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Sindrome p6s-COVID-19: sintomas persistentes,
impacto funcional, qualidade de vida, retorno
laboral e custos indiretos - estudo prospectivo
de casos 12 meses apés a infecgao

Post-COVID-19 syndrome: persistent symptoms,
functional impact, quality of life, return to work,
and indirect costs - a prospective case study 12
months after COVID-19 infection

Sindrome post-COVID-19: sintomas persistentes,
impacto funcional, calidad de vida, retorno al
trabajo y costos indirectos - estudio prospectivo
de casos 12 meses tras la infeccidn

Resumo

Os sintomas persistentes da sindrome pés-COVID- 19 acarretam impactos ne-
gativos na saude, qualidade de vida e produtividade. O objetivo deste trabalho
foi descrever os sintomas persistentes da sindrome pos-COVID- 19, principal-
mente neuroldgicos, e as repercussoes cognitivas, emocionais, motoras, de qua-
lidade de vida e de custos indiretos, 12 meses apds a infeccdo. Pacientes com
primeiros sintomas entre janeiro e junho de 2021 evoluiram com sindrome
pos-COVID-19 e procuraram atendimento na unidade da Rede SARAH de
Hospitais de Reabilitacao em Fortaleza, Ceard, Brasil. As informacdes foram
obtidas no inicio do acompanhamento e por entrevista telefonica apds 12 me-
ses da infeccdo. Participaram do estudo 58 pessoas, com idade média de 52,8
anos (+10,5) e 60% permaneceram em UTL Os sintomas mais frequentes na
admissao foram: fadiga (64%), artralgia (51%) e dispneia (47%); e apés 12 me-
ses: fadiga (46%) e alteracdao de memdria (39%). Foram identificadas alteracoes
nas escalas/testes funcionais: PCFS, MoCA, HAD, FSS, SF-36, TLS5x, Timed
up and go, caminhada de 6 minutos e preensao manual. Os custos indiretos
totais foram de USD 227.821,00, com 11.653 dias de absenteismo; 32% dos
pacientes ndo voltaram a trabalhar. Melhores resultados de TLS 5x e SF-36,
nas dimensoes capacidade funcional, aspecto fisico, vitalidade e dor, demons-
traram associacdo com retorno laboral (p < 0,05). Os sintomas persistentes
mais frequentes foram: fadiga, artralgia, dispneia, ansiedade e depressao, com
repercussoes negativas na funcionalidade cognitiva, emocional, motora e qua-
lidade de vida. Esses sintomas perduraram por mais de um ano, principal-
mente fadiga e alteracdo de memdria, sendo esta ultima mais relatada tardia-
mente. Houve dificuldade importante de retorno laboral e custos indiretos de
USD 4.847,25 por pessoa/ano.
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Introducdo

A sindrome pds-COVID-19 é definida como uma constelagio de sintomas que se desenvolvem duran-
te ou ap6s a infeccdo por COVID-19, persistem por mais de 12 semanas e ndo sdo suficientemente
explicados por diagndsticos alternativos 1.

Estudos apresentam taxas de incidéncia da sindrome pds-COVID-19 com diferentes tempos de
exame e de acompanhamento apds a infeccdo aguda. Tenforde et al. 2 estimaram que um quantitativo
superior a 30% dos individuos afetados por COVID-19 evoluiram com sindrome p4s-COVID-19,
incluindo os casos assintomaticos, e Huang et al. 3, aproximadamente 80% dos pacientes hospitalizados.

Uma ampla gama de sintomas persistentes foi identificada apds a infeccdo por COVID-19, tanto
em casos leves como graves da infeccdo 4. Os mais comumente relatados foram: fadiga, dispneia,
anosmia, distirbios do sono, artralgia, cefaleia, tosse, alteracdes de memdoria e comprometimento da
satde mental 3,456,7.

Nos Estados Unidos, foram relatados custos diretos estimados de satide de USD 3.045 por caso
de COVID-19 8. No entanto, os custos indiretos podem representar uma propor¢ao significativa do
custo economico total da doenca, e incluem o valor monetario da perda de produtividade decor-
rente da auséncia ao trabalho remunerado e a outras atividades ndo remuneradas (p.ex.: o cuidar).
devido a morbidade e mortalidade, sendo a mortalidade prematura um dos principais contribuintes
desses custos 9.

O objetivo deste trabalho foi descrever os sintomas persistentes apds a COVID-19, com énfase nos
sintomas neuroldgicos, e as repercussdes sobre as fun¢des cognitivas, emocionais e motoras, a quali-
dade de vida e os custos indiretos pela perda de produtividade laboral 12 meses apds infec¢do aguda.

Materiais e método

Participantes e local do estudo

Pessoas que apresentaram os primeiros sintomas da COVID-19, no periodo de janeiro a junho de
2021, e procuraram atendimento na unidade da Rede SARAH de Hospitais de Reabilitaciao (Rede
SARAH) em Fortaleza, Ceara, Brasil, entre abril e junho de 2021, ap6s resolucdo do quadro agudo da
infeccdo, sendo diagnosticadas com sindrome pés-COVID-19.

A Rede SARAH presta assisténcia médica qualificada e gratuita, nas areas de neurologia, ortopedia
e reabilitacdo, a todos os estratos da populacdo. Abrange nove unidades distribuidas em sete estados
brasileiros, incluindo o Distrito Federal.

Durante a pandemia de COVID-19, a Rede SARAH atuou também na reabilitacao de pacientes
com complica¢des neuroldgicas da COVID-19, acidente vascular cerebral, inflamacoes na medula
espinhal, lesdes do plexo braquial, comprometimento da forca muscular e/ou da sensibilidade nos
membros superiores ou inferiores, alteracdes do equilibrio e da coordenacdo motora, alteragdo da
memoria ou outras altera¢des cognitivas pos-COVID-19.

Critérios de inclusédo

(1) Adultos com diagnéstico de sindrome pés-COVID-19, conforme definida pelo Instituto Nacional
de Exceléncia em Saude e Cuidados do Reino Unido (NICE, acronimo em inglés) 1;

(i) Primeiros sintomas da COVID-19 entre janeiro e junho de 2021, relatados pelo paciente na con-
sulta de admissao;

(iii) Presenca de alguma limitacdao funcional pela Escala Funcional Pés-COVID-19 (PCFS;
Post-COVID- 19 Functional Status), diferente do grau 0, na admissio no centro de reabilitacdo;

(iv) Autorizar a participacdo no estudo por meio do termo de consentimento; e

(v) Se foi identificado outro diagnéstico neuroldgico diferente da sindrome pés-COVID-19.
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Critérios de exclusao

(i) Apresentar repercussdes fisicas ou cognitivas decorrentes de outros diagndsticos prévios a
COVID-19;

(ii) Participante que retirou a autorizacio de participa¢do no estudo;

(iii) Participante descontinuou o tratamento e seu seguimento no estudo.

Desenho de estudo

Estudo prospectivo de casos pelo periodo de 12 meses ou mais apds a infeccdo aguda pela COVID-19.

Apos efetuar seu cadastro, o paciente era admitido em até 30 dias para avaliagio e tratamento
de reabilitacao das consequéncias neuroldgicas da COVID-19. O cadastro de admissao no centro de
reabilita¢do foi espontaneo, acessivel a qualquer pessoa pelo website institucional, sem necessidade de
encaminhamento médico.

Os sintomas pés-COVID-19, tempo de internac¢io inicial e comorbidades foram obtidos na
consulta de admissdo médica, por meio de avaliacdo estruturada e com base no relatério médico
externo. O protocolo de admissdo continha uma lista dos sintomas mais frequentes da sindrome pds-
-COVID-19 e, no final, campo aberto com “outros sintomas”. Dados pessoais e sociodemograficos,
como idade, sexo, escolaridade e situacdo laboral prévia & COVID-19 também foram coletados na
consulta de admissdo médica.

Ap6s admissdo, avaliacdo pela equipe e realizacdo dos exames, se confirmado o diagndstico de
sindrome pds-COVID-19, o paciente era encaminhado para participar do programa de reabilitacido,
composto de atendimentos semanais de trés horas ao longo de seis semanas, caracterizado por séries
de exercicios para ganho de for¢a, condicionamento fisico e equilibrio, assim como grupos de suporte
emocional, enfrentamento, estimula¢do cognitiva e orientacdes sobre a sindrome p6s-COVID-19,
saude e qualidade de vida, sempre que necessario. Esse programa contava com equipe interdisciplinar
constituida por médico, enfermeiro, fisioterapeuta, professor de educacio fisica e psicélogo. Durante
o acompanhamento, sempre que preciso, o paciente recebia atendimentos individualizados com a
equipe interdisciplinar. Todos os pacientes foram incentivados a manter as orientagdes recebidas em
domicilio por meio de material ilustrativo contendo as orientagdes de exercicios e atividades.

Ao final desse acompanhamento, o seguimento foi organizado de acordo com a demanda indivi-
dual de cada pessoa, os pacientes que mantiveram sintomas deram continuidade ao tratamento por
meio de atendimentos especificos, individuais ou em grupos, tanto presenciais como remotos. Os
pacientes que evoluiram com resolu¢do completa dos sintomas, ou com sintomas muito leves, foram
incentivados a se reintroduzirem na comunidade, a retomarem sua vida pessoal e laboral e a incor-
porarem as orientacdes de habitos de vida saudaveis e atividade fisica regular desenvolvidas durante
o programa de reabilitagao.

Apds 12 meses dos primeiros sintomas da COVID-19, os pacientes receberam contato teleféonico
da pesquisa.

As informacoes de interesse foram:

(i) Consulta de admissdo médica: sintomas persistentes pds-COVID-19 por meio de avaliacdo estru-
turada.

(ii) Admissdo no programa de reabilitacdo interdisciplinar: (a) estado funcional global — PCFS;
(b) avaliacao cognitiva — Avaliacdo Cognitiva de Montreal (MoCA; Montreal Cognitive Assessment);
(c) estado emocional — Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (HAD; Hospital Anxiety and Depression
Scale); (d) funcionalidade motora — testes levantar e sentar 5 vezes (TLS5x), Timed up and go (TUG;
“cronometrado e pronto”), caminhada de 6 minutos (TC6min) e preensido manual; (e) percep¢io da
fadiga — Escala de Severidade da Fadiga (FSS; Fatigue Severity Scale); (f) qualidade de vida — questionario
SF-36 (Short-Form Health Survey); (g) custos indiretos e perda de produtividade por meio de questio-
nario especifico.

(iii) Contato telefonico 12 meses ou mais apOs os primeiros sintomas da COVID-19: (a) sintomas
persistentes pos-COVID-19 por meio de avaliacdo estruturada; (b) custos indiretos e perda de produ-
tividade por meio de questionario especifico.
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A escala PCFS classifica rapidamente o estado funcional global da pessoa acometida pela
COVID-19. Avalia a sua participacdo em tarefas e atividades didrias em casa ou no trabalho/escola,
assim como mudancas no estilo de vida. Apresenta seis possibilidades de gradacio: PCFSO (sem sin-
tomas), PCFS1 (limitacdes funcionais muito leves), PCFS2 (limitacdes funcionais leves), PCFS3 (limi-
tacoes funcionais moderadas), PCFS4 (limitacdes funcionais graves) e PCFS5 (morte) 10,11,

O MoCA é um instrumento de triagem breve que avalia algumas func¢des cognitivas, como as
funcodes executivas, habilidades visuoespaciais, nomeacao, recuperacao da memoria, digitos, sentenga,
raciocinio abstrato e orientacdo, com pontuacdo maxima de 30 pontos, sendo a pontuacdo acima de
26 considerada normal 12,13,

A escala HAD é composta de 14 questdes, sete para avaliar a ansiedade e sete para depressdo. Cada
item é pontuado numa escala de 0 a 3, com escore total de 21 pontos para cada subescala (ansiedade
ou depressio). Escore final abaixo de oito pontos em cada subescala indica auséncia de ansiedade ou
depressao. Ja os escores finais a partir de nove indicam presenca de ansiedade ou depressao 14,15,

O TLS5x mede o tempo consumido para levantar-se de uma cadeira cinco vezes, o mais rapido
possivel 16. J4 o TUG 17 consiste em levantar-se de uma cadeira sem a ajuda dos bracos e andar em
ritmo mais agil possivel e seguro a uma distdncia de trés metros, dar a volta, retornar e sentar-se
novamente. No TC6min, a pessoa caminha por um corredor plano, com comprimento minimo de 30
metros. No final do teste, a distancia total percorrida é contabilizada 18. O teste de preensido manual
usa dinamometro que mensura a forca de preensao em quilogramas forca (Kgf), sendo realizado con-
forme preconizado por Fernandes et al. 19.

A FSS é um instrumento composto por nove itens que avaliam a severidade da fadiga em ativi-
dades cotidianas da pessoa. Cada item ¢é pontuado de 1 a 7, sendo o escore um para forte desacordo
e sete para forte concordancia, sendo o escore total possivel de 9 a 63 pontos. A fadiga é pior quanto
maior o escore final 20.

A SF-36 consiste em um questionario multidimensional formado por 36 itens, englobados em
oito dominios, que sdo: capacidade funcional, aspectos fisicos, dor, estado geral de satde, vitalidade,
aspectos sociais, aspectos emocionais e satide mental. Cada dominio tem pontua¢ido que variade O a
100 e, quanto maior a pontuacdo, melhor a percepcdo da pessoa com relacdo a sua qualidade de vida
naquele dominio 21.

Para a obtencao dos custos indiretos, foi elaborado questionario para identificar a situacdo laboral
antes da COVID-19 e durante o acompanhamento, 0 momento que a pessoa voltou a trabalhar e, se
nao houve a reinsercao laboral, o motivo. Conforme recomendacao da diretriz da Rede Brasileira de
Avaliacoes de Tecnologia em Satde (Rebrats) 22, foi utilizado metodologia do capital humano para
valorar os custos indiretos associados a perda de produtividade pelo calculo da quantidade de horas
de trabalho ou de dias perdidos devido a doenca, multiplicado pela renda per capita do Brasil. De modo
complementar, foi apresentado também o custo indireto a partir da multiplicacdo dos dias perdidos
de trabalho devido a doenca com a renda média declarada pelos pacientes na entrevista.

Analise dos dados

Foi realizada andlise descritiva e exploratéria dos dados por meio de estatistica, como média e desvio
padrio, e porcentagens. Foram utilizados os testes qui-quadrado e Mann-Whitney, com objetivo de
avaliar associacdes entre as variaveis, sendo adotado o nivel de significancia de 5% e utilizando o
software SPSS, versao 21 (https://www.ibm.com/).

Aspectos éticos

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Rede SARAH (CAAE
50357921.3.0000.0022).
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Resultados

Duzentas e quatro pessoas foram admitidas na unidade de Fortaleza da Rede SARAH, entre abril e
junho de 2021, com queixas relacionadas as complicacdes da COVID-19. Dessas, 122 pessoas niao
foram incluidas no estudo, e outras 24 pessoas foram excluidas. A Figura 1 apresenta o fluxograma
detalhado da selecdo dos pacientes.

A amostra final foi composta de 58 participantes, com média de idade de 52,8+10,5 anos, sendo
62% do sexo feminino (Tabela 1).

A maioria dos pacientes, 67%, apresentou internac¢do hospitalar para tratamento agudo dos sinto-
mas da COVID-19, com média de tempo de internacio de 31 dias (minimo 4; mdximo 124 dias). Entre
eles, 60% precisaram de internacdo em unidade de terapia intensiva (UTI), com média de permanéncia
de 28 dias (minimo 7; maximo 111 dias) e 54% foram entubados e demandaram ventilacio mecanica
invasiva.

A Tabela 1 apresenta os dados pessoais, perfil sociodemografico, situacido laboral prévia a
COVID-19, principais comorbidades e a classificacdo funcional pela escala PCFS.

Figura 1

Fluxograma de sele¢do dos pacientes do estudo.

204 pessoas foram admitidas na unidade de saude,
entre abril e junho de 2021, com queixas de
sintomas persistentes iniciados apés a infecgao
aguda pela COVID-19

101 pessoas ndo foram incluidas:

- 20 apresentaram os primeiros sintomas da COVID-19

no ano de 2020

- 13 sem limitagdes funcionais p6s-COVID-19 (PCFS0)

»| - 18 ndo aceitaram participar do estudo

- 50 com outros diagnésticos e sindromes neurolégicas
especificas, diagnosticadas apés a COVID-19 (25 com
polineuropatia do doente critico, 11 com acidente vascular
cerebral pés-COVID-19, 14 com outros diagnésticos)

103 pessoas com diagndstico de sindrome pds-
-COVID-19 cumpriram os critérios de inclusdo

45 pessoas foram excluidas:

A 4

- 21 com outros diagndsticos e queixas prévias a COVID-19
- 24 descontinuaram o tratamento e o seguimento no estudo

58 pessoas participaram do estudo

Cad. Saude Publica 2024; 40(2):e00026623

5



6 ldaFsetal

Tabela 1

Dados pessoais, perfil sociodemogréfico, situacdo laboral prévia a COVID-19, principais comorbidades e a classificagdo
funcional pela Escala Funcional Pés-COVID-19 (PCFS).

Caracteristicas n =58 %

Idade (anos)

18-39 7 12
40-59 34 59
+60 17 29
Sexo
Feminino 36 62
Masculino 22 38
Escolaridade
Ensino Superior 19 33
Ensino Médio 24 41
Ensino Fundamental 14 24
lletrado 1 2
Situagdo laboral prévia a COVID-19
Mercado formal 13 22
Mercado informal, com contribuicdo para previdéncia publica 11 19
Mercado informal, sem contribuicdo para previdéncia publica 18 31
Servidor publico 4
Aposentado ou pensionista 7 12
Desempregado 2
Do lar 2
Estudante 1
Principais comorbidades
Hipertensao arterial 25 43
Sobrepeso/Obesidade 16 28
Pré-diabetes/Diabetes 16 28
Transtorno psiquiatrico prévio 7 12
PCFS
PCFS1 8 14
PCFS2 29 50
PCFS3 18 32
PCFS4 3 4

Nota: informagdes obtidas na consulta de admissdo médica.

Principais sintomas persistentes da sindrome p6s-COVID-19

Os pacientes foram admitidos em média 132+72 dias apds os primeiros sintomas da COVID-19. A
fadiga cronica foi a principal queixa em 64% dos pacientes, seguida de artralgia (51%), dispneia (47%),
rebaixamento do humor (44%), ansiedade (44%), distirbio do sono (44%), dificuldade para marcha
(37%) e alteracoes de memoria (36%).

O contato telefénico apds 12 meses dos primeiros sintomas da COVID-19 foi realizado apds
451431 dias dos primeiros sintomas da COVID-19. O sintoma mais prevalente ainda foi a fadiga
generalizada (46%), seguida pela alteracio de memoria (39%) e dispneia (31%). A Figura 2 apresenta
os sintomas mais prevalentes na admissdo e ap6s 12 meses da infec¢do e a Tabela 2, os principais sin-
tomas neuroldgicos, agrupados em: cognitivo e comportamental; motor; sensitivo e algico; sensoriais
(visuais, auditivas, olfativas ou gustativas); e sono.

Cad. Saude Publica 2024; 40(2):e00026623
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Figura 2

Sintomas persistentes relatados pelos pacientes na admissdo e no contato telefénico realizado 12 meses apds os primeiros sintomas da COVID-19.

, . Il Consulta de admissao
Fadiga generalizada

[] Apds 12 meses da infecgdo
Artralgia pela COVID-19

Dispneia

Ansiedade

Depressao

Disturbio do sono

Dificuldade de marcha
Alteracdo de memoria
Parestesia

Cefaleia

Irritabilidade

Fraqueza muscular generalizada
Alteracdo de olfato ou paladar
Vertigem/Tontura

Alopecia

Alteracdo auditiva (zumbido)
Mialgia

Edema nos membros inferiores
Tosse

Outros

Escalas de avaliacdo funcional e qualidade de vida

Na avaliacao da fadiga pela escala FSS, o escore médio foi de 44,5+14 pontos, com 71,9% classificados
com fadiga moderada ou grave. Com relacdo a ansiedade e depressdo pela escala HAD, ansiedade
provavel ou possivel foi identificada em 56% das pessoas e depressdo, em 46%. Na triagem cognitiva,
o escore médio da escala MoCA foi de 22,0+0,7 pontos.

Nos parametros motores, a forca de preensio manual teve média de 18,6+9,5Kgf a direita e
17,649,8Kgf a esquerda. No teste de TLS5%, o tempo médio foi de 11,2+3,8 segundos, e no TC6min,
a distancia média foi de 352,4+154,2 metros.

Cad. Saude Publica 2024; 40(2):e00026623
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Tabela 2

Principais sintomas persistentes neurolégicos relatados pelos pacientes na admissao e no contato telefénico realizado 12 meses apds os primeiros

sintomas da COVID-19.

Sintomas Consulta de admissao (%) Ap6s 12 meses da infecgdo pela COVID-19 (%)

Cogpnitivos e emocionais 34 37
Ansiedade 44 25
Depressao 44 10
Alteracdo de memoria 36 39
Irritabilidade 20 14

Motores 29 24
Fadiga generalizada 64 46
Dificuldade de marcha 37 3
Fraqueza muscular generalizada 20

Sensitivos e algicos 22 28
Artralgia 51 25
Parestesia 24 22
Cefaleia 24 10
Mialgia 3 8

Sensoriais 13 5
Alteracdo de olfato ou paladar 17 5
Alteragdo visual 15 0
Vertigem/Tontura 12 3
Alteracao auditiva (zumbido) 5 3

Sono 10 7
Disturbio do sono 44 17

Os resultados nas dimensodes da escala SF-36 de qualidade de vida apresentaram escore médio de:
estado geral de saide 59,8+20,1; saide mental 55,1+12,7; capacidade funcional 51,3£22,5; aspectos
sociais 48,9+24,0; aspectos emocionais 41,5+18,1; vitalidade 39,8+17,1; dor 26,9+39,1; e aspectos
fisicos 18,4+32,9.

Custos indiretos e retorno laboral

Dos pacientes que participaram do estudo, 79% estavam trabalhando antes da COVID-19, sendo 31%
autdénomos sem contribuir para o Instituto Nacional de Seguro Social (INSS), 22% com Carteira de
Trabalho assinada, 19% autdonomos que contribuiam para o INSS e 7% servidores publicos (Tabela 1).

Total de 11.653 dias de auséncia ao trabalho foi constatado, o que equivale a 8,3 meses apds a
infeccdo para que a pessoa pudesse se reinserir profissionalmente.

Com base na relacdo de 1 real brasileiro (BRL) = 5,50 délares americanos (USD) e na renda média
per capita do Brasil, no ano de 2021, que foi de BRL 1.367,00, os custos indiretos totais, a partir do
método de capital humano para os 58 pacientes que participaram do estudo, foi de USD 120.822,35
no primeiro ano apds a infecgao.

Quando se estima o custo indireto, considerando as pessoas que estavam economicamente ativas
antes da COVID-19 e com base na renda média declarada pelos participantes, que foi de BRL 3.225,82,
os custos indiretos totais foram de USD 227.821,00 (ou BRL 1.253.016,02) ap6s um ano da infecgao,
o que correspondeu a USD 4.847,25 (BRL 26.659,92) por pessoa/ano.

Apds 12 meses da infec¢io pela COVID-19, 32% das pessoas ndo conseguiram voltar a trabalhar,
sendo que 95% delas relataram que o motivo principal foi a persisténcia dos sintomas p6s-COVID-19.

Cad. Saude Publica 2024; 40(2):e00026623



SINTOMAS, IMPACTO PARA SAUDE E CUSTOS INDIRETOS DA SINDROME POS-COVID-19

Tabela 3

Comparacdo dos resultados nas escalas e testes funcionais entre os pacientes que voltaram e que ndo voltaram a trabalhar.

Parametro de avaliacao Reinsercdo laboral no decorrer de 12 meses pés-infec¢do (médiatDP) Valor de p
Sim Nao
MoCA * 22,5+2,8 22,7+3,6 0,794
HAD (ansiedade) * 8,214,8 9,412,9 0,271
HAD (depresséo) * 6,6+4,3 8,2+3,5 0,227
FSS * 42,0£15,1 49,9484 0,101
TLS5x ** 9,7£3,0 13,0+4,0 <0,05
TUG ** 6,6+1,7 7,7£2,0 0,083
TC6mM *** 377,6£166,2 317,4£151,2 0,127
Dinamdmetro mdo direita # 20,749,7 17,2+8,9 0,275
Dinamdmetro mao esquerda # 19,5+9,8 16,4+11,3 0,216
PCFS * 2,1+0,7 2,4+0,7 0,158
SF-36: estado geral de saude * 62,7+21,6 56,0+17,7 0,370
SF-36: capacidade funcional * 57,4+21,2 41,7+18,1 <0,05
SF-36: aspectos fisicos * 30,6+39,9 1,445,9 <0,01
SF-36: aspectos emocionais * 43,0£19,7 36,4+17,7 0,304
SF-36: vitalidade * 45,8+17,3 31,1£13,9 <0,01
SF-36: salide mental * 56,0+13,8 50,3+10,1 0,140
SF-36: aspectos sociais * 54,8+24,7 44,4+22,0 0,155
SF-36: dor * 39,8+42,1 5,6+17,1 <0,01

FSS: Escala de Severidade da Fadiga; HAD: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo; MoCA: Avaliagéio Cognitiva de Montreal; PCFS: Escala Funcional
P6s-COVID-19; SF-36: Short-Form Health Survey; TCémin: teste de caminhada de 6 minutos; TLS5x: teste levantar e sentar 5 vezes;

TUG: teste Timed up and go.
* Escores médios obtidos;
** Tempo, em segundos;
**% Distancia, em metros;
# Em Kgf.

As pessoas que retornaram ao trabalho no decorrer de 12 meses ap6s a infec¢ao pela COVID-19
apresentaram melhor performance no TLS5x e melhor qualidade de vida no questionario SF-36 nas
dimensdes capacidade funcional, aspecto fisico, vitalidade e dor, com diferenca estatisticamente sig-
nificante comparado aos pacientes que ndo voltaram a trabalhar (Tabela 3).

Discussao

Nosso estudo identificou sintomas persistentes semelhantes aos relatados na literatura 34567. Contu-
do, a frequéncia deles foi maior e acreditamos que isso se deva ao fato dos pacientes que participaram
do estudo serem de um perfil com sintomatologia da sindrome pés-COVID-19 mais incapacitante,
haja vista terem procurado atendimento de reabilita¢do justamente para a melhora desses sintomas
e seus impactos na funcionalidade, qualidade de vida e produtividade. Com quatro meses apds a
COVID-19, fadiga generalizada (64%), artralgia (51%), dispneia (47%), ansiedade (44%), depressio
(44%), disturbio do sono (44%), distirbio da marcha (37%) e alteracio de memoria (34%) foram os
principais sintomas relatados.

Uma contribuicdo importante deste estudo foi a constatacdo de que, mesmo 15 meses apds a
infeccdo, os sintomas podem persistir com impacto significativo na vida da pessoa, sendo a fadiga
generalizada ainda relatada por 46%, alteracao de memoria por 39%, dispneia por 31%, e ansiedade e
artralgia relatadas por 25% cada.
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Huang et al. 3 reavaliaram 1.733 pessoas apds a alta hospitalar por COVID-19, seis meses apds o
inicio dos sintomas. Fadiga ou fraqueza muscular (63%) e dificuldades para dormir (26%) foram os
sintomas mais comuns. Ansiedade e/ou depressdo foram relatadas por 23% dos pacientes.

Uma revisdo sistematica desenvolvida em 2021 analisou 33 estudos e um total de 8.293 pessoas
com sintomas persistentes p6s-COVID-19, sendo identificada uma prevaléncia de 62% de sindrome
p6s-COVID-19. Fadiga foi o sintoma mais comum em 44%, seguida de dispneia, em 40%, mialgia, em
34%, e distirbio do sono, em 33%. Outros sintomas incluiram tosse (22%), alopecia (20%), palpitagcdes
(20%) e artralgia (13%) 23.

Em outra revisdo sistematica, Malik et al. 4 analisaram 12 estudos e 4.828 pacientes com sindro-
me p6s-COVID-19 e identificaram, como principais sintomas persistentes p6s-COVID-19, a fadiga
(64%), disturbios do sono (47%), dispneia (39,5%), artralgia (24,3%), cefaleia (21%), anosmia (20%) e
problemas de satide mental (14,5%).

Quando se considera a presenca dos sintomas em tempos diferentes apds a COVID-19, Augustin
et al. 24 acompanharam prospectivamente 442 e 353 pacientes, ao longo de 4 e 7 meses apds o inicio
dos sintomas, respectivamente. Quatro meses apds a infeccdo, 8,6% dos pacientes apresentaram disp-
neia, 12,4% anosmia, 11,1% ageusia e 9,7% fadiga. Ap6s um acompanhamento médio de sete meses,
os sintomas ainda prevaleceram de forma semelhante: 14,7% anosmia, 13,6% dispneia, 14,7% fadiga
e 11% ageusia.

De todos os sintomas persistentes identificados no nosso estudo, apenas as alteracdes de memoria
tiveram aumento de prevaléncia ao longo do tempo, presente em 36% dos pacientes no quarto més e
em 39% no 15° més ap6s a infec¢do. O estudo nido buscou responder os motivos dessa eleva¢io, tendo
como hipdteses a manutencdo dos efeitos deletérios do virus no cérebro em areas especificas relacio-
nadas & memoria ou a percepcdo das alteracdes pelo paciente & medida que foi exposto a tarefas mais
complexas ao retomar as atividades da vida. Braga et al. 25 desenvolveram estudo pioneiro que avaliou
pessoas que procuraram servi¢o de reabilitacdo em decorréncia de dificuldades de memoria, atencao e
resolucdo cognitiva de problemas, mesmo oito meses apds a infeccdo. Os autores identificaram que o
desempenho dos pacientes ficou abaixo dos valores de referéncia em todas as subescalas e pontuac¢des
gerais do instrumento Triagem para Fun¢des Cerebrais Superiores do Instituto Neurologico Barrow (BNIS;
Estados Unidos), principalmente nos subtestes para afeto, memoria, fluéncia verbal fonémica e dese-
nho do reldgio. Este estudo foi o primeiro a identificar dificuldades com expressdo e percepcdo de
afeto em pessoas com sindrome pés-COVID-19.

Alguns sintomas p6s-COVID-19 comumente relatados na literatura nao foram frequentes neste
trabalho, como tosse 23, que ndo foi referida por nenhum paciente na primeira avalia¢ao.

Quando os principais sintomas neuroldgicos foram agrupados, constataram-se as repercussoes
da sindrome pds-COVID-19 nos diferentes sistemas neuroldgicos e o impacto dessas alteracdes por
meio das escalas de avaliacio, principalmente cognitivo-emocionais, motores e sensitivo-algicos.

Com base nos resultados das escalas de avaliacdo, 56% dos pacientes apresentaram ansiedade pro-
véavel ou possivel e 46% depressdo provavel ou possivel, além de escore médio de 22 pontos na escala
MoCA. Nas dimensdes motoras, 71,9% dos pacientes com fadiga moderada ou grave, e alteragdes nos
parametros de avaliacdo da preensao manual, TSL5x, TUG e TC6min.

Estudos também demonstraram as altera¢des funcionais na sindrome p6s-COVID-19 em avalia-
¢des estruturadas: cognitivas e neuropsicoldgicas 25.26; ansiedade e depressdo 27,28, forca e condicio-
namento fisico 2930; e fadiga 31,32. De modo complementar, nosso estudo correlacionou os resultados
das escalas funcionais com a reinsercdo laboral apés a COVID-19, sendo que os pacientes que se
reintroduziram profissionalmente tiveram resultados melhores no TLS5x.

As repercussoes sobre a qualidade de vida foram muito significativas, sendo as principais dimen-
sdes comprometidas: aspectos fisicos (18,4 pontos), dor (26,9 pontos) e vitalidade (39,8 pontos). Se
considerarmos que cada dimensdo tem pontua¢io maxima de 100, sendo que o maijor escore corres-
ponde a melhor percepcao de qualidade de vida, o impacto negativo da COVID-19 na satde e na vida
das pessoas fica bem evidente.

Incapacidade fisica e reducdo da qualidade de vida relacionada a saide sdo repercussdes frequen-
tes no pés-COVID-19 7,33. Malik et al. 4 identificaram que os pacientes relataram percepcao de baixa
qualidade de vida, com escore de 59% na escala EQ-VAS. Nas dimensées do questionario EQ-5D-5L,
a percepcdo de baixa qualidade de vida na dimensdo mobilidade ocorreu em 36% das pessoas, cui-
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dados pessoais em 8%, qualidade usual em 28%, dor/desconforto em 42% e ansiedade/depressdo em
38%. A andlise de metarregressao mostrou que a pior qualidade de vida foi significativamente maior
entre os pacientes que internaram em UTI e com sintoma de fadiga. Ja Huang et al. 3 identificaram
que, de modo geral, os pacientes classificam a qualidade de vida atribuindo escore final de 80%, sen-
do que 27% das pessoas relataram dores e desconforto, 23% ansiedade e depressido, e 7% problemas
de mobilidade.

Cao et al. 34 acompanharam 81 pacientes por trés meses apds a alta hospitalar, sendo pacientes no
geral com perfil leve da COVID-19 (apenas 13% precisaram internar em UTI e somente um paciente
precisou de intubacio), diferente do perfil acompanhado no nosso estudo. A qualidade de vida na
SF-36 foi significativamente prejudicada nos dominios de aspectos fisicos e funcionamento social em
comparac¢io com individuos normais da mesma idade. Diferencas foram identificadas entre os grupos
por faixa etaria, com prejuizo nas dimensdes de dor e saide mental no grupo de 41 a 64 anos e de
estado emocional no grupo de 18 a 64 anos.

No nosso estudo, 32% das pessoas que trabalhavam antes da COVID-19 néo voltaram a laborar,
mesmo 15 meses ap6s a infeccdo, e os pacientes que se reinseriram profissionalmente demandaram
mais de oito meses para voltar. Nos casos em que a reinsercéo laboral nao ocorreu, foi constatada pior
percepcao da qualidade de vida nas dimensodes de capacidade funcional, aspectos fisicos, vitalidade e
dor. Sobre esses resultados, sugerimos a possibilidade de limita¢oes fisicas, como fadiga, dor, fraqueza
muscular e baixo condicionamento fisico, frequentes na sindrome p6s-COVID-19, impactarem nega-
tivamente na participac¢do e, consequentemente, na qualidade de vida e na reinsercao laboral.

Como consequéncia, os custos indiretos foram muito elevados, se considerarmos a realidade
socioeconomica brasileira, sendo montantes na magnitude de centenas de milhares de ddlares para
os 58 pacientes acompanhados, USD 227.821,00 no total no primeiro ano apds a infeccdo, o que cor-
respondeu a USD 4.847,25 por pessoa/ano, na metodologia da renda declarada. Como nosso estudo
considerou apenas os custos indiretos do absentismo ao trabalho, certamente esses custos seriam
muito maiores se fossem consideradas também a reducio da produtividade ao trabalho, parentes que
se ausentaram do trabalho para cuidar, e a morte prematura pela COVID-19.

Poucos estudos relatam os custos indiretos da COVID-19 considerando a perspectiva do paciente.
Ghaffari-Darab et al. 35 analisaram os custos de 477 individuos admitidos em um hospital no Ir3, e
identificaram que o periodo médio de absenteismo foi de 21 dias. Os custos indiretos médios, incluin-
do perda de renda por morte prematura, perda de produtividade devido a hospitalizacio e auséncia
durante a recuperacio, foram estimados em USD 11.634 por pessoa.

Estudo 36 desenvolvido com 19.086 militares dos Estados Unidos identificou que 299 (2%) tiveram
pelo menos uma internagao por COVID-19, com durag¢ao média de 4,8 dias. A recuperacdo deman-
dou em média 11 dias apds a alta hospitalar, com custos indiretos totais de USD 4.782.790, em média
USD 3.576 por pessoa, pelo tempo de recuperacido até o retorno as fungoes.

Maltezou et al. 37 estudaram 3.332 profissionais da satide na Grécia, e identificaram custos totais
estimados em EUR 1.735.830, sendo que os custos pelo absenteismo representaram uma grande parte
dos custos totais (80,4% de todos os gastos, equivalente a EUR 1.388.664).

Limita¢des do estudo

Os pacientes que participaram do estudo procuraram tratamento de reabilitacdo por apresentarem
sintomas persistentes neuroldgicos mais graves da sindrome pés-COVID-19 que estavam impac-
tando nas suas vidas. Por esse motivo, os resultados deste estudo ndo reproduzem o que acontece de
modo geral na sindrome p6s-COVID-19, pois ha um viés de selecdo da amostra estudada.

Entretanto, os resultados do estudo provavelmente denotam o que ocorreu nos casos que cursa-
ram com sintomatologia neuroldgica mais grave da doenca.

Este estudo também néo analisou a relagdo entre gravidade inicial da COVID-19 e os sintomas
persistentes. Apesar dos pacientes terem apresentado quadros mais graves no inicio da infec¢do (64%
internacdo hospitalar por tempo médio de um més; 60% em UTI por tempo médio de 28 dias, e 54%
entubados), ndo hd como desenvolver essa associa¢io pelo fato do desenho da pesquisa nao ser o mais
adequado para essa finalidade.
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Uma falha foi a auséncia de utilizacao de parametros de avaliacao para sensibilidade e quadros
algicos, alteracdes importantes na casuistica acompanhada. Essa limitacdo foi parcialmente com-
pensada pela dimensdo dor na escala SF-36, que, por meio da percepcdo do paciente, possibilitou a
identificacao do quadro algico e o impacto sobre a qualidade de vida e o retorno laboral.

Infelizmente, o estudo também ndo repetiu as escalas funcionais 12 meses apds a infec¢do em
todos os pacientes, dados interessantes de serem comparados as avalia¢des realizadas inicialmente.

Conclusao

Os sintomas persistentes mais frequentes nas pessoas com sindrome pés-COVID-19, que procuraram
reabilita¢do na unidade de Fortaleza da Rede SARAH de hospitais, foram: fadiga generalizada, artral-
gia, dispneia, ansiedade, depressao e alteracdes do sono, com impacto na sua funcionalidade cognitiva,
emocional, motora e qualidade de vida. Esses sintomas perduraram por periodo superior a 12 meses
apos a infeccdo, tendo maior frequéncia a fadiga generalizada, a altera¢do de memdria, a dispneia, a
ansiedade e a artralgia. A alteracdo de memoria foi mais relatada apds 12 meses da infec¢ao quando
comparada a avaliacdo inicial.

Os pacientes com sintomatologia mais incapacitante da sindrome p6s-COVID-19 apresentaram
dificuldades importantes de retorno laboral, demandando, em média, periodo superior a oito meses
para se reinserirem profissionalmente, com custos indiretos na cifra de USD 4.847,25 por pessoa no
periodo de um ano.

Melhores resultados no TLS5x e melhor percepcdo da qualidade de vida nas dimensdes capaci-
dade funcional, aspectos fisicos, vitalidade e dor no quarto més apds a infeccdo tiveram relagdo com
o retorno laboral. Em alguns casos, esse retorno ao trabalho nio aconteceu, mesmo 15 meses apds
a infeccao.

Esses resultados demonstram as repercussdes de longo prazo da sindrome pds-COVID-19 nas
fun¢oes cognitivas, emocionais e motoras, expondo o significativo impacto negativo para a fun-
cionalidade, satde, reinsercao laboral e qualidade de vida das pessoas acometidas. E fundamental o
tratamento de reabilitacdo por equipe interdisciplinar de satide, em decorréncia das diversas dimen-
sdes neuroldgicas comprometidas, e o tratamento de longo prazo para alguns casos, em virtude da
sintomatologia que pode perdurar por prazo superior a 12 meses apds a infeccdo.
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Abstract

The persistent symptoms of post-COVID-19 syn-
drome negatively impact health, quality of life,
and productivity. This study aimed to describe the
persistent symptoms of post-COVID-19 syndrome
(especially neurological ones) and their 12-month
post-infection cognitive, emotional, motor, qual-
ity of life, and indirect cost repercussions. Pa-
tients showing the first symptoms of COVID-19
from January to June 2021 who developed post-
COVID-19 syndrome and sought care at the For-
taleza unit (Ceard, Brazil) of the SARAH Network
of Rehabilitation Hospitals were included in this
study. Information was obtained at the baseline
follow-up and by telephone interview 12 months
post-infection. In total, 58 people participated in
this study with an average age of 52.8+10.5 years,
of which 60% required an ICU. The most frequent
symptoms on admission included fatigue (64%),
arthralgia (51%), and dyspnea (47%), whereas,
after 12 months, fatigue (46%) and memory im-
pairment (39%). The following scales/functional
tests showed alterations: PCFS, MoCA, HAD,
FSS, SF-36, TLS5x, timed up and go, 6-min-
ute walk, and handgrip. Indirect costs totaled
USD 227,821.00, with 11,653 days of absenteeism.
Moreover, 32% of patients were unable to return to
work. Better TLS5x and higher SF-36 scores in the
functional capacity, physical functioning, vitality,
and pain dimensions were associated with return
to work (p < 0.05). The most frequent persistent
symptoms referred to fatigue, arthralgia, dys-
pnea, anxiety, and depression, which negatively
affected cognitive, emotional, and motor function
and quality of life. These symptoms lasted for over
a year, especially fatigue and memory alteration,
the latter of which being the most reported after
COVID- 19 infections. Results also show a signifi-
cant difficulty returning to work and indirect costs
of USD 4,847.25 per person/year.
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SINTOMAS, IMPACTO PARA SAUDE E CUSTOS INDIRETOS DA SINDROME POS-COVID-19

Resumen

Sintomas persistentes del sindrome post-
COVID-19 provocan impactos negativos en la
salud, calidad de vida y productividad. El objeti-
vo fue describir los sintomas persistentes del sin-
drome post-COVID-19, sobre todo neuroldgicos,
y las repercusiones cognitivas, emocionales, mo-
toras, de calidad de vida y los costos indirectos,
12 meses tras la infeccion. Pacientes que tuvieron
los primeros sintomas entre enero y junio de 2021,
desarrollaron sindrome post-COVID-19 y busca-
ron atencion en la unidad de la Red SARAH de
Hospitales de Rehabilitacion en Fortaleza, Ceard,
Brasil. Las informaciones se obtuvieron al inicio
del seguimiento y por entrevista telefonica 12 me-
ses tras la infeccion. Participaron 58 personas, con
edad de 52,8+10,5 afios y el 60% permanecio en la
UTIL. Los sintomas mds frecuentes al ingreso fue-
ron: fatiga (64%), artralgia (51%) y disnea (47%);
tras 12 meses fueron: fatiga (46%) y alteracion
de memoria (39%). Se identificaron alteraciones
en las escalas/testes funcionales: PCFS, MoCA,
HAD, FSS, SF-36, TLS5x, timed up and go, ca-
minar por 6 minutos y prension manual. Los cos-
tos indirectos totales fueron USD 227.821,00, con
11.653 dias de absentismo. El 32% de los pacientes
no volvié a trabajar. Mejor TLS5x y SF-36 en las
dimensiones capacidad funcional, aspecto fisico,
vitalidad y dolor demostraron una asociacién con
el retorno al trabajo (p < 0,05). Los sintomas per-
sistentes mds frecuentes fueron fatiga, artralgia,
disnea, ansiedad y depresion, con repercusiones
negativas en la funcionalidad cognitiva, emocio-
nal, motora y calidad de vida. Estos sintomas con-
tinuaron por mds de un afio, sobre todo la fatiga
v la alteracion de la memoria, siendo esta uiltima
reportada con mds frecuencia tardiamente. Hubo
una dificultad importante en el retorno al trabajo
y costos indirectos de USD 4.847,25 persona/afio.

COVID-19; Estado Funcional; Calidad de Vida;
Costos y Andlisis de Costo; Absentismo
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