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RESUMO

O objetivo deste estudo € identificarquais sintomas musculo esqueléticos sdo mais prevalentes
em manifestacGes apds a doenca Covid-19. Trata-se de uma revisdo sistematica de estudos
publicados, sem restricdo de idioma, do ano de 2019, periodo em que desencadeou apandemia
mundial do novo coronavirus - 0 Sars-cov-19 - até o inicio do ano de 2022 com individuos
maiores de 18 anos. Foi realizada a busca nas bases de dados PubMed/MEDLINE, EMBASE,
Scopus, Web of Science, LILACS e COCHRANE Library. Dos 1348 registros identificados,
11 artigos foram incluidos nesta revisdo sistematica, nos quais apresentaram que a prevaléncia
geral de sintomas se deu pela fadiga seguida de mialgia e dores articulares. Além disso,
apresentar doencgas cronicas e maior tempo de internacdo hospitalar foram fatores associados
com maior risco de adquirir a sindrome pos-covid, os estudos presentes mostram que 80% das
pessoas que contrairam a doenca covid- 19 seguem com o curso de sintomas por, pelo menos,
trés meses. ApoOs a doenca, 0 maior risco de permanéncia de sintomas foi identificado nas
mulheres. Por ser uma nova doenca, hd necessidade de mais estudos ao longo prazo destas
manifestacdes, para que, dessa forma, seja possivel conhecer o curso dos sintomas e ter
conhecimento suficiente para guiar um tratamento com uma maior eficécia.

Palavras-chaves: Sintomas, musculoesqueléticas, Pandemia, COVID-19, Sindrome pds-
covid.
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1 INTRODUCAO

No ano de 2019, na cidade de Wuhan na China, surgiu uma pandemia ocasionada por
um novo tipo de virus - nomeada de COVID-19 — no qual sua denominacao € realizada por sua
aparéncia, o chamado coronavirus, onde suas glicoproteinas spike lembra uma coroa.

A COVID-19, também chamada de SARS-CoV-2, ¢ classificada na ordem nidovirales
da familia coronaviridae e pertencente ao cluster B-coronavirus, sendo um virus de RNA de fita
simples, tendo um diametro de 0,1 micrémetro ocasionando inicialmente alteracGes nosistema
cardiorrespiratorio (ABDULLAHI et. al, 2020; COUTARD, 2020). Reinhardt (2022), descreve
que a transmissao do virus pode ser através do contato direto, por goticulas ou pela transmisséo
aérea. Nessas circunstancias, uma pessoa produz aerossois contaminados por pelo menos 15
minutos em um espaco fechado e mal ventilado, principalmente quando a pessoa exala, por
exemplo: ao gritar, cantar ou se exercitar, gerando um acimulo do virus no ar suficiente para
infectar outras pessoas.

Estudos relatam que ao entrar no corpo o virus se aloja nos pulmaes, se liga a enzimas
conversoras de angiotensina 2 (ECA 2) destruindo-as (ABDULLAHI et. al, 2020; HU et. al,
2020). Também mostram que ha possibilidade de infeccdo viral direta de nociceptores via
receptores da enzima conversora de angiotensina 2 (ACA2) (MCFARLAND et. al, 2021). Além
disso, sabe-se que o gene ECA2 € expresso no musculo humano, portanto, o dano direto ao
tecido muscular € uma possivel causa de alteracdes musculo esqueléticas, como mialgia e dor,
na fase aguda da doenga (COUTARD, 2020; MCFARLAND et. al, 2021). Os niveis elevados
de interleucinas 6 (IL-6) no soro dos pacientes gerados pela inflamacao sistémica contribuem
para estas alteracbes (MCFARLAND et. al, 2021). Em um relato de miosite, foi observada
inflamacdo muscular local, acompanhada por fraqueza da extremidade proximal e edema
muscular difuso com infiltrado inflamatorio perivascular (ZHANG et. al, 2020).

As doencas virais agudas geralmente apresentam mialgia, fadiga e sintomas especificos
de 6rgéos, como os observados em infeccGes por influenza e coronavirus durante as pandemias
de HIN1 de 1918 e 2009 e a epidemia de SARS (CAMPBELL et. al, 2010; HUI et. al, 2004).
Os resultados associados a essas infec¢Ges quase sempre se concentram na resposta imediata a
doenca aguda e raramente nos resultados a longo prazo (CLAUW et. al, 2020). Em um pequeno
estudo de 22 individuos (21 dos quais eram profissionais de saude) infectados durante a
epidemia de SARS, a sindrome p6s-SARS cronica, consistindo em fadiga, mialgia difusa,

depressdo e sono nao reparador, persistiu por quase 2 anos. Da mesma forma, alguns pacientes



com dor sistémica cronica relatam sintomas apos a percepgdo da doenca viral (MOLDOFSKY;
PATCAI, 2011).

Tem-se observado que no sistema nervoso e no sistema muscular a COVID-19 tem
efeitos danosos ao sistema musculo esquelético, como mialgia, fraqueza muscular e dores
(ABDULLAHI et. al, 2020). Estes sintomas podem incapacitar as realizacfes das atividades de
vida diarias (AVDs) dos pacientes, estando diretamente ligadas a qualidade de vida do ser
humano (KOZAK et. al, 2014). Alias, podem também levar a perda de massa muscular e
contraturas ao longo prazo.

E evidente que existem efeitos neuroldgicos e musculoesqueléticos do SARS-CoV-2
nos estagios inicial e posterior da progressdo da doenga, inclusive no chamado “COVID longo”.
Embora ndo existam termos e defini¢cGes geralmente aceitos para essa condic¢do, alguns autores
argumentam que a persisténcia dos sintomas (fadiga, dispneia, tosse, artralgia, dor toracica, dor
muscular, cefaleia e alguns outros ndo pode ser atribuida a nenhuma outra causa) pode ser
chamado de COVID-Long (RAVENDRAN, 2021). O National Institute for Health and Clinical
Excellence (NICE), a Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) e o Royal College of
General Practitioners (RCGP) desenvolveram em conjunto as seguintes defini¢bes: Sindrome
p6s-COVID-19 sdo sinais e sintomas que ocorrem apos infecgdo por COVID-19, persistentes
por mais de 12 semanas e ndo pode ser explicada por outro diagnéstico (NICE; SIGN; RCGP,
2022).

Identificar quais alteragdes musculo esqueléticas mais prevalentes pds-covid-19 pode
beneficiar e ajudar nas decisfes de tratamento para pessoas afetadas por essa doenca. Esta
revisao sistematica tem como objetivo, avaliar as exacerbacdes ou manifestacoes relacionadas

as queixas musculoesqueléticas ap6s a infeccdo da COVID-109.



2 METODOLOGIA

Foi utilizado o critério “FINER” (F: Factivel; I: Interessante; N: Novo; E: Etico; R:
Relevante) Foi construido a pergunta da pesquisa, e com o auxilio da estratégia PECOT (P:
populacgdo; E: Exposicdo; C: Comparacdo ou controle, O: Outcome ou Desfecho, T: Tempo)
para formular a problema, e a pergunta de pesquisa que foi registrada na Prospective Register
of Systematic Reviews (PROSPERO), n° 293063 e segue as recomendacdes do Preferred
Reporting Items of Systematic Reviews and Metanalyses (PRISMA). No qual possui 27 itens
que foram criados por especialistas que visam melhorar a metodologia e a redacdo. Os critérios
se dividem em orientacdes que foram definidas pela Cochrane, sendo que para o titulo, um
item; para 0 resumo, um item; para a introducdo, dois itens; para a metodologia doze itens;
para 0s resultados, sete itens; para a discussao, trés itens; e para o financiamento apenas um
item (PHILIPS R. Et al).

O seguinte estudo tem como estrutura a revisao sistematica com o objetivo de integrar
as melhores evidéncias que, apds serem filtradas de acordo com critérios de incluséo e excluséo
sobre as alteracfes musculoesqueléticas a curto, médio e longo prazo apés a sindrome poés-

covid ou popularmente conhecida como COVID longa.

2.1 Coletas de dados

Na primeira fase, foi utilizando o aplicativo Rayyan para Web que permite o sigilo entre
os avaliadores, através da ferramenta de blindagem, possibilitando a leitura dos artigos
simultaneamente pelos avaliadores sem terem conhecimento da selecdo. A estratégia de busca
foi realizada em janeiro de 2022 e desenvolvida para fundamentar a presente pesquisa. Foram
utilizadas as seguintes bases de dados: (MEDILINE (Via PUBmed), COCHRANE, SciELO,
PEDro, LILACS, EMBASE, periodicos CAPES, Scopus e web of science). Foram incluidos os
operadores ldgicos Boleanos (“AND”, “OR” e “NOT”), sem restri¢cdo de idioma. Os termos
utilizados foram: "Atrofia Muscular”, "Atrofia Muscular Neurotréfica”, "Fraqueza Muscular”,
"Dor Musculoesquelética”, "Fadiga Muscular”, "Mialgia”, " Dor Muscular”, "Sensibilidade
Muscular", "Hipotrofia", “Alteragdes musculo esqueléticas", “COVID-19", "Doenga do novo
coronavirus 2019", " Coronavirus Epidemia", "Epidemia de 2019-nCoV", "Infeccdo de nCoV-
2019", "Surto de 2019-nCoV", "Pandemia de nCoV-2019", "Epidemia de novo coronavirus
2019", "Infeccdo do novo coronavirus 2019 (2019-nCoV)", Infec¢éo pelo Virus COVID 19",
"SARS Cov-2", "Infecgdo por SARS-CoV-2", "Epidemia de coronavirus de Wuhan", "Infecgdo
de coronavirus de Wuhan", "Surto de coronavirus de Wuhan", "Pandemia de coronavirus de
Wuhan". Além do mais, a pesquisa foi realizada com os termos em portugués, inglés e espanhol.

Foram usados os vocabularios especializados controlados: Descritores em Ciéncias da Saude



(DeCS) e Medical subject headings (MeSH) terms (DHAMMI; KUMAR, 2014; PELLIZZON,
2004).



Todas essas fases foram realizadas por dois pesquisadores independentes, onde as
divergéncias foram sanadas por um terceiro avaliador que foi dividida em trés fases. A primeira
fase foi realizada uma selecdo de artigos que se enquadraram na revisao, baseando-se nos titulos
que totalizaram no numero de 1.348 titulos. No principio da segunda fase, foram excluidos
todos os 581 titulos duplicados, onde restaram 767 artigos para a leitura dos resumos dos artigos
que foram introduzidos na primeira fase. A andlise foi realizada sobre as amostras: selecao de
participantes, modo de coleta de dados e instrumentos de avaliacdo. Na terceira fase foi feita a
leitura dos artigos na integra, com foco nas seguintes amostras: (1) Selecdo dos participantes;
(2) Periodo avaliado; (3) Informacbes basicas dos individuos idade e género; (4) N&o houve
restricdo de idiomas durante as buscas; (5) Selecdo dos estudos com o0s seguintes
delineamentos: estudos transversais, estudos randomizados, estudos observacionais, ensaios
clinicos, estudos de caso controle e de coorte. Assim como foram excluidos estudos como:
revisdes sistematicas, revisdes integrativas, estudos de caso, dissertacdes, teses, monografias,
carta ao editor e artigo pré-print.

Foram utilizados como critérios de inclusdo todos os artigos realizados apds o ano de
2019, onde se deu inicio a pandemia do novo coranavirus, Sars-Cov-19, sem restri¢cfes de
idiomas e que tiveram como foco a doenga COVID-19. Os critérios de exclusdo foram amostras
com pacientes menores de 18 anos, revisdes sistematicas, casos clinicos isolados.

A andlise de risco de viés foi efetuada através da ferramenta de escore DOWNS e BLACK
(DOWNS; BLACK, 1998; SAUNDERS et. al, 2003). Saunders et al. (2003) compararam 18
instrumentos que avaliaram a qualidade de ensaios ndo randomizados. A partir de suas analises,
eles sugeriram que o Downs and Black Tool era a mais adequada pois foram usados métodos
psicométricos no seu desenvolvimento, sendo testado quanto a confiabilidade e validade
(PELLIZZON, 2004). A escala original tem 27 itens com pontuagdo de 32 score, a fim de
facilitar a compreensdo dos examinadores, no item 27, aonde a pontuagdo vai de 0 a 5,
reduzimos para 0 e 1, onde se pontua 1 quando o estudo apresentava o calculo de poder ou
calculo de tamanho amostral e 0 quando ndo apresentava calculo de poder, calculo detamanho
de amostra ou explicacdo se o nimero de sujeitos era adequado (ENG et. al, 2007). As duvidas
e diferencas nas avaliacGes foram resolvidas pelo consenso, ou em caso de divergéncia, um

terceiro avaliador foi consultado.



2.2 Andlise de dados

Para a analise de concordancia entre os pesquisadores foi utilizado o teste Kappa para
mensurar 0 quanto as informacdes extraidas dos estudos sdo fidedignas em relacdo as variaveis

medidas, a pontuacdo Kappa € feita da seguinte maneira:

e <0 =Associacdo ruim

o 0-0,2 =Associacéo leve

e 0,21-0,4 = Associacdo razoavel

e 0,41-0,6 = Associacdo moderada

e 0,61 -0,8=Associacdo importante

e 0,81-0,99 = Associacédo quase perfeita

Nesse caso, a porcentagem de concordéncia é calculada através do numero de

pontuacbes de cada avaliador dividido pelo total de pontuacdes da escala DOWNS and
BLACK. A coleta de dados sobre as alteracbes musculoesqueléticas foi feita através de uma
tabela, onde constam as principais informacdes dos estudos para realizar a anélise quantitativa
das comorbidades da sindrome pés-covid, no qual foram divididas em periodos de até um més,
de 1 -3 meses, 3—6,de 6 —9 e 1ano apos a infeccdo por coronavirus. Também foi avaliado a

idade dos participantes onde foi excluido todos os pacientes com idade menor de 18 anos.

2.3 Extracdo de dados

A andlise foi feita individualmente por dois avaliadores, utilizando o site RAYYAN que
auxilia na selecdo, avaliacdo e organizacdo, além de conter uma ferramenta que oculta dos
avaliadores principais a selecdo dos artigos incluidos ou excluidos, fazendo com que ambos nao
possuissem 0 acesso aos artigos que foram selecionados. Em situacdes que houvesse conflitos
entre os dois avaliadores, um terceiro avaliador ir4 analisar a convergéncia e resolvé-la
(OUZZANI et. al, 2016).

Para selecionar os artigos, foi realizada a leitura dos titulos e dos resumos, no qual
depois dessa analise, foi efetuada uma nova filtragem, onde apés a leitura dos 38 artigos e 12
conflitos (totalizando 50 artigos), houve a intervencdo de um terceiro avaliador que revisou
estes conflitos e desta analise restaram 39 artigos. Destes 39 artigos foi realizado a leitura na
integra, onde foi obtido o total de 11 artigos incluidos devido a maioria ndo estarem de acordo

com os critérios de inclusdo e exclusao.
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3 RESULTADOS

Atraveés das pesquisas foram coletados um total de 1348 artigos, deste total 347
artigos foram encontrados na PubMed/MEDLINE, 500 artigos na EMBASE, 123 artigos
na Scopus, 321 artigos na Web of Science, 34 artigos LILACS e 23 artigos na
COCHRANE Library. Apds a analise, foram excluidos 581 artigos duplicados,
portanto, um total de 767 artigos entraram na primeira filtragem. Na segunda fase, foi
feita a leitura de titulos e resumos, onde resultaram 39 artigos incluidos na terceira fase
para leitura na integra, nos quais, 11 artigos estavam de acordo com os critérios de
inclusdo do presente estudo. Os conflitos foram analisados eresolvidos por um terceiro
avaliador. Entre os artigos definidos foram selecionados sete estudos observacionais,

dois estudos de coorte, um de corte transversal e um transversal.

Figura 1 - Fluxograma 1

Numero de artigos cientificos identificados nas buscas em bases de dados: 1348. PubMed/MEDLINE:
347; EMBASE: 500; Scopus: 123; Web of Science: 321; LILACS: 34 e COCHRANE Library: 23.

Numero de artigos duplicados: 581

Numero de artigos apds analise de duplicidade: 767

Namero de artigos excluidos com a
leitura de titulos e abstract: 728

Numero de artigos lidos na integra pelos avaliadores para elegibilidade: 39

Numero de artigos excluidos: 28
Desfecho principal ndo analisado: 5

Intervengéo incompativel: 6 . . ]
Amostra incompativel: 5 Numero de artigos inclusos:
Tipo de estudo incompativel: 10 11
Estudos excluidos das plataformas: 2 3 _ EMBASE

1-LILACS

7 - PubMed

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).



Todos os estudos foram coletados no dia 11/01/2022, foi notado uma grande variabilidade de
localidades onde foram realizados os estudos, desde artigos asiaticos a paises ocidentais, como:
Ir4, India, Italia (N=2), Argentina, Reino Unido, Estados Unidos (N=2), China (N=2), Espanha e
Arébia Saudita.

Os artigos analisados possuiam grande diferenciagdo na abordagem dos pacientes,
consequentemente, as caracteristicas dos estudos se baseiam em exames laboratoriais,
correspondendo trés estudos; outros trés artigos por entrevistas via telefone; e outros quatro
artigos abordaram questionarios disponibilizados de maneira on-line através de formulérios e
ferramentas padronizadas e, apenas um artigo através de laudos médicos disponibilizados em
centros de salde. A aleatoriedade referente as condutas utilizadas nos estudos e na coleta de
dados torna a analise quantitativa pouco consistente, pois ndo possuiam semelhanca na
abordagem e na coleta em relagdo ao tempo.

A selecdo de estudos referentes aos participantes foi realizada sem restrigéo de género e
de idade maior que 18 anos, onde a totalidade variou de 120 a 4.681 participantes, com a média
de individuos entre os artigos de 1.178 individuos. Apos este resultado, foram classificados os
participantes em sintomaticos (9.288 individuos) e assintomaticos (2.477 individuos), onde a
média de pessoas que foram sintomaticas foi de 26,66%. Na analise de sintomas nas admissoes,
foram coletados os principais sintomas que 0s pacientes adquiriram ao contrair a COVID-19,
sendo eles principalmente respiratdrios, neuroldgicos, gastrointestinais, febre, anosmia e
ageusia, dor de garganta, fadiga muscular, tosse e mialgia, onde alguns destes sintomas
permaneceram durante o pds-covid.

No prélogo das analises do foco do estudo, foram isoladas as principais manifestacdes
dos sintomas como: tosse, dispinéia, insbnia, dores de cabeca e perda de apetite, da sindrome

pos-covid, focando nas alteragdes musculo esqueléticas (Quadro 1).
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Quadro 1 - Quadro de extracdo de dados: Foram extraidos os dados referentes aos autores,
intervencao, participantes divididos em quantidade, género e idade, quantidade de pacientes dos
estudos que se mostraram sintomaticos. As principais manifestacdes na admissédo, o tempo no
qual foram avaliados, o numero de individuos com a sindrome pés-covid, as principais
manifestacdes que estas pessoas apresentaram em geral e uma filtragem que foi realizada de
acordo com o objetivo deste estudo, referente as alteracbes musculo esqueléticas mais
prevalentes no pos-covid em que os dados apresentados foram filtrados de acordo com o
periodo que os pacientes foram avaliados.

Intolerancia ao
exercicio: 396
(20%)

Intolerancia a
andar: 315 (16%)

Dor muscular: 291
(15%)

Dor nas articulagdes:

296 (15%)

Falta de ar: 347
(17%)

N° de Princip Tem
Autor Participan ais po | N°Long
: . ) o . o .
N E 3ata Intervengio }esL Sintom ma~n|fes avali ) N° de pa(_:ler_ltes_ N° de pac~|entes com as
A e género aticos tacOes na ado Covid com as principais alteracdo musculo
publi idade e %) admissd o | pos- Manifestacoes esquelética mais prevalentes
cacgéo caracteris covid longas da COVID pos covid (%)
ticas
3 a6 meses 3 a6 meses:
Fadiga: 847 (32%) Fadiga 847 (32%)
Intolerancia ao Intolerancia ao exercicio
exercicio: 694 694 (26%)
(26%)
| Intolerancia a andar 587
. Intolerancia a (22%)
Rgfi%"/at andar: 587 (22%)
. Dor muscular 562 (21%)
As_adl Total: (Fgg%r(‘;); 3a6 326 Dor méslc;I?r: 562
1 ] ' meses : o Fraqueza 543 (20%
Pooy | Conversa | 681 2.915 ni'e;;"z q (20%)
aall gto telefonica | .5 475 | (623%) :\éztijcrg Falta de ar: 563 Dor nas articulagdes
X M: 2.203 6al2 (21%) 491 (18%)
21 (17,5%)
meses 6al2
- | 6a12 meses :
Gastro meses: 6 a 12 meses:
intestial 1141 ia 0 .
(15.6%) Fadiga: 493 (25%) Fadiga 493 (25%)

Intolerancia ao exercicio 396
(20%)

Intolerancia a andar 315
(16%)

Dor muscular 291 (15%)

Dor nas articulagdes 296
(15%)

Fraqueza 278 (14%)

33



N° de Principais |Tempo| N°Long [N°de pacientes com as N° de pacientes com as
Autor e Participantes,| Sintomét |manifestag | avali - principais alteragdo musculo esquelética
data de | Intervengdo |género idade| icos (%) | Oesna  [adopés-| Covid | ManifestacOes longas |mais prevalentes pds covid (%)
publi e admissdo | covid da COVID
cagéo caracteristica
s
Febre:
62%
Tosse: Fadiga: 74 (49%)
52%
Andlise de 0 14 Falta de ar: 44 (29%)
prontuario | Total:150 Falta de diasa| L14dias _
s médicos ar: 45% 5 a2 Fraqueza muscular:
. - | 36 (24%
Toma | e follow- H: 114 150 mese | Meses: (24%) Fadiga: 74 (49%)
rB.S up. M: 36 (1009) | Dor de S 150 .
etal. garganta: 3 pacie Perda de apetite: 6 _ .
2021 Obs:38% 18% aﬁos ntes (4%) Fraqueza muscular:36 (24%)
: alta
tinha )
diabetes Fraqueza Perda de olfato: 4
tipo 11 generaliz (2%)
ada:18%
Mialgia:
2%
Pneumo la3 Dispneia por
nia: 235 la3 | meses: exercicio: 109 ; ; i
(92%) mese 256 (43%) Dispneia por exercicio: 109
0,
Bai; | Submetido | Total: 377 256 . (43%)
Toma | saexames (68%) | Febre: 6 meses| 6 meses: | Fadiga 149 (58%)
soni; | de sangue M: 377 190 256 .
2021 e exar%e (74%) “Fumaga Fadiga 149 (58%)
médico em cérebro” 76
completo. Tosse: (29%)
134
(52,5%)
Dispneia:

110 (43%)

33



Princip Te
Autor N° de ais m Ne°
- ; o L o x
N E data Intervenca participantes Sintomét maanes po Long N da&_‘. principais N da;_alterag_ao musculo
A de o quantidade, icos (%) tacOes ava - manifestacdes esquelética mais prevalentes
publi género e 0 na li Covi longas da COVID pos covid (%)
cacéo idade admissd | ado d
0 pés
cov
i
d
Dor
muscul & ' id-
ar 17 Fadiga:151 1 més apos covid:
0,
Através de Total:304 (59%) %néS' (52,95%) Fadiga: 151 (52,95%)
. consultas :
Carril telefonicas e Febre: la 285 Dor ) Dor muscular: 69 (24,21%)
4| Toet | arios H:125 304 158 A m(UzS:Uz'fg/ )69
al i M:182 (100%) | (51%) 8 e 3 Meses ap6s covid:
2021 onlines. rge;s meses: . p
Cefalea 232 Anosmia: Lo 0
154 60 (21,05%) Fadiga: 53 (22,8%)
(50%) Dor muscular: 23 (9,9%)
Total 270 em < 1 més:
Problemas
respiratorios: 246
(91%)
n:és Tosse: 135 (50%)
. Total 270 em < 1 més:
apos
Perman covi Mudangas de
Atraves de eceram | <1 d: humor: 93 (34%) Fadiga: 216 (80%)
- Total: 3.290 em
entrevistas mes 270
online. i casa 1.p | Total494dela?2 | Fraqueza muscular 118 (44%
Néo com 1 meses:
italizado ( a | mese _
Hospita sintom 2 s Total 494 de 1 a 2 meses:
5:2.873 as ) Problemas
mes | apos v
o leves: | os | covi respiratdrios: 460 Fadiga: 406 (82%)
Hospitalizado 2.873 d: (93.1%)
Butte s: 417 2a | 494 Fraqueza muscular ou rigidez
ry et 3.200 3 | o3 | Tosse: 221 (45%) articular: 235 (48%)
aL H: 568 (100%) | Hospita | mes | mese
5
2021 M: 2.566 lizados es s Mudanca deohumor: Total 641 de 2 a 3 meses:
com ap6s 206 (42%) Fadiga: 535 (83%)
suntom i
as | 23| v Toie41de2as
| mes d: meses: Fraqueza muscular ou
graves: | es | 641 rigidez articular: 315 (49%)
417 >3
Problemas
mgse respiratorios: 596 Total 1865 > 3 meses:
0 ioa: )
ap6s (93%) Fadiga: 1535 (85%)
covi Tosse: 256 (43%
d: : 0) Fraqueza muscular ou
1865 rigidez articular: 984 (52%)

Mudancas de humor:
266 (42%)

Total 1865 >3
meses:

Problemas
respiratorios: 1707
(92%)
Tosse:752 (40%)

Mudancas de

humor: 842 (45%)

33



Princi Tem
N° de p ais po N°
Auth participantes . .. | manife | avali | Long N° das principais N° das alteracdo musculo
'gl or, Year Intervgrl) quantidade, ?Cl(r;;o(r;a)t S ado - Manifestacdes esquelética mais prevalente
¢ género e 0 taces | poés- | Covi longas da COVID pos covid (%)
idade na covi d
admiss d
do
Avaliad 1 1 més
0s Dor de 1 més més:7 Fadiga: (80%)
Grazi online cabega 4 Dor muscular e mialgia
por . Fadiga (80%) (59%)
6 O?rltl]aet meio do Total:507 468 . 2 meses 2mess: | Dor articular:(61%)
Insomni . (92%) Fadiga 154 Dores musculares e
al. a H: 91 3 meses mialgia:(59%) 2 meses
2021 Severity M: 416 Mialgi 3meses| Dor articular (61%) Fadiga:(79%)
Index a 152 Dor muscular:(53%)
(1Ish e Dor articular(47,30 %)
do
EuroQo 3 meses
I-5D Fadiga:(74%)
(EQ- Dor muscular:(61%)
5D) Dor articular:(59%)
366(42%) IS L més
. (9.0%) Ao |1 més: Fadiga: 88 (24%)
Total: 791 T/i-?l’gg Lmes 1475
' Mialgia: | , (48%) Fadiga: 50 (13,7%) Mialgia ou Artralgia:
- 0,
Entrevist I\|-/|I.' Com 3?) meses |, . 62 (17%)
. doenga | (8:2%) meSeS | Disoneia:
te?epf)g;e . g [35%) Dispneia: 38 ( 10%) 2 meses
i ani Parosmia: ) ) Fadiga: 62 (17%)
c:;(i)g]a “tc')"ji?d crsog:éca 35 (9.60) 0 8 Parosmia e anosmia:
7 . ; meses: 35(9,6%) Mialgia ou artalgia: 40
et al | instrume existent . 115 (10%)
2021 nto de es: 170 | Fadiga: :
; o | 50 (31%)
pesquisa (46,4%) (13.7%) 8 meses
padroniz o Fadiga: 50 (14%)
2 Nao Dor de
do. Zgzp;tgg: cabega: Mialgia ou artralgia:
0,
covid: 28 30(8.2%)
347 |(7-7%)
94,8%
( ) Tosse:
20
(5.5%)
Leve:
12 Dificuldade para 12 meses apds
Question 120 meses dormir: 44 (42%)
arios de . leve: Fadiga: 34 (33%) Leve 104
! Total: 120 9 o g ;
sintomas (100%) Dificu 104 Artralgia: 33 (32%) Fadiga: 34 (33%)
Fang e H: - Covid | 12 Artralgia: 33 (32%)
yuan qualidad M ) grave: dades | meses | grave: Grave:
8 | Zhou ede 16 ' para 16 Falta de ar: 9 (57%) Grave: 16
et al vida, pacientes dormir Fadiga: 9 (57%) Fadiga: 9 (56,6%)
2021 test(_a de Falta Dificuldade para Artralgia: 6 (37,5%)
caminha Covid dear dormir:8 (50%)
da de 6 nio
minutos, grave: Fadiga
exzn;es 104
pacientes
sangue e
entre

outros

33



Princi | Tem
Autor e N° de p ais po Ne°
data d_e Interven partici_pantes Sintomat manife | avali | Long Ne° da§ princi~pais Ne° da§ glteraq_élo musculo
publi 30 quantidade, icos (%) s ado - manifestacoes esquelética mais prevalente
cacgdo ¢ género e tagbes | poés- | Covi longas da COVID pés covid (%)
idade na covi d
admiss d
E
0
Subagu 0,5 a 3 meses:
do
0,5a3 Fadiga 10%
Consult 0,5a3 |meses: Dor musculo esqueletica
Kelly a dos Total: 3.154 Sintomas |meses 419 Sintomas 6%
Terli dados 419 ragpiratori respiratorios :(27%)
zzi et de H: - (13%) os 3a6 [Proloa 3-6 meses:
al 2021 | registros M: - meses |gado Fadiga:(11%)
de sadde Fadiga 3a6 Fadiga 14%
eletronic 6a9 |meses: Asma (7%) Dor musculo esqueletica:
0s meses (95 13%
Persist 6-9 meses
ente:
6a9 Fadiga: 13%
meses: Dor musculoesquelética: 0%
45
Total: 272 94 . 12 Leve: Leve:
Realiza (35%) Fadiga |meses | Leve: Fadiga muscular:15 | Fadiga muscular: 15 (29%)
Zhao do H: - Insénia 51 (29%) mialgia: 7 (13,73%)
etal entrevist M: - Dor insonia: 10 (19%)
2021 a de Grav Grave:
presenci cabeg e: 43 Dor de cabega: 9 Fadiga muscular: 22(51%)
ais no a (18%) Mialgia 4 (9,30%)
ambulat
orio
Grave:
Fadiga muscular: 22
(51%)
Insonia: 11 (26%)
Manifes
Questionar | Total: 150 tagoes Manifestacdes
Mahamoud i) o jine 75 | gerais: |1mas | 79 gerais:(85,3 %) 1 més
(2021) H: - (50%) (50%)
) Desord
M: - ens Dfsordenit_ Desordens musculoesque
muscul musculoesqueléticas léticas: (77,30%)
Oe‘;;ﬁ‘él - (77,30%)
éticas Satide
Salde mental:(61,3 0%)

mental

33



Fonte: Elaborado pelos autores (2022).

Quadro 2: Analise KAPPA

Medidas Simétricas

Significancia
Valor Erro Padr&o? Aprox. X | Aprox. Sig.
Medida de concordancia Kappa 0,371 0,060 6,727 ,000

N de Casos Validos 297

Fonte: Elaborado pelos autores (2022).
a. Nao considerando a hipétese nula.

b. Uso de erro padréo assintético considerando a hipétese nula.
O artigo de ASADI-POOVA et al. (2020), no qual é um estudo de coorte retrospectivo,
ndo controlado e observacional, realizado através de entrevistas, aponta um total de 55 unidades
de saude analisados por toda provincia de Fars, localizada no sul do Ird com uma populacéao de
4.851.000 de pessoas, sendo estudado 4.681 pacientes que contrairam a COVID-19, dos quais
62,3% (2.915) relataram algum sintoma, entre leve/toleravel, moderado e grave/incapacitante.
Destes 1.774 pacientes tiveram seguimentos mais curtos de 3 a 6 meses e 1.141 pacientes
tiveram segmentos mais longos de 6 a 12 meses. Tendo como sintomas mais comuns de 3 a 6
meses: Fadiga (32%), intoleréncia ao exercicio (26%), intolerancia a caminhada (22%), dor
muscular (21%) e fraqueza (20%), dor nas articulagdes (18%). Ja os sintomas mais comuns no
segmento de 6 a 12 meses temos: Fadiga (25%), intolerancia ao exercicio (20%), intolerancia a
caminhada (16%), dor muscular (15%), dor nas articulacGes (15%) e fraqueza (14%).
No artigo observacional de TOMAR et al. (2021) foi realizada uma coleta de dados
retrospectiva baseada em prontuarios médicos juntamente com um follow-up dos pacientes,
onde 150 pacientes que receberam alta e ndo estavam em oxigenioterapia foram recrutados ap6s

um intervalo de 14 dias com idade média de 53,4 + 13,8 anos (variagdo de 28 a 77). Os pacientes
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foram avaliados com um intervalo de 15 a 50 dias ap0s a alta, onde 82% apresentaram pelo

menos um sintoma persistente sendo fadiga (74%) e fraqueza muscular (36%)

O estudo de Coorte prospectivo de centro Unico de BAI F. e TOMASONI D. (2021) foi
realizado apenas com mulheres, no Hospital San Paolo em Miléo, Itlia e, coletou dados de 9
meses entre abril e dezembro de 2020, resultando em um total de 377 pacientes sendo que, 260
das pacientes (69%) relataram a sindrome de COVID longo, tendo como sintomas mais comuns
fadiga (39,5%), dispnéa de esforco (28,9%) e dor musculoesquelética (21,2%). Este estudo
relata dados de acompanhamento de 1 a 3 meses ap6s a depuracdo virologica e, também
concluiram que as mulheres tém trés vezes mais risco de adquirir COVID longo.

Em um estudo observacional de CARRILLO et al (2021) realizado na Universidade de
Buenos Aires, 304 pessoas responderam um formulario de preenchimento remoto, por e-mail
ou telefone através do aplicativo Whatsapp, 274 das pessoas (89%) relataram sintomas
persistentes em um més apos o inicio da infec¢cdo, sendo os mais frequentes: fadiga (52,95%),
mialgia (24,21%), dispneia (22,80%) e anosmia (21,05%). A persisténcia dos sintomasem trés
meses atingiu 48,70% dos pacientes, sendo os mais frequentes: fadiga (22,8%), anosmia
(10,34%), mialgia (9,9%).

No Reino Unido, BUTTERY et al. (2021) realizaram um estudo observacional através
de entrevistas no periodo de 1 més até mais de 3 meses, onde foram separados os individuos
maiores que dezoito anos hospitalizados (417 pacientes) e 0s que permaneceram em casa (2.873
pacientes). Alguns dos pacientes possuiam patologias associadas como asma, hipertensdo,
depressdo, cancer, DPOC, bronquiectasias, entre outras. Os sintomas musculo esqueléticos
foram coletados através do periodo de 1 a 3 meses, sendo 0s principais a fadiga e a fraqueza
muscular com rigidez articular, onde no 1° més a fadiga somou 80% dos individuos e a fraqueza
muscular com rigidez articular apareceu em 43,7% dos individuos. Ja no periodo de 1 a 2 meses,
a fadiga acometeu 82% dos individuos e a fraqueza muscular com rigidez articular apareceu em
43,7% dos individuos. No periodo de 2 a 3 meses, a fadiga resultou em 83,5% dos individuos e a
fraqueza muscular com rigidez articular foi encontrada em 49,1% dos individuos. Entretanto,
em um periodo de mais de 3 meses, a fadiga foi localizada em 85,1% dos individuos que
relataram a sequela e a fraqueza com rigidez articular foi de 52,8%.

No artigo observacional de ORRU (2021) realizado na Itlia, por meio de uma pesquisa
online com o uso de uma ferramenta Insomnia Severity Index (ISI) e do EuroQol-5D (EQ-5D),
foram coletados dados de 507 pacientes, sendo a maioria feminina representada por 416

mulheres (82,05%). Na amostra de todos os pacientes, 448 relataram que contrairam COVID-
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19 e ndo estdo mais positivados e, foram divididos em quatro grupos: (a) 68 pessoas tiveram
COVID-19, mas nao foram positivados por menos de um més; (b) 74 pessoas tiveram COVID-
19, mas ndo foram positivados por pelo menos um més; (c) 154 pessoas tiveram COVID-19,
mas ndo foram positivados pelo menos dois meses; (d) 152 pessoas tiveram COVID-19, mas
ndo foram positivados por pelo menos trés meses. O grupo (a) relataram os sintomas como
fadiga (72%), dores musculares/mialgia (57%) e cefaleia (53%). O grupo (b) relataram fadiga
(80%), dores articulares (61%), dores musculares/mialgia (59%), perda de concentracdo (59%)
e dor de cabeca (54%). O grupo (c) relataram sintomas como fadiga (79%), dores
musculares/mialgia (53%) e cefaleia (49%) e o grupo (d) relataram fadiga (74%), dores
musculares/mialgia (61%) e dores articulares (59%) como os principais sintomas.

No artigo observacional feito em Long Beach California por YOMOGIDA et al. (2021),
através de entrevistas via telefone com instrumento de pesquisa padronizado, foram coletados
os dados de um total de 366 individuos. Esta entrevista estava relacionada as perguntas sobre
as sequelas apos a recuperacdo do COVID-19. Foram criados trés grupos de 1 a 2 meses ap0s
o0 teste de COVID-19 indicar negativo e também um grupo onde contém os dados na data da
entrevista, que aconteceu em média de 202 dias apds a coleta da amostra (intervalo de 78 a 368
dias). Os resultados de sintomas mais prevalentes em 1 més de 175 pacientes foram: fadiga
(24%), ageusia (23%), anosmia (21,9%), dispneia (17,8%), mialgia (16,9%), dor de cabeca
(15,3%). J4 em 2 meses, 128 pacientes tiveram o0s sintomas mais prevalentes como: fadiga
(16,9%), ageusia (12,8%), anosmia (12,6%), dispneia (12,8%), mialgia (10,9%), dor de cabeca
(10,7%). Por fim, na data da entrevista tiveram 115 pacientes que ainda estavam com sintomas,
sendo os mais prevalentes: fadiga (13%), dispneia (10,4%), anosmia (9,6%), mialgia (8,2%) e
dor de cabeca (7,7%).

No estudo de coorte com 120 pacientes que tiveram alta do hospital designado para
COVID-19 em Wuhan, Hospital Wuhan Union e em Hospitais abrigo Fangcang, FANGYUAN
Z. etal. (2021) realizaram uma série de questionarios para avaliar sintomas e qualidade de vida.
Este estudo abordou pacientes ap6s 1 ano da infeccao diferenciando entre pacientes que tiveram
covid ndo grave (104 pessoas (86%)) e pacientes que tiveram covid grave (16 pessoas (13,3%)),
com o tempo médio entre o diagndstico e 0 acompanhamento de 315 dias (intervalo de 296 a 338
dias). Os sintomas mais prevalentes nos casos ndo graves foram: dificuldade para dormir
(43,3%), dispneia (38,5%), fadiga (32,7%) e dor nas articulagdes (31,7%). Todavia, nos casos
graves os sintomas mais prevalentes foram: dispneia e fadiga (56,3%), dificuldades para dormir
(50%) e dor nas articulagdes (37,5%).
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No estudo de corte transversal de TERLIZZE et al. (2021) no qual foi realizadoatravés
de consulta dos registros de saude da Universidade de Nova York (NYU), onde foi categorizado
trés intervalos de acompanhamento: 0,5 a 3 meses (subagudo), 3 a 6 meses (prolongado) e de 6
a9 meses (persistente). Dos 3.145 pacientes, 499 apresentaram sintomas e entre eles, 419 (84%)
foram subagudos, 95 (19%) foram prolongados e 45 (9%) persistente. No intervalo subagudo
as gqueixas mais comuns foram: sistema respiratorio tosse, dispneia e hopoxemia (27%) e dor
musculoesquelética (5%). Ja no prolongado foram: sistema respiratorio (18%), dor musculo
esquelética (13%) e, por ultimo, no persistente foi relatado 11% no sistema respiratério a fadiga
surgiu consistentemente entre 10% a 13% dos pacientes.

No estudo observacional prospectivo realizado por ZHAO et al. (2021) em um hospital
na provincia de Henan, China, foram 272 pacientes que tiveram um acompanhamento de 12
meses, destes 180 ndo compareceram ao estudo de acompanhamento sobrando 94 participantes.
No acompanhamento de um ano, 58 dos pacientes (61,70%) apresentaram, pelo menos, um
sintoma que n&o existia antes da infec¢do por COVID-19, onde os sintomas mais prevalentes
foram: fadiga (39,36%), insonia (22,34%), dores articulares (20,21%) e dor de cabeca (14,89%).

Em um estudo transversal realizado por MAHMOUD MH. et al. (2021) da Arabia
Saudita, usou um questionario on-line que foi realizado por pesquisadores do Ibn Sina National
College for Medical Studies (INSC). Assim, obtiveram uma amostra de 150 individuos que
foram divididos em dois grupos: 75 individuos (50%) gue sofriam da sindrome p6s-COVID-19
e 75 individuos (50%) que ndo sofriam da sindrome p6s-COVID-19. Os sintomas mais
relatados pela maioria das pessoas que tiveram sindrome pds-COVID-19 foram manifestacGes
como mal-estar, fadiga, dor de cabeca e tontura (85,3%) e outras pessoas apresentaram queixas
musculoesqueléticas e articulares (77,3%).

Sendo assim, para obter o risco de viés, foi utilizado o software KAPPA, através das
comparagOes e médias das analises dos dois avaliadores onde foram avaliados os 27 critérios
da escala DOWS and BLACK nas seguintes subsecdes: relato, validade externa, validade interna
(viés) e validade interna (confundimento) (PELLIZZON, 2004).

ENG et. al, (2007) descrevem uma pontuacao gerada para indicar a qualidade de cada
estudo no que diz respeito a forca das provas, e 0s artigos com pontuacdo superior
a 70% foram considerados como estudos de alta qualidade metodoldgica. A pontuacgdo da escala
ndo foi utilizada como critério de inclusdo ou de exclusdo dos artigos, mas como um indicador

da qualidade metodoldgica dos estudos.
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A andlise de Vviés via a estatistica KAPPA foi considerada significativa e trouxe que as
semelhancas séo consideraveis, nas quais somaram o total de 0,371 atingindo o que foi esperado
pelos avaliadores pela quantidade de critérios que a escala Dows and Black possui.

Apds uma reunido realizada entre os autores, foi confirmado que os artigos possuiam uma boa base
metodoldgica e estrutura, porém o que foi mais notado, foi a dificuldade na cegamento dos
individuos, membros da pesquisa e a falta de vieses de confusdo, pois a maioria dos artigos foram
feitos de maneira remota. Contudo, foi concluido que os artigos apresentavam uma boa qualidade de
Vviés, pois quase todos obtiveram um score de 20 (Quadro 2).



4 DISCUSSAO

Esta reviséo teve como compromisso e objetivo trazer as maiores evidéncias referentes
as manifestacGes musculoesqueléticas na sindrome p6s-covid ao longo do periodo do ano de
2019 ao inicio do ano de 2022. Portanto, serd apresentado as maiores evidéncias atraves da
busca e leitura dos onze artigos selecionados, nos quais apresentaram diferentes métodos,
diversificada quantidade de amostra de individuos, estudos de nacionalidades distintas, bem
como sintomas e altera¢des de qualidade de vida apos a infec¢éo.

No artigo de ASADI-POOVA et al. (2020) foi obtido como os trés sintomas mais
comuns, no periodo de 3 a 6 meses, em primeiro lugar a fadiga, seguido de intolerancia ao
exercicio e, por altimo, intolerdncia a caminhada. N&o se alterando ao longo dos meses
seguintes (6 a 9 meses), a dor muscular, a dor nas articulacdes e a fraqueza vem em sequéncia
em ambos o0s periodos. A intolerancia aos exercicios e caminhadas, pode acontecer tanto pelas
sequelas respiratorias quanto pela dor na musculatura e articulagdes ou, ainda, por uma
associacao de ambas. Ja no relato de TOMAR et al. (2021), em um intervalo de 15 a 50 dias
apos a alta, os sintomas musculoesqueléticos mais persistentes sao fadiga, seguido da fraqueza
muscular.

No caso das mulheres, aponta-se que elas tenham 3 vezes mais desenvolvidos de seguir
com o curso dos sintomas sendo 0s mais prevalentes a fadiga, seguido de dispneia de esfor¢o e
dor musculoesquelética (BAl; TOMASONI, 2021).

Para mais, CARRILO et al. (2021) salientaram que em um més o0s sintomas mais
frequentes foram, nessa ordem respectivamente: fadiga, mialgia, dispneia. Ja em trés meses, 0s
sintomas mais frequentes foram fadiga, anosmia e mialgia. Nota-se uma diferenca entre 0s
sintomas mais comuns do primeiro més para o terceiro com uma queda da dispneia e mialgia,
perdurando mais a anosmia.

No estudo de BUTTERY et al. (2021), nos trés meses os trés sintomas mais frequentes
foram fadiga, sequida de fraqueza muscular e rigidez articular. Diante isso, ndo existe diferenca
entre os trés meses de acompanhamento deste estudo, sendo que a rigidez articular pode ser
entendida como artralgia.

Foi observado na pesquisa de ORRU et al. (2021) que com menos de um més, 0s trés
principais sintomas foram, respectivamente, fadiga, logo depois dores musculares/mialgia e,
por fim a cefaleia. Com pelo menos um més, os pacientes relataram que a fadiga continua em
primeiro lugar, posteriormente as dores articulares e, por ultimo, as dores musculares/mialgia.
Ja o grupo de dois meses relataram 0s mesmos sintomas que 0 grupo com menos de um meés se

sequelas, e 0 grupo com trés meses de sintomas relataram: fadiga seguido de dores
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musculares/mialgia e dores articulares, nota-se que sao 0s mesmos sintomas que os grupo de
dois meses com uma alternancia entre as dores articulares e mialgia, sendo a fadiga unanime
em primeiro lugar em todos os periodos.

Segundo YOMOGIDA et al. (2021) os 3 principais resultados em até um més da
sindrome, em ordem decrescente obtiveram-se: fadiga, ageusia e anosmia. J& em 2 meses, 0s
resultados se repetiram, porém ap0s aproximadamente 6 meses tivemos em primeiro lugar a
fadiga, em segundo a dispneia e em terceiro a anosmia. A mialgia e dor de cabeca vieram logo
apos. A anosmia aparece como sintomas mais prevalentes também no estudo de CARRILO et
al. (2021) apos 3 meses.

Quando separados em casos ndo graves e graves nota-se que dificuldade para dormir,
dispneia, fadiga sdo os sintomas mais relatados nos casos ndo graves, ja nos casos graves 0S
sintomas mais prevalentes sdo primeiro dispneia e fadiga, sequido de dificuldades para dormir
e dor nas articulagdes ZHOU et al. (2021). Este estudo e o de ZHAO et al. (2021), ambos
realizados na China, analisaram também os distdrbios de sono, sintoma este que pode se dar
por fatores como: ansiedade, dores e dispneia. Também foram os dois estudos, desta revisao
sistematica, que tiveram um periodo de acompanhamento mais longo, de um ano, dos pacientes
afetados pela COVID-19 e relataram que os sintomas mais prevalentes, nos casos graves de
ZHOU e no estudo de ZHAO sao a fadiga, insdnia e dores articulares.

O estudo de TERLIZZI et al. (2021) nédo indica a fadiga como o sintoma que mais afetou
0s pacientes com sindrome po6s-covid, mas sim o sistema respiratério. Em um periodo de 0,5 a
3 meses as queixas mais comuns foram do sistema respiratdrio (tosse, dispneia e hopoxemia)
seguido de fadiga e por Gltimo dor musculoesquelética se repetindo ao longo dos periodos de 3
a 6 meses e de 6 a 9 meses. O estudo de MAHMOUD et al. (2021) também indica que 0s
sintomas mais relatados pela maioria que tiveram sindrome pds-COVID-19 foram
manifestacOes como mal-estar, fadiga, dor de cabeca e tontura em primeiro lugar e apresentaram
queixas musculo esqueléticas e articulares em segundo.

Houve a descrigdo de etapas diferentes e consequentemente, manifestacfes diferentes
com o decorrer do tempo ap6s a infeccdo pela COVID-19. Em um dos artigos que teve o
objetivo de investigar os sintomas da sindrome po6s-covid e examinar os principais fatores de
risco através de uma amostra de 4.681 individuos via entrevista telefénica através de um
formulério com trés partes, que variaram desde confirmatorias referentes as doencas pré-
existentes, sintomas cronicos e gravidade das queixas, uma comparagdo foi realizada nos
sintomas que tiveram antes e no seu estado presente. E Através do SPSS Stastistics foi realizado

a comparacao apos a divisdo em dois grupos onde um responderia o questionario no periodo de
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3 e 6 meses e 0 outro no periodo de 6 a 12 meses obtendo o nivel de confianca de 95% onde 0s
destaques de sintomas foram a fraqueza muscular (20% e 14%), mialgia (21% e 15%), dor nas
articulacGes (18% e 15%) e a fadiga (32% e 20%) que se mostrou mais prevalente, também
observaram que a sindrome de COVID longa é uma condi¢cdo frequente e incapacitante e
descobriram que mais de seis em cada 10 pacientes com COVID-19, necessitaram de
hospitalizacao, apresentavam sintomas de longa duracdo (ASADI-POOYA et al, 2021).

Em outro artigo com objetivos parecidos, em que a diferenca foi o tamanho da amostra,
150 pacientes nos quais tiveram admiss@o no hospital e foram submetidos a acompanhamento
com exames hospitalares, receberam alta de acordo com os critérios do hospital universitario
(ICMR/MOHFW) que classificavam-se em levemente sintoméaticos ou moderados e ndo
necessitavam de suporte de oxigénio, este estudo diferente do de ASADI-POOYA (2021), teve
um tempo de analise dos participantes mais curto, de 14 dias a 2 meses ap0s alta, tendo uma
abordagem via prontuario (EMR) e analisados através do mesmo método de analise SPSS
Stastistics. Este estudo mostrou que 82% dos pacientes apresentavam pelo menos um sintoma
na fase de cuidados po6s-agudos do COVID-19. Fadiga (74%) foi o sintoma mais relatado,
seguido de falta de ar (44%). Os pacientes idosos apresentaram mais alteracbes na
microcirculacdo. Os pacientes diabéticos apresentaram inflamagédo mais grave no momento da
admissdo na unidade de cuidados agudos, mas tiveram prevaléncia semelhante de sintomas no
seguimento. (TOMAR et al, 2021).

Em um estudo de coorte prospectivo onde os 377 individuos tiveram um
acompanhamento médico completo ap6s o exame de PCR, coletando os dados na fase aguda da
doenca e que responderam dois questionarios com o objetivo principal de avaliar os sintomas da
sindrome do covid longo em mulheres e como secundario analisar e identificar os preditores da
sindrome, regressdo logistica multivariavel no periodo de um a trés meses através de
acompanhamento do exame SWAB e exames de sangue com visita médica, em que nos achados
¢ mostrado que os sintomas prevalentes foram também a fadiga (28,9%) e dor
musculoesquelética (39,9%) e identificaram que os fatores associados a um maior risco de
desenvolver a sindrome do COVID longo foram o sexo feminino, idade avancada e tabagismo
ativo, mas ndo a gravidade da doenca aguda (BAI, F e TOMASONI et al., 2021). Um estudo
feito na Argentina teve como intervencado, entrevistas via telefone de 304 individuos com a
disponibilidade de um questionario com dez perguntas, onde tinha como objetivo principal
relatar a persisténcias dos sintomas de um a trés meses apos a infeccdo, onde foi relatado os
sintomas dos pacientes com infec¢do possuindo informacdes detalhadas desde a admissao no

hospital até o fim do estudo. Observamos uma persisténcia de sintomas de 89% em 30 dias e
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de 34,85% em 90 dias sendo a fadiga e mialgia os principais sintomas (CARRILLO et al.,
2021).

No Reino Unido, um estudo observacional investigou as experiéncias de sintomas e
interacbes com os cuidados de salde em pessoas que permanecem doentes ap6s a COVID-19
aguda. Atraveés de entrevistas durante um periodo de mais de trés meses, onde foi perguntado
aos individuos sobre a presenca e duracédo dos sintomas, o nivel de tratamento durante a doenca
inicial como por exemplo se o tratamento foi realizado em casa ou em algum centro hospitalar,
sua experiéncia com os cuidados, apoio e informacdes que receberam durante e apos tratamento.
Os sintomas musculoesqueléticos foram relatados através de respostas como “Eu s6 me sinto
cansado, fraco e todo dolorido”; “Eu ndo tenho a mesma energia que eu tinha para fazer minha
vida didria”, sendo assim foi possivel identificar como os individuos se sentiam. Este estudo
obteve que os sintomas foram de quase 80% no primeiro més com uma queda nos meses
seguintes de até 50% das amostras (BUTTERY et al). Foi notado uma semelhan¢a com o estudo
observacional de ORRU et al (2021) que teve como objetivo avaliar a satide fisica e mental de
uma amostra representativa da populacdo italiana que relataram sintomas associados ao
COVID-19 prolongado em 507 pacientes e teve como foco a prevaléncia de problemas fisicos,
psicolégicos ou neurolégicos, insdnia e niveis de qualidade de vida nos trés primeiros meses,
foi coletado os dados por meio da ferramenta, Insomnia Severity Index (ISI), que mede as
percepcOes dos individuos de sintomas noturnos e diurnos de insénia e também foi utilizada a
EuroQol-5D (EQ-5D) que é uma ferramenta de autorrelato usada para medir a qualidade de
vida. O EQ-5D foi introduzido pelo EuroQol Group (1990) e permite avaliar seu nivel de
aptiddo geral para obter resultados sintomaticos relacionados ao sistema musculoesquelético
que obtiveram uma porcentagem de 80%, semelhante ao artigo citado anteriormente e que
também decresceu no segundo e terceiro més, porém se manteve em valores altos de até 75%
de pacientes sintomaticos.

Porém, em outro estudo observacional em que foi realizado em um periodo de
aproximadamente seis meses e teve como objetivo identificar grupos desproporcionalmente
afetados pelas sequelas agudas da COVID-19, contribuindo para os esfor¢os de priorizagéo de
estratégias de prevencédo e tratamento através de perguntas que foram adaptadas do 30-Item
COVID-19 Case Questionnaire do California Reportable Diseases Information Exchange. Os
entrevistadores gravaram as respostas do questionario no Veoci, um aplicativo de software de
seguranga usado em centros virtuais de operacGes de emergéncia. Obtiveram resultados
menores aos relatados anteriormente com nameros de individuos com mialgia e artralgia no

primeiro més de 16,9% e fadiga 24% além disso um terco dos participantes relatou sequelas
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pos-aguda 2 meses apos o resultado positivo do teste SARS-CoV-2, com maiores chances entre
pessoas mulheres de 40 a 54 anos e aqueles com condicdes preexistentes. Pessoas com idade
>40 anos, do sexo feminino, com condigdes preexistentes e pessoas negras também relataram
maiores taxas de sequelas pos-aguda. (YOMOGIDA et al., 2021).

Tiveram dois estudos realizados na China que teve como objetivo avaliar as sequelas da
COVID-19 em pacientes um ano apos a infeccdo por SARS-CoV-2. O artigo de ZHOU et al.
(2021) que focou particularmente na recuperacao de pacientes ndo graves e acompanhou uma
amostra de 120 pacientes, sendo que todos os participantes foram convidados a preencher uma
série de questionarios para avaliar seus sintomas e qualidade de vida, bem como realizar
avaliacdes psicoldgicas. Alem disso, testes de funcdo pulmonar, tomografia computadorizada
de torax, teste de caminhada de 6 minutos (TC6), exames de sangue de rotina, testes de funcao
hepética e renal, testes de glicemia em jejum, testes de lipidios no sangue e testes de anticorpos
imunoglobulina G foram realizados para avaliar sua saude, e através de todos estes processos
os sintomas referentes ao sistema musculo esquelético foram divididos em leve e grave. Os
pacientes que receberam alta sofreram problemas multissistémicos quase 1 ano ap0s serem
diagnosticados com COVID-19, mesmo o0s casos ndo graves. Além disso, a proporcao de casos
IgG negativos foi maior nos casos ndo graves do que nos graves, a maior prevaléncia dos
sintomas musculo esqueléticos sdo fadiga (56,6%), dores articulares (37,5%).

Ja ZHAO et al (2021) recrutou pacientes com COVID-19 hospitalizados e realizou um
acompanhamento prospectivo incluindo sintomas, qualidade de vida relacionada a saude,
questionario psicoldgico, teste de caminhada de 6 minutos entre outros e verificou-se que um
ano apo6s a alta hospitalar, uma alta proporcdo de sobreviventes endossou pelo menos um
sintoma, particularmente fadiga muscular, insénia e dores articulares. O achado mais marcante
foi a alta proporcéo de pacientes com lesdo pulmonar (71,28%) e que a fadiga muscular e as
dificuldades de sono foram mais comuns mesmo em 1 ano apos a alta hospitalar.

Um estudo com uma amostragem maior de 3.154 individuos de TERLIZZ] et al. (2021)
relatou que 16% dos pacientes infectados com COVID-19 procuraram atendimento primario
por uma nova preocupacao relacionada ao COVID dentro de 9 meses apés a infecgdo inicial.
No geral, os novos sintomas mais comuns incluiram problemas respiratorios, dor
musculoesquelética, mal-estar e fadiga durante trés periodos de acompanhamento pos-agudo
apos a infeccdo inicial por SARS-CoV-2. As avaliacfes foram realizadas nos seguintes
intervalos: 0,5 a 3 meses ("'subagudo™), 3 a 6 meses (longo prazo") e 6 a9 meses (*'persistente™).
A dor musculoesquelética esteve presente em 5% dos pacientes subagudos, 13% dos pacientes

crénicos e nenhum na faixa persistente.
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E no estudo transversal com 150 pacientes realizado com os pacientes ap6s um ano de
infeccdo com o objetivo de determinar as manifestacoes e fatores predisponentes da sindrome
p6s-COVID-19 na Arabia Saudita com pacientes de 18 anos de idade ou mais com historico de
infecgdo por COVID-19. Estatisticas descritivas foram realizadas em todas as variaveis. O teste
do qui-quadrado e o teste t independente foram usados para anélise uni variada onde em sua
conclusdo revelou que as principais manifestacdes encontradas entre os portadores da sindrome
p6s-COVID-19 foram manifestacdes gerais (como fadiga e mal-estar), musculoesqueléticas
(dores musculares e articulares), saide mental (depressdo, ansiedade, sono, memoria e
concentracdo). Até agora, ndo ha uma opcao de tratamento promissora para 0 COVID-19, e 0s
medicamentos usados tém muitos efeitos colaterais tdxicos. I1sso pode explicar nosso resultado
de uma alta porcentagem de complicacges relatadas entre pacientes com sindrome p6s-COVID-
19 tratados de seu ultimo ataque de COVID-19 em hospitais. Outra explicacao é que esses casos
foram graves o suficiente para desenvolver complicacdes por conta prdpria, necessitando de
hospitalizacdo ou internacdo em terapia intensiva. (MAHMOUND et al. 2021).

Verificou-se nesta pesquisa que 0s estudos apresentaram semelhantes formas de
abordagem, mas com diferentes modelos de avaliacdo, tempo e ferramentas utilizadas, o que
foi considerado como positivo para a revisdo, porém os objetivos dos artigos e analises se
mostraram amplos, avaliando todos os sintomas referentes a todos os sistemas acometidos pela
sindrome pos-covid. A grande lacuna deste estudo se da pela falta de estudos sobre o tema, a
covid longa é uma sindrome recente, onde até mesmo 0s pesquisadores nao entraram em

consenso sobre nomenclatura padréo.
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5 CONCLUSAO

As principais alteragcbes musculo esqueléticas observadas em pacientes maiores de 18
anos, foram: fadiga, mialgia, artralgia e dificuldade de caminhar. Os resultados apresentados
nesta revisdo sdo importantes para guiar futuros estudos e os profissionais da area da satde na
abordagem de pacientes curados da Covid-19, mas que permaneceram com sequelas, podendo
assim, auxiliar em tratamentos e tomadas de decisdes. No entanto, a maior limitagdo desta
pesquisa foi em decorréncia a escassez de estudos nesta area, além da grande lacuna de dados
sobre este assunto. Sendo assim, fica evidente a importancia de aprofundar a discusséo e
ampliar as pesquisas relacionadas a esta doenca em diferentes localidades, com diferentes
populacbes, e com rigor metodoldgico, a fim de esclarecer e tornar publica todas as suas
manifestacBes sintomaticas. Uma parcela significativa da humanidade sofreu e sofre com
sequelas musculoesqueléticas sendo imprescindivel termos mais estudos sobre o tema e com
abordagens presenciais, pois muitos dos estudos citados foram realizados em medidas de

prevencdo como o Lockdown.
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APENDICE A — Estratégia de busca (chaves de pesquisa)

(('covid-19'":ti,ab,kw OR "2019 ncov disease':ti,ab.kw OR "2019 ncov infection"ti,ab,kw OR 2019 novel coronavirus
disease':ti,ab,kw OR 2019 novel coronavirus epidemic':ti,ab,kw OR 2019 novel coronavirus infection':ti,ab,kw OR '2019
novel coronavirus outbreak”ti,ab,kw OR '2019 novel coronavirus pandemic"ti,ab,kw OR '2019 novel coronavirus
pneumonia'.ti,ab,kw OR '2019-20 china pneumonia outbreak':ti,ab,kw OR '2019-20 wuhan coronavirus outbreak':ti,ab,kw
OR '2019-ncov acute respiratory disease':ti,ab,kw OR '2019-ncov disease"ti,ab,kw OR '2019-ncov diseases"ti,ab,kw OR
'2019-ncov epidemic'ti,ab,kw OR '2019-ncov infection':ti,ab,kw OR '2019-ncov infections':ti,ab,kw OR '2019-ncov
outbreak’ti,ab,kw OR '2019-ncov pandemic':ti,ab.kw OR '2019-ncov pneumonia':ti,ab,kw OR '2019-new coronavirus
epidemic'ti,ab,kw OR '2019-novel coronavirus':ti,ab,kw) AND 2019 ncov':ti,ab,kw AND infection:ti,ab,kw OR "2019-novel
coronavirus pneumonia':ti,ab,kw OR ‘coronavirus disease 19':ti,ab,kw OR 'coronavirus disease 2019":ti,ab,kw OR
'coronavirus disease-19"ti,ab,kw OR 'covid 19"ti,ab,kw OR 'covid 19 pandemic"ti,ab,kw OR 'covid 19 virus
disease":ti,ab,kw OR 'covid 19 virus infection':ti,ab,kw OR 'covid-19 pandemic".ti,ab,kw OR 'covid-19 pandemics'ti,ab,kw
OR 'covid-19 virus disease':ti,ab,kw OR 'covid-19 virus diseases"ti,ab,kw OR 'covid-19 virus infection':ti,ab,kw OR 'covid-
19 virus infections':ti,ab,kw OR 'covid19':ti,ab,kw OR 'disease 2019, coronavirus':ti,ab,kw OR 'disease, 2019-
ncov'ti,ab,kw OR 'disease, covid-19 virus"ti,ab,kw OR 'infection, 2019-ncov"ti,ab,kw OR 'infection, covid-19
virus':ti,ab.kw OR 'infection, sars-cov-2"ti,ab,kw OR 'novel coronavirus pneumonia‘ti,ab,kw OR 'pandemic, covid-
19":ti,ab,kw OR 'sars coronavirus 2 infection":ti,ab,kw OR 'sars cov 2 infection':ti,ab,kw OR 'sars-cov-2 infection':ti,ab,kw
OR 'sars-cov-2 infections"ti,ab,kw OR 'virus disease, covid-19"ti,ab,kw OR 'virus infection, covid-19"ti,ab,kw OR 'wuhan
coronavirus epidemic':ti,ab,kw OR 'wuhan coronavirus infection'ti,ab,kw OR 'wuhan coronavirus outbreak'.ti,ab,kw OR
'‘wuhan coronavirus pandemic"ti,ab,kw OR 'wuhan coronavirus pneumonia'ti,ab,kw OR 'wuhan seafood market
pneumoni':ti,ab,kw) AND (‘arthralgia':ti,ab,kw OR 'arthralgias':ti,ab,kw OR 'joint pain':ti,ab,kw OR 'joint pains':ti,ab,kw OR
'pain, joint':ti,ab,kw OR 'pains, joint"ti,ab,kw OR 'polyarthralgia':ti,ab,kw OR 'polyarthralgias':ti,ab,kw OR 'muscular
atrophy':ti,ab,kw OR 'atrophies, muscle':ti,ab,kw OR ‘atrophies, muscular':ti,ab,kw OR 'atrophies, neurogenic
muscular'ti,ab,kw OR 'atrophies, neurotrophic muscular'ti,ab,kw OR 'atrophy, muscle':ti,ab,kw OR 'atrophy,
muscular':ti,ab,kw OR 'atrophy, neurogenic muscular'ti,ab,kw OR 'atrophy, neurotrophic muscular'ti,ab,kw OR 'muscle
atrophies"ti,ab,kw OR 'muscle atrophy':ti,ab,kw OR 'muscular atrophies"ti,ab,kw OR 'muscular atrophies,
neurogenic':ti,ab,kw OR 'muscular atrophies, neurotrophic'.ti,ab,kw OR 'muscular atrophy, neurogenic"ti,ab,kw OR
'muscular atrophy, neurotrophic':ti,ab,kw OR 'neurogenic muscular atrophies':ti,ab.kw OR 'neurogenic muscular
atrophy':ti,ab,kw OR 'neurotrophic muscular atrophies':ti,ab,kw OR 'neurotrophic muscular atrophy':ti,ab,kw OR 'muscle
weakness':ti,ab,kw OR 'muscle weaknesses':ti,ab,kw OR 'weakness, muscle'ti,ab,kw OR 'weaknesses, muscle':ti,ab,kw
OR 'muscular weakness':ti,ab,kw OR 'muscular weaknesses":ti,ab,kw OR 'weakness, muscular':ti,ab,kw OR
‘weaknesses, muscular':ti,ab,kw OR 'musculoskeletal pain':ti,ab,kw OR 'musculoskeletal pains'ti,ab,kw OR 'pain,
musculoskeletal'ti,ab,kw OR 'pains, musculoskeletalti,ab,kw OR 'muscle fatigue"ti,ab,kw OR 'fatigue, muscle"ti,ab,kw
OR 'fatigue, muscular'ti,ab,kw OR 'muscular fatigue'ti,ab,kw OR "'mialgia":ti,ab,kw OR 'muscle pain'ti,ab,kw OR 'muscle
soreness'ti,ab,kw OR 'muscle sorenesses':ti,ab,kw OR 'muscle tenderness':ti,ab,kw OR 'pain, muscle"ti,ab,kw OR
'pains, muscle':ti,ab,kw OR 'soreness, muscle':ti,ab,kw OR 'tenderness, muscle':ti,ab,kw OR 'hypotrophy':ti,ab, kw ) SEBI
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