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COVID LONGA NAO PREJUDICA AS RESPOSTAS HEMODINAMICAS,
VASCULARES OU AUTONOMICAS AO EXERCICIO MAXIMO: ESTUDO
ESTRATIFICADO POR SEXO EM ADULTOS JOVENS

RESUMO

A COVID longa (CL) é uma condigao poés-viral multissistémica, prevalente entre
individuos do sexo feminino, frequentemente associada a fadiga, intolerancia ao
esforco e disfungdes autondmicas. Embora existam relatos clinicos sugerindo
comprometimentos cardiovasculares residuais, sdo escassos 0s estudos com
metodologia padronizada que investiguem, de forma estratificada por sexo bioldgico,
as respostas fisioldgicas a sobrecarga induzida por exercicio fisico maximo. Este
estudo teve como objetivo analisar as respostas hemodinamicas, autonémicas e
funcionais durante e até 24 horas apds um teste cardiopulmonar de exercicio
(TCPE) em adultos jovens com e sem CL, com énfase nas diferengcas entre os
sexos. Trata-se de um estudo observacional, controlado e estratificado, aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Sdo Carlos (CAAE:
65086622.5.0000.5504). Participaram 38 adultos jovens (18 CL e 20 controles
[CON]) conforme o género feminino (F) e masculino (M): CL-F, CL-M, CON-F e
CON-M. O protocolo incluiu monitoramento hemodindmico e autondmico em
repouso, durante e apés o TCPE, além de 24 horas de monitorizacdo ambulatorial
da presséao arterial (MAPA). Foram analisadas: presséo arterial sistélica e diastolica
(PAS e PAD), frequéncia cardiaca (FC), débito cardiaco (DC), velocidade de onda
de pulso (VOP), indice de aumento (AIx@75%), variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC) e consumo de oxigénio de pico (VO:pico). As medidas foram
coletadas em repouso, no pico do esforco e em multiplos pontos da recuperagao
(imediatamente, 3, 5, 10, 30, 60 minutos e 24h apds o exercicio). As participantes
do sexo feminino foram avaliadas entre as fases folicular tardia e lutea média do
ciclo menstrual, sendo que 75% faziam uso de contraceptivos hormonais orais. A
analise estatistica foi realizada no software R (v.4.1.2), utilizando testes t de
Student, Mann-Whitney U, ANOVA de duas e trés vias com medidas repetidas e
corregédo de Tukey. Normalidade e homogeneidade foram verificadas pelos testes de
Shapiro-Wilk e Levene, respectivamente. Os resultados foram expressos em média
+ DP e I1C95%, com calculo do tamanho do efeito (Cohen’s d) e nivel de
significancia de p < 0,05. Os resultados mostraram que as principais diferengas
fisiolégicas estavam mais associadas ao sexo biolégico do que a condigao clinica
(CL vs. CON). Em repouso, nao foram observadas diferengas significativas entre os
grupos na maioria das variaveis hemodinamicas ou funcionais. A principal distingao
emergiu na recuperagao poés-exercicio. A Unica variavel com diferenca entre os
grupos clinicos foi a PAS média de 24h, com valores inferiores no subgrupo CL-F
em comparagao ao CON-F (104,0 + 13,3 vs. 107,3 £ 11,5 mmHg; p = 0,027).
Conclui-se que, nesta amostra de adultos jovens fisicamente ativos, a presencga de
CL ndo resultou em alteragbes clinicamente relevantes nas respostas
cardiovasculares, autondmicas ou funcionais ao exercicio maximo. O sexo biolégico
se destacou como principal modulador das respostas fisiologicas, reforgcando a
importancia da estratificagcao por sexo em estudos sobre condigdes pds-virais.

Palavras chaves: Pods-Pandemia; Estresse Fisiologico; Monitoramento
Ambulatorial; Recuperagao Subaguda; Dimorfismo Sexual.



LONG COVID DOES NOT IMPAIR HEMODYNAMIC, VASCULAR, OR
AUTONOMIC RESPONSES TO MAXIMAL EXERCISE: SEX-STRATIFIED STUDY
IN YOUNG ADULTS

ABSTRACT

Long COVID (LC) is a multisystemic post-viral condition, prevalent among females,
and frequently associated with fatigue, exercise intolerance, and autonomic
dysfunction. Although clinical reports suggest residual cardiovascular impairments,
few studies employing standardized methodologies have investigated, in a
sex-stratified manner, the physiological responses to maximal exercise-induced
stress.This study aimed to analyze hemodynamic, autonomic, and functional
responses during and up to 24 hours after a cardiopulmonary exercise test (CPET)
in young adults with and without LC, with an emphasis on sex-related differences.
This was an observational, controlled, and stratified study, approved by the
Research Ethics Committee of the Federal University of Sdo Carlos (CAAE:
65086622.5.0000.5504). A total of 38 young adults participated (18 LC and 20
controls [CON]), categorized by biological sex as female (F) and male (M): LC-F,
LC-M, CON-F, and CON-M. The protocol included hemodynamic and autonomic
monitoring at rest, during, and after CPET, as well as 24-hour ambulatory blood
pressure monitoring (ABPM). The following variables were assessed: systolic and
diastolic blood pressure (SBP and DBP), heart rate (HR), cardiac output (CO), pulse
wave velocity (PWV), augmentation index (AIx@75%), heart rate variability (HRV),
and peak oxygen consumption (VO:peak). Measurements were collected at rest, at
exercise peak, and at multiple recovery time points (immediately, 3, 5, 10, 30, 60
minutes, and 24 hours post-exercise). Female participants were evaluated between
the late follicular and mid-luteal phases of the menstrual cycle, with 75% using oral
hormonal contraceptives. Statistical analyses were performed using R software
(v.4.1.2), employing Student’s t-tests, Mann—-Whitney U tests, two- and three-way
repeated-measures ANOVA with Tukey’s correction. Normality and homogeneity
were verified using the Shapiro—Wilk and Levene tests, respectively. Results were
expressed as mean £ SD and 95% CI, with effect size (Cohen’s d) and a significance
level of p < 0.05. The results showed that the main physiological differences were
more closely associated with biological sex than with clinical status (LC vs. CON). At
rest, no significant differences were observed among groups for most hemodynamic
or functional variables. The primary distinction emerged during post-exercise
recovery. The only variable differing between clinical groups was the 24-hour mean
SBP, which was lower in the LC-F subgroup compared with CON-F (104.0 £ 13.3 vs.
107.3 £ 11.5 mmHg; p = 0.027). In conclusion, in this sample of physically active
young adults, the presence of LC did not result in clinically relevant alterations in
cardiovascular, autonomic, or functional responses to maximal exercise. Biological
sex emerged as the main modulator of physiological responses, underscoring the
importance of sex stratification in studies of post-viral conditions.

Keywords: Post-Pandemic; Physiological Stress; Ambulatory Monitoring; Subacute
Recovery; Sexual Dimorphism.
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1 INTRODUGCAO

A pandemia de COVID-19, causada pelo virus SARS-CoV-2, teve um impacto
sem precedentes na saude publica global, com mais de 777 milhdes de casos
confirmados e mais de 7 milhdes de mortes até 2025 (WHO, 2025). O agente viral,
um betacoronavirus de RNA de fita simples, expressa alta afinidade pelo receptor
da enzima conversora de angiotensina 2 (ACEZ2), expresso em diversos tecidos,
incluindo pulmdes, coragao, rins, endotélio vascular, trato gastrointestinal e tecido
adiposo (Beyerstedt; Casaro; Rangel, 2021). Tal tropismo confere ao virus a
capacidade de induzir manifestacdes multissistémicas que variam desde quadros
assintomaticos até casos mais graves, causando tempestades inflamatorias
sistémicas, culminando em uma série de complicacbes tardias potenciais
(Beyerstedt; Casaro; Rangel, 2021; Desai et al., 2022). Ainda que a maioria dos
individuos sintomaticos tenha evoluido de forma benigna, um numero substancial
deles, mesmo os ndo hospitalizados, vem relatando sintomas persistentes por
semanas ou meses apos a fase aguda da infeccdo (Greenhalgh et al., 2024;
Subramanian et al., 2022).

Essa condicdo foi denominada COVID Longa (CL), também referida como
“sindrome p6s-COVID-19 aguda”, “sindrome pés-vacinagao COVID-19”, "COVID-19
cronica", "condicdo pés-COVID-19", dentre outras, caracteriza-se pela persisténcia
de manifestagdes clinicas auto relatadas, sem explicagbes alternativas, por mais de
12 semanas ap6s a infecgao inicial da COVID-19 ou induzida pela vacinagao contra
COVID-19 (WHO, 2022; Greenhalgh et al., 2024; Nalbandian et al., 2021; Rahmati
et al., 2023, 2023; Scholkmann; May, 2023), com relatos até 24 meses em 30% dos
pacientes (Fernandez-de-las-Pefias et al., 2024; Rahmati et al., 2023). A CL
representa um novo paradigma clinico de sindrome pés-viral, com apresentagao
multifacetada e subdiagnosticada. Segundo Ramos Jr., 2024, estima-se que mais de
75 milhdes de pessoas no mundo e mais de 4 milhdes no Brasil tenham
apresentado sintomas persistentes, embora o numero real seja provavelmente
subestimado, configurando um problema de saude publica. Os sintomas auto
relatados sao variaveis, continuos ou flutuantes, leves a incapacitantes,
caracterizados por tosse, dor de cabeca, perda do paladar e perda do olfato, mais

comuns em um periodo de 6 a < 9 meses. Fadiga, dispneia, mialgia, disturbios do
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sono, disfungcdo cognitiva sdo mais relatados em um intervalo de 12 a 24 meses
(Alkodaymi et al., 2022; Fernandez-de-las-Pefias et al., 2024). Adicionalmente,
sintomas como palpitacbes, intolerancia ao esforco, dor toracica, disfuncao
cognitiva, queixas neuropsiquiatricas e dentre outros também foram relatados e
estdo associados a redugao da qualidade de vida (Bisaccia et al., 2021; Desai et al.,
2022).

Importante destacar que a CL n&o se restringe a pacientes que apresentaram
severidade grave, hospitalizagao prévia (50 a 80% hospitalizados e nédo vacinados)
ou comorbidades na fase aguda da COVID-19. Individuos com quadros leves,
manejados ambulatorialmente (10 a 35% nao vacinados) ou vacinados (8 a 12%),
podem evoluir com sequelas duradouras (Greenhalgh et al., 2024), levantando
preocupagdes sobre os mecanismos fisiopatoldgicos subjacentes e as implicagdes
negativas para a saude cardiovascular e autonémica (KoleniCova et al., 2023;
Oscoz-Ochandorena et al., 2024). Dentre os diversos sistemas afetados, o
cardiovascular e autondmico emergem como um dos amplamente comprometido,
com disfungdes que incluem elevagao pressorica, disautonomia, rigidez arterial
aumentada e anormalidades na recuperacdo autondmica pds-exercicio
pos-exercicio (Behrooz; Ho; Hamburg, 2022; Jannasz et al., 2023; Nalbandian et
al., 2021; Nandadeva et al., 2021; Stute et al., 2022).

Em paralelo, evidéncias crescentes apontam diferengcas relevantes nas
manifestagdes clinicas da CL entre os sexos biolégicos. Enquanto pessoas do sexo
masculino foram majoritariamente mais afetados na fase aguda da COVID-19, com
maior risco de complicacbes graves e Obito, 0 sexo feminino mostrara uma
prevaléncia 3 vezes maior em serem diagnosticadas com CL (Bai et al., 2022;
Sylvester et al., 2022). Compreender como as condigdes cronicas afetam o sexo
feminino e masculino é crucial, tanto para ajudar os individuos afetados quanto para
criar estratégias de tratamento eficazes e personalizadas a longo prazo (Pyle,
2022).

As repercussdes da CL sobre o sistema cardiovascular incluem alteragdes na
pressao arterial (PA) (Bielecka et al., 2024; Nandadeva et al., 2023), na resisténcia
vascular periférica (RVP), na complacéncia arterial, adicionalmente a velocidade da
onda de pulso (VOP) e o indice de aumento (AlX) (Bai et al., 2022; Peng et al.,

2024; Loboda et al., 2025). Além disso, evidéncias apontam para uma disfungao
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autondmica caracterizada por redugao da variabilidade da frequéncia cardiaca
(VFC) (Mooren et al., 2023; Oscoz-Ochandorena et al., 2024) e aumento do ténus
simpatico em repouso, tal como comprometimento na recuperagdo autondémica
pos-exercicio  (Jimeno-Almazan et al, 2021; Mooren et al., 2023;
Oscoz-Ochandorena et al., 2024). Embora muitas investigagbes tenham utilizado a
PA de repouso como principal desfecho, o monitoramento ambulatorial da presséo
arterial (MAPA) de 24h tem se mostrado uma importante medida de avaliagdo de
risco cardiovascular, assim como a VFC, revelando padrbes mais acurados de
resposta a CL (Bisaccia et al., 2021; Nandadeva et al., 2023; Bielecka et al., 2024).
Tanto a VFC, a frequéncia cardiaca (FC) e a variabilidade da PA sao parametros
relevantes para avaliar a integridade da regulagdo autondémica cardiovascular,
sendo amplamente utilizados na pratica clinica para a avaliagdo da saude
cardiovascular (Qiu et al., 2017; Facioli et al., 2021).

Durante o exercicio fisico, diversas variaveis fisioldégicas sofrem alteragdes
significativas que moldam o perfil hemodindmico, como o aumento do fluxo
sanguineo, da pressao de pulso e da contratilidade muscular (Newcomer; Thijssen;
Green, 2011). Ajustes fisiologicos sdo regulados por mecanismos complexos que
envolvem adaptacdes integradas do controle neural, vascular e miocardico, além do
eixo simpato-vagal sendo modulada por receptores centrais e periféricos (Facioli et
al., 2021; Fisher, 2014). Com o término do exercicio, inicia-se a fase de
recuperacao, caracterizada pelo reequilibrio desses sistemas com a finalidade de
restaurar a estabilidade fisiologica. Nesse contexto, o teste de esforgo,
particularmente o teste cardiopulmonar de exercicio (TCPE), configura-se como
uma ferramenta, tanto para avaliagdo funcional quanto para o diagnostico das
complicagbes da CL, permitindo a identificagcdo de alteragdes hemodindmicas e
autonémicas frequentemente ndo detectaveis em repouso (Bisaccia et al., 2021,
Jimeno-Almazan et al., 2021; Zafrir et al., 2022; Zheng et al., 2024).

O TCPE pode ser associado com testes invasivos e nao invasivos para
fendtipos mais precisos indispensaveis na investigagdo das manifestagbes
cardiopulmonares e autonémicas associadas a CL (Balady et al., 2010; Aparisi et
al., 2022). Em individuos com CL em periodos breves apds fase aguda, estudos
demonstram alteragdes cardiovasculares e respiratorias, incluindo

hiperresponsividade pressorica, limitagao ventilatéria, redugao do VO:pico e atraso
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na recuperagdo da FC e da VFC. Esses achados sugerem comprometimento da
homeostase cardiovascular em resposta ao estresse fisiolégico a longo prazo
(Aparisi et al., 2022; Durstenfeld et al., 2022; Mooren et al., 2023,
Oscoz-Ochandorena et al., 2024). Apesar do crescente numero de estudos sobre
CL, ainda s&o escassas as investigacdes que avaliam de forma integrada as
respostas cardiovasculares, autondmicas e funcionais ao exercicio em individuos
com CL a longo prazo apos fase aguda.

Além dos impactos agudos do exercicio fisico, ndo encontramos nenhum
estudo que contemplasse o impacto subagudo (em até 24h apds o esforgo) sobre os
parametros hemodinamicos e autondmicos. Essa lacuna € ainda mais critica
quando se considera a necessidade de estratificagcdo por sexo biolégico, dada a
reconhecida influéncia do sexo sobre os mecanismos de regulagcao cardiovascular e
o padrao de acometimento da CL.

Diante desse cenario, este estudo teve como objetivo investigar os efeitos
agudos e subagudos hemodinamicos e autondmicos, até 24h apés um TCPE, em
adultos jovens com e sem CL, estratificado por sexo biolégico. Partimos da hipétese
de que individuos com CL apresentariam maior comprometimento cardiovascular e
autondmico, com manifestacdbes mais acentuadas entre as participantes do sexo
feminino. Especificamente, esperava-se encontrar: (1) hiperreatividade pressorica e
recuperacao cardiovascular mais lenta; (2) aumento da rigidez arterial e resisténcia
vascular com reducdo do débito cardiaco (DC); (3) predominio simpatico no periodo
de recuperacao; e (4) menor capacidade funcional (VO:pico). Estes achados tém o
potencial de esclarecer os mecanismos fisiopatoldgicos da CL e fornecer subsidios
para estratégias terapéuticas seguras e personalizadas, considerando as

disparidades entre os sexos.
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2 OBJETIVO GERAL

O objetivo geral foi avaliar as respostas hemodinamicas e autondémicas,
agudas e subagudas (até 24 horas) ao TCPE em adultos jovens com e sem CL e

entre sexos dentro de cada grupo.

2.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Comparar as respostas pressoricas (sistdlica e diastdlica) em repouso,
durante o esforgo maximo e na recuperagao (imediatamente apds, 3, 5, 10,
30, 60min e 24h apés TCPE) entre os grupos CL e controle (CON),

estratificado por sexo e intra grupos.

e Analisar o comportamento da FC em repouso, durante o esforgo maximo e
sua recuperacao (1, 3, 5, 10, 20, 30, 60min e 24h apés TCPE) entre os

grupos CL e CON, estratificado por sexo e intragrupos.

e Avaliar os indices de rigidez arterial (indice de aumento (AIx@75), velocidade
de onda de pulso (VOP)), DC, RVP, resisténcia vascular total (RVT) em
repouso e durante a recuperagao apds TCPE (10, 20 30, 60min e até 24h
apos) nas diferencas entre grupos, CL e CON, estratificado por sexo e

intragrupos.

e Avaliar a VFC no dominio da frequéncia (HF, LF e razdo LF/HF) como
indicador da modulagéo autonémica simpato-vagal antes e apos TCPE (pré,
10, 20, 30, 60min e 24h apds) entre os grupos CL e CON, estratificado por

sexo e intragrupos.

e Comparar o desempenho fisico (numero de estagios, VOqpico, duragao do

TCPE) entre os grupos CL e CON, estratificado por sexo e intragrupos.
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3 HIPOTESES

Individuos com CL exibirdo resposta pressorica exagerada em repouso
(maior elevagdo da pressao arterial sistolica [PAS] e e pressao arterial
diastélica [PAD]), durante TCPE e recuperagdao mais lenta (até 24h),
comparados ao grupo CON, com individuos do sexo feminino apresentando
maior magnitude de alteracdo devido a diferengas na modulagéo autonémica

e rigidez arterial.

A CL estara associada a valores mais altos de FC basal e recuperacéo tardia,

indicando disfungao cardiovascular.

A rigidez arterial (AIx@75 e VOP) sera maior em repouso e na recuperagao
pos-exercicio no grupo CL, associada a maior RVP e DC reduzido apés o

exercicio maximo, especialmente no sexo feminino.

A VFC no dominio da frequéncia (HF, LF e razdo LF/HF) apresentara,
reducdo da atividade parassimpatica e predominio simpatico nos dados
basais e recuperagdo poés-exercicio no grupo CL comparado ao CON, em

especial no sexo feminino.

O desempenho fisico (VO:pico, duragdo do TCPE) sera menor no grupo CL,
associando-se a hiperreatividade pressorica, rigidez arterial e desregulacao
autonémica, com o grupo CL apresentando menor capacidade funcional, em

especial o sexo feminino.

A hipotese nula assume que a CL ndao causa impactos mensuraveis nas

varidveis analisadas, ndao havendo diferengas significativas nas respostas

hemodinamicas, autondémicas e funcionais durante e apds exercicio fisico maximo

entre adultos jovens com CL (sintomaticos) e individuos CON (assintomaticos). As

diferencas acometidas entre as variaveis sao provenientes das disparidades do sexo

bioldgico especificamente.
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4 MATERIAIS E METODOS

O presente estudo trata-se de um estudo observacional analitico, com

delineamento quantitativo e controlado.

41 INFRAESTRUTURA

A presente pesquisa foi realizada no Laboratério de Fisiologia Clinica do
Exercicio (FisioClinEx - UFSCar), vinculado ao Departamento de Ciéncias
Fisiolégicas (DCF) da Universidade Federal de Sao Carlos (UFSCar). O laboratério
dispbe de sala de avaliagdo funcional equipada com maca, mesa de exames,
cadeiras, computadores, impressora, climatizacdo e iluminacdo adequadas,
oferecendo infraestrutura completa para atendimentos e medi¢des fisioldgicas em
ambiente controlado. A avaliacdo da composi¢ao corporal foi realizada por meio de
bioimpedancia elétrica multifrequencial em parceria com o Laboratério de
Fisioterapia Cardiopulmonar (LACAP/UFSCar), vinculado ao Departamento de
Fisioterapia da mesma instituicdo, sob a supervisdo das professoras Doutoras
Audrey Borghi e Silva, Renata Gongalves Mendes e Adriana Sanches Garcia de

Araujo.

4.2 ASPECTOS ETICOS

O protocolo de pesquisa foi previamente submetido e aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa com Seres Humanos (CEP) da Universidade Federal de S&o
Carlos (UFSCar), campus Sao Carlos - SP, conforme parecer n°
68303823.5.0000.5504, emitido em conformidade com as diretrizes estabelecidas
pela Resolugédo n°® 466/12 do Conselho Nacional de Saude (Anexo 1).

Todos os procedimentos foram conduzidos em consonancia com o0s
principios éticos da Declaracao de Helsinque. A participagao dos participantes foi
condicionada a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) (Apéndice 1), entregue individualmente antes do inicio das avaliagdes. A
coleta de dados foi realizada no periodo compreendido entre marco de 2024 e
janeiro de 2025.
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4.3 PARTICIPANTES, RECRUTAMENTO, SELECAO DA AMOSTRA E
GRUPOS EXPERIMENTAIS

O estudo incluiu participantes com idade entre 18 e 40 anos e indice de
massa corporal (IMC) entre 18,5 e 30,0 kg/m?, com histérico de infecgéo leve a
moderada por SARS-CoV-2 confirmado por teste laboratorial ou de farmacia e
sintomas com a condicdo de CL auto relatados pelo participante por questionario
prévio. O recrutamento foi realizado nas dependéncias da UFSCar e da
Universidade de Sao Paulo (USP), por meio de divulgagao em folhetos impressos,
redes sociais e canais digitais da cidade de Sao Carlos, apds aprovagao do Comité
de Etica em Pesquisa (Apéndice 2).

Os interessados receberam, via telefone e/ou e-mail, um formulario de
triagem (Apéndice 3), juntamente com materiais informativos e orientagbes
detalhadas sobre os objetivos e procedimentos do estudo. Para garantir a
confidencialidade, os dados de identificacdo dos participantes foram acessiveis
apenas aos pesquisadores responsaveis.

Todos os procedimentos experimentais foram previamente esclarecidos,
incluindo possiveis riscos, beneficios, e o direito de desisténcia a qualquer
momento, sem prejuizo. A equipe de pesquisa garantiu o rigor ético em todas as
etapas, com énfase na privacidade, sigilo e anonimato dos participantes.

Durante o processo de recrutamento, foram registradas 106 inscricbes, das
quais 71 participantes responderam ao questionario de anamnese. Desses, 54
preencheram os critérios de inclusdo e foram convocados para a etapa de
avaliacdo. Ao final da fase de coleta, 52 compareceram ao laboratério, sendo que
42 concluiram integralmente o protocolo experimental. Posteriormente, na reviséo
dos dados, quatro participantes foram excluidos por critérios técnicos: um por
resposta pressorica exagerada, dois por percentual de gordura corporal baixo, € um
por inconsisténcia nos dados registrados. A amostra final foi composta por 38

participantes, conforme apresentado na Figura 1.
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Divulgacao e recrutamento

e 106 responderam a pré-triagem

Trlagem — 71 responderam a anamnese

e 54 foram agendados

— 50 compareceram

Coletas
— 42 completaram todas as etapas

= 4 foram excluidos
1 por resposta pressérica anormal

Revisao
2 por baixo percentual de gordura corporal

1 por dados incompletos

— 38 participantes validos
— Grupo Controle (CON)

10 sexo feminino

Total

final 10 sexo masculino

- Grupo Covid-Longa (CL)
10 sexo feminino

8 sexo masculino

Figura 1. Diagrama de fluxo da selegdo e alocagdo dos participantes nos grupos e subgrupos
experimentais.

Os participantes foram distribuidos em dois grupos principais, cada um
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subdividido por sexo biolégico, conforme segue:

e Grupo Controle (CON) (n = 20): participantes com histérico de infecgéo por
SARS-CoV-2 leve a moderado, sem sintomas persistentes.
o Subgrupo Controle — Feminino (CON-F) (n = 10)
o Subgrupo Controle — Masculino (CON-M) (n = 10)

e Grupo COVID Longa (CL) (n = 18): participantes com histérico de infeccao
por SARS-CoV-2 leve a moderado e relato de presenga atual de sintomas
persistentes, caracterizando a condi¢ao clinica de CL.

o Subgrupo COVID Longa — Feminino (CL-F) (n = 10)
o Subgrupo COVID Longa — Masculino (CL-M) (n = 8)

4.4 CALCULO DO TAMANHO AMOSTRAL

O calculo do tamanho amostral foi realizado com o objetivo de garantir poder
estatistico adequado para detectar diferengas médias na PAS entre quatro grupos
independentes: CON-M, CL-M, CON-F e CL-F. A estimativa foi baseada em uma
analise de variancia (ANOVA) com medidas repetidas, considerando nivel de

significancia (a) de 0,05 e poder estatistico (1 - ) de 0,80.
441 Parametros Utilizados no Calculo do Tamanho Amostral

Os parametros adotados para o calculo foram fundamentados em dados da
literatura envolvendo adultos jovens (20 a 40 anos) submetidos a medi¢des de PAS
por equipamento automatizado em momentos especificos (pré, 10 min, 30 min e 60
min apos exercicio) e complementados com o MAPA em 24h, com aferices

horarias. Os valores assumidos foram:

e Diferenca média esperada (AM): 7 mmHg, com base em evidéncias
preliminares sobre variagdo da PAS entre individuos com e sem CL.

e Desvio-padrao (DP): 10 mmHg, estimado para refletir a variabilidade
fisioloégica observada em estudos com medigdes pressoricas automatizadas.

e Nivel de significancia (a): 0,05 (teste bicaudal).

e Poder estatistico (1 - B): 0,80.
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e Numero de grupos: 4 (CON-M, CL-M, CON-F, CL-F).
e Correlagao intra-sujeito (p): 0,5, considerando a dependéncia entre as

medidas repetidas dentro de cada participante.

44.2 Metodologia do Calculo Amostral

A simulacéao foi conduzida por meio do software G*Power v3.1.9.6, utilizando

a seguinte configuragao:

e Familia do teste: F-tests.

e Teste estatistico: ANOVA: Repeated measures, within-between interaction.

e Tipo de analise: A priori (para calcular o tamanho amostral necessario).

e FEffect size f: 0,70 (Cohen, 1993).

e «a err prob: 0,05 (Authors/Task Force Members et al., 2013; Narkiewicz;
Redon, 2013).

e Power (1-B): 0,80 (Moher et al., 2010).

e Numero de grupos: 4 (Reckelhoff, 2001).

e Numero de medidas repetidas: 30 (Parati et al., 2010).

e Correlagao entre medidas repetidas: p = 0,5 (Parati et al., 1995).

A simulagao resultou em um tamanho minimo de 8 participantes por grupo,
totalizando 32 individuos. Considerando uma perda amostral estimada em 20%,
definiu-se um numero alvo de 10 participantes por grupo, totalizando 40

participantes como amostra recomendada (Thijssen et al., 2011).

45 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Para assegurar a validade interna e a seguranga metodologica do estudo,
foram definidos critérios rigorosos de elegibilidade, organizados em trés categorias:
inclusdo, nao inclusdo e excluséo. Estes critérios visaram delimitar uma amostra
homogénea, representativa da populagdo-alvo, e reduzir possiveis vieses
relacionados a variaveis confundidoras ou a seguranga dos procedimentos

adotados.
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451 Critérios de Inclusao

Foram incluidos no estudo apenas os participantes que atendiam

simultaneamente aos seguintes requisitos:

e Assinatura do TCLE;

e |dade entre 18 e 40 anos completos;

e Sexo biolégico masculino ou feminino;

e Esquema vacinal completo contra COVID-19, com ao menos duas
doses, conforme critérios estabelecidos na Tabela 1;

e Histdrico confirmado de infecgdo por SARS-CoV-2 (laboratorial ou
teste de farmacia), com quadro clinico classificado como leve a
moderado, sem e com diagnostico de CL (definido como presenca de
sintomas persistentes por = 4 semanas);

e |IMC entre 18,0 e 29,9 kg/m?;

e Auto relato de estabilidade da massa corporal, definida como variagao
inferior ou igual a 5% nos trés meses anteriores a triagem (Brito;
Haddad, 2017);

e Nivel de atividade fisica classificado como sedentario, irregularmente
ativo (A ou B) ou ativo, segundo o Questionario Internacional de
Atividade Fisica (IPAQ);

e Para participantes do sexo feminino: estar entre a fase folicular tardia e
a fase lutea média do ciclo menstrual no momento das coletas
fisiolégicas com intuito de padronizagcdo de protocolo (McNulty et al.,
2020).
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Tabela 1. Esquema vacinal completo

Faixa etaria Esquema vacinal completo

12 a 39 anos > Esquema primario de duas doses de vacinas COVID-19 da Pfizer,
AstraZeneca ou CoronaVac e uma dose de reforgo com intervalo

minimo de 4 meses entre as doses

> Esquema primario de uma dose de vacina COVID-19 da Janssen e

uma dose de refor¢go com intervalo minimo de 4 meses entre as doses

Fonte: Ministério da Saude, 2021.

4.5.2 Critérios de Nao Inclusao

Os seguintes critérios foram estabelecidos para excluir, de forma prévia a
participacao, individuos que néo atendiam as condigdes minimas exigidas para

participacao segura e valida no estudo:

e Auséncia de vacinagdao contra COVID-19 ou esquema vacinal
incompleto;

e Presenca de infecgdo aguda ativa por SARS-CoV-2 ou por qualquer
outro agente infeccioso no momento da triagem;

e Histdrico de hospitalizacdo durante a fase aguda da COVID-19;

e Relato ou evidéncia de doengas crénicas descompensadas, incluindo
condicbes cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2, hipertensao
arterial, doencgas neurologicas ou respiratorias, ou qualquer outra
enfermidade que represente contraindicacao ao TCPE (Borges, 2012);

e Presenca de limitagbes fisicas que inviabilizam a realizagcao segura do
TCPE;

e Uso atual de medicamentos, suplementos ou substancias — licitas ou
ilicitas — com potencial de interferéncia nos desfechos fisioldgicos
avaliados (Borges, 2012; Junior; De, 2022);

e Tabagismo ativo (Santos et al., 2016);

e C(Classificagcdo como "muito ativo" segundo o IPAQ;
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e Para participantes do sexo feminino: estar gravida ou em periodo de

amamentacao (Brito; Haddad Junior, 2017).

4.5.3 Critérios de Exclusao

Apoés a inclusdao no estudo, os participantes foram acompanhados
continuamente quanto a elegibilidade. Foram excluidos da amostra os individuos
que, durante o periodo de coleta de dados, apresentaram qualquer uma das
condi¢des abaixo.

Participantes seriam excluidos do estudo se:

e Desenvolvimento de infecgdo aguda por SARS-CoV-2 ou por outro
agente infeccioso;

e Diagnédstico ou manifestacdo de condicdo crénica limitante que
inviabilizasse a continuidade da participacao;

Limitacbes fisicas emergentes ou agravadas que impedissem a
execucao do TCPE;

e |nicio de uso de medicamentos, suplementos ou substancias
contraindicadas para a continuidade no protocolo experimental
(Borges, 2012);

e Consumo, nas 24h anteriores ao teste, de alimentos ou bebidas
contendo substancias estimulantes com cafeina, com potencial de
interferéncia nos desfechos fisioldgicos analisados (Junior; De, 2022);

e Resposta positiva ao Questionario de Prontidao para Atividade Fisica

(PAR-Q), configurando contraindicagao a realizagao dos testes fisicos.

e N&o adesdo aos procedimentos e orientagcbes do protocolo, como
auséncia nas sessbOes obrigatérias ou violagcdo das etapas
experimentais previstas.

e Apresentar algum dos critérios de interrup¢cdo do TCPE (tontura,
angina, confusdao mental ou fadiga excessiva, cianose, queda
significativa da PAS (>10 mmHg), elevagdo excessiva da PAS (>260
mmHg), PAD >115 mmHg ou falha na elevacdo progressiva da FC)
(Ferguson, 2014).
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46 CARACTERIZACAO DA FASE AGUDA DA COVID-19 E DA CL

A inclusdo de participantes com histérico de COVID-19 foi condicionada a
confirmacéo da forma leve a moderada da doenga, com base em critérios clinicos
estabelecidos na literatura (WHO, 2021). Durante a fase aguda, os individuos
deveriam apresentar sintomas tipicos, como tosse, febre, mialgia, cefaleia e fadiga,
com ou sem manifestacdes respiratorias, incluindo dispneia persistente, desde que
nao houvesse evolugdo para quadros graves. Casos com histérico de internagao
hospitalar, pneumonia ou necessidade de oxigenoterapia, ventilagdo mecanica,
miocardite, colapso cardiopulmonar, sindrome hiperinflamatéria sistémica
extrapulmonar, ou outras manifestagdes criticas da infecgdo por SARS-CoV-2 foram
excluidos.

A condicdo de CL foi caracterizada pela presenca de um ou mais sintomas
autorrelatados sem explicagao clinica e com surgimento 3 meses apos inicio da fase
aguda da COVID-19, perdurando por uma periodo minimo de 2 meses em
conformidade com defini¢des clinicas (Nalbandian et al., 2021; Ladlow et al., 2022;
WHO, 2022; Ely; Scholkmann; May, 2023; Brown; Fineberg, 2024). Sua
apresentagao temporal é variavel, podendo ser continua desde a fase aguda, ou
surgir tardiamente, semanas ou meses apds aparente recuperagao, de forma
continua ou flutuante e com comprometimento de um ou mais sistemas fisiolégicos
(Ely; Brown; Fineberg, 2024; Soriano et al., 2022).

O Colégio Americano de Cardiologia propde uma classificagao para elucidar
as possiveis causas dos sintomas cardiovasculares na CL com o objetivo de guiar
as pesquisas das causas e o tratamento apropriado dessas manifestagdes,
distinguindo entre: (1) associada a doengas cardiovasculares, que engloba
condicbes miocardicas, pericardicas, vasculares ou arritmicas com evidéncia
objetiva em exames, surgindo apds 4 semanas da infecg¢ao inicial; e (2) sintomas
cardiovasculares persistentes, que perduram apos a infecgdo aguda sem explicagao
pelos exames diagnosticos convencionais (Gluckman et al., 2022).

A infecgao pelo virus SARS-CoV-2 foi significativamente vinculada a mais de
200 sintomas distintos (Soriano et al., 2022; Subramanian et al., 2022). Os sintomas
mais frequentemente relatados incluem: anosmia, perda de cabelo, espirro,

dificuldade de ejaculagcédo, reducdo da libido, dispneia, tosse crénica, fadiga
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persistente, mal-estar pés-esforgo, dificuldades cognitivas (atengdo e memoaria),
cefaleia recorrente, tontura, taquicardia, disturbios do sono, alteragcdes no paladar
ou olfato, constipagdo, diarreia e inchago corporal (Ely; Brown; Fineberg, 2024;
Scholkmann; May, 2023; Subramanian et al., 2022). Além disso, foram considerados
diagnosticos clinicos associados a CL, como transtornos de humor, ansiedade,
comprometimento cognitivo leve, sindrome da taquicardia ortostatica postural
(POTS), disautonomia e sindrome da fadiga crénica (Ely; Brown; Fineberg, 2024).
Os principais fatores de risco para CL incluiram sexo feminino, etnia minoritaria,
privacdo socioeconémica, tabagismo, obesidade e comorbidades diversas,
demonstrando a associagdo multifatorial entre caracteristicas sociodemogréficas,
clinicas e a persisténcia de sintomas pos-infecgdo por SARS-CoV-2 (Subramanian
et al., 2022).

47 CARACTERIZACAO DO CICLO MENSTRUAL E PRODUTIVO DAS
PARTICIPANTES DO SEXO FEMININO

As participantes do sexo feminino preencheram um questionario de
anamnese especifico, contendo informacdes detalhadas sobre seus ciclos
menstruais e histérico reprodutivo. Foram coletados dados sobre a duragao média
dos ciclos (em dias), a data da ultima menstruacdo e o uso atual de métodos
contraceptivos.

Com base nessas informacdes, estimou-se a duragao individual de cada ciclo
menstrual e determinou-se a provavel data de inicio do proximo ciclo. A partir
desses calculos, foi possivel identificar os dias correspondentes a cada fase do ciclo
menstrual, considerando a seguinte categorizacao fisiolégica: fase folicular inicial
(dias 1 a 5), fase folicular tardia (dias 6 a 12), ovulacao (dias 13 a 15), fase lutea
inicial (dias 16 a 19), fase lutea média (dias 20 a 23) e fase lutea tardia (dias 24 a
28), conforme McNulty e colaboradores (2020). Para participantes com ciclos
superiores ou inferiores a 28 dias, os periodos foram ajustados proporcionalmente a
duracéao estimada de cada fase.

A coleta de dados fisiologicos foi planejada para ocorrer exclusivamente no
intervalo compreendido entre a fase folicular tardia e a fase lutea média, de modo a

minimizar interferéncias hormonais nos parametros cardiovasculares e autonémicos.
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Para participantes com ciclos menstruais com duracgao inferior ou superior a 28 dias,
foram realizados os ajustes necessarios, considerando a duragdo aproximada de

cada fase do ciclo.

4.8 DESENHO DO ESTUDO

A estrutura do estudo seguiu cinco etapas sequenciais, organizadas para
garantir rigor metodoldgico, seguranca dos participantes e fidelidade ao protocolo

experimental (Figura 2).
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Desenho Experimental do Estudo ‘

Aprovagia CEP Inicio Etapa 1 > continuo Etapa 2 24h apos
| |
Divulgacio | Assinatura TCLE ‘
Recrutamento: | Antropometria ‘
Anamnese/Questionarios

BASAL: PA, DC, AIX, RVP, RVT, VFC, FC

‘ Familiarizacio MAPA ‘

Etapa 3 Até 7 dias Etapa 4 24h apés Etapa 5 ‘
| | I
| Retirada MAPA ‘ PRE (repouso): PA. DC AIX, RVT RVP, Retirada MAPA |
— VFC, FC, ECG e GLI
| Composicdo corporal ‘ A24h: PA, DC, AlX, RVT, RVP,
DURANTE TCPE: PA, VFC, FC, PSE, VFC, FC
VO

2pico

APOS: FC: MAX, AP1min, AP3min,
AP5min, A10min, A30min e A6Omin

PA: MAX, 1A, A3min, A5min, A10min,
A30min e ABOmin

AIX, RVT, RVP, VFC: A10min, A30min e
AB0min

| MAPA |

Figura 2. Desenho experimental. CEP: Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
Sao Carlos; TCLE: Termo de consentimento livre e esclarecido; BASAL: coleta de dados basal;
MAPA: monitor ambulatorial de pressao arterial; PSE: percepcao subjetiva de esforco; ECG:
eletrocardiograma; VO,pico: volume de oxigénio pico; PRE: antes do teste cardiopulmonar de
exercicio (TCPE); DURANTE TCPE: durante o TCPE; IA: imediatamente apds o TCPE; APOS: apds
o TCPE; 1Amin; um minuto ap6s o TCPE; A3min: trés minutos apos o TCPE; A5min: cinco minutos
apés o TCPE; A10min:dez minutos apdés TCPE; A30min: trinta minutos apés TCPE; A60min:
sessenta minutos apés TCPE; A24h: 24 horas apés o TCPE; PA: pressao arterial; DC: débito
cardiaco; AIX: indice de aumento; RVT: resisténcia vascular total; RVP: resisténcia vascular
periférica; VFC: variabilidade da frequéncia cardiaca; FC: frequéncia cardiaca; GLI: glicemia.

A etapa 1 correspondeu ao processo de recrutamento e triagem inicial. Os
possiveis participantes foram convidados por meio de divulgagao institucional e
contato direto, e receberam por e-mail ou telefone um formulario eletrénico de
pré-triagem, um questionario de anamnese e instrumentos complementares. Apés
analise criteriosa dos documentos, os participantes que atenderam integralmente

aos critérios de elegibilidade foram contatados para alinhamento de expectativas,
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esclarecimentos adicionais sobre os procedimentos e agendamento das avaliagbes
presenciais. Aqueles que nao preenchiam os requisitos foram informados por
mensagem padronizada, agradecendo o interesse na pesquisa.

A etapa 2, referente a avaliagdo basal, foi realizada nas dependéncias do
laboratério FisioClinEx da UFSCar, em condi¢gbes controladas de temperatura
(22 °C), ao longo de quatro dias ndo consecutivos. Em seguida, apos assinatura do
TCLE, foram submetidos a avaliacdo antropométrica e permaneceram em repouso
por 20min, durante os quais foram registrados dados hemodinamicos de repouso
(incluindo FC, PAS, PAD, DC, VOP, AIX, RVP e RVT), bem como variaveis
autonbmicas no dominio da frequéncia (componentes HF, LF e razdo LF/HF).
Finalizada essa coleta, os participantes foram submetidos a instalagdo do aparelho
de MAPA para familiarizagao, programado para coleta continua por 24h. O retorno
ao laboratorio foi agendado para o dia seguinte, caracterizando a etapa 3, dedicada
exclusivamente a remocao do equipamento MAPA e verificagcdo do funcionamento
do sistema de coleta.

A etapa 4 correspondeu a realizagao do protocolo experimental e ocorreu até
sete dias apds a etapa anterior. Nesta sessao, os participantes realizaram o TCPE,
com monitoramento detalhado das respostas agudas e subagudas ao esforgo.
Inicialmente, foram repassadas instru¢gées detalhadas sobre os procedimentos da
sessdo. Apos 5min de eletrocardiograma (ECG) em repouso na posi¢cao supina, 0s
participantes foram posicionados sentados para coleta basal de 10min, com
registros hemodinamicos (PAS, PAD, DC, RVP, RVT, AlX) e autonémicos (HF, LF,
LF/HF). Em seguida, foi realizado o TCPE com monitoramento continuo da FC, PAS
e PAD, além da percepcao subjetiva de esforco (escala PSE-BORG). Ao término do
esforco, os participantes permaneceram sentados por 60min, periodo durante o qual
foram realizadas coletas seriadas nos seguintes momentos: imediatamente apos o
pico, e apo6s 1, 3, 5, 10, 30 e 60min. Nestes intervalos, foram novamente avaliadas
as variaveis hemodinamicas e autondmicas mencionadas. Ao fim da sessédo, o
dispositivo MAPA foi reinstalado para monitoramento adicional das 24h
subsequentes ao exercicio, e os participantes receberam um diario padronizado de
atividades para anotacao de eventos relevantes.

Por fim, a etapa 5 consistiu no encerramento da participagao e coleta final.

Vinte e quatro horas apés o TCPE, os participantes retornaram ao laboratério para
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remocao do MAPA e repeticdo das avaliagbes hemodinamicas e autondmicas em
repouso, seguindo os mesmos protocolos utilizados nas etapas anteriores.
Complementarmente, em data agendada separadamente, os participantes
foram encaminhados ao LACAP/UFSCar, onde realizaram a avaliacdo da
composi¢cdo corporal por bioimpedéancia, assegurando a padronizagdo dos

procedimentos auxiliares e a consisténcia dos dados antropométricos.

4.9 AVALIACAO CLINICA, FUNCIONAL E QUESTIONARIOS

Estes procedimentos foram conduzidos pelos pesquisadores responsaveis
pelo estudo, todos previamente treinados e qualificados, com o objetivo de
assegurar a padronizagado das coletas e a fidedignidade dos dados. A etapa teve
como finalidade identificar, caracterizar e estratificar o risco clinico dos participantes,
bem como garantir o acompanhamento seguro e individualizado ao longo do
protocolo experimental.

A avaliagdo teve inicio com a aplicacdo da anamnese, na qual foram
coletadas informagdes pessoais, histdérico de saude, relato do estado geral,
presenca de doencas, uso de medicamentos, nivel de atividade fisica habitual e
possiveis comorbidades que pudessem interferir na realizacdo dos procedimentos
propostos. Também foram incluidas questdes especificas sobre o histérico de
infeccdo por SARS-CoV-2 e a presencga de sintomas compativeis com a sindrome
pos-COVID, caracterizando casos de CL. Os dados obtidos foram registrados em
formato digital, em arquivos individuais e protegidos, assegurando a
confidencialidade das informacdes. A ficha completa utilizada nesta etapa esta
disponivel no Apéndice 4.

Adicionalmente, foram aplicados instrumentos validados para avaliacédo
clinica e funcional. O Questionario de Prontiddo para Atividade Fisica (PAR-Q) foi
utilizado para identificar a necessidade de liberacdo médica prévia para a realizagao
de exercicios fisicos (Anexo 2) (Luz; Farinatti, 2009). O Questionario Internacional
de Atividade Fisica (IPAQ) foi adotado para classificar os participantes quanto ao
seu nivel habitual de atividade fisica, categorizando-os como sedentarios,
irregularmente ativos ou ativos (Anexo 3) (Matsudo et al., 2001). Por fim, a Escala

de Percepcado Subjetiva de Esforgo de Borg (6—20) foi utilizada para quantificar a
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intensidade percebida durante o TCPE (Anexo 4) (Borg, 1982).
No final do projeto, todos os participantes receberam um relatério com os
resultados obtidos via e-mail com a descricdo dos dados coletados, categorizagao

dos parametros, faixas de normalidade e sugestdes de intervencao (Apéndice 5).

4.10 AVALIACAO DA COMPOSICAO CORPORAL E ANTROPOMETRIA

Para a avaliagdo da composicao corporal, os participantes foram orientados a
permanecer descalgos e trajando roupas leves. Utilizou-se uma balanga de
bioimpedancia tetrapolar multifrequencial (INBODY 770®), com tecnologia
patenteada de medigao direta e segmentar, conforme protocolo estabelecido pelo
fabricante. Foram mensurados os valores de gordura corporal total e massa livre de
gordura. Previamente a avaliagéo, os participantes foram instruidos a manter jejum
de no minimo 8h, abster-se do consumo de substancias estimulantes e evitar a
micgdo nos 30min que antecederam a mensuragdo, com o intuito de assegurar a

acuracia dos dados (Figura 3).

Figura 3. Avaliagido da composigao corporal no Inbody 770°

As medidas antropométricas incluiram estatura (cm), massa corporal (kg) e
perimetros corporais (cm). A estatura foi aferida com estadidmetro de parede
(FITMETRIA®, Serra — ES, Brasil), com capacidade de 2.200 mm e precisdo de 1
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mm. As mensuragdes perimetrais foram realizadas com fita métrica antropométrica
inelastica e flexivel (FITMETRIA®, Serra — ES, Brasil), com os participantes
posicionados em ortostase, mantendo a cabeca no plano horizontal de Frankfurt
(Figura 4).

Foram avaliadas as seguintes circunferéncias: cintura (ponto médio entre a
margem costal inferior e a crista iliaca), quadril (regido de maior protuberancia
glutea), pescogo (menor circunferéncia abaixo da proeminéncia laringea) e
abdominal (nivel umbilical). Cada medida foi executada em triplicata, pelo mesmo

avaliador, conforme metodologia descrita por (Freitas Junior, 2022).

Figura 4. Medidas da circunferéncia (cm) da cintura, quadril, abdominal e pescoco.

Com base nos dados coletados, calcularam-se o IMC e a relagao
cintura-quadril, utilizando os parametros de referéncia estabelecidos na literatura.
Todas as avaliagbes foram conduzidas de forma padronizada e rigorosa, com o

objetivo de garantir a confiabilidade e validade dos dados obtidos.

411 ELETROCARDIOGRAFIA DE REPOUSO (ECG)

Os registros eletrocardiograficos foram realizados com os participantes em
repouso absoluto, posicionados em decubito dorsal, utilizando eletrocardidégrafo
digital de 12 derivagbes (ELITE®, Micromed Biotecnologia, Brasilia, Brasil) (Figura
5). Quando necessario, procedeu-se a tricotomia da regido toracica com o uso de
barbeador descartavel, seguida da assepsia do local com gaze estéril embebida em
solugédo alcodlica a 70%, a fim de assegurar a aderéncia ideal dos eletrodos e

minimizar artefatos durante o registro.
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Figura 5. Eletrocardiograma e momento da coleta de ECG.

O posicionamento dos eletrodos seguiu o padrdo convencional de 12
derivagcbes, conforme diretrizes internacionais para eletrocardiografia clinica
(Kligfield et al, 2007). Os registros foram obtidos de forma continua e sem
interrupgdes, com o objetivo de garantir a captagdo precisa da atividade elétrica
cardiaca em repouso. Todos os tragados eletrocardiograficos foram analisados com
foco na identificagdo de anormalidades de ritmo ou disturbios na condugéo elétrica
(Kligfield et al, 2007).

O protocolo de aquisicdo foi previamente padronizado para garantir a
qualidade técnica do exame e a reprodutibilidade dos resultados, respeitando as
recomendagdes do fabricante do equipamento e as normas vigentes de

biosseguranca.

412 TESTE CARDIOPULMONAR DE EXERCICIO

Os participantes foram orientados a comparecer a sessao do TCPE utilizando
roupas leves e calcados apropriados para a pratica de atividade fisica. Foram
previamente instruidos a realizar uma refeicdo leve pelo menos 4h antes do exame,
bem como a evitar o consumo de bebidas estimulantes e alcodlicas nas 24h
anteriores e posteriores ao teste. Todos os procedimentos foram previamente
explicados, incluindo o uso da Escala de Percepgdo Subjetiva de Esforgo

(PSE-BORG) € os critérios de encerramento do teste.
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O TCPE foi realizado em esteira ergométrica (Inbramed Super ATL®, Porto
Alegre, Brasil), seguindo o protocolo de Bruce (Bruce et al. 2004), caracterizado por
aumentos progressivos na velocidade e inclinagdo da esteira a cada 3min (Tabela
2). Os participantes foram incentivados a atingir a exaustdo voluntaria, sendo
permitido o uso moderado das barras laterais apenas para manutencéo do equilibrio

(Figura 6).

Tabela 2. Protocolo de Bruce

Protocolo de Bruce

Estagio Tempo (min) Velocidade (km) Inclinagao (%)
1 3 2,7 10
2 3 4,0 12
3 3 5,5 14
4 3 6,7 16
5 3 8,0 18
6 3 8,8 20
7 3 9,6 22

Fonte: Kokkinos et al., 2017.

Figura 6. Momento da realizacdo do TCPE.

Durante o teste, a PA foi aferida em repouso, 30s antes do término de cada
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estagio, no momento de exaustdo e nos tempos de recuperacgdo: imediatamente
apos (lA), e aos 3, 5, 10, 30 e 60min. A capacidade funcional foi avaliada por meio
de ergoespirometria (VO2000®, Medgraphics Corp., EUA), com medidas diretas de
consumo de oxigénio (VO:) e produgédo de didéxido de carbono (VCO:) obtidas a
cada trés segundos. Também foram monitorados continuamente a FC, os intervalos
R-R da VFC por telemetria com cinta, sensor (Polar®) com auxilio de um
smartphone, além da utilizagao da percepgao subjetiva de esfor¢o (PSE-BORG).

Ao final do teste, considerado o pico de esforco, iniciou-se uma fase de
recuperacao ativa, na qual os participantes caminharam por 5min na esteira, a 2,4
km/h com inclinagao de 2,5%. Esse protocolo de recuperagao foi adotado por sua
viabilidade técnica, reprodutibilidade e ampla aplicagao clinica (Cole et al., 1999).

O teste foi considerado maximo quando preenchidos ao menos trés dos
seguintes critérios: (1) escore = 17 na Escala de Borg (6—-20); (2) alcance de = 85%
da FC maxima predita pela formula 208 — (0,7 x idade) (Tanaka; Monahan; Seals,
2001); (3) quociente respiratério (QR) = 1,10; e (4) exaustao voluntaria declarada
pelo participante. O protocolo também previu critérios de interrupcao imediata em
casos de sintomas como tontura, angina, confusdo mental ou fadiga excessiva.
Adicionalmente, foram definidos critérios fisioldgicos para interrupgao do teste, como
presenca de cianose, queda significativa da PAS (>10 mmHg), elevagao excessiva
da PAS (>260 mmHg), PAD >115 mmHg ou falha na elevagao progressiva da FC
(Ferguson, 2014).

A recuperacao da FC foi monitorada continuamente por 60min apds o término
do esforco. A resposta da FC nos primeiros minutos apés o TCPE pode ser um
preditor de disfungdes autondmicas. Redugbes < 12 batimentos por minuto
comparado ao pico foram classificados como indicativas de resposta vagal

inadequada, conforme descrito na literatura (Cole et al., 1999; Molina et al., 2016).

413 VARIAVEIS ANALISADAS (OUTCOMES)

No préoximo topico, serao detalhados os procedimentos e metodologias
relacionados a avaliagdo hemodinamica e metabdlica, incluindo a mensuragao da
PA clinica e MAPA, analise da complacéncia arterial (VOP, AlX, DC, RVP e RVT),

monitorizagdo da FC e VFC, além das analises de trocas gasosas e parametros
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sanguineos, como glicemia, seguindo os protocolos previamente estabelecidos.

413.1 Pressao Arterial Clinica e Monitorizagdo Ambulatorial da

Pressao Arterial (Mapa)

As mensuracdes da PA clinica foram realizadas em multiplos momentos do
protocolo experimental: avaliagdo basal (BAS), antes do (PRE), no pico do esforgo
(MAX), 1A, e nos tempos de recuperagao de 3, 5, 10, 30, 60min e 24h apés o TCPE.
O tamanho do manguito foi ajustado de acordo com a circunferéncia braquial de
cada participante, seguindo as especificagdes do fabricante para garantir precisao.

As medidas nos momentos BAS, PRE, 10, 30, 60min e 24h ap6s o TCPE
foram realizadas com aparelho oscilométrico automatico validado (Cardios Sistemas
Coml.Indl. Ltda, Sao Paulo, Brasil) (Figura 7), garantindo leitura digital imediata por
meio do Software M.A.P.A.s (version 6.384). Todas as afericbes da PA clinica e do

MAPA foram realizadas no brago esquerdo.

ARTERiS
[P——

Figura 7. Arteis AOP®

Durante o TCPE, as afericbes nos momentos max, IA, 3 e 5min foram
realizadas pelo método auscultatério, com esfigmomanémetro anerdéide (Hillrom™,
Welch Allyn DS44, NY, EUA) e estetoscopio (Rappaport Premium, Ningbo Sifang
Medical Instruments Co., Ltd., China) (Figura 8), seguindo o protocolo tradicional

dos sons de Korotkoff (Passaro, 1997).
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Figura 8. Esfigmomandmetro e estetoscopio.

Para a monitorizagdo ambulatorial da PA por 24h (MAPA), utilizou-se o
dispositivo ABPM50® (CONTEC, China), que emprega tecnologia oscilométrica
automatizada (Figura 9). Apds higienizagdo adequada da pele, o aparelho foi
instalado no brago ndo dominante e programado para realizar medigbes a cada
60min por 24h, conforme metodologia descrita por (Alessi et al., 2005). A
monitorizagao foi realizada em dois momentos distintos: (a) apds a etapa 2, durante
a avaliagdo basal (familiarizagdo); e (b) 60min ap6s a conclusdo do TCPE. Foi
fornecido um diario padronizado (Apéndice 6) para registro de atividades diarias,
incluindo sono, alimentacgéao, trabalho e lazer.

Os participantes foram instruidos a manter habitos alimentares e ingestao
hidrica usuais, evitar atividades fisicas, ndo consumir substancias estimulantes e
manter o brago relaxado durante as inflagbes do manguito, conforme

recomendacgdes de (Tibana et al., 2013).
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Figura 9. Equipamento MAPA ABPM50®

A analise dos dados do MAPA considerou a média de todas as medigdes
realizadas ao longo das 24h, segmentadas em periodos de vigilia e sono. Para
reduzir artefatos decorrentes de multiplas inflagbes do manguito em curtos
intervalos, e com base em estudos que sugerem melhor adesao e preciséo, foi
adotado intervalo de uma hora entre medi¢cées (Thomsen et al., 2023). As médias
de vigilia foram calculadas com base em um periodo fixo das 13h as 22h e as 9h do
dia seguinte (totalizando 11 medigdes), enquanto o periodo de sono foi definido
entre 1h e 6h (6 medigdes) (Brito et al., 2023). Essa definicdo temporal padronizada
buscou excluir transigdes entre sono e vigilia, conforme recomendagdes de Sanchez
e colaboradores (2020), promovendo consisténcia na comparagéao interindividual. A
analise do dipping noturno foi calculada por meio da férmula: Dipping (%) = (PA
média vigilia - PA média sono) / PA média sono x 100 (Bloomfield; Park, 2015).

Os critérios de validagdo dos registros de MAPA seguiram as diretrizes da
Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC, 2011), sendo considerados invalidos os
registros que apresentassem: (a) falha em mais de 30% das medigdes; (b) intervalo
superior a 2h sem registros consecutivos; ou (c¢) duracdo de sono autorreferida

inferior a 6h ou superior a 12h.
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Figura 10. Participante utilizando o MAPA - ABPM50®

Para a representagao grafica da PA ao longo das 24h, foi considerado o
intervalo continuo entre 13h (hora relogio) do dia do exercicio até 9h do dia
seguinte, permitindo a visualizagao integrada dos efeitos agudos e subagudos do

exercicio sobre a dindmica pressorica.

413.2 Avaliagdo da Complacéncia Arterial e Parametros

Hemodinamicos Centrais

A avaliagao da complacéncia arterial e de variaveis hemodinamicas centrais
foi realizada por meio do equipamento oscilométrico Arteis AOP® (Cardios Sistemas
Coml.Indl. Ltda, Sdo Paulo, Brasil) (Figura 7), com aquisicdo automatizada e
imediata dos seguintes parametros: VOP, AlX, DC, RVP e RVT. As mensuragdes
foram realizadas nos seguintes momentos: PRE, A10min, A30min, A60min e A24h
apo6s o TCPE.

Os participantes permaneceram sentados, em repouso, com 0s pés apoiados
no solo e o tronco ereto, por um periodo de 5min antes de cada aferi¢cao (Figura 11).
O manguito foi selecionado conforme a circunferéncia do brago de cada
participante, respeitando a recomendacdo de que envolvesse aproximadamente
80% da circunferéncia braquial. Apds o correto posicionamento do manguito sobre a
artéria braquial, conforme as instru¢cées do fabricante, os registros de VOP, AlX e

DC foram obtidos de forma nao invasiva.
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Embora existam poucos estudos publicados especificamente com este
modelo de equipamento, um estudo experimental conduzido com dispositivo similar
demonstrou que o método é capaz de estimar a onda de pulso braquial com base
na PA (Paiva, 2019). A técnica emprega uma funcdo de transferéncia para
considerar a influéncia da resisténcia arterial periférica, permitindo inferéncias sobre

a hemodinamica central por meio de modelagem matematica da fungao aortica.

Figura 11. Momento de medigdo com o equipamento Arteis AOP®

4.13.3 Registro e Analise da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

Os registros de FC e VFC foram realizados em diferentes momentos do
protocolo: BAS, PRE, durante o teste (TCPE), e nos periodos de 10, 30, 60min e
24h ap6s o TCPE (24H AP TCPE). Durante as coletas, os participantes
permaneceram sentados em cadeira estofada, com postura padronizada: bracos
relaxados, tronco apoiado no encosto, quadris e joelhos flexionados a 90°, pés
paralelos e totalmente apoiados no solo. Foi mantida respiracdo espontanea por
10min, em ambiente silencioso e com iluminagao reduzida (Tricot, 2019). A Unica
excecao a essa postura padronizada ocorreu durante o TCPE, no qual os
participantes permaneceram em ortostase, retornando a posicdo sentada
imediatamente apds o término do esforgo (5min apds TCPE).

A aquisi¢do dos sinais foi realizada com o uso de uma transmissor cardiaco
bluetooth H10 (Polar®) (Figura 12) sincronizado ao aplicativo Elite HRV: Wellness &
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Fitness® (Elite HRV Inc., versdo 5.5.9 #63, Carolina do Norte, EUA) (Figura 12). A
andlise da FC foi processada diretamente no aplicativo, enquanto a VFC foi
posteriormente analisada a partir dos registros dos intervalos R-R, captados em
janelas de 10min nas fases BAS, PRE e AP24h. Durante o TCPE, a coleta foi

continua e estendida até 60min apds a finalizagdo do esforgo.

Figura 12. Transmissor cardiaco bluetooth - H10 Polar®, aplicativo Elite HRV: Wellness & Fitness®e
software Kubios HRV®

Todos os dados brutos foram exportados e submetidos a filtragem manual em
planilhas eletronicas (Excel®). A filtragem contou com a selegéo de 256 intervalos
R-R e segmentos contendo mais de 95% de batimentos sinusais, sendo extraidos
das por¢des mais estaveis do tacograma do registro em repouso, do registro do
teste para os cortes de tempo estabelecidos pelo protocolo e 24h apds a realizagao
do teste, conforme recomendagdes metodologicas (Vanderlei et al., 2009). A
aquisicao foi realizada com frequéncia de amostragem de 1.000 Hz. Os dados foram
posteriormente analisados no software Kubios HRV® (versdo 3.4.3, Biosignal
Analysis and Medical Imaging Group, Kuopio, Finlandia) (Figura 12).

Para os registros continuos obtidos durante o TCPE e recuperagao, foi

necessario converter os dados de milissegundos para segundos e, posteriormente,
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para minutos. A soma acumulada dos intervalos R-R foi utilizada para determinar a
posigao temporal de cada batimento, possibilitando a construgdo do tacograma. A
partir dos marcos temporais de 10, 30 e 60 min, foram selecionadas janelas de 256
intervalos R-R com maior estabilidade para analise espectral.

A analise no dominio da frequéncia foi realizada por meio da Transformada
Réapida de Fourier, com extragdo dos seguintes componentes: baixa frequéncia (LF:
0,04-0,15 Hz), relacionada a modulagao simpatica com influéncia parassimpatica e
barorreflexa; alta frequéncia (HF: 0,15-0,4 Hz), representativa da modulacéo vagal
influenciada pela ventilagdo; e a razdo LF/HF, interpretada como indice do balango
autonémico simpato-vagal. Todos os componentes espectrais foram expressos em
unidades normalizadas (nu), permitindo a comparacéo relativa entre os parametros
em diferentes condicdes experimentais. Essa abordagem permitiu avaliar a

dinamica autonémica da FC ao longo das diferentes fases do protocolo.
4.13.4 Andlises de Trocas Gasosas

A avaliagédo da capacidade funcional dos participantes foi realizada por meio
da analise ergoespirométrica das trocas gasosas respiratérias, com foco na
mensuracdo direta dos parametros metabdlicos ventilatorios. Utilizou-se o
analisador de gases metabdlicos V02000 Aerosport® (MedGraphics,
Cardiorespiratory Diagnostic Systems, Medical Graphics Corporation, St. Paul,
EUA), conectado a um pneumotacédmetro e acoplado a uma mascara de silicone

ajustada individualmente ao rosto dos participantes (Figura 13).
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Figura 13: Ergoespirbmetro VO2000°.

As medidas foram obtidas em repouso, durante o TCPE e estendidas até
5min apo6s o esforgo. Os principais parametros analisados incluiram o consumo de
oxigénio de pico (VO:pico, expressos em mL-kg™-min™') e o QR, calculado como a
razdo entre a produgado de dioxido de carbono (VCO:) e o consumo de oxigénio
(VOo2).

A calibragdo do equipamento foi realizada automaticamente no inicio de cada
avaliacdo, conforme especificagdes do fabricante, assegurando a precisdao das
medidas (Crouter et al., 2006). Todos os testes foram conduzidos por equipe técnica
previamente treinada e habilitada, que participou de um protocolo piloto para
padronizagao dos procedimentos e manuseio dos dispositivos.

Para avaliacdo do VO,pico foi considerado o maior valor de consumo de

oxigénio durante os ultimos 20 segundos de exercicio (Palau et al., 2025).
4.13.5 Anadlise da Glicemia

A glicemia capilar basal foi coletada previamente ao TCPE pela equipe do
projeto, previamente treinada e equipada para a execugédo dos procedimentos de
forma segura e padronizada. As amostras de sangue foram obtidas por pungao
digital, com higienizagcdo prévia da polpa do dedo utilizando solugdo alcodlica a
70%, e posterior descarte da primeira gota de sangue, conforme as boas praticas
laboratoriais. A andlise foi realizada com o uso de glicosimetro portatil On Call® Plus
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II® (ACON Biotech, China) (Figura 14), utilizando fitas reativas compativeis, com

leitura imediata dos valores de glicose sanguinea.

(Call Plus

,_ﬂ)" Call Plus\‘%

- T

Figura 14. Glicosimetro On Call® Plus 11®

Esse método permitiu a monitorizagédo rapida e eficiente da glicemia capilar
nos momentos criticos do protocolo, assegurando a detecgcdo de possiveis

alteracbes metabdlicas agudas em resposta ao exercicio.
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5 TRATAMENTO ESTATISTICO

5.1 GESTAO DOS DADOS

Os dados brutos foram inicialmente importados a partir de planilhas em
formato Excel® e submetidos a um processo de curadoria, que envolveu a
padronizacdo da nomenclatura das variaveis, a exclusdo de entradas ausentes ou
inconsistentes (e sua substituicdo por imputagdo simples) e a conversdo de
formatos numéricos inadequados. As variaveis continuas — incluindo PAS, PAD,
FC, DC, parametros de VFC, RVP, RVT, VOP, AIX@75, glicemia, medidas de
composicao corporal e antropometria — foram expressas como média £ DP e
IC95%. As variaveis categéricas foram apresentadas como frequéncias absolutas
(n) e relativas (%).

Todas as analises estatisticas foram realizadas no R (RStudio
2025.05.1+513, R Core Team, Viena, Austria), um software gratuito e de codigo
aberto, com auxilio dos pacotes readxl, tidyverse, ggpubr, rstatix, dplyr, janitor,
openxisx, car e effsize. Algumas analises estatisticas, como ANOVA bifatorial e
trifatorial, seguidas de testes de comparag¢dées multiplas post hoc, foram realizadas
no GraphPad Prism v.8.0.1 para confirmar os resultados. Foi adotado um nivel de
significancia de 5% (p < 0,05) em todos os testes. Os scripts foram documentados e
sao reprodutiveis.

A normalidade de cada grupo foi avaliada pelo teste de Shapiro—Wilk.
Quando ambos os grupos apresentaram distribuicdo normal, a homogeneidade das
variancias foi testada pelo teste de Levene. Se as variancias foram homogéneas,
aplicou-se o teste t de Student para amostras independentes, caso contrario,
utilizou-se o teste t de Welch. Quando pelo menos um grupo violou a normalidade,
aplicou-se o teste ndo paramétrico de Mann—-Whitney U. Efeitos globais foram
inicialmente avaliados por ANOVA trifatorial. A esfericidade foi verificada pelo teste
de Mauchly; quando violada (p < 0,05), aplicaram-se as corregdes de
Greenhouse—Geisser ou Huynh—-Feldt. Para medidas repetidas sem normalidade,
foram adotadas alternativas ndo paramétricas: teste de Friedman (fatores

intra-individuos) e Aligned Rank Transform (ART) (pacote ARTool no R) para
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analises fatoriais. Modelos lineares de efeitos mistos também foram considerados

quando apropriado.

52 COMPARACOES ENTRE GRUPOS E ENTRE SEXOS

Comparacbes entre o status clinico (CON vs. CL) e o sexo (feminino vs.
masculino) foram estratificadas em quatro contrastes principais: CON-F vs. CL-F,
CON-M vs. CL-M, CON-F vs. CON-M e CL-F vs. CL-M. O tamanho de efeito foi
calculado por meio do d de Cohen, interpretado segundo limiares convencionais:
pequeno (= 0,2), médio (= 0,5) e grande (= 0,8). Para amostras dependentes, foi
aplicada a corregédo para medidas repetidas (ex.: dz de Cohen). Nos casos em que
a homogeneidade de variancias nao foi atendida, empregou-se o teste t de Welch.
Para os testes ndo paramétricos, o tamanho de efeito foi derivado do estatistico
padronizado (r = Z/N).

5.3 ANALISES LONGITUDINAIS

As respostas dinamicas ao longo de multiplos momentos (ex.: PAS, PAD, FC,
DC, VFC, AIX@75, VOP) foram analisadas por meio de ANOVA de medidas
repetidas, considerando os fatores grupo e sexo. Quando apropriado,
empregaram-se modelos bifatoriais (status clinico x sexo) ou ftrifatoriais (status
clinico x sexo x tempo). Na presengca de interagdes ou efeitos principais
significativos, aplicaram-se comparagdes multiplas post hoc com corregcéo de Tukey
para controle do erro do tipo |. Para variaveis que nao atenderam as premissas
paramétricas, utilizou-se o procedimento ART, que permite analises fatoriais
robustas mesmo em dados n&o paramétricos. Adicionalmente, analises de delta
temporal (A pré — max, A max — imediato, A imediato —3 min, A3 -5 min, A5-10
min, A 10 — 30 min, A 30 — 60 min, A 60 min — 24h) foram conduzidas a fim de
avaliar a evolugao das variaveis ao longo do tempo, tanto intra grupos quanto entre

eles.
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54  ANALISE ESPECIFICA DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA
CARDIACA (VFC)

A anadlise da VFC baseou-se em segmentos de cinco minutos livres de
artefatos, extraidos dos tacogramas nos momentos pré, 10, 30 e 60 minutos, além
de 24h apods a intervencao. A decomposicao espectral no dominio da frequéncia foi
realizada por meio da Transformada Rapida de Fourier (FFT), estimando-se as
componentes de LF (0,04-0,15 Hz), HF (0,15-0,40 Hz) e a razdo LF/HF, expressas
em unidades nu. Os procedimentos de pré-processamento e interpolagao (tipo,
ordem e taxa de reamostragem) seguiram recomendagdes internacionais

consolidadas.

5.5 ANALISE ESPECIFICA DA MONITORIZAGAO AMBULATORIAL DA
PRESSAO ARTERIAL (MAPA)

Os dados da MAPA foram resumidos como valores médios de PAS e PAD em
24h, vigilia e sono, definidos a partir de janelas temporais fixas, desconsiderando
periodos de transigdo. O declinio noturno (%) foi calculado pela férmula:

Dipping = [(Média PA vigilia — Média PA sono) / Média PA vigilia] x 100

As comparagdes entre grupos foram conduzidas por meio de teste t de
Student para amostras independentes ou, quando necessario, pelo teste de
Mann-Whitney U. O tamanho de efeito (d de Cohen) foi estimado em todas as
analises. Registros considerados invalidos foram excluidos segundo critérios
pré-estabelecidos.

Todos os resultados foram organizados em tabelas e figuras, com exportagao
automatizada para arquivos Excel®, assegurando a rastreabilidade e

reprodutibilidade das analises.
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6 RESULTADOS

Nos subtopicos a seguir, serdo apresentados os aspectos relevantes a
caracterizacdo e a resposta fisiolégica dos participantes, incluindo: dados
antropométricos e de composigao corporal; perfil contraceptivo hormonal e paridade
entre as mulheres; gravidade da COVID-19 na fase aguda; numero e tipo de
sintomas agudos; historico de infecgédo (tempo e frequéncia); manifestagdes clinicas
persistentes relacionadas a CL; distribuigcdo vacinal entre os grupos; desempenho
no TCPE e nivel de atividade fisica habitual; dindmica da presséao arterial durante e
ap6s o TCPE (até 1h); mecanismos regulatérios da PA, com foco em variaveis
hemodindmicas e resisténcias vasculares no periodo pds-exercicio; além das
respostas autondmicas estimadas pela variabilidade da frequéncia cardiaca e a

analise da presséao arterial ambulatorial ao longo de 24h.

6.1 CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS E DE COMPOSICAO
CORPORAL

Nao foram observadas diferengas estatisticamente significativas entre os
grupos CL e CON para as variaveis idade, estatura, massa corporal e
circunferéncias (p > 0,05), conforme demonstrado na Tabela 3. Por outro lado, as
participantes do sexo feminino (CL-F e CON-F) apresentaram valores
significativamente menores de estatura (CL-F: 160,9 + 6,2 cm; CL-M: 180,6 + 7,9
cm; p = 0,00002) e circunferéncia do pescogo (CL-F: 33,1 + 2,3 cm; CL-M: 38,1
1,8 cm; p = 0,0001) em comparagao aos participantes do sexo masculino de ambos

0s grupos. Para as demais comparagdes, confira na Tabela 3.
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Tabela 3 . Caracteristicas basais antropométricas e da composi¢ao corporal.

(continua)
COVID Longa (n=18) Controle (n=20) *P valor
Feminino . _ Feminino . _ *,()e;zl':r “p valor .# p valor .# p valor
(n=10) Masculino (n=8) (n=10) Masculino (n=10) grupo (entre grupo (intragrupo (intragrupo

feminino) masculino) CL) CON)

Paréametros antropomeétricos
Idade (anos) (2228”71 _*373;’55) (221?’30:53%{?7) (2202,69:£235,22) (2227’; _*361’,79) 0,066 0,803 0,892 0,308
Estatura (cm) (1 ;gi’?ﬁgéi)# (1;2,066—i1 2’79,2) (1 5196,3’1— ﬁggz)# (1(13;,55;8—11 2’27,0) 0,248 0,236 <0,01 0,004
Massa corporal (kg) (6%%,27—%%,32)# (ggg f ;gg) (232 f ;g;) (Z;gg f ;g;) 0,654 0,076 <0,01 0,264
o om” Giasart  GGeia8s)  @os_saey  Gai-ate 039 0634 <001 0.006
Cirgiunr:fﬁ;é(nccr:?) % (7(7)?44—172’,75)# (gg,’g : 34?3) (6783:’47:: 7795,51) (7852,21,5—i sgé?a) Uil U28E LLyz L
fd&%”ﬁfﬁé??&'ﬁ) (7%%9—1868’%)# (897‘,‘1,7—1-1%22,4) (?311 : ;(1):?) (882',? ilag',?é) 0.974 0,132 0,011 0,750
C"Zﬂ';ffrf?c‘ﬂ?) @ (9160,;’E foGéjSS) (918(?'? foss’?s) (5;7(?;{ ?055?7) (92?2’5:;1 357,7) Yk s L At
Relag#o cintura-quadril (()65,371 fg’g) (8:2 * 8:;) (%’,% f%’;) (8:2 * 8:;) 0,339 0,072 0,055 0,107
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COVID Longa (n=18)

Controle (n=20)

*p valor

Feminino Feminino (entre “p valor #p valor #p valor
(n=10) Masculino (n=8) (n=10) Masculino (n=10) ubo (entre grupo (intragrupo (intragrupo
grup masculino) CL) CON)
feminino)
- 0,5+0,04 0,5+0,1 0,5+ 0,04 0,5+0,04
Relagao cintura-altura (0,4 0.5) (0.4—05) (0,4 0.5) (0,4 - 0,5) 0,414 0,488 0,328 0,728
Parametros da composig¢ao corporal
indice de massa 244 +19 27,3+29 24,8 + 3,7 249+28
corporal (kg/m?3) (23,0 — 25,9y (24,8 — 29,7) (22,1 -27,4) (22,8 — 26,9) Uiy e vz Ot
Massa magra corporal 235+21 39,0+4,9 24,8+ 3,2 36,0 +6,8
(kg) (21,8 — 25,1)* (34,9-431) (22,5 - 27,1y (31,2-40,9) 0,292 0,301 <0.,01 0,001
Massa de gordura 20,1+2,6 20,1 £6,0 22,0+8,8 13,3+4,6
corporal (kg) (181-221)  (151-252)*  (157-283)" (10,0 - 16,6) 0,521 0,02 0.974 0,010
32,0+0,9 225+1,7 31,9+21 172+1,1
Gordura corporal (%) (27,4 - 36,8)# (12,8 — 29,2)* (22,8 - 43,6)# (11,8 — 23) 0,971 0,015 <0,01 <0,01
Area de gordura 79,9+ 11,8 90,9 + 28,9 85,7 + 31,6 58,2 + 24,4
visceral (cm?) (70.0-88.9)  (66,7—1151)* (63,1 108,3)" (40,7 — 75,6) U2 BEE Lz o=

Os valores sédo apresentados como média + desvio padrao e intervalo de confianga; Analise entre grupos: controle feminino vs. COVID Longa feminino;
controle masculino vs. COVID controle masculino; Analise intragrupo: controle feminino vs. controle masculino e COVID Longa feminino vs. COVID Longa
masculino; * indica diferencas significativas entre grupos do mesmo sexo (CL vs. CON) (p < 0,05); # indica diferencas significativas intragrupos , entre os

sexos (p < 0,05).
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Na composigao corporal, destacou-se maior percentual de gordura no sexo
feminino (CL-F: 32,0 £ 0,9%; CL-M: 22,5 + 1,7%; p = 0,0001) e maior massa magra
no sexo masculino (CL-F: 23,5 + 2,1 kg; CL-M: 39,0 £+ 4,9 kg; p = 0,0000003)
(Tabela 3). A gordura visceral foi significativamente maior no sexo masculino CL-M
(90,9 £ 28,9 cm? em comparagdo ao CON-M (68,2 + 24,4 cm? p = 0,023),
enquanto no sexo feminino ndo houve diferenga (CL-F: 79,9 £+ 11,8 cm? CON-F:
85,7 + 31,6 cm? p = 0,598) (Tabela 3). As variaveis de proporgao corporal, como
razao cintura-quadril (CL-F: 0,81 £+ 0,1; CL-M: 0,9 £ 0,1; p = 0,055) e razéo
cintura-altura (CL-F: 0,5 £ 0,04; CL-M: 0,5 £ 0,1; p = 0,328), ndo apresentaram
diferengas entre grupos (p > 0,05) (Tabela 3).

6.2 PERFIL CONTRACEPTIVO HORMONAL DO SEXO FEMININO E
PROLE

No grupo CON (CON-F), 20% das participantes (n = 2) n&o utilizavam
métodos contraceptivos hormonais; uma fazia uso de dispositivo intrauterino (DIU)
Kyleena, e outra ndo declarou método especifico. As demais 60% (n = 6) relataram
0 uso de contracepgado hormonal, incluindo uma com implante subdérmico (n=1) e
as demais (n = 5) com uso exclusivo de contraceptivos orais.

No grupo CL (CL-F), a proporgéao de n&o usuarias de métodos hormonais foi
semelhante (30%, n = 3), enquanto 70% (n = 7) utilizavam contraceptivos orais
combinados como unico método. Além disso, uma participante do grupo CL-F

relatou ter um filho (Tabela 4).
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Tabela 4. Perfil contraceptivo hormonal e prole no sexo feminino

Participantes do sexo femnino Covid Longa (n=10) Controle (n = 10)

Método Contraceptivo

Nenhum 3 (30%) 2 (20%)
Oral 7 (70%) 5 (50%)
Subdérmico 0 (0%) 1(10%)
DIU 0 (0%) 1(10%)
Inespecifico 0 (0%) 1 (10%)

Prole (quantidade de filhos)

1 1(10%) 0 (0%)

Tabela 4. A tabela apresenta a distribuicdo dos métodos contraceptivos hormonais utilizados por
participantes do sexo feminino e o nimero de filhos (prole) em dois grupos: participantes com COVID
Longa (n = 10 sexo femino) e grupo controle (n = 10 sexo femino). Os dados sdo expressos em
frequéncia (percentual).

6.3 SEVERIDADE DA COVID-19 NA FASE AGUDA

Na analise da distribuicdo da gravidade da COVID-19 na fase aguda entre
grupos, o sexo feminino do grupo CL (CL-F) relataram sintomas predominantemente
moderados (80%), enquanto as do grupo CON (CON-F) relataram mais casos leves
(60%). Entre o sexo masculino, ambos os grupos (CL-M e CON-M) relataram
predominancia de sintomas leves (75% e 70%, respectivamente).

Na distribuicdo intragrupo, 80% dos casos do sexo feminino (CL-F) foram
classificadas como moderados, enquanto no sexo masculino (CL-M) predominou a
forma leve (75%) (Tabela 5). No grupo CON, a distribuicéo foi equilibrada (feminino:
60% leve, 40% moderado; masculino: 70% leve, 30% moderado), sem diferencas

entre grupo (p = 0,169 para sexo feminino; p =1 para sexo masculino) (Tabela 5).
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Tabela 5. Caracteristicas basais da populagdo do estudo, incluindo gravidade da fase aguda, histérico de infecgao, vacinagéo e sintomas (agudos e
persistentes).

(continua)
COVID Longa (n=18) Controle (n=20) *P valor
Feminino Masculino Feminino Masculino “p valor “p valor # p valor # p valor
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) (entrg grupo (entre grupo (intragrupo (intragrupo
feminino) masculino) CL) CON)
Classificagdo da Gravidade na Fase Aguda
Leve 2 (20%) 6 (75%) 6 (60%) 7 (70%) - - - -
Moderado 8 (80%) 2 (25%) 4 (40%) 3 (30%) - - - -
Nuamero de Diagnésticos Positivos para COVID-19
1 7 (70%) 5 (63%) 7 (70%) 8 (80%) - - - -
2 3 (30%) 2 (25%) 3 (30%) 1(10%) - - - -
3 0 0 0 1(10%) - - - -
4 0 1(12%) 0 0 - = - -
Tempo entre o ultimo diagnéstico e o TCPE
Janela entre a ultima
infecgéo (teste positivo) e a 1‘:'28_132’)11 26('; _i457’)14 27(’20 _ﬂ‘g)” 2?1"2 * fé(;z 0,049 0,778 0,081 0,475

coleta de amostras [meses]
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COVID Longa (n=18)

Controle (n=20)

*P valor

Feminino Masculino Feminino Masculino *p valor *p valor # p valor # p valor
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) (entre grupo (entre grupo (intragrupo (intragrupo
feminino) masculino) CL) CON)
Janela entre a ultima
; ~ " 444 £123,2 806 + 154,2 810 £ 1234 855 £ 90,7
f t t t ’ ’ 3 ’
infeccdo (teste posivo)e a6y “i0s0)  (60-1410)  (60-1470) (420 -1380) 0.049 0.778 0.081 0475
coleta de amostras [dias]
Tipos e doses de vacinas
Coronavac (0) 5 (50%) 6 (75%) 5 (50%) 7 (70%) - - - -
Coronavac (1) 2 (20%) 1(12%) 1(10%) 1(10%) — — = =
Coronavac (2) 3 (30%) 1(12%) 4 (40%) 2 (20%) - - - -
Sinovac (0) 10 (100%) 7 (87%) 10 (100%) 9 (90%) - - = =
Sinovac (1) 0 1(12,5%) 0 1 (10%) - - - -
Astrazeneca (0) 6 (60%) 5 (62%) 7 (70%) 8 (80%) — — = =
Astrazeneca (1) 2 (20%) 1(12%) 1(10%) 1(10%) - - - -
Astrazeneca (2) 2 (20%) 2 (25%) 2 (20%) 2 (20%) - - - =
Pfizer (0) 1(10%) 3 (37%) 2 (20%) 2 (20%) - - - -
Pfizer (1) 2 (20%) 1(12%) 1(10%) 2 (20%) — — = =
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COVID Longa (n=18)

Controle (n=20)

*P valor

Fe(:1=ir;:)r;o Ma(sn c;gl)ino Fe(:l:i%r;o M?::;‘g)n ° (er:fr%, Zl::lrpo (er:fr: aglr_gjrpo (i:ftfa\;arlt?;o (i:t,:a\;arl:;o
feminino) masculino) CL) CON)
Pfizer (2) 4 (40%) 3 (37%) 4 (40%) 2 (20%) - - - -
Pfizer (3) 3 (30%) 1(12%) 2 (20%) 1(10%) - - - -
Pfizer (4) 0 0 0 3 (30%) - - - -
Pfizer (5) 0 0 1(10%) 0 - - - =
Jansen (0) 10 (100%) 5 (62%) 8 (80%) 9 (90%) - - - -
Jansen (1) 0 3 (37%) 2 (20%) 1 (10%) - - - -
Sintomas na fase aguda da COVID-19
Irritacdo na garganta 0 0 1(10%) 0 _ _ — -
Congestdo nasal 10 (100%) 1(12%) 2 (20%) 1(10%) - - - -
Dor de cabega/Enxaqueca 1 (10%) 6 (75%) 4 (40%) 5 (50%) - - - -
Dor de garganta 2 (20%) 1(12%) 2 (20%) 0 - - - -
Dor no corpo/Mialgia 2 (20%) 1(12%) 2 (20%) 1 (10%) - - - -
Dor abdominal 0 1 (12%) 0 0 _ _ - -
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COVID Longa (n=18)

Controle (n=20)

*P valor

Feminino Masculino Feminino Masculino *p valor *p valor # p valor # p valor
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) (entre grupo (entre grupo (intragrupo (intragrupo
feminino) masculino) CL) CON)
Fadiga 10 (100%) 6 (75%) 7 (70%) 4 (40%) - - - -
FliCOE] 4 (40%) 2 (25%) 0 1(10%) - - - -
Febre 10 (100%) 6 (75%) 5 (50%) 5 (50%) - - - -
Déficit na memoria 0 1 (120/0) 0 0 _ _ — -
Dificuldade de concentragao 0 0 0 0 - - - -
el 1(10%) 2 (25%) 0 1(10%) - - - -
Ageusia 1(10%) 3 (37%) 0 1(10%) - - - -
Tonturas/sensagéo de

0 1(12%) 0 0 - = = -

cabeca pesada
Falta de apetite 0 1.(12%) 0 0 - - - -
Tosse 10 (100%) 5 (62%) 8 (80%) 6 (60%) - - - -
Coriza 0 0 0 0 - - - -
Queda de cabelo 1 (10%) 0 0 0 _ _ _ —
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COVID Longa (n=18)

Controle (n=20)

*P valor

* *
Feminino Masculino Feminino Masculino p valor p valor .# p valor _#p valor
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) (entre grupo (entre grupo (intragrupo (intragrupo
feminino) masculino) CL) CON)
Numero de sintomas na fase 5,1+0,31 45+0,8 3,2+0,43 25+05
aguda -7 @- 9y (1 - 6) (0-5) 0,003 0,042 0,081 0,398
Sintomas Persistentes na COVID Longa
Fadiga 2 (20%) 2 (25%) 0 0 - - - -
Baixa Imunidade 1 (10%) 0 0 0 _ — - —
Anosmia 1(10%) 1(12%) 0 0 - - - -
REErEE 1(10%) 1(12%) 0 0 - - - -
Tosse 1(10%) 0 0 0 - - - -
Déficit na memoria 1 (10%) 3 (37%) 0 0 _ — - —
Dor abdominal 0 1 (12%) 0 0 _ _ — —
Queda de cabelo 2 (20%) 0 0 0 _ _ _ _
Dor de garganta 1(10%) 0 0 0 _ _ _ —
Dor de cabega 0 1(12%) 0 0 = - = -
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COVID Longa (n=18)

Controle (n=20)

*P valor

Feminino Masculino Feminino Masculino *p valor *p valor .# p valor .# p valor
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) (entre grupo (entre grupo (intragrupo (intragrupo
feminino) masculino) CL) CON)

Dificuldade de concentracao 1 (10%) 0 0 0 _ _ _ _

Dor no peito 0 1 (12%) 0 0 - - = -

Sinusite 1 (10%) 0 0 0 _ _ — —

Numero de sintomas 1,3+£0,2 1,4 +£0,2 0+0 0+0 0 0 0 0
persistentes (1-3) (1-2) (0-0) (0-0)

Os valores sao apresentados com valores absolutos, percentual, média + desvio padrao e intervalo de confianga; Analise entre grupos: controle feminino vs.
COVID Longa feminino; controle masculino vs. COVID controle masculino; Analise intragrupo: controle feminino vs. controle masculino e COVID Longa

feminino vs. COVID Longa masculino;

*

significativas intragrupos , entre os sexos (p < 0,05).

indica diferengas significativas entre grupos do mesmo sexo (CL vs. CON) (p < 0,05); # indica diferengas
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6.4 NUMERO E TIPO DE SINTOMAS NA FASE AGUDA DA COVID-19

Dentre os sintomas mais relatados na fase aguda, destacaram-se: fadiga,
febre, falta de ar e tosse (Tabela 5). Participantes do sexo feminino CL-F relataram
maior numero de sintomas (5,1 £ 0,31) comparado ao CON-F (3,27 + 0,43; p =
0,003), com destaque para congestdo nasal (CL-F: 100%; CON-F: 70%) e febre
(CL-F: 100% vs. CON-F: 50%) (Tabela 5). Entre participantes do sexo masculino,
CL-M apresentou mais sintomas (4,5 + 0,8) que CON-M (2,5 = 0,5; p = 0,042)
(Tabela 5).

6.5 HISTORICO DE COVID-19: TEMPO E FREQUENCIA

O tempo entre o ultimo diagndstico de COVID-19 e o TCPE foi
significativamente menor no grupo CL-F (14,8 + 4,11 meses; 444 + 123,2 dias)
comparado ao CON-F (27 £ 4,11 meses; p = 0,049; 27; 855 + 90,7 dias; p = 0,049),
enquanto no sexo masculino (CL-M vs. CON-M) ndo houve diferenga (p = 0,778)
(Tabela 5). A maioria dos participantes teve apenas um diagndstico positivo
(laboratorial ou teste rapido) (CL-F, 70%; CL-M, 63%; CON-F, 70%; CON-M, 80%)
(Tabela 5).

6.6 MANIFESTACOES CLINICAS PERSISTENTES: CL

As manifestagdes clinicas persistentes relatadas nos participantes do grupo
CL apresentaram padrées distintos entre os sexos. O numero médio de sintomas se
manteve similar entre os sexos (CL-F, 1,3 £ 0,2; CL-M, 1,4 + 0,2) (Tabela 5). Entre
as participantes do sexo feminino (CL-F), observou-se maior prevaléncia de fadiga
(20%) e queda de cabelo (20%), enquanto o sexo masculino (CL-M) destacou-se a
perda de memoria (37%) e fadiga (25%) (Tabela 5).

6.7 DISTRIBUICAO VACINAL ENTRE GRUPOS

O sexo feminino do grupo CL apresentou maior cobertura com a vacina
Pfizer, com 40% recebendo duas doses e 30% trés doses. A Coronavac foi
administrada em 30% para duas doses, enquanto a AstraZeneca atingiu 20% de

cobertura com duas doses. No grupo CON, o sexo feminino mostrou 40% de
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cobertura para duas doses tanto da Pfizer quanto da Coronavac, com 20%
recebendo duas doses de AstraZeneca e 20% uma dose de Janssen.

O sexo masculino no grupo CL demonstrou 37% de cobertura para duas
doses da Pfizer e 12% para trés doses. A Coronavac foi administrada em 12% para
duas doses, enquanto a AstraZeneca apresentou 25% de cobertura com duas
doses. A vacina Janssen foi aplicada em 37% dos casos. No grupo CON, o sexo
masculino destacaram-se com 30% de cobertura para quatro doses da Pfizer, além
de 20% para duas doses da Coronavac e AstraZeneca, e 10% para uma dose de
Janssen. A vacina Sinovac apresentou baixa prevaléncia em ambos os grupos, com

12,5% do sexo masculino no CL e 10% no CON recebendo uma dose (Tabela 5).

6.8 DESEMPENHO NO TCPE E NiVEL DE ATIVIDADE FiSICA

Na analise do numero de estagios completos, ndao houve diferenca
significativa entre os grupos quando estratificados por sexo (feminino: p = 0,628;
masculino: p = 0,4) (Tabela 6). Entre o sexo feminino, 40% do grupo CL (CL-F)
completou 3 estagios e 50% alcangou o estagio 4, padrdo semelhante ao observado
no grupo controle (CON-F), com 20% e 60%, respectivamente. No sexo masculino,
62,5% dos participantes CL (CL-M) completaram 4 estagios, comparados a 50% no
grupo CON (CON-M).

A analise intragrupo revelou propor¢des semelhantes entre sexos: no grupo
CL, 50% do sexo feminino e 62,5% do sexo masculino completaram 4 estagios (p =
0,664), enquanto no grupo CON, 60% do sexo feminino e 50% do sexo masculino
atingiram o mesmo estagio (p = 1,0) (Tabela 6).

A duragao do teste foi semelhante entre o sexo feminino dos grupos CL e
CON (687,1 £ 99,2 vs. 686,9 + 128,0s; p = 0,996) e entre o sexo masculino (716,8 +
131,6s vs. 810,1 + 133,4s; p = 0,158). Contudo, na comparagao intragrupo, no grupo
CON, observou-se maior duracido do teste entre o sexo masculino em comparagao
ao sexo feminino (p = 0,049) (Tabela 6).

A glicemia em repouso apresentou valores homogéneos entre os grupos
(CL-F: 94,4 + 10,7 mg/dL vs. CON-F: 93,8 + 9,5 mg/dL; p = 0,894; CL-M: 92,7 +
10,7 mg/dL vs. CON-M: 85,7 + 9,2 mg/dL; p = 0,182) (Tabela 4). No grupo CON, o
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sexo masculino apresentou valores numericamente inferiores aos do sexo feminino,

porém sem significancia estatistica (p = 0,097).
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Tabela 6. Caracterizagdo do teste cardiopulmonar de exercicio (TCPE), aptiddo cardiorrespiratéria, pardmetros bioquimicos, respostas cardiovasculares e

desempenho.
(continua)
Covid Longa (n = 18) Controle (n = 20) P valor
Feminino Masculino Feminino Masculino (e;ﬁgzlzjrpo (e;ﬁgzlzjrpo (i:t,:a‘;?'t);o (i:t’:a\;arl:so
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) feminino) masculino) CL) CON)
Aptidao cardiorrespiratoria e niveis de atividade fisica
. . 36,4 7,1 42,5+9,3 37,775 459 +5,6
VO, pico (mL/Kg.min) (31,8 — 41,0) (36,0 — 48.9) (33,1 — 42,4)# (42,5 — 49.4) 0,696 0,328 0,162 0,013
Paréametros bioquimicos (em repouso)
94,4 +10,7 92,7 £ 10,7 93,8+9,5 85,7 £9,2
Blood glucose (mg.dL) (86,7 — 102,1) (83.8—101,7) (86,4 — 101,1) (78.1 — 93 4) 0,894 0,182 0,749 0,097
Numero de estdgios completos
3 4 (40%) 1(12,5%) 2 (20%) 0 - - - -
4 5 (50%) 5(62,5%) 6 (60%) 5 (50%) - - - -
5 1(10%) 2 (25%) 2 (20%) 3 (30%) - - - —
6 0 0 0 2 (20%) - - - -
686,9 + 128,0
= 687,1 £ 99,18 716,8 £ 131,6 ) ’ 810,1£133,4
LR (e (625.6— 748,6)  (625,6 —808,11) %%72’2); (727.3 — 892.8) bk e e e
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Covid Longa (n = 18)

Controle (n = 20)

P valor

Feminino Masculino Feminino Masculino (e;ﬁgzlﬁjrpo (e;ﬁ:‘zﬂpo (i:tll?a‘;:);o (i:t‘:a\;arl:go
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) feminino) masculino) CL) CON)
FC maxima estimada 188,3 + 5,2 188,5 + 5,6 192,0 2,2 188,9 + 4,7
(Equagdo de Tanaka) (185,1-191,5)  (184,6—1924)  (190,6 —193,3) (1859 —191,8) 0,084 0.821 0,815 0.071
Predicdo de 90% de FC
< 169,5 + 4,6 169,6 + 4,9 172,8 £2,2 170,1 4,2
b 3 3 3 3 3 s s 3
combase Nacquata  166,6-172,3) (1661 —173,0) (171,4-1741) (167.4-172,7)  008° R ! ik
de Tanaka
FC maxima alcangada 182,0 + 9,8 187,8 +5,2 188,9 + 7,1 184,9 + 10,3
durante o TCPE (17595 188.0)  (1842—1915)  (1844-1933)  (178,5— 191,3) 0,057 0,755 0,124 0,324
. . 96,7 +4,2 99,726 98,4 +3,4 98,0 + 4,4
% alcancado/FC predita (94,1 -99.2) (97,9 - 101.5) (96,3 — 100,5) (95,3 — 100,7) 0,285 0,334 0,076 0,730
Atingiu mais de 90% da . . . .
FC prevista 10 (100%) 8 (100%) 10 (100%) 9 (90%) - - - -
. 1,1+0,1 1,1+0,1 1,1%0,1 1,1+0,1
QR max (10-12) 11-12) 11-12) (10-11) 0,819 0,343 0,832 0,338
Interrupgao 10 (100%) 8 (100%) 10 (100%) 10 (100%) - - - -
voluntaria
BORG méax > 17 6 (60%) 5 (62%) 4 (40%) 7 (70%) - - - -
BORG max < 17 4 (40%) 3 (37%) 6 (60%) 3 (30%) - - - -
Parametros maximos 10 (1 00%) 7 (87%) 6 (60%) 10 (100%) _ _ _ —

de teste atingidos
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Covid Longa (n = 18)

Controle (n = 20)

P valor

Feminino Masculino Feminino Masculino (e;ﬁgzlﬁjrpo (e;ﬁ:‘zﬂpo (i:tll?a‘;:);o (i:t‘:a\;arl:go
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) feminino) masculino) CL) CON)
Classificagao VO, Pico
Muito Fraca 0 0 0 0 - - - -
Fraca 2 (20%) 0 2 (20%) 0 - - - -
Regular 2 (20%) 4 (50%) 3 (30%) 2 (20%) - - - -
Boa 5 (50%) 2 (25%) 5 (50%) 6 (60%) - - - -
Excelente 0 2 (25%) 0 2 (20%) - - - -
7072,3+1671,4  7984,7+648,2 71344 +1183,3
Buplo-produto de (ggsﬁ*g t ;42157522) (5914,0 — (7582,9 — (6400,9 — 0,835 0,9277 0,564 0,061
P ’ ’ 8230,6) 8386,4) 7867,8)
25177,1 + 4865,6 30309,7 £ 27055,9 + 31759,5 +
Duplo-produto pico (22161,3 — 3354,0 (27985,5 3687,1 (24770,5 3446,5 (29623,2 0,343 0,382 0,022 0,008
28192,8)# —32633,9) —29341.2)# —33895,7)
IPAQ
IPAQ-Sedentério 0 0 0 0 = = = =
IPAQ-Irregularmente 0 0 0 0 _ _ _ _

ativo A
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Covid Longa (n = 18) Controle (n = 20) P valor

Feminino Masculino Feminino Masculino (e;ﬁgzl:::po (e;ﬁgzl::lrpo (i:tfa‘;:);o (i:t‘:a\;arl:go
(n=10) (n=8) (n=10) (n=10) feminino) masculino) CL) CON)
IPAQ-Irregularmente
ati\?o B 1 (10%) 0 1 (10%) 0 - - - -
IPAQ-ativo 9 (90%) 7 (100%) 9 (90%) 10 (100%) - - - -
IPAQ-muito ativo 0 0 0 0 0 0 0 0

Os valores sao apresentados com valores absolutos, percentual, média + desvio padrao e intervalo de confianga; Analise entre grupos: controle feminino vs.
COVID Longa feminino; controle masculino vs. COVID controle masculino; Analise intragrupo: controle feminino vs. controle masculino e COVID Longa
feminino vs. COVID Longa masculino; * indica diferencas significativas entre grupos do mesmo sexo (CL vs. CON) (p < 0,05); # indica diferengas
significativas intragrupos , entre os sexos (p < 0,05).
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Em relagdo as respostas cardiovasculares, a FCmax estimada por Tanaka e
colaboradores (2001) nao diferiu entre os grupos no sexo feminino CL (188 £ 5 bpm)
e CON (192 £ 2 bpm; p = 0,084) ou entre o sexo masculino CL (188 £ 5 bpm) e
CON (188 = 4 bpm; p = 0,821) (Tabela 6), e a FC maxima alcangada durante o
TCPE foi compativel com essas estimativas (CL-F: 182 + 9 bpm, IC 95% 175 — 188;
CON-F: 188 + 7 bpm, IC 95% 184 — 193; CL-M: 187 + 5 bpm, IC 95% 184-191;
CON-M: 184 £ 10 bpm, IC 95% 178 — 191; p > 0,05). O percentual de FC
alcancada/predita foi elevado em todos os subgrupos (CL-F: 96,7 £ 4,2%; CL-M:
99,7 + 2,6%; CON-F: 984 * 3,4%; CON-M: 98,0 + 4,4%) sem diferengas
estatisticamente significativas (Tabela 6).

O DP em repouso apresentou homogeneidade entre grupos (CL-F: 6663 *
1277 vs. CON-F: 7985 + 648; p = 0,835; CL-M: 7072 + 1671 vs. CON-M: 7134 +
1183; p = 0,928) e entre sexos dentro de cada grupo (CL: p = 0,564; CON: p =
0,061). No entanto, no pico do exercicio, observou-se diferenca significativa entre os
sexos: no grupo CL, o sexo masculino apresentou maior DP pico que o sexo
feminino (30,310 + 3354 vs. 25,177 + 4866; p = 0,022), padrdao também observado
no grupo CON (31.760 £ 3447 vs. 27.056 + 3687; p = 0,008) (Tabela 6).

Quanto aos critérios de esforco maximo, a maioria dos participantes atingiu
0s parametros maximos do teste (CL-F: 100%; CL-H: 87%; CON-F: 60%; CON-M:
100%) (Tabela 6). A interrupgdo voluntaria ocorreu em todos os participantes
(Tabela 6). Na escala BORG max, 60% do sexo feminino CL e 62% do sexo
masculino CL relataram valores > 17, comparados a 40% do sexo feminino CON e
70% do sexo masculino CON (Tabela 6). Todos os participantes alcangaram > 90%
da FC predita, exceto um homem CON (90%) (Tabela 6). O QR maximo foi similar
em todos os grupos (1,1 + 0,1) (Tabela 6).

Para o VOz,,, (mL/kg/min), o sexo feminino CL (36,4 + 7,1) e CON (37,7
7,5) nao diferiram (p = 0,696), assim como o sexo masculino CL (42,5 £ 9,3) e CON
(45,9 = 5,6; p = 0,328) (Tabela 6). Entretanto, intragrupo, o sexo feminino CON
tiveram VOq,, significativamente menor que o sexo masculino CON (p = 0,013).
Quanto a classificagdo de acordo com 0 VO, no grupo CL, 50% do sexo feminino
foram categorizadas como "boa", 20% como "regular" e 20% como "fraca", enquanto
o sexo masculino CL apresentaram distribuicao distinta: 50% "regular", 25% "boa" e

25% "excelente" (Tabela 6). No grupo CON, 50% do sexo feminino e 60% do sexo
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masculino foram classificadas como "boa", com 30% e 20% atingindo “regular”
respectivamente, 20% do sexo feminino como “fraca” e 20% do sexo masculino
alcancando "excelente" (Tabela 6). Na analise intragrupo, verificou-se que no grupo
CL o sexo masculino apresentou distribuigdo diferente do sexo feminino, com maior
propor¢gao na categoria "regular" (50% vs. 20%) e presenga de classificagao
"excelente" (25%) ausente no sexo feminino (Tabela 6). Ja no CON, a distribuicao
foi mais equilibrada entre sexos, embora o sexo masculino tenham mantido a unica
presenca na categoria "excelente" (20%) (Tabela 6).

Quanto aos niveis de atividade fisica (IPAQ), 90% do sexo feminino CL,
100% do sexo masculino CL, 90% do sexo feminino CON e 100% do sexo
masculino CON foram classificados como "ativos", com 10% do sexo feminino

considerado Irregularmente ativo B em ambos os grupos (Tabela 6).

6.9 DINAMICA DA PRESSAO ARTERIAL AO LONGO DO TCPE E
RECUPERAGCAO EM ATE 1H

A andlise da PAS durante a intervengdo do TCPE revelou um padrao
hemodinamico consistente, com variagdes significativas entre os sexos, mas nao
entre os grupos CL e CON. Em repouso (sentado), o grupo do sexo feminino CL nao
diferiu do grupo CON (CL-F: 99,4 + 7,8 mmHg; IC 95%: 92,2 — 106,6 vs. CON-F:
103,5 + 7,2 mmHg; IC 95%: 96,8 — 110,2; p = 0,192), assim como no sexo
masculino (CL-M: 102,6 £ 7,4 mmHg; IC 95%: 95,5 — 109,7 vs. CON-M: 109,9 £ 6,5
mmHg; IC 95%: 103,3 — 116,5; p = 0,391) (Grafico 1). Entretanto, na fase pré-em pé,
houve diferenga significativa intragrupo CL, com as participantes do sexo feminino
apresentando valores inferiores em comparagao ao sexo masculino (CL-F: 103,1
7,0 mmHg, IC 95%: 96,5 — 109,7 CL-M: 114,8 + 8,8 mmHg, IC 95%: 106,6 — 123,0;
p = 0,041) (Grafico 1).

Durante o esforgo maximo, a PAS atingiu valores mais elevados no sexo
masculino em ambos os grupos (CL e CON) (CON-M: 171,7 £ 16,5 mmHg, IC 95%:
156,7 — 186,7 vs. CON-F: 143,1 + 20,8 mmHg, IC 95%: 123,9 — 162,3; p = 0,007;
CL-M: 161,3 £ 16,8 mmHg, IC 95%: 145,8 — 176,8 vs. CL-F: 136,9 £ 22,6 mmHg, IC
95%: 116,2 — 157,6; p = 0,005) (Grafico 1).
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Grafico 1. Presséo arterial sistélica (PAS) e diastdlica (PAD) (mmHg) nos momentos pré sentado
(PREs), pré em pé (PREp), maximo (MAX), imediatamente apds teste cardiopulmonar de exercicio
(TCPE) (IA), 3 minutos apos (A3min), 5 minutos apds (A5min), 10 minutos ap6s (A10min), 30 minutos
apo6s (A30min), 60 minutos apds (A60min) e 24 horas ap6s TCPE (A24h) nos grupos COVID Longa
(CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo feminino com COVID Longa
(CL-F, triangulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa (CL-M, tridgulo para baixo,
linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa clara) e sexo masculino
controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em média + desvio padrao
(DP). Simbolos indicam diferencgas estatisticamente significativas (ANOVA de trés vias; p < 0,05): #
(cerquilha): diferenga intragrupo entre sexos no grupo COVID Longa (CL-M vs. CL-F); * (asterisco):
diferenga intragrupo entre sexos no grupo controle (CON-M vs. CON-F); 4 (losando fechado):
diferenga entre grupos no sexo masculino (CL-M vs. CON-M).

Na recuperagdo do TCPE, a PAS declinou de forma similar entre os grupos,
com diferengcas sexuais (efeito tempo: F = 32,95, p < 0,001; interacdo grupo x
tempo: F = 0,53, p = 0,853) (Grafico 1). Todos os grupos apresentaram valores
similares aos basais em até 5min apés o TCPE (p > 0,05), com resposta mais rapida
no sexo feminino (CL: imediatamente apos; CON: 3min apds) seguido pelo sexo

masculino em até 5min.
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Imediatamente apds o esforgo, no grupo CON, houve diferenga significativa
entre os sexos (CON-F: 119,8 + 11,9 mmHg, IC 95%: 108,8 — 130,8; CON-M: 1451
+ 28,3 mmHg, IC 95%: 119,6 — 170,6; p = 0,019) (Grafico 1). Aos 3min, o0 sexo
feminino com CL apresentou valores inferiores ao sexo masculino (CL-F: 112,2 +
15,6 mmHg vs. CL-M: 132,8 £ 12,8 mmHg; p = 0,032) (Grafico 1). Aos 5min,
observamos diferencas significativas entre os sexos em ambos os grupos (CL-F:
109,4 + 13,4 mmHg, IC 95%: 96,8 — 122,0 vs. CL-M: 124,8 + 11,0 mmHg, IC 95%:
114,5 — 135,1; p = 0,047; CON-F: 115,2 £+ 9,7 mmHg, IC 95%: 106,0 — 124,4 vs.
CON-M: 130,5 £ 12,8 mmHg, IC 95%: 118,8 — 142,2; p = 0,033) (Grafico 1). Aos
10min, a diferenga persistiu no grupo CON, com valores significativamente inferiores
no sexo feminino (CON-F: 106,7 + 6,8 mmHg, IC 95%: 100,3 — 113,1; CON-M: 116,6
+ 6,8 mmHg, IC 95%: 110,2 — 123,0; p = 0,043) (Grafico 1, A). Nos momentos
subsequentes (30min, 60min e 24h), ndo foram observadas diferengas significativas
entre grupos ou sexos. Aos 60min, os valores de PAS sistélica se apresentaram
inferiores em relagdo aos valores pré-sentado em cada condi¢gdo para a maioria dos
grupos, com valores inferiores nas médias do sexo feminino (CL-F: -4,5 ; CON-F:
-4,2; CL-M: +0,2; CON-M: -3,1).

A analise dos deltas temporais da PAS (A pré — max / A max — imediatamente
apos / A imediatamente apdés — 3min / A 3min — 5min / A 5min — 10min / A 10min —
30min / A 30min — 60min / A 60min — 24h) nao revelou diferengas estatisticas
significativas entre grupos ou entre sexos, considerando perfis de recuperagao
cardiovascular comparaveis entre todas as condicoes.

A resposta da PAD ao TCPE apresentou padroes hemodinamicos
homogéneos entre os grupos, sem diferencas estatisticamente significativas
(ANOVA: interagdo grupo x tempo, p > 0,05 para todas as comparagdes) (Grafico
1). Em repouso (pré-sentado), os grupos do sexo feminino (CON-F: 69,2 + 5,7
mmHg, IC 95%: 63,8 — 74,6; CL-F: 72,2 + 7,2 mmHg, IC 95%: 65,5 — 78,9)
apresentaram valores similares entre si e em relagao aos respectivos grupos do
sexo masculino (CON-M: 71,8 + 9,8 mmHg, IC 95%: 62,9 — 80,7; CL-M: 70,6 + 7,7
mmHg, IC 95%: 63,3 — 77,9; p = 0,986) (Grafico 1).

Durante o esforgo maximo, a PAD manteve-se estavel, com valores
semelhantes entre grupos (CON-F: 74,6 + 8,7 mmHg, IC 95%: 66,4 — 82,8; CL-F:
73,8 £ 6,2 mmHg, IC 95%: 67,9 — 79,7; CON-M: 80,6 + 9,9 mmHg, IC 95%: 71,6 —
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89,6; CL-M: 79,0 + 7,2 mmHg, IC 95%: 72,1 — 85,9; p = 0,534 (Grafico 1). Durante a
recuperagado, os valores permaneceram semelhantes entre os grupos. Contudo,
analises post-hoc revelaram uma diferenca pontual aos 10 min entre CL-M e
CON-M (CL-M: 74,6 £ 5,8 mmHg, IC 95%: 69,1 — 80,1; CON-M: 66,9 + 4,1 mmHg,
IC 95%: 63,1 — 70,7; p = 0,031), sem diferencas no sexo feminino. Nos demais
momentos (30min, 60min e 24h), ndo houve diferencas estatisticas relevantes
(Gréfico 1).

A analise dos deltas temporais da PAD néo indicou diferencas significativas
entre grupos ou entre sexos em nenhuma das comparagdes realizadas (A pré — max
/ A max — imediatamente apds / A imediatamente apés — 3min / A 3min — 5min / A
5min — 10min / A 10min — 30min / A 30min — 60min / A 60min — 24h), confirmando

perfis de recuperacao cardiovascular comparaveis entre todas as condicoes.

6.10 MECANISMOS REGULATORIOS DA PRESSAO ARTERIAL:
HEMODINAMICOS E RESISTENCIAS VASCULARES DURANTE A POS
TCPE

Confira nesses subtopicos as respostas hemodinamicas e vasculares agudas
e subagudas até 24h apdés TCPE para as seguintes variaveis: FC, DC, VOP,
AIX@75, RVT, RVP.

6.10.1 Frequéncia Cardiaca

No que tange as respostas da FC, os resultados demonstraram padroes
distintos entre os grupos, com diferengas entre os sexos em alguns momentos. Os
resultados da ANOVA de trés fatores revelaram efeitos significativos da FC em
relacdo ao tempo (p < 0,0001). A comparagao entre os grupos CON e CL também
mostrou diferencgas altamente significativas (p < 0,0001). Além disso, a interagao
entre sexo e condi¢ao clinica (sexo masculino vs. sexo feminino x CON vs. CL) foi
significativa (p < 0,0001). Esse efeito, entretanto, foi conduzido principalmente pelas
diferencas observadas no sexo feminino, ja que entre o sexo masculino ndo foram
detectadas discrepancias entre CON e CL. Nao foram observadas interagdes
significativas entre tempo e sexo (tempo x sexo masculino vs. sexo feminino, p =

0,2425) ou entre tempo e condigdo clinica (tempo x CON vs. CL, p = 0,685),
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indicando que os padrdes temporais da FC nao diferiram substancialmente entre os
sexos ou entre os grupos. Da mesma forma, a interagdo entre tempo, sexo e
condicao clinica (tempo x sexo masculino vs. sexo feminino x CON vs. CL) néao foi
significativa (p = 0,982).

No repouso pré-teste (sentado), o sexo feminino do grupo CON (CON-F)
apresentou FC significativamente mais elevada (78,9 + 4,4 bpm; IC 95%: 75,9 —
81,9) em comparagao ao sexo masculino do mesmo grupo (CON-M: 64,2 +9,4; p =
0,003) e ao sexo feminino do grupo CL (67,7 £ 10,0, IC95%: 60,1 — 75,3; p = 0,035)
(Gréfico 2). Entre o sexo masculino, ndo houve diferengas significativas entre CL-M
(65,0 £ 10,4; IC 95%: 56,1 — 73,9) e CON-M (64,2 + 9,4; IC 95%: 56,9 — 71,5) (p =
0,999) (Gréfico 2). Houve maior variabilidade no sexo feminino no grupo CL em

comparacao as do grupo CON.
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Grafico 2. Frequéncia cardiaca (FC) (bpm) nos momentos pré sentado (PREs), pré em pé (PREp),
maximo (MAX), imediatamente apds teste cardiopulmonar de exercicio (TCPE) (IA), 3 minutos ap6s
(A3min), 5 minutos apds (A5min), 10 minutos apds (A10min), 30 minutos apds (A30min), 60 minutos
apos (A60min) e 24 horas apés TCPE (A24h) nos grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e
estratificado por sexos da seguinte forma: sexo feminino com COVID Longa (CL-F, tridngulo, linha
rosa escura), sexo masculino com COVID Longa (CL-M, tridgulo para baixo, linha azul escura), sexo
feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo,
linha azul clara).Os dados estdo expressos em meédia + desvio padréo (DP).Simbolos indicam
diferengas estatisticamente significativas (ANOVA de trés vias; p < 0,05): * (asterisco): diferenga
intragrupo entre sexos no grupo CON (CON-M vs. CON-F); o (quadrado aberto): diferenga entre
grupos no sexo feminino (CL-F vs. CON-F).

Durante o TCPE, todos os grupos atingiram FC,,, semelhantes (CL-F: 182,1
+ 9,6 bpm, IC 95%: 174,5 — 189,7; CL-M: 187,9 + 5,2 bpm, IC 95%: 183,0 — 192,8;
CON-F: 187,4 £ 7,7 bpm, IC 95%: 181,7 — 193,1; CON-M: 184,9 + 10,4 bpm, IC
95%: 176,5 — 193,3) (Grafico 3).

Na fase de recuperacgao, o sexo feminino CL-F manteve FC consistentemente
mais baixa que o sexo feminino CON-F em multiplos momentos (3min apés: CL-F:
126,0 bpm, IC 95%: 116,4 — 135,6; CON-F: 143,8 bpm, IC 95%: 132,3-155,3; p =
0,020; 5min apés: CL-F: 118,8 bpm, IC 95%: 109,6—-128,0; CON-F: 136,3 bpm; IC
95%: 125,0 — 147,6; p = 0,020; 10min apés: CL-F: 94,1 bpm, IC 95%: 86,4 — 101,8;
CON-F: 108,6 bpm, IC 95%: 99,6-117,6; p = 0,011; 30min apdés: CON-F: 102,3
11,3 bpm, IC 95%: 93,0 — 111,6 vs. CL-F: 85,8 + 11,9 bpm, IC 95%: 76,3 — 95,3;
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60min apés: CL-F: 78,1 £ 11,5 bpm, IC 95%: 68,6 — 87,6; CON-F: 96,7 + 12,6 bpm,
IC 95%: 87,1 — 106,3; p = 0,028; 24h: CL-F: 69,1 + 8,2 bpm, IC 95%: 62,9 — 75,3,
CON-F: 78,8 + 5,7 bpm, IC 95%: 74,1 — 83,5, p = 0,028) (Grafico 2). O sexo
masculino (CON e CL) apresentaram respostas mais homogéneas entre os grupos,
sem diferencas estatisticas entre si, mas com diferenca nos tempos de recuperagao
entre os sexos no grupo CON em 24h (24h: CON-F: 78,8 + 5,7 bpm, IC 95%: 74,1 —
83,5; CON-M: 64,6 + 7,6 bpm, IC 95%: 58,5 —70,7; p = 0,001) (Grafico 2). Todos os
grupos retornaram aos valores basais em 60min apés o TCPE, exceto o grupo
CON-M (CON-M: 86,1 £ 8,8, IC 95%: 79,3 — 92,9, p = 0,0084). Em até 24h, todos os
grupos apresentaram valores similares ao pré-TCPE.

Nas analises dos deltas ndo houve diferencas estatisticas nos momentos
analisados intragrupos ou entre sexos (A pré — max/ A 1min — 3min/ A 3min — 5min/
A 5min — 10min/ A 10min — 30min/ A 30min — 60min/ A 60min — 24h).

6.10.2 Débito Cardiaco

O DC apresentou padroes consistentes entre os grupos, com diferencas
significativas entre individuos CL e CON quando comparados por sexo (Grafico 3,
B). A ANOVA confirmou efeito sexual predominante (F = 73,3; p < 0,0001), mas nao
houve interagdo grupo x sexo (p = 0,06), indicando que as diferengas entre o sexo
masculino e o sexo feminino se mantiveram independentemente da condi¢gao (CON
ou CL). Nao houve diferengas significativas ao longo do tempo para nenhum dos
grupos avaliados.

A anadlise post hoc destacou que o sexo feminino CON apresentou DC
significativamente menor que o sexo masculino CON no repouso (CON-F: 4,0 + 0,6
L/min, IC 95%: 3,4 — 4,6; CON-M: 4,8 + 0,7 L/min, IC 95%: 4,2 — 5,4; p = 0,004)
(Gréfico 3). No grupo CL, ndo houve diferengas significativas (CL-F: 3,9 £ 0,4 L/min,
IC 95%: 3,5 —-4,3; CL-M: 4,3 + 0,6 L/min, IC 95%: 3,7 — 4,9; p = 0,748) (Gréafico 3).
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Grafico 3. Débito cardiaco (L/min) nos momentos pré (PRE), 10 minutos apés (A10min), 30 minutos
apos (A30min), 60 minutos apds (A60min) e 24 horas apés TCPE (A24h) nos grupos COVID Longa
(CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo feminino com COVID Longa
(CL-F, tridngulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa (CL-M, tridgulo para baixo,
linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa clara) e sexo masculino
controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em média + desvio padréo
(DP). Simbolos indicam diferencas estatisticamente significativas (ANOVA de trés vias; p < 0,05): #
(cerquilha): diferenga intragrupo entre sexos no grupo COVID Longa (CL-M vs. CL-F); * (asterisco):
diferenca intragrupo entre sexos no grupo controle (CON-M vs. CON-F).

Apods o esforgo, aos 10min de recuperagdo, ambos 0s grupos apresentaram
diferencas significativas na comparacgao intragrupo (CON vs. CL), com o sexo
feminino apresentando valores mais baixos em comparagdo ao sexo masculino
(CON-F: 4,0 £ 0,4 L/min, IC 95%: 3,6 — 4,4; CON-M: 4,9 £ 0,6 L/min, IC 95%: 4,4 —
5,4; p = 0,001; CL-F: 3,9 £ 0,5 L/min, IC 95%: 3,4 — 4,4; CL-M: 4,5 £ 0,6 L/min, IC
95%: 3,9 - 5,1; p = 0,03) (Grafico 3).

O mesmo comportamento se repetiu nos momentos 30min e 60min, contudo
apenas no grupo CON, com valores mais baixos no sexo feminino comparado ao
sexo masculino (30min: CON-F: 3,8 + 0,4 L/min, IC 95%: 3,4 — 4,2; CON-M: 4,5 +
0,6 L/min, IC 95%: 4,0 — 5,0; p = 0,014; CL-F: 3,7 + 0,4, IC 95%: 3,3 — 4,1; CL-M:
4,2 +0,7, 1C 95%: 3,5 - 4,9; p=0,670; 60min: CON-F: 3,8 £ 0,4 L/min, IC 95%: 3,4
— 4,2; CON-M: 4,6 + 0,6 L/min, IC 95%: 4,1 — 5,1; p = 0,005; CL-F: 3,9 £ 0,5, IC
95%: 3,4 —4,4; CL-M: 4,2 £ 0,5, IC 95%: 3,7 — 4,7; p= 0,884) (Gréfico 3).
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Na recuperagdo tardia (24h), o sexo feminino CON manteve valores
significativamente mais baixos de DC em comparagdo ao sexo masculino CON
(CON-F: 3,9 £ 0,4 L/min, IC 95%: 3,5 — 4,3; CON-M: 4,8 £ 0,5 L/min; IC 95%: 4,4 —
5,2; p = 0,022) (Grafico 3). No grupo CL nao houve diferenga (CL-F: 3,9 + 0,6 L/min;
CL-M: 4,5 £ 0,7 L/min; p = 0,06).

Os deltas temporais nao diferiram entre grupos ou sexos em nenhum
momento avaliado (todos p > 0,05) (A pré — max/ A max — imediatamente apds/ A
imediatamente apés — 3min/ A 3min — 5min/ A 5min — 10min/ A 10min — 30min/ A
30min — 60min/ A 60min — 24h), indicando perfis de recuperagdo hemodindmica

semelhantes entre todas as condigdes.
6.10.3 Rigidez Arterial: Velocidade da Onda de Pulso

A VOP [90% CI] braquial apresentou padrées homogéneos entre 0s grupos.
Nao foram encontradas interagdes significativas grupo x tempo (CON-F vs. CL-F: p
= 0,858; CON-M vs. CL-M: p = 0,660; CON-F vs. CON-M: p = 0,956; CL-F vs. CL-M:
p = 0,215), demonstrando que a CL nao afetou a variagao temporal da VOP (Grafico
4). A unica diferenga relevante foi entre os sexos no grupo CON, com o sexo
feminino apresentando VOP significativamente inferior ao sexo masculino para
todas as analises (p = 0,001), padrdao nao observado no grupo CL (p = 0,190)
(Gréfico 4).
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Grafico 4. Velocidade da onda de pulso braquial (VOP) (m/s) nos momentos pré (PRE), 10 minutos
apos (A10min), 30 minutos apds (A30min), 60 minutos apds (A60min) e 24 horas apés TCPE (A24h)
nos grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo
feminino com COVID Longa (CL-F, tridngulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa
(CL-M, triagulo para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa
clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em
média + desvio padrao (DP). Simbolos indicam diferengas estatisticamente significativas (ANOVA de
trés vias; p < 0,05): * (asterisco): diferenga intragrupo entre sexos no grupo controle (CON-M vs.
CON-F).

Em repouso, o sexo feminino CON (CON-F) apresentou VOP braquial
significativamente inferior em comparagao ao sexo masculino (CON-F: 4,6 + 0,3
m/s, IC 95%: 4,3 — 4,9; CON-M: 5,2 + 0,6 m/s, IC 95%: 4,7 - 5,7; p = 0,01) (Grafico
4). No grupo CL, os valores foram similares entre os sexos (CL-F: 4,8 + 0,5 m/s, IC
95%: 4,3 - 5,3; CL-M: 5,0 £ 0,6 m/s, IC 95%: 4,4 — 5,6; p = 0,96).

Durante a recuperagao, em todos os momentos seguiram o mesmo padrao
com, o sexo feminino do grupo CON com valores significativamente inferiores ao
sexo masculino: 10min (CON-F: 4,6 + 0,2 m/s, IC 95%: 4,4 — 4,8 vs. CON-M: 5,2
0,4 m/s, IC 95%: 4,8 — 5,6; p = 0,010), 30min (CON-F: 4,5 £ 0,2, IC 95%: 4,3 — 4,7
vs CON-M: 5,0 + 0,6, IC 95%: 4,5 — 5,5; p = 0,041), 60min (CON-F: 4,5+ 0,2, IC
95%: 4,3 — 4,7 vs CON-M: 5,0 + 0,7, IC 95%: 4,4 — 5,6; p = 0.030) e 24h (CON-F:
46 + 0,2, IC 95%: 4,4 — 4,8 vs CON-M: 5,1 £ 0,5, IC 95%: 4,7 — 5,5; p = 0,006)
(Gréfico 4).
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Os valores dos deltas ndo apresentaram diferencas significativas entre os
grupos e entre os sexos, revelando trajetorias de recuperagéo similares em todas as
situagcdes analisadas (A pré — max/ A max — imediatamente apds/ A imediatamente
apos — 3 min/ A 3 min — 5 min/ A 5 min — 10 min/ A 10 min — 30 min/ A 30 min — 60
min/ A 60 min — 24 h).

6.10.4 indice de Aumento

Os indices de aumento (Alx@75) apresentaram diferengas sexuais
consistentes. A analise temporal revelou um efeito principal do tempo (F = 49,80; p
< 0,001). Nao houve interagéo grupo x tempo (CON-F vs. CL-F: p = 0,681; CON-M
vs. CL-M: p = 0,703; CON-F vs. CON-M: p = 0,368; CL-F vs. CL-M: p = 0,261).
Todos os grupos retornaram aos valores basais em até 60min, com o sexo feminino
apresentando respostas mais rapidas (30min).

Em repouso, os valores pré-TCPE foram significativamente maiores
especialmente no sexo feminino apenas no grupo CON (CON-F: 21,2 + 7,8 % vs.
CON-M: 9,8 + 8,8 %; p = 0,04; CL-F: 14,8 £ 6,8 % vs. CL-M: 4,8 £ 8,2 %; p = 0,003)
(Gréfico 5).
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Grafico 5. indice de aumento (AIX@75%) (%) nos momentos pré (PRE), 10 minutos apés (A10min),
30 minutos apds (A30min), 60 minutos apds (A60min) e 24 horas apés TCPE (A24h) nos grupos
COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo feminino com
COVID Longa (CL-F, tridangulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa (CL-M, tridgulo
para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa clara) e sexo
masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em média + desvio
padrdo (DP). Simbolos indicam diferengas estatisticamente significativas (ANOVA de trés vias; p <
0,05): * (asterisco): diferenga intragrupo entre sexos no grupo CON (CON-M vs. CONL-F).

Apdés o TCPE, ja na recuperagao, os valores estavam mais elevados aos
10min, em comparagdo ao momento prévio, com diferengas significativas entre
grupos CL e CON no sexo feminino (CON-F: 38,4 + 8,5 %, IC 95%: 30,6 — 46,2 vs.
CL-F: 28,2 + 11,8 %, IC 95%: 17,4 — 39,0; p = 0,04), mas ndo no sexo masculino
(CON-M: 30,3 £ 9,3 % vs. CL-M: 27,0 £ 9,9 %; p = 0,91) (Gréfico 5).

Em seguida, todos os grupos apresentaram um declinio gradual da rigidez,
retornando aos valores basais em 30min para o sexo feminino e em até 60min no
sexo masculino de ambos os grupos. Diferencas significativas foram encontradas
aos 60min apenas na comparagao entre grupos CL e CON no sexo feminino
(CON-F: 25,9 + 8,5 %, IC 95%: 18,1 — 33,7 vs. CL-F: 17,5 + 10,7 %, IC 95%: 7,6 —
27,4, p = 0.031) (Grafico 5).

Apods 24h, houve diferengas significativas entre os sexos e entre os grupos.

No grupo CON, o sexo feminino manteve valores superiores aos do sexo masculino,
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tanto quanto ao sexo feminino CL (CON-F: 20,9 £ 6,7 %, IC 95%: 14,7-27,1 vs.
CON-M: 7,7 £ 5,9 %, IC 95%: 2,4 — 13,0; p = 0,002; CON-F: 20,9 + 6,7 %, IC 95%:
14,7 — 27,1 vs. CL-F: 12,7 + 8,2, IC 95%: 5,3 — 20,1; p = 0,030) (Gréfico 5). No
entanto, na comparagdo entre grupos, o sexo feminino CL apresentou valores
inferiores ao sexo feminino CON (CL-F: 12,7 £ 8,2 %, IC 95%: 5,3 — 20,1 vs.
CON-F: 20,9 £ 6,7 %, IC 95%: 14,7 — 27,1; p = 0,03) (Grafico 5).

Nao foram encontradas diferengas nas analises dos deltas temporais (A pré —
max/ A max — imediatamente apds/ A imediatamente apds — 3min/ A 3min — 5min/ A
5min — 10min/ A 10min — 30min/ A 30min — 60min/ A 60min — 24h) para nenhuma
interacdo entre grupo e sexo, indicando que os padrdes de recuperagdo foram

semelhantes independentemente das condigdes.

6.10.5 Resisténcia Vascular Total

A RVT apresentou padrdo homogéneo entre os grupos, com variagdes
consistentes entre os sexos. A ANOVA confirmou efeito principal do sexo (F(1,170)
= 40,3; p < 0,0001), sem efeito de grupo (F(1,170) = 1,35; p = 0,2469) ou interacéo
grupo x tempo (F(4,170) = 0,269; p = 0,8973) (Gréfico 6).
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Grafico 6. Resisténcia vascular total (RVT) (mmHg.L/min) nos momentos pré (PRE), 10 minutos
apos (A10min), 30 minutos apés (A30min), 60 minutos apds (A60min) e 24 horas apds TCPE (A24h)
nos grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo
feminino com COVID Longa (CL-F, triangulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa
(CL-M, tridgulo para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa
clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em
média + desvio padrdo (DP). Simbolos indicam diferengas estatisticamente significativas (ANOVA de
trés vias; p < 0,05): * (asterisco): diferenca intragrupo entre sexos no grupo CON (CON-M vs.
CON-F).

Em repouso, o sexo feminino dos grupos CON e CL apresentaram valores
homogéneos, sem diferengas estatisticas entre grupos ou entre sexos (CON-F: 1,3
+ 0,1 mmHg-min/L, IC 95%: 1,2 — 1,4 vs. CON-M: 1,1 £ 0,2, IC 95%: 0,9 -1,3; p =
0,140; CL-F: 1,3 £ 0,2, IC 95%: 1,1 = 1,5 vs.CL-M: 1,2+ 0,2, IC 95%: 1,0—-1,4;p =
0,802) (Grafico 6).

Aos 10min e 30min, o sexo feminino do grupo CON apresentou valores
significativamente mais elevados em comparagdo ao sexo masculino do mesmo
grupo (10 min: CON-F: 1,3 + 0,2, IC 95%: 1,1 — 1,5 vs. CON-M: 1,1 £ 0,1, IC 95%:
1,0 — 1,2; p = 0,006; 30min: CON-F: 1,3+ 0,1, IC 95%: 1,2-1,4; CON-M: 1,1 £ 0,2,
IC 95%: 0,9 — 1,3; p = 0,001). Nos demais momentos (60min e 24h), n&do houve

diferencas significativas entre os grupos nem entre os sexos (Gréfico 6).
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A andlise dos deltas temporais (A pré — max/ A max — imediatamente apos/ A
imediatamente apés — 3 min/ A 3 min — 5 min/ A 5 min — 10 min/ A 10 min — 30 min/
A 30 min — 60 min/ A 60 min — 24 h) nao revelou diferengas estatisticas entre grupos
ou entre sexos (p > 0,05 em todas as comparagdes), reforcando a homogeneidade

dos padrdes de resposta.

6.10.6 Resisténcia Vascular Periférica

A analise da RVP apos o TCPE evidenciou diferenga consistente entre os
sexos, sem impacto significativo da condi¢ao clinica CL. A ANOVA confirmou efeito
principal do sexo (F = 46,9; p < 0,0001), sem interacao significativa entre grupo,

sexo e tempo (F = 0,316; p = 0,867) (Grafico 7).
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Grafico 7. Resisténcia vascular periférica (RVP) (mmHg.L/min) nos momentos pré (PRE), 10 minutos
apos (A10min), 30 minutos apds (A30min), 60 minutos apds (A60min) e 24 horas apés TCPE (A24h)
nos grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo
feminino com COVID Longa (CL-F, triangulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa
(CL-M, triagulo para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa
clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em
média + desvio padrao (DP). Simbolos indicam diferengas estatisticamente significativas (ANOVA de
trés vias; p < 0,05): * (asterisco): diferencga intragrupo entre sexos no grupo CON (CON-M vs.

CON-F).

Em repouso, o sexo feminino do grupo CON apresentou valores

significativamente mais elevados em relacédo ao sexo masculino do mesmo grupo
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(CON-F: 1,3 £ 0,1 mmHg-min/L; IC 95%: 1,2 — 1,4 vs. CON-M: 1,1 £ 0,1; IC 95%:
1,0 — 1,2; p = 0,045). No grupo CL, nédo houve diferengas significativas (CL-F: 1,3 £
0,2 vs. CL-M: 1,2 £ 0,2; p = 0,645) (Grafico 7).

Aos 10min de recuperagédo, a diferenga entre os sexos persistiu no grupo
CON (CON-F: 1,3 £0,2, IC95%: 1,1 —-1,5vs. CON-M: 1,1 £0,1, IC 95%: 1,0 -1,2;
p = 0,04), mas ndo no grupo CL (CL-F: 1,4+£0,2,1C 95%:1,2—-1,6vs. CL-M: 1,2+
0,2, IC 95%: 1,0 -1,4; p = 0,33) (Gréafico 7).

Nos tempos subsequentes (30min e 60min), o sexo feminino manteve RVP
superior ao sexo masculino no grupo CON (30 min: CON-F: 1,3 £ 0,2, IC 95%: 1,1 —
1,5 vs. CON-M: 1,1 £ 0,2, IC 95%: 0,9 - 1,3; p = 0,03; 60 min: CON-F: 1,3+£0,1,IC
95%: 1,2 - 1,4 vs. CON-M: 1,2 + 0,2, IC 95%: 1,0 —1,4; p = 0,035 ). Apds 24h, nao
foram observadas diferengas significativas entre os grupos ou entre os sexos
(Grafico 7).

A andlise dos deltas temporais (A pré — 10 min, A 10 min — 30 min, A 60 min
— 24 h) nao revelou variagdes significativas entre os grupos (exemplo: delta pré — 10
min: CON-F: 0,016 £ 0,157 vs. CL-F: 0,042 + 0,190; p = 0,743), reforcando a
homogeneidade hemodinamica entre as condi¢des estudadas. Os achados sugerem
que a RVP foi modulada predominantemente pelo sexo, sem influéncia adicional da

condig¢ado CL no periodo analisado.

6.11 RESPOSTAS AUTONOMICAS - VARIABILIDADE DA FREQUENCIA
CARDIACA

Neste capitulo, confira os dados autonédmicos da VCF pré, pés e até 24h

apos TCPE para as variaveis HF, LF e a razao LF/HF.
6.11.1 Alta Frequéncia

A analise da VFC no dominio da frequéncia, componente de alta frequéncia
(HF), revelou padrdes distintos entre os sexos, com homogeneidade entre os grupos
CON e CL (Grafico 8). A analise confirmou efeitos temporais significativos (F = 26,9;
p < 0,0001) e diferencgas relacionadas ao sexo (F = 10,1; p = 0,0017), sem interagao
significativa entre grupo e tempo (F = 0,315; p = 0,9038), indicando que as

variagbes observadas foram consistentes independentemente da condigéo clinica
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(Grafico 8). As diferengas temporais s6 foram aparentes no sexo feminino que
apresentou diferengas significativas com valores elevados nos tempos 10 e 30min

apos TCPE retornando aos valores basais aos 60min apés o protocolo.
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Gréfico 8. Alta frequéncia (HF) (unidades normalizadas — nu) da variabilidade da frequéncia cardiaca
(VFC) nos momentos pré (PRE), 10 minutos apds (A10min), 30 minutos ap6s (A30min), 60 minutos
apos (A60min) e 24 horas apés TCPE (A24h) nos grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e
estratificado por sexos da seguinte forma: sexo feminino com COVID Longa (CL-F, tridangulo, linha
rosa escura), sexo masculino com COVID Longa (CL-M, tridgulo para baixo, linha azul escura), sexo
feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo,
linha azul clara).Os dados estdo expressos em média + desvio padrao (DP). Simbolos indicam
diferencas estatisticamente significativas (ANOVA de trés vias; p < 0,05): * (asterisco): diferenca
intragrupo entre sexos no grupo CON (CON-M vs. CON-F).

No periodo do repouso, pré-TCPE, participantes do sexo feminino do grupo
CL apresentaram valores significativamente superiores em relagdo ao sexo
masculino do mesmo grupo (CL-F: 61,3 + 20,0 nu; IC 95%: 42,8 — 79,8 vs. CL-M:
41,8 £ 22,7 nu; 95% CI: 20,8 — 62,8 nu; p = 0,027). No grupo CON, o sexo feminino
apresentou valores similares aos masculinos (CON-F: 46,5 + 21,2 nu, IC 95%: 26,9
— 66,1 vs. CON-M: 43,9 + 19,8 nu, IC 95%: 25,6 — 62,2; p = 0,964).

Durante os primeiros 10min da recuperacgao, participantes do sexo feminino

de ambos os grupos apresentaram reducéo dos valores em comparagéo ao periodo
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pré-TCPE (CL-F: 17,2 + 15,8 nu, IC 95%: 2,9 — 31,5; CON-F: 9,0 £ 5,8 nu, IC 95%:
3,5 — 14,5, p = 0,166), sem diferencas significativas entre grupos. Entre os
participantes do sexo masculino, os valores permaneceram semelhantes entre
grupos (CL-M: 13,9 + 16,7 nu, IC 95%: 0,0 — 27,8; CON-M: 15,8 £ 14,8 nu, IC 95%:
2,7 -28,9; p = 0,962) (Gréfico 8).

Aos 30min, participantes do sexo feminino do grupo CL apresentaram valores
numéricos mais elevados em relagado ao periodo pré-TCPE, mas ainda dentro do
intervalo de variagao (CL-F: 23,9 £ 9,7 nu, IC 95%: 15,0 — 32,8), enquanto no grupo
CON-F o aumento foi mais discreto (16,0 + 8,8 nu, IC 95%: 7,9 — 24,1). A
comparacgao entre grupos nao alcangou significancia estatistica (p = 0,077). Entre os
participantes do sexo masculino, os valores foram semelhantes entre os grupos
(CL-M: 17,9 £ 6,8 nu, IC 95%: 11,7 — 24,1; CON-M: 14,2 + 9,8 nu, IC 95%: 5,3 —
23,1; p = 0,962). (Grafico 8).

Aos 60 min, os valores do sexo feminino do grupo CL-F se aproximaram de
niveis intermediarios entre o basal e o pico da recuperacgéo (33,2 £ 19,8 nu, IC 95%:
14,0 — 52,4), enquanto no CON-F os valores permaneceram mais elevados (55,5 +
19,8 nu, IC 95%: 37,4 — 73,6), contudo sem significancia estatistica entre os grupos
(p = 0,318). Entre os participantes do sexo masculino, os valores permaneceram
estaveis e semelhantes entre os grupos (CL-M: 20,2 £ 11,1 nu, IC 95%: 10,0 — 30,4;
CON-M: 16,3 + 8,8 nu, IC 95%: 8,5 — 24,1; p = 0,858) (Grafico 8).

Apos 24h, todos os grupos apresentaram valores proximos aos periodos
pré-TCPE (CL-M: 55,6 + 22,2 nu, IC 95%: 35,3 — 75,9 vs. CON-M: 40,4 £+ 18,1 nu,
IC 95%: 23,7 — 57,1; p = 0,120; CON-F: 41,6 £ 19,8 nu, IC 95%: 23,5 — 59,7 vs.
CL-F: 55,5 £ 19,8 nu, IC 95%: 37,4 — 73,6; p = 0,169), sem diferengas entre grupos
ou sexos (Grafico 8).

Os deltas mostraram comportamentos consistentes, sem diferencas
significativas entre os grupos para todos os periodos avaliados (A pré — max / A max
— imediatamente apds / A imediatamente apés — 3 min/ A 3 min —5 min/ A 5 min —
10 min / A 10 min — 30 min / A 30 min — 60 min / A 60 min — 24 h).

6.11.2 Baixa Frequéncia

O componente simpatico de baixa frequéncia (LF) apresentou padrdes

consistentes durante o TCPE, com variagbes fisiologicas entre os sexos, mas
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homogeneidade entre os grupos CON e CL (Grafico 9). A analise temporal

confirmou efeito principal do tempo (F 27,5; p < 0,0001), sem interagéo

significativa grupo x tempo (F = 0,254; p = 0,9372). As diferengas temporais s6
foram aparentes no sexo feminino que apresentou diferengas significativas com
valores elevados ap6s TCPE nos tempos 10 e 30min, com valores proximos aos
basais aos 60min apds o protocolo.

No repouso pré-TCPE, os valores de LF nao se diferiram em nenhum grupo
ou sexo (CL-F: 38,6 £ 20,0 nu, IC 95%: 20,1 — 57,1 vs. CON-F: 52,5 + 21,2 nu, IC
95%: 32,9 — 72,1; p = 0,197; CL-M: 58,1 £ 22,7 nu, IC 95%: 37,1 — 79,1; CON-M:

55,9+ 19,8 nu, IC 95%: 37,6 — 74,2; p = 0,978) (Grafico 9).
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Grafico 9. Baixa frequéncia (LF) (unidades normalizadas — nu) da variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC) nos momentos pré (PRE), 10 minutos ap6s (A10min), 30 minutos ap6s (A30min), 60
minutos apés (A60min) e 24 horas apds TCPE (A24h) nos grupos COVID Longa (CL) e controle
(CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo feminino com COVID Longa (CL-F, triangulo,
linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa (CL-M, tridgulo para baixo, linha azul escura),
sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa clara) e sexo masculino controle (CON-M,
circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em média + desvio padrao (DP). Simbolos
indicam diferencas estatisticamente significativas (ANOVA de trés vias; p < 0,05).

Aos 10min de recuperagdo, o sexo feminino de ambos os grupos
apresentaram valores aumentados em comparacéao ao pré-TCPE (CL-F: 82,7 + 15,8
nu, IC 95%: 68,4 — 97,0; CON-F: 90,9 £ 5,8 nu, IC 95%: 85,4 — 96,4; p = 0,166;
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CON-M: 86,1 + 16,7 nu, IC 95%: 72,2 — 100,0; CL-M: 84,2 £ 14,8 nu, IC 95%: 71,1 —
97,3; p = 0,962). Nao houve diferengas significativas na comparacéo entre grupos
ou entre sexos (Grafico 9).

Aos 30min, os grupos femininos ainda apresentavam valores superiores ao
pré-TCPE. Nao houve diferengas significativas entre grupos ou entre sexos
(CON-F: 83,9 £ 8,8 nu, IC 95%: 75,8 — 92,0; CL-F: 76,0 £ 9,7 nu, IC 95%: 67,1 —
84,9; p = 0,070; CON-M: 85,8 £ 9,8 nu, IC 95%: 76,9 — 94,7; CL-M: 82,1 £ 6,8 nu, IC
95%: 75,9 — 88,3; p = 0,867) (Grafico 9).

Aos 60min, todos os participantes apresentaram valores similares aos do
repouso, com os grupos femininos retornando aos valores pré-TCPE (CON-F: 77,1
£ 15,6 nu, IC 95%: 62,9 — 91,3; CL-F: 66,7 £ 19,8 nu, IC 95%: 48,6 — 84,8; p =
0,318; CON-M: 83,7 + 8,8 nu, IC 95%: 75,9 — 91,5 vs CL-M: 79,8 + 11,1 nu, IC 95%:
69,6 — 90,0; p = 0,858) (Grafico 9).

Apos 24h do TCPE, todos os grupos apresentaram valores similares ao
pré-TCPE (CL-F: 44,4 + 19,8 nu, IC 95%: 26,3 — 62,5; CON-F: 58,3 £ 19,8 nu, IC
95%: 40,2 — 76,4; p = 0,169; CL-M: 44,4 + 22,2 nu, IC 95%: 24,1 — 64,7; CON-M:
59,5 + 18,1 nu, IC 95%: 42,8 — 76,2; p = 0,120) (Grafico 9).

Os deltas mostraram comportamentos consistentes, sem diferencas
significativas entre grupos para todos os periodos avaliados (A pré — max /A max —
imediatamente apds / A imediatamente apés —3 min /A3 min—=5min/A 5 min-10
min /A 10 min — 30 min / A 30 min — 60 min / A 60 min — 24 h).

6.11.3 Razao LF/HF

A razdo LF/HF apresentou variagdes fisioldgicas entre os sexos, mantendo
homogeneidade entre os grupos CON e CL. A analise temporal confirmou efeito
principal do tempo (F = 16,9; p < 0,0001), sem interagdes significativas grupo x
tempo (F = 0,479; p = 0,7918) ou sexo x tempo (F = 0,600; p = 0,700) (Grafico 10).
Valores superiores ao repouso foram observados apenas no grupo CON feminino

aos 10min de recuperacao, retornando aos niveis basais em 30 min apos o teste.
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Grafico 10. Razdo LF/HF da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) nos momentos pré (PRE),
10 minutos apds (A10min), 30 minutos apds (A30min), 60 minutos apds (A60min) e 24 horas apds
TCPE (A24h) nos grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte
forma: sexo feminino com COVID Longa (CL-F, tridangulo, linha rosa escura), sexo masculino com
COVID Longa (CL-M, triagulo para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F,
quadrado linha rosa clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados
estdo expressos em média + desvio padrdo (DP). Simbolos indicam diferengas estatisticamente
significativas (ANOVA de trés vias; p < 0,05).

No repouso, ndo houve diferengas significativas entre sexos. No grupo CL, o
sexo feminino apresentou valores numericamente menores em comparagao ao
masculino, embora sem significancia estatistica (CL-F: 0,7 £ 0,4, IC 95%: 0,4 — 1,0
vs. CL-M: 3,2 + 3,8, IC 95%: 0,3 — 6,7; p = 0,062) (Grafico 10). No grupo CON, os
valores foram semelhantes (CON-F: 1,6 £ 1,0, IC 95%: 0,9 — 2,3 vs. CON-M: 2,0 +
2,2, IC 95%: 0,1 — 3,9; p = 0,914). A ANOVA confirmou efeito principal para
condicao (F = 9,15; p = 0,002), mas nao para sexo (F = 1,24; p = 0,266). (Grafico
10).

Aos 10 min apds o esforgo, observou-se aumento em todos os grupos em
relagdo ao repouso. Contudo, apenas o grupo CON-F apresentou interagao

significativa tempo x condicdo (F = 2,33; p = 0,0435), sem interagdo com sexo.
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(CL-F: 10,4 + 9,7, IC 95%: 1,6 — 19,2; CON-F: 19,4 + 16,5, IC 95%: 4,7 — 34,1;p =
0,177; CL-M: 12,9 % 12,6, IC 95%: 1,5 — 24,3; CON-M: 15,6 + 13,2, IC 95%: 4,2 —
27,0; p = 0,907) (Grafico 10).

Nos periodos posteriores da recuperagao, a razdo LF/HF apresentou redugao
progressiva, mantendo homogeneidade entre os grupos. Apds 24h do TCPE, todos
0s grupos apresentaram valores similares aos de repouso, sem diferengas
estatisticas (CL-F: 0,91 + 1,30, IC 95%: 0,3 — 1,4; CON-F: 2,1 £ 1,6, IC 95%: 0,6 —
3,6; p=0,303; CL-M: 1,8 £ 2,0, IC 95%: 0,1 -3,7; CON-M: 2,3 £ 1,9, IC 95%: 0,7 —
3,9; p = 0,959) (Grafico 10).

Os valores dos deltas ndo apresentaram diferengas temporais significativas
(A pré — max / A max — imediatamente apds / A imediatamente apés —3 min/ A 3
min — 5 min / A 5 min — 10 min / A 10 min — 30 min / A 30 min — 60 min / A 60 min —
24h) para nenhuma interagdo entre grupo e sexo, evidenciando recuperagao

autonémica semelhante entre grupos e sexos.

6.12 DINAMICA DA PRESSAO ARTERIAL AMBULATORIAL DE 24H

Participantes do sexo feminino com CL (CL-F) apresentaram valores médios
de PAS dentro dos padrdes fisioldgicos esperados, sem diferengas significativas em
relagédo ao grupo CON do sexo feminino (CON-F), tanto no periodo de vigilia (CL-F:
108,2 £ 3,2 mmHg; 1C95%: 105,9 — 110,5 vs. CON-F: 111,8 £ 3,7 mmHg; 1C95%:
109,1 — 114,4; p = 0,510) quanto durante o sono (CL-F: 95,5 + 2,1 mmHg; 1C95%:
93,3 — 97,8 vs. CON-F: 97,3 £ 3,4 mmHg; 1C95%: 93,7 — 100,9; p = 0,807) (Grafico
11, A).

Apesar disso, a analise intragrupo no grupo CL revelou diferengas sexuais
fisioloégicas: participantes do sexo feminino CL-F apresentaram PAS
significativamente inferiores ao sexo masculino CL-M tanto na vigilia (CL-M: 120,7 +
3,7 mmHg; 1C95%: 118,1 — 123,4; p = 0,030) quanto durante o sono (CL-M: 105,7
2,6 mmHg; 1IC95%: 102,9 — 108,5; p = 0,045) (Grafico 11, A). No grupo CON, essas
diferengas sexuais ndo apresentaram significancia estatistica (vigilia: CON-F vs.
CON-M, p = 0,411; sono: p = 0,760) (Grafico 11, A):
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Grafico 11. (A) Pressao arterial sistolica (PAS) (mmHg); (B) Pressao arterial diastdlica (PAD)
(mmHg). As barras representam os valores médios de PAS (mmHg) e PAD (mmHg) vigilia, sono e
24h nos grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma:
sexo feminino com COVID Longa (CL-F, tridangulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID
Longa (CL-M, tridgulo para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha
rosa clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos
em média + desvio padrao (DP). Simbolos indicam diferengas estatisticamente significativas (ANOVA
de trés vias; p < 0,05): # (cerquilha): diferenga intragrupo entre sexos no grupo COVID Longa (CL-M
vs. CL-F); * (asterisco): diferenca intragrupo entre sexos no grupo controle (CON-M vs. CON-F); o
(quadrado aberto): diferenga entre grupos no sexo feminino (CL-F vs. CON-F).

Na analise da PAS média de 24h, observou-se que participantes do sexo

feminino CL-F apresentaram valores significativamente inferiores ao grupo CON do
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sexo feminino (CON-F: 107,3 £ 11,5 mmHg; IC 95%: 105,7 — 109,0 vs. CL-F: 104,0
+ 13,3 mmHg; 1C95%: 102,1 — 106,0; p = 0,027) (Grafico 11, A). Entre os
participantes do sexo masculino, os valores foram homogéneos entre grupos (CL-M:
114,5 £ 14,9 mmHg; IC 95%: 112,3 — 116,7 vs. CON-M: 113,9 + 13,4 mmHg; IC95%:
111,9 — 115,8; p = 0,735) (Grafico 11, A). A analise intragrupo evidenciou diferengas
sexuais significativas em ambos os grupos (CL: p = 0,001; CON: p = 0,001),
reforgando o padrao fisioldgico de menor PAS entre individuos do sexo feminino.

Participantes do sexo feminino com CL (CL-F) também apresentaram valores
meédios de PAD similares aos demais subgrupos, tanto durante a vigilia quanto no
sono e na média de 24h (Grafico 11, B). Durante o periodo de vigilia, a PAD, nao
teve diferenga significativa em relagdo ao sexo masculino CL-M (CL-F: 67,2 £ 2,7
mmHg IC 95%: 65,3 — 69,2 vs CL-M: 71,5 + 3,8 mmHg, IC 95%: 68,7 — 74,3; p =
0,142), e comparavel também ao grupo CON do sexo feminino (CON-F: 68,1 + 4,5
mmHg; 1C95%: 64,9 — 71,4; p = 0,589) (Grafico 11, B).

Durante o sono, a PAD das participantes CL-F manteve-se dentro da
normalidade, sem diferencas significativas em relagdo ao sexo masculino CL-M
(CL-F: 55,2 + 1,7 mmHg; IC 95%: 53,4 — 57,1 vs CL-M: 57,7 + 4,8 mmHg; IC 95%:
52,6 — 62,8; p = 0,359) ou as participantes CON-F (54,8 + 2,6 mmHg; IC95%: 52,1 —
57,6; p = 0,279), evidenciando homogeneidade entre os grupos e entre 0s sexos
(Gréfico 11, B).

A analise do dipping noturno evidenciou que todos os grupos apresentaram
reducdes percentuais da PAS durante o sono dentro da faixa de referéncia
(10-20%), caracterizando um padréo de dipping sistélico preservado. No grupo
feminino CL (CL-F), o dipping da PAS foi de 11,7%, enquanto no grupo masculino
(CL-M) foi de 12,4%. No grupo CON, os valores foram semelhantes, com 13,0% no
sexo feminino (CON-F) e 12,0% no sexo masculino (CON-M). Ja os valores de
dipping da PAD também indicaram uma resposta fisiolégica preservada na maioria
dos subgrupos, com redugbes de 17,9% (CL-F), 19,3% (CL-M) e 19,5% (CON-F).
Apenas o grupo masculino CON (CON-M) apresentou um padrao de extreme
dipping diastolico, com redugéo de 23,2%, acima da faixa de normalidade.

A analise da PAS ambulatorial de 24h indicou efeito principal do tempo
(F[20,714] = 11,7; p < 0,0001), efeito do sexo (F[1,714] = 101; p < 0,0001) e

interacao significativa entre sexo e condig¢ao clinica (F[1,714] = 7,70; p = 0,0057). A
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condigao clinica CL isoladamente n&o apresentou impacto significativo (p = 0,1969)
e ndo houve interacdo entre tempo e condi¢ao clinica (p > 0,8087) (Grafico 12). No
grupo CL, participantes do sexo feminino apresentaram valores de PAS inferiores
em comparagao aos do sexo masculino em diversos horarios: 14h (CL-F: 107,1
12,8; CL-M: 127,9 + 21,2; p = 0,0003), 15h (CL-F: 103,2 + 15,9; CL-M: 122,3 + 22,8;
p = 0,0011), 16h (CL-F: 106,1 + 11,5; CL-M: 121,0 £ 15,6; p = 0,0096), 20h (CL-F:
108,3 + 10,6; CL-M: 1244 + 14,1; p = 0,0058), 22h (CL-F: 108,5 + 17,7; CL-M:
125,6 + 12,7; p = 0,0034) e 24h (CL-F: 101,4 £ 13,4; CL-M: 115,5 £ 15,0; p =
0,0096) (Grafico 12). Nao houve diferengas significativas entre CON-F e CON-M
nem entre grupos CON e CL dentro de cada sexo (p > 0,0438) (Grafico 12).

Na analise da PAD média nas 24h, os resultados reforcam a estabilidade dos
parametros diastélicos em participantes do sexo feminino com CL, sem diferencas
em relagédo ao grupo CON (CL-F: 64,0 + 12,7 mmHg; 1C95%: 62,2 — 65,9 vs CON-F:
64,8 + 11,9 mmHg; 1C95%: 63,0 — 66,5; p = 0,685) (Grafico 12). O mesmo padréo foi
observado entre os participantes do sexo masculino (CL-M: 66,7 + 14,6 mmHg vs.
CON-M: 65,5 £ 13,3 mmHg; p = 0,573), e também nas comparagdes intragrupos
(CL-F vs. CL-M: p = 0,249; CON-F vs. CON-M: p = 0,702), reforcando a auséncia
de impacto da CL sobre a PAD ambulatorial em participantes do sexo feminino
(Gréfico 12).
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Grafico 12. Presséo arterial sistélica (PAS) (mmHg) ao longo de 24 horas apés TCPE nos grupos
com COVID Longa (CL) e controle (CON), estratificados por sexo. As curvas representam os valores
médios de PAS (mmHg) e PAD (mmHg) registrados a cada hora, das 13h até 9h do dia seguinte nos
grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo
feminino com COVID Longa (CL-F, triangulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa
(CL-M, triagulo para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa
clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em
média + desvio padrao (DP). Simbolos indicam diferencas estatisticamente significativas (ANOVA de
trés vias; p < 0,05): # (cerquilha): diferenga intragrupo entre sexos no grupo COVID Longa (CL-M vs.
CL-F).

Para a PAD, houve efeito principal do tempo (F[20,714] = 17,2; p < 0,0001) e
do sexo (F[1,714] = 6,85; p = 0,0091), sem efeito da condigao clinica (p = 0,771).
Nao houve interagcao significativa tempo x sexo (p = 0,4071) nem diferengas entre
grupos (p = 0,771) (Grafico 13). Na analise das comparagdes multiplas da PAD,
observaram-se diferencas pontuais: as 15h (CL-F: 64,3 + 11,4; CL-M: 77,0 £ 28,7; p
= 0,0084), as 21h (CON-F: 76,5 + 16,3; CL-F: 66,3 £ 12,5; p = 0,0179), as 3h (CL-F:
54,1 + 8,0; CL-M: 67,8 + 15,6; p < 0,0084) e entre CL-M e CON-M (CL-M: 67,8 +
15,6; CON-M: 55,1 £ 8,9; p = 0,0084) (Grafico 13).
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Grafico 13. Pressao arterial diastolica (PAD) (mmHg) ao longo de 24 horas apés TCPE nos grupos
com COVID Longa (CL) e controle (CON), estratificados por sexo. As curvas representam os valores
médios de PAS (mmHg) e PAD (mmHg) registrados a cada hora, das 13h até 9h do dia seguinte nos
grupos COVID Longa (CL) e controle (CON) e estratificado por sexos da seguinte forma: sexo
feminino com COVID Longa (CL-F, tridangulo, linha rosa escura), sexo masculino com COVID Longa
(CL-M, tridgulo para baixo, linha azul escura), sexo feminino controle (CON-F, quadrado linha rosa
clara) e sexo masculino controle (CON-M, circulo, linha azul clara).Os dados estdo expressos em
média + desvio padrdo (DP). Simbolos indicam diferengas estatisticamente significativas (ANOVA de
trés vias; p < 0,05): # (cerquilha): diferenca intragrupo entre sexos no grupo COVID Longa (CL-M vs.
CL-F); @ (losando fechado): diferenga entre grupos no sexo masculino (CL-M vs. CON-M); o
(quadrado aberto): diferenga entre grupos no sexo feminino (CL-F vs. CON-F).

6.13 SUMARIO COMPARATIVO DOS RESULTADOS

Com o intuito de oferecer uma visao integrada dos resultados observados, foi
elaborado um quadro sumario comparativo (Apéndice 6) sintetizando as diferengas
e semelhancgas entre os grupos clinicos (CL e CON) e entre os sexos bioldgicos
(feminino e masculino). Esse quadro visa representar de forma objetiva e visual os
principais padroes fisioldgicos identificados ao longo do estudo, abrangendo os
dominios da capacidade funcional, hemodinamica, variabilidade autonémica, rigidez

arterial e controle pressoérico ambulatorial.
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7 DISCUSSAO

O presente estudo teve como objetivo principal investigar as respostas
hemodinamicas, autonémicas e funcionais ao exercicio fisico maximo em adultos
jovens, comparando individuos com e sem a condi¢ao de CL. A hip6tese central que
guiou esta investigacao postulava que individuos com CL, particularmente o sexo
feminino devido a uma suposta maior vulnerabilidade, apresentariam disfuncdes
cardiovasculares e autondmicas significativas quando submetidos ao estresse
agudo induzido pelo TCPE. Nossos achados ndo confirmaram essa premissa inicial,
aproximando-se da hipotese nula.

Este achado foi inesperado, mas consistente com os dados obtidos,
revelando que nado foram observadas diferengas estatistica e clinicamente
relevantes na vasta maioria dos parametros de desempenho funcional (VO:pico,
duracado do teste, numero de estagios e critérios de interrupcéo), hemodindmicos
(PA, FC, DC, VOP e AIX, RVP e RVT) e autonémicos (HF, LF e LF/HF) entre os
grupos com CL e CON. Essa auséncia de distingédo foi observada tanto em repouso,
quanto durante o esforgo maximo e ao longo do periodo de recuperagao de até 24h
apos o TCPE. Os perfis fisiolégicos observados em ambos os grupos se alinharam
estritamente com os padrdes fisioldgicos esperados para cada sexo, sem diferengas
consistentes atribuiveis a CL. A cinética de recuperagcdo da FC, a modulacao
parassimpatica e os valores de PA de 24h mantiveram-se dentro dos limites de
normalidade fisioldgica, reforgcando a auséncia de desregulagcédo cardiovascular ou
autondmica persistente nesta coorte especifica. Do ponto de vista clinico, isso indica
que a pratica de exercicios fisicos, quando gradual e supervisionada, tende a ser

segura para individuos com CL a longo prazo.

Caracterizacao da Amostra

A anadlise detalhada da caracterizacdo basal da amostra revelou
homogeniedade entre os grupos CL e CON na maioria das variaveis
antropométricas e de composicao corporal, quando estratificadas por sexo. Essa
uniformidade é crucial, pois minimiza a influéncia de fatores confundidores basais na
interpretacéo dos resultados hemodinamicos e funcionais. Entretanto, uma diferenga

foi identificada no sexo masculino: o grupo CL (CL-M) apresentou maior percentual
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de gordura corporal total e visceral em comparagdo ao grupo CON (CON-M).
Embora o IMC nao tenha demonstrado diferenga estatisticamente significativa, essa
distingdo na composigcado corporal masculina do grupo CL merece atengao, pois o
excesso de gordura visceral tem sido associado a alteragbes metabdlicas e
inflamatérias que, em outros contextos, poderiam influenciar a resposta
cardiovascular ao exercicio (Amato et al., 2024; Lee; Kim, 2024). No presente
estudo, essa diferenca ndo se refletiu em alteracbes nos desfechos avaliados,
sugerindo que, nesta coorte especifica, o impacto da composigdo corporal na
resposta ao exercicio pode ter sido mitigado por outros fatores, como o nivel de
atividade fisica dos participantes (Kim et al., 2014).

As diferengas fisioldgicas esperadas entre os sexos foram consistentemente
confirmadas, com o sexo feminino apresentando menor estatura, massa corporal e
massa magra, bem como um maior percentual de gordura corporal em comparagéo
ao sexo masculino, na maioria das comparagdes intragrupos. Esses achados estao
em plena conformidade com os dimorfismos sexuais amplamente reconhecidos na
literatura cientifica (Bredella, 2017), e sublinham a imperatividade da estratificacao
por sexo nas analises fisiologicas e clinicas. Essa consideragéo € particularmente
relevante em estudos que investigam respostas cardiovasculares e funcionais ao
estresse, uma vez que fatores hormonais e estruturais modulam significativamente
tais respostas (Petek et al., 2023).

No que tange ao perfil contraceptivo, observou-se uma distribuicdo
semelhante entre os subgrupos do sexo feminino, com um predominio do uso de
contraceptivos orais combinados. Esse dado contribui para reduzir potenciais
vieses, ainda que n&o tenha representado variavel central da investigagdo. Além
disso, a literatura recente sugere que seu uso nao esta associado a um maior risco
de desenvolvimento da condi¢cdo pos-COVID (Xholli et al., 2025), o que reforga a
validade das comparacdes realizadas.

Um aspecto da caracterizagdo da amostra reside na analise da fase aguda
da infeccdo por SARS-CoV-2. Verificou-se uma maior propor¢do de casos
moderados no sexo feminino do grupo CL (CL-F), enquanto no sexo masculino
(CL-M e CON-M), predominou a forma leve da doenga. A literatura aponta maior
gravidade para o sexo masculino na fase aguda da COVID-19 com maiores

desfechos para fendtipo clinico graves (como hospitalizacdo, complicagdes e
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mortalidade) e maior prevaléncia de sintomas persistentes e diagnostico de CL no
sexo feminino (Bai et al., 2022; Gorenshtein et al., 2024), o qual nado foi avaliado na
nossa amostra, uma vez que sO avaliamos casos leves a moderados. Além disso,
fatores imunologicos e hormonais tém sido propostos para explicar essa
dissociagao, destacando-se o papel modulador dos esterdides sexuais femininos na
resposta inflamatoria, que parece conferir maior protecao inicial, mas também pode
contribuir para a perpetuagdo de sintomas na fase crénica (Bai et al., 2022;
Bisaccia et al., 2021; Gorenshtein et al., 2024; Sylvester et al., 2022).
Adicionalmente, aspectos relacionados a maior sensibilidade somatica e percepgao
corporal no sexo feminino podem influenciar a experiéncia e a comunicagao dos
sintomas, ampliando a expresséo clinica na CL (Bai et al., 2022).

Observou-se ainda que, em ambos 0s sexos, o grupo CL relatou um maior
numero de sintomas na fase aguda em comparagdo ao grupo CON, o que pode
refletir uma carga inflamatdria inicial mais acentuada. Além disso, o tempo decorrido
desde a ultima infecgao foi significativamente menor no subgrupo CL do sexo
feminino (CL-F) em comparagcdo ao CON-F, uma diferenga ndao observada no sexo
masculino. Essas variaveis relacionadas a fase aguda — severidade, numero de
sintomas e tempo desde a infeccdo — representam potenciais fatores de confuséo,
que podem ter influenciado sutis aspectos das respostas hemodindmicas ou
funcionais. Contudo, no presente estudo, tais diferencas nao resultaram em
alteragdes detectaveis nos desfechos analisados. A escassez de dados na literatura
que detalhem a distribuicdo de gravidade, numero de sintomas e tempo de infecgao
na fase aguda com andlise estratificada por sexo dificulta a compreensao plena das
disparidades sexuais no desenvolvimento e na expressao clinica da CL, ressaltando

a importancia de futuras investigagbes nesse campo.

Capacidade Funcional e Desempenho Fisico

A avaliagdo da capacidade funcional, mensurada pelo VO:pico, revelou
respostas cardiorrespiratérias amplamente semelhantes entre os grupos CL e CON,
indicando que a presenga de CL n&o impactou significativamente a capacidade

funcional nesta coorte. As diferengas observadas foram predominantemente entre
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os sexos, especialmente no grupo CON, refletindo padrbes fisiologicos ja

consolidados.

No grupo CON, o sexo masculino apresentou valores superiores de VO:pico,
acompanhados de um maior tempo de teste até a exaustdo, um padrao amplamente
documentado na literatura (Bassareo; Crisafulli, 2020; Marongiu; Crisafulli, 2015;
Wheatley et al., 2014). Esses achados refletem diferengas fisiologicas entre os
sexos, como maior massa muscular, volume sistolico, concentragao de hemoglobina
e, consequentemente, maior capacidade de transporte e extragdo de oxigénio no
sexo masculino (Santisteban et al., 2022). No sexo feminino, a menor concentragao
de hemoglobina e fatores como menor tamanho cardiaco e volume sanguineo
podem contribuir para maior esforgo relativo para o mesmo desempenho absoluto
(Santisteban et al., 2022). O maior tempo de teste observado no sexo masculino do
grupo CON reforga a superioridade aerodbica relacionada a uma maior capacidade
de transporte de oxigénio, indicando uma maior tolerancia ao esforgo fisico maximo
decorrente tanto de fatores sanguineos quanto cardiacos (Diaz-Canestro et al.,
2022).

No grupo CL, ndo foram observadas diferengas no VO:pico entre os sexos.
Esse padrao pode refletir multiplos fatores, como variacbes individuais na
recuperagao pos-infecgdo, diferengas no retorno a atividade fisica ou fatores
psicossociais, mas tais hipoteses nao foram diretamente investigadas neste estudo
e devem ser interpretadas como especulativas.

A auséncia de diferengas significativas entre os grupos CL e CON contrasta
com alguns estudos que relataram redugcédo da capacidade aerébia em individuos
com CL, frequentemente associando esses achados a descondicionamento fisico,
disfungado autondmica ou alteragbes musculares e mitocondriais (Durstenfeld et al.,
2022; Ono et al., 2025; Peter et al., 2025). No entanto, é importante destacar que a
literatura é heterogénea e que achados recentes, como os de Mustonen et al.
(2024), indicam manutengcdo da capacidade funcional em grande parte dos
pacientes com CL mesmo um ano apos a infecgao.

A preservagao da capacidade funcional na amostra deste estudo pode ser
explicada por caracteristicas especificas da populacdo avaliada, incluindo idade

jovem, nivel de atividade fisica predominantemente ativos e tempo relativamente
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longo decorrido desde a infecgdo por SARS-CoV-2 (Westerstahl et al., 2018; Sick et
al., 2024). Sabe-se que o exercicio fisico contribui de maneira significativa para a
melhora da funcdo cardiorrespiratéria, muscular e imunoldgica, possivelmente
contrapondo-se aos efeitos deletérios da infeccao viral (Gleeson et al., 2011; Gan;
Zierath, 2013; Pedersen; Saltin, 2015; Sick et al., 2024). Embora o intervalo médio
desde a infecgdo seja maior em alguns subgrupos, essa observagdo deve ser
interpretada com cautela, pois o estudo n&o incluiu medidas longitudinais pré e
pos-infeccdo que permitam confirmar a recuperacao fisiolégica. De forma geral, os
achados sugerem que, em populagdes jovens, ativas e com perfil similar ao da
presente amostra, a capacidade funcional pode permanecer dentro de limites

normais apesar da presencga de sintomas residuais de CL.

Respostas Hemodinamicas ao Exercicio e Recuperagao

Respostas Subagudas da PA

Neste estudo, as respostas pressoricas — PAS e PAD — foram analisadas
em diferentes momentos: repouso, pico do TCPE e durante a recuperagao (até 60
min), considerando os grupos CL e CON. Em repouso, os valores de PAS foram
semelhantes entre os grupos, reforcando achados que sugerem a preservagao da
resposta fisiolégica da PA mesmo apds um longo periodo da infecgdo em pacientes
que tiveram COVID-19 (Nandadeva et al., 2022). Embora os valores absolutos do
grupo CL tenham apresentado tendéncia levemente inferior, essa diferenga n&o foi
estatisticamente significativa, mitigando interpretagdes de comprometimento
hemodinamico. Tal resultado contrasta com alguns relatos de alteragdes pressoricas
pos-COVID, como hipotensdo ortostatica ou hipertensdo, particularmente em
individuos com manifestagdes clinicas mais graves de CL (Bielecka et al., 2024;
Nandadeva et al., 2021; Peng et al., 2024). Essa divergéncia pode ser atribuida as
caracteristicas especificas da amostra do presente estudo, composta por adultos
jovens e fisicamente ativos, 0 que pode conferir maior resilié€ncia cardiovascular.

Embora a literatura aponte niveis basais de PA semelhantes entre os sexos
ou ligeiramente mais baixos no sexo feminino (Drury et al., 2024; Hedman et al.,

2021), em nossa amostra essa diferenga tornou-se evidente apenas no pico do
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esforco e nos primeiros 10min de recuperagédo, com o sexo masculino apresentando
valores mais elevados — um comportamento esperado diante das diferengas
fisioloégicas conhecidas (Assaf et al., 2021). Observou-se que, em até 5 min apds o
término do TCPE, os niveis pressoéricos retornaram a valores proximos aos basais,
especialmente entre participantes do sexo feminino (tanto no grupo CON quanto
CL), o que sugere uma recuperagao cardiovascular eficiente e compativel com o
esperado para individuos saudaveis (Dimkpa; Ugwu, 2008). Apesar de algumas
evidéncias indicarem tendéncia a maiores valores pressoricos em testes maximos
entre individuos que tiveram COVID-19 (Mietkiewska-Szwacka et al., 2023), em
nosso estudo, os participantes com CL apresentaram niveis absolutos de PAS
levemente inferiores aos do grupo CON, porém essa diferengca nao foi clinicamente
relevante, o que pode ser um indicativo da adaptagao fisiolégica da amostra
estudada.

A PAS durante o exercicio € modulada por multiplos mecanismos complexos,
incluindo o aumento do DC, a vasoconstricdo sistémica mediada por reflexos
autonémicos (barorreflexo, comando central e reflexo pressor muscular), e a
vasodilatagdo local induzida por metabdlitos musculares como Oxido nitrico e
adenosina (Bassareo; Crisafulli, 2020; Lee et al., 2023; Newcomer; Thijssen; Green,
2011). Embora seja esperada uma elevagao sustentada da PAS durante o exercicio
maximo, a literatura reconhece como progndstico adverso tanto a auséncia de
incremento quanto a redugdo da PAS nesse contexto (Hedman et al., 2022). No
presente estudo, observou-se um menor percentual de PAS maxima no grupo CL
(CL-F: 10°; CON-F: 25°, CL-M: 25°; CON-M: 50°), conforme dados brutos do
protocolo. Embora esses valores percentuais possam sugerir uma resposta
atenuada no grupo CL, a semelhanga entre os deltas repouso-pico mitiga
interpretacbes de comprometimento hemodinamico relevante, especialmente
considerando o contexto de esforgo volitivo e carga individualizada (Sabbahi et al.,
2018).

Durante a fase de recuperagado, a hipotensdo pos-exercicio (HPE) € um
fendmeno fisioldgico comum, com implicagdes clinicas positivas por associar-se a
menor risco cardiovascular (Hedman et al., 2022). Sessenta minutos ap6s o TCPE,
foi observada uma discreta HPE nos participantes do sexo feminino (CL-F: -4,5

mmHg; CON-F: -4,2 mmHg), enquanto o CL-M apresentou leve aumento (+0,2
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mmHg), indicando auséncia de HPE, e CON-M apresentou discreta queda (-3,1
mmHg), possivelmente suavizada pela boa condigéo fisica dos participantes ou por
adaptagcao ao exercicio regular, o que reduz a magnitude da resposta hipotensora
(Carpio-Rivera et al., 2016). Ressalta-se que, em adultos jovens normotensos, o
efeito hipotensor tende a ser menos pronunciado, sobretudo apds esforgos isolados.

No tocante as diferencas sexuais, 0 sexo masculino apresentou maiores
elevagbes da PAS durante o esforgo, conforme amplamente descrito na literatura,
resultado de maior ativagdo simpatica e menor vasodilatacao reflexa. Ja no sexo
feminino, o menor volume sistolico em repouso — devido a diferengas estruturais
cardiacas — pode ser compensado pelo ajuste a massa magra, o que explica a
similaridade funcional em alguns parametros, embora a razdo PAS/carga de
trabalho tenda a ser maior, indicando maior RVP (Bassareo; Crisafulli, 2020;
Hedman et al., 2021).

Quanto a PAD, os valores em repouso foram semelhantes entre os grupos
CL e CON, sugerindo estabilidade vascular basal, em consonancia com estudos
prévios (Nandadeva et al., 2022). Contudo, ha relatos de aumento progressivo da
PAD e disfungdo endotelial mesmo apds dois meses da infeccdo (Peng et al.,
2024), indicando que os efeitos sobre a vasculatura periférica podem variar de
acordo com o tempo pos-infecgdo e o perfil clinico. Em nossa amostra, os valores
de PAD mantiveram-se relativamente estaveis durante a recuperagcdo, com leve
aumento no grupo CL masculino nos 10 primeiros minutos, sem relevancia clinica,
de acordo com dados que apontam variacdo fisiologica da PAD no repouso e
durante o esforgco, sem diferengas significativas entre os grupos ou sexos (Balady
et al., 2010; “Gender differences in the systolic blood pressure in young healthy
adults”, [S.d.]; Hilton et al., 2025).

Em sintese, os resultados do presente estudo indicam que, apesar da
presenca de sintomas persistentes, estabilidade hemodindmica frente ao esforco
maximo, com comportamento semelhante ao grupo controle. A preservagcao dessas
respostas parece estar relacionada ao perfil da amostra — adultos jovens,
fisicamente ativos, ndo hospitalizados e avaliados em periodo prolongado apés a
infeccdo (14 a 26 meses) — 0 que corrobora a hipotese de recuperagéo gradual da
funcao cardiovascular nesses casos (Szeghy et al., 2022; Van der Sluijs et al.,
2022).
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Respostas da Frequéncia Cardiaca

A analise das respostas da FC frente ao TCPE revelou variagbes pontuais
entre 0s grupos e entre os sexos ao longo do protocolo, mas sem comprometer a
integridade da resposta fisioldgica ao esforgo.

Em repouso, os valores mais elevados foram observados no grupo CON
feminino (CON-F), quando comparado aos demais subgrupos. Apesar dessa
diferenca, todos os valores permaneceram dentro da faixa considerada normal para
adultos jovens e nao apresentaram relevancia clinica, sugerindo que outros fatores
nao mensurados, como alguns parametros autondmicos, estresse ou ansiedade
pré-teste, poderiam ter influenciado esses achados. No sexo masculino, os dados
em repouso foram compativeis com estudo de Van der Sluijs e colaboradores (2022)
que nao encontraram diferengas entre grupos COVID-19 e controle (ndo infectado)
6 meses apos a infecgao.

Durante o esforco maximo, todos os participantes atingiram valores de FC
compativeis com a predita para adultos jovens saudaveis, indicando preservagao da
resposta cronotropica maxima, independentemente do sexo biolégico ou da
presenca de CL (Aparisi et al., 2022; Balady et al., 2010). No entanto, observou-se
que no grupo CON masculino (CON-M), a normalizagdo completa da FC ocorreu
apenas apos 24h, enquanto nos demais grupos essa normalizag¢ao foi alcangada ja
aos 60min, indicando que essa diferenca ocorre apenas na recuperagao
prolongada, sem impactar o desempenho maximo.

A elevagao da FC durante o exercicio decorre da retirada do ténus vagal e do
aumento da atividade simpatica, sendo influenciada por diversos fatores, como
idade, aptidao fisica e outros. A incompeténcia cronotropica — definida como a
incapacidade de atingir ao menos 85% da FC maxima prevista — nao foi observada
em nenhum participante, reforgando o bom perfil cardiovascular da amostra (Balady
et al., 2010).

A recuperagdo da FC é um marcador da reativacdo vagal nos momentos
iniciais do pos-esforgo (Aparisi et al., 2022; Balady et al., 2010). Os primeiros 30
segundos sao mediados principalmente pela reativagdo vagal, enquanto as fases
subsequentes também sofrem influéncia de catecolaminas e hormdnios tireoidianos

(Cole et al., 1999; King; Lowery, 2023). Assim, alteracbes discretas nesse eixo
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neuro-hormonal podem explicar diferencas entre participantes, mesmo na auséncia
de comprometimento clinico.

No primeiro minuto da recuperacédo do TCPE, todos os grupos apresentaram
reducao da FC superior a 12 bpm, indicando boa fungao autonémica, em contraste
com observagdes de CL em individuos hospitalizados (Cole et al., 1999; Palau et al.,
2025). Os deltas de variacdo da FC entre os momentos avaliados sugerem
preservagao global da cinética de recuperagcdo. A exceg¢ao foi o CON-M, cuja
normalizagdo completa ocorreu apenas apos 24h, sem impactar a resposta maxima,
mas possivelmente refletindo menor capacidade aerdbica relativa, uma vez que
esse grupo pode ter apresentado menor capacidade aerobia, frente a classificagao
do VO2pico como "fraca".

No sexo feminino, o grupo CL (CL-F) manteve FC ligeiramente mais baixa ao
longo da recuperagdo em comparagdo ao CON-F. Essa diferenca é sutil e néo
clinicamente relevante, podendo refletir modulagcdo autonémica diferente ou o menor
tempo decorrido desde a fase aguda da COVID-19. No sexo masculino, as

respostas foram homogéneas, sem diferencas significativas entre grupos.

Na comparagédo entre sexos dentro de cada grupo no grupo CON, o sexo
feminino apresentou FC mais elevada durante a recuperacdo, comportamento
esperado devido a menor volume sistdlico e maior FC basal. No grupo CL,
observou-se padrao invertido, com sexo masculino mantendo maior FC, uma
observagcdo sugestiva de modulagdo autondmica residual, mas que nao indica

comprometimento clinico.

No presente estudo, a recuperagao da FC mostrou-se adequada em ambos
os grupos, reforcando a integridade do sistema nervoso autdnomo e a capacidade
de recuperagao cardiovascular dos participantes, mesmo aqueles com CL. Essa
observacao € particularmente relevante, pois a disfungdo autondmica tem sido
frequentemente citada como um dos mecanismos subjacentes aos sintomas da CL
(Jimeno-Almazan et al., 2021; Mooren et al., 2023; Oscoz-Ochandorena et al.,
2024). A auséncia de comprometimento significativo na recuperagéo da FC nesta
amostra sugere que, para individuos com caracteristicas semelhantes, a integridade
autonébmica pode ser preservada ou recuperada ao longo do tempo (Gopinathe et

al., 2025). De forma geral, todos os valores permaneceram similares entre os
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grupos CL e CON, sugerindo preservagdao da capacidade cronotropica e da
regulagdo autonébmica em adultos jovens fisicamente ativos, mesmo apds infecgéo
leve ou moderada por COVID-19 com ou sem CL, uma vez que alteragbes nesse
eixo de controle podem comprometer a resposta cronotrépica (Carmona-Torre et al.,
2022).

Respostas do Débito Cardiaco

O DC apresentou padrdes temporais consistentes ao longo das medidas
realizadas, sem influéncia da condicdo clinica de CL, sugerindo que jovens
saudaveis e ativos, sintomaticos ou assintomaticos, apresentam respostas similares
na condicao basal e de recuperacio.

Contudo, foram observadas diferengas entre os sexos, principalmente no
grupo CON. Os valores de DC foram sistematicamente mais elevados no sexo
masculino em comparagdo ao sexo feminino, tanto em repouso quanto nos
momentos de recuperagdo. Essa diferengca reflete o dimorfismo fisiolégico
conhecido, associado a maior massa ventricular esquerda e maior volume sistélico
no sexo masculino (Doonan et al., 2013).

No entanto, essa diferenca entre os sexos nao foi identificada para a maioria
das medidas no grupo CL, indicando uma possivel atenuagdo do dimorfismo sexual
em individuos convalescentes. Tal hipdtese é sustentada pelos dados da
recuperagao pos-esforco: enquanto no grupo CON a diferenga entre os sexos se
manteve ao longo de todos os tempos analisados (10, 30, 60min e 24h), no grupo
CL ela foi detectada apenas aos 10min e nao se sustentou nas demais fases. Essa
atenuacdo pode refletir adaptagdes cardiovasculares compensatoérias, reducao
transitéria da responsividade simpatica ou mesmo alteragbes na reserva
hemodinamica induzidas pela condi¢do clinica.

Embora o presente protocolo ndo tenha incluido a mensuragcdo do DC
durante o esforco maximo, sabe-se que o esforco maximo pode elevaro DC em 4 a
6 vezes, efeito principalmente mediado pelo aumento da FC e, em menor grau, pelo
incremento no volume sistdlico (Balady et al., 2010). Esse ultimo decorre do

aumento do volume diastdlico final — em conformidade com o mecanismo de
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Frank-Starling — e da redugdo do volume sistolico final, relacionada a maior
contratilidade ventricular e esvaziamento eficaz (Vatner; Pagani, 1976).

Apesar das diferengas nos valores absolutos de DC entre sexos, os deltas de
variagdo entre os momentos analisados nao diferiram significativamente entre
grupos ou entre sexos, indicando que a trajetoria de recuperagdo hemodinamica —
ou seja, a cinética de retorno ao repouso — foi paralela entre todos os subgrupos.

Em sintese, a influéncia do sexo sobre o DC se manifesta principalmente nos
valores absolutos, enquanto a CL parece atenuar parcialmente o dimorfismo sexual,

sem comprometer a integridade da recuperagao cardiovascular.

Respostas de Rigidez Arterial e Fungao Vascular
Velocidade da Onda de Pulso (VOP) e indice de Aumento (AIX@75)

A analise da rigidez arterial, avaliada por meio da VOP braquial, revelou um
comportamento notavelmente homogéneo entre os grupos CL e CON ao longo de
todo o protocolo experimental, sugerindo que a condigao clinica de CL n&o exerceu
influéncia relevante sobre a dindmica temporal da rigidez arterial quando comparada
aos individuos assintomaticos.

A preservagao da fungao vascular arterial observada neste estudo alinha-se
com investigagdes que demonstram recuperagao progressiva da fungao vascular
em periodos mais prolongados apds a infecgdo inicial. Diferentemente de estudos
com individuos mais velhos, hospitalizados ou com COVID grave, que apresentaram
VOP carotideo-femoral elevada em repouso 2 anos apés infeccdo (Ono et al.,
2025), a nossa amostra, composta por adultos jovens, fisicamente ativos, com
historico de infecgao leve a moderada, manteve a fungéo vascular basal preservada,
inclusive apos estresse fisico agudo, em concordancia com estudo com individuos
normotensos (Gkaliagkousi et al., 2014).

Embora estudos anteriores tenham descrito aumento da rigidez arterial e
disfungdo endotelial em repouso nas fases iniciais da recuperacédo (3—4 semanas)
da COVID-19 (Ratchford et al., 2021), investigagbes em periodos mais longos (1-6
meses) demonstraram redugcdo da VOP carotideo-femoral ao longo do tempo

(Nandadeva et al., 2022), corroborando os resultados deste estudo.
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A Unica diferenga consistente observada ao longo do protocolo foi em relagédo
ao sexo no grupo CON, onde CON-F apresentou VOP menor que CON-M em todos
os momentos, incluindo repouso, um padrao amplamente documentado na literatura
(Tomiyama et al., 2003). Este efeito é atribuido a diferengas hormonais e funcionais
entre 0s sexos, especialmente ao efeito vasoprotetor dos estrogénios, que
promovem reducdo da RVP, melhora da funcdo endotelial e diminuicado da PA, em
contraste com a maior produgao de endotelina-1 no sexo masculino (Doonan et al.,
2013).

Interessantemente, no grupo CL, os valores de VOP foram semelhantes entre
0s sexos, hipotetizando uma possivel atenuacdo dos efeitos sexuais fisioldgicos
pela condigao clinica, embora nao comprovada. Apesar dessa diferenga relativa,
durante a recuperacao pos-esforgco, a trajetoria da VOP foi paralela entre todos os
subgrupos, com os deltas de variagdo temporal ndo apresentando diferencas
significativas entre grupos ou sexos.

A VOP é reconhecida como marcador robusto de rigidez arterial e risco
cardiovascular, refletindo a “idade vascular’ e a saude arterial global (Jannasz et al.,
2023). Sua resposta ao exercicio fisico € complexa, envolvendo mecanismos
centrais (PA, FC) e periféricos (inflamagdo, tbnus vascular, estresse oxidativo
muscular), sendo influenciada por tipo de exercicio, momento da avaliacéo e
método de medicao (Pierce; Doma; Leicht, 2018). Apds sessdes agudas de esforgo
maximo, pode haver aumento transitério da rigidez, especialmente em medigdes
precoces (2 min), enquanto avaliagbes posteriores (10, 30 ou 60 min) tendem a
apresentar retorno aos valores basais (Melo et al., 2016; Pierce; Doma; Leicht,
2018).

No contexto deste estudo, individuos com sintomas residuais de CL
apresentaram comportamento hemodindmico semelhante ao de individuos
assintomaticos, tanto em repouso quanto na recuperacao pos-TCPE. As diferencgas
sexuais observadas no grupo CON foram suavizadas no grupo CL, sem impacto
relevante na dindmica de recuperagao da VOP ao longo de 24h.

O indice de Aumento Ajustado para 75 batimentos (AIX@75) ndo apresentou
diferencgas entre os grupos CL e CON em repouso, consistente com a literatura que

descreve a rigidez arterial central (VOP e AIX@75) preservadas em individuos com
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COVID-19 além da fase aguda, tanto em individuos sintomaticos quanto
assintomaticos, comparados a quem nao teve a doenga (Nandadeva et al., 2021).

Diferencas sexuais consistentes foram observadas em nosso estudo, tanto
em repouso quanto apds o TCPE, com valores sistematicamente mais elevados no
sexo feminino, especialmente entre as participantes do grupo CON (CON-F). Esses
resultados sdo compativeis com a literatura que demonstra maior rigidez arterial no
sexo feminino em comparagdo ao sexo masculino, tanto em repouso quanto apos
estresse fisico agudo (Doonan et al., 2013). Esse padréao é atribuido, em parte, a
menor estatura média das mulheres, que encurta o trajeto de propagag¢ao da onda
de pulso e favorece maior magnitude de reflexdo, além da maior redugdo do
didmetro da aorta em diregdo a periferia, intensificando os pontos de reflexao e
amplificando o AIX (Doonan et al., 2013).

Apos o TCPE, elevacgéo transitéria do AIX@75 aos 10min em todos os
grupos, seguida de um retorno gradual aos valores basais em até 60min. Esse
padrdo é fisiologicamente esperado e reflete a elevagao transitéria da pds-carga
ventricular esquerda e do tbnus simpatico induzidos pelo esforco, com posterior
recuperacdo mediada por mecanismos autondmicos e vasculares. Embora nao
tenha sido identificada interacdo estatisticamente significativa, o sexo feminino
apresentou tendéncia a retorno mais precoce ao estado basal, ja aos 30min,
sugerindo maior eficiéncia na modulacdo do tdnus arterial e da funcdo endotelial
pos-exercicio, independentemente da condigao clinica.

Observou-se ainda que CL-F apresentou valores inferiores de AIX@75 em
comparagao a CON-F nos tempos de 10, 60min e 24h p6s-TCPE. Esse padrao foi
acompanhado por valores consistentemente mais baixos de FC durante a
recuperagcado nesse mesmo subgrupo, sugerindo uma possivel associagao fisiologica
entre os dois marcadores (Wilkinson et al., 2000). Essa congruéncia pode refletir
uma modulagdo cardiovascular mais eficiente frente ao estresse agudo,
possivelmente mediada por adaptagdes autondmicas ou vasculares apos a
infeccdo. Apesar dessas diferengcas, a trajetéria de recuperagcao temporal foi
preservada em todos os grupos, com retorno aos niveis basais em até 60min e
deltas semelhantes, o que indica auséncia de comprometimento clinico relevante.

O AIX é reconhecido como marcador indireto da reflexdo de ondas e da

carga hemodinamica imposta ao ventriculo esquerdo, sendo utilizado como preditor
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de risco cardiovascular. O aumento da rigidez arterial, refletido em maior VOP
carotida-femoral, tende a elevar o AlX, promovendo maior pds-carga, redugéo da
perfusdo subendocardica e predisposicdao a hipertrofia ventricular e isquemia
(Pierce; Doma; Leicht, 2018). O AIX@75, por sua vez, € considerado mais preciso
por minimizar o efeito confundidor da FC, embora seu uso no contexto do exercicio
ainda seja pouco explorado na literatura (Pierce; Doma; Leicht, 2018).

Embora estudos anteriores tenham identificado aumento transitério da rigidez
arterial (incluindo AIX e rigidez carotidea) em repouso nas fases iniciais de
recuperagcdo da COVID-19 (Szeghy et al., 2022), os resultados do presente estudo
sugerem que, mesmo em individuos convalescentes com sintomas persistentes
(CL), ndo houve comprometimento funcional da rigidez arterial em repouso e frente
ao esforco maximo. A similaridade nas curvas de recuperagao entre grupos reforca
a preservagao da regulagdo vascular, enquanto a associagdo entre menores valores
de AIX@75 e FC no grupo CL-F pode indicar um perfil de resposta autonémica

adaptada e funcionalmente eficaz a condigao clinica.
Resisténcia Vascular Total e Resisténcia Vascular Periférica

A analise da RVT e da RVP revelou padroes hemodindmicos notavelmente
semelhantes entre os individuos com CL e o grupo CON, sem diferencas
significativas entre as condi¢des clinicas ao longo do tempo. Esses achados estao
em consonancia com os resultados de estudos recentes que, embora tenham
identificado valores mais elevados de PA e rigidez arterial central em repouso em
individuos que tiveram COVID-19, nao observaram diferengas nas fungdes
vasculares periférica e cerebral entre os grupos (Nandadeva et al., 2023).
Entretanto, dados anteriores do mesmo grupo de pesquisa relataram
comprometimento da funcao vascular periférica — avaliada por dilatacdo mediada
por fluxo — em individuos com CL (Nandadeva et al., 2021), enquanto participantes
assintomaticos e controles sem histérico de COVID-19 apresentaram respostas
preservadas. Essas discrepancias podem estar associadas a diferengas
metodoldgicas (por exemplo, técnica de medida central vs. periférica), ao tempo
desde a infeccdo ou a heterogeneidade clinica da CL, o que limita comparacgdes

diretas.
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A anadlise estratificada por sexo revelou um comportamento distintivo no
grupo CON feminino (CON-F), que apresentou valores significativamente mais
elevados de RVT e RVP nos primeiros 30min do periodo de recuperagdo, em
comparagao ao sexo masculino do mesmo grupo. Apesar da auséncia de diferengas
em repouso entre os sexos, a elevagdo aguda e transitéria observada no CON-F
parece refletir um limiar mais alto de reatividade vascular frente ao estresse fisico.
Essa hipotese pode estar relacionada a fatores hormonais, menor complacéncia
arterial ou menor eficiéncia barorreflexa, como sugerem estudos prévios (Bassaero;
Crisafulli, 2020), embora ndo tenham sido avaliados diretamente neste estudo. Nas
fases tardias da recuperagdo (60min e 24h), essas diferengas se atenuaram, com
deltas temporais equivalentes entre grupos e sexos, indicando um perfil de
recuperagcao hemodinamica convergente.

No grupo CL, a auséncia de diferengcas entre os sexos em todas as fases
avaliadas indica que a condi¢ao clinica ndao amplificou disparidades hemodinamicas
previamente atribuidas ao sexo. Contudo, a interpretacdo desse achado deve
considerar que a auséncia de diferencas pode refletir tanto uma preservagao quanto
um possivel achatamento das variagdes fisiologicas esperadas entre os sexos. Essa
resposta uniforme sugere que, embora o sexo influencie as respostas vasculares
iniciais no grupo CON, a condigéo clinica pode ter modulado de forma sistémica a
resposta autondémica, reduzindo as diferengas sexuais habitualmente descritas na
literatura, como a tendéncia a maior vasodilatacdo no sexo feminino em contexto
pos-exercicio (Bassareo; Crisafulli, 2020).

A interpretacdo desses achados deve considerar que a RVT e a RVP sao
marcadores derivados que refletem a relacédo entre a PA e o DC, fornecendo
informacdes sobre a resisténcia oferecida pela vasculatura periférica ao fluxo
sanguineo. Durante o exercicio, a vasodilatacgdo nos musculos ativos é
contrabalancada pela vasoconstricao em areas nao ativas, resultando em mudancas
complexas na RVT. No presente estudo, ndo foram observadas alteracdes
significativas nesses parametros no grupo CL, o que sugere auséncia de disfungdes

detectaveis na regulagéo vascular nesse contexto especifico.
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Respostas Autondémicas: Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

A analise dos componentes espectrais no dominio da frequéncia da
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC) — incluindo Alta Frequéncia
normalizada (HF,,), Baixa Frequéncia normalizada (LF,,) € a razdo LF/HF — revelou
respostas notavelmente semelhantes entre os grupos (CON e CL) e entre os sexos
para todos os periodos analisados (pré-TCPE, 10, 30, 60min e 24h apos o TCPE).
Durante a recuperacéo pos-TCPE, observaram-se respostas similares em ambos os
grupos frente ao estresse cardiovascular, sugerindo preservacédo global da
modulagdo autondémica, independentemente da condi¢gdo clinica ou do sexo
biolégico. Apesar da presenga de sintomas persistentes, o sexo feminino com CL
apresentou um padrédo de recuperagao autondmica compativel com o grupo CON,
sem sinais de hiperatividade simpatica sustentada ou disfungdo vagal tardia nos
tempos avaliados.

No entanto, algumas diferengas transitérias foram observadas. O sexo
feminino de ambos o0s grupos apresentou alteragdes ao longo do tempo,
especialmente aos 60min pos-TCPE, com reorganizagao dos indices espectrais (HF
e LF) em direcdo aos valores basais. Essa resposta contrasta com a do sexo
masculino — tanto CL quanto CON — que apresentaram valores similares aos de
repouso ja aos 10min. Essa diferenca temporal sugere recuperagcdo autondémica
mais precoce nos homens, mas nao compromete a capacidade funcional
autonbmica, e deve ser interpretada com cautela, uma vez que a primeira afericao
pos-esforgo ocorreu aos 10min, podendo ter mascarado alteragdes iniciais. Vale
ressaltar que fisiologicamente a FC e VFC iniciam uma recuperagdo progressiva
imediatamente apds o exercicio fisico. Nos primeiros 5 a 10min, ocorre uma
recuperagcao rapida e acentuada da VFC, embora em alguns casos ainda
incompleta (Michael; Graham; Davis, 2017). Individuos com melhor
condicionamento cardiorrespiratério tendem a retornar mais rapidamente ao estado
de repouso, o que se deve a estabilizacido precoce do equilibrio entre os ramos
simpatico e parassimpatico, com énfase na recuperagao mais rapida da atividade
vagal. Isso é evidenciado pela correlagdo negativa entre o tempo de recuperagao do

indice HF e o VO:pico (Hautala et al., 2001). E plausivel que em nosso estudo o
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sexo masculino ja tivessem retornado a linha de base antes desse momento, o que
pode ter atenuado a detecgao de alteragdes dindmicas ao longo do tempo.

A Unica diferenga observada foi no momento pré-exercicio, no grupo CL, em
que o sexo feminino apresentou valores mais elevados de HF,, do que o sexo
masculino, o que pode refletir uma maior modulagéo vagal basal e € pontual, ndo
sendo replicado ao longo do protocolo. A literatura indica que o sexo feminino jovem
geralmente apresenta menor atividade simpatica em repouso, maior predominancia
vagal e recuperacao autonémica mais gradual apds o exercicio fisico (Kappus et al.,
2015). No entanto, nas demais condi¢cdes do presente trabalho, essa tendéncia nao
foi claramente observada, possivelmente em funcdo das caracteristicas da amostra
— individuos jovens, fisicamente ativos e aparentemente treinados — o que pode
ter promovido adaptagbes autondmicas cronicas, como maior tbnus vagal de
repouso e eficiéncia na reativagdo vagal apos o esforgo. Tais adaptagcdes tendem a
reduzir ou até neutralizar as diferengcas sexuais esperadas, como também foi
relatado por estudos que observaram menor disparidade autonémica entre os sexos
em resposta ao exercicio agudo de resisténcia em coortes jovens e treinadas
(Humm et al., 2021).

A resposta cardiaca mediada pela VFC e a resposta vascular periférica nem
sempre sao similares, podendo ser moduladas por mecanismos distintos que nao
sao igualmente influenciados pelo sexo (Kappus et al., 2015). Do ponto de vista
fisiolégico, durante o exercicio dinamico, observa-se reducdo progressiva dos
componentes espectrais da VFC (HF e LF), indicando retirada vagal e predominio
simpatico. Em intensidades acima de aproximadamente 120-150 bpm, a VFC
torna-se minima, refletindo supressdo quase completa da modulagdo autonémica
oscilatoria. A razdo LF/HF apresenta respostas inconsistentes na literatura e deve
ser interpretada com cautela, ndo sendo um indicador absoluto do balango
simpatico-vagal, refletindo a sensibilidade da métrica as diferentes metodologias
analiticas (Michael; Graham; Davis, 2017). Embora a intensidade do exercicio seja o
principal modulador da VFC, a duragdo do esforco também pode afetar a
recuperacao autonémica pos-esforco, dependendo do tempo total de exercicio e da
carga interna associada. Entretanto, as evidéncias disponiveis ainda s&o escassas e

heterogéneas (Michael; Graham; Davis, 2017).
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A reativacdo autondmica apds esforco maximo depende de multiplos fatores,
incluindo a retirada do estimulo simpatico central, a reativagao vagal periférica e a
depuragao progressiva das catecolaminas circulantes, especialmente adrenalina e
noradrenalina (Imai et al., 1994; Michael; Graham; Davis, 2017). Considerando
esses fatores, os dados sugerem preservacgao funcional da modulagdo autonémica
em individuos com CL, sem sinais clinicos de disautonomia ou incompeténcia
cronotropica. Essa observacdo € particularmente relevante, pois a disfungao
autonémica tem sido frequentemente citada como um dos mecanismos subjacentes
aos sintomas da CL, incluindo fadiga, intolerancia ao exercicio e alteragées na
regulagdo cardiovascular. A auséncia de comprometimento significativo na
modulagdo autondémica nesta amostra sugere que, para individuos com
caracteristicas semelhantes — jovens, ativos, com histérico de infeccdo leve a
moderada e tempo prolongado desde a infeccdo — a integridade do sistema
nervoso autdnomo pode ser preservada ou recuperada ao longo do tempo.

Tais evidéncias convergem com os achados de Gopinathe e colaboradores
(2025), que nao identificaram diferengcas nos parametros de VFC em repouso em
jovens adultos previamente infectados pela COVID-19, mesmo apos 28 meses de
recuperacao e auséncia de sintomas. Essa consisténcia temporal refor¢a a hipbtese
de preservagcdo da modulagdo autonémica a longo prazo, especialmente em
individuos jovens e ativos. De forma semelhante, Skow e colaboradores (2022)
também observaram a manutencao da VFC e da sensibilidade barorreflexa tanto em
individuos com CL quanto em assintomaticos, sugerindo que potenciais disfungdes
autondbmicas p6s-COVID, quando presentes, tendem a ser transitorias e de baixa
magnitude. No entanto, a heterogeneidade clinica da CL exige cautela. Mustonen e
colaboradores (2024), por exemplo, identificaram que cerca de 14% dos
participantes com CL preenchiam critérios objetivos para disautonomia, enquanto
15% apresentavam sinais de incompeténcia cronotrépica, ainda que a maioria
exibisse capacidade funcional preservada. Essas discrepancias evidenciam que,
embora a média da amostra possa refletir integridade autonémica, subgrupos
vulneraveis podem experimentar alteragdes funcionais clinicamente relevantes.

A VFC é um marcador ndo invasivo da modulacdo autonémica cardiaca: HF
reflete atividade parassimpatica, LF combina influéncias simpaticas e

parassimpaticas, e LF/HF ¢ tradicionalmente interpretada como balango
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simpatico-vagal, embora com limitagdes (Electrophysiology, 1996; Pecanha et al.,
2017). A preservagao desses parametros no grupo CL, incluindo a recuperagao
pos-exercicio, indica que a regulagcdo autondmica permanece funcionalmente
intacta, o que € encorajador para a seguranga da pratica de exercicios nessa

populacgao.

Respostas Ambulatoriais Hemodinamicas ao Exercicio e Recuperagao

A avaliagdo ambulatorial da PA nas 24h subsequentes a um TCPE revelou
respostas compativeis com o comportamento fisioldgico esperado para adultos
jovens normotensos, sem ocorréncia de hipotensdo. Observou-se preservagao do
padrao circadiano da PA, com valores médios semelhantes entre os grupos e
auséncia de elevacbes sustentadas da PAS ou PAD, indicando estabilidade
hemodinamica pos-esfor¢o, mesmo entre individuos com sintomas persistentes de
CL.

A principal diferengca observada ocorreu na PAS, associada ao sexo
biolégico, sem, no entanto, impacto clinico evidente da condicdo CL sobre a
dindmica pressoérica. As participantes do sexo feminino com CL (CL-F)
apresentaram PAS média de 24h inferior as participantes CON (CON-F), mas todos
os valores permaneceram dentro dos limites fisioldgicos normais de acordo com a
diretriz atual (Brandao et al., 2025). Esta observacdo sugere recuperagao
cardiovascular funcional, mesmo diante da presenca de sintomas autorrelatados.

Na analise intragrupo, foram observadas diferencas sexuais marcantes no
grupo CL, com participantes do sexo masculino (CL-M) apresentando PAS
consistentemente mais elevadas que as do sexo feminino (CL-F), tanto durante o
periodo de vigilia quanto no sono. Essas disparidades refletem dimorfismos sexuais
conhecidos, atribuidos a fatores como maior massa ventricular, maior ativagao
simpatica ao estresse fisico e menor vasodilatacdo periférica no sexo masculino,
além da menor influéncia protetora dos estrogénios sobre a fungado endotelial e a
resisténcia vascular (Bassareo; Crisafulli, 2020; Doonan et al., 2013). Curiosamente,
tais diferengas foram observadas no grupo CON apenas no periodo de 24h,
sugerindo que a CL pode evidenciar diferengas fisioldgicas normalmente

silenciosas, sem implicagdes clinicas adversas.
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A andlise horaria reforgou esse padrao, com PAS significativamente mais
altas apenas no grupo CL-M em uma faixa diurna e noturna comparados ao sexo
feminino, ainda que dentro de limites normotensivos, o que pode indicar uma
resposta cardiovascular expressiva nesses individuos, sem caracterizar disfungao
(Brandao et al., 2025).

Em relacdo a PAD, os dados demonstraram maior estabilidade entre grupos
e sexos, sem padrao consistente de variagado ao longo das 24h. Tal comportamento
esta alinhado com o conhecimento de que a PAD é menos sensivel a modulagao
simpatica aguda e mais dependente de mecanismos locais, como resisténcia
arteriolar e complacéncia vascular (Balady et al., 2010; Newcomer; Thijssen; Green,
2011), os quais parecem preservados em adultos jovens com historico de infecgao
leve a moderada por SARS-CoV-2.

A avaliagdo da PA ambulatorial ao longo de 24h ap6s o esforgo maximo nao
revelou alteragdes clinicamente relevantes na modulacdo pressorica. Até o
momento, ndo ha relatos na literatura que investigaram especificamente a resposta
da PA ambulatorial pés-esforgco em individuos com histérico de COVID-19 ou com
sintomas persistentes da condigdo. Em contrapartida, estudos conduzidos em
repouso sugerem alteracbes na regulagdo pressorica nesses individuos.
Ternushchak e colaboradores (2022) descreveram uma maior variabilidade da PA e
uma reducao significativa no dipping noturno da PAS em individuos com CL, dos
quais apenas 22,4% mantiveram o padrdo normal de dipping, o que n&o foi
observado em nossos resultados. De forma semelhante, Nandadeva et al. (2023)
nao observaram diferengas significativas na PA entre controles e individuos
pos-COVID na auséncia do exercicio, mas encontraram relagao inversa entre tempo
pos-diagnostico e niveis pressoricos, sugerindo um efeito temporario da infecgéo.
Nossos achados também convergem com estudos que demonstraram auséncia de
reducao da PA ambulatorial apds sessbdes agudas de exercicio aerdbico continuo ou
intervalado em individuos saudaveis e normotensos (Casonatto; Domingues;
Christofaro, 2016; Wallace et al., 1999), reforcando a suposicao de que, em
populagdes com pressdo basal normal, o exercicio maximo nao induz queda
pressoérica significativa no periodo subsequente.

A analise do dipping sistdlico revelou redugdes dentro da faixa fisioldgica de

normalidade (10-20%) em todos os grupos, indicando preservagao da modulagao
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circadiana da pressao arterial (Crowthers et al., 2024). Esse comportamento reforga
que, em adultos jovens, normotensos e fisicamente ativos, a infecgdo prévia por
SARS-CoV-2 ndao comprometeu o padrao circadiano esperado da PA. Na PAD, o
comportamento também se manteve fisiolégico na maioria dos subgrupos, com
excegdo do grupo CON masculino (CON-M), que apresentou extreme dipping
(23,2%), uma caracteristica descrita na literatura como potencial fator de risco em
idosos hipertensos, mas que em populagdes jovens e ativas tende a refletir maior
eficiéncia autonémica e vascular, sem implicagdes clinicas imediatas (Palatini et al.,
2020).

Estudos prévios em jovens normotensos também mostraram que dipping
dentro da faixa de 10-20% é comum e associado a adequada resposta autonémica
entre vigilia e sono (Crowthers et al., 2024). Portanto, a auséncia de dipping
reduzido em nossa amostra reforga a integridade da regulagdo autonémica e da
dindmica pressorica, destacando que variagdes individuais como o extreme dipping
devem ser interpretadas no contexto demografico, comportamental e do nivel de
atividade fisica, mais do que como marcador patolégico isolado.

Considerando as respostas hemodinamicas observadas apos o TCPE, a
preservagao do padrao circadiano da pressao arterial, aliada a auséncia de rigidez
arterial e disfungdo autonémica, indica uma regulacéo cardiovascular adequada na
amostra, inclusive entre individuos com CL. Notadamente, o sexo feminino do grupo
CL-F mantiveram niveis de PAS dentro dos limites fisioldgicos, em alguns casos
inferiores aos das participantes CON, sugerindo que a condigdo ndo comprometeu a
regulacdo pressérica no sexo feminino — padrdo também observado no sexo
masculino.

As discrepancias descritas em estudos prévios conduzidos em repouso
(Nandadeva et al., 2023; Peng et al., 2024) podem refletir diferengas na gravidade
da infecgéo, no tempo decorrido desde o diagndstico ou no nivel de atividade fisica
habitual. A amostra deste estudo, majoritariamente composta por jovens fisicamente
ativos, que desenvolveram um fenétipo clinico leve a moderada e tempo médio de
recuperacao superior a 14 meses, apresenta caracteristicas que favorecem a
recuperacdo cardiovascular. Coletivamente, esses achados reforcam que a
gravidade inicial da COVID-19 e o tempo de recuperagao sao fatores-chave na

determinagao do risco cardiovascular. Embora ndo se tenha observado hipertensao
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clinicamente manifesta a longo prazo, nos nossos resultados, € possivel que
alteragdes sutis na regulagdo autonémica e circadiana da PA estejam presentes,
sobretudo em outras amostras populacionais, tal como com menor tempo de
recuperacado, destacando a importadncia de investigacbes multimodais e de

seguimento longitudinal das possiveis sequelas vasculares p6s-COVID.
Limitagoes do estudo

O presente estudo apresenta importantes pontos fortes, metodoldgicas, como
rigor nas coletas, controle estatistico para o sexo bioldégico e calculo amostral
adequado, assegurando robustez aos achados. A homogeneidade entre os grupos
em variaveis como composi¢cao corporal, nivel de atividade fisica, esquema vacinal
e tempo desde a infecgao reforga a validade interna e permite isolar com maior
precisdao o impacto da condi¢do clinica de CL. No entanto, limitagdes importantes
devem ser destacadas: (1) a classificagdo de CL foi baseada no relato de ao menos
um sintoma persistente, o0 que pode gerar heterogeneidade diagndstica,
especialmente porque o critério mais utilizado na literatura € o relato continuo de
fadiga; (2) as avaliacbes se concentraram no periodo agudo (durante o TCPE) e
subagudo (até 1h apds), sem marcadores laboratoriais ou de imagem que
pudessem detectar disfungbes mais sutis; (3) a amostra foi composta por adultos
jovens, ativos aparentemente saudaveis, e o tempo entre a infecgdo e a avaliagao
foi longo, o que pode ter permitido recuperagao plena dos parametros analisados;
(5) uso de intervalos fixos (e n&o diario de sono) do MAPA para delimitar os
periodos de sono e vigilia.

Assim, os resultados ndo devem ser extrapolados para populacdes mais
vulneraveis, como idosos, individuos com diabetes ou hipertensao. Estudos futuros
devem focar em grupos com sintomas persistentes mais especificos, como fadiga
incapacitante, incluir avaliagcbes em fases mais proximas da infeccdo aguda,
explorar biomarcadores vasculares e autonémicos, e aprofundar a compreensao

das diferencas sexuais no contexto da CL.

122



8 CONCLUSAO

A condi¢do de CL, em adultos jovens com histérico leve a moderado de
infeccdo, nao compromete de forma significativa a funcdo cardiovascular, a
modulagcao autonémica nem o desempenho fisico ao TCPE, particularmente entre
as participantes do sexo feminino quando comparados a individuos que tiveram
COVID-19 mas néao apresentam sintomas. A analise detalhada de parametros
pressoricos, cronotropicos, hemodinamicos, autonémicos e funcionais revelou
padrées compativeis com a fisiologia do exercicio esperada, sem evidéncias de
disfuncdo associada a condicdo CL. Do ponto de vista clinico, estes achados
reforgam a aplicabilidade do TCPE como ferramenta segura e eficaz para avaliagao
funcional e prescricao de exercicios em individuos com sintomas persistentes leves
a longo prazo. O retorno gradativo e supervisionado a pratica de atividades fisicas

mostra-se, portanto, viavel e seguro para jovens com historico de CL a longo prazo.
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APENDICES

APENDICE 1 -TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(Resolugao CNS 466/2012)

“RESPOSTAS SUBAGUDAS DE 24H DA PRESSAO ARTERIAL E DA
VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA APOS TESTE DE EXERCICIO
EM ADULTOS QUE TIVERAM COVID-19 LEVE A MODERADO: UM ESTUDO
OBSERVACIONAL”

O (a) Senhor (a) esta sendo convidado (a) para participar da pesquisa “Respostas Subagudas De
24h Da Pressao Arterial E Da Variabilidade Da Frequéncia Cardiaca Apos Teste De Exercicio Em
Adultos Que Tiveram Covid-19 Leve A Moderado: Um Estudo Observacional”

O objetivo central a ser estudado é investigar os efeitos hemodindmicos e autondmicos
subagudos em até 24 horas apos um Teste de Exercicio (TE), em adultos infectados e ndo-infectados
pelo virus SARS-COV-2 com manifestagdo da doengca COVID-19 com severidade leve a moderada.
O (a) senhor (a) foi selecionado (a) por ter idade entre 18 e 40 anos, infectado ou nao pelo virus da
COVID-19 (sintomas leves a moderados), ndo tenha doencgas cardiovasculares, Diabetes Mellitus
tipo 2, Hipertensao Arterial Sistémica descontroladas, ndo estar tomando nenhum medicamento e/ou
suplemento que possa prejudicar nas variaveis projeto, como por exemplo causar arritmias. Sua
participacdo é voluntéria, isto €, a qualquer momento o (a) senhor (a) pode desistir de participar. A
sua recusa nao trara nenhum prejuizo na sua relagdo com o pesquisador ou com a instituigdo que
forneceu os dados.

A coleta de dados sera composta por trés visitas a Universidade Federal de Sao Carlos
(UFSCar). Ocorrerao trés visitas no Laboratério de Fisiologia Clinica do Exercicio e uma no
Laboratério de Fisioterapia Cardiovascular. Serdo coletadas informagdes para sua identificagdo. Sera
necessario responder cinco questionarios, além da avaliagido da composigao corporal, antropometria,
teste de COVID-19, teste de exercicio e coletas para avaliacdo da pressao arterial de 24 horas,
variabilidade da onda de pulso (medida simples que avalia a saude dos vasos sanguineos), débito
cardiaco (quantidade de sangue que o coragdo langa por minuto), variabilidade da frequéncia
cardiaca (verifica como o sistema nervoso controla os tempos entre um batimento e outro do
coracao), frequéncia cardiaca e coletas sanguineas para posteriores analises. O tempo utilizado para
realizacdo no dia do teste de exercicio e das coletas sera em torno de 3 horas. Nos demais dias as
coletas durardo em torno de 1 hora. Em todos os procedimentos utilizaremos mascaras de
protecao, alcool em gel nas méos e em materiais e além de materiais descartaveis, e o (a) senhor (a)
sera orientado(a) quanto as regras de seguranga e distanciamento social.

Suas respostas serdo tratadas de forma andnima e confidencial, ou seja, em nenhum
momento sera divulgado seu nome em qualquer fase do estudo. Quando for necessario exemplificar
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determinada situagdo, sua privacidade sera assegurada. Os dados dos seus resultados e
sua imagem coletados poderdo ser divulgados em eventos, revistas e/ou trabalhos cientificos,
entretanto seu rosto sera preservado evitando sua identificagédo, tendo como finalidade a exposi¢ao
do procedimento.

O preenchimento destes questionarios ndo oferece risco imediato ao (a) senhor (a), porém
considera-se a possibilidade de um risco subjetivo, pois algumas perguntas podem gerar algum
desconforto, sentimentos ou lembrangas desagradaveis ou levar a um leve cansaco apés responder
0s questionarios. Caso algumas dessas possibilidades ocorram, o senhor (a) podera optar pela
suspensao imediata da entrevista.

Durante o teste de exercicio existe a possibilidade de percepgao de cansacgo e fadiga, dor
muscular, resposta anormal da pressao arterial ao exercicio fisico, arritmias, e em circunstancias
muito raras, risco de desmaio, ataques cardiacos, acidente vascular encefalico e morte. Com o intuito
de prevenir, minimizar e controlar estes riscos, o local de realizagédo estara equipado com medidas de
seguranga para qualquer eventualidade. Em caso de dor muscular por mais de 72 horas, vocé sera
encaminhado para avaliacdo profissional e/ou encaminhado para atendimento médico.

Para as coletas sanguineas todas as normas de segurancga e saude serdo seguidas a risca
minimizando qualquer risco de contaminagdo para a sua saude. Entretanto, em alguns casos podera
surgir nas primeiras horas, no local da coleta, um hematoma ou pequeno desconforto que devera
desaparecer em no maximo 1 dia. Algumas pessoas poderdo sentir mal-estar, tontura, fraqueza e
sensagao de que vai desmaiar. Para minimizar esse acontecimento, vocé sera orientado a deitar no
chéo e elevar as pernas em até 30 graus até que se sinta confortavel para levantar.

O (a) senhor (a) ndo tera nenhum custo ou compensagao financeira ao participar do estudo.
Entretanto, todas as despesas com o transporte e a alimentagéo decorrentes da sua participagao na
pesquisa, quando for o caso, serdo ressarcidas no dia da coleta. Vocé tera direito a indenizagéo por
qualquer tipo de dano resultante da sua participagdo na pesquisa.

Também o (a) senhor (a) ndo tera nenhum beneficio direto. Entretanto, este trabalho podera
contribuir de forma indireta na ampliagdo do conhecimento sobre a importancia da adogcdo de um
estilo de vida saudavel e pratica regular de exercicios fisicos, além dos resultados obtidos de um
teste de exercicio, avaliacdo da composigao corporal, das variaveis estudadas e conhecimento de
um ambiente de pesquisa.

O (a) senhor (a) recebera uma via deste termo, rubricada em todas as paginas por vocé e
pelo pesquisador, onde consta o telefone e o enderego do pesquisador principal com quem vocé
podera tirar suas duvidas sobre a pesquisa e sua participagdo agora ou a qualquer momento.

Este projeto de pesquisa foi aprovado por um Comité de Etica em Pesquisa (CEP) que é um
6rgéo que protege o bem-estar dos participantes de pesquisas. O CEP é responsavel pela avaliagao
e acompanhamento dos aspectos éticos de todas as pesquisas envolvendo seres humanos,
visando garantir a dignidade, os direitos, a seguranca e o bem-estar dos participantes de pesquisas.
Caso vocé tenha duvidas e/ou perguntas sobre seus direitos como participante deste estudo, entre
em contato com o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP) da UFSCar que esta
vinculado a Pro-Reitoria de Pesquisa da universidade, localizado no prédio da reitoria (area sul do
campus S&o Carlos). Endereco: Rodovia Washington Luis km 235 - CEP: 13.565-905 - Sao
Carlos - SP.
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Telefone: (16) 3351-9685. E-mail: cephumanos@ufscar.br. Horario de atendimento:
das 08:30 as 11:30.

O CEP esta vinculado & Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa
(CONEP) do Conselho Nacional de Saude (CNS), e o seu funcionamento e atuacao
sdo regidos pelas normativas do CNS/Conep. A CONEP tem a funcdo de
implementar as normas e diretrizes regulamentadoras de pesquisas envolvendo
seres humanos, aprovadas pelo CNS, também atuando conjuntamente com uma
rede de Comités de Etica em Pesquisa (CEP) organizados nas instituicdes onde as
pesquisas se realizam. Endereco: SRTV 701, Via W 5 Norte, lote D - Edificio PO
700, 3° andar - Asa Norte - CEP: 70719-040 - Brasilia-DF. Telefone: (61) 3315-5877.
E-mail: conep@saude.gov.br.

Dados para contato (24 horas por dia e sete dias por semana):
Pesquisador Responsavel: Carla Nascimento dos Santos Rodrigues

Endereco: Rua Américo Jacomino Canhoto n° 175, ap. 13, Bloco Portugal, Bairro
Nova Santa Paula, Sao Carlos - SP.

Contato telefénico:(16) 9 8164-5188 E-mail: crodrigues@estudante.ufscar.br

Declaro que entendi os objetivos, riscos e beneficios de minha participagao na
pesquisa e concordo em participar.

Sao Carlos, de 2024.
Nome completo:
Carla N. dos S. Rodrigues Assinatura do Participante
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APENDICE 2 - FORMULARIO DE DIVULGAGAO DO PROJETO

— Oportunidade de Avaliagoes
Hemodindmicas e Autondmicas
Em Pesquisa
Quem pode participar?

Adultos (18 a 40 anos)

Que tiveram COVID-19 leve a moderado

Que ainda apresente sintomas pés COVID-19

Que ndo possuem doencas cardiometabdlicas ou lesdes
que impecam fazer exercicio

¢ Que ndo usa medicamentos

Beneficios e avaliagoes

\
e Composi¢do corporal “mm:é
e Desempenho fisico (VO2méx) ( ? )

°
* Press3o arterial de 24h % ‘_,,@
——
[ S

¢ Sistema Nervoso Autondmico

APENAS 4 VISITAS NO LABORATORIO

SEM CUSTO!
Mais informacgoes:

E. E:. () (16) 98164 - 5188 (Carla)

@ @carla.rodrigues.ufscar

BRG

Laboratério de Fisiologia

Clinica do Exercicio
Universidade Federal de Séo Carlos
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APENDICE 3 - FORMULARIO PRE TRIAGEM
FORMULARIO DE PRE TRIAGEM

Primeiramente, muito obrigada por se voluntariar em nossa pesquisa intitulada
“RESPOSTAS SUBAGUDAS DE 24H DA PRESSAO ARTERIAL E DA VARIABILIDADE
DA FREQUENCIA CARDIACA APOS TESTE DE EXERCICIO EM ADULTOS QUE
TIVERAM COVID-19 LEVE A MODERADO: UM ESTUDO OBSERVACIONAL” do
Laboratério de Fisiologia Clinica do Exercicio da UFSCar. Serao 4 visitas em um intervalo
de uma semana. Para que vocé possa participar da nossa pesquisa, € necessario que vocé
se enquadre em alguns critérios de inclusdo. Para que possamos avaliar a sua condi¢cao

clinica, responda as questdes abaixo:
SECAO 1DE 6

Nome:
Telefone (XX) X XXXX-XXXX:

E-mail;

SEGAO 2DE 6
Responda as questbes abaixo:

1) Data de nascimento: dia, méseano __ / /
2) Sexo biologico:

[J Masculino [J Feminino
SECAO 3DE 6
As perguntas 3 a 6 sao referentes a infecgao por COVID-19.

3) Tem o resultado do teste comprobatdrio (laboratorial ou farmacia)?
[ Sim [ Nao
4) Qual foi a severidade dos sintomas?
[] Assintomatico [ Leve [ Moderado [ Grave
5) Liste os sintomas durante a fase da infec¢do da doenca:
[J Tosse [ Febre [ Dordecabegca [ Dornocorpo [ Fadiga
[ Faltade ar [ Pneumonia [ Necessidade de 02  [JEntubacéo
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[J Sintomas mais graves. Quais?

6) Quando vocé teve COVID-19 (més/ ano)? Se teve mais uma vez, marcar as opg¢des

referentes aos periodos.

SEGCAO 4DE 6
Dados gerais

7) Qual o seu peso (kg)?

8) Qual a sua altura (cm)?

9) Vocé tem histérico de doencgas cardiovasculares como Diabetes Mellitus tipo 2,
Hipertensao Arterial Sistémica ou Hipo/Hipertireoidismo?
] Nao 1 Sim

Referente a questao anterior, se sim, qual(is)?

10) Vocé faz algum acompanhamento médico?
[ Nao 1 Sim

Referente a questao anterior, se sim, qual(is)?

11) Vocé faz uso de suplementos, complementos, remédios ou de medicamentos?
O Nao O Sim

Referente a questéo anterior, se sim, qual(is)?

12) Vocé tem alguma doengas e/ou lesées que impossibilitam a realizacdo de um teste
de exercicio?

] Nao [ Sim

Referente a questao anterior, se sim, qual(is)?

SECAO 5 DE 6

Questdes 13 e 14 sdo para as participantes do sexo feminino.
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13) Vocé esta gravida ou estd amamentando?

[INao [1Sim (gravida) [] Sim (amamentando)
14) Vocé faz uso regular de contraceptivos hormonais?

[] Nao (1 Sim

Referente a questao anterior, se sim, qual(is)?

SECAO 6 DE 6

e Qual a sua disponibilidade de horarios na parte da manha?

e Gostaria de fazer alguma consideragao?

Obrigada por participar da pré triagem!

Vamos analisar suas respostas e em breve entraremos em contato. Qualquer duvida

estamos a disposigao.
Pesquisadora responsavel:
Carla Nascimento dos Santos Rodrigues

Contato telefonico: (16) 9 8164-5188

E-mail: crodrigues@estudante.ufscar.br
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APENDICE 4 - ANAMNESE

Para a sua participacdo no projeto da pesquisa "RESPOSTAS SUBAGUDAS DE
24H DA PRESSAO ARTERIAL E DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA
CARDIACA APOS TESTE DE EXERCICIO EM ADULTOS QUE TIVERAM
COVID-19 LEVE A MODERADO: UM ESTUDO OBSERVACIONAL"™ do
Laboratério de Fisiologia Clinica do Exercicio da UFSCar, sera necessario

responder a ANAMNESE abaixo para que possamos conhecé-lo melhor.
SECAO 1 DE 8

Data da avaliagao: dia, més e ano

Nome:

ldade: Data de nascimento: dia, méseano _ / [/
Telefone (XX) X XXXX-XXXX: (__ )

E-mail:

Raca/cor:

[0 Amarelo [ Branco [ Negro [ Pardo

Nacionalidade:

Qual seu sexo biolégico?
] Feminino ] Masculino

Com qual género vocé se identifica?

] Feminino ] Masculino ] Nao-binario ] Outro
Possui convénio médico?
] Sim ] Nao

Referente a questao anterior, se sim, qual(is)?

SECAO 2 DE 8

SINTOMATOLOGIA:
1. Vocé sente dor no peito?

[ Sim [] Nao
Pagina 1 de 6
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a. Se sim, em que situagao?

b. Quando foi a ultima vez que ocorreu?

. Vocé sente falta de ar?
] Sim ] Nao

a. Se sim, em que situagao?

b. Quando foi a ultima vez que ocorreu?

. Vocé sente tontura?
] Sim ] Nao

a. Se sim, em que situagao?

b. Quando foi a ultima vez que ocorreu?

. Vocé tem desmaios?

[1 Sim [1 Nao

a. Se sim, em que situagao?

b. Quando foi a ultima vez que ocorreu?

. Vocé tem alguma doenga?

[ Hipertensaol[l Diabetes Tipo 1 [ Diabetes Tipo Il [ Colesterol

alto
[] Nao [ Qutra(s), qual(is)?

. Vocé toma algum medicamento continuamente?

] Sim ] Nao

a. Se sim, qual? Coloque o nome e a dosagem do medicamento.
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b. Esse medicamento € usado para que (anticoncepcionais,

antidepressivos, suplementagao vitaminica...)?

7. Em caso de sexo feminino, quando foi sua ultima menstruagao? dia, més e
ano
a. Seu ciclo é de quantos dias? Caso nao se lembre, coloque “néo

lembro”.

8. Vocé fez alguma cirurgia?
] Sim ] Nao

a. Se sim, qual? Coloque o nome e a dosagem do medicamento.

9. Vocé faz algum acompanhamento médico?
] Sim ] Nao

a. Se sim, qual? Coloque o nome e a dosagem do medicamento.

10.Alguma indicagao médica para nao realizar exercicio fisico?
] Sim ] Nao

a. Se sim, qual? Coloque o nome e a dosagem do medicamento.

11. Vocé possui algum tipo de deficiéncia/comorbidade?
] Sim ] Nao

a. Se sim, qual? Coloque o nome e a dosagem do medicamento.

SEGAO 3 DE 8

HISTORICO FAMILIAR
Responda as questdes abaixo considerando a seguinte questao:
12. Algum parente préximo apresenta alguma dessas doengas?
a. Hipertensao?
[ Sim (] Nao

Qual(is) parente(s)?
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. Diabetes tipo 27

[1 Sim [1 Nao

Qual(is) parente(s)?

Infarto Agudo do Miocardio?
] Sim ] Nao

Qual(is) parente(s)?

Acidente Vascular Encefalico?
] Sim ] Nao

Qual(is) parente(s)?

Alguma morte subita na familia?
[] Sim ] Nao

Qual(is) parente(s)?

Idade em que ocorreu:

SEGCAO 4 DE 8

COVID-19

13.Quantas doses da vacina de COVID-19 vocé tomou?
[l Nenhuma [ 1 12

Quais foram?

13 14

14.Quando vocé foi diagnosticado com COVID-197? dia, més e ano

15.Como vocé avalia a intensidade dos sintomas apresentados relacionados a
COVID-19?

[] Assintomatico [ Leves
] Graves

16.Quais dos sintomas abaixo apresentou relacionados a COVID-19?
[] Tosse [ Febre [ Dor de cabeca
[ Faltade ar [ Pneumonia [ Necessidade de 02
[J] Sintomas mais graves.
Quais?

17.Gostaria de acrescentar alguma informacgao referente aos sintomas?

] Moderados

] Dor no corpo

[] Fadiga
[JEntubacgéo
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18.Quantos dias desde a recuperacao dos sinais clinicos?

19. Quais sao os sintomas persistentes apés a COVID-19?

20.Esses sintomas sao persistentes desde que periodo?

21.Gostaria de fazer alguma observacao a respeito dessas questdes sobre
COVID?

SECAO 5 DE 8

AUTO-REFERIDO DE CONDIGOES

22. Etilista/Habito alcodlico:

[0 N&o consumo alcool

[11a2xnasemana [13a4xnasemana [] 5 a 6x na semana ]
Todos os dias

23.Fumante (mesmo que seja de vez em quando):

[J N&o sou fumante

[ 1a2xnasemana [13a4xnasemana [] 5 a 6x na semana ]

Todos os dias
SE(;AO 6 DE 8

HISTORICO DE TREINAMENTO

24 Pratica alguma atividade fisica ou esporte atualmente? Se sim, qual(is)?

25.Referente a questao anterior: qual a frequéncia da atividade realizada

atualmente?

[J 1x nasemana [ 2 a 3x nasemana [] 4 a 5x na semana
[1 6 a 7x na semana [] N&o pratico atividade fisica ou esporte
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26.Vocé praticava alguma atividade fisica ou esporte no passado? Se sim,

qual(is) e por quanto tempo? (ex: jogava futsal quando crianga; treinei

basquete 3 vezes por semana de 2015 a 2018)

27.Vocé pratica ou ja praticou algum esporte de modo competitivo? Se sim,

qual(is) e por quanto tempo? (ex: handebol de 2012 a 2015)

SECAO 7 DE 8

DADOS DE EMERGENCIA

Em caso de urgéncia, quem da sua familia devera ser avisado? (Nome e telefone

com DDD)

SECAO 8 DE 8

VERACIDADE DAS RESPOSTAS CONTIDAS NESTE FORMULARIO

[] Confirmo a veracidade das minhas respostas contidas neste formulario.

Assinatura do participante:

Nome completo do avaliador:

AVALIAGAO PERIMETRICAS

CIRCUNFERENCIAS

cm

Cintura

Quadril

Abdominal

Pescoco
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APENDICE 5 - RELATORIO DE PARTICIPACAO

Laboratério de Fisiologia

&
( L Clinica do Exercicio
3\ 7 Universidade Federal de Sio Carlos

Relatorio de Participacao

Respostas subagudas de 24 horas da
pressao arterial e variabilidade da
frequéncia cardiaca em individuos que
tiveram COVID-19 de leve a moderado

Mensagem da Equipe

Prezada [NOME],

Gostariamos de expressar nossa gratiddo pela sua participagdo na nossa pesquisal
Sua colaboracdo foi essencial para o desenvolvimento desde estudo e contribuira
para um melhor entendimento sobre como a COVID-19 pode ter afetado nossa

salide e qualidade de vida.

Esperamos que as informacgdes coletadas possam ser Uteis para vocé e que sirvam
de motivagdo para manter habitos saudaveis.

Muito obrigada!
Atenciosamente,

Equipe FisioClinEx
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APENDICE 6 - DIARIO DE ATIVIDADES MAPA

DIARIO DE ATIVIDADES - MONITOR AMBULATORIAL DA PRESSAO ARTERIAL
Nome: Data da realizagao /I

Telefone: () Medida: ( ) primeira ( ) segunda

DIARIO DE ATIVIDADES

HORA ATIVIDADE QUE VOCE REALIZOU

Como vocé qualifica seu sono esta noite?

Gostaria de fazer alguma observagao?

Contato: Carla Rodrigues (16) 9 8164 - 5188

F &

Departamento de Ciéncias Fisiologicas
UFSCar Universidade Federal de Sao Carlos

Pés-Graduagdo a distancia em
Fisiologia Clinica do
Exercicio

Universidade Federal de S&o Carlos
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APENDICE 7 - SUMARIO COMPARATIVO DOS RESULTADOS

Quadro 1. Sumario comparativo dos resultados.

Parametros

Variaveis

Entre-grupos

Intra-grupos
(Sexo feminino vs.

Caracterizacdo

(CL vs. CON) .
masculino)
Idade NS NS
{ CL-F vs. CL-M*
Estatura NS | CON-F vs. CON-M*
Massa corporal NS { CL-F vs. CL-M#
. . { CL-F vs. CL-M*
Circunferéncia do pescogo NS . CON-F vs. CON-M*
Circunferéncia da cintura NS | CL-F vs. CL-M*
Circunferéncia abdominal NS { CL-F vs. CL-M#
Circunferéncia do quadril NS NS

Gordura corporal (%)

1 CL-M vs. CON-M*

t CL-F vs. CL-M*
t CON-F vs. CON-M*

i amostra Massa magra NS + CL-F vs. CL-M*
g | CON-F vs. CON-M*
Massa de gordura corporal (kg) | 1t CL-M vs. CON-M* 1 CON-F vs CON-M*
Area de gordura visceral t CL-M vs. CON-M* | 1 CON-F vs. CON-M*
Razao cintura-quadril NS NS
Raz&o cintura-estatura NS NS
Indice de massza corporal NS | CL-F vs. CL-M*
(kg/m®)
. CL-F (70%)
Uso de contraceptivo hormonal CON-F (50%) —
CL-F: moderado (80%)
. . CON-F: leve (60%)
Gravidade dos sintomas CL-M: leve (75%) —
CON-M: leve (70%)
. . t CL-F vs. CON-F*
COVID-19 Numero de sintomas agudos + CL-M vs. CON-M* NS
Tempo desde a infecgéo | CL-F vs. CON-F* NS
Numero de sintomas . .
persistentes
Vacina todos vacinados —
TCPE Glicemia repouso NS NS
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Estagio alcangado no TCPE

VOyico (ML.kg.min) NS L CON-F vs. CON-M#
Duragao do teste NS 1 CON-F vs. CON-M*
FC mamma;l;_:gg&ada durante NS NS
Duplo-produto pico NS  CL-F vs. CL-M? 4
| CON-F vs. CON-M
IPAQ — Ativos (%) NS NS
PAS repouso (sentado) NS NS
PAS esforgo maximo NS . cl:gll\_j:i zz gl(_)-llzl/l-#M#
PAS imediatamente apos NS L CON-F vs. CON-M*
PAS 3min pds NS | CL-F vs. CL-M*
PAS Sin pos NS | CONE v, CONA
PAS 10min pds NS { CL-F vs. CL-M*
PAS 30min pos NS NS
PAS 60min pds NS NS
PAS 24h pos NS NS
PAD repouso (sentado) NS NS
PAD esforgo maximo NS NS
Parametros PAD imediatamente apos NS NS
Cardiovasculares PAD 3min pos NS NS
PAD 5min pés NS NS
PAD 10min pés t CL-M vs. CON-M* NS
PAD 30min pés NS NS
PAD 60min pés NS NS
PAD 24h pos NS NS

FC repouso (sentado)

| CL-F vs. CON-F*

t CON-F vs. CON-M*

FC repouso (em pé) | CL-F vs. CON-F* NS
FCmax NS NS
FC 1min | CL-F vs. CON-F* NS
FC 3min | CL-F vs. CON-F* NS
FC 5min | CL-F vs. CON-F* NS
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FC 10min | CL-F vs. CON-F* 1 CON-F* vs. CON-M*
FC 30min | CL-F vs. CON-F* NS
FC 60min | CL-F vs. CON-F* NS
FC 24h | CL-F vs. CON-F* t CON-F* vs. CON-M*
DC repouso NS t CON-F vs. CON-M*
_ _N#
DC f0min NS L rve LW
DC 30min NS 1 CON-F vs. CON-M*
DC 60min NS L CON-F vs. CON-M#
DC 24h NS L CON-F vs. CON-M*
AlX@75 repouso NS t CON-F vs. CON-M#
Alx@75 10min | CL-F vs. CON-F* NS
Alx@75 60min | CL-F vs. CON-F* NS
AlXx@75 24h | CL-F vs. CON-F* t CON-F vs. CON-M*
VOP repouso NS | CON-F vs. CON-M*
VOP 10min NS L CON-F vs. CON-M*
VOP 30min NS L CON-F vs. CON-M*
VOP 60min NS L CON-F vs. CON-M*
VOP 24h NS 1 CON-F vs. CON-M*
RVT repouso NS NS
RVT 10min NS t CON-F vs. CON-M*
RVT 30min NS t CON-F vs. CON-M*
RVT 60min NS NS
RVT 24h NS NS
RVP repouso NS t CON-F vs. CON-M*
RVP 10min NS t CON-F vs. CON-M*
RVP 30min NS t CON-F vs. CON-M*
RVP 60min NS t CON-F vs. CON-M*
RVP 24h NS NS
HF repouso NS 1 CL-F vs. CL-M*
HF 10min NS NS
Parametros
Autondmicos HF 30min NS NS
HF 60min NS NS
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HF 24h NS NS
LF repouso NS NS
LF 10min NS NS
LF 30min NS NS
LF 60min NS NS
LF 24h NS NS
LF/HF repouso NS NS
LF/HF 10min NS NS
LF/HF 30min NS NS
LF/HF 60min NS NS
LF/HF 24h NS NS
PAS vigilia NS | CL-F vs. CL-M*
PAS sono NS | CL-F vs. CL-M*
PAS 24h (total) LCLFvs.CONFr | LTS SIC_J-II\\I/I—#M#
PAD vigilia NS NS
PAD sono NS NS
PAD 24h (total) NS NS
PAS 14h (pontual) NS { CL-F vs. CL-M#
Presséo arterial
ambulatorial de PAS 15h (pontual) NS | CL-F vs. CL-M*
24h PAS 16h (pontual) NS | CL-F vs. CL-M*
PAS 20h (pontual) NS | CL-F vs. CL-M*
PAS 22h (pontual) NS | CL-F vs. CL-M*
PAS 24h (pontual) NS | CL-F vs. CL-M*
PAD 15h (pontual) NS | CL-F vs. CL-M*
PAD 21h (pontual) | CL-F vs. CON-F* NS
PAD 03h (pontual) 1 CON-M vs. CL-F* | CL-F vs. CL-M*
PAD 24h final (pontual) NS NS
NS = Nao significativo
* diferenca significativa entre grupos CON vs. CL (mesmo sexo)
# diferenca significativa intragrupos (CON ou CL entre sexos)
1 resultados maiores
| resultados menores
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ANEXO 1 - PARECER CONSUBSTANCIADO CEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DE 20[%5:'@«@

UFE-"I';:** SAO CARLOS - UFSCAR

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: RESPOSTAS SUBAGUDAS DE 24H DA PRESSAO ARTERIAL E DA VARIABILIDADE
DA FREQUENCIA CARDIACA APOS TESTE DE EXERCICIO EM ADULTOS QUE
TIVERAM COVID-19 LEVE A MODERADO: UM ESTUDO OBSERVACIONAL

Pesquisador: CARLA NASCIMENTO DOS SANTOS RODRIGUES
Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 68303823.5.0000.5504

Instituicdo Proponente: Centro de Ciéncias Biolégicas e da Saude
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 6.063.621

Apresentacao do Projeto:

As informagdes elencadas nos campos "Apresentagdo do Projeto”, "Objetivo da Pesquisa" e Avaliacdo dos
Riscos e Beneficios" foram extraidas do arquivo Informagdes Béasicas da Pesquisa (
PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_2109100, de 28/03/2023) e/ou do Projeto Detalhado (
CARLA*, de 28/03/2023): RESUMO, HIPOTESE (se houver), METODOLOGIA, CRITERIOS DE INCLUSAQ
E EXCLUSAOQ.

RESUMO:

Trata-se de um estudo longitudinal, prospectivo. Serdo convidados para participar deste estudo homens e
mulheres entre 18 e 40a, através de divulgagdo na UFSCar via folder impresso e em seus canais de
comunicacao digital além das redes sociais. "Sera explicado aos participantes os procedimentos
experimentais, tal como os riscos e os beneficios da sua participagao. Sera evidenciado que a sua
participagéo € voluntaria, que sua integridade e dos dados serdo preservados, que a sua privacidade, sigilo
e confidencialidade serédo garantidos pela equipe de pesquisadores responsaveis. Apds a selegéo, os
participantes assinardo o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE; Apéndice 2) e serdo alocados
em 2 grupos: a) GRUPO GERAL (G-G): participantes que apresentaram resultado do teste rapido negativo e
nao relataram gue foram infectados pelo SARS-COV-2; b) GRUPO COVID-19 (G-COV): relato e diagnéstico
laboratorial

Enderego: WASHINGTON LUIZ KM 235

Bairro: JARDIM GUANABARA CEP: 13.565-905
UF: SP Municipio: SAO CARLOS
Telefone: (16)3351-9685 E-mail: cephumanos@ufscar.br
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Continuagéo do Parecer: 6.063.621

positivo para o SARS-COV-2.Esta pesquisa sera realizada no Laboratério de Fisiologia Clinica do Exercicio
(Lab. FisioClinEx UFSCar), localizado no Departamento de Ciéncias Fisiologicas (DCF) da UFSCar, sob
supervisao do Professor Doutor Guilherme Borges Pereira. O Lab. FisioClinEx UFSCar é equipado com uma
sala de avaliagdo funcional completa (maca, cadeiras, mesa,

computadores, impressora, climatizagdo, iluminagdo, etc.), eletrocardiograma (Eletrocardiografo USB /
ELITE® Micromed Biotecnologia, Brasilia, Brasil), plicdmetro, esteira rolante (Inbramed Super ATL®, Porto
Alegre, Brasil) , MAPA (ABPM50® CONTEC, China) e Monitor de Pressao Arterial com Analise da Onda de
Pulso (ArterisAOP®, Cardios, Sdo Paulo). Algumas analises ocorrerdo em laboratorios da UFSCar
parceiros. Por exemplo, em parceria com o Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar (LACAP), localizado
no Departamento de Fisioterapia da UFSCar, serdo realizadas as analises da composigao corporal
(INBODY 770 ®) dos participantes por bioimpedéancia. Estes procedimentos serdo realizados pelos
pesquisadores envolvidos na pesquisa.

Hipdtese:

"A FC em adultos que tiveram COVID-19 de severidade leve a moderada atingira picos maximos no ultimo
estagio do TE e retornara aos valores préteste em até 60 min apos a realizagdo, porém com menor
magnitude em comparagao ao grupo controle;Até 60 min apos o TE, havera reducdo da modulagéo
simpatica e reativag@o parassimpatica em menor magnitude nos participantes que tiveram COVID-19 de
severidade leve a moderada, comparados ao grupo controle;A PAS aumentara linearmente com a
intensidade do TE, atingindo um pico no final do teste, enquanto a PAD se mantera estavel. Ambos
retornardo aos valores pré-teste em até 60 min apds, poréem com maior magnitude nos participantes que
tiveram COVID-19 de severidade leve a moderada, em comparagdo ao grupo controle;Os valores da
presséo arterial de 24 horas apos o TE n&o serdo diferentes entre os grupos investigados;Os valores da
VOP braquial serdao mais elevados imediatamente apds o TE e retornardo aos valores pré-teste em até 60
min, com maior magnitude nos participantes que tiveram COVID-19 de severidade leve a moderada, em

comparagao ao grupo controle".

Metodologia:

De forma online sera disponibilizado um formulério de pré triagem (Apéndice 3) aos interessados em
participar do estudo. Os participantes que se enquadrarem na pré-triagem, serdo adicionados a um grupo de
Whatsapp para que sejam disponibilizados materiais explicativos sobre o projeto. Os individuos que optarem
por participar, serdo enviados os protocolos que deveréo ser seguidos

Enderego: WASHINGTON LUIZ KM 235

Bairro: JARDIM GUANABARA CEP: 13.565-905
UF: SP Municipio: SAQO CARLOS
Telefone: (16)3351-9685 E-mail: cephumanos@ufscar.br
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Continuagéo do Parecer: 6.063.621

para a participagao, solucionadas as duvidas persistentes e agendamento das datas e horarios das
proximas etapas.

Para os procedimentos experimentais, os participantes deverdo comparecer na UFSCar, por trés dias
consecutivos para coleta de dados, realizagdo das avaliagdes e intervengdo. Todas as coletas estdo
previstas para ocorrerem no periodo matutino entre 7:00h e 10:00h. O ambiente sera controlado com
temperatura entre 21 e 24°C e umidade relativa do ar entre 50 a 60%. O inicio das coletas se dardo na
ETAPA 2, primeiro dia presencial. De forma individualizada, os participantes deverdo comparecer ao LACAP
para a assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) e avaliagdo da composicdo corporal
(INBODY 770 ®). Em seguida, os participantes serdo encaminhados ao Lab. FisioClinEx no qual os
participantes responderdo a anamnese (Apéndice 4), os questionarios e realizagdo das medidas
antropomeétricas. No inicio das coletas do estado BASAL (BAS), os participantes receberao o diario de
atividades (Apéndice 5). A partir deste momento, os participantes permanecerao sentados, em repouso e
em siléncio por 20 minutos para a coleta dos dados VOP, AlX, DC, PA, FC e VFC. Por fim, ser4 realizada a
higienizagao do local de aplicagdo do equipamento de monitoramento 24h, o MAPA, de acordo com sua
especificidade e posteriormente liberados. Na ETAPA 3, apds 24h da ETAPA 2, os participantes retornarao
ao Lab. FisioClinEx. para a realizagdo do TE. O MAPA sera retirado do participante e o diario de atividades
entregue. Em seguida, cada participante sera submetido ao teste especifico para SARS-CoV-2 (IgM e IgG),
para diagnosticar a COVID-19. Em caso de teste positivo, o participante ndo participara das etapas
seguintes e sera orientado a procurar atendimento médico especializado. Em seguida, na coleta PRE-TE
(PRE-TE) os participantes permanecerdo sentados, em repouso e siléncio por 20 minutos para a coleta dos
dados hemodinamicos (VOP, AIX, DCPA, PA, FC e VFC). Posteriormente, em posigdo deitada, sera
realizada a coleta do ECG de repouso. Em seguida, serdo coletadas amostras de sangue para analises
posteriores. Apds esta etapa de coletas concluidas, os participantes seréo conduzidos ao TE, incremental,
escalonado até a exaustdo voluntaria ou detecgao de sinais e sintomas de interrupgao do teste. Durante o
TE havera o monitoramento das variaveis FC, PA, VFC e a PSE-BORG e coletas sanguineas. Apos fim do
TE, os participantes deverao permanecer sentados por 1 hora para as coletas dos dados hemodinamicas
(VOP, AIX , DC, PA, FC e VFC) e amostras sanguineas nos momentos IMEDIATAMENTE APOS TE (IA
TE), APOS 10’ (AP 10°), APOS 20'(AP 20°), APOS 40'(AP 40') APOS 60'(AP 60’). Apds higienizagdo dos
participantes, sera

posicionado a MAPA, sera entregue um novo diario de atividades e os participantes serdo

liberados para suas atividades diarias. No terceiro e ultimo dia (ETAPA 4), apos 24h da ETAPA 3, os
participantes deverdo retornar ao Lab. FisioClinEx para a coleta APOS 24h do TE (AP 24H TE).
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Sentados, em siléncio e em repouso, serdo coletados os dados hemodinamicos (VOP, AIX , DC, PA, FC e
VFC) e amostras sanguineas. Apos as coletas os equipamentos serdo removidos, o local higienizado e os
participantes liberados.

CRITERIOS DE INCLUSAO:
Idade 18 a 40anos, ambos os sexos, IMC entre 18,5 e 39,9Kg/m2, massa corporal estavel (sem alteragéo
corporea maior que 5%) nos ultimos 3 meses, terem recebido 2 doses de vacina para COVID, no minimo.

CRITERIOS DE EXCLUSAQ:

Infeccdo atual por COVID; outra doenga aguda ou cronica, lesdo muscular que limita a capacidade do
participante para participar do estudo, doencgas cardiovasculares, DM II, Hipertensao arterial sistémica,
doencas neurologicas e respiratorias que impossibilite a realizagdo do TE; limitagdes fisicas que
impossibilite a execucdo dos procedimentos experimentais; auséncia de gravidez, ndo usuarios de
suplementos ou complementos alimentares, remédios ou de medicamentos que possam interferir nas
variaveis investigadas.

Objetivo da Pesquisa:

Investigar os efeitos hemodinamicos e autondmicos subagudos em até 24h apés um TE escalonado em
adultos infectados e nao-infectados pelo virus SARS-CoV-2, com manifestagdo da doenga COVID-19 com
severidade leve a moderada.

Comparar as respostas das PAS, PAD, PAM, PP, FC e dos indices de VFC no dominio do tempo (RMSSD,
SDNN, PNN50), da frequéncia (LF/HF, HF, LF) e geométricos (SD1, SD2 e relagdo SD2/SD1) antes,
durante e em até 24h apds o TE em adultos infectados e nao-infectados pelo virus SARS-COV-2 com
manifestagdo da doenga COVID-19 com severidade leve a moderada;Comparar as respostas da VOP, AlX
(Augmentation Index) e DC antes, durante e em até 24h apos o TE em adultos infectados e nao-infectados
pelo virus SARS-COV-2 com manifestagao da doenga COVID-

19 com severidade leve a moderada; Avaliar e comparar a capacidade funcional cardiorrespiratdria
(VO2max) durante o TE em adultos infectados e ndo-infectados pelo virus SARS-COV-2 com manifestagao
da doenga COVID-19 com severidade leve a moderada.

Avaliagédo dos Riscos e Beneficios:
Quanto aos riscos, a pesquisadora informa os seguintes:

"DE ORIGEM PSICOLOGICA, INTELECTUAL E EMOCIONAL DURANTE ANAMNESE E EXAME FiSICO:
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Existe a possibilidade de frustragdo ou ansiedade gerada pela falta de compreensdo dos objetivos da
pesquisa, constrangimento ao responder 0s questionarios e ao realizar exames antropométricos, medo ou
vergonha de relatar a presenga de alguma doenca, quebra de sigilo € anonimato e cansago ao responder as
perguntas. Para prevenir e minimizar estes riscos, os participantes receberdo esclarecimento prévio sobre a
pesquisa e a participag@o sera voluntaria. A aplicagdo dos questionarios e avaliagdes serao realizadas por
um avaliador capacitado, em sala privativa e individual. As respostas serdao confidenciais e o questionario
sera aplicado de forma digital ou impresso. O participante podera interromper as entrevistas e/ou avaliagoes
a qualquer momento. Os dados serdo salvos e armazenados em pastas individuais em drive particular.DE
ORDEM FISICA E ORGANICA DURANTE O TESTE DE EXERCICIO: Existe a possibilidade de percepgao
de cansaco e fadiga, sangramento (coleta sanguinea); dor muscular de inicio tardio e desordem estrutural
das fibras musculares (popularmente conhecidas como microlesées), desconforto local, resposta anormal da
pressao arterial ao exercicio fisico, ritmo cardiaco irregular (arritmias), e em circunstancias muito raras, risco
de desmaio, ataques cardiacos, acidente vascular encefélico e morte. Com o intuito de prevenir, minimizar e
controlar estes riscos, o local de realizagdo dos testes conta com um telefone de emergéncia (Servico de
Atendimento Movel de Urgéncia - SAMU e/ou Bombeiros), com um desfibrilador automatizado (DEA) e um
kit de primeiros

socorros. Pelo menos um dos membros da equipe de pesquisadores envolvidos nos procedimentos
experimentais deve ser treinado para atendimento emergencial e esta presente no momento dos testes de
exercicio. Em relagdo ao cansaco, fadiga muscular, dor muscular, a equipe executora explicara aos
participantes como sera a sensagao e a sua recuperagdo. Caso um participante reclame de dor muscular de
longa duragéo (>72h), este participante sera encaminhado para avaliagao profissional habilitade ou médico
e/ou encaminhado para atendimento na USE da UFSCar. Durante as coletas de sangue o participante
podera sentir mal-estar, tontura, fraqueza e sensagédo de que vai desmaiar. Se isso acontecer, um dos
membros da equipe de pesquisadores capacitados realizara o atendimento emergencial, o qual consiste
inicialmente em deitar o participante no chdo e elevar as pernas em até 30°. Estas medidas evitam as
chances de quedas e aumentam a circulagdo de sangue na cabega, aliviando rapidamente os sintomas. E
importante destacar que qualquer sinal e sintoma anormal detectado durante o teste de exercicio, © mesmo
sera imediatamente interrompido e os cuidados ao participante serdo prestados.DE ORDEM FISICA E
ORGANICA: Caso seja necessario, sera oferecido aos participantes assisténcia imediata emergencial sem
o6nus de qualquer espécie, em situagdes em que o participante considere necessario para atender
complicagdes e danos decorrentes, direta ou indiretamente, da pesquisa.
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E de responsabilidade a comunicagéo imediata dos participantes do seu estado de saude geral ou das
experiéncias precedentes de sintomas relacionados ao coragdo, pressao arterial ou qualquer outro sintoma
anormal que nao foi interrogado e/ou avaliado pelos pesquisadores que possam ocorrer durante os
procedimentos experimentais”.

Em relagdo aos beneficios, informa que "Recebera recomendagdes sobre a importancia da adogao de um
estilo de vida saudavel e pratica regular de exercicios fisicos;Sera ofertada, de forma gratuita, uma
avaliagéo da sua composigdo corporal e antropométrica;Recebera de forma gratuita o0 acompanhamento
para o aprendizado e

realizagdo de um TE;Tera a oportunidade de conhecer um ambiente de pesquisa publico;Tera a
oportunidade de contribuir com a ciéncia brasileira, especialmente no estudo sobre comportamento
cardiometabolico apés contaminacgado pelo COVID-19 leve a moderado;Caso seja a vontade do participante,
seré feito um feedback individual sobre suas respostas nos questionarios, na entrevista e dos resultados das
variaveis avaliadas". No TCLE, ha a seguinte informagao: "...ndo terd nenhum beneficio direto. Entretanto,
este trabalho podera contribuir de forma indireta na ampliagdo do conhecimento sobre a importancia da
adogdo de um estilo de vida saudavel e pratica regular de exercicios fisicos, além dos resultados obtidos de
um teste de exercicio, avaliagdo da composigao corporal, das variaveis estudadas e conhecimento de um
ambiente de pesquisa".

Comentarios e Consideragtes sobre a Pesquisa:

Pesquisa pertinente para a area em questao e sociedade.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Termos de apresentacgéo obrigatéria apresentados estando de acordo ao recomendado pelas Resolugdes
CNS.

Recomendagoes:

Vide campo "Concluses ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes”

Atender as orientagbes da Conep sobre PROCEDIMENTOS EM PESQUISAS COM QUALQUER ETAPA
EM AMBIENTE VIRTUAL. Este documento pode ser acessado na pagina do CEP UFSCar:
http://www.propq.ufscar.br/etica/cep

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

No que tange a apreciagio ética do projeto, é dever deste Colegiado solicitar aos pesquisadores(as)

providéncias e revisdo a fim de que o estudo siga as determinagbes da Resolugdo No.
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466/2012 relacionadas a pesquisa com seres humanos. Deste modo, solicita-se gentilmente que os
pesquisadores(as) se debrucem sobre as pendéncias descritas adiante.

Pendéncia 1: O projeto de pesquisa aponta que: "Os participantes que se enquadrarem na pré-triagem,
serdo adicionados a um grupo de Whatsapp para que sejam disponibilizados materiais explicativos sobre o
projeto. O formato digital sera divulgado nas midias sociais da propria Universidade e afins (WhatsApp,
Facebook e Instagram) (Apéndice 1)." Este CEP solicita esclarecimentos, considerando que em relagé&o aos
procedimentos que envolvem contato através de meio virtual (neste caso deste projeto o grupo de
Whatsapp) ou telefénico com os possiveis participantes de pesquisa, o convite para participagdo na
pesquisa nao deve ser feito com a utilizagao de listas que permitam a identificagao dos convidados nem a
visualizagdo dos seus dados de contato (e-mail, telefone, etc) por terceiros, conforme Circular n.2/2021.
Solicita-se esclarecer e adequar de modo que o convite aos participantes, por exemplo, via grupo
WhatsApp, ndo seja feito com a utilizagao de listas que permitam a visualizag&o e identificacdo de terceiros.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de ética em pesquisa - CEP, de acordo com as atribuicdes definidas na
Resolugdo CNS n° 466 de 2012 e 510 de 2016, manifesta-se por considerar "Aprovado" o projeto. A
responsabilidade do pesquisador é indelegavel e indeclinavel e compreende os aspectos éticos e legais,
cabendo-lhe, apés aprovacdo deste Comité de Etica em Pesquisa: |l - conduzir o processo de
Consentimento e de Assentimento Livre e Esclarecido; Ill - apresentar dados solicitados pelo CEP ou pela
CONEP a qualquer momento; IV - manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua
guarda e responsabilidade, por um periodo minimo de 5 (cinco) anos apés o término da pesquisa; V -
apresentar no relatorio final que o projeto foi desenvolvido conforme delineado, justificando, quando
ocorridas, a sua mudanga ou interrupgdo. Este relatorio final devera ser protocolado via notificagdo na
Plataforma Brasil. OBSERVAGAQ: Nos documentos encaminhados por Notificagdo NAO DEVE constar
alteragdo no contetdo do projeto. Caso o projeto tenha sofrido alteragdes, o pesquisador devera submeter
uma "EMENDA". Diante do exposto, o Comité de ética em pesquisa - CEP, de acordo com as atribuigdes
definidas na Resolugdo CNS n°® 510 de 2016, na Resolugdo CNS n° 466 de 2012 e na Norma Operacional n®
001 de 2013 do CNS, manifesta-se por aguardar o atendimento as questdes acima para emissdo de seu
parecer final.

De acordo com a Resolugdo CNS n° 466 de 2012 e a Norma Operacional n° 001 de 2013 do CNS,
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as pendéncias devem ser respondidas exclusivamente pelo pesquisador responsavel no prazo de 30 dias, a
partir da data de envio do parecer pelo CEP. A partir de 30 dias, encaminhar justificativa do atraso na
submissdo do projeto com as respostas as pendéncias. Apds o prazo de 90 dias o protocolo ndo sera
aceito.

As respostas as pendéncias devem ser apresentadas em documento a parte (Em arquivo que devera ser
nomeado:

Carta_Resposta_versaoX). Anexar o arquivo na Plataforma Brasil como tipo de documento “Outros”.
Ressalta-se que deve haver resposta para cada uma das pendéncias apontadas no parecer, obedecendo a
ordenagao deste. Recomenda-se a leitura de todo o parecer para identificagdo das alteragbes necessarias.

Nos novos documentos anexados (Projeto completo, TCLE, etc.), devem estar destacados (grifados) nos
documentos e em CAIXA ALTA na plataforma Brasil, todos os trechos que foram modificados. Todos os
documentos, incluindo a Carta Resposta, devem permitir o uso dos recursos Copiar e Colar.

Todas as alteragdes/adequagbes devem ser realizadas em todos os documentos e devem ser

destacadas/realgadas.

Anexar todos os documentos em formato PDF com recurso permitir copiar e colar

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situacdo
Informagdes Basicas|PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_P | 28/03/2023 Aceito
do Projeto ROJETO 2109100.pdf 16:12:56
Projeto Detalhado / |CARLA_N_S_RODRIGUES.pdf 28/03/2023 |CARLA Aceito
Brochura 16:12:33 [NASCIMENTO DOS
Investigador SANTOS

RODRIGUES
TCLE/ Termos de |TCLE_CARLA_N_S_RODRIGUES_PB. | 25/03/2023 |CARLA Aceito
Assentimento / pdf 14:09:59 [NASCIMENTO DOS
Justificativa de SANTOS
Auséncia RODRIGUES
Folha de Rosto Folha_de_Rosto_Carla_Plataforma_Bra | 25/03/2023 |CARLA Aceito
sil.pdf 14:06:40 [NASCIMENTO DOS
SANTOS
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Folha de Rosto

Folha_de_Rosto_Carla_Plataforma_Bra | 25/03/2023

sil.pdf

14:06:40

RODRIGUES

Aceito

Situagdo do Parecer:
Pendente

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

SAO CARLOS, 16 de Maio de 2023

Assinado por:

Sonia Regina Zerbetto

(Coordenador(a))
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ANEXO 2 - QUESTIONARIO DE PRONTIDAO PARA ATIVIDADE FiSICA (PAR-Q)

Este questionario tem por objetivo identificar a necessidade de avaliagdo por um
médico antes do inicio ou do aumento de nivel da atividade fisica. Por favor,

assinale "sim" ou "n&o" as seguintes perguntas:

Por favor, assinale “SIM” ou “NAQ” as seguintes perguntas:

SIM

1) Algum médico ja disse que vocé possui algum problema de coragéo
ou pressao arterial, e que somente deveria realizar atividade fisica
supervisionado por profissionais de saude?

2) Vocé sente dores no peito quando pratica atividade fisica?

3) No ultimo més, vocé sentiu dores no peito ao praticar atividade
fisica?

4) Vocé apresenta algum desequilibrio devido a tontura e/ou perda
momentanea da consciéncia?

5) Vocé possui algum problema ésseo ou articular, que pode ser
afetado ou agravado pela atividade fisica?

6) Vocé realiza algum tipo de tratamento médico para pressao arterial
ou problemas de coragao?

7) Sabe de alguma outra razdo pela qual a atividade fisica possa
eventualmente comprometer sua saude?

Se vocé respondeu “SIM” a uma ou mais perguntas, leia e assine o “Termo de

Responsabilidade para Pratica de Atividade Fisica”

TERMO DE RESPONSABILIDADE PARA PRATICA DE ATIVIDADE FiSICA

Estou ciente de que é recomendavel conversar com um médico antes de aumentar

meu nivel atual de atividade fisica, por ter respondido “SIM” a uma ou mais

perguntas do “Questionario de Prontidao para Atividade Fisica” (PAR-Q). Assumo

plena responsabilidade por qualquer atividade fisica praticada sem o atendimento a

essa recomendacao.

Nome completo

Data: _/ [ Assinatura:
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ANEXO 3 - QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA (IPAQ) -
VERSAO LONGA

“
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA.
Nome: Data: / /
Idade : Sexo: F () M ( ) Estatura Peso
Vocé trabalha de forma remunerada ou voluntaria: ( ) Sim ( ) Nao.
Quantas horas vocé trabalha por dia: Quantas horas dorme por

dia
De forma geral sua saude esta: ( ) Excelente ( ) Muito boa ( ) Boa ( ) Regular
( )Ruim

Noés estamos interessados em saber que tipos de atividade fisica as pessoas fazem
como parte do seu dia a dia. As perguntas estdo relacionadas ao tempo que vocé
gasta fazendo atividade fisica em uma semana tipica, na ultima semana. As
perguntas incluem as atividades que vocé faz no trabalho, para ir de um lugar a
outro, por lazer, por esporte, por exercicio ou como parte das suas atividades em
casa ou no jardim. Suas respostas sdao MUITO importantes. Por favor, responda
cada questdo mesmo que considere que nao seja ativo. Obrigado pela sua
participacao!

Para responder as questdes lembre que:

- Atividades fisicas VIGOROSAS s&o aquelas que precisam de um grande
esforgo fisico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal.
- Atividades fisicas MODERADAS sao aquelas que precisam de algum

esforco fisico e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal.
SEGAO 1- ATIVIDADE FiSICA NO TRABALHO

Esta secdo inclui as atividades que vocé faz no seu servigo, que incluem trabalho
remunerado ou voluntario, as atividades na escola ou faculdade e outro tipo de
trabalho ndo remunerado fora da sua casa. NAO incluir trabalho ndo remunerado
que vocé faz na sua casa como tarefas domésticas, cuidar do jardim e da casa ou
tomar conta da sua familia. Estas serao incluidas na sec¢ao 3.

1a. Atualmente vocé trabalha, estuda ou faz trabalho voluntario fora de sua casa?

() Sim (') Nao — Caso vocé responda nao Va para segéao 2: Transporte
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As proximas questbes sdo em relagdo a toda a atividade fisica que vocé fez na
ultima semana como parte do seu trabalho remunerado ou ndo remunerado e/ou do
seu estudo. NAO inclua o transporte para o trabalho. Pense unicamente nas

atividades que vocé faz por pelo menos 10 minutos continuos:

1b. Em quantos dias de uma semana normal vocé anda, durante pelo~menos 10
minutos continuos, como parte do seu trabalho/estudo? Por favor, NAO inclua o
andar como forma de transporte para ir ou voltar do trabalho.

dias por SEMANA ( ) nenhum - Va para a secao 2 - Transporte.

1c. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA caminhando como
parte do seu trabalho/estudo ?

horas minutos

1d. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades moderadas, por
pelo menos 10 minutos continuos, como carregar pesos leves como parte do
seu trabalho/estudo?

dias por SEMANA () nenhum - Va para a questao 1f.

1e. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA fazendo atividades
moderadas como parte do seu trabalho/estudo?

horas minutos

1f. Em quantos dias de uma semana normal vocé gasta fazendo atividades
vigorosas, por pelo menos 10 minutos continuos, como trabalho de construgao
pesada, carregar grandes pesos, trabalhar com enxada, escavar ou subir escadas
como parte do seu trabalho/estudo:

dias por SEMANA () nenhum - Va para a questao 2a.

1g. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA fazendo atividades
fisicas vigorosas como parte do seu trabalho?

horas minutos
SEGAO 2 - ATIVIDADE FiSICA COMO MEIO DE TRANSPORTE
Estas questdes se referem a forma tipica como vocé se desloca de um lugar para
outro, incluindo seu trabalho, escola, cinema, lojas e outros por pelo menos 10
minutos continuos.

2a. Quantos dias vocé andou na ultima semana de carro, 6nibus, metré ou trem?

dias por SEMANA () nenhum - Va para questao 2c
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2b. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA andando de carro,
onibus, metré ou trem?

horas minutos

Agora pense somente em relacdo a caminhar ou pedalar para ir de um lugar a
outro na ultima semana.

2c. Em quantos dias da ultima semana vocé andou de bicicleta, patins, skate ou
correu por pelo menos 10 minutos continuos para ir de um lugar para outro?
(NAO inclua o pedalar por lazer ou exercicio).

dias por SEMANA () Nenhum - Va para a questao 2e.

2d. Nos dias que vocé pedala, anda de patins ou skate ou corre quanto tempo no
total vocé gasta POR DIA para ir de um lugar para outro?

horas minutos
2e. Em quantos dias da ultima semana vocé caminhou por pelo menos 10
minutos continuos para ir de um lugar para outro? (NAO inclua as caminhadas por
lazer ou exercicio).

dias por SEMANA () Nenhum - Va para a Secéo 3.

2f. Quando vocé caminha para ir de um lugar para outro quanto tempo POR DIA
vocé gasta? (NAO inclua as caminhadas por lazer ou exercicio).

horas minutos

SEGCAO 3 - ATIVIDADE FiSICA EM CASA: TRABALHO, TAREFAS
DOMESTICAS E CUIDAR DA FAMILIA.

Esta parte inclui as atividades fisicas que vocé fez na ultima semana na sua casa e
ao redor da sua casa, por exemplo, trabalho em casa, cuidar do jardim, cuidar do
quintal, trabalho de manuten¢ao da casa ou para cuidar da sua familia. Novamente
pense somente naquelas atividades fisicas que vocé faz por pelo menos 10
minutos continuos.

3a. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades moderadas por pelo
menos 10 minutos continuos como carregar pesos leves, limpar vidros, varrer,
rastelar no jardim ou quintal.

dias por SEMANA () Nenhum - Va para questao 3c.

3b. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo no total vocé gasta
POR DIA fazendo essas atividades moderadas no jardim ou no quintal?

horas minutos
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3c. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades moderadas por pelo
menos 10 minutos continuos como carregar pesos leves, limpar vidros, varrer ou
limpar o ch&o dentro da sua casa.

dias por SEMANA () Nenhum - Va para questao 3e.

3d. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades moderadas dentro da sua casa
quanto tempo no total vocé gasta POR DIA?

horas minutos
3e. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades fisicas vigorosas no
jardim ou quintal por pelo menos 10 minutos continuos como carpir, esfregar o
chao:

dias por SEMANA ( ) Nenhum - Va para a secao 4.

3f. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades vigorosas no quintal ou jardim
quanto tempo no total vocé gasta POR DIA?

horas minutos

SEGAO 4- ATIVIDADES FiSICAS DE RECREAGAO, ESPORTE, EXERCICIO E
DE LAZER.

Esta secdo se refere as atividades fisicas que vocé fez na ultima semana
unicamente por recreacao, esporte, exercicio ou lazer. Novamente pense somente
nas atividades fisicas que faz por pelo menos 10 minutos continuos. Por favor,
NAO inclua atividades que vocé ja tenha citado.

4a. Sem contar qualquer caminhada que vocé tenha citado anteriormente, em
quantos dias da ultima semana vocé caminhou por pelo menos 10 minutos
continuos no seu tempo livre?

dias por SEMANA () Nenhum - Va para questao 4c.

4b. Nos dias em que vocé caminha no seu tempo livre, quanto tempo no total
vocé gasta POR DIA?

horas minutos

4c. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades moderadas no seu

tempo livre por pelo menos 10 minutos continuos, como pedalar ou nadar a
velocidade regular, jogar bola, vblei , basquete, ténis de forma recreativa ou praticar

musculagao de forma moderada :
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dias por SEMANA ( ) Nenhum - Va para questéo 4e. Caso responda que
realizou as atividades descritas, por  favor, diga qual(s) e
(sé@o):

4d. Nos dias em que vocé faz estas atividades moderadas no seu tempo livre
quanto tempo no total vocé gasta POR DIA?

horas minutos

4e. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades vigorosas no seu
tempo livre por pelo menos 10 minutos, como correr, fazer aerébicos, nadar rapido,
pedalar rapido ou praticar musculacao intensa:

dias por SEMANA ( ) Nenhum - Va para secao 5.
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4f. Nos dias em que vocé faz estas atividades vigorosas no seu tempo livre
quanto tempo no total vocé gasta POR DIA?

horas minutos
SE(,':AO 5 - TEMPO GASTO SENTADO

Estas ultimas questdes sdo sobre o tempo que vocé permanece sentado todo dia,
no trabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui o
tempo sentado estudando, sentado enquanto descansa, fazendo licdo de casa
visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. N&o inclua o tempo
gasto sentado(a) durante o transporte em 6nibus, trem, metr6 ou carro.

5a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?
horas minutos

5b. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de final de
semana?

horas minutos
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ANEXO 4 - ESCALA DE PERCEPCAO SUBJETIVA DE ESFORCO DE BORG

Escala de Esforco Percebido

6 Nenhum esfor¢o

Extremamente leve

8

9 Muito leve

10

11 Leve

12

13 Um pouco dificil
14

15 Dificil (pesado)
16

17 Muito difiicil
18

19 Extremamente dificil
20 Esforco maximo

CABRAL, L. L. et al. Initial Validity and Reliability of the Portuguese Borg Rating
of Perceived Exertion 6-20 Scale. Measurement in Physical Education and Exer-
cise Science, v. 24, n. 2, p. 103-114, 2 abr. 2020.
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