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RESUMO

La Scaléa, A.C.R. Fatores de risco para as condigdes poés-covid: um estudo de
caso controle. Dissertacdo (Mestrado). Programa de Pés Graduagdo em
Enfermagem da Universidade Federal de Sao Carlos, 2025.

Este estudo teve como objetivo analisar os fatores de risco de usuarios do Sistema
Unico de Saude para o desenvolvimento das Condigdes Pés-Covid (CPC). Trata-se
de um estudo do tipo caso controle nao pareado, realizado no Hospital Universitario
da Universidade Federal de Sao Carlos, Servico de Vigilancia Epidemiolégica e
Departamento de Atencdo Basica e Ambulatorial do municipio de Sao Carlos. A
amostra do estudo foi composta 821 casos de CPC e 821 controles, que obtiveram
diagndstico laboratorial de Covid-19, no periodo de margo de 2020 a dezembro de
2023. Os dados coletados foram inseridos em uma planilha no Excel e analisados
por meio da estatistica descritiva e regressao logistica para calcular Odds Ratio (OR)
brutos e ajustados, adotando um nivel de significancia de 5%. Os resultados
evidenciaram que pessoas entre 18 e 29 anos e 30 a 39 anos apresentaram menor
chance de desenvolver CPC em comparacao a faixas etarias superiores (40-79
anos); mulheres tiveram 55% mais chance de manifestar CPC em comparagao aos
homens; nao houve associagao entre raga/cor, presenca de comorbidades e CPC.
Pessoas nao hospitalizadas apresentaram 11,6 vezes mais chance de desenvolver
CPC em comparagao as hospitalizadas e pessoas nao vacinadas apresentaram
maior risco de CPC em relagéo a individuos vacinados (OR variando entre 4,9 e 9,0
vezes dependendo do status vacinal). Foram identificados cinco sintomas mais
prevalentes na amostra atribuidos as CPC, em primeiro lugar o cansacgo (17,1%),
seguido de dor de cabega (16,6%), falta de ar (13,5%), tosse (12,4%) e dor em
membros inferiores (11,5%). Na analise dos fatores de risco para o sintoma de dor
de cabeca, pessoas entre 18 e 29 anos apresentaram 2,2 vezes mais chance de
manifestar dor de cabeca como um sintoma de CPC, quando comparados as
pessoas entre 40 e 49 anos. Quanto a falta de ar, pessoas sem comorbidades
apresentaram 55% menos chance de manifestar esse sintoma e pessoas néao
vacinadas apresentaram 2,7 vezes mais chance de manifestar a falta de ar em
comparagao as pessoas vacinadas. Em relacao a tosse, pessoas entre 18 e 29 anos
apresentaram 4 vezes mais chances de manifestar esse sintoma quando
comparados as pessoas com 70 anos ou mais. Quanto a dor em membros
inferiores, pessoas entre 18 e 29 anos apresentaram 69% menos chances de
manifestar dor em membros inferiores como um sintoma de CPC quando
comparadas as pessoas entre 30 e 39 anos e, pessoas que nao necessitaram de
hospitalizagdo na infeccdo aguda por Covid-19 apresentaram 49% menos chances
de manifestar esse sintoma quando comparados as pessoas que foram
hospitalizadas. Portanto, a prevaléncia dos sintomas da CPC esta associada a
idade, sexo, comorbidades e situagao vacinal. Diante da persisténcia da Covid-19
nos dias atuais, € essencial fortalecer as campanhas de vacinagao contra a doenca
aguda e capacitar os profissionais de saude para o acompanhamento de pessoas
com CPC.

Palavras-chave: Covid-19; Condi¢cdes pds-Covid; Fatores de risco.



ABSTRACT

La Scaléa, A.C.R. Risk factors for post-covid conditions: a case-control study.
Dissertation (Master’s). Graduate Program in Nursing, Federal University of Sao
Carlos, 2025.

This study aimed to analyze the risk factors of users of the Unified Health System for
the development of Post-Covid Conditions (PCC). It is an unmatched case-control
study conducted at the University Hospital of the Federal University of Sao Carlos,
the Epidemiological Surveillance Service, and the Basic and Outpatient Care
Department of Sdo Carlos municipality. The study sample consisted of 821 PCC
cases and 821 controls who received a laboratory confirmed diagnosis of Covid-19
between March 2020 and December 2023. Data were collected, entered into an
Excel spreadsheet, and analyzed using descriptive statistics and logistic regression
to calculate crude and adjusted Odds Ratios (OR), adopting a 5% significance level.
The results showed that individuals aged 18-29 and 30-39 had a lower likelihood of
developing PCC compared to older age groups (40-79 years). Women were 55%
more likely to develop PCC than men. There was no association between
race/ethnicity, comorbidities, and PCC. Non-hospitalized individuals were 11.6 times
more likely to develop PCC compared to those hospitalized, and unvaccinated
individuals were at higher risk of PCC than vaccinated individuals (OR ranging from
4.9 to 9.0 depending on vaccination status). The five most prevalent PCC symptoms
identified were fatigue (17.1%), headache (16.6%), shortness of breath (13.5%),
cough (12.4%), and lower limb pain (11.5%). In the analysis of risk factors for
headache, individuals aged 18-29 were 2.2 times more likely to experience
headache as a PCC symptom compared to those aged 40-49. Regarding shortness
of breath, individuals without comorbidities were 55% less likely to report this
symptom, and unvaccinated individuals were 2.7 times more likely to develop
shortness of breath than vaccinated individuals. For cough, individuals aged 18-29
were 4 times more likely to experience this symptom compared to those aged 70 or
older. Regarding lower limb pain, individuals aged 18-29 were 69% less likely to
report this symptom compared to those aged 30-39, and individuals who did not
require hospitalization during acute Covid-19 were 49% less likely to report lower
limb pain than those who were hospitalized. Therefore, the prevalence of PCC
symptoms is associated with age, sex, comorbidities, and vaccination status. Given
the ongoing presence of Covid-19, it is essential to strengthen vaccination
campaigns against the acute disease and train healthcare professionals to support
individuals with PCC.

Keywords: Covid-19; Post-Covid Conditions; Risk factors.
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1 INTRODUGAO

A Organizagcdo Mundial da Saude (OMS) definiu a Covid-19 como uma
doenca infecciosa causada pelo virus denominado Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) e que pode afetar as pessoas de diferentes
maneiras. A maioria das pessoas infectadas pode desenvolver a doenca nas formas
leve ou moderada e se recuperam sem hospitalizagado, no entanto, outras pessoas
podem vir a desenvolver a forma grave da doenga (World Health Organization,
2022).

No inicio da pandemia, os sintomas mais comuns da Covid-19 incluiam febre,
tosse, cansago e perda de paladar ou olfato; porém, a sintomatologia foi sendo
alterada apo6s a descoberta de novas variantes. Assim, os sintomas sao variados,
incluindo dor de garganta, dor de cabega, diarreia, erupgéo cutédnea ou descoloragéo
dos dedos das maos ou dos pés e olhos vermelhos ou irritados. Em relagdo aos
sintomas graves, a pessoa pode apresentar dificuldade para respirar ou falta de ar,
perda de fala ou mobilidade, confusdo e dor no peito (World Health Organization,
2022).

Destaca-se que no primeiro ano da pandemia, no inicio de 2020, o principal
esforgo cientifico foi direcionado para encontrar o tratamento mais adequado para a
fase aguda da doenga, além do desenvolvimento de vacinas. Entretanto,
atualmente, tem havido uma maior atengao as consequéncias crénicas da Covid-19
(World Health Organization, 2022).

Na literatura, os efeitos a longo prazo da infecgdo por SARS-CoV-2 sao
descritos por diversos termos, como Covid longa, Covid-19 pds-aguda, sindrome
pos-Covid, efeitos de longo prazo da Covid, sindrome de Covid pds-aguda, entre
outros. No Brasil, o Ministério da Saude (MS) adotou o termo "Condi¢des Pds-Covid"
(CPC) para padronizar documentos técnicos e orientar os profissionais de saude
sobre essa condigdo. As CPC s&o definidas como sintomas e/ou condicdes que
persistem ou se desenvolvem pelo menos quatro semanas apos a infecgio inicial e
nao podem ser explicadas por outro diagndstico. Essas condigées podem apresentar
melhora, agravamento ou recidiva ao longo do tempo, podendo perdurar por meses
ou até anos apos a infeccao (Brasil, 2023).

Nesse contexto, a OMS recomendou o uso dos codigos da 10? Revisdo da

Classificagao Estatistica Internacional de Doengas e Problemas Relacionados com a
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Saude (CID-10) para documentar a ocorréncia de CPC, sendo o codigo U09.9
referente a condicdo de saude posterior a Covid-19, ndo especificada e inclui
sequelas e efeitos tardios (Brasil, 2023; World Health Organization, 2021a).

Segundo uma pesquisa online denominada COVID Symptom Study (2022),
embora a maioria das pessoas se recupere da Covid-19 em duas semanas, uma em
cada dez pessoas ainda pode apresentar sintomas apos trés semanas e algumas
podem sofrer por meses. Além disso, pessoas que apresentam sintomas leves da
doenca sao mais propensas a ter uma variedade de sintomas que vém e vao por um
periodo mais longo (Tenforde et al., 2020).

Os sintomas das CPC variam muito, incluindo tosse, febre baixa, anosmia,
fadiga, dispneia, dor no peito, dores de cabeca, dor de garganta, dificuldades
neurocognitivas, dores e fraqueza muscular, disturbios gastrointestinais, erupcoes
cutaneas, disturbios metabdlicos (como mau controle do diabetes), condigbes
tromboembdlicas, depressdo, ansiedade, mau humor e dificuldade com memoria
(Carfi et al., 2020; Greenhalgh et al., 2020; Tenforde et al.,, 2020; Homerton
University Hospital, 2022).

Em relacdo a frequéncia de sintomas persistentes em pacientes apds infeccéo
por Covid-19, houve variacdo entre 10% e 35%. Dentre os sintomas persistentes
ap6s uma infecgao leve por Covid-19 foram descritos sintomas fisicos e mentais.
Além disso, em individuos que tiveram a forma leve da Covid-19, destacam-se
sintomas como a fadiga, dispneia, tosse, dor no peito, dor de cabecga, diminuigdo do
estado mental e cognitivo e disfuncéo olfatéria (Kessel et al., 2022)

Na Italia, um estudo realizado com 143 pacientes, que foram avaliados 60
dias ap6s o inicio do primeiro sintoma de Covid-19; evidenciou que 18 (12,6%)
estavam completamente livres de qualquer sintoma relacionado a doencga, enquanto
32% apresentavam 1 ou 2 sintomas e 55% tinham 3 ou mais. O estudo mostrou que
pacientes que se recuperaram da Covid-19, 87,4% relataram persisténcia de pelo
menos 1 sintoma, principalmente fadiga e dispneia (Carfi et al., 2020).

Em um outro estudo, na Italia, 200 pessoas que tiveram Covid-19 foram
avaliadas trés meses apos a alta hospitalar e cerca de 1/3 apresentaram limitagdes
funcionais, principalmente explicadas pelo comprometimento muscular (Clavario,
2021).

Por outro lado, pacientes que apresentavam capacidade de exercicio reduzida

pos-Covid realizaram atividades de reabilitacdo, sendo submetidos a exercicios
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aerobicos e resistidos combinados em uma mesma sesséo por 8 semanas, tiveram
melhora acentuada da aptidao cardiorrespiratéria e musculoesquelética (Barbara et
al., 2022).

Nos Estados Unidos, foram analisados 270 pacientes com Covid-19 e 65%
retornaram ao estado de saude habitual, 7 dias apdés a realizacdo do teste
diagnostico; 35% afirmaram que ainda n&o haviam retornado ao seu estado de
saude habitual. Além disso, 0 numero de pessoas que nao retornou ao seu estado
de saude habitual diferiu entre as faixas etarias, 26% dos entrevistados com idade
entre 18 e 34 anos, 32% com idade entre 35 e 49 anos e 47% com idade 250 anos
relataram nao ter retornado ao estado habitual de saude, no periodo de 14 a 21 dias
apos o resultado de teste positivo (Tenforde et al., 2020).

Ainda, o estudo supracitado afirmou que idade =50 e a presencga de trés ou
mais condicdo médica crbénica foram associados a pessoa ndo ter retornado a saude
habitual. Ressalta-se que a obesidade, indice de Massa Corpdrea (IMC) =30 kg/m?,
e relato de uma condigao psiquiatrica também foram associados a mais de duas
vezes as chances de o paciente nao retornar a saude habitual (Tenforde et al.,
2020).

No Brasil, um estudo com 646 pacientes com infec¢do aguda confirmada por
SARS-CoV-2, revelou que a maioria das mulheres apresentou sintomas
persistentes. No estudo, 50,2% dos 646 pacientes positivos para Covid-19
apresentaram CPC, sendo relatadas 23 manifestagdes diferentes (Miranda et al.,
2022).

Uma analise realizada na Espanha descreveu maior suscetibilidade do sexo
feminino quanto a manifestacdo de sintomas apresentados nas CPC, os sintomas
persistentes foram mais comuns em mulheres do que em homens. Sinais e sintomas
como dispneia, dor de cabeca, fadiga e queda de cabelo foram mais prevalentes em
mulheres (Pérez-Gongalez et al., 2022).

Em relagao aos sintomas nas CPC e a faixa etaria, um estudo na Suica, por
meio de relato de casos de cinco criangas, descreveu que as mesmas apresentaram
sintomas por 6 a 8 meses apos o diagnostico clinico de Covid-19. Embora nenhuma
crianca tenha sido hospitalizada no momento do diagndstico, todas apresentaram,
posteriormente, fadiga, dispneia, palpitagdes cardiacas ou dor no peito, e quatro
apresentaram dores de cabeca, dificuldade de concentragdo, fraqueza muscular,
tontura e dor de garganta (Ludvigsson, 2021).
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Em um outro estudo realizado nos Estados Unidos, envolvendo 608 pessoas
com diagnéstico de Covid-19, apontou que 47,9% relataram sintomas trés meses
apds o diagnostico. No entanto, os sintomas mais comuns relatados em todas as
faixas etarias foram fadiga, nariz escorrendo/entupido, dores no corpo, espirros e dor
de cabega, enquanto pessoas com 65 anos ou mais, relataram significativamente
menos tosse e dor de cabega em comparagédo aos individuos mais jovens (Wu,
Crimmins, 2021).

Quanto a comparacgao da presenca de sintomas das CPC em individuos que
necessitaram ou ndo de hospitalizagdo na fase aguda da doenga, um estudo
realizado na Espanha, mostrou que 6 meses apos o diagndéstico da Covid-19, 48,9%
dos individuos relataram pelo menos um sintoma, sendo que a persisténcia dos
sintomas foi mais prevalente no grupo hospitalizado (Pérez-Gongalez et al., 2022).

Nesse cenario, destaca-se que fatores de risco como idade avancgada, sexo
feminino, comorbidades preexistentes e internagdo hospitalar favorecem a
persisténcia de sintomas das CPC (Cabrera et al., 2021; Pérez-Gongalez et al.,
2022; Miranda et al., 2022).

Por outro lado, a vacinacéo contra a Covid-19 pode ser considerada um fator
protetor contra a persisténcia de sintomas das CPC. No Reino Unido, um estudo
realizado com adultos de idades entre 18 e 69 anos infectados com SARS-CoV-2
antes da vacinagao contra a Covid-19, mostrou que as chances de apresentar
sintomas prolongados da doenga que persistiram por pelo menos 12 semanas,
diminuiram em média 13% apods a primeira dose da vacina. Ainda, receber uma
segunda dose de vacina foi associado a uma diminuicdo adicional de 9% nas
chances de CPC, e as evidéncias sugeriram uma melhora sustentada, pelo menos
durante o acompanhamento médio de 67 dias (Ayoubkhani et al., 2022).

O mecanismo da fisiopatologia das CPC n&o esta totalmente esclarecido e
dentre as hipoteses para explicar a persisténcia dos sintomas podem estar as
sequelas de lesao de orgao, tempo variavel necessario para a recuperagcao de cada
sistema de 6rgao, persisténcia de inflamac&o crbnica ou resposta imune/geragéo de
autoanticorpos, rara persisténcia do virus no organismo, desregulagdo do sistema
imunoldgico, efeito inespecifico da hospitalizagao, sindrome pds-terapia intensiva ou
complicagbes relacionadas a comorbidades ou efeitos adversos de medicamentos

utilizados (Raveendran et al., 2021; Haunhorst et al., 2022).
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Contudo, € de conhecimento que a manifestacdo de sintomas persistentes
ap6s uma infecgcao por Covid-19 além de apresentarem consequéncias importantes
para a saude fisica e mental, podem influenciar no trabalho e no funcionamento
diario, assim como para a redugdo na qualidade de vida (Kessel et al., 2022;
Haagsma, 2022; Davis et al., 2021).

Destaca-se que a assisténcia as pessoas com CPC consiste em um desafio
atual para os servigos de saude devido a sua diversidade e grau de gravidade das
manifestacdes clinicas. Além disso, as CPC podem contribuir para o aumento na
demanda por cuidados prolongados nos servicos de saude. Deste modo, a
identificacdo dos fatores de risco que contribuem para o desenvolvimento das CPC
pode colaborar no desenvolvimento e aprimoramento de estratégias de saude
publica que atuem no diagnostico e cuidado desses individuos.

As evidéncias cientificas disponiveis sobre os fatores de riscos,
caracterizagcdo demografica e clinica para a manifestagdo das CPC ainda sao
limitadas. Desta forma, tendo em vista o surgimento de novas variantes do virus
SARS-CoV-2 e a endemizagao da Covid-19, é essencial estudos que identifiquem os
fatores de risco que possam contribuir para o desenvolvimento das CPC. Nesse
contexto, este estudo propde analisar os fatores de riscos para CPC de usuarios do
Sistema Unico de Saude (SUS) no municipio de Sao Carlos, que tiveram Covid-19
no periodo de margo de 2020 a dezembro de 2023. Para tanto, foram analisados
usuarios que nao necessitaram de hospitalizagdo na fase aguda da doenga e os que
foram internados em enfermaria e/ou Unidade de Terapia Intensiva (UTI), no
Hospital Universitario da Universidade Federal de Sao Carlos (HU-UFSCar),

compreendendo as diferengas demograficas e clinicas.
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2 FUNDAMENTAGAO TEORICA

Foi realizada uma revisdo de escopo fundamentada nos principios delineados
pelo Joanna Briggs Institute (JBI), a saber: a identificagdo da questao de pesquisa,
identificacdo de estudos relevantes, selecdo dos estudos, extracdo de dados,
separagao, sumarizagao e relatério de resultados e a divulgagdo dos resultados
(Aromataris et al., 2024).

Para o critério de busca da revisdo, foi aplicada a proposta do JBI,
representada pelo acrénimo “PCC”, que representa “P” Populacdo, “C” Conceito e
“C” Contexto. A questao norteadora do estudo foi desenvolvida em consonancia com
o método PCC, sendo “P” (pessoas com Condi¢gdes p6s-Covid), “C” (perfil
demografico, epidemiolégico e vacinal) e “C” (pandemia de Covid-19), definida
como: Quais sao os sintomas identificados em pessoas com Condi¢cdes pos-Covid,
segundo sexo, idade, presenga de comorbidades e a situagao vacinal?

Foram adotadas diferentes estratégias para localizar os artigos cientificos, nas
bases eletrbnicas, a saber: Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (Lilacs), US National Library of Medicine National Institutes of Health
(PubMed), SciVerse Scopus (Scopus), Institute for Scientific Information (Web of
Science), Scientific Electronic Library Online (SCIELO), e, no banco de dados de
acesso aberto LitCovid.

As buscas foram conduzidas por meio de descritores e/ou termos alternativos
que constam no Descritor em Ciéncias da Saude (DeCS) e no Medical Subject

Headings (MeSH), conforme apresentado na Figura 1.

Figura 1 - Quadro com a estratégia de busca nas bases de dados. Sao Carlos, SP,
Brasil, 2025.

Base de dados eletronica Estratégia empregada na busca

PubMed (Vaccination OR "Active Immunization" OR
Vaccinations OR Vacunacion OR Inmunizacién
Activa OR Vacinagdo OR Imunizagdo Ativa )
AND (Post-Acute Covid-19 Syndrome OR
Sindrome Pés-Covid 19 Aguda OR COVID
Longa OR COVID de Longo Curso OR
transtornos post-COVID)

(Demography OR Demographics OR
Demografia OR Demografia OR Demogréfico)
AND (Post-Acute Covid-19 Syndrome OR
Sindrome Pds-Covid 19 Aguda OR COVID
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Base de dados eletronica

Estratégia empregada na busca

Longa OR COVID de Longo Curso OR
transtornos post-COVID)

("Health Profile") OR (Epidemiological Profile)
OR (Epidemiological Profiles) AND (Post-Acute
Covid-19 Syndrome OR Sindrome Pés-Covid 19
Aguda OR COVID Longa OR COVID de Longo
Curso OR transtornos post-COVID)

LILACS

(vacinagdo ) OR (imunizagdao ativa) OR
(vacunaciéon) OR (inmunizacién activa) OR
(vaccination) OR (active immunization) AND
(post-acute Covid-19 syndrome) OR (sindrome
post agudo de Covid-19) OR (covid longa) AND (
db:("LILACS"))

(Demography OR Demographics OR
Demografia OR Demografico OR Demografia
OR Demografico OR "Impacto Demografico")
AND ("Post-Acute Covid-19 Syndrome" OR
"COVID Longa" OR "COVID de Longo Curso")
[Palavras]

(Perfil de Saude OR Perfil Epidemiologico OR
Perfl de Salud OR Health Profile OR
Epidemiological Profile) AND ("Post-Acute
Covid-19 Syndrome" OR "COVID Longa" OR
"COVID de Longo Curso") [Palavras]

Scopus

TITLE-ABS-KEY ( ( vaccination OR "Active
Immunization” ) AND ( "Post-Acute Covid-19
Syndrome" OR "COVID Longa" OR "COVID
de Longo Curso" ) )

TITLE-ABS-KEY (demografia OR demography
OR demographics AND "Post-Acute Covid-19
Syndrome" OR "COVID Longa" OR "COVID
de Longo Curso")

( ALL ( "Health Profile" ) OR TITLE-ABS-KEY (
"Epidemiological Profile" ) OR TITLE-ABS-KEY
( "Perfil Epidemiolégico” ) AND
TITLE-ABS-KEY ( "Epidemiological Profiles" )
OR TITLE-ABS-KEY ( "Post-Acute Covid-19
Syndrome" ) OR TITLE-ABS-KEY ( "COVID
Longa" ) OR TITLE-ABS-KEY ( "COVID de
Longo Curso" ) OR  TITLE-ABS-KEY (
"post-covid" ) AND TITLE-ABS-KEY (
conditions ) )

Scielo

(Vacinagdo ) OR (Imunizagdo Ativa) OR
(Vacunacién) OR (Inmunizacion Activa) OR
(Vaccination) OR (Active Immunization) AND
(Post-Acute Covid-19 Syndrome) OR (Sindrome
Post Agudo de Covid-19) OR (COVID Longa)

(Demografia) AND (Demografico) OR (Impacto
Demografico) OR (Demografia) OR
(Demography) OR  (Demographics) AND
(Post-Acute Covid-19 Syndrome) OR (Sindrome
Post Agudo de Covid-19) OR (COVID Longa)

(Perfil de Saude) AND (Perfil Epidemioldgico)
OR (Perfis Epidemioldgicos) OR (Perfil de Salud)
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Base de dados eletronica

Estratégia empregada na busca

OR (Perfil Epidemiolégico) OR (Perfiles
Epidemiolégicos) OR (Health Profile) OR
(Epidemiological Profile) OR (Epidemiological
Profiles) AND (Post-Acute Covid-19 Syndrome)
OR (Sindrome Post Agudo de Covid-19) OR
(COVID Longa)

Web of Science

(Vaccination OR "Active Immunization" OR
Vaccinations OR Vacunaciéon OR Inmunizacion
Activa OR Vacinagéo OR Imunizagéao Ativa) AND
(Post-Acute Covid-19 Syndrome OR COVID
Longa OR COVID de Longo Curso OR
post-acute sequelae of SARS-CoV-2 infection
OR post-COVID conditions) (Tépico) and Artigo
(Tipos de documento)

(Demography OR Demographics OR
Demografia OR Demografia OR Demografico)
AND (Post-Acute Covid-19 Syndrome OR
COVID Longa OR COVID de Longo Curso OR
post-acute sequelae of SARS-CoV-2 infection
OR post-COVID conditions) (Tépico) and Artigo
(Tipos de documento)

(Perfil de Saude OR Perfil Epidemiolégico OR
Perfil de Salud OR Health Profile OR
Epidemiological  Profile) AND (Post-Acute
Covid-19 Syndrome OR COVID Longa OR
COVID de Longo Curso OR post-acute sequelae
of SARS-CoV-2 infection OR post-COVID
conditions) (Topico) and Artigo (Tipos de
documento)

Lit Covid

(Vaccination OR "Active Immunization") AND
(Demography OR Demographics) AND ("Health
Profile" OR "Epidemiological Profile") AND
(Post-Acute Covid-19 Syndrome OR post-acute
sequelae  of SARS-CoV-2 infection OR
post-COVID conditions OR LONG
COVID)(LIMIT-TO TITLE)

("Health Profile" OR "Epidemiological Profile" OR
"Epidemiological Profiles") AND ("Post-Acute
Covid-19 Syndrome" OR "post-covid")

Fonte: Elaborado pela autora.

Os critérios de inclusdo foram definidos como estudos primarios, publicados

nos idiomas em inglés, portugués ou espanhol, indexados em uma das bases

anteriormente citadas e publicados no periodo de 01 de janeiro de 2020 a 30 de

junho de 2024. Foram excluidos artigos duplicatas, de opinido, editoriais, revisdes,

informagdes de websites, estudos cujos titulos e resumos nao se delimitavam dentro

do objetivo da investigagdo e artigos que ndo estavam disponiveis na integra e

gratuitamente.
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A busca dos artigos foi realizada nas bases de dados eletrénicas no més de
julho de 2024 e o processo de selegdo dos estudos ocorreu no periodo de agosto a
outubro de 2024. Para auxiliar o processo de selecdo dos estudos, apos
implementacdo da estratégia de busca em cada base de dados, as referéncias
foram importadas para o software State of the Art through Systematic Review (StArt),
ferramenta de revisdo desenvolvida pelo Laboratério de Pesquisa em Engenharia de
Software (LaPES) da Universidade Federal de Sao Carlos (UFSCar) (Fabbri et al.,
2016).

A selecao dos estudos ocorreu em dois niveis, a primeira selegao foi realizada
por meio da leitura de titulos e resumos, seguida pela leitura do artigo na integra. Os
estudos elegiveis foram recuperados na integra e avaliados por dois pesquisadores.
Em ambas as fases, as discrepancias foram debatidas até chegar a um consenso,
seguido da selecao definitiva.

A elaboragcao desta revisdo também aderiu as recomendagdes do Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-analyses Extension for Scoping
Reviews (PRISMA-ScR) (Tricco et al., 2018). A selecdo dos estudos esta
apresentada em diagrama de fluxo e os resultados extraidos das publica¢des estao
apresentados em um quadro, no formato descritivo, destacando aspectos
bibliométricos que tratam da pergunta central que orientou esta revisao de escopo.
Por se tratar de um estudo de revisdo de escopo, € dispensado a aprovacgao pelo
Comité de Etica em Pesquisa.

Na busca inicial dos estudos foram identificados 3008 artigos, 413 foram
excluidos por estarem duplicados. Posteriormente, foram analisados titulos e
resumos dos 2595 estudos, sendo excluidos 2356 por se tratarem de editoriais,
protocolos, revisdes sistematicas, informacgdes provenientes de websites e ou outros
meios de comunicagao, estudos que ndo responderam a pergunta problema. Assim,
239 artigos foram selecionados para a leitura na integra; sendo que 212 foram
excluidos por nao responder a pergunta problema e estudos que ndo eram

primarios, ao final foram selecionados 27 estudos (Figura 2).
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Figura 2 - Fluxograma do processo de seleg¢ao dos artigos, PRISMA-ScR. Sao
Carlos, SP, Brasil, 2025.
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Fonte: Elaborado pela autora.

Apoés a analise dos 27 estudos selecionados, foi verificado que todos estudos
foram publicados no idioma inglés; 4 ( 14,8%) foram realizados nos Estados Unidos,
3 (11,1%) na Noruega, 2 (7,4%) no Reino Unido, 2 (7,4%) em lIsrael e india, Italia,
Palestina, Japé&o, Suiga, China, Hungria, México, Malasia, Coreia, Etiopia, Ira,

Austria, Holanda e Jordania, realizaram 1 (3,7%) estudo cada; e 1 estudo global
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(3,7%). Em relagéo ao tipo de estudo, destacam-se que 22 (81,5%) eram estudos de

coorte e 5 (18,5%) eram transversal (Figura 3).

Figura 3 - Quadro descritivo dos artigos, segundo autor, ano, local, tipo de estudo,

amostra e principais resultados. Sdo Carlos, SP, 2025.

Tipo de estudo e

N° Autor, ano e local
amostra (n)

Principais resultados

1 Xie et al., 2021, Estados | Estudo coorte A idade média na amostra foi de 67
Unidos n=181.384 anos, cerca de 92% correspondia ao
sexo masculino e 66% correspondia as
pessoas brancas. Sintomas como dor no
peito, disturbios do sono, dor de cabecga,
disturbios de humor, tosse e problemas
de olfato foram maiores em pessoas
com menos de 60 anos. Dor no peito,
tosse, dor de cabeca e taquicardia foi
ligeiramente maior em pessoas negras e
os problemas de olfato foram maiores
em pessoas brancas. Falta de ar, tosse,
dor no peito, arritmia,dor de cabecga,
problemas de olfato, perda de cabelo e
erupcao cutanea foram maiores em
mulheres. Pessoas com comorbidades e
histérico de hospitalizagao na infecgcéo
viral aguda tiveram mais sintomas de
CPC.

2 Arjun et al., 2022, india | Estudo coorte A média de idade foi de 39 anos, 40,9%
n =487 dos participantes eram do sexo
feminino. As comorbidades mais
relatadas foram diabetes e hipertenséo.
Dentre os sintomas mais comuns
manifestados estava a fadiga, tosse,
dificuldade respiratéria e dor no peito.
Condigdes médicas  pré-existentes,
receber duas doses de vacinagao contra
Covid-19°  foram  significativamente
associadas as CPC.

3 Ayoubkhani et al., 2022; | Estudo coorte A idade média foi de 46 anos, 55,6%
Reino Unido n = 28.356 eram mulheres e 88,7% eram de etnia
branca e 13,6% declararam nao ter
nenhum problema de saude. Apds a
primeira dose da vacina contra a
Covid-19, foram observadas reducgao
nos sintomas relacionados a perda de
olfato, perda de paladar e dificuldade
para dormir. Apés uma segunda dose da
vacina, as maiores redugées numéricas
foram observadas para fadiga, dor de
cabega e dificuldade para dormir.

4 Han et al., 2022, Estados | Estudo coorte A mediana da idade dos participantes
Unidos n =397 era de 45 anos, 141 (66%) eram
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mulheres. Os sintomas mais
frequentemente relatados como os mais
graves foram fadiga, falta de ar,
dificuldade de concentracdo, e perda de
olfato. a fadiga e a dificuldade de
concentragdo tenderam a diminuir no
acompanhamento a longo prazo.

Peghin et al., 2022, Italia

Estudo coorte
n=479

A idade média foi de 53 anos e 52,6%
eram do sexo feminino. As
comorbidades mais frequentes foram a
hipertensdo, obesidade e diabetes. Foi
observado uma diminuigdo significativa
nos sintomas neurolégicos e cutaneos
aos 12 meses em comparagdo com 6
meses. Pessoas que nado foram
vacinadas contra a Covid-19 relataram
taxas mais altas de sintomas aos 6
meses em comparacdo com O0S
vacinados.

Abu Hamdh et al., 2023,
Palestina

Estudo coorte
n = 669

A média de idade foi de 35,9 anos e
57% eram do sexo feminino. a
hipertensdo foi a comorbidade mais
comum, relatada em 128 (18,2%)
pacientes. Os sintomas mais comuns
foram dispneia, fadiga, dores de cabega,
perda de olfato e paladar, disturbios do
sono, confusdo mental e tosse. As

mulheres, pessoas hospitalizadas
devido a Covid-19 e pessoas nao
vacinadas apresentaram maior

probabilidade de desenvolver sintomas
de CPC.

Brunvoll et al.,, 2023,
Noruega

Estudo coorte
n = 154.050

A idade média foi de 47 anos e cerca de
70 % eram do sexo feminino. Foram
relatados menos fadiga, problemas de
memoéria e concentragcdo entre os
vacinados do que entre os participantes
nao vacinados.

Dennis et al., 2023,
Reino Unido

Estudo coorte
n =536

A idade média foi de 45 anos, 73% do
sexo feminino e 89% eram de pessoas
brancas. As comorbidades mais
presentes foram a asma, hipertensao,
diabetes e doencga cardiaca. Mulheres e
individuos com obesidade tiveram maior
probabilidade de apresentar um ou mais
sintomas sistémicos, sintomas
cardiopulmonares ou baixa qualidade de
vida relacionada a saude. Os sintomas
mais comuns melhoraram com o
acompanhamento, sendo eles: fadiga,
mialgia, falta de ar, dor de cabeca, dor
no peito, febre, tosse e dor de garganta.

Mizrahi et al., 2023,
Israel

Estudo coorte
n =299. 885

A idade mediana foi de 25 anos e 50,6%
eram mulheres. As comorbidades mais
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observadas foram a  obesidade,
hipertensdo e diabetes. Anosmia,
disgeusia, diminui¢do da concentragéo e
da memoéria, dispneia, fraqueza e
tonturas foram os sintomas ainda
notificados com maior frequéncia em
doentes infectados um ano apds a
infecgdo. O grupo de pessoas de 41 a
60 anos teve o maior numero de
sintomas de longa duragdo. Na faixa
etaria de 0 a 4 anos, observou-se risco
elevado de conjuntivite e dispneia
apenas durante a fase inicial. As
mulheres apresentaram risco
significativamente maior de queda de
cabelo e pessoas vacinadas contra a
Covid-19  apresentavam um  risco
significativamente menor de dispneia.

10

Morioka et al., 2023,
Japao

Estudo coorte
n =502

A mediana de idade foi de 48 anos e
59,8% eram do sexo feminino. As
comorbidades mais observadas na
amostra eram a hipertensdo, asma,
dislipidemia e diabetes. Dentre os
sintomas relatados estavam fadiga, falta

de ar, tosse, alteragoes no
olfato , disgeusia, perda de
cabelo, humor deprimido , confusao

mental, perda de concentracdo e
disturbio de memoaria. A persisténcia da
fadiga, falta de ar e tosse foram
associadas a Covid-19 moderada ou
grave; ja a persisténcia de alteragbes no
olfato, alteragbes de concentracdo e
perda de cabelo foram associados a ser
do sexo feminino.

11

Nehme et al., 2023,
Suica

Estudo coorte
n = 3.507

A idade média foi de 41,6 anos, 62,3%
eram mulheres. A fadiga esteve
presente em 6,4% dos casos vacinados,
em comparagdo com 11,9% dos casos
nao vacinados. Dificuldade de
concentragédo, dor de cabega, insénia,
perda ou alteragdo no olfato, perda ou
alteracdo no paladar, dispneia, tosse,
mialgia, artralgia, parestesia, dor no
peito, palpitacdes, sintomas digestivos e
perda de cabelo foram todos
significativamente menos prevalentes
nos casos vacinados em comparacgao
com casos nao vacinados.

12

Tene et al., 2023; Israel

Estudo coorte
N =14.088

A idade média foi de 40 anos, 52,4%
mulheres). Quanto as comorbidades,
27,9% tinham obesidade, 17,5%
hipertensdo e 9,5% diabetes. Os
sintomas mais comuns foram dor
muscular e tosse. Ainda, a
hospitalizagdo durante a fase aguda foi



https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/parageusia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/parageusia
https://www.sciencedirect.com/topics/social-sciences/mood
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um fator de risco significativo para
sintomas de CPC.

13

Wong et al., 2023, China

Estudo transversal
N=2712

Cerca de 80,5% tinham idades entre 25
e 44 anos; 60% eram do sexo feminino
e 12,3% relataram ter pelo menos 2
comorbidades anterior ao diagnéstico de
Covid-19. Os sintomas mais prevalentes
relatados foram a fadiga, tosse, dor de
garganta, dificuldade de concentracgéo,
ansiedade, mialgia, artralgia e
dificuldade em adormecer. Mulheres,
pessoas com mais doencgas crbnicas e
gravidade da Covid-19 foram
associadas ao desenvolvimento de
CPC. Vacinacgao prévia contra Covid-19
com pelo menos 2 doses foi fator de
protecao.

14

Aldahleh et al.,
Jordania

2023,

Estudo coorte
n = 366

A idade média foi de 44,2 anos, 60,1%
eram mulheres. As comorbidades mais
frequentes observadas foram obesidade
e hipertensdo. O sintoma mais
prevalente foi a fadiga persistente,
seguido por dificuldades respiratorias
durante atividades, ansiedade, lapsos
de memoria, dificuldades de
concentragao e depressao. A
prevaléncia da ansiedade, fadiga,
esquecimento, dificuldade em
concentrar-se e o estado deprimido
foram mais prevalentes nas mulheres.

15

Karuna et al., 2023,

Global

Estudo coorte
n=759

53,8% eram mulheres, 69,8% tinham de
18 a 55 anos. Dentre as comorbidades
mais observadas estavam a obesidade,
hipertensdo e diabetes. Os negros nao
hispanicos apresentaram 50% menos
chances de relatar sintomas gerais
persistentes e sintomas respiratérios.

16

Reme el al, 2023,

Noruega

estudo coorte
n =214.667

A idade média foi de 44,6 anos e 50%
eram mulheres. Na amostra, 0,42% dos
individuos foram categorizados como
portadores de CPC. Dentre esses, 21%
apresentaram  queixas respiratorias
associadas a condigdo, enquanto 60%
relataram fadiga p6s-Covid-19.

17

Sahanic et al., 2023,

Austria

estudo coorte
n =145

59% eram do sexo masculino e a idade
média foi de 56 anos. Dentre as
comorbidades mais comuns estavam as
doengas metabdlicas e
cardiovasculares. Um ano apos a
Covid-19, dois tergcos dos pacientes
ainda relataram sintomas como dispneia
e tosse.
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18

Van Zon et al., 2023,
Holanda

Estudo coorte
n = 3.465

59,5% dos participantes estavam na
faixa etaria de 40 a 59 anos e 72,6%
eram mulheres. Os sintomas mais
frequentes relatados incluiram dores
musculares e fadiga. Ser do sexo
feminino, ter sobrepeso ou obesidade,
comorbidades, nao ter sido vacinado e
ter sido hospitalizado devido a Covid-19
aguda aumentaram o risco de
desenvolver CPC.

19

Asadi-Pooya et al., 2024,
Ira

Estudo coorte
n=4.681

A idade média dos participantes foi de
52 anos. Observou-se que 15 das 51
(29,4%) pessoas que nao foram
vacinadas e 528 dos 1.185 participantes
(44,6%) que receberam qualquer dose
da vacina tinham Covid-19 de longa
duragdo. Os sintomas mais comuns
eram: fadiga, fraqueza muscular, falta de
ar, dor nas articulagdes e dor muscular.

20

Elias et al., 2024, Etidpia

Estudo transversal
n =340

68,5% eram do sexo masculino, a idade
média foi de 53,9 anos. As
comorbidades mais prevalentes foram
diabetes e hipertensdo. Os sintomas
mais frequentes incluiram fadiga , tosse
, dor nas articulagdes, dor de cabeca e
falta de ar. Os fatores associados ao
desenvolvimento das CPC incluiram
idade  avancada, sexo feminino,
presenga de comorbidades e periodos
prolongados de internagao hospitalar.

21

Erinoso et al., 2024,
Estados Unidos

Estudo transversal
n=121.379

53,4% era do sexo feminino e 53%
tinham mais de 45 anos. Os sintomas
mais frequentes foram a fadiga e
dificuldades respiratérias. Os individuos
obesos ou com comorbidades
apresentaram maior prevaléncia de
CPC. Pessoas que receberam duas ou
mais doses da vacina contra a Covid-19
mostraram uma prevaléncia menor de
CPC em relagdo aqueles que nunca
foram vacinados.

22

Iversen et al.,, 2024,
Noruega

Estudo coorte
n=1.374

A idade média foi de 39,8 anos.
Criancas e adolescentes menores de 16
anos relataram uma menor frequéncia
de sintomas agudos e persistentes em
comparagao com aquelas de 16 anos ou
mais. Ainda foi observado que, apés 4
meses da infecgdo, os pacientes com a
variante Omicron relataram dispneia
com menor frequéncia (22%) em
comparagdo aos pacientes com a
variante Delta (27%).

23

Kim et al., 2024, Coreia

Estudo coorte
n =235

59,5% eram mulheres, a idade média foi
de 52 anos. Entre os sintomas
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relatados, fadiga, amnésia, dificuldade
de concentragdo e insbnia foram os
mais frequentes. Ndo houve diferenca
na ocorréncia de sintomas
neuropsiquiatricos em relagao ao estado
vacinal ou ao numero de doses
recebidas.

24

Lim et al., 2024, Malasia

Estudo transversal
n =609

A idade média foi de 36 anos e 73,4%
eram do sexo feminino. As
comorbidades mais comuns foram asma
(7,9%), hipertensao (7,6%) e diabetes
(3,9%). Os principais sintomas das CPC
foram fadiga, tosse e diminuicdo da
forga fisica.

25

Malden et al., 2024,

Estados Unidos

Estudo coorte
n=161.531

A idade média foi de 37,1 anos e 54,5%
eram do sexo feminino. A maioria da
populagdo do estudo era hispanica
(36,2%) e branca (37,1%). Sintomas
gastrointestinais apés a vacinagao
durante o periodo Omicron foi menor em
comparagao com infecgdes que ocorrem
durante o periodo pré-Omicron.
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Romero -lbarguengoitia
et al., 2024, México

Estudo transversal
n =807

Participaram 477 mulheres e 327
homens, com idade média de 41,5 anos.
As doengas mais comuns na amostra
foram hipertensao, diabetes e doencgas
autoimunes. O sintoma mais frequente
associados a CPC foi a fadiga, alopecia
, disgeusia e tosse. No grupo de nao
vacinados, 25,1% dos individuos
relataram covid longa, enquanto entre
os que tinham vacinagdo incompleta,
essa taxa foi de 18,4%.

27

Sarkdzi et al, 2024,

Hungria

Estudo coorte
n =238

A idade média dos pacientes era de 55
anos e 54% de mulheres. Quase
metade dos pacientes tinham doencgas
cardiovasculares e um quinto tinha

algum tipo de disturbio respiratorio
cronico. Dentre os sintomas mais
relatados estavam os do trato

respiratério, fadiga e dor. A média da
qualidade de vida foi avaliada em
92,52% antes da Covid-19, caindo para
74,19% apos a infecgao.

Fonte: Elaborado pela autora.

A partir da analise dos estudos selecionados nesta revisdo, observados na

figura 3, foi possivel identificar que em relagéo a faixa etaria, em 21 dos estudos, a

idade média das amostras variou entre 35 a 55 anos (Arjun et al., 2022; Ayoubkhani
et al., 2022; Han et al.,, 2022; Peghin et al.,, 2022; Abu Hamdh; Nazzal, 2023;
Brunvoll et al., 2023; Dennis et al., 2023; Morioka et al., 2023; Tene et al., 2023;
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Aldahleh et al., 2023; Reme; Gjesvik; Magnusson, 2023; Sahanic et al., 2023;
Asadi-Pooya et al., 2024; Elias et al., 2024; Erinoso et al., 2024; Iversen et al., 2024;
Kim et al., 2024; Lim et al., 2024; Malden et al., 2024; Romero-Ibarguengoitia et al.,
2024; Sarkozi et al., 2024).

Dos 27 estudos selecionados, 19 apresentaram o maior percentual em suas
amostras correspondente a pessoas do sexo feminino (Ayoubkhani et al., 2023; Han
et al., 2022; Peghin et al., 2022; Abu Hamdh; Nazzal, 2023; Dennis et al., 2023;
Morioka et al., 2023; Wong et al., 2023; Aldahleh et al., 2023; Karuna et al., 2023;
Zon et al., 2023; Elias et al., 2024). Na Analise, 13 estudos mostraram que o sexo
feminino esteve associado a maior prevaléncia na manifestacdo de sintomas em
diversos sistemas, incluindo dermatolégicos como a perda de cabelo em
comparagado ao sexo masculino, ainda, 04 estudos apontaram que ser do sexo
feminino esteve associado a maior risco de desenvolver CPC (Xie; Bowe; Al-Aly,
2021; Ayoubkhani et al., 2022; Han et al., 2022; Peghin et al., 2022; Abu Hamdh,
Nazzal, 2023; Dennis et al., 2023; Mizrahi et al., 2023; Morioka et al., 2023; Wong et
al., 2023; Aldahleh et al., 2023; Karuna et al., 2023; Zon et al., 2023; Elias et al.,
2024).

Na abordagem da ragca e CPC, destaca-se que 02 estudos analisaram a
distincdo nos sintomas nas CPC entre diferentes racas, indicando que pessoas
negras e brancas podem diferir na carga de determinados sintomas (Xie; Bowe;
Al-Aly, 2021; Karuna et al., 2023).

No que diz respeito a abordagem de fatores de risco apontados como
associados ao aumento do risco para o desenvolvimento das CPC, cabe destacar
que somente 01 estudo mostrou que pessoas com mais de 50 anos e idosos
apresentaram maior risco de desenvolver as CPC em comparacado a outras faixas
etarias (Abu Hamdh; Nazzal, 2023). Além disso, dentre outros fatores de risco, 06
estudos apresentaram que a hospitalizagdo decorrente da infecgao por Covid-19
aumentou o risco para o desenvolvimento das CPC (Xie; Bowe; Al-Aly, 2021; Arjun
et al., 2022; Abu Hamdh; Nazzal, 2023; Tene et al., 2023; Zon et al., 2023; Elias et
al., 2024).

Dentre as comorbidades mais observadas nas amostras dos estudos
analisados, estavam hipertensdo arterial, diabetes e obesidade, sendo que 04
estudos associaram a presenca de comorbidades ao desenvolvimento das CPC
(Xie; Bowe; Al-Aly, 2021; Arjun et al., 2022; Peghin et al., 2022; Abu Hamdh; Nazzal,
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2023; Dennis et al., 2023; Mizrahi et al., 2023; Morioka et al., 2023; Tene et al., 2023;
Wong et al., 2023; Aldahleh et al., 2023; Karuma et al., 2023; Elias et al., 2024; Lim
et al., 2024).

Em relacdo a vacinacdo contra a Covid-19, 01 estudo apontou que duas
doses esteve associada ao desenvolvimento das CPC, por outro lado 07 estudos
apontaram como um fator protetor para a manifestagdo da doencga (Arjun et al.,
2022; Ayoubkhan et al.,, 2022; Peghin et al., 2022; Abu Hamdh; Nazzal, 2023;
Brunvoll et al., 2023; Mizrahi et al., 2023; Nehme et al., 2023; Wong et al., 2023;
Asadi-Pooya et al.,, 2024; Erinoso et al, 2024; Malden et al., 2024,
Romero-lbarguengoitia et al., 2024).

Quanto aos sintomas das CPC mais prevalentes, nos estudos selecionados
estavam a fadiga, falta de ar, disturbios do sono, dor de cabeca, alteragdes na
memoria ou concentracio, tosse, alteragdes no olfato ou paladar, perda de cabelo,
dor no peito, mialgia e artralgia (Xie, Bowe, Al-Aly, 20221; Arjun et al., 2022;
Ayoubkhan et al., 2022; Han et al., 2022; Peghin et al., 2022; Abu Hamdh; Nazzal,
2023; Brunvoll et al., 2023; Dennis et al., 2023; Mizrahi et al., 2023; Morioka et al.,
2023; Nehme et al., 2023; Tene et al., 2023; Wong et al., 2023; Aldahleh et al., 2023;
Reme et al., 2023; Elias et al., 2024; Erinoso et al., 2024, Iversen et al., 2024; Kim et
al., 2024; Lim et al., 2024; Romero-lbarguengoitia et al., 2024; Sarkozi et al., 2024).



31

3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Analisar os fatores de risco dos usuarios para o desenvolvimento das

Condicdes Pds-Covid.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Descrever a populagdo do estudo, segundo varidveis demograficas e
clinicas.
- Identificar os fatores de risco associados as Condi¢des Pos-Covid, segundo

os aspectos demograficos, clinicos e vacinais.
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4 METODO

4.1 TIPO DE ESTUDO

Esta dissertacdo integra o projeto de pesquisa “Técnicas de inteligéncia
artificial para a identificagdo e gestao clinica dos casos de Covid longa”, financiado
pelo Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico (CNPq), por
meio dos processos n° 444361/2023-5 e 407497/2023-4. A pesquisa apresentada
constitui um recorte especifico desse projeto mais amplo, voltado a analise dos
fatores de risco dos usuarios para o desenvolvimento das Condi¢gbes Pés-Covid.

Trata-se de um estudo do tipo caso controle ndo pareado. O estudo seguiu a
declaracado do Strengthening the reporting of observational studies in epidemiology
(STROBE) para estudos de caso controle, desenvolvido para auxiliar nos estudos

observacionais analiticos (Von EIm et al., 2008).

4.2 LOCAL DO ESTUDO

Este estudo utilizou bancos de dados dos servigos de Vigilancia em Saude e
do Departamento de Gestdo Ambulatorial (responsavel pelos servicos da Atencao
Primaria a Saude - APS) e do HU-UFSCar no municipio de Sao Carlos, localizado no
estado de S&o Paulo.

Sao Carlos possui uma populacdo estimada em 256.915 habitantes e uma
densidade demografica de 195,15 habitantes por km? (Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE), 2023). O sistema de saude no municipio de Sao
Carlos inclui a Vigilancia em Saude, na qual esta incluida a vigilancia
epidemioldgica. Quanto a Rede de Atengdo a Saude, no nivel primario, 0 municipio
possui 23 Unidades de Saude da Familia (USF) centradas na promogao, prevengao,
cuidados e reabilitacdo, da saude das familias; e, 11 Unidades Basicas de Saude
(UBS) (Sao Carlos, 2025).

No nivel secundario de atengcado a saude, tem em sua composicdo o Centro
Municipal de Especialidades, sendo um ambulatério de referéncia em 24
especialidades em saude, o municipio também conta com 3 Unidades de Pronto

Atendimento (UPA) (S&o Carlos, 2025). Ja no nivel terciario de atencdo a saude, o
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municipio tem como referéncia no atendimento de média e alta complexidade a
Santa Casa e o HU-UFSCar (Santa Casa, 2025; Brasil, 2025).

4.3 DEFINICAO DE CASOS E CONTROLE

Ambos os grupos, caso e controle, foram compostos por pessoas que
obtiveram diagnéstico laboratorial de Covid-19. Para tanto, considera-se a definigao
de caso de Covid-19 da OMS, a saber “um individuo com confirmagéo laboratorial
de infec¢do por Covid-19, independentemente da presenca de sinais e sintomas
clinicos” (World Health Organization, 2020).

Os casos foram classificados como pessoas que desenvolveram CPC,
doenga que ocorre em pessoas com historico de infeccdo provavel ou confirmada
por SARS-CoV-2; geralmente apds 4 semanas do inicio da infecgdo por Covid-19,
conforme definicdo do MS. Os sintomas e efeitos da condicdo pds-Covid-19 nao
podem ser explicados por um diagndstico alternativo. Destaca-se que os sintomas
mais comuns da CPC sao fadiga, dispneia, desconforto toracico, tosse e anosmia; e
os sintomas fisicos menos comum referem a artralgia, mialgia, cefaleia, rinorreia,
disgeusia, insbnia, tonturas, vertigem, diarreia, alopecia, inapeténcia, sudorese.
Também, ha relatos de sintomas neuropsiquiatricos como transtorno do estresse
pos-traumatico, perda de memoria, redugdo da concentracdo, ansiedade e
depressao (World Health Organization, 2021b; Brasil, 2023). Em relagdo ao grupo
controle, foi composto por pessoas com diagnostico laboratorial de Covid-19, mas

gue nao desenvolveram a CPC.

4.4 POPULACAO E AMOSTRA

A populagéo do estudo foi composta por pessoas que tiveram a Covid-19 com
diagnostico laboratorial, realizado por meio da realizagdo de teste de Reverse
Transcription Polymerase Chain Reaction (RT-PCR) ou teste rapido, no periodo de
marc¢o de 2020 a dezembro de 2023. O calculo amostral foi baseado na estimagéao
de Odds Ratio (OR) comparando pessoas hospitalizadas e nao hospitalizadas na
predicdo das CPC. Pela auséncia de literatura com este tema, uma amostra piloto

de aproximadamente 17 casos (com CPC) e 30 controles (sem CPC) foi considerada



34

para a estimagdo do tamanho amostral final. A razdo adotada foi de um controle
para cada caso, sem pareamento devido a realizagao de analises ajustadas.

Foram considerados elegiveis para o estudo todos os individuos com idade
igual ou acima de 18 anos que foram notificados no Servico de Vigilancia
Epidemiolégica do municipio com diagndstico laboratorial de Covid-19,
assintomaticos e sintomaticos.

O calculo amostral foi realizado utilizando o OpenEpi - Sample Size for
Unmatched Case-Control Studies, verséo 3, assumindo-se um nivel de significancia
de 5% e uma razao 1:1 entre casos e controles. As medidas de OR e a proporgao de
expostos entre os controles (medidas utilizadas no calculo) foram obtidas através da
amostra piloto coletada, com o N de 17 pacientes com CPC e 30 sem CPC. Com os
resultados obtidos na amostra, foi possivel estimar os OR de acordo com as
variaveis de exposicdo de interesse e, consequentemente, o tamanho amostral

adotado foi um N de 821 pessoas em cada grupo, caso e controle.

Foérmulas empregadas para o calculo amostral:

n = (1)

2
[Za\/(r+1)pq+21_ﬁ4 /rp1q1+p2q2]
2
2

r(pl—pz)
= ptp,
P="H (2)
q=1-p (3)
n2=rn1 (4)

onde n, = numero de casos

n, = numero de controles

Z.» = desvio normal padrio para teste bicaudal com base no nivel alfa
Z; = desvio normal padr&o para teste unilateral com base no nivel beta

r = razao controle para casos
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p; = proporgéo de casos expostos e q; = 1 - p,

p2 = proporcao de controles expostos e g, =1 - p,

Em relagdo as pessoas que desenvolveram CPC, foram incluidos neste
estudo as pessoas com registro nos prontuarios fisicos e/ou online de sintomas
manifestados nas CPC, que incluem os sintomas fisicos comuns, sintomas fisicos
menos comuns e sintomas neuropsiquiatricos. Além disso, foram incluidos no estudo
somente as pessoas atendidas por meio da rede de atencdo a saude do SUS, no
periodo de 01 de marco de 2020 a 31 de dezembro de 2023. Foram excluidos do
estudo os individuos com diagnéstico laboratorial de Covid-19 e/ou CPC que tenham
realizado atendimento em sistema suplementar de saude (planos de saude
particulares); pessoas que tiveram Covid-19 sem confirmagao por meio da testagem
laboratorial; e pessoas que foram internadas no municipio, mas que nao residiam na

cidade de Sao Carlos.

4.5 DESCRICAO DAS VARIAVEIS

As variaveis analisadas foram:

- Variaveis clinicas: internagcdo em enfermaria, internagdo em UTI, tempo de
internacao, uso de Ventilagdo Mecéanica Invasiva (VMI), presenga de comorbidades;
presenca de sinais e sintomas das CPC e situacao vacinal contra a doenca.

- Variaveis demograficas: idade, raga/cor e sexo.

As variaveis independentes serdo idade, raga/cor, sexo, presenca de
comorbidades, necessidade de internagcdo em enfermaria e/ou UTI, situagao vacinal
contra a Covid-19 e a variavel dependente sera a presenca de sinais e sintomas das
CPC.

- Variaveis dependentes: presenga de sintomas persistentes apdés quatro do
inicio da Covid-19, sintomas relacionados a fadiga, falta de ar ou dificuldade para
respirar, tosse persistente, dor no peito, dores musculares, perda de olfato, perda do
paladar, febre, depressdo, ansiedade, problemas de memoria, concentracido e
alteragdes no sono, ou seja, as variaveis dependentes se relacionam com o seu

desfecho.
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4.6 COLETA DE DADOS

Os dados utilizados neste estudo sao provenientes de resultados parciais
coletados previamente no dmbito do projeto maior mencionado. A coleta de dados
foi realizada por uma equipe técnica do projeto. Ressalta-se que esta dissertagao
nao envolveu a coleta primaria de dados, concentrando-se exclusivamente na

analise de um recorte do banco de dados ja estruturado pela equipe do projeto.

A coleta de dados foi realizada em 4 etapas, conforme Figura 4 abaixo:
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Figura 4 - Fluxograma das etapas da realizacdo da coleta de dados.
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Fonte: Elaborado pela autora.

- Etapa 1: uma equipe técnica composta por cinco pessoas realizou a coleta
de dados no servigo de vigilancia epidemioldgica, por meio de acesso ao sistema

“SisCovid”, onde foram identificados os dados de pessoas com diagndstico
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laboratorial de Covid-19, coletados por meio de planilha construida no Excel com as
variaveis de interesse.

- Etapa 2: a partir dos dados coletados na etapa 1, uma equipe técnica
composta por trés pessoas verificou os prontuarios eletrénicos por meio de acesso
ao “E-SUS” dos controle e caso, nos servigos da APS (UBS e USF), verificando se
foram ou nao hospitalizados durante a fase aguda da Covid-19, local da
hospitalizagao, diagndsticos, sinais e sintomas apresentados pés-Covid, para assim,
identificar as pessoas que tiveram CPC.

- Etapa 3: um membro da equipe técnica realizou a analise dos prontuarios de
pessoas que foram internadas devido a Covid-19 no HU-UFSCar, verificando o local
de internacao (se enfermaria ou UTI), o uso de VMI, presenca de comorbidades,
sinais e sintomas apresentados, além de idade, raga/cor e sexo.

- Etapa 4: um membro da equipe técnica realizou a coleta dos dados
referente a situacdo do esquema vacinal contra a Covid-19 no sistema de

informacao “Vacivida”, de casos e controles.

4.7 ANALISE DE DADOS

Inicialmente os dados foram descritos através de frequéncias absolutas e
percentuais (variaveis qualitativas) e por de medidas de centralidade e de dispersao
como meédia, desvio-padréo, minimo, mediana e maximo (variaveis quantitativas).

A fim de estimar uma medida de efeito apropriada para um estudo
caso-controle, foi proposto o modelo de regressao logistica simples e multiplo, e
desta maneira foram calculados OR brutos e ajustados, no entanto, apresentamos
apenas o OR ajustado (Hosmer; Lemeshow, 2000). Todas as analises foram
realizadas com o auxilio do software SAS 9.4. Para todas as analises adotou-se um

nivel de significancia de 5%.
4.8 ASPECTOS ETICOS
Seguindo os preceitos éticos, a pesquisa foi apreciada pelo Comité de Etica

em Pesquisa da Universidade Federal de Sao Carlos (CEP - UFSCar) de acordo
com o CAAE 74911623.5.0000.5504 (ANEXO A).
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados mostraram uma predominancia do sexo feminino tanto em
pessoas com e sem CPC, 68,8% (565) e 58,7% (482), respectivamente; e 71,1%
(584) de pessoas autodeclaradas brancas do grupo que nao apresentaram CPC, e,
66,5% (546) de pessoas do grupo com CPC autodeclararam brancas. Ainda, no
momento da infec¢cdo aguda por Covid-19, 17,5% (144) de pessoas no grupo sem
CPC possuiam entre 50 e 59 anos; e, no grupo de pessoas com CPC, 24,1% (198)

tinham entre 40 e 49 anos (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracterizagdo da amostra quanto ao sexo, cor/raga e faixa etaria de

pessoas sem e com sintomas das condigdes pds-Covid. Sao Carlos, 2025.

Sintomas das condicoes pos-Covid

Caracteristicas

NAO SIM
Sexo
F 482 (58,7%) 565 (68,8%)
M 339 (41,3%) 256 (31,2%)
Cor/raga
Amarelo 4 (0,5%) 5 (0,6%)
Branco 584 (71,1%) 546 (66,5%)
Pardo 189 (23,0%) 210 (25,6%)
Preto 44 (5,4%) 60 (7,3%)
Idade COVID positivo
n 821 821
Média (DP) 49,4 (18,2) 45,9 (15,5)
Mediana (Min; Max) 49 (18; 9) 45 (18; 8)

Faixa etaria COVID positivo

18 a 29 140 (17,1%) 143 (17,4%)
30a39 137 (16,7%) 152 (18,5%)
40 a 49 141 (17,2%) 198 (24,1%)
50 a 59 144 (17,5%) 160 (19,5%)
60 a 69 136 (16,6%) 107 (13,0%)
70a79 74 (9,0%) 49 (6,0%)

80 ou mais 49 (6,0%) 12 (1,5%)

Fonte: Elaborado pela autora.

A literatura aponta que qualquer pessoa que tenha sido infectada pelo
SARS-CoV-2 pode estar suscetivel a manifestagdo de sinais e sintomas das CPC
(Fernandez-de-Las-Pefias et al., 2023). Os resultados encontrados quanto as
caracteristicas das pessoas com e sem CPC neste estudo, estdo em consonancia
com os dados apresentados no ultimo censo realizado em 2022, pelo IBGE, onde
observou-se uma predomindncia no municipio de Sao Carlos do sexo feminino
(52,4% dos habitantes). Ja em relagcdo a raga/cor, no municipio, ha uma

predominancia de pessoas que se autodeclararam brancas no censo de 2022,
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representando 67,0% dos habitantes, seguidos de 24,9% (63,589) de pardos, 7,1%
(18,125) de pretos, 0,7% (1,977) de amarelas e apenas 0,1% (322) se
autodeclararam como indigenas (IBGE, 2022).

Dentre os 254,857 habitantes do municipio de S&o Carlos, foi observado que
58,5% (149,264) estavam na faixa etaria entre 20 a 59 anos (IBGE, 2022).
Ressalta-se que a idade nesta analise foi considerada ao que estava registrado no
momento da infecgdo aguda por Covid-19, correspondendo em ambos os grupos,
com e sem CPC, a de pessoas nas faixas etarias economicamente ativas.

Dentre as comorbidades mais frequentes, destaca-se a hipertensao arterial
em 35,0% (287) de pessoas sem CPC e 27,2% (223) em pessoas com CPC,
obesidade em 23,6% (194) de pessoas sem CPC e 13,6% (112) em pessoas com
CPC e diabetes mellitus em 16,2% (133) de pessoas sem CPC e 13,6% (112) em
pessoas com CPC. Na categoria de outras doencgas, vale ressaltar o hipotireoidismo
em 19,4% (32) de pessoas sem CPC e 21,5% (26) em pessoas com CPC (Tabela 2).

Tabela 2 - Comorbidades mais frequentes em pessoas sem e com condigoes
pos-Covid. Sao Carlos, 2025.

Sintomas das condicoes pos-Covid

Descrigdo das comorbidades

NAO

SIM

Possui Cirrose hepatica

Né&o

Sim

Possui Diabetes mellitus

N&o

Sim

Possui Doencgas cardiovasculares
N&o

Sim

Possui Doengas neurolégicas
Néao

Sim

Possui Doenca renal cronica
N&o

Sim

Possui Hemoglobinopatias
Nao

Sim

Possui Hipertensao arterial
N&o

Sim

E Imunossuprimido

Néao

Sim

Possui Obesidade

Né&o

Sim

Possui Pneumopatias cronicas graves

819 (99,8%)
2 (0,2%)

688 (83,8%)
133 (16,2%)

766 (93,3%)
55 (6,7%)

798 (97,2%)
23 (2,8%)

807 (98,3%)
14 (1,7%)

817 (99,5%)
4 (0,5%)

534 (65,0%)
287 (35,0%)

810 (98,7%)
11 (1,3%)

627 (76,4%)
194 (23,6%)

821 (100,0%)
0 (0,0%)

709 (86,4%)
112 (13,6%)

787 (95,9%)
34 (4,1%)

814 (99,2%)
7 (0,9%)

815 (99,3%)
6 (0,7%)

818 (99,6%)
3 (0,4%)

598 (72,8%)
223 (27,2%)

817 (99,5%)
4 (0,5%)

709 (86,4%)
112 (13,6%)



Nao 764 (93,1%) 773 (94,2%)
Sim 57 (6,9%) 48 (5,9%)
Possui Outras doencgas

Nao 656 (79,9%) 700 (85,3%)
Sim 165 (20,1%) 121 (14,7%)
Descrigdo outras doencas

Ansiedade 7 (4,2%) 10 (8,3%)
Artrite 2 (1,2%) 2 (1,7%)
Artrose 4 (2,4%) 3 (2,5%)
Asma 16 (9,7%) 14 (11,6%)
Bronquite 7 (4,2%) 6 (5,0%)
Cancer de célon 1 (0,6%) 1 (0,8%)
Cancer de mama 0 (0,0%) 1 (0,8%)
Cancer de pele 1(0,6%) 1 (0,8%)
Cancer de préstata 1(0,6%) 2 (1,7%)
Cancer de tireoide 0 (0,0%) 1(0,8%)
Deméncia 15 (9,1%) 2 (1,7%)
Depressao 18 (10,9%) 15 (12,4%)
Discopatia degenerativa 1 (0,6%) 0 (0,0%)
Disfagia 1 (0,6%) 0 (0,0%)
Dislipidemia 14 (8,5%) 8 (6,6%)
Dispneia cronica 2 (1,2%) 0 (0,0%)
Doenga de chagas 2 (1,2%) 0 (0,0%)
Doenca de crohn 0 (0,0%) 1 (0,8%)
Doenga diverticular 1(0,6%) 0 (0,0%)
Dor crénica 3(1,8%) 1(0,8%)
Epilepsia 4 (2,4%) 3 (2,5%)
Esclerose multipla 1(0,6%) 0 (0,0%)
Esquizofrenia 6 (3,6%) 2 (1,7%)
Esteatose hepatica 2 (1,2%) 3 (2,5%)
Fibromialgia 3(1,8%) 3 (2,5%)
Gastrite 3(1,8%) 2 (1,7%)
Herpes 2 (1,2%) 1 (0,8%)
Hipercolesterolemia 1 (0,6%) 0 (0,0%)
Hiperlipidemia 1 (0,6%) 0 (0,0%)
Hipertireoidismo 2 (1,2%) 0 (0,0%)
Hiperuricemia 2 (1,2%) 1 (0,8%)
Hiponatremia 1(0,6%) 0 (0,0%)
Hipotireoidismo 32 (19,4%) 26 (21,5%)
Insuficiéncia arterial periférica 1(0,6%) 0 (0,0%)
Insuficiéncia venosa crdnica 4 (2,4%) 6 (5,0%)
Labirintite 1 (0,6%) 0 (0,0%)
Lupus 2 (1,2%) 1 (0,8%)
Mieloma multiplo 1 (0,6%) 0 (0,0%)
Mioma uterino 0 (0,0%) 1 (0,8%)
Osteonecrose do quadril 0 (0,0%) 1 (0,8%)
Osteoporose 3(1,8%) 1 (0,8%)
Parkinson 5 (3,0%) 1 (0,8%)
Psoriase 0 (0,0%) 3 (2,5%)
Refluxo gastroesofagico 2 (1,2%) 1(0,8%)
Rinite 8 (4,9%) 7 (5,8%)
Sarcopenia 1(0,6%) 0 (0,0%)
Sindrome de down 2 (1,2%) 0 (0,0%)
Sindrome do panico 0 (0,0%) 2 (1,7%)
Sinusite 9 (5,5%) 5 (4,1%)
Tetraplegia 1 (0,6%) 0 (0,0%)
Transtorno bipolar 3(1,8%) 1 (0,8%)
Trombose 2 (1,2%) 0 (0,0%)
Tuberculose 0 (0,0%) 1 (0,8%)
Varizes dos membros inferiores 0(0,0%) 2 (1,7%)
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Fonte: Elaborado pela autora.

As comorbidades elencadas neste estudo ja eram esperadas dado que séo
doengas com significativa prevaléncia na populacdo (Mesenburg et al., 2021). O
hipotireoidismo € uma condigdo enddcrina que afeta cerca de uma em cada vinte
pessoas, podendo surgir em qualquer idade, embora seja mais comum entre
mulheres e idosos. A doencga tem causas variadas, incluindo doencas autoimunes,
cirurgias na tireoide, tratamentos com radiagdo e o uso de determinados
medicamentos. Entre os fatores de risco associados ao hipotireoidismo, a
predisposi¢cao genética desempenha um papel significativo. No entanto, fatores
ambientais, como a deficiéncia de iodo na alimentagdo, também influenciam a
ocorréncia dessa condigao ao longo da vida (Macedo et al., 2024).

Além do hipotireoidismo elencado no estudo, temos a triade da hipertensao
arterial, obesidade e o diabetes mellitus, que sido frequentemente descritos na
caracterizagcao das amostras em estudos relacionados a infec¢ao por Covid-19 e nas
CPC (Qin et al., 2021;.Barreto et al., 2022). Esse resultado ja era esperado visto que
se tratam de Doencas Crbénicas Nao Transmissiveis (DCNT) mais prevalentes
observadas na populacdo em nivel mundial e se apresentam como um dos maiores
problemas de saude publica (Brasil, 2021b).

Estima-se que as DCNT sejam responsaveis por aproximadamente 41
milhdes de o6bitos anuais no mundo, refletindo a magnitude do desafio dessas
doengas para a saude publica global. Dentre os principais fatores contribuintes para
as DCNT estao os fatores comportamentais como o tabagismo, consumo abusivo de
alcool, alimentacdo inadequada e falta de atividade fisica. Esses fatores de risco séo
considerados modificaveis pela mudangca de comportamento e por agdes
governamentais que regulamentem e reduzam, por exemplo, a comercializagdo, o
consumo e a exposi¢cado de produtos danosos a saude (Brasil, 2021b; Wehrmeister et
al., 2022).

Destaca-se que, em especial, a obesidade esta associada a diversas DCNT,
como por exemplo, a hipertenséo arterial, diabetes, doengas cardiovasculares, entre
outras. Além disso, as prevaléncias de obesidade aumentaram significativamente na
populagcao brasileira entre os anos de 2013 e 2019, de 20,8% para 25,9% (Ferreira
et al., 2021).
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Como resposta ao desafio das DCNT no Brasil, foi desenvolvido o plano
"Acbes Estratégicas para o Enfrentamento das Doengas Crbnicas e Agravos Nao
Transmissiveis no Brasil, 2021-2030". Este documento atua como uma diretriz para
prevenir fatores de risco e promover a saude da populagdo e suas principais
abordagens incluem a criacdo e fortalecimento de politicas e programas
intersetoriais, a organizagcao de servigos em rede, a construgdo de governanga nos
processos, a produgdo de informagdes baseadas em evidéncias para subsidiar
decisbes, o incentivo ao controle social e a promogao de inovagdes na gestao,
pesquisa e servigos de saude (Brasil, 2021b).

Entre o grupo de pessoas sem CPC, 27,4% (225) e 60,5% (497) no grupo de
pessoas com CPC nao haviam recebido nenhuma dose da vacina no momento da
infeccao aguda por Covid-19. Ja 20,1% (165) de pessoas sem CPC e 13,2% (108)
de pessoas com CPC tinham recebido trés doses da vacina, no momento da fase
aguda da doencga. Ressalta-se que 21,1% (173) de pessoas sem CPC e 14,5% (119)
de pessoas com CPC possuiam o esquema vacinal contra a Covid-19 completo;
36,4% (299) de pessoas sem CPC e 18,8% (154) de pessoas com CPC possuiam
as doses de reforco; e, 15,1% (124) de pessoas sem CPC e 6,2% (51) de pessoas

com CPC apresentavam vacinagao incompleta para Covid-19 (Tabela 3).

Tabela 3 - Situagao do esquema vacinal contra a Covid-19 no momento da infecgao
aguda. Sao Carlos, 2025.

Sintomas das condicdes pés-Covid

Vacinagéao contra a Covid-19

NAO SIM
N° de doses antes de Covid-19 positivo
0 225 (27,4%) 497 (60,5%)
1 130 (15,8%) 53 (6,5%)
2 170 (20,7%) 123 (15,0%)
3 165 (20,1%) 108 (13,2%)
4 124 (15,1%) 39 (4,8%)
5 7 (0,9%) 1(0,1%)
Situagao vacinal quando infectado
Nao vacinado 225 (27,4%) 497 (60,5%)
Vacinado 173 (21,1%) 119 (14,5%)
Vacinado com reforgo 299 (36,4%) 154 (18,8%)
Vacinacgéo incompleta 124 (15,1%) 51 (6,2%)

Fonte: Elaborado pela autora.

Ressalta-se que para analisar o esquema vacinal contra a Covid-19 quanto a
sua completude, é necessario considerar o imunizante administrado e o numero de

doses indicadas. Nos imunizantes com indicagdo de duas doses da vacina,
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verifica-se também se a vacina foi administrada conforme o intervalo recomendado
entre as doses (Sao Paulo, 2021; Brasil, 2022b).

Desta maneira, de acordo com o MS, pessoas que receberam uma dose da
vacina Janssen antes da infec¢gao por Covid-19, considera-se que estavam com o
esquema “vacinal completo” visto que este imunizante possui dose unica, e, se
tivessem recebido uma dose adicional de outro imunizante, seria considerado com o
esquema vacinal completo com refor¢o (Sao Paulo, 2021; Brasil, 2022b).

Por outro lado, vacinas como a Coronavac, AstraZeneca e Pfizer a indicacao
era de duas doses, sendo necessario respeitar o intervalo entre as doses para ser
considerado o esquema vacinal completo. Ainda, pessoas com status “vacinado com
reforco”, apresentavam duas doses indicadas de acordo com o imunizante e
receberam outras doses adicionais. Ja as pessoas com status de “vacinacao
incompleta”,tomaram apenas uma dose, sendo que a indicacido era de duas doses
ou ndo receberam a vacina de acordo com o periodo de intervalo recomendado
entre as doses (Sao Paulo, 2021; Brasil, 2022b).

Posto isso, destaca-se neste estudo a importancia da analise do esquema
vacinal contra a Covid-19 de acordo as recomendacdes indicadas para cada
imunizante e ndo apenas no numero de doses administradas. Ainda, para analisar o
esquema vacinal das pessoas no momento da infecgao por Covid-19, em especial,
das pessoas nao vacinadas, ou seja, com zero dose, predominante neste estudo,
tanto em pessoas com e sem CPC, €& necessario considerar a disponibilidade do
imunizante no momento da infecgao.

Neste tocante, € de suma importancia contextualizar como se deu o0 processo
desde a aquisicdo das vacinas até a implementagdo da campanha de vacinagao
contra a Covid-19 no Brasil, para assim compreender que mesmo em pessoas de
uma mesma faixa etaria pode haver distingbes quanto a apresentacdo do esquema
vacinal.

E importante destacar que o Programa Nacional de Imunizacgées (PNI), criado
em 1973, sendo considerado um dos maiores e mais completos programas de
vacinagdo do mundo, no entanto, durante a pandemia de Covid-19, o PNI foi
fragilizado em meio a uma polarizagao politica no pais (Maciel et al., 2022; Fleury;
Fava, 2022).

A implementagdo da campanha de vacinagdo contra a Covid-19 no Brasil

enfrentou diversos desafios. Durante a pandemia, houve resisténcia por parte do



45

governo federal em reconhecer a gravidade da crise sanitaria, além de um
posicionamento contrario as medidas preventivas recomendadas para combater o
SARS-CoV-2. Crises diplomaticas com paises fornecedores de insumos
farmacéuticos também impactaram negativamente a capacidade de producido de
vacinas no pais. Além disso, o0 embate politico entre os governos municipal, estadual
e federal dificultou 0 avango nas negociagdes e estratégias relacionadas a produgao
e aquisicao de vacinas (Castilho et al., 2023; Fleury; Fava, 2022).

No final de 2020, apesar de o Brasil estar entre os paises com os maiores
numeros de casos e obitos por Covid-19 no mundo, a campanha de vacinagéo no
pais comegou apenas em meados de janeiro de 2021, enquanto em mais de 35
paises a imunizacgao ja havia iniciado em 2020. Essa demora foi atribuida a lentidao
nas negociagdes para a aquisicdo de vacinas, além da falta de planejamento e
organizagao, que resultaram na escassez de insumos, como seringas, € ha compra
de doses insuficientes até mesmo para os grupos prioritarios (Neiva et al. 2020;
Castilho et al., 2023; Maciel et al., 2022; Fleury; Fava, 2022).

Dado o inicio da campanha de vacinagdo contra a Covid-19 no Brasil, o
estado de S&o Paulo iniciou a vacinagdo em 17 de janeiro de 2021, e assim como no
restante do pais, esta se deu de forma gradual devido a disponibilidade limitada de
doses da vacina, sendo estabelecido a priorizagdo de alguns grupos, segundo 0s
critérios de exposicao a infecgcao e de maiores riscos para agravamento e 6bito pela
doenga, bem como segundo a essencialidade do servigo (Sdo Paulo, 2021).

Deste modo, de acordo com a primeira edicdo do Plano Nacional de
Operacionalizagdo da Vacinagdo contra a Covid-19, foram definidos grupos
prioritarios para a vacinagao, a saber: trabalhadores da area da saude, pessoas de
60 anos ou mais institucionalizadas, populagédo idosa (em ordem decrescente, de
acordo com as fases pré definidas), indigena aldeado em terras demarcadas
aldeados, comunidades tradicionais ribeirinhas e quilombolas, populacdo em
situacdo de rua, pessoas com morbidades, trabalhadores da educacéo, pessoas
com deficiéncia permanente severa, membros das forgas de seguranga e
salvamento, funcionarios do sistema de privacdo de liberdade, trabalhadores do
transporte coletivo, transportadores rodoviarios de carga, populacéo privada de
liberdade (Brasil, 2020).

Sendo assim, somente a partir de 16 de junho de 2021, foi adotado no estado

de S&o Paulo a estratégia de vacinagao da populagéo geral, em ordem decrescente,
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para faixa etaria de 59 a 18 anos (Sao Paulo, 2021). Desta maneira, a observagao
de pessoas nao vacinadas neste estudo podem refletir o periodo de infecgdo no ano
de 2020 em um cenario de auséncia da vacina no pais, bem como de pessoas que
foram infectadas apos a implementagdo da campanha vacinal em 2021, entretanto,
ndo eram consideradas pertencentes a algum grupo prioritario ou a vacina nao
estava disponivel para sua faixa etaria considerando o calendario vacinal ou ainda,
podem haver casos em que pessoas se negaram a vacinar (Sao Paulo, 2021;
Castilho et al., 2023; Silva et al., 2023).

Nesta conjuntura, a literatura aponta que diversos fatores, incluindo crengas
pessoais, culturais e politicas influenciaram a adesao a vacinagao contra a Covid-19.
Estudos desenvolvidos na Alemanha e Espanha observaram que a influéncia do
posicionamento politico das pessoas influenciou na adesdo a vacinagcado contra a
Covid-19 (Cardo; Kraus; Kaifie, 2021; Rodriguez-Blanco et al.,2021). No Brasil, uma
analise revelou que, durante o primeiro trimestre de aplicacdo da 12 e 22 doses da
vacina contra a Covid-19, houve uma relagdo negativa e significativa, indicando uma
menor taxa de vacinagdo em municipios onde o presidente da época recebeu um
maior numero de votos. Entretanto, no trimestre seguinte, essa relagao foi revertida,
sugerindo que a resisténcia inicial a vacinacdo por parte dos apoiadores do
presidente da época ndo se manteve ao longo do tempo (Castilho et al., 2023).

Cabe destacar que a resisténcia inicial dos eleitores do presidente da época
poderia estar associada a rejeicdo da vacina Coronavac, de origem chinesa. Outra
hipotese sugerida foi que essa resisténcia foi sendo reduzida ao longo do tempo,
possivelmente devido a um pragmatismo maior por parte dos eleitores, influenciados
pelas evidéncias de reducdo na mortalidade a medida que a vacinagao avangava no
Brasil e globalmente (Castilho et al., 2023). Ressalta-se que durante a pandemia o
presidente da época declarava abertamente nas midias a sua desconfianca e
negativa em receber a vacina contra a Covid-19, discursos que podem ter
influenciado seus eleitores na adesao a vacinagao (Castilho et al., 2023; Fleury;
Fava, 2022).

Ademais, outros fatores listados que poderiam influenciar na intencdo da
adesdo vacinal durante a pandemia estdo as crengas populares que a vacina
poderia ocasionar alguma doengca a longo prazo devido ao curto prazo do
desenvolvimento das vacinas contra a Covid-19, teorias da conspiragdo, uso de

plataformas digitais como Facebook, Twitter, Instagram, WhatsApp e TikTok como
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fonte principal de informagbes da Covid-19, fontes essas comumente associadas a
disseminagao de noticias falsas (Silva et al., 2023).

Desta maneira, o elevado percentual observado de pessoas nido vacinadas,
ou seja, com zero doses administradas no momento da infecgédo por Covid-19, pode
estar relacionada a diversos fatores, incluindo periodo de infeccdo na auséncia da
vacina, indisponibilidade da vacina para a faixa etaria bem como a recusa na
vacinagao por crengas pessoais.

No periodo do estudo, 19,2% (316) pessoas foram hospitalizadas, sendo
27,3% (224) pessoas sem CPC e 11,2% (92) de pessoas com CPC. No grupo sem
CPC, a média do tempo total de hospitalizagdo foi de 9,6 dias, enquanto no grupo
com CPC a média do tempo total de internagao foi de 16,1 dias. Pessoas sem CPC
e pessoas com CPC, respectivamente, corresponderam a 95,5% (214) e 97,8% (90)
de internacdes em enfermarias; e pessoas com CPC apresentaram uma média de
7,1 dias de internacdo e em pessoas sem CPC, a média de internacao foi de 6,3
dias. Destaca-se que 53,3% (49) de pessoas do grupo com CPC e 33,5% (75) de
pessoas do grupo sem CPC foram internadas em UTI; e, pessoas com CPC
permaneceram internadas em UTIl uma média de 17,2 dias e pessoas sem CPC, foi
verificada uma média de 10,9 dias (Tabela 4).

Ainda, 50,0% (46) de pessoas com CPC hospitalizadas necessitaram de uso
de VMI e com um tempo médio de uso de 14,6 dias, enquanto 24,1% (54) de
pessoas sem CPC que foram hospitalizadas, também precisaram de uso de VMI

com tempo médio de 10,5 dias (Tabela 4).

Tabela 4 - Caracterizacado da populagao sem e com condi¢des pos-Covid, de acordo

com a necessidade de hospitalizagcédo na infec¢gdo aguda por Covid-19. S&do Carlos,

2025.

. L. 1 n Sintomas das condicoes pés-Covid
Caracteristicas de hospitalizagao NAO SIM
Necessidade de hospitalizagao
Nao 597 (72,7%) 729 (88,8%)
Sim 224 (27,3%) 92 (11,2%)
Tempo total de hospitalizagao (dias)

n 224 92
Média (DP) 9,6 (9,3) 16,1 (19,8)
Mediana (Min; Max) 7(1;61) 10 (1; 147)
Internagdo em Enfermaria

Nao 10 (4,5%) 2 (2,2%)
Sim 214 (95,5%) 90 (97,8%)

Tempo de internagao Enfermaria (dias)



n
Média (DP)

Mediana (Min; Max)

Internagédo em UTI

N&o

Sim

Tempo de internagao UTI (dias)
n

Média (DP)

Mediana (Min; Max)

Uso de VMI

N&o

Sim

Tempo de uso de VMI (dias)

214
6,3 (5,2)
5(1; 36)

149 (66,5%)
75 (33,5%)

75
10,9 (10,1)
8 (1; 61)

170 (75,9%)
54 (24,1%)

90
7,1 (7,0)
6 (1; 49)

43 (46,7%)
49 (53,3%)

49
17,2 (20,7)
11 (3; 129)

46 (50,0%)
46 (50,0%)

n 54 46
Média (DP) 10,6 (6,0) 14,6 (15,5)
Mediana (Min; Max) 9 (4; 32) 10 (4; 87)
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Fonte: Elaborado pela autora.

Os resultados deste estudo corroboram a literatura, evidenciando que em
termos absolutos, a maioria dos casos da infeccdo aguda por Covid-19 registrados
globalmente, eram correspondentes aos casos leves que nao necessitaram de
hospitalizagdo em decorréncia a doenga (Wynberg et al., 2022; Davis et al., 2023).

Em relagdo as pessoas que foram internadas durante a infecgdo aguda por
Covid-19, os sintomas das CPC sao mais frequentes nas que tiveram maior tempo
de internagao (Oliveira et al., 2022; Rocha et al., 2024). Estudo no Brasil mostrou
que o tempo médio de internacado dos pacientes com CPC foi de 13,6 dias quando
comparados aos que nao apresentaram sintomas (5,6 dias). Ainda, dos 190
pacientes avaliados, 30,0% necessitaram de internacdo em UTI, com média de 13,8
dias na UTl e 6,5% fizeram uso de VMI (Rocha et al., 2024).

Na Espanha e no Brasil, pessoas que foram internadas em UTI também
apresentaram maior numero de sintomas das CPC (Fernandez-de-Las-Penas,
2021a, Oliveira et al., 2022). Ja na China, pacientes que necessitam de internagao
de longo prazo em enfermaria (alta superior a 14 dias), durante a fase aguda da
Covid-19, apresentaram niveis mais altos de proteina C-reativa, troponina | de alta
sensibilidade, mioglobina, aspartato aminotransferase, desidrogenase lactica, tempo
de protrombina, fibrinogénio e dimero D; no entanto, apresentaram niveis
significativamente mais baixos de contagem de linfécitos, contagem de plaquetas,
albumina e calcio. Ainda, esses pacientes tiveram uma incidéncia maior de
pneumonia unilateral e bilateral (Wu et al., 2020).

Cabe destacar que niveis elevados de PCR, hemoglobina e creatinina sérica

podem estar associados a um risco maior de internagao em UTI, sendo observadas
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complicagdes como lesdo renal aguda, eventos cardiovasculares, danos hepaticos
agudos, tromboembolismo venoso e eventos neurolégicos (Martinot et al., 2021).

Deste modo, o periodo de hospitalizagdo prolongado pode ser considerado
um indicador da gravidade da infecgdo viral na fase aguda, assim pessoas que
apresentam formas moderadas ou graves podem levar mais tempo para se
recuperar em comparagao as pessoas que tiveram casos leves da doenca. Ainda, o
maior tempo de hospitalizagdo em decorréncia da infecgao por Covid-19 reflete a
necessidade de cuidados prolongados diante a quadros de infecgdo mais graves
com maior potencial de danos aos 6rgaos e sistemas como pulmdes, coragéo, rins e
sistema nervoso. Em casos mais graves de infec¢do, o sistema imunoldgico pode
reagir de maneira excessiva, desencadeando uma tempestade de citocinas. Essa
inflamagéao intensa pode levar a danos em érgaos e tecidos, sendo apontada como
um dos mecanismos responsaveis pela persisténcia ou surgimento de sintomas
apos a infecgao viral (Fernandez-de-Las-Pefas et al., 2021a; Bergman et al., 2021;
Martinot et al., 2021).

Pacientes com Covid-19 que necessitaram de qualquer suporte de oxigénio,
incluindo o uso de canula nasal de alto fluxo, ventilacdo nao invasiva e VMI, além de
apresentarem um tempo maior de internagdo do que os pacientes sem uso de
oxigénio, também apresentaram uma taxa maior de complicagdes intra-hospitalares
como tromboembolismo venoso, sepse, pneumotérax e pneumomediastino (Rigoni
et al., 2022). Além disso, pacientes tratados com suporte de oxigénio suplementar
tiveram um risco quatro vezes maior de apresentar sintomas das CPC em 6 meses e
trés vezes maior aos 12 meses do que aqueles tratados sem oxigénio suplementar
ou com oxigénio de baixo fluxo (Rigoni et al., 2022).

Ainda, pessoas que necessitaram de intubacdo durante a hospitalizacdo por
Covid-19, entre os sintomas apds a infec¢ao viral, além de anormalidades das
cordas vocais, haviam relatos de disturbios do sono e transtorno de ansiedade e
depressao (Irisson-Mora et al., 2022).

Nesse contexto, o uso de VMI pode ser uma experiéncia extremamente
estressante para o paciente, frequentemente exigindo o uso de sedativos e
analgésicos. Esse processo pode levar a perda da percepgao do tempo,
contribuindo para episddios de confusdao mental e impacto na saude mental. Além
disso, a confusdo aguda, frequentemente observada em pacientes criticos, pode

causar desorientacao, alteragdes cognitivas e disturbios do sono, sendo também um
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fator que favorece o surgimento de sintomas de ansiedade e depresséo apds a alta
hospitalar (Valdivieso-Jiménez; Valencia-Mesias; Paucar-Alfaro, 2022; Williamson et
al., 2022; Irisson-Mora et al., 2022).

Ademais, no que diz respeito a maior prevaléncia do uso de VM| em pessoas
com CPC, aponta-se que erros nos ajustes dos ventiladores mecéanicos podem
resultar em iatrogenias e risco de morte, por outro lado, o uso adequado além de
reduzir a mortalidade, diminui também a ocorréncia de complicagées, numero de
dias de uso do equipamento, tempo de permanéncia em UTI (Khan et al., 20223;
Hua et al., 2020; Udi et al., 2021).

Ressalta-se que durante a pandemia, principalmente nos periodos mais
criticos, houve escassez de profissionais da area da saude especializados, 0 que
resultou na contratacdo de profissionais sem o conhecimento e experiéncia
necessaria para o manejo dos diferentes tipos de ventiladores mecanicos, o que
pode ter impactado nos servigos prestados em pacientes que necessitavam de
cuidados mais complexos (Holanda; Pinheiro, 2020).

Os impactos associados ao uso inadequado de VMI em pacientes com
Covid-19 incluem a possibilidade de lesdes pulmonares ou agravamento do quadro
clinico. Entre as complicacbes observadas estdo biotrauma, oxitrauma,
atelectrauma, volutrauma e barotrauma, frequentemente resultantes da
administracdo de fluxos inadequados, volumes excessivos ou pressdes incorretas
durante o suporte ventilatorio (Cruz et al., 2021; Hua et al., 2020; Udi et al., 2021).

Deste modo, o uso de VMI tem sido identificado como um dos fatores de risco
para o desenvolvimento das CPC. Nesse sentido, levanta-se a hipétese de que,
além de serem causados pela propria infeccao viral, os sintomas das CPC podem
estar relacionados as terapias aplicadas em UTI, como o uso prolongado de VMI,
sedacao e imobilizagao, praticas conhecidas por contribuirem para a morbidade de
longo prazo em sobreviventes que passaram por cuidados intensivos (Hodgson;
Broadley, 2023).

Foram verificados 109 sintomas distintos atribuidos a CPC, sendo os mais
frequentes 17,1% (140) cansaco, 16,6% (136) dor de cabeca, 13,5% (111) falta de ar
12,4% (102) tosse e 11,5% (94) dor em Membros Inferiores (MMII) (Tabela 5).



Tabela 5 - Descricao dos sintomas manifestados nas condi¢cdes pds-Covid. Sao
Carlos, 2025.

Descrigdo dos sintomas nas condigoes
po6s-Covid

N°® (%)

Cansacgo

Nao

Sim

Diarreia

N&o

Sim

Dor de Cabecga

Nao

Sim

Dor de Garganta

Nao

Sim

Dor Muscular

Nao

Sim

Dor Articular

N&o

Sim

Dor em Membros superiores
Nao

Sim

Dor em Membros inferiores
Nao

Sim

Dor Abdominal

Nao

Sim

Dor Costas/Lombar

N&o

Sim

Dor no Térax

Nao

Sim

Dor no Peito

Nao

Sim

Dor no Ouvido

Nao

Sim
Formigamento/latejamento em membros superiores
N&o

Sim
Formigamento/latejamento em membros inferiores
Nao

Sim

Fraqueza /perda da forga muscular
Nao

Sim

Queixa odontolégica de perda dentaria
Nao

Sim

Alteragdo da menstruacao
Nao

Sim

Frequéncia de Missing = 256

681 (83,0%)
140 (17,1%)

812 (98,9%)
9 (1,1%)

685 (83,4%)
136 (16,6%)

767 (93,4%)
54 (6,6%)

783 (95,4%)
38 (4,6%)

789 (96,1%)
32 (3,9%)

787 (95,9%)
34 (4,1%)

727 (88,6%)
94 (11,5%)

778 (94,8%)
43 (5,2%)

750 (91,4%)
71 (8,7%)

784 (95,5%)
37 (4,5%)

787 (95,9%)
34 (4,1%)

815 (99,3%)
6 (0,7%)

797 (97,1%)
24 (2,9%)

787 (95,9%)
34 (4,1%)

749 (91,2%)
72 (8,8%)

818 (99,6%)
3 (0,4%)

548 (97,0%)
17 (3,0%)



Odinofagia

Nao

Sim

Falta de ar

Nao

Sim

Febre

Nao

Sim

Nausea

N&o

Sim

Perda olfato

Nao

Sim

Perda paladar

Nao

Sim

Tosse

Nao

Sim

Coriza

N&o

Sim

Vomito

Nao

Sim

Queda de cabelo
Nao

Sim

Tontura

Nao

Sim

Ansiedade

N&o

Sim

Alteracdes do sono
Nao

Sim

Problemas de memoéria ou concentragciao
Nao

Sim
Depressaoltristeza
Nao

Sim

Outros sintomas
Nao

Sim

Descrigao de outros sintomas
Acne

Afasia

Algia generalizada
Alteracao da glicemia
Alteracao da pressao arterial
Alteracéo da voz
Alteracdo motora
Alteragdes do humor
Anedonia

Apatia

Arritmia

816 (99,4%)
5 (0,6%)

710 (86,5%)
111 (13,5%)

789 (96,1%)
32 (3,9%)

800 (97,4%)
21 (2,6%)

809 (98,5%)
12 (1,5%)

812 (98,9%)
9 (1,1%)

719 (87,6%)
102 (12,4%)

777 (94,6%)
44 (5,4%)

810 (98,7%)
11 (1,3%)

754 (91,8%)
67 (8,2%)

784 (95,5%)
37 (4,5%)

767 (93,4%)
54 (6,6%)

770 (93,8%)
51 (6,2%)

767 (93,4%)
54 (6,6%)

792 (96,5%)
29 (3,5%)

627 (76,4%)
194 (23,6%)

S 2 RAN_220WNDN -
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Aumento de peso
Aumento dos gases intestinais
Calafrios

Cervicalgia

Cistite

Congestao nasal
Constipacao

Corrimento vaginal

Crise convulsiva
Debilidade geral
Desconforto toracico
Desconforto urinario
Dificuldade de locomogéao
Dificuldade na alimentacao
Dificuldade respiratéria
Diminuigao da libido
Disfonia

Disfungao erétil
Distensao abdominal
Disuria

Dor na nuca

Dor no couro cabeludo
Dor no quadril

Edema em membros inferiores
Escarro hemoptoico
Esternutagao

Gastrite

Hematoquezia
Hemiparesia a direita
Hiperemia conjuntival
Inapeténcia

Incébmodo na garganta
Incontinéncia fecal
Indisposi¢ao

Infecgdes vias aéreas superiores Recorrentes

Intensificacdo da dor preexistente
Lesbdes cuténeas

Mal estar geral

Palpitacbes

Parestesia em face

Parestesia em membros inferiores
Perda de peso

Pigarro

Pirose

Polaciuria

Prurido no corpo

Reducéao da acuidade auditiva
Reducao da acuidade visual
Refluxo gastroesofagico

Rigidez articular

Rouquidao na voz

Sensagdo de queimacéao na lingua
Sialorreia

Sindrome do panico

Sudorese

Taquicardia

Tinnitus

Tremores em membros inferiores
Tremores em membros superiores
Unhas fracas

2 (1,0%)
1(0,5%)
2 (1,0%)
11.(5,7%)
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Urgéncia urinaria 1 (0,5%)
Urticaria 1(0,5%)
Vista embacgada 1(0,5%)
Xerodermia 1(0,5%)
Xerostomia 1(0,5%)

Fonte: Elaborado pela autora.

As CPC caracterizam-se por uma ampla variedade de sintomas que podem
impactar diferentes sistemas do organismo. Os sintomas mais frequentes
identificados nesta analise, com exceg¢ao da dor em MMII, estdo alinhados com os
achados descritos na literatura (Alkodaymi et al., 2022; Cioboata et al., 2022; Bai et
al., 2022; Barreto et al., 2022; Nayyerabadi et al., 2023; Wang et al., 2024 ).

Embora os mecanismos fisiopatolégicos dos sintomas das CPC ainda nao
estejam totalmente esclarecidos, os principais sintomas observados decorrem de
uma combinacdo de fatores interligados. Entre esses fatores estdo a inflamacao
persistente, disfungdo do sistema nervoso, dano mitocondrial, comprometimento
cardiovascular e respiratorio, além de influéncias psicoldgicas. Esses mecanismos
estdo entrelagcados e podem levar a permanéncia dos sintomas por um periodo
extenso, variando de semanas a meses, apos a recuperacgao da infecgao aguda (Liu;
Sawalha; Lu, 2020; Nalbandian et al., 2021; Tziolos et al., 2023;
Fernandez-de-Las-Penas et al., 2023; Maham, Yoon, 2024).

O sintoma de cansago, também descrito na literatura como fadiga, € um dos
sintomas mais comuns e debilitantes da CPC. O cansago é resultado de multiplos
mecanismos, incluindo a disfungdo mitocondrial, onde o SARS-CoV-2 pode danificar
as mitocéndrias, responsaveis pela produgdo de energia celular, levando a uma
producao inadequada de adenosina trifosfato (uma molécula que transporta energia
nas células vivas) e a sensacado de cansago extremo, especialmente apds esforgo
fisico ou mental (Moghimi et al., 2021; Castanares-Zapatero et al., 2022; Li et al.,
2023).

Além disso, o virus induz uma inflamagao crénica de baixo grau, que mantém
a liberagdo de citocinas pré-inflamatérias, como interleucina-6, interleucina-1p e
fatores de necrose tumoral alfa. Isso altera o metabolismo, afetando os musculos e o
sistema nervoso, o que contribui para o cansaco. A disfuncdo do sistema nervoso
autbnomo também ¢é frequente, levando a variagbes na pressdo arterial e na

frequéncia cardiaca, como a hipotensdo ortostatica, que provoca fraqueza e
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exaustdo, mesmo com esforgos minimos (Moghimi et al., 2021; Castanares-Zapatero
et al., 2022; Li et al., 2023).

Ainda, a infeccdo pode provocar desequilibrios hormonais, afetando a
producdo de hormbnios essenciais como os da tireoide e os hormdnios do estresse
(cortisol), essenciais para a regulagdo do metabolismo. A alteragdo do microbioma
intestinal pela infeccdo também pode afetar a digestédo, a absorgédo de nutrientes e a
producao de energia, agravando ainda mais o cansacgo persistente (Moghimi N, et
al., 2021; Nalbandian et al., 2021; Tziolos et al., 2023).

ApOs a fase aguda da infecgdo, muitos pacientes tentam retomar suas
atividades habituais, o que pode sobrecarregar o corpo, que ainda estd em processo
de recuperacgao. A recuperagao incompleta dos sistemas respiratorio, cardiovascular
e muscular pode dificultar a adaptacdo ao esforco fisico, resultando em cansago
excessivo e prolongado (Castanares-Zapatero et al., 2022; Li et al., 2023).

A falta de ar, também conhecida como dispneia, € um sintoma complexo e
persistente, resultante de diversos mecanismos que afetam os sistemas respiratério,
cardiovascular, nervoso e imunoldgico. Durante a infecgdo aguda, o SARS-CoV-2
pode causar danos aos alvéolos pulmonares, levando a inflamacédo e fibrose
pulmonar, o que reduz a elasticidade dos pulmodes e prejudica a troca gasosa. Esse
dano pode reduzir a capacidade de ventilagdo, tornando a respiracdo mais dificil,
especialmente  durante  esforcos fisicos (Nalbandian et al., 2021;
Castanares-Zapatero et al., 2022; Nugent; Berdine, 2024).

Além disso, a infeccdo pode enfraquecer os musculos respiratorios,
resultando em maior dificuldade respiratéria, mesmo em repouso. Ainda, a
hipoxemia persistente, com baixos niveis de oxigénio no sangue, também contribui
para a falta de ar (Nalbandian et al., 2021; Nugent; Berdine., 2024).

A disfungdo do sistema nervoso autbnomo, responsavel por regular a
respiracao e a circulagado sanguinea, pode alterar a frequéncia respiratéria e afetar o
fluxo sanguineo pulmonar, agravando a sensacao de falta de ar, especialmente
durante o esforgo fisico ou em situagdes de estresse. A inflamacéao residual de baixo
grau pode resultar em bronquite cronica e hiperresponsividade das vias aéreas,
causando espasmos brénquicos e congestdo nasal, o que dificulta ainda mais a
respiracdo (Nalbandian et al.,, 2021; Castanares-Zapatero et al., 2022; Nugent;
Berdine, 2024).
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Complicagdes cardiacas, como miocardite ou disfungdo ventricular, podem
comprometer a capacidade de bombeamento do coracdo e reduzir a circulacao de
oxigénio, agravando a falta de ar. Além disso, a formagdao de microcoagulos nos
vasos sanguineos pode prejudicar a perfusao pulmonar, resultando em dificuldades
respiratorias, especialmente durante atividades fisicas mais intensas. Por fim, uma
resposta imune desregulada pode causar inflamagao residual, afetando tanto os
pulmdes quanto os musculos respiratorios, perpetuando a sensagao de falta de ar
mesmo apos a eliminagao do virus (Nalbandian et al., 2021; Castanares-Zapatero et
al., 2022; Nugent; Berdine, 2024).

Quanto aos mecanismos da tosse nas CPC, a infecgao pelo virus nas vias
respiratérias pode causar danos diretos as células epiteliais, além de induzir
inflamacado nas mucosas das vias aéreas superiores e inferiores. Mesmo apods a
eliminagao do virus, essa inflamacao persistente pode manter as vias respiratérias
sensiveis e hiperreativas. Adicionalmente, as glandulas nas vias respiratorias podem
aumentar a produgao de muco, que ao se acumular, provoca irritagdo nas mucosas
e desencadeia a tosse como um reflexo (Song et al., 2021; Chung et al., 2022; Li et
al., 2023).

A infecgdo viral também pode modificar a microbiota pulmonar e das vias
aéreas, com a reducgao das bactérias benéficas e a proliferagdo de microrganismos
patogénicos, 0 que gera uma disbiose associada a inflamagao croénica e aumento da
secregao de muco, agravando a tosse (McGarvey et al., 2021).

Outra explicacédo para o sintoma de tosse, € que também pode ser causado
por uma disfungdo do sistema nervoso autbnomo, uma vez que o SARS-CoV-2 pode
infectar células desse sistema, alterando sua funcdo e aumentando a sensibilidade
das vias respiratérias. Além disso, a inflamacdo no sistema nervoso central e
periférico pode afetar os centros responsaveis pelo controle da tosse, tornando essa
resposta exagerada a estimulos comuns, como mudangas ambientais. Outro fator
que pode contribuir para a tosse é a sindrome de hipersensibilidade pdés-infecgao,
em que o sistema imunologico desencadeia respostas autoimunes contra os tecidos
respiratorios (Chung et al., 2022; Song et al., 2021; McGarvey et al., 2021).

No caso da dor de cabega nas CPC, ela pode ser resultante de uma
combinagao de fatores inflamatérios, neuroldgicos e vasculares. Durante a infecgao
aguda, o SARS-CoV-2 provoca uma resposta inflamatéria com a liberagdo de

citocinas proé-inflamatérias, que podem persistir mesmo apoés a eliminagcéao do virus,
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levando a uma inflamacgao cronica. Essa inflamacao afeta o sistema nervoso central,
incluindo as vias responsaveis pela percepcdo da dor, o que pode ocasionar
cefaleias frequentes (Nalbandian et al., 2021; Castanares-Zapatero et al., 2022,
El-Tallawy et al., 2023; Rodrigues et al., 2023; Membrilla et al., 2021).

O virus também pode afetar a fungdo endotelial, alterando o fluxo sanguineo
cerebral e causando hipoperfusao, o que resulta em dores de cabeca. Além disso, a
formacgao de microcoagulos pode bloquear pequenos vasos no cérebro, provocando
dor isquémica. A disfuncio do sistema nervoso autbnomo pode ocasionar flutuagcdes
na pressdo intracraniana, favorecendo a ocorréncia de dores de cabecga,
especialmente em individuos propensos a enxaquecas ou cefaleias tensionais.
Fatores como fadiga, ansiedade, estresse e hipervigilancia podem intensificar a dor;
ainda, a neuroinflamacao e a ativacao de autoanticorpos contra tecidos do sistema
nervoso central podem contribuir para o surgimento de dores cronicas
(Castanares-Zapatero et al., 2022).

No que diz respeito ao sintoma de dor nos MMII, este pode estar relacionado
ao fato que durante a infecgédo aguda, o SARS-CoV-2 desencadeia uma inflamagao
intensa, com a liberacdo de citocinas pré-inflamatérias que podem permanecer
elevadas, resultando em inflamagao crénica nos musculos, articulagdes e nervos,
contribuindo para a dor musculoesquelética (Li et al., 2023; Paliwal et al., 2020;
Ferrandi; Alway; Mohamed, 2020; El-Tallawy et al., 2023).

Essa inflamacdo pode sensibilizar os nociceptores, tornando estimulos
normais mais dolorosos, o que leva a hiperalgesia. O virus também pode afetar o
sistema nervoso periférico, provocando neuropatia e dor neuropatica nos MMII. Além
disso, pode comprometer o sistema nervoso autdbnomo, resultando em hipotensao
ortostatica e dor devido a ma circulagdo sanguinea (El-Tallawy et al., 2023).

Outra explicagéo esta no desenvolvimento da formagao de microcoagulos que
pode prejudicar o fluxo sanguineo, levando a dor isquémica. Em casos graves, a
trombose venosa profunda pode gerar sindrome pds-tromboética com dor crénica e
inchago. Além disso, a infeccdo viral pode desencadear uma resposta autoimune
que ataca as articulagbes, causando artrite e dor nas articulagdes dos MMII
(El-Tallawy et al., 2023; Ruscitti et al., 2021).

Ainda, a presenca de aspectos emocionais em pessoas com CPC sustenta
que fatores bioldgicos e psicossociais interagem nessa condigdo complexa. Assim,

eventos estressantes associados a pandemia de Covid-19, como isolamento fisico,
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perda de amigos ou familiares, transtornos psicolégicos como ansiedade e
depressao, disturbios do sono, estresse no trabalho ou financeiro e transtornos de
estresse poés-traumatico podem ter contribuido na promog¢ao ou agravamento dos
sintomas atribuidos as CPC (Lahav, 2020; Vlake et al., 2021; Pacho-Hernandez et
al., 2022; Mazza et al., 2022; Fernandez-de-Las-Pefas et al., 2023; Moseholm et al.,
2022;  Al-Hashel;  Abokalawa; = Ahmed, 2022; Tanski; = Tomasiewicz;
Jankowska-Polanska, 2024; Lenz et al., 2024; Carter et al., 2023).

Em relacdo as faixas etarias, pessoas entre 18 e 29 anos apresentaram
menos chance de manifestar CPC quando comparados as pessoas entre 40 e 79
anos; ainda, pessoas entre 30 e 39 anos também apresentaram menos chance de
manifestar CPC quando comparadas as pessoas de 40 a 69 anos e pessoas entre
70 e 79 anos. Também foi identificado que pessoas do sexo feminino apresentaram
55% mais chance de manifestar a doenga quando comparadas ao sexo masculino.
Ainda, cabe destacar que nao foram encontradas associagdes entre raga/cor,
variaveis relacionadas a pessoas sem e com comorbidades e a manifestacéo de
CPC (Tabela 6).

Ainda pessoas que nao necessitaram de hospitalizacdo apresentaram 11,6
vezes mais chance de apresentar manifestacbes de CPC em comparagao as
pessoas que foram hospitalizadas. Os resultados também evidenciam que pessoas
nao vacinadas apresentaram mais chances de manifestar sintomas de CPC quando
comparadas aos individuos vacinados, dose de reforco ou com vacinagao

incompleta, respectivamente (Tabela 6).

Tabela 6 - Fatores associados as condi¢des pds-Covid, segundo faixa etaria, sexo,

cor/raga, comorbidades, hospitalizacéo e situacao vacinal contra a Covid-19.

Modelo ajustado

Fatores para condi¢6es p6s-Covid

OR IC 95% Valor p

Faixa etaria

18 a 29 versus 30 a 39 0,91 0,62 1,32 0,61
18 a 29 versus 40 a 49 0,58 0,40 0,84 <0,01
18 a 29 versus 50 a 59 0,58 0,40 0,86 <0,01
18 a 29 versus 60 a 69 0,56 0,37 0,85 <0,01
18 a 29 versus 70 a 79 0,49 0,30 0,80 <0,01
18 a 29 versus 80 ou mais 0,72 0,33 1,57 0,41
30 a 39 versus 40 a 49 0,64 0,45 0,92 0,02
30 a 39 versus 50 a 59 0,64 0,44 0,94 0,02
30 a 39 versus 60 a 69 0,62 0,42 0,93 0,02
30a39versus 70 a 79 0,54 0,33 0,88 0,01
30 a 39 versus 80 ou mais 0,80 0,37 1,72 0,56

40 a 49 versus 50 a 59 1,00 0,70 1,43 0,99



59

40 a 49 versus 60 a 69 0,97 0,66 1,42 0,88
40 a 49 versus 70a 79 0,84 0,52 1,34 0,46
40 a 49 versus 80 ou mais 1,24 0,59 2,64 0,57
50 a 59 versus 60 a 69 0,97 0,66 1,43 0,87
50a 59 versus 70 a 79 0,84 0,52 1,35 0,46
50 a 59 versus 80 ou mais 1,24 0,59 2,63 0,57
60 a 69 versus 70 a 79 0,86 0,53 1,40 0,55
60 a 69 versus 80 ou mais 1,28 0,60 2,72 0,52
70 a 79 versus 80 ou mais 1,48 0,67 3,28 0,33
Sexo

F versus M 1,55 1,23 1,96 <0,01
Cor/raca

Amarelo versus Branco 1,44 0,36 5,86 0,61
Amarelo versus Pardo 1,35 0,33 5,53 0,68
Amarelo versus Preto 0,97 0,22 4,18 0,97
Branco versus Pardo 0,94 0,72 1,22 0,62
Branco versus Preto 0,67 0,42 1,07 0,09
Pardo versus Preto 0,72 0,44 1,18 0,19
Possui Comorbidades

Nao versus Sim 1,22 0,95 1,56 0,11
Necessidade de hospitalizagao

N&o versus Sim 11,66 7,40 18,39 <0,01
Internacao em UTI

Nao versus Sim 0,79 0,35 1,79 0,58
Uso de VMI

Nao versus Sim 0,59 0,24 1,45 0,25
Tempo de internacdo

a cada aumento de 1 dia 1,02 1,00 1,04 0,07
Situagéao vacinal quando infectado

Nao vacinado versus Vacinado 4,99 3,62 6,86 <0,01
N&o vacinado versus Vacinado com reforgo 8,18 6,06 11,03 <0,01
Nao vacinado versus Vacinagao incompleta 9,03 5,97 13,65 <0,01
Vacinado versus Vacinado com reforgo 1,64 1,19 2,27 <0,01
Vacinado versus Vacinagao incompleta 1,81 1,18 2,79 <0,01
Vacinado com reforco versus Vacinacdo incompleta 1,10 0,74 1,65 0,63

Fonte: Elaborado pela autora.

Neste estudo foi evidenciado que pessoas adultas com idade entre 18 a 39
anos apresentaram menores chances de manifestar as CPC quando comparadas as
pessoas em faixas etarias superiores. Achado similar foi observado em uma outra
analise realizada no Brasil, apontando que o risco de sintomas nas CPC foi maior
entre individuos com idade superior a 50 anos em comparagao com individuos com
idade entre 15 e 30 anos (Cazé et al., 2023). No Reino Unido foi observado que
pessoas entre 18 e 70 anos houve um aumento linear do risco absoluto de 0,12%
por década na manifestacdo de sintomas das CPC (Thompson et al., 2022). Ainda,
pessoas acima de 40 anos possuiam maior chance de apresentar sintomas de CPC
quando comparados as pessoas com idade inferior (Tsampasian V et al., 2023).

Nesta conjuntura, pode-se inferir que dentre as explicagdes para as CPC, o
envelhecimento pode ter um papel central na manifestagdo da doenga. O impacto do

envelhecimento nas CPC ¢é multifacetado e envolve diversos fatores como
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fisiologicos, imunoldgicos e psicolégicos que podem influenciar na recuperagédo da
infeccdo aguda por Covid-19 bem como na manifestacdo de sintomas persistentes
observados nas CPC (Finamore et al., 2024).

Do ponto de vista fisiolégico, o envelhecimento esta associado a um declinio
na fungdo dos 6rgdos e na capacidade regenerativa, o que afeta a habilidade do
corpo de se recuperar da fase aguda da doenca. Individuos mais velhos podem
enfrentar um curso mais prolongado da doenca e com sintomas persistentes que
impactam diversos sistemas organicos. Mudangas relacionadas a idade na fungao
pulmonar, saude cardiovascular e resiliéncia neurolégica podem contribuir para os
sintomas prolongados em pessoas com CPC (Quiros-Roldan et al., 2024; Finamore
et al., 2024).

Deste modo, durante o processo de envelhecer, o sistema respiratério sofre
alteracbes estruturais e funcionais, que incluem diminuicdo da elasticidade
pulmonar, resultando em reducédo da complacéncia pulmonar e comprometimento da
troca gasosa, enfraquecimento dos musculos respiratérios e implica também na
depuragdo mucociliar. Esses fatores contribuem coletivamente para o declinio da
funcdo pulmonar e aumento da suscetibilidade a disturbios respiratérios com o
avanco da idade (Finamore et al., 2024).

Além disso, o envelhecimento esta relacionado a uma maior prevaléncia de
doencas cardiovasculares, como hipertensdo, doenga arterial coronaria e
insuficiéncia cardiaca. Entre as mudancas fisioldgicas, destaca-se a rigidez arterial,
que eleva a resisténcia vascular e a pressao arterial. A fibrose miocardica, por sua
vez, leva a hipertrofia ventricular esquerda e ao comprometimento da funcéo
cardiaca global. O declinio na sensibilidade barorreflexa e na fungdo autonémica
agrava ainda mais a saude cardiovascular e interfere na regulacdo da pressao
arterial e na atividade elétrica do coragao, o que pode resultar em prolongamento do
intervalo QT e alteragcdes na conducgao atrial e ventricular (Finamore et al., 2024).

O envelhecimento também impacta a estrutura e a fungdo do sistema
nervoso, englobando mudangas tanto macroscépicas quanto microscopicas, como
atrofia cerebral, acumulo de lipofuscina e a presenca de proteinas neurotoxicas,
como a beta-amiléide e os emaranhados neurofibrilares. As alteragdes bioquimicas
e metabdlicas incluem interrupcbes nas moléculas de neurotransmissdo e
desequilibrios nos niveis de neurotransmissores, afetando diversas regiées do

cérebro e resultam em disfungcdo. No nivel celular e molecular, observam-se
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alteracdes na expresséo do Acido Desoxirribonucleico (DNA), disfungdo mitocondrial
e falhas nos sistemas de depuracao. Além disso, o envelhecimento esta associado a
mudancas no sistema nervoso periférico, como reducao na velocidade de condugao
nervosa e comprometimento da fungao sensorial (Miller; Benedetto, 2023; Finamore
et al., 2024).

Outrossim, um dos principais fatores que aumentam a vulnerabilidade
relacionada a idade e as CPC sado as alteragdes no sistema imunoldgico, um
processo conhecido como imunossenescéncia. Esse termo descreve o
envelhecimento do sistema imunoldgico, caracterizado pela diminuigdo gradual da
funcdo da imunidade inata e adaptativa, o que compromete a capacidade do
organismo de responder adequadamente a patdgenos. As principais caracteristicas
da imunossenescéncia incluem mudangas nas populacdes de células imunologicas,
adaptacdes funcionais e alteragdes nas vias de sinalizagdo, que juntas contribuem
para o declinio geral da competéncia imunolégica com o envelhecimento (Mdller;
Benedetto, 2023; Quiros-Roldan et al., 2024; Finamore et al., 2024).

Neste contexto, diferencas relacionadas a idade na composigdo do sistema
imunoldgico podem levar a uma resposta imunolégica prolongada e desregulada que
pode contribuir para a persisténcia dos sintomas e o desenvolvimento de condicbes
como confusdo mental, fadiga e problemas respiratérios. Ainda, pessoas mais
velhas podem apresentar inflamagao sistémica crénica de baixo grau, denominada
‘inflammaging”, esse estado pro-inflamatorio persistente e de baixo grau que
permeia varios tecidos e orgaos ao longo da vida. Cabe destacar que o
inflammaging, ao contrario da inflamagao aguda que surge em resposta a infec¢des
ou lesdes, ndo tem um estimulo claro e € impulsionado por uma interagédo complexa
de eventos moleculares e celulares. Esse meio inflamatoério crénico esta implicado
na patogénese de varios disturbios relacionados a idade, incluindo doencas
cardiovasculares, condigdes neurodegenerativas, disturbios metabdlicos e
autoimunes (Muller; Benedetto, 2023; Finamore et al., 2024).

Desta forma, a imunossenescéncia e a inflamacéo podem influenciar o inicio,
0 curso e a gravidade das doengas autoimunes, sendo que a autoimunidade surge
de uma quebra na tolerdncia imunoldgica e por seguinte leva a ataques
imunoldgicos contra autoantigenos. Esses disturbios abrangem uma ampla gama de
condigbes, incluindo artrite reumatoide, lupus eritematoso sistémico e esclerose

multipla. Os mecanismos regulatérios comprometidos e as respostas imunoldgicas
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alteradas associadas ao envelhecimento podem contribuir para o desenvolvimento e
a progressao de condigdes autoimunes (Muller; Benedetto, 2023; Finamore et al.,
2024; Quiros-Roldan et al., 2024).

Embora os mecanismos precisos por tras da CPC ainda ndo sejam totalmente
compreendidos, em alguns casos a autoimunidade pode desempenhar um papel de
destaque, conforme sugere as evidéncias (Castanares-Zapatero et al., 2022,
Bohmwald et al.,, 2024). Nesse contexto, uma andlise identificou que alguns
pacientes com CPC produzem autoanticorpos que podem atacar os préprios tecidos
ou proteinas do corpo, além de promover inflamacéo e danos aos tecidos, de forma
semelhante a resposta autoimune observada em doengas como lupus ou artrite
reumatoide. Acredita-se que, apos a ativacdo inicial do sistema imunoldgico para
combater o SARS-CoV-2 durante a fase aguda da infecgao, o sistema imunoldgico
possa se desregular e passar a atacar as células e tecidos do préprio corpo, o que
pode resultar em inflamacéo crdénica e em uma série de sintomas variados (Mdller;
Benedetto, 2023; Finamore et al., 2024).

Em relagdo a abordagem do sexo e as CPC, os resultados deste estudo
corroboram a literatura, evidenciando um maior risco de desenvolvimento de
sintomas de CPC entre pessoas do sexo feminino (Cazé et al., 2023). Estudo na
Italia mostrou que as mulheres foram associadas a um risco trés vezes maior na
manifestacdo das CPC (Bai et al., 2022). No Reino Unido, as mulheres também
apresentaram risco aumentado em comparagdo aos homens (Subramanian et al.,
2022). Destaca-se que ao analisar variaveis como a raga, um estudo indicou que em
todas as ragas, as mulheres eram mais propensas do que os homens a desenvolver
CPC (Cohen; Rodgers, 2023)

Uma das hipoteses que explicam o maior risco de pessoas do sexo feminino
para as CPC sugere que a infecgdo por Covid-19 pode desencadear a perda de
tolerancia imunoldgica, levando a produgao de células imunolégicas autorreativas e
anticorpos. Isso ocorre por meio de mecanismos como mimetismo molecular e
tempestade de citocinas e essas respostas imunologicas anormais podem afetar
componentes do sistema nervoso, incluindo neurénios, células gliais e a barreira
hematoencefalica (Gu et al., 2023).

Mulheres com Covid-19 apresentam caracteristicas distintas de desregulagao
imunoldgica, como niveis elevados de autoanticorpos, perfis alterados de citocinas e

maior reatividade das células B. Fatores contribuintes provavelmente incluem
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hormdnios sexuais, efeitos do cromossomo X e alteragbes no microbioma. Esses
fatores tornam as mulheres mais suscetiveis a autoimunidade induzida pela
Covid-19, que pode prejudicar o sistema nervoso (Gu et al., 2023).

Além disso, as diferengas na microbiota intestinal e no trato reprodutivo entre
homens e mulheres podem ajudar a explicar o aumento da autoimunidade associada
a Covid-19 em mulheres. O microbioma feminino tende a ter uma maior abundancia
de certas bactérias que influenciam a fungdo imunolégica e a disbiose da microbiota
feminina esta associada a um risco maior de autoimunidade, e a perturbag¢ao do
equilibrio da microflora devido a infeccao por SARS-CoV-2. Assim, em individuos
suscetiveis pode agravar ainda mais esse quadro, levando a um aumento da
patologia autoimune, especialmente entre mulheres (Gu et al., 2023).

Mulheres tendem a apresentar respostas autoimunes diferentes apds a
infeccdo em relagdo aos homens. Assim, pacientes femininas com Covid-19
apresentam uma frequéncia maior de varios autoanticorpos e tendem a ter respostas
mais intensas contra o antigeno da proteina spike do SARS-CoV-2, em comparagao
aos homens, que podem contribuir para a persisténcia das manifestacdes da doenca
ap6és a fase aguda (Tramontana et al, 2021; Bai et al, 2022
Fernandez-de-Las-Penas et al.,, 2023; Gu et al., 2023; Fernandes et al., 2023;
Miquel; Faz-Lopez; Guéry, 2023; Maham; Yoon, 2024).

Neste contexto, pode ocorrer uma interagcao entre os horménios sexuais e a
autoimunidade apos a infecgado por Covid-19. O estrogénio tende a estimular uma
resposta imune humoral mais intensa e a producédo de anticorpos, em comparagao
com os andrégenos, como a testosterona (Tramontana et al., 2021). Além disso, as
flutuagcbes ciclicas nos niveis de estrogénio e progesterona ao longo do ciclo
menstrual provocam variagdes periodicas na atividade imunologica. Assim, as
diferencas hormonais nas mulheres podem favorecer um ambiente pro-inflamatario,
com respostas aumentadas das células B, criando condi¢gdes propicias para o
desenvolvimento de anticorpos autorreativos apés infecgdes virais, como a Covid-19
(Bai et al., 2022; Gu et al., 2023).

Ainda, foi observado que o aumento do numero de cépias do cromossomo X
em mulheres esta relacionado ao dimorfismo sexual da autoimunidade, uma vez que
varios genes associados ao sistema imunoloégico, como o receptor toll-like 7,
responsavel pelas respostas antivirais, estdo localizados nesse cromossomo. Dessa

forma, a maior expressdo desses genes em mulheres, devido ao mosaicismo do
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cromossomo X, pode intensificar as reagdes inflamatérias contra virus como o
SARS-CoV-2. Esses efeitos ligados ao cromossomo X provavelmente interagem
com fatores hormonais, criando um perfil de risco especifico nas mulheres para o
desenvolvimento de autoanticorpos e imunidade desregulada apés a infecgdo por
Covid-19 (Gu et al., 2023; Lefévre et al., 2019; Bai et al., 2022).

Alteragcbes nos niveis hormonais, especialmente de estrogénio e
progesterona, podem impactar o sistema imunolégico e, potencialmente, afetar a
evolugao da infecgdo por SARS-CoV-2, contribuindo para as CPC (Pollack et al.,
2023). Desta forma, a infeccéo viral pode causar alteragbes no ciclo menstrual a
longo prazo, tornando-o, além do agravamento dos sintomas da sindrome
pré-menstrual e a menstruagcao infrequente (Khan et al., 2022b; Davis et al, 2021;
Newson; Lewis; O'Hara, 2021; Maham; Yoon, 2024).

Um estudo nos Estados Unidos revelou que, entre as 127 mulheres
diagnosticadas com Covid-19, 16% relataram alteragdes em seu ciclo menstrual
apos a infeccdo aguda. As mulheres que relataram alteragdes no ciclo menstrual
também foram mais propensas a mencionar fadiga, dor de cabega, dores no corpo e
falta de ar, em comparacdo com aquelas que nao notaram mudancas no ciclo
menstrual (Khan et al., 2022b).

Neste contexto, tem-se observado que as CPC podem afetar mais
intensamente a qualidade de vida das mulheres em comparagdao aos homens.
Estudo na Finlandia mostrou que as mulheres apresentaram pontuagdes mais
baixas do que os homens na analise do funcionamento fisico e limitagdes de papel
devido a questdes emocionais, energia/fadiga, funcionamento social e percepgdes
gerais de saude (Lindahl et al., 2022).

Ainda, pessoas que tiveram Covid-19 apresentam uma tendéncia de piora na
qualidade de vida ao longo do tempo, especialmente entre as mulheres, incluindo
mobilidade, cuidados pessoais, atividades diarias, dor/desconforto e
ansiedade/depressao (Costa et al., 2024).

Portanto, diversos fatores podem contribuir para o aumento do risco de CPC
no sexo feminino (Pérez-Lépez et al., 2024). No entanto, embora o risco das
mulheres para o desenvolvimento de CPC seja notavel, a prevaléncia da doenga no
sexo masculino pode ser maior do que os dados encontrados na literatura, uma vez

que, anteriormente a pandemia de Covid-19, ja se observava que as mulheres
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tinham uma tendéncia maior a buscar os servicos de saude em comparagao aos
homens (Lim et al., 2019; Héhn et al., 2020; Lehto et al., 2024).

No que diz respeito a analise entre raca/cor, neste estudo nao foram
encontradas associagdes entre essa variavel e a manifestagcdo das CPC. Resultado
similar foi observado em outras duas analises no Brasil onde também n&o
encontraram associagdes entre raga/cor e CPC (Barreto et al., 2022; Rocha et al.,
2024). Por outro lado, no Reino Unido, foi observado um maior risco de apresentar
sintomas de CPC entre grupos étnicos negros afro-caribenhos, do Oriente Médio ou
Polinésia (Subramanian et al., 2022). Ja nos Estados Unidos, individuos que
testaram positivo para Covid-19, negros e hispanicos foram mais propensos a relatar
sintomas de CPC em comparagao com brancos (Jacobs; Evans; Ellis, 2023).

Ressalta-se a presenca de comorbidades que constitui em um dos principais
fatores de risco para a manifestacdo de CPC. Neste contexto, algumas populagdes,
como a negra, apresentam maior incidéncia de doengas crénicas como por exemplo,
hipertensdo arterial. Essas condi¢gbes, conhecidas por aumentar o risco de
complicacbes em infecgdes agudas, também podem estar associadas a um maior
risco de desenvolver CPC (Macias-Konstantopoulos WL, et al., 2023).

As DCNT podem ser consequéncia de determinantes sociais de saude, como
a dificuldade de acesso a alimentagcdo de qualidade e em quantidade adequada,
condigcbes de trabalho desfavoraveis e o impacto do estresse relacionado a
discriminagao (Macias-Konstantopoulos et al., 2023). Além disso, grupos raciais e
étnicos minoritarios frequentemente enfrentam desvantagens sociais e econémicas
ao longo de suas vidas, o que contribui para um acesso limitado e uma menor
utilizagdo dos servicos de saude. Essas desigualdades na saude, embora
amplamente reconhecidas ha décadas, muitas vezes ndo recebem a devida
atengao. No caso da Covid-19, essas barreiras podem levar a atrasos no diagnostico
ou a tratamentos insuficientes durante a fase inicial da infecgao, elevando o risco de
complicagcdes e de desenvolvimento de CPC (Selden; Berdahl, 2020; Greenaway et
al., 2020; Yaya et al., 2020; Macias-Konstantopoulos et al., 2023).

Na abordagem das comorbidades e as CPC, resultados semelhantes a este
estudo foram registrados na Espanha e na Nigéria, onde ndo foram identificadas
associacdes entre comorbidades e a presenga de sintomas de CPC (Osikomaiya et
al., 2021; Moreno-Pérez et al., 2021). Por outro lado, um estudo realizado no México

apontou que individuos com comorbidades apresentaram maior tendéncia a
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desenvolver CPC, sendo observado uma frequéncia significativamente maior de
sintomas respiratérios e musculoesqueléticos entre esses pacientes, em
comparagao com aqueles sem comorbidades (Irisson-Mora et al., 2022).

Analise no Brasil revelou que, entre 190 pacientes, a prevaléncia de CPC foi
mais alta entre aqueles com hipertensao arterial e diabetes, quando comparados
aos individuos sem essas comorbidades (Rocha et al., 2024). Ja no Reino Unido, o
IMC basal na faixa de sobrepeso ou obesidade esteve associado a um risco
aumentado de sintomas persistentes, com aqueles que tinham um IMC maior que 30
kg/m? tendo um aumento relativo de 10% no risco de relatar sintomas das CPC em
comparagdo com aqueles com um IMC de 18,5-25 kg/m? (Subramanian et al.,
2022).

Neste contexto, a presenca das condi¢cdes crbnicas de saude pode contribuir
para as CPC. Pessoas com DCNT apresentam um risco maior de desenvolver
formas graves de Covid-19 devido a inflamagao crénica subjacente, disfungao
imunoldgica e outras complicagdes associadas a essas condigdes. Comorbidades
como obesidade e diabetes compartiham um ambiente inflamatério crénico em sua
fisiopatologia, o que contribui para um aumento do estresse oxidativo, danos
teciduais continuos e disfungdo organica, dificultando a recuperagdo completa
desses pacientes. Essas condigdes podem enfraquecer o sistema imunoldgico,
tornando-o menos eficiente na eliminagao do virus e na restauracdo da homeostase.
Assim, as disfungdes causadas pelas DCNT ndo apenas agravam a infec¢ao aguda,
mas também podem desempenhar um papel na persisténcia ou no desenvolvimento
das CPC (Donald et al., 2024; Ashmawy et al., 2024).

A literatura indica que qualquer pessoa que tenha sido infectada pela
Covid-19 esta suscetivel ao desenvolvimento de CPC, mesmo apods infeccdes
consideradas leves. Vale destacar que, durante a infecgdo aguda por Covid-19, os
casos leves representam a maior parte dos casos em termos absolutos globalmente.
Como resultado, os maiores percentuais de diagndstico de CPC estdo associados a
individuos que nao precisaram de hospitalizagdo durante a fase aguda da infeccéo
(Wynberg et al., 2022; Davis et al., 2023).

Neste contexto, na Inglaterra foi verificado que dentre as pessoas que
apresentaram CPC, a propor¢ao foi maior nas pessoas nao hospitalizadas em
comparagao com pessoas hospitalizadas pela infec¢do da Covid-19 (Wang et al.,
2024).
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Contrariamente aos resultados deste estudo, uma pesquisa realizada na
Nigéria apontou que individuos com maior gravidade na infecgdo aguda da Covid-19
apresentaram maior probabilidade de desenvolver sintomas persistentes de CPC,
em comparagao com aqueles que tiveram a doenca em sua forma leve no momento
do diagnéstico inicial (Osikomaiya et al., 2021). Ainda, no México, foi observado que
pacientes com maior tempo de hospitalizacdo em decorréncia da Covid-19 tinham
mais histérico de tabagismo em comparagdo aos pacientes com menor tempo de
hospitalizagdo (Irisson-Mora et al., 2022). Um estudo de revisdo apontou que as
comorbidades preexistentes foram, em geral, mais prevalentes em pacientes
hospitalizados por Covid-19 que em pacientes nado hospitalizados
(Fernandez-de-Las-Penas, et al., 2021c). Na Espanha foi observado que pessoas
com CPC que necessitaram de hospitalizacdo na fase aguda da doenga eram mais
idosas em comparacéo as pessoas sem hospitalizacédo (Lopez-Lépez et al., 2023).

Esses achados sugerem que individuos que precisaram de hospitalizagdo
durante a fase aguda da doenca provavelmente ja apresentavam condicoes
preexistentes que, quando combinadas com a infecgdo viral, poderiam levar a
quadros mais graves de Covid-19. Isso, por sua vez, aumenta as chances de
desenvolver complicagdes e sintomas de CPC (Irisson-Mora et al., 2022; Rocha et
al., 2024).

Ainda, esses resultados divergentes podem estar associados a
heterogeneidade das populagbes analisadas, metodologias e medic&do utilizados.
Além disso, 0 aumento das queixas persistentes em pacientes tratados na UTI pode
ser, em grande parte, atribuido aos efeitos combinados da sindrome pés-tratamento
intensivo, considerando que sintomas de CPC também podem ser observados em
pacientes com infeccdo leve por SARS-CoV-2, que nao necessitam de
hospitalizagdo ou internagao na UTI (Berentschot et al., 2024).

Neste contexto, pacientes gravemente afetados pela Covid-19 podem
desenvolver sintomas da sindrome pos-tratamento intensivo, devido ao tempo
prolongado de internagdo, uso de ventilagdo mecanica e sedativos durante o
tratamento. Embora a sindrome pos-tratamento intensivo seja reconhecida como
uma condicdo comum em pacientes que requerem cuidados intensivos, € um
numero consideravel de pacientes tenha necessitado desse tipo de assisténcia

devido a Covid-19, a prevaléncia e a definicdo de sindrome pds-tratamento intensivo
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em pacientes com infecgdo viral ainda ndo foram plenamente estabelecidas
(Irisson-Mora et al., 2022; Oliveira et al., 2022 ).

Em suma, o risco elevado de desenvolvimento de sintomas de CPC em
pessoas nao hospitalizadas pode ser explicada pelo fato de que aqueles que
precisaram de internacdo durante a fase aguda da Covid-19, geralmente, recebem
acompanhamento médico apos a alta, devido a percepgao de maior gravidade da
doenga. Ja os pacientes que nao precisaram de hospitalizacdo frequentemente
recebem apenas acompanhamento sintomatico durante a fase aguda, sem
seguimento posterior (Rocha et al., 2024; Lapa et al., 2023, Brasil, 2022a).

A auséncia de acompanhamento, juntamente com a dificuldade de associar a
persisténcia ou o aparecimento de novos sintomas as CPC, bem como a
necessidade de validacdo médica dos sintomas, pode levar a atrasos no diagndstico
e na implementacao de tratamentos precoces em pessoas que nao necessitaram de
hospitalizagdo na fase aguda da doenca (Au et al., 2022; Srikanth et al., 2023;
Smyth N et al., 2024; Berger et al., 2021).

No entanto, além dos riscos associados as CPC, a vacinagdo tem
demonstrado ser um fator protetor contra a doenca. Neste estudo, pessoas nao
vacinadas apresentaram maior chance de CPC, resultado semelhante foi observado
em uma analise de revisdo apontando que a vacinagdo com duas doses contra a
Covid-19 foi associada a uma frequéncia menor de CPC em comparagdao com a
auséncia de vacinagao (Watanabe et al.,, 2023). Também, um outro estudo de
revisdo mostrou que o efeito da vacinacado pré infecgcao por Covid-19 com 1 dose
nao foi estatisticamente significativo, no entanto, a vacinagcdo com 2 doses foi
associada a uma redugao de 24% nas chances de desenvolver sintomas de CPC
(Chow et al., 2024).

Na Italia, pessoas que nao foram vacinadas relataram taxas mais altas de
sintomas das CPC em 6 meses na comparagdao com aqueles que foram vacinados.
Ainda, a anadlise observou que a presenca de anticorpos da imunoglobulina G
induzida por infeccdo natural foi significativamente associada a ocorréncia de CPC,
em contraste, a presenga de IgG em pacientes com imunidade hibrida em
comparagdo com aqueles com imunidade natural nao foi associada ao
desenvolvimento das CPC. Esses resultados indicam que os anticorpos gerados
pela infeccdo viral podem contribuir para o desenvolvimento das CPC, enquanto os

anticorpos produzidos pela vacinagcdo nio estao relacionados a manifestacdo de
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sintomas pos-infecgédo viral, evidenciando o efeito protetor da vacinagao contra as
CPC (Peghin et al., 2022).

No que diz respeito aos resultados deste estudo, que indicam uma maior
probabilidade de manifestagdo da doenca em pessoas vacinadas em comparagao
aquelas com vacinagao incompleta, uma possivel explicagdo poderia estar
relacionada aos efeitos colaterais das vacinas administradas que n&o foram
considerados na analise neste estudo.

Estudo realizado no Reino Unido indicou que apds a vacinagao, a maioria dos
participantes relataram uma melhora geral nos sintomas das CPC; enquanto, uma
minoria relatou uma deterioragdo dos sintomas apds a vacinagao (Strain et al.,
2022).

Cabe destacar que a dor no local da aplicagao, cansacgo, dores muscular e de
cabeca sdo as reagdes adversas mais comuns da vacinacdo contra a Covid-19,
(Rodriguez et al., 2023). Desta forma, a percepgao de piora dos sintomas
relacionados as CPC pode ser decorrente da reagao a vacinagao, em vez de uma
exacerbacao real das CPC (Strain et al., 2022).

Ainda, as vacinas contra a Covid-19 estimulam o sistema imunoldgico a gerar
uma resposta robusta e direcionada contra o virus, facilitando a eliminagao viral e
reduzindo a probabilidade de persisténcia de reservatoérios virais e complicagbes a
longo prazo. Esses imunizantes tém demonstrado eficacia na prevencao de doencas
graves, hospitalizagdes e mortes e ao reduzir a gravidade da infec¢do aguda, as
vacinas desempenham um papel fundamental na diminuicdo do risco de
complicagdes prolongadas associadas a casos graves de Covid-19. Além disso,
individuos vacinados que contraem a infecgdo geralmente apresentam cargas virais
mais baixas, o que diminui a severidade da doencga, reduz a transmissibilidade e
pode contribuir para a menor incidéncia de CPC. Ja a vacinacao apods a infeccao
pode ajudar a reduzir as citocinas pro-inflamatdrias ou ativar o sistema imunoldgico
adaptativo, faciltando uma eliminacdo viral mais eficaz e, como resultado,
diminuindo ou até eliminando os sintomas das CPC (Puhach et al., 2022; Donald et
al., 2024; Chow et al., 2024).

Resultados mostram que nao foi evidenciado associacdo entre o sintoma
cansaco e faixa etaria, sexo, cor/raga, comorbidades, necessidade de hospitalizagao

ou situagao vacinal (Tabela 7).
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Tabela 7 - Fatores associados ao cansago como sintoma de condi¢des pos-Covid.

Sao Carlos, 2025.

Fatores para Cansago

Modelo ajustado

OR 1IC 95% Valor p
Faixa etaria
18 a 29 versus 30 a 39 0,83 0,44 1,56 0,56
18 a 29 versus 40 a 49 0,68 0,37 1,23 0,20
18 a 29 versus 50 a 59 0,87 0,45 1,68 0,69
18 a 29 versus 60 a 69 0,92 0,44 1,95 0,84
18 a 29 versus 70 ou mais 0,82 0,33 2,01 0,66
30 a 39 versus 40 a 49 0,82 0,47 1,42 0,48
30 a 39 versus 50 a 59 1,06 0,58 1,94 0,86
30 a 39 versus 60 a 69 1,12 0,55 2,25 0,75
30 a 39 versus 70 ou mais 0,99 0,42 2,33 0,98
40 a 49 versus 50 a 59 1,29 0,74 2,24 0,37
40 a 49 versus 60 a 69 1,36 0,72 2,60 0,35
40 a 49 versus 70 ou mais 1,20 0,54 2,71 0,65
50 a 59 versus 60 a 69 1,06 0,54 2,09 0,87
50 a 59 versus 70 ou mais 0,93 0,41 2,15 0,87
60 a 69 versus 70 ou mais 0,88 0,37 2,11 0,78
Sexo
F versus M 1,19 0,79 1,80 0,41
Cor/raca
Branco/amarelo versus Pardo 1,16 0,74 1,80 0,52
Branco/amarelo versus Preto 0,93 0,46 1,86 0,83
Pardo versus Preto 0,80 0,37 1,72 0,57
Possui Comorbidades
Nao versus Sim 1,26 0,83 1,91 0,27
Necessidade de hospitalizagao
N&o versus Sim 0,56 0,30 1,02 0,06
Situacao vacinal quando infectado
N&o vacinado versus vacinado 1,08 0,61 1,89 0,80
N&o vacinado versus vacinado com reforgo 0,74 0,46 1,19 0,21
Nao vacinado versus vacinagao incompleta 1,92 0,72 5,12 0,19
Vacinado versus vacinado com reforgo 0,69 0,36 1,31 0,25
Vacinado versus vacinagao incompleta 1,78 0,61 5,23 0,29
Vacinado com reforgo versus vacinacao 2.60 0,93 7.24 0,07

incompleta

Fonte: Elaborado pela autora.

Em um outro cenario, na Coreia do Sul, foi verificado que a infecgao

moderada ou grave da fase aguda da Covid-19 foi um fator de risco para o

desenvolvimento de fadiga como uma CPC (Kim et al., 2023). Ja na Holanda, o sexo

feminino e doenga pulmonar foram associados a uma frequéncia de relatos de

fadiga e maior tempo de acompanhamento, além de idade mais avangada e menos

fadiga (Berentschot et al., 2024). Achado similar foi observado no Japao, onde a

asma e sexo feminino também foram considerados fatores de risco para a

ocorréncia de cansaco, como um sintoma de CPC (Sunata et al., 2024).

Embora a literatura ainda nao fornecga explicacdes definitivas para o sintoma

de cansacgo, € sugerido um maior risco para o sexo feminino, que esta relacionado a
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fatores como um sistema imunolégico mais reativo, predisposicdo a doengas
autoimunes e a regulagdo da imunidade pelo estrégeno (Tramontana et al., 2021;
Bai et al., 2022; Fernandez-de-Las-Pefas et al., 2023; Gu et al., 2023; Fernandes et
al., 2023; Maham; Yoon, 2024).

Outro aspecto relevante € que as mulheres costumam procurar mais
frequentemente atendimento médico, resultando em um maior diagnodstico de casos
das CPC, enquanto os homens podem ter suas condi¢des subnotificadas (Lim et al.,
2019; Hohn et al., 2020; Lehto et al., 2024).

Em relagdo as comorbidades, estas sao reconhecidas como fatores de risco
tanto para a infecgdo aguda por Covid-19 quanto para as CPC, pois podem agravar
a infecgao inicial, prejudicar a recuperacao e intensificar processos inflamatérios e
imunoldgicos que persistem apds a fase aguda (Donald et al., 2024; Ashmawy et al.,
2024).

Em contrapartida, na abordagem dos fatores protetores contra as CPC, a
vacinagao tem se destacado como a principal estratégia para reduzir as chances de
desenvolvimento da doenga pdés-infecgdo, visto que qualquer pessoa que tenha tido
Covid-19 pode apresentar CPC. Em particular, no que se refere ao sintoma de fadiga
nas CPC, um estudo de revisao indicou que a vacinagdo com duas doses contra a
Covid-19, em comparagao com a falta de vacinagao, foi associada a uma redugao
de 38% na incidéncia desse sintoma (Watanabe et al., 2023).

De forma geral, a literatura indica que individuos vacinados tém menor
probabilidade de desenvolver formas graves de Covid-19, sendo a gravidade da
infecgao inicial um dos principais fatores ligados ao desenvolvimento de CPC. Além
disso, a vacinacado diminui o risco de danos significativos a érgdos como pulmades,
coracdo e o sistema nervoso, que estdo frequentemente associados a sintomas
persistentes, como cansago e dificuldade respiratéria (Domenico, 2023;
Byambasuren et al., 2023).

Resultados mostram que pessoas entre 18 e 29 anos apresentaram 2,2 vezes
mais chance de manifestar dor de cabeca como um sintoma de CPC, quando
comparados as pessoas entre 40 e 49 anos e 3,0 vezes mais chance quando
comparados as pessoas entre 50 e 59 anos. Ainda, pessoas entre 30 e 39 anos
apresentaram 79% mais chance de manifestar dor de cabega como um sintoma de
CPC quando comparadas as pessoas entre 40 e 49 anos e 2,4 vezes mais chance

quando comparados as pessoas entre 50 e 59 anos (Tabela 8).



Tabela 8 - Fatores associados a dor de cabega como sintoma de condicdes
pos-Covid. Sao Carlos, 2025.
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Fatores para Dor de Cabeca

Modelo ajustado

OR IC 95% Valor p
Faixa etdria
18 a 29 versus 30 a 39 1,25 0,73 2,14 0,43
18 a 29 versus 40 a 49 2,24 1,27 3,93 <0,01
18 a 29 versus 50 a 59 3,07 1,58 5,94 <0,01
18 a 29 versus 60 a 69 1,86 0,90 3,85 0,09
18 a 29 versus 70 ou mais 2,78 0,95 8,11 0,06
30 a 39 versus 40 a 49 1,79 1,02 3,16 0,04
30 a 39 versus 50 a 59 2,46 1,28 4,75 <0,01
30 a 39 versus 60 a 69 1,49 0,73 3,05 0,27
30 a 39 versus 70 ou mais 2,23 0,77 6,43 0,14
40 a 49 versus 50 a 59 1,37 0,71 2,67 0,35
40 a 49 versus 60 a 69 0,83 0,41 1,70 0,62
40 a 49 versus 70 ou mais 1,24 0,43 3,57 0,69
50 a 59 versus 60 a 69 0,61 0,28 1,33 0,21
50 a 59 versus 70 ou mais 0,91 0,30 2,71 0,86
60 a 69 versus 70 ou mais 1,49 0,50 4,49 0,48
Sexo
F versus M 1,48 0,95 2,31 0,08
Cor/raca
Branco/amarelo versus Pardo 0,76 0,49 1,16 0,20
Branco/amarelo versus Preto 0,67 0,33 1,34 0,26
Pardo versus Preto 0,88 0,42 1,86 0,74
Possui Comorbidades
N&o versus Sim 1,06 0,70 1,61 0,78
Necessidade de hospitalizagao
N&o versus Sim 2,58 0,98 6,81 0,06
Situacdo vacinal quando infectado
N&o vacinado versus Vacinado 0,80 0,48 1,34 0,39
N&o vacinado versus Vacinado com reforgo 0,97 0,58 1,62 0,91
N&o vacinado versus Vacinagao incompleta 2,10 0,61 7,27 0,24
Vacinado versus Vacinado com reforgo 1,21 0,64 2,31 0,55
Vacinado versus Vacinagao incompleta 2,63 0,72 9,62 0,14
Vacinado com reforgo versus Vacinagao 216 0,60 775 0,24

incompleta

Fonte: Elaborado pela autora.

Em um outro cenario, na Eslovaquia, uma analise verificou que individuos

com queixa de cefaleia como um sintoma de CPC eram mais jovens, com média de

idade de 51 anos, em comparagdo aos que nao tinham dor de cabega, cuja média

de idade foi de 61 anos (Duranikova et al.,, 2024). De forma semelhante, nos

Estados Unidos, foi evidenciado que a dor de cabega como um sintoma de CPC era
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menos frequente entre os pacientes idosos, com idade acima de 65 anos, quando
comparados aos mais jovens, com uma diferenga significativa nas taxas de sintomas
neurologicos (Choudhury et al., 2024). No Kuwait, individuos com menos de 40 anos
apresentaram uma maior duragcdo da cefaleia como sintoma de CPC em
comparagao aos mais velhos (Al-Hashel et al., 2021).

Estudo de revisdo mostrou que a dor de cabegca como um sintoma da
Covid-19 aguda é mais frequente entre as pessoas mais jovens (Rocha-Filho, 2022).
Na Espanha, a maioria dos pacientes com histérico de enxaqueca experienciaram
cefaleia durante a fase aguda da Covid-19 e relataram piora da condicdo apos a
infeccdo. Ja entre os pacientes com histérico de enxaqueca, mas sem dor de cabeca
na fase aguda, aproximadamente um terco também observaram agravamento do
quadro apds a infeccdo (Fernandez-de-Las-Penas et al., 2021d). No Brasil, um
achado semelhante foi observado, pacientes com histérico de cefaleia relatando
maior duracdo da dor apods a infeccdo e uma resposta parcial ao tratamento em
comparagao aos pacientes sem historico prévio de cefaleia (Rodrigues et al., 2023).

Assim, a cefaleia persistente foi mais comum nas duas primeiras semanas
ap6s a fase aguda da Covid-19, sendo que a maioria das pessoas que
apresentaram cefaleia persistente relatou uma duracdo de 4 a 8 semanas; e uma
minoria relataram dores que persistiram por mais de 12 meses (Carrién-Nessi et al.,
2023).

Nesse cenario, a dor de cabeca aguda como sintomas de CPC pode se
transformar em um quadro persistente ou agravar dores pré-existentes em
individuos vulneraveis (Caronna et al., 2020). Além disso, fatores imunoldgicos,
mudancas microestruturais no cérebro ou sofrimento emocional em sobreviventes da
Covid-19 podem desempenhar um papel no desenvolvimento de dor de cabecga apds
a infecgao aguda.

Pessoas sem comorbidades apresentaram 55% menos chance de manifestar
falta de ar como um sintoma de CPC, quando comparados as pessoas com
comorbidades; e, pessoas ndo vacinadas apresentaram 2,7 vezes mais chance de

manifestar esse sintoma em comparagao as pessoas vacinadas (Tabela 9).
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Tabela 9 - Fatores associados a falta de ar como sintoma de condi¢des pds-Covid.
Sao Carlos, 2025.

Fatores para Falta de ar

Modelo ajustado

OR 1IC 95% Valor p
Faixa etaria
18 a 29 verus 30 a 39 1,08 0,52 2,22 0,84
18 a 29 versus 40 a 49 1,23 0,61 2,48 0,57
18 a 29 versus 50 a 59 1,03 0,50 2,12 0,93
18 a 29 versus 60 a 69 0,82 0,38 1,79 0,62
18 a 29 versus 70 ou mais 0,77 0,30 1,95 0,58
30 a 39 versus 40 a 49 1,14 0,59 2,21 0,70
30 a 39 versus 50 a 59 0,96 0,49 1,88 0,91
30 a 39 versus 60 a 69 0,76 0,37 1,58 0,47
30 a 39 versus 70 ou mais 0,71 0,29 1,73 0,45
40 a 49 versus 50 a 59 0,84 0,45 1,58 0,59
40 a 49 versus 60 a 69 0,67 0,34 1,32 0,25
40 a 49 versus 70 ou mais 0,63 0,27 1,45 0,27
50 a 59 versus 60 a 69 0,79 0,40 1,57 0,51
50 a 59 versus 70 ou mais 0,74 0,32 1,71 0,48
60 a 69 versus 70 ou mais 0,93 0,40 2,18 0,88
Sexo
F versus M 0,93 0,60 1,44 0,73
Cor/raga
Branco/amarelo versus Pardo 0,82 0,52 1,30 0,40
Branco/amarelo versus Preto 1,05 0,47 2,34 0,90
Pardo versus Preto 1,29 0,55 3,01 0,56
Possui Comorbidades
Nao versus Sim 0,45 0,28 0,71 <0,01
Necessidade de hospitalizagao
Nao versus Sim 1,25 0,65 2,38 0,51
Situacao vacinal quando infectado
Nao vacinado versus Vacinado 2,73 1,26 5,89 0,01
Nao vacinado versus Vacinado com reforgo 1,27 0,73 2,21 0,39
N&o vacinado versus Vacinagao incompleta 1,53 0,63 3,74 0,35
Vacinado versus Vacinado com reforgo 0,47 0,20 1,11 0,09
Vacinado versus Vacinagao incompleta 0,56 0,19 1,70 0,31
Vacinado com reforgo versus Vacinacao 1,20 0,46 3.12 0.70

incompleta

Fonte: Elaborado pela autora.

No Reino Unido também nao foram encontradas associacdes da falta de ar

com doenca respiratéria preexistente, niumero de comorbidades e IMC entre

pessoas com CPC (Daines et al., 2023). No entanto, semelhante aos resultados

deste estudo foram observados em uma pesquisa realizada no Japao que mostrou

que a ocorréncia de falta de ar esta associada a presenga de Doenca Pulmonar
Obstrutiva Cronica (DPOC) e asma (Matsuyama et al., 2024).

No Canada também a anadlise apontou que pessoas com CPC, que

apresentavam falta de ar, tinham maior probabilidade de ter um IMC mais alto e

eram mais propensos a ter histérico prévio de asma. No entanto, ndo houve

diferenca estatisticamente significativa no histérico de hospitalizagdes, admissdo em
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UTI, DPOC preexistente ou diagnostico de doenga pulmonar intersticial (Smith et al.,
2024).

Uma possivel explicagcdo para a falta de associagdo observada entre a
gravidade da Covid-19 aguda e a falta de ar como um sintoma de CPC pode estar
relacionado ao fato de que pessoas ndo internadas na UTI| poderiam apresentar,
previamente a internagcdo, um quadro de saude debilitado e serem mais propensos a
sofrer de descondicionamento agudo do que aqueles internados na UTI (Daines et
al., 2023).

A literatura apresenta evidéncias quanto ao fator protetor da vacinagao contra
a Covid-19 nas CPC (Byambasuren et al., 2023). Estudo na Espanha mostrou que a
vacinagdo com qualquer primeira dose da vacina contra a Covid-19 foi associada a
um risco reduzido de desenvolver sintomas em geral de CPC (Catala et al., 2024).
Outro estudo de revisio indicou que pessoas vacinadas apresentaram um risco 29%
menor de desenvolver sintomas em geral de CPC em comparagao com pessoas nao
vacinadas (Gao; Liu; Liu, 2022).

Nesse contexto, a vacinagao contra a Covid-19 como medida para reduzir o
risco de CPC, especialmente a luz das evidéncias crescentes de que a imunizacao
pode diminuir a probabilidade de desenvolver sintomas persistentes relacionados a
doencga. A vacinagao esta associada a uma menor incidéncia de CPC, o que ressalta
a importancia de assegurar que toda a populagao tenha acesso a vacinagao contra a
Covid-19.

Quanto aos fatores associados a tosse como um sintoma de CPC, pessoas
entre 18 e 29 anos apresentaram 4 vezes mais chances de manifestar esse sintoma

quando comparados as pessoas com 70 anos ou mais (Tabela 10).

Tabela 10 - Fatores associados a tosse como sintoma das condi¢des pos-Covid. Sdo

Carlos, 2025.
Fatores para Tosse Modelo ajustado
OR IC 95% Valor p

Faixa etaria

18 a 29 versus 30 a 39 1,91 0,94 3,86 0,07
18 a 29 versus 40 a 49 1,47 0,79 2,76 0,23
18 a 29 versus 50 a 59 1,79 0,89 3,61 0,10
18 a 29 versus 60 a 69 1,54 0,71 3,33 0,27
18 a 29 versus 70 ou mais 4,02 1,23 13,19 0,02
30 a 39 versus 40 a 49 0,77 0,39 1,53 0,46
30 a 39 versus 50 a 59 0,94 0,45 1,97 0,87
30 a 39 versus 60 a 69 0,81 0,36 1,79 0,60

30 a 39 versus 70 ou mais 2,11 0,63 7,01 0,22
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40 a 49 versus 50 a 59 1,22 0,64 2,33 0,55
40 a 49 versus 60 a 69 1,04 0,51 2,12 0,90
40 a 49 versus 70 ou mais 2,73 0,87 8,54 0,08
50 a 59 versus 60 a 69 0,86 0,40 1,82 0,69
50 a 59 versus 70 ou mais 2,24 0,70 7,15 0,17
60 a 69 versus 70 ou mais 2,62 0,81 8,45 0,11
Sexo

F versus M 0,88 0,55 1,40 0,59
Cor/raca

Branco/amarelo versus Pardo 0,98 0,60 1,59 0,93
Branco/amarelo versus Preto 1,67 0,64 4,38 0,29
Pardo versus Preto 1,71 0,62 4,70 0,30
Possui Comorbidades

Nao versus Sim 0,67 0,42 1,07 0,09
Necessidade de hospitalizagao

Nao versus Sim 1,53 0,68 3,45 0,31
Situagéao vacinal quando infectado

Nao vacinado versus Vacinado 0,61 0,34 1,08 0,09
N&o vacinado versus Vacinado com reforgo 0,60 0,35 1,04 0,07
Nao vacinado versus Vacinagao incompleta 0,69 0,27 1,77 0,44
Vacinado versus Vacinado com reforgo 0,99 0,50 1,93 0,97
Vacinado versus Vacinagao incompleta 1,13 0,40 3,14 0,82

Vacinado com reforgo versus Vacinagao
incompleta
Fonte: Elaborado pela autora.

1,14 0,42 3,08 0,79

Resultados divergentes a estes resultados, foram observados em um estudo
multicéntrico em que a tosse como um sintoma de CPC foi mais comum entre
pessoas acima de 65 anos (Daitch et al., 2022). Outras pesquisas realizadas na
Espanha, Japao e China néao identificaram associacdes da idade e da presencga de
tosse como sintoma de CPC (Fernandez-de-Las-Pefias et al., 2021c; Watase et al.,
2023; Chen et al., 2022).

Na Espanha também n&o foi encontrada associagdo na manifestacdo da
tosse como um sintoma de CPC e variaveis como sexo feminino, ser fumante ativo
ou numero de comorbidades preexistentes, além de numero de sintomas no
momento da admissao hospitalar, duragao da internagdo em dias ou necessidade de
admissao em UTI (Fernandez-de-Las-Pefias et al., 2021c).

No Japéo, pacientes que necessitaram de suporte de VMI na hospitalizagao
durante a infecgéo viral aguda, referiram uma maior frequéncia de tosse como um
sintoma persistente de CPC (Watase et al., 2023). Na China, pessoas fumantes
referiram com maior frequéncia sintomas de tosse apds a infecgcao por Covid-19
(Chen et al., 2022).

Destaca-se que paralelo as CPC, algumas doengas sdo apontadas como
fatores de risco para a tosse recorrente ou crbnica, incluindo asma, rinossinusite

cronica, doenca do refluxo gastroesofagico, DPOC e apneia obstrutiva do sono
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(McGarvey et al.,, 2021; Kaulamo; Latti; Koskela, 2022; Kaulamo; Latti; Koskela,
2023). Neste cenario, embora a literatura ndo tenha evidenciado associagbes entre
alguma faixa etaria e a tosse como um sintoma de CPC, as doencas relacionadas ao
trato respiratério sdo mais prevalentes em pessoas idosas (Joshi, 2024).

Desta forma, uma hipotese para explicar uma frequéncia de tosse como um
sintoma de CPC entre pessoas mais jovens, refere ao fato da dificuldade diagnéstica
em atribuir esse sintoma a CPC e nao a doencas preexistentes que apresentam a
tosse como um sintoma comum da doenga em pessoas idosas (McGarvey et al.,
2021; Kaulamo; Latti; Koskela, 2022; Kaulamo; Latti; Koskela, 2023; Joshi, 2024)

Ainda, outra explicacao para tal achado, pode estar relacionada ao fato que a
maioria das pesquisas relacionadas a CPC concentra-se em populagdes clinicas,
assim, como resultado, os sintomas e fatores de risco associados as CPC em
individuos mais jovens, que geralmente apresentam formas leves da doenga, s&o
menos explorados (Mogensen et al, 2023).

Pessoas entre 18 e 29 anos apresentaram 69% menos chances de manifestar
dor em MMII como um sintoma de CPC quando comparadas as pessoas entre 30 e
39 anos; e, 75% menos chances quando comparadas as pessoas de 50 a 59 anos.
Ainda, pessoas que nao necessitaram de hospitalizacédo na infecgdo aguda por
Covid-19 apresentaram 49% menos chances de manifestar dor em MMII quando

comparados as pessoas que foram hospitalizadas (Tabela 11).

Tabela 11 - Fatores associados a dor em membros inferiores como sintoma de

condigbes pos-Covid. Sdo Carlos, 2025.

Modelo ajustado

Fatores para Dor em MMII

OR IC 95% Valor p

Faixa etaria

18 a 29 versus 30 a 39 0,31 0,12 0,82 0,02
18 a 29 versus 40 a 49 0,42 0,16 1,1 0,08
18 a 29 versus 50 a 59 0,25 0,10 0,65 <0,01
18 a 29 versus 60 a 69 0,41 0,14 1,19 0,10
18 a 29 versus 70 ou mais 0,39 0,12 1,26 0,12
30 a 39 versus 40 a 49 1,35 0,69 2,65 0,38
30 a 39 versus 50 a 59 0,80 0,41 1,54 0,50
30 a 39 versus 60 a 69 1,31 0,59 2,90 0,51
30 a 39 versus 70 ou mais 1,26 0,50 3,17 0,63
40 a 49 versus 50 a 59 0,59 0,32 1,11 0,10
40 a 49 versus 60 a 69 0,97 0,45 2,09 0,94
40 a 49 versus 70 ou mais 0,93 0,38 2,28 0,87
50 a 59 versus 60 a 69 1,64 0,79 3,41 0,19
50 a 59 versus 70 ou mais 1,57 0,67 3,72 0,30
60 a 69 versus 70 ou mais 0,96 0,37 2,45 0,93

Sexo
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F versus M 0,89 0,56 1,42 0,62
Cor/raca

Branco/amarelo versus Pardo 0,93 0,55 1,55 0,78
Branco/amarelo versus Preto 0,54 0,26 1,12 0,10
Pardo versus Preto 0,59 0,26 1,30 0,19
Possui Comorbidades

N&o versus Sim 1,02 0,62 1,69 0,93
Necessidade de hospitalizagao

Nao versus Sim 0,51 0,26 0,97 0,04
Situagao vacinal quando infectado

Nao vacinado versus vacinado 0,65 0,34 1,22 0,18
Nao vacinado versus vacinado com reforgo 0,63 0,35 1,12 0,11
N&o vacinado versus vacinagao incompleta 0,50 0,23 1,12 0,09
Vacinado versus vacinado com reforgo 0,97 0,47 2,02 0,93
Vacinado versus vacinagao incompleta 0,78 0,31 1,96 0,59

Vacinado com reforgo versus vacinagao
incompleta
Fonte: Elaborado pela autora.

0,80 0,34 1,92 0,62

Os resultados deste estudo indicam que dor em MMIlI em pessoas adultas
com idade entre 30 a 39 e 50 a 59 anos, pode ser resultante da gravidade da
infeccdo aguda visto que a literatura aponta que essas pessoas apresentaram
maiores chances de desenvolverem a forma mais graves da Covid-19, além de
hospitalizagdo e maior duragéo da internagao (Daitch et al., 2022).

Neste contexto, uma analise em Bangladesh revelou que dor nas articulagdes
como sintoma das CPC foram previstas para pessoas de 41 a 60 anos (Kabir et al.,
2024). Em relacdo a dor musculoesquelética como sintoma de CPC, verificou-se
uma maior prevaléncia de mialgia em pacientes hospitalizados durante a fase aguda
por Covid-19 em comparacéo com pacientes ndo hospitalizados (Khoja et al., 2022).

No que se refere a dor em geral como um sintoma de CPC, consideram-se o
envelhecimento, presenga de comorbidades, histérico de hospitalizagao, tempo de
internacao, imobilidade, tempo de internacédo em UTI e tempo de uso VMI como os
principais fatores de risco (El-Tallawy et al., 2023, Barros et al., 2024). Uma analise
apontou que pessoas com Covid-19 internadas em UTI| apresentaram piores
desfechos poés-alta do que os internados na enfermaria, bem como foi verificado
uma maior prevaléncia de dor em qualquer regiao do corpo (Leite et al., 2021).

A dor em extremidades inferiores e sintomas de dor generalizada foram as
localizacbes mais prevalentes autorrelatadas por pacientes com CPC. Além disso,
dor musculoesquelética preexistente, dias de internagéo hospitalar estao associadas
a dor pos-Covid (Fernandez-de-Las-Penas. et al., 2024).

No cenario de pessoas hospitalizadas, alguns medicamentos utilizados no

tratamento de pacientes com Covid-19, como esteroides e anticoagulantes, podem
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causar efeitos colaterais que resultam em dor nos MMIl. O uso prolongado de
esteroides, por exemplo, pode levar a perda muscular e agravar a dor nas
articulagdes e musculos (El-Tallawy et al., 2023; Lee et al., 2024).

Além disso, pacientes hospitalizados, especialmente aqueles em UTI, podem
vivenciar dor nos MMII com mais frequéncia durante a CPC devido a uma
combinagdo de fatores relacionados a gravidade da infeccdo e aos efeitos
pos-infeccdo. Durante a hospitalizacdo, a imobilizagao prolongada € comum e pode
resultar em dores nas pernas, rigidez muscular, atrofia e problemas circulatérios,
como trombose venosa profunda (Azadvari et al., 2022; Leite et al., 2021; Khoja et
al., 2022; Fernandez-de-Las-Pefas et al., 2024; Godoy et al., 2022; El-Tallawy et al.,
2023).

Este estudo apresenta algumas limitagdes como a possibilidade de
subnotificagdo de casos de CPC devido a qualidade no preenchimento dos registros
nos prontuarios analisados bem como a falta de atribuigdo dos sintomas as CPC
pelas pessoas infectadas pela Covid-19 e dos profissionais da saude. Entretanto,
este estudo apresenta pontos fortes como a identificagao de fatores de risco para as
CPC, contribuindo para a determinacao de pessoas mais vulneraveis a doencga. A
compreensao desses fatores possibilita o desenvolvimento de estratégias
direcionadas a prevencao das CPC, além de viabilizar tratamentos que atendam as
necessidades especificas de cada grupo, promovendo abordagens mais
personalizadas e eficazes.

Além disso, os dados obtidos neste estudo sdo fundamentais para orientar
politicas publicas e aprimorar estratégias de reabilitagdo, garantindo recursos

adequados para o acompanhamento a longo prazo de pacientes com CPC.
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CONCLUSAO

Esta analise evidenciou que individuos adultos, entre 18 e 39 anos,
apresentaram menores chances de desenvolver CPC em comparagdo com faixas
etarias em idades superiores e mulheres apresentaram mais chances de manifestar
sintomas de CPC. Cabe destacar que a vacinacdo apresentou um papel protetor,
uma vez que pessoas nao vacinadas tiveram maior risco de desenvolver CPC.

Conclui-se que pessoas adultas apresentaram maior risco de manifestar tosse
e dor de cabecga; por outro lado, pessoas de faixas etarias superiores e que
necessitaram de hospitalizagao na infecgao aguda por Covid-19 apresentaram maior
risco de desenvolver dor em MMII como um sintoma de CPC. Ainda, foi verificado
um menor risco de desenvolvimento de falta de ar entre individuos sem
comorbidades e vacinados.

Portanto, os fatores associados a manifestagcao de sintomas nas CPC variam
de acordo com o tipo de sintoma, sendo a faixa etaria, sexo, presenga de
comorbidades e a situagdo vacinal aspectos essenciais para a compreensao da
prevaléncia de determinados sintomas apds a infeccéo por Covid-19. Esses achados
destacam a importancia de uma abordagem personalizada no tratamento e
acompanhamento das pessoas afetadas pela CPC.

Por fim, cabe destacar que cinco anos apds o inicio da pandemia, a Covid-19
ainda continua dispersa em todo o mundo, tendendo a endemicidade, reforgando a
necessidade de vacinagao de grupos alvo, com a finalidade de reduzir as chances
de CPC, bem como investir em estratégias que visem a capacitagdo constante dos

profissionais da saude para o manejo adequado de pessoas com CPC.
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DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 7.102.185

Apresentacao do Projeto:

As informacdes elencadas na apresentagio do projeto foram retiradas do arguivo InformagGes Basicas da
Pesquisa (PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_ 2318225_E1., de 29/07/2024) efou do Projeto
Detalhado (Projeto_de_pesquisa_CEP, de 05/04/2024):

RESUMO: Este estudo tem como objetivo analisar os fatores de risco dos usuarios para o desenvolvimento
da Covid longa. Trata-se de um estudo de caso controle, os casos serdo compostos por pessoas com Covid
longa e os controles serdo de pessoas sem Covid longa no municipio de S8o Carlos. Os dados serdo
coletados no Servico de Vigilancia Epidemioldgica e no Departamento de Atengio Basica e Ambulatorial do
municipio. As variaveis analisadas serfo: idade, sexo, internagdo em enfermaria, internagio em Unidade de
Terapia Intensiva, tempo de intemacio, uso de ventilagdo mecanica invasiva, presenca de comorbidades,
sinais e sintomas da COVID-19, presenca de sintomas de Covid longa e situagio vacinal contra a COVID.
Inicialmente, os dados serdo descritos por meio de frequéncias absolutas e percentuais e por meio de
medidas como média, desvio-padrio, minimo, mediana e maximo. Para verificar se as variaveis
demograficas, clinicas e vacinais sao preditoras de Covid longa serdo estimados odds ratio através da
regressao logistica bruta e ajustada. Sequindo os preceitos éticos, a pesquisa sera apreciada pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de S3o Carlos.
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HIPOTESE: Espera-se que pessoas que tiveram COVID-19 que possuiam comorbidades, que necessitaram
de hospitalizagio e ndo vacinadas contra a COVID-19 apresentem maior predisposicdo de desenvolver
quadros de Covid longa.

METODOLOGIA: Trata-se de um estudo do fipo caso conirole ndo pareado. O estudo seguira a declaragao
do Strengthening the reporting of observational studies in epidemiology (STROBE) para estudos de caso
controle, desenvolvido para auxiliar nos estudos observacionais analiticos. A coleta de dados sera realizada
em 3 etapas: - Etapa 1: os dados serfo coletados por meio de planilha construida no Excel com as variaveis
de interesse, além do enderego e contato no Servigo de Vigilincia Epidemiolégica do municipio. Nesta
etapa, sera identificado o nimero de casos de COVID-19 registrados no municipio; que sera utilizado para
realizar o calculo amostral. Nessa etapa serdo identificadas as pessoas que precisaram de internac8o e as
que nao precisaram a fim de direcionar a coleta dos prontuarios nos locais apropriados. - Etapa 2; nesta
etapa, serdo analisados os prontudrios de pessoas que foram internadas devido a COVID-19 no Hospital
Universitario da UFSCar, verificando o local de internac3o (se enfermaria ou UTI), o uso de ventilagio
mecanica, presenca de comorbidades, sinais e sintomas apresentados, além de idade e sexo. Os dados
referentes as pessoas que ndo foram internadas serdo obtidos nas fichas de notificagio dispostas no
servigo de vigildncia epidemiologica e na analise dos prontuarios eletrdnicos por meio de acesso nos
servicos da rede de ateng3o a saide do municipio. - Etapa 3: a partir dos dados coletados na etapa 1, serdo
verificados os prontuarios eletrnicos dos participantes do estudo, grupos controle e caso, na rede de
atenc3o de saide do municipio, verificando os diagnosticos, sinais e sintomas apresentados pos-covid, para
assim, identificar as pessoas que tiveram Covid longa. A situag3o vacinal contra o COVID-19 dos
participantes do estudo sera verificada no sistema de informacgéio, Conecte SUS onde s8o registradas as
imunizagfes contra a COVID-19 a nivel nacional.

CRITERIOS DE INCLUSAQO: Serdo incluidos no estudo somente as pessoas que tiveram COVID-19
atendidas por meio da rede de atencdo a salde do SUS, no periodo de 01 de margo de 2020 a 31 de
dezembro de 2023.

CRITERIOS DE EXCLUSAO: Serdo excluidos do estudo os individuos com diagndstico laboratorial
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de Covid-19 efou Covid longa gue tenham realizado atendimento em planos de sadde particulares; pessoas
gue tiveram Covid-19 mas gue ndo consta a testagem por antigenos nos prontuarios; pessoas que tiveram
Covid-19 assintomatica e sem confirmagio por meio da testagem por antigeno; e pessoas que foram
internadas no municipio, mas que ndo residiam na cidade de S8o0 Carlos.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario: Analisar os fatores de risco dos usuarios para o desenvolvimento da Covid longa.

Objetivo Secundario: - Descrever a populagdo do estudo, sequndo variaveis demograficas e clinicas.-
Identificar os fatores de risco associados a Covid longa, segundo os aspectos demograficos, clinicos e
vacinais.

Avaliagéo dos Riscos e Beneficios:
Riscos: Ressalta-se que o risco da pesquisa € minimo, havendo a probabilidade de realizar a coleta de
alguma variavel que posteriormente pode ndo ser utilizada e consequentemente, excluida da analise.

Beneficios: As evidéncias cientificas disponiveis sobre os fatores de riscos, caracterizagio demografica e
clinica para a manifestac3o da Covid longa ainda sdo limitadas. Desta forma, tendo em vista o surgimento
de novas variantes do virus SARS-CoV-2 e a endemizagio da COVID-19, é essencial estudos que
identifiguem os fatores de risco que possam contribuir para o desenvolvimento da Covid longa.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

A justificativa de emenda pelos pesquisadores € devido ao andamento do projeto de pesquisa, tomando-se
necessario incluir o periodo de margo de 2020 a dezembro de 2023, constando a alteragio referente ao
periodo de coleta no projeto de pesquisa na pagina 11, subsecio ;Populacio e amostra;,. Tal solicitag8o se
justifica devido ao calculo amostral realizado, considerando um N geral, ndo especifico, uma incidéncia de
50 % de Covid longa, 95% de confianca e 3% de emo relativo, que mostrou a necessidade de um N de 4269
casos de Covid longa. Deste modo, se faz necessario a ampliagéo do periodo de coleta para aproximar do N
definido pelo calculo amostral. Dessa maneira, os pesquisadores realizaram os ajustes necessarios no
projeto de pesquisa e cronograma, além de obterem as anuéncias necessarias.
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Consideracdes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagbes”

Recomendagies:
Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagbes”

Conclusbes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:
Sem pendéncias

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Plataformoa

asil

Diante do exposto, o Comité de ética em pesquisa - CEFP, de acordo com as atribuicbes definidas na

Resolugdo CNS n® 466 de 2012, manifesta-se por considerar "Aprovada” a Emenda. A responsabilidade do

pesquisador é indelegavel e indeclinavel e compreende os aspectos éticos e legais, cabendo-lhe, apds
aprovacio deste Comité de Etica em Pesquisa: Il - conduzir o processo de Consentimento e de

Assentimento Livre e Esclarecido; 11l - apresentar dados solicitados pelo CEP ou pela CONEP a qualguer

momento; IV - manter os dados da pesquisa em arguivo, fisico ou digital, sob sua guarda e

responsabilidade, por um periodo minimo de 5 (cinco) anos apos o término da pesquisa; V - apresentar no

relatario final que o projeto foi desenvolvido conforme delineado, justificando, quando ocorridas, a sua
mudan¢a ou interrupg3o. Este relatorio final devera ser protocolado via nofificagido na Plataforma Brasil.
OBSERVACAD: Nos documentos encaminhados por Notificagio NAQ DEVE constar alteragdo no conteldo

do projeto. Caso o projeto tenha sofrido alteragfes, o pesquisador devera submeter uma "EMENDA".

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situacdo
Informagoes Basicas PB_WFDRMA@OES_BASICAS_EMBZE 28/07/2024 Aceito
do Projeto 5 E1.pdf 14:23:43 _

Outros Carta_de_apresentacao_de_emenda.pd| 29/07/2024 |ANA CRISTINA Aceito
f _ 14:20:47 |RIBEIRO

QOutros Carta_anuencia_HU_emenda_pdf 05/04/2024 | ANA CRISTINA Aceito

10:48:56 |RIBEIRO

QOutros autorizacao_secretaria_municipal_de_sal 05/04/2024 |ANA CRISTINA Aceito
ude.pdf _ 10:48:28 |RIBEIRO

Declaragao de autorizacao_hu.pdf 05/04/2024 | ANA CRISTINA Aceito

concordancia 10:45:13 |RIBEIRO

Projeto Detalhado / | Projeto_de_pesquisa_CEP pdf 05/04/2024 | ANA CRISTINA Aceito

Brochura 10:32:17  |RIBEIRO
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Investigador Projeto_de_pesquisa_CEP_pdf 05/04/2024 | ANA CRISTINA Aceito
10:32:17 | RIBEIRO

TCLE [ Termos de | dispensa_tcle pdf 10M10/2023 | ANA CRISTINA Aceito

Assentimento / 13:39:35  |RIBEIRO

Justificativa de

[Auséncia _

Cronograma cronograma.pdf 10M10/2023 |ANA CRISTINA Aceito
133712 | RIBEIRO

Folha de Rosto Folha_de_rosto.pdf 101072023 |ANA CRISTINA Aceito
13:32:13 | RIBEIRO

Situacdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:
Nio

SAO CARLOS, 25 de Setembro de 2024

Assinado por:
Sonia Regina Zerbetto
(Coordenador(a))
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