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1 INTRODUCAO

A COVID-19 emergiu em dezembro de 2019, causando uma sindrome
respiratoria aguda grave, e rapidamente evoluiu, se espalhando ao redor do mundo
como uma pandemia severa e tornando-se uma crescente ameaga a vidal. A
propagacéao do coronavirus apresentou-se como um substancial desafio médico e um
enorme impacto socioeconémico?.

Os sintomas mais comuns associados com a COVID-19 incluem febre, tosse e
dispneia, e que, nas suas formas mais graves, podem evoluir para complicagcbes como
sindrome do desconforto respiratério agudo, pneumonia, faléncia renal, eventos
tromboemboélicos e 6bito?.

Vérios fatores de risco estdo associados com a progresséo da severidade da
doenca e com mortalidade. Entre eles, fatores demograficos como idade avancada e
sexo masculino, e comorbidades preexistentes, como hipertenséo, diabetes mellitus
e qualquer doenca cardiaca?.

Pacientes com doencas cardiovasculares apresentam pior prognéstico quando
infectados com a COVID-19 e frequentemente sofrem diminuicdo da capacidade
funcional e da mobilidade, principalmente com periodos maiores de internacdo e com

passagem por uma unidade de terapia intensivaZ.
1.1 JUSTIFICATIVA

A literatura mostra uma clara correlacéo entre as doencas cardiovasculares e
o aumento do risco das formas mais graves da infec¢cao por COVID-19. Em virtude do
impacto mundial da doenca, da grande casuistica disponivel no Hospital de Clinicas
de Porto Alegre (HCPA), surge o interesse em investigar condi¢cdes que poderiam
necessitar de intervencBes maiores da fisioterapia. Além disso, visa-se buscar a
quantificacdo ndo sO6 dos fatores de risco, mas também de novos eventos
cardiovasculares e obter um panorama das condi¢des funcionais e de mobilidade no
momento da alta hospitalar e verificar se existe diferenca neste aspecto entre

pacientes com e sem DCV, sabendo-se da falta de evidéncias sobre.



1.2 QUESTAO NORTEADORA

Qual a relacdo dos fatores de risco e eventos cardiovasculares presentes em
pacientes com COVID-19 com sua mobilidade?

Qual a relagdo da funcionalidade pré-internagcdo com a mortalidade em
pacientes com COVID-19?



2 REVISAO DA LITERATURA

Em dezembro de 2019, os numerosos casos de pneumonia de origem
desconhecida, relatados em Wuhan, na China, foram associados com coronavirus
(CoV) e a doenca causada foi nomeada doenca do coronavirus 2019 (COVID-19),
pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS)3.

A OMS declarou, em 30 de janeiro de 2020, que o surto da doenca constituiu
uma Emergéncia de Saude Publica de Importancia Internacional, o mais alto nivel de
alerta da Organizacdo, conforme o Regulamento Sanitario Internacional. Em 11 de
marco, a COVID-19 foi caracterizada como uma pandemia. E até outubro de 2021,
foram confirmados no mundo mais de 243 milhdes de casos, incluindo mais de 4,9
milhées de mortes®.

A sindrome respiratoria aguda grave (SARS), originada na China em 2002 e
causada pelo SARS-CoV, junto com a sindrome respiratoria do Oriente Médio
(MERS), originada na Arabia Saudita em 2012 e causada pelo MERS-CoV, e a
COVID-19, causada pelo SARS-CoV-2, sdo os trés maiores surtos por coronavirus
que aconteceram no século 21. Essas doencas sdo causadas pela mesma familia de
virus, resultam em pneumonia viral e podem levar a sindrome da angustia respiratéria
aguda (SARA)°. Apesar do SARS-CoV-2 parecer ser menos letal que os outros
coronavirus, sua transmissibilidade € maior, ultrapassando-os exponencialmente,
tanto em numero de pessoas infectadas, quanto em alcance espacial de éareas
epidémicas® 7.

O SARS-CoV-2 tem 4 meios principais de transmissdo. O primeiro é a
transmissao por inalacdo de goticulas emitidas por pessoas infectadas quando estédo
falando ou tossindo. O segundo € a transmisséo por contato da membrana mucosa
ou pele machucada do paciente com COVID-19 ou da pessoa carreadora do virus, ou
contato com goticulas em uma superficie, deixada pela pessoa infectada. O terceiro €
a transmissao por aerossol, quando acontece a inalacédo de aerossol, formado por
goticulas, emitido por pessoas infectadas. O quarto meio inclui outras possibilidades
de transmiss&o, como a transmisséo fecal-oral®.

A maioria das pessoas infectadas experienciam sintomas leves a moderados,
sendo os principais: febre, tosse seca, fadiga, além de outros como dor muscular,

congestado nasal e coriza. Cerca de 15% dos pacientes progridem para pneumonia



severa, e cerca de 5% progride para SARA, necessitando de internagdo em uma
unidade de terapia intensiva (UTI)3 °.

As doencas cardiovasculares (DCVs) estdo associadas com um risco de morte
significativamente aumentado quando combinado com a infeccdo pelo SARS-CoV-24.
As DCVs sao desordens que afetam o coracdo e 0s vasos sanguineos, e sao a maior
causa de morte globalmente’. Elas incluem as doencas: arterial coronariana,
cerebrovascular, arterial periférica, trombose e embolismo pulmonar. Presséo arterial
alta, dieta inadequada, sedentarismo, obesidade, tabagismo e etilismo séo fatores que
exacerbam o risco de ter DCV e acarretam em aumento gradual de incapacidade de
realizar atividades de vida diaria e em diminuicdo da qualidade de vida'®. Quando
associados com a infeccdo por COVID-19, resultam em desfechos ainda piores em
termos de morbidade e mortalidade!®. Os fatores de risco cardiovasculares mais
prevalentes, e que estdo associados a rapida evolucdo da severidade da doencga, séo
a hipertensao arterial sistémica (HAS) e a diabetes*?.

Como um regulador chave da pressao arterial, a enzima conversora da
angiotensina-2 (ECA2) é também o sitio de ligacdo do SARS-CoV, fazendo a
hipertensdo estar associada a maior taxa de gravidade e a todos os desfechos
progndsticos®. Na diabetes, ocorre um aumento da ECA2 no organismo como
mecanismo de protecdo adaptativa, o que pode facilitar a entrada e propagacao do
virus!4. Tecido adiposo também apresenta alta expressdo da ECA2, fazendo com que
a populacdo obesa possa ser mais vulneravel ao COVID-19, além de ter um risco
aumentado de desenvolver diabetes, especialmente quando associado a baixos niveis
de atividade fisica e um condicionamento fisico ruim4. Quando o paciente apresenta
uma combinacdo dessas doencas, 0 corpo esta em um estado de estresse por um
longo periodo de tempo e a imunidade tende a estar baixa, resultando em dano na
estrutura vascular, e maior chance de desenvolver uma forma severa da doenga com
a infeccao?®.

A COVID-19 induz multiplas citocinas e quimiocinas, resultando em inflamacao
vascular, instabilidade plaquetéria e inflamag¢do miocérdica. Pacientes com doenca
arterial coronariana preexistente e/ou fatores de risco para doenca aterosclerodtica tem
um risco elevado de desenvolver sindromes coronarias agudas durante a infecgcao
aguda e, pacientes hipertensivos, de desenvolver lesdo aguda do coracdo e

insuficiéncia cardiacal?.



A doenca mais grave afeta particularmente a populagéo acima de 65 anos de
idade e com comorbidades. Mulheres sdo menos suscetiveis a infec¢ao viral do que
homens, possivelmente pela protecdo do cromossomo X e de hormoénios sexuais. Ao
mesmo tempo, homens tendem a ter piores habitos de vida, como o fumo e doencas
subjacentes. Como resultado, a maioria dos pacientes criticos e fatais sdo homens. A
medida que a imunidade do corpo diminui com a idade, pacientes idosos tém mais
chances de desenvolver doenca critica ou até morrer. Portanto, quando o paciente &
homem, maior do que 65 anos e tabagista, o risco para os piores desfechos séo
maiores!® 16,

Durante o periodo da hospitalizacdo e da doenca critica, € comum que as
pessoas experienciem perda da funcdo fisica, que pode ser caracterizada pelo
desenvolvimento de novas disfuncfes ou pelo agravamento das ja existentes. Isso é
comumente observado em individuos com DCV, que podem j& apresentar diminuicéo
da funcionalidade, pela perda de forgca muscular adquirida por danos e mudancas
periféricas, devido a fatores como sedentarismo e obesidade. Essas mudancas
adquiridas sdo mais comuns naqueles com doeng¢a mais severa ou com comorbidade,
e frequentemente levam a diminuicdo na mobilidade, capacidade aerdbica e na
independéncia nas atividades da vida diarial®,

Essa diminuicdo da capacidade funcional é atribuida ao prolongado periodo de
imobilidade, em que cerca de 25% dos pacientes desenvolvem fraqueza muscular
significativa, que pode ser resultado da diminuicdo da area de secc¢do transversa
muscular e do tamanho da fibra muscular. Com isso, acontece o descondicionamento
(como perda de forca muscular e de capacidade aerdbica) ou, em até 50% dos
admitidos em UTI, o desenvolvimento de neuropatia ou miopatia, levando a uma
reducdo no recrutamento de unidades motoras e na capacidade muscular de gerar
forcal®.

Assim como o0s surtos anteriores de coronavirus, a COVID-19 tem um grande
impacto sobre o estado fisico, cognitivo, mental e social dos pacientes, levando a
prejuizo persistente da funcdo pulmonar, fraqueza muscular, dor, fadiga crénica,
depresséao, ansiedade e reducdo da qualidade de vida em graus variados, inclusive
em pacientes que apresentam um caso de doenca mais leve!® 29,

Enquanto continua-se o aprendizado sobre a COVID-19 e suas caracteristicas,

ainda h& inumeras incognitas sobre sua epidemiologia, como hospitalizacdo e



resultados relacionados a recuperacao, que sao criticos para a preparacao do sistema

de saude?!.

3 OBJETIVOS
3.1 Geral

Analisar a relagdo da mobilidade e da funcionalidade com os fatores de risco
cardiovasculares, eventos cardiovasculares e com a mortalidade, em pacientes com
COVID-19 hospitalizados.

3.2 Objetivos especificos

Analisar a relacao entre fatores de risco e eventos cardiovasculares com a
mobilidade na alta hospitalar em pacientes com COVID-19 hospitalizados.
Avaliar a associagéo entre a funcionalidade e a mortalidade em pacientes com

COVID-19, através de uma revisao integrativa.
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4 ARTIGO CIENTIFICO 1

Qual a associacéo entre funcionalidade pré-internacdo e mortalidade em pacientes
com COVID-19?
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RESUMO

Introducdo: A COVID-19 provoca diversas sequelas na populacdo infectada e
frequentemente € a causa de internacfes hospitalares. A funcionalidade previa a
hospitalizacdo € um importante preditor de desfechos ruins.

Objetivo: Revisar a associacdo entre funcionalidade pré-internacao e mortalidade em
pacientes com COVID-19.

Metodologia: Revisdo integrativa nas bases MEDLINE via PubMed, Cochrane e
LILACS, utilizando os descritores “funcionalidade”, “mortalidade” e “Covid-19”,
incluindo estudos observacionais, retrospectivos e prospectivos publicados em
portugués e inglés.

Resultados: De 76 artigos selecionados 16 foram incluidos. Os principais instrumentos
utilizados para avaliacdo da funcionalidade nesses estudos foram o indice de Barthel,
a escala de atividades de vida diaria (ADL) e a escala Clinica de Fragilidade (CFS). A
maioria dos estudos observou que a funcionalidade diminuida est4 associada com
aumento de mortalidade.

Concluséo: A funcionalidade prévia a internacdo por COVID-19 é um preditor

significativo de mortalidade.



INTRODUGCAO

O Sars-Cov-2 faz parte da espécie dos Betacoronavirus, uma das quatro
subfamilias de coronavirus, e é o responsavel pela pandemia global que iniciou em
dezembro de 2019. Tem grande afinidade com o receptor da enzima conversora da
angiotensina 2, que esta principalmente distribuida nos pulmdes, coragao, rins e trato
digestivo. Suas principais manifestacdes incluem febre, tosse, dispneia, perda de
apetite, nausea, vomito, diarreia, fadiga e disfuncéo de olfato e paladar. Até o inicio
de setembro de 2021, mais de 218 milhdes de casos de infeccdo pelo virus foram
confirmados globalmente, incluindo mais de 4,5 milhdes de mortes. No Brasil, até esta
mesma data, foram confirmados mais de 20 milhdes de casos da doencga e 580 mil
mortes® 2.

A magnitude das sequelas produzidas pela doenca ainda estd em pesquisa.
Consequéncias como fadiga e dispneia persistem ap0s a alta hospitalar, assim como
outras disfuncdes que limitam a capacidade de realizar atividades basicas e
instrumentais de vida diaria. Essas limitacdes revelam uma piora importante da funcéo
fisica dos pacientes, e consequentemente, perda de independéncia apos a fase aguda
da infeccdo pelo COVID-19. Além disso, a funcionalidade previamente a doenca é
vital para predizer a severidade da doenca e mortalidade?.

A deterioracdo do estado funcional, como o aumento da vulnerabilidade e
declinio das reservas bioldgicas, € geralmente considerada um forte preditor de um
resultado ruim. Frequentemente, a incapacidade e a fragilidade tém um valor
prognostico significativo e a fragilidade prediz mortalidade em idosos, independente
de outras variaveis clinicas. O papel da funcionalidade em determinar mortalidade em
pacientes com COVID-19 ainda nédo esta bem estabelecido®. Dessa forma, o objetivo
deste trabalho € avaliar a associacdo entre a funcionalidade pré-internacdo e a
mortalidade em pacientes com COVID-19, através de uma revisao integrativa.

METODOLOGIA

Este artigo consiste em uma revisdo integrativa da literatura. A busca pelos
artigos foi realizada nas bases de dados Medline via PubMed, Cochrane Library e na
Literatura Latino-Americada e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). Os
descritores e suas combinagcfes em portugués e em inglés usados foram “COVID-19”,
“‘Estado Funcional” e “Mortalidade”, conforme Tabela 1. A busca foi realizada em
agosto de 2021.



Tabela 1. Estratégia de busca realizada no PubMed.

#1 "COVID-19" OR COVID19 OR "SARS-CoV-2"

#2 "Functional Status" OR "Status, Functional" OR "Functional Independence"
OR "Independence, Functional” OR "Functional Dependence” OR "physical
function” OR "physical fitness" OR "functional capacity” OR "Functional

disability" OR "Exercise capacity"

#3 Mortality OR Mortalities OR “Death Rate” OR “Death Rates” OR “Rate, Death”
OR “Mortality Rate” OR “Mortality Rates” OR “Rate, Mortality”

#4 #1 AND #2 AND #3

Os critérios de inclusdo para a selecdo dos artigos foram estudos
observacionais, retrospectivos e prospectivos publicados em portugués e inglés, que
avaliaram a associacdo entre a funcionalidade e mortalidade em pacientes com
COVID-19. Os artigos de revisédo e 0s que ndo estavam disponiveis na integra foram

excluidos.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Foram encontrados 76 artigos na busca nas bases de dados. Destes, 16 foram
incluidos e suas principais informacdes e achados em relacdo a funcionalidade e

mortalidade estdo resumidos na tabela 2.



Tabela 2. Caracteristicas dos estudos incluidos.

Hospita Instrumento de o Demais fatores
_ . _ o Principais resultados em _ .
Autor Tipo de estudo  Populacdo lizados Idade  avaliagcéo de . _ ) relacionados a
_ _ relacdo a funcionalidade _
? funcionalidade mortalidade
N&o sobreviventes
apresentaram diminuicao de dade,
- funcionalidade e maior a
Indice de deméncia,
fragilidade. .
_ ) _ Barthel e g frequéncia
Fumagalli, C. Retrospectivo 221 pacientes 82 (78- Auséncia de incapacidade .
. sim indice de respiratoria,
etal, 2021* observacional 275 anos 86) . (indice de Barthel HR 0.35 95% Cl 0.22-
fragilidade plaquetas,
. 0.57 p<.001) € de fragilidade (HR ~
modificado p<.001) g ( razéo
0.60 95% C1 0.39-0.94 p .024) _
" : PaO2/FiO2
positivamente associado com
sobrevivéncia
Sexo
643.757 Dependentes funcionais masculino,
Castilla, J. et Coorte pessoas, . indice de tiveram maior risco de residentes de
) nao 0 a 80+ _
al, 2021° prospectiva 35.387 com Barthel mortalidade lar de idosos,
COVID-19 (RR 2.24 95% CI 1.72-2.90 p<0.001) deméncia, DM,

DCV, DPOC,



Coorte
Verholt, A. B.

transversal
et al, 20216

retrospectiva

Plotnikov, G.
et al, 20217

Observacional

100 pacientes
sim
> 75 anos

186 pacientes
comidade = sim

65 anos

indice
prognéstico
multidimension
82 (78-
al (IPM) e
86)

Escala clinica
de fragilidade
(CFS)

78,518,6 Katz

DRC, idade >

80 anos

Fragilidade associada com
mortalidade significativamente

maior

Intra hospitalar (RR 4.68 95% CI 2.16;
10.1 p<0.001)

30 dias (RR 10.3 95% CI 3.41; 31.2
p<0.001)

90 dias (RR 4.85 95% Cl 2.41; 9.76
p<0.001)

Idade,

Dependéncia funcional severa .
pneumonia,

em maiores de 80 anos foi a
doenca

variavel mais
cerebrovascula

significativamente associada . A
r, insuficiéncia

com mortalidade (OR 10.42, 95% CI
renal,

3.27-33.24 p<0.001) o
deméncia,



Coorte
Mehta, H. B o

longitudinal
et al, 20218 _

retrospectiva
Pérez-

Garcia, C. N. Retrospectivo
et al, 2021°

137.119

moradores de

82,7
(9,2)

lares de sim e

. . Escala ADL
idosos, com nao
idade =

a 65 anos

Dificuldades

nas atividades

_ de vida diaria
324 pacientes

82,8 (76- divididas em 3

com 6bito por sim

87) categorias
COVID-19

(sem, parcial e

total
dificuldade)

insuficiéncia

cardiaca

Risco de mortalidade

aumentado com capacidade
Idade, IMC <

18,5, disfuncéo

(moderadamente dependente: aHR, 1.55;

funcional prejudicada

95% Cl, 1.47-1.64; totalmente cognitiva
dependente: aHR, 1.94; 95% ClI, 1.83-

2.05)

Pacientes com morte

inesperada eram mais Idade

independentes



Capdevila-
Reniu, A. et
al, 202110

Antunez, M.
G. et al,
202011

Panagiotou,
0. A. etal,
202112

Neumann-
Podczska, A.
et al, 202013

Série de casos

retrospectiva

Coorte

retrospectiva

Coorte

Retrospectivo

159 pacientes
hospitalizados
com COVID-
19 2 80 anos

sim

10420

pacientes .
o sim

hospitalizados

> a 18 anos

5.256

moradores de

~

nao
casa de

idosos

50 pctes = 60

anos
hospitalizados

por COVID-19 sim

86 (4,1)

79 (69-
88

74,81£9,4 historia médica independéncia funcional

indice de
Barthel
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O principal instrumento utilizado para avaliacdo da funcionalidade foi o indice
de Barthel, em 5 estudos. Esta escala € usada para avaliar a independéncia funcional
em atividades de vida diaria. Castilla et al. e Laosa et al. analisaram populacdes de
todas as idades, utilizaram registros clinicos eletrbnicos para acessar o estado
funcional dos pacientes e encontraram maior mortalidade naqueles com dependéncia
funcional. Laosa, inclusive, relata um aumento de 10 a 15% no risco de morte a cada
diminuicdo de 5 pontos na escala.

Fumagalli et al., Capdevilla et al. e Ramos-Rincon et al. estudaram populagcées
idosas (maiores do que 75 e 80 anos). Ramos-Rincon et al. pesquisaram o estado
funcional pré-admissao através de registros eletrénicos, enquanto Fumagalli avaliou
o estado funcional prévio (duas semanas antes da hospitalizacdo) dos pacientes,
através de entrevista com o paciente e com seus familiares. Ambos estudos
observaram a relevancia da capacidade fisica geral do paciente, mais do que
severidade de doenca e nivel de comorbidade, em determinar o risco de morte em
populacdes idosas. Ainda, Fumagalli et al. sugerem uma avaliacdo rotineira de
fragilidade e incapacidade dessa populacéo, na admissdo hospitalar, para identificar
estratégias terapéuticas apropriadas. Somente Capdevilla et al., estudo que avaliou
0S pacientes durante a internacdo, nao encontraram diferenca na funcionalidade entre
0s sobreviventes e 0s n&o sobreviventes.

Uma revisdo sistematica de 2019%°, que teve o objetivo de examinar a
associacao entre funcao fisica hospitalar e desfechos hospitalares, demonstra que
medidas funcionais obtidas no cenario hospitalar agudo, pode ser um preditor
importante de desfechos clinicos. Neste estudo, foi encontrado forte evidéncia de que
medidas funcionais, como o indice de Barthel, pode ser considerado um preditor
significativo de varios desfechos, tais como o aumento de mortalidade em individuos
com diminuigcéo funcional.

A escala de atividades de vida diaria (ADL) e a Escala Clinica de Fragilidade
(CES) foram utilizadas em 3 estudos cada. Em todos estes foi visto relagcédo entre
diminuicdo de funcionalidade ou aumento de fragilidade, com maior mortalidade.
Mehta et al., Panagiotou et al. e Zerah et al., utilizaram a ADL e associaram
funcionalidade prejudicada com maior mortalidade. Zerah et al descrevem uma
probabilidade aumentada naqueles que tiveram um escore menor do que 4 na

escala?0.



Verholt et al., Mendes et al. e Tehrani et al., que utilizaram a CFS, observaram
forte associacdo entre aumento de fragilidade e mortalidade. Assim como Kastora?!
et al, que descrevem que cada ponto a mais na CFS pode significar piores desfechos
para o paciente. No estudo de Verholt et al., a diferenca entre a CFS da admisséo e
da alta mostrou que pacientes com fragilidade tiveram maior declinio da capacidade
funcional, o que foi seguido de um aumento da necessidade de ajuda doméstica e
pessoal apos a alta. Mendes et al., que também utilizaram a Medida de Independéncia
Funcional (FIM), observaram um risco 5 vezes maior de morte em individuos frageis,
gue uma pontuacao menor do que 5 na CFS e maior do que 100 na FIM foi associada
com mais de 85% de chance de sobrevivéncia e que cada ponto adicional na FIM
diminuiu o risco de morte em 2%. Por isso, 0s autores também destacam a importancia
da funcionalidade como preditor de mortalidade e sugerem que decisfes clinicas em
relacdo a triagem dos pacientes e opg¢Oes de tratamento deveriam incorporar uma
avaliacao desse fator.

A escala Katz, que avalia independéncia em atividades de vida diéria, foi
utilizada no estudo de Plotnikov et al., na admissao hospitalar de 186 pacientes, com
65 anos ou mais. Foi observado que idade igual ou maior do que 80 anos e
dependéncia funcional severa foram as varidveis mais significativamente associadas
com mortalidade.

Aliberti et al. utilizaram a escala de Identificacdo de ldosos em Risco (ISAR),
gue avalia estado funcional e vulnerabilidade em populacéo geriatrica em ambientes
de cuidados intensivos, e a PRO-AGE modificada, que avalia disfuncéo fisica,
hospitalizagGes recentes, mudanca do estado mental agudo, perda de peso e fadiga.
Os resultados mostraram que a PRO-AGE foi forte preditor de mortalidade e ressaltam
a necessidade de avaliacao de vulnerabilidade juntamente com a acuidade da doenca
para estimar o prognéstico em pacientes hospitalizados com COVID-19. Os
parametros medidos pela escala sao potencialmente vantajosos por ndo precisarem
de testes laboratoriais ou computacdes complicadas. A maioria dos itens podem ser
extraidos de registros médicos ou avaliados durante uma breve avaliagéo do paciente.

Em trés dos estudos ndo € mencionado o instrumento de avaliacdo de
funcionalidade, apenas divide-se o estado funcional dos pacientes em, por exemplo,
independente, parcialmente dependente ou totalmente dependente. Antunez et al.

estudaram uma populacéo de 10420 pacientes hospitalizados, com 18 anos ou mais



e observou que a dependéncia funcional estava associada com maior mortalidade em
pacientes com DPOC.

O declinio da capacidade funcional tem uma correlacao direta com falta de
exercicio fisico e periodos aumentados de estagnacdo em idosos. Estilos de vida
inativos aumentam potencialmente o risco de doenga cardiovascular, diabetes mellitus
e obesidade em 100%, que séo prejudiciais ao prognostico do COVID. No estudo de
Neumann-Podczaska et al., a independéncia funcional foi o parametro mais

importante para aumentar a sobrevivéncia dos individuos.

CONCLUSAO

A funcionalidade € um preditor significativo de mortalidade em pacientes com
internacdo por COVID-19. Por isso, € de grande importancia que a sua mensuracao
seja realizada nesses pacientes para identificacdo de estratégias terapéuticas
apropriadas.
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RESUMO

Introducdo: A COVID-19 € uma doenca contagiosa que pode evoluir para uma
sindrome respiratéria aguda grave, com necessidade de internacdo hospitalar. A
infeccdo pelo virus pode causar complicacbes em multiplos orgaos, incluindo o
coracdo. A presenca de doencas cardiovasculares preexistentes esta associada com
piores desfechos, como perda de mobilidade e mortalidade.

Objetivo: Analisar a relacéo entre fatores de risco e eventos cardiovasculares com a
mobilidade na alta hospitalar em pacientes com COVID-19 hospitalizados.
Metodologia: Este estudo tratou-se de uma pesquisa transversal, realizada no Hospital
de Clinicas de Porto Alegre, e incluiu pacientes diagnosticados com COVID-19, de
ambos 0s sexos, e que tenham recebido atendimento fisioterapéutico. Foram excluido
0S pacientes em que 0s prontuarios ndo puderam ser acessados.

Resultados: 61 pacientes foram incluidos. A mediana de idade foi de 59 anos e a de
tempo de internagéo foi de 14 dias. As principais comorbidades observadas foram
HAS, DM2 e obesidade e ocorreram 8 eventos cardiovasculares. Foi observado
associacao significativa entre idade, DM2, DAC ou Cl e eventos cardiovasculares com
menores escores de mobilidade.

Concluséo: Pacientes com internacdo hospitalar por COVID-19 e que tenham DM,
DAC ou CI, idade avancada e eventos cardiovasculares durante a internacao

apresentaram menor mobilidade na alta hospitalar.



INTRODUGAO

Em dezembro de 2019, um crescente numero de casos de coronavirus foi
identificado em Wuhan, na China. Desde entéo, esse novo virus, denominado SARS-
CoV-2 (do inglés: severe acute respiratory syndrome coronavirus 2), se espalhou pelo
planeta e, com uma alarmante alta transmissibilidade, resultou em uma pandemia da
doenca por coronavirus (COVID-19)* 2.

A COVID-19 é uma doenca contagiosa, que, apesar da maioria das pessoas
afetadas exibir sintomas leves e recuperar espontaneamente, pode evoluir para uma
infeccdo respiratoria, causando hipoxemia e, em alguns pacientes, sindrome
respiratoria aguda grave, requerendo hospitalizacdo, admissdo em unidade de
tratamento intensivo e/ou ventilagdo mecanica invasiva®>.

Além dos sintomas primariamente respiratorios, a infec¢do descontrolada pode
ativar uma tempestade de citocinas pro-inflamatorias, que afetam multiplos érgaos do
corpo. As complicacBes incluem disfuncdes renais e hepéticas, eventos
tromboembdlicos, arritmias, sindrome coronaria aguda e injaria miocardica,
demonstrando uma alta prevaléncia de comorbidades cardiovasculares em pacientes
hospitalizados®®.

A presenca de doencga cardiovascular (DCV) preexistente e seus fatores de
risco, como hipertenséo (HAS) e diabetes mellitus (DM), sdo comumente observadas
e estdo associadas com piores desfechos em pacientes com COVID-19, em termos
de mortalidade e morbidade* °.

Sabe-se que elevados periodos de internacdo acarretam em diversas
complicacBes motoras devido ao longo periodo de imobilizacdo, e a infeccado por
coronavirus somada a DCV pode potencializar esse quadro. Assim, este estudo
objetiva analisar a relacéo entre fatores de risco e eventos cardiovasculares e o tempo
de internagdo hospitalar com a mobilidade na alta hospitalar em pacientes com
COVID-19 hospitalizados.

METODO

Tipo de estudo



Este estudo tratou-se de uma pesquisa transversal, realizada no Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (HCPA). Aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP)
com o numero CAAE 50151021.3.0000.5327.

Periodo e local

A coleta dos dados ocorreu em outubro de 2021 nas Unidades de Internacéo
do HCPA.

Participantes

Foram incluidos pacientes diagnosticados com COVID-19, internados no HCPA
no periodo de marco a dezembro de 2020, de ambos o0s sexos, e que tenham recebido
atendimento fisioterapéutico. Foram excluidos os pacientes em que 0s prontuarios

nao puderam ser acessados.

Aspectos éticos

Este estudo foi encaminhado ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) e
aprovado sob o numero 50151021.3.0000.5327. Foram respeitados 0s principios
éticos de acordo com a Resolucdo do Conselho Nacional de Saude n°® 466, de 12 de
dezembro de 2012 e o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) foi
dispensado.

Os pesquisadores se comprometeram a preservar a privacidade dos
participantes do estudo cujos dados foram coletados em prontuéario ou base de dados.
Concordaram igualmente, que estas informacBes serdo utilizadas uUnica e
exclusivamente para execucdo do presente estudo e que 0s resultados serao

divulgados sem a identificacdo dos participantes.

Desfechos

O desfecho principal foi a mobilidade avaliada através da Escala Manchester e
de marcos de mobilidade. A Manchester® é um sistema de escore simples e que
monitora o nivel maximo de atividade do paciente no dia a dia. O escore variade 1 a

7 da seguinte forma:



e escore 1: intervencdes no leito (mobilizacdo passiva, exercicios ativos, posi¢do
de poltrona no leito)
e escore 2: sedestacao a beira do leito
e escore 3: transferéncia para poltrona com suspenséo corporal
e escore 4: treinamento de ortostatismo
e escore 5: troca de passos com assisténcia
e escore 6: deambulacdo com ou sem assisténcia
e escore 7: deambulacdo maior do que 30 metros
A escala foi aplicada em dois momentos da internacdo do paciente. Primeiro,
no seu primeiro atendimento fisioterapéutico apos ser internado e, segundo, antes da
alta hospitalar. Como a maioria das evolu¢des dos atendimentos fisioterapéuticos nao
continham o escore da escala na alta, foi optado por ser feita a inferéncia dessa
pontuacdo. Caso tivesse evoluido que o paciente havia deambulado no atendimento,
mas sem a informagéo da distancia percorrida, o escore inferido foi 6. Caso a distancia
percorrida tenha sido informada, entdo a pontuacao foi dada seguindo a escala. Além
disso, foi realizada a categorizacdo de marcos de mobilidade. Estes marcos também
foram coletados das ultimas evolucgdes fisioterapéuticas e foi dividido em 6 marcos:
e escore 1: intervencdes no leito (mobilizac&o passiva, exercicios ativos, posicao
de poltrona no leito)
e escore 2: sedestacdo a beira do leito
e escore 3: transferéncia para poltrona com suspenséo corporal
e escore 4: treinamento de ortostatismo
e escore 5: troca de passos com assisténcia
e escore 6: deambula
Para fins de andlise, a escala Manchester e os marcos de mobilidade foram
categorizados em pacientes que apresentavam escore menor ou igual a 5 (néao

deambulam) e superior a 5 (deambulam).

Variaveis
As variaveis coletadas foram género, idade, tempo de internacéo, desfecho do
paciente (alta hospitalar, 6bito ou transferéncia), fatores de risco cardiovasculares

(HAS, DM2, obesidade, tabagismo, doencga arterial coronariana (DAC) ou cardiopatia

isquémica (Cl) e insuficiéncia cardiaca (IC)), e ocorréncia de eventos cardiovasculares



(6bito por DCV, tromboembolismo pulmonar (TEP), arritmias, infarto agudo do
miocardio (IAM), insuficiéncia cardiaca, trombose venosa profunda (TVP), miocardite).
As variaveis que ndo foram encontradas nos prontuarios eletrénicos foram

consideradas como dados perdidos.

Procedimentos

A partir de um banco de dados onde constavam as seguintes informacoes:
ndamero do prontuario eletrénico, data de inicio de atendimento e desfechos (6bito,
transferéncia ou alta hospitalar), referentes aos pacientes que tiveram
acompanhamento fisioterapéutico nas unidades de internacdo (enfermarias) COVID
no HCPA, foram coletados os dados analisados através de seus prontuarios

eletrénicos.

Analise dos dados
Céalculo amostral

Foi calculado o tamanho da amostra para testar se a razdo de chances para
desenvolver eventos entre 0s grupos expostos e ndo expostos € diferente de 1 (um),
por meio da ferramenta PSS Health versdo on-line. Considerando poder de 80%, nivel
de significancia de 5%, proporgcédo de eventos nos néo expostos de 93.88% e razéo
de chance de 13.55 como é referida em Shoar et al.”, chegou-se ao tamanho de

amostra total de 314 sujeitos.

Andlise estatistica

A distribuicdo da normalidade dos dados foi analisada pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov. Os dados continuos foram expressos como média e desvio
padrdo ou mediana e intervalo interquartil conforme a distribuicdo. As variaveis
categoricas foram expressas como numero absoluto e porcentagem. A associacéo
entre variaveis continuas foi avaliada pelo teste de Correlacdo de Pearson ou
Spearmann, conforme distribuicdo, e a correlacao entre as variaveis categoricas pelo
Teste Qui-Quadrado. Foi considerado um valor de significancia de p<0,05. Os dados

foram analisados no software SPSS versao 18.0.



RESULTADOS
Caracteristica da amostra

Foram consultados 155 prontuarios de pacientes que estiveram internados com
COVID-19, sendo que destes, ndo foi possivel acessar 94 (as informacgdes referentes
a internagdo ndo estavam disponiveis). Assim, 61 foram incluidos. A mediana de idade
e de tempo de internacao hospitalar foi de, respectivamente, 59 anos e 14 dias, sendo
a maioria do sexo feminino e que tiveram como desfecho a alta hospitalar. As
principais comorbidades observadas foram HAS, Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) e
obesidade e apenas oito eventos cardiovasculares ocorreram durante a internagao
(Tabela 1).

Com relacdo a mobilidade avaliada pela escala Manchester da admisséo
hospitalar, a maioria dos pacientes realizavam apenas intervencgdes no leito (escore
1). Em contrapartida, na avaliagdo da alta hospitalar, a maioria dos pacientes

deambulavam com ou sem assisténcia (escore 6).

Tabela 1. Caracteristica da amostra

Variaveis Participantes (n=61)
Idade (anos) 59 (47-67.5)
Tempo de internacéo (dias) 14 (9-24)
Sexo feminino n(%) 32 (52.5)
Desfecho
Alta n(%) 60 (98.4)
Transferéncia n(%) 1(1.6)
Obito n(%) 0

Eventos cardiovasculares durante a internacéao n(%) 8 (13.1)

TEP 4 (6.6)
IAM 2 (3.3)
FA 2 (3.3)

Comorbidades n(%)
HAS 27 (44.3)



DM2
Obesidade
DAC ou CI
Tabagismo
IC

Sem doencas prévias

Manchester admisséo n(%)
1

~N o 0o~ WD

Dados perdidos

Manchester alta hospitalar n(%)
1

~N o 0o WN

Marco mobilidade

o o1~ WODN

Dados perdidos

19 (31.1)
16 (26.2)
4 (6.6)
1(1.6)
1(1.6)
20 (32.8)

23 (37.7)
1(1.6)

0

2 (3.3)

2 (3.3)

3 (4.9)

3 (4.9)
27 (44.3)

1 (1.6)

1 (1.6)

4 (6.6)

8 (13.1)
12 (19.7)
32 (52.5)
3 (4.9)

0
4 (6.6)
1(1.6)

8 (13.1)
5 (8.2)
41 (67.2)
2 (3.3)




Dados expressos em mediana, porcentagem e intervalo interquartil. Legendas: TEP: tromboembolismo
pulmonar; IAM: infarto agudo do miocardio; FA: Fibrilagé@o atrial; HAS: hipertensdo arterial sistémica;
DM2: diabetes mellitus tipo 2; DAC: doenga arterial coronariana; Cl: cardiopatia isquémica; IC:

insuficiéncia cardiaca

Em relacdo as associacfes entre as variaveis e a mobilidade através da escala
Manchester, observamos apenas associacao significativa entre DM2 e mobilidade,
isto é, a maioria dos pacientes com DM2 apresentaram escores <5 na Manchester na

alta hospitalar (Tabela 2).

Tabela 2. Associacdo entre mobilidade (Manchester na alta hospitalar) e fatores de

risco e eventos cardiovasculares.

Variavel Manchester AH<5 Manchester AH=6 Valor p
Género n(%) 26 (42.6) 35 (57.4) 0.481
HAS n(%) 9 (33.3) 18 (66.7) 0.191
DM2 n(%) 12 (63.2) 7 (36.8) 0.029*
Obesidade n(%) 7 (43.8) 9 (56.3) 0.915
Tabagismo n(%) 0 1 (100) 0.385
DAC ou CI n(%) 3 (75) 1 (25) 0.176
IC n(%) 1 (100) 0 0.242
Sem doencas prévias 10 (50) 10 (50) 0.416
Eventos na internacdo 5 (62.5) 3 (37.5) 0.223

Utilizado teste qui-quadrado para andlises. Legendas: AH: alta hospitalar; HAS: hipertenséo arterial
sistémica; DM2: diabetes mellitus tipo 2; DAC: doenca arterial coronariana; Cl: cardiopatia isquémica;

IC: insuficiéncia cardiaca

Em relacdo as associagcfes entre as variaveis e a mobilidade através dos
marcos de mobilidade, foi observado associacao significativa entre mobilidade e DM2,

DAC ou CIl como fatores de risco e eventos cardiovasculares, isto €, a maioria dos



pacientes com DM2, DAC ou CI e que tiveram eventos na internacdo, apresentaram
menor mobilidade na alta hospitalar (Tabela 3).

Tabela 3. Associacdo entre mobilidade (marcos de mobilidade) e fatores de risco e

eventos cardiovasculares.

Variavel Marco mobilidade AH<5 Marco mobilidade AH=6 Valor p
Género n (%) 18 (30.5) 41 (69.5) 0.514
HAS n (%) 7 (26.9) 19 (73.1) 0.595
DM2 n(%) 10 (55.6) 8 (44.4) 0.006*
Obesidade n (%) 6 (37.5) 10 (62.5) 0.477
Tabagismo n (%) 0 1 (100) 0.504
DAC ou CI n(%) 3 (75) 1 (25) 0.045*
IC n (%) 1 (100) 0 0.128
Sem doencas prévias 5 (26.3) 14 (73.7) 0.630
Eventos na internacdo 5 (62.5) 3 (37.5) 0.035*

Utilizado teste qui-quadrado para andlises. Legendas: AH: alta hospitalar; HAS: hipertenséo arterial
sistémica; DM2: diabetes mellitus tipo 2; DAC: doenca arterial coronariana; Cl: cardiopatia isquémica;
IC: insuficiéncia cardiaca

Em relacdo a idade, foi observado que pacientes mais idosos apresentaram
menor mobilidade na alta hospitalar, avaliado tanto pela Escala Manchester quanto
pelos marcos de mobilidade. Ndo houve associacdo entre mobilidade e tempo de
internacéo (Tabelas 4 e 5).

Tabela 4. Associagéo entre mobilidade (Manchester na alta hospitalar), idade e tempo

de internacao.

Variavel Manchester AH<= Manchester AH<= Valor
5 6 p




Idade (anos) 64 (55-71) 55 (44-63) 0.013*

Tempo de internacdo 16 (9-25) 13 (9-23) 0.721
(dias)

Os dados estdo expressos em mediana e intervalo interquartil. Legenda: AH: alta hospitalar

Tabela 5. Associacédo entre mobilidade (marcos de mobilidade), idade e tempo de

internacao.

Variavel Marco mobilidade AH<= Marco mobilidade AH<= Valor
5 6 p

Idade 62 (57-75) 55 (44-65) 0.027*

Tempo de 16 (9-27) 14 (9-21) 0.627

internacao

Os dados estdo expressos em mediana e intervalo interquartil. Legenda: AH: alta hospitalar

DISCUSSAO

O presente estudo observou que pacientes que estiveram internados com
infecgdo por COVID-19 e que tém DM, DAC ou CI, maior idade e que tenham tido
eventos cardiovasculares, tém diminuicdo de mobilidade na alta hospitalar. Isso se da
por alteracdes em diversos sistemas relacionados a mobilidade, e que podem ser
prejudicados com a presenca desses fatores de risco, resultando em atrofia muscular,
fraqueza e declinio funcional, principalmente naqueles mais idosos e que necessitam
de passagem pela UTI® °,

A DM pode estar independentemente associada com varios fendtipos de
envelhecimento, como comprometimento cognitivo, deméncia, depressao, prejuizo na
mobilidade e quedas®. Esses problemas sédo altamente prevalentes em pessoas mais
velhas, especialmente adultos idosos frageis, que podem ter reducao de qualidade de
vida e o seu envolvimento em atividades de vida diaria profundamente afetado®® 1.

Adultos idosos com DM tipo 2 tem alta prevaléncia de quedas'? 1213 e o fator
de risco comumente identificado € um equilibrio prejudicado. Equilibrio é a
manutenc¢ao ou a restauracao do centro de massa de uma pessoa dentro do seu limite

de estabilidade. Uma variedade de sistemas de controle de equilibrio (reativo,



antecipatério, sensério, dindmico) e sistemas fisiologicos (vestibular, visual,
proprioceptivo, forga muscular e tempo de reacgdo) contribuem para a manutengao do
equilibrio®3,

Equilibrio € um processo dinamico que depende do tipo da tarefa executada.
Por exemplo, caminhar no escuro exige mais dos sistemas somatossensorial e
vestibular do que do sistema visual. Portanto, o déficit em um sistema aumenta a
demanda de outros sistemas e pode levar a prejuizo no equilibrio. A DM tipo 2 pode
frequentemente causar mudancas que afetam os sistemas somatossensorial,
vestibular e visual®3.

Hiperglicemia prolongada, que ocorre com DM tipo 2, estimula uma série de
interacbes metabdlicas. Isso pode causar hipoxia endoneural, alterando perfuséo
neural, particularmente ao tecido glicose-dependente, incluindo a nervos periféricos
(resultando em neuropatia periférica diabética), a retina (resultando em retinopatia
diabética), e ao sistema vestibular®3.

Neuropatia diabética pode alterar a percep¢do de movimento como resultado
de diminuicdo proprioceptiva e de estimulos cutaneos da pele, musculos e
articulacdes. Retinopatia diabética pode afetar os receptores sensorios na retina,
responsaveis por prover informagédo visual do meio ambiente e orientagédo do corpo.
Sensibilidade prejudicada no sistema vestibular pode alterar a percepgéo em relacéo
ao movimento, equilibrio, e orientacdo espacial necessarios para a manutencédo da
posturals.

Adicionalmente, a inflamacéo cronica induzida pela hiperglicemia exerce
impacto negativo na fungcdo musculoesquelética, podendo levar a fraqueza muscular,
rigidez articular e mudancas degenerativas precoces no cérebro, especialmente
nagueles com doenca de maior duragéo e pior controle glicémico®3.

Esses séo todos fatores que podem prejudicar o controle do equilibrio nas
pessoas com DM tipo 213, e que sdo responsaveis por limitaces de mobilidade em

adultos idosos.

CONCLUSAO
Pacientes com internagéo hospitalar por COVID-19 e que tenham DM, DAC ou
Cl, idade avancada e eventos cardiovasculares durante a internagéo apresentaram

menor mobilidade na alta hospitalar.
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