
reeducacdo do diafragma e de respiracdo. O inicio do protocolo dessas
atividades deve se dar gradativamente, observada melhora e aumentando a
duracéo e intensidade (31).

Especialistas em reabilitacdo na China desenvolveram diretrizes préaticas
e viaveis de reabilitacédo respiratoria para pacientes com COVID-19, por meio de
exercicio cardiorrespiratorios. As instru¢gdes principais dessas diretrizes sédo as
seguintes: o objetivo a curto prazo da reabilitacdo pulmonar € aliviar a dispneia,

a ansiedade e depresséo, enquanto o objetivo a longo prazo é preservar a funcao
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do paciente ao maximo, melhorar sua qualidade de vida e facilitar seu retorno a
sociedade.

A revisdo reconheceu a importancia da reabilitacdo pulmonar aos
pacientes com Covid-19 em fase hospitalar e apds a alta, em sua pesquisa 0s
autores indicaram uma fase de tratamento para as duas situacdes. Enquanto em
tratamento hospitalar, indicaram: exercicios respiratorios; gerenciamento de
posicionamento corporal; deambulacdo e exercicio aerdbico leve. A intensidade
foi medida com a escala de Borg < 3 com aumento progressivo para 4-6;

frequéncia de 1-2 vezes ao dia e duracao de 10 a 45 minutos (32).
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3 OBJETIVO

Investigar se um programa de reabilitacdo pulmonar com duracdo de 12
semanas poderia melhorar a funcédo pulmonar de pacientes p6s-COVID-19 com

gravidade moderada a grave.
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4 MATERIAIS E METODOS

O presente estudo foi realizado de acordo com a Declaragao de Helsinque
e foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Evangélica
de Goias (UniIEVANGELICA) e registrado sob o niimero 4.296.707. Além disso,
0 estudo foi registrado no http://www.clinicaltrials.gov (NCT04982042). Toda a
intervencdo foi conduzida na Universidade Evangélica de Goias, em

Anapolis/Goias, no Laboratério de Reabilitagdo Cardiopulmonar.
4.1 CARACTERIZACAO DOS PACIENTES

Todos os pacientes foram pesados e medidos e o indice de massa
corporal (IMC) foi calculado de acordo (IMC = [peso corporal/(altura?) usando
uma balanga mecanica com um estadiometro (Welmy, SP, Brasil). Os resultados
foram expressos em kg/m?. A presséo arterial diastdlica e sistélica foi medida de
acordo com o padrao internacional e os resultados expressos em milimetros de
mercurio (mmHg). A frequéncia cardiaca foi medida juntamente com a pressao
arterial e os resultados foram expressos em batimentos por minuto (bpm). Ambas
as medidas foram realizadas usando um monitor de presséo arterial de braco
automatizado (Omron, HEM-2171, SP, Brasil). A saturacao parcial de oxigénio
(SpO2) foi medida usando o oximetro de pulso (MD, UT-190, SP, Brasil) e o os
resultados foram expressos em porcentagem (%).

4.2 DESENHO DO ESTUDO E PROTOCOLO DO PROGRAMA DE
REABILITACAO PULMONAR

Esse estudo pré e pos intervencdo, no qual foram utilizados exercicios
aerbdbios e resistidos como ferramenta de reabilitagdo para pacientes pos-
COVID-19 de gravidade moderada e severa. Como critérios de inclusdo, foram
incluidos individuos de ambos os sexos e com idade entre 16 e 75 anos com
diagnéstico comprovado por PCR em tempo real (RT-PCR) para SARS-CoV-2,
portadores de doenca moderada a severa, apds consentimento por escrito. Os
pacientes eram encaminhados ao ambulatério por servicos hospitalares da
regido. O programa de reabilitacdo pulmonar (PRP) foi baseado nas
recomendacgdes da Global Initiative of Chronic Obstructive Pulmonary Disease

(GOLD COPD), englobando uma combinacdo de exercicios aerObicos e
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anaerobicos (para fortalecimento muscular), com duracéo de 12 semanas sendo
realizados 3x/semana (33).

O programa, que iniciou 7 a 14 dias ap0s a alta hospitalar, consistia em
exercicios aerébicos continuos realizados em esteira por 30 minutos a 60-70%
da frequéncia cardiaca maxima (na 12 até a 32 semana) e por 40 minutos a 70-
80% da frequéncia cardiaca maxima (da 42 até a 122 semana). A frequéncia
cardiaca maxima (FCM) foi calculada conforme formula a seguir: FCM = 220 —
idade (34). O treinamento de fortalecimento muscular incluiu 2 exercicios para
fortalecimento de membros superiores e 4 exercicios para membros inferiores,
sob intensidade de 50-60% de 1 repeticdo maxima (na 12 até 32 semana) e sob

intensidade de 70-80% de 1 repeticdo maxima (da 42 até a 122 semana).
4.3 AFERICOES DA FUNCAO PULMONAR

A funcdo pulmonar por espirometria, foi aferida de acordo com as
recomendacdes da European Respiratory Society (ERS) e American Thoracic
Society (ATS) (35) utilizando os valores de referéncia para a populacéo brasileira
(36; 37), usando o espirdbmetro Koko PFT® (nSpire, Co, EUA) (38). A funcéo
pulmonar realizada antes e apos 12 semanas do PRP.

4.4 ANALISE ESTATISTICA

A andlise estatistica foi feita com o software Graph Pad Prism 5.1
(GraphPad Software, MA, EUA). Um teste t pareado foi usado para comparar 0s
efeitos pré e pés-intervencao usando a reabilitacdo pulmonar. O valor de p foi

considerado significativo quando p<0,05.
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5 RESULTADOS

A Tabela 1 mostra as caracteristicas dos pacientes. Os resultados
evidenciaram que o PRP melhorou efetivamente a funcdo pulmonar. Dessa
forma, a Figura 1 mostra que 12 semanas de PRP melhoraram significativamente
a CVF (pré 69,75% + 13,37% vs. 12 semanas 82,58% * 14,73%) em pacientes
moderados e graves pds-COVID-19. Além disso, os resultados demonstraram
gue o PRP também melhorou a obstrucdo das vias aéreas, conforme

demonstrado pela analise do VEF1.

Tabela 01 - Caracteristicas dos Pacientes

Masculino (n =9) Feminino (n=3)

Idade 51.88+15.75 48.80+17.68
Peso (kg) 87.83+22.62 82.06+6.25
Altura (cm) 170.11+8.10 152.66+4.10
IMC (kg/m?) 30.52+8.30 35.35+4.05
PAS (mmHg) 124.44+17.06 136.66+12.47
PAD (mmHg) 81.11£12.86 93.33+12.47
FC (bpm) 102.55+9.14 80.33+8.17
SpO: (%) 93.88+2.33 93.66+2.62
Tabagismo 0 0
Tempo de hospitalizagao (dias) 12.88+8.65 15.33+3.68
Suporte geral de O; 9 3

Alto fluxo de O; 3 1

VNI 6 2

VMI 0 0
COVID-19 Moderado 4 3
COVID-19 Severo 5 0

Kg = quilogramas. cm = centimetros. IMC = indice de massa corpérea. Kg/m? =
quilograma por metro quadrado. PAS = presséo arterial sistolica. mmHg = milimetros de
mercurio. PAD = presséo arterial diastolica. FC = frequéncia cardiaca. Bpm = batimentos
por minuto. % = porcentagem. O, = oxigénio. VNI = ventilacdo ndo-invasiva. VMI =
ventilacdo mecénica invasiva.
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Assim, a Figura 1 mostra que 12 semanas de PRP melhoraram
significativamente o VEF1 (pré 64,25% * 14,05% vs. 12 semanas 76,33% =+
17,16%) em pacientes moderados e graves p0s-COVID-19. Considerando a
relacdo VEF1/CVF, nenhuma alteracdo foi observada quando comparados o0s
resultados antes e ap6s o PRP (pré 92,33% + 16,23% vs. 12 semanas 92,66%
+ 15,79%) em pacientes moderados e graves p6s-COVID-19.

Vale ressaltar que valores acima de 70% do valor previsto para a relacéo
VEF1/CVF séo considerados normais, como observado para esses voluntarios.

Os resultados demonstraram que o PRP também melhorou o fluxo das
vias aéreas, conforme demonstrado pela analise do PFE.

Os resultados mostraram que o PFE (pré 41,81% + 26,75% vs. 12
semanas 53,36% + 26,33%) melhorou significativamente ap6s 12 semanas de
PRP, como demonstrado pela anédlise do PFE na Figura 1.

Os resultados também demonstraram que o PRP melhorou o fluxo das
vias aéreas maiores, conforme demonstrado pela analise do FEF25%. Os
resultados mostraram que o FEF25% (pré 79,47% + 34,45% vs. 12 semanas
94,65% * 38,70%) melhorou significativamente apés 12 semanas de PRP,
obstrucdo, como demonstrado pela analise do FEF25% na Figura 1.

Os resultados também demonstraram que o PRP melhorou o fluxo das
vias aéreas médias, conforme demonstrado pela analise do FEF50%. Os
resultados mostraram que o FEF50% (pré 62,5% + 32,40% vs. 12 semanas
95,00% * 41,82%) melhorou significativamente apos 12 semanas de PRP, como
demonstrado pela analise do FEF50% na Figura 1. Por outro lado, o PRP n&o

resultou em nenhuma mudanca no FEF75%.



Figura 01 - Estatisticas dos dados da Espirometria
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Além disso, o PRP também melhorou a presséo arterial sistdlica (p<0,03),

a frequéncia cardiaca (p<0,002) e a saturacao parcial de oxigénio (p<0,03); tais

achados sao observados na Figura 2.



Figura 02 - Estatisticas dos dados de peso, IMC e sinais vitais

A

150 -
s =
=
51|'.]I]
E =
g alm
g 90
=]
o
I'.l T 1
Pre 12 weeks
180+ C
160+ -
= ™
E 140- . p<0.03
E =
m
w
100 -
80 T T
Pre 12 weeks
150+
-
ey 4 p=0.002
3| = —ir—
a
0
E L]
I s50- =
n L] L]
Pre 12 weeks

27

60+
a
£ 40- 2e®
o - [ ]
= -
=
m 2']'
I] T T
Pre 12 weeks
150+
= .
£ 100
E - [ ]
E. —I-*-I—
5 w0 .
= 4
0 T T
Pre 12 weeks
1054
ELcl p<0.03
S 5] e o g
s ]
o 904 L]
“w -
35_
80 T T
Pre 12 weeks




28

6 DISCUSSAO

O presente estudo demonstrou que 12 semanas de um programa de
reabilitacdo pulmonar composto por exercicios aerdbicos e anaerdbicos
melhoraram significativamente a funcado pulmonar em pacientes moderados e
graves p6s-COVID-19.

A devastadora pandemia de COVID-19 trouxe caos imediato para todos
os sistemas de saude no mundo, afetando quase todos os 6rgaos e sistemas e
levando a milhdes de mortes (39; 40). Considerando a fisiopatologia da COVID-
19, que comeca e afeta principalmente o sistema respiratério, varios relatos
documentaram um comprometimento significativo da funcdo pulmonar em
pacientes p6s-COVID-19 no momento da alta hospitalar e em periodos mais
longos apds a resolucao da infeccdo (41; 4). Nessa perspectiva, uma intervencao
precoce por meio de programas de reabilitacdo pulmonar é altamente necessaria
e respaldada pela literatura cientifica (32).

No presente estudo, constatou-se que um PRP constituido por
treinamento aerdbico e de resisténcia foi capaz de melhorar significativamente
guase todos os parametros da funcdo pulmonar, especialmente a CVF, VEF1,
PFE, FEF25% e FEF50%, demonstrando a eficacia de um PRP na recuperacéo
da funcéo pulmonar de pacientes moderados e graves p6s-COVID-19.

Detalhadamente, os efeitos do PRP na CVF indicam a eficacia do PRP na
restauracdo do tecido pulmonar periférico, o que pode refletir em melhor
saturacdo de oxigénio e tolerdncia ao exercicio. Infelizmente, por exemplo, um
teste de caminhada de 6 minutos com analise de dessaturacdo ou um teste de
tolerancia ao exercicio ndo foram realizados no presente estudo, o que limita a
aplicacdo dos efeitos benéficos observados na CVF nesse grupo de pacientes
moderados e graves p6s-COVID-19.

Similarmente a CVF, o VEF1 também melhorou significativamente com o
PRP em todos os pacientes moderados e graves p6s-COVID-19, sugerindo uma
melhora na obstrucéo das vias aéreas, especialmente das vias aéreas proximais.
Vale ressaltar que um estudo que investigou os efeitos da COVID-19 grave em
atletas demonstrou que, de todos os parametros da funcéo pulmonar, apenas o
VEF1 apresentou uma reducéo significativa, chamando a atencdo para as

sequelas p6s-COVID-19 em pacientes graves, incluindo atletas (42).
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Em outro estudo que investigou os efeitos de um PRP em pacientes
graves e criticos pos-COVID-19, os autores descobriram que, embora uma
melhora espontanea no VEF1 tenha sido observada no grupo ndo submetido a
um PRP, mas que permaneceu sob tratamento tradicional, o grupo submetido a
um PRP apresentou melhora significativamente maior no VEF1 (43). Portanto,
no presente estudo, embora ndo tenhamos um grupo p6s-COVID-19 sem um
PRP como grupo de controle, observamos uma melhora muito significativa no
VEF1 de pacientes moderados e graves p6s-COVID-19 nos submetidos a um
PRP.

Além do VEF1, varios estudos relataram que pacientes p6s-COVID-19,
especialmente os graves e criticos, também apresentam reducéo do FEF25-75%
mesmo apos 6 meses da alta hospitalar (44). Tais descobertas séo
extremamente relevantes, uma vez que reducbes no FEF25-75% podem
representar obstrucdo das vias aéreas distais, 0 que pode contribuir para o
agravamento de populac¢des especiais, como idosos, pacientes com DPOC e
enfisema, além de servir como um preditor de desenvolvimento de DPOC em
individuos com funcéo pulmonar normal (45).

Vale ressaltar que o presente estudo demonstrou que todos os pacientes
p6s-COVID-19 avaliados, que apresentaram reducdo do FEF25% e FEF50%,
foram respondedores ao PRP, apresentando melhora significativa no FEF25% e
FEF50% ap6s 12 semanas de PRP.

Esses resultados demonstraram que protocolos de exercicios de
intensidade baixa e alta para um PRP, com duracdo de 6 semanas, foram
capazes de melhorar significativamente a CVF, VEF1, VEF1/CVF, FEF25-75%
e PFE (46). Por outro lado, nossos resultados ndo revelaram uma melhora
significativa no VEF1/CVF, o que foi demonstrado por outros autores.

Curiosamente, varios estudos estdo relatando pressao arterial elevada
sustentada apos a COVID-19 (17). De fato, o nimero de pacientes p6s-COVID-
19 é alarmante, pois, apos 6 meses do fim da doenca, a hipertensao persistente
estava presente em 20,6% dos pacientes hospitalizados e 10,85% dos pacientes
nao hospitalizados (17). Nesse contexto, nosso estudo demonstrou que 12
semanas de PRP foram capazes de induzir uma reducdao significativa na presséo
arterial sistolica. Esses resultados estdo de acordo com os achados de varios

outros estudos, que também encontraram efeitos benéficos de um PRP para o
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restabelecimento da presséo arterial normal (46). Além disso, a saturacéo parcial
de oxigénio (Sp0O2) também foi relatada em niveis mais baixos em pacientes pos-
COVID-19 (47).

Tais efeitos sdo normalmente silenciosos e podem contribuir para o
desenvolvimento de varias doencas, além de agravar doencas crbnicas pré-
existentes (47). Nesse sentido, o presente estudo demonstrou que 12 semanas
de PRP em pacientes moderados e graves p0s-COVID-19 foram capazes de
aumentar significativamente a SpO2. Da mesma forma, outros estudos estao
demonstrando beneficios semelhantes para pacientes pos-COVID-19 com
diferentes gravidades (48).

Portanto, concluimos que um PRP constituido por treinamento aerobico e
de resisténcia é eficaz para melhorar a saude cardiorrespiratéria em pacientes

moderados e graves pos-COVID-19.
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7 CONCLUSAO

A pandemia da COVID-19, causada pelo SARS-CoV-2, emergiu em
dezembro de 2019, com origens em Wuhan, China (1). Esta doenca, parte de
uma familia maior de coronavirus, possui a capacidade Unica de ser transmitida
de animais para humanos, como observado em outros virus da mesma familia,
como 0 MERS-CoV e o SARS-CoV (1). Os sintomas variam, com a OMS
estimando que cerca de 80% dos casos podem ser assintomaticos ou apresentar
poucos sintomas, enquanto 20% podem necessitar de atendimento hospitalar
(2). A relevancia clinica da doenca € ainda mais acentuada por estudos que
evidenciam comprometimentos na funcdo pulmonar de pacientes p6s-COVID-
19 (4; 5; 6).

O estudo foi realizado em conformidade com a Declaracdo de Helsinque
e obteve aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Evangélica de Goias, estando também registrado no site ClinicalTrials. Os
participantes tiveram suas medidas basicas de saude aferidas, incluindo IMC,
pressdo arterial, frequéncia cardiaca e saturacdo de oxigénio, usando

equipamentos especificos (Welmy, Omron, MD).

O desenho do estudo foi pré e poés-intervencdo, com duracdo de 12
semanas, com sessdes tri-semanais. Os participantes eram pacientes pés-
COVID-19, de ambos os sexos, entre 16 e 75 anos. A reabilitagcdo pulmonar
adotada se baseou nas diretrizes da GOLD COPD, combinando exercicios
aerobicos e anaerdbicos. Os exercicios variavam em intensidade e duracgéo
conforme as semanas do programa, ajustando-se as necessidades dos

pacientes

A espirometria foi empregada para avaliar a funcdo pulmonar dos
pacientes, seguindo as recomendacdes da ERS e ATS e usando o espirdmetro
Koko PFT®. Estas avaliacbes foram feitas antes e depois do programa de
reabilitagdo. Os dados obtidos foram analisados utilizando o software Graph
Pad Prism 5.1, empregando um teste t pareado para identificar qualquer
diferenca significativa antes e depois do programa de reabilitacdo pulmonar. Um

valor de p inferior a 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.
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Os resultados demonstraram que o PRP melhorou os parametros da
funcdo pulmonar, como capacidade vital forcada (CVF) (p<0,0001), volume
expiratorio forcado (FEV1) (p<0,009), pico de fluxo expiratério (PFE) (p<0,0005),
fluxo expiratério forcado 25% (FEF25%) (p<0,03) e fluxo expiratério forgcado 50%
(FEF50%) (p<0,004). Além disso, o PRP também melhorou a pressao arterial
sistélica (p<0,03), a frequéncia cardiaca (p<0,002) e a saturacdo parcial de
oxigénio (p<0,03).

Os programas de reabilitagéo pulmonar, como recomendado na literatura
(32), provaram ser cruciais para a recuperacdo destes pacientes. Neste
contexto, parametros como CVF, VEF1, PFE, FEF25% e FEF50% foram
observados para ter melhorias notaveis apés o PRP. Estas medidas sao
indicativas da fung&o pulmonar, onde, por exemplo, a melhoria na CVF sugere
restauracdo do tecido pulmonar periférico. Entretanto, algumas avaliacoes,
como o teste de caminhada de 6 minutos, ndo foram conduzidas, limitando a

interpretacdo de alguns resultados.

Além disso, outros estudos corroboram os achados deste trabalho,
destacando a relevancia da melhoria no VEF1, principalmente em pacientes
graves p6s-COVID-19, incluindo atletas (42; 43). A reducédo do FEF25-75% apds
6 meses de alta hospitalar em pacientes p6s-COVID-19 também foi observada
em outros estudos (44). Estas reducdes sao particularmente preocupantes, pois
podem indicar obstrucdo das vias aéreas distais, o0 que pode agravar condi¢cdes

em populacdes especificas (45).

O estudo também evidenciou que os pacientes p6s-COVID-19 que
sofreram de pressdo arterial elevada e diminuicdo da saturacdo parcial de
oxigénio (SpO2) também beneficiaram do PRP. Estas condi¢des, se nao

tratadas, podem levar a complicagdes cronicas (17; 47).

Em sintese, os resultados do estudo destacam a eficacia de um PRP
composto por treinamento aerdbico e de resisténcia para a recuperacao da
saude cardiorrespiratéria de pacientes p6s-COVID-19 de gravidade moderada a

grave.
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ANEXOS

Anexo | - Questionario Padronizados Para Fazer Antes De Espirometria

QUESTIOMARIO TRIAGEM DE PACIENTES PARA TESTES DE FUNCAD PULMONAR SBPT/ERS/ATS

MNome do paciente:

Tipo de teste solicitado Diagnostico

Wedico que solicitou exame:

Data e hora de preenchimento

Endereco residencial (Rua fBairro/Cidade/Estada/ Pais):

Realizou teste COVID-197 Sim { ) N3o [ ). e sim, gual tipo de teste?

Cwal resultado? Data

13 realizou teste de funcdo pulmonar? Sim { ) Mo [ ). Data do teste:

Cwal teste?

Triagem por telefone:
Tem realizado seu automonitoramento? Sim (| JNao( )
Vooé pratica o distanciamento social? Sim (| ) Nao (| )

Situacdo de moradia: Vive sozinho? Vive com parceiro? Familia — quantos membros? Grupo
Multifamiliar — guantos membros? Clinica de repouso? Descrever:

Algum membro da familia esteve doente recentemente? Sim [ ) Nao { ). Se sim, descrever
qual foi a doenga diagnosticada:

Profissdao atual: Esta trabalhando de casa?

Vooé € considerado um “trabalhador essencial™?

Local de trabalho: Cidade / Estado

Algum de seus colegas de trabalho ficou doente recentements ou fez diagndstico de COVID-
197

Historico de viagens - dltimas & semanas:

Revisdo de sintomas (assinale os positivos):

[ ) Febre | ) Calafrios ( ) Tosse { ) Dor de garganta ( ) Respiracdo curta/ Aperto no peito
[ ) Perda do paladar ou olfato ( ) Mariz escorrendo | )Congestdo nasal { ) Dor de cabeca
[ ) Fadiga acentuada/exaustdo [ ) Dor muscular { ) Diarreia [ ) Conjuntivite

Atencdo: Questionar sobre algum sintoma novo e inexplicavel?

Avaliacdo final: __ Paciente de baixo risco _ Comunidade de baixo risco__ Paciente de alto
risco __Comunidade de alto risco
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