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RESUMO

Introdugéo: A Pandemia da COVID-19 impactou o0 mundo em 2020. Esta doencga causada pelo
SARS-CoV-2 pode prejudicar diversos sistemas do corpo, sendo o respiratério e o
cardiovascular alvos de sequelas e disfuncbes que podem predispor a intolerancia ao esforco
fisico e reduzir a qualidade de vida (QV). Estratégias de reabilitacao fisica sdo necessarias para
restabelecer as funcdes prejudicas nestes pacientes, e o treinamento aerdobio pode contribuir na
sua recuperacdo. Objetivo: Avaliar o efeito do treinamento aerobio sobre a capacidade
cardiopulmonar, tolerancia ao esforco, funcdo pulmonar e qualidade de vida em pacientes
recuperados da COVID-19. Meétodos: ensaio clinico controlado e randomizado, com
participacdo de individuos recuperados da COVID-19 que foram alocados no grupo treinamento
aerébio (GTA, N =11) e grupo controle (GC, N = 10). A média de idade foi de 48,5+ 10,3 anos
e IMC médio foi de 29,9 + 5,3 Kg/m?2. O protocolo de intervencdo foi realizado 3x/ semana
durante oito semanas, & intensidade moderada, foi calculada através dos limiares ventilatorios
1 e 2. Os pacientes alocados no GC receberam quatro palestras com temas sobre educagdo em
salide a cada duas semanas. Foram avaliados a funcéo pulmonar pela espirometria,a tolerancia ao
esforco com o teste de caminhada de 6 minutos (TC6M) e a QV com o SF-36, em ambos 0s
grupos. A capacidade cardiorrespiratéria de exercicio foi avaliada pelo teste cardiopulmonar de
exercicio antes e ap0s o treinamento aerobio. Para a analise estatistica foi utilizado o programa
SPSS 20.0. A normalidade e homocedasticidade foram avaliadas pelos testes de Shapiro-Wilk
e Levene, respectivamente. Os dados estdo apresentados como valores relativos e absolutos,
média com desvio padrdo, diferenca da média e intervalo de confianca (95%). Para todas as
avaliagdes foi considerado como nivel de significancia p<0,05. Resultados: Os valores do
consumo de oxigénio aumentaram significativamente no GTA quando comparado a pré
intervencdo (p=0,021), e foi estatisticamente diferente daqueles encontrados no GC (p > 0,05).
Na funcdo pulmonar ndo foi encontrado mudangas significativas para as variaveis analisadas.
No TC6M o GTA aumentou significativamente a distanciapercorrida quando comparado a pré
intervencdo (p< 0,05) e foi estatisticamente diferente do GC (p=0,000). Por fim foi possivel
identificar um aumento significativo em todos os dominiosda qualidade de vida (p<0,05), com
excecao da saude mental (p>0,05), apenas no GTA. Conclusdo: O treinamento aerobio, foi
capaz de melhorar a aptidao cardiorrespiratoria, qualidade de vida e tolerancia ao esforco em
pacientes recuperados da COVID-19.

Palavras-Chave: COVID-19, Aptiddo Cardiorrespiratoria, Tolerancia ao Exercicio, Qualidade
de Vida, Consumo de Oxigénio.
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ABSTRACT

Introduction: The COVID-19 Pandemic impacted the world in 2020. This disease caused by
SARS-CoV-2 can harm several body systems, with the respiratory and cardiovascular systems
being targets for sequelae and dysfunctions that can predispose to intolerance to physical
exertion and reduce quality of life (QoL). Physical rehabilitation strategies are necessary to
restore impaired functions in these patients, and aerobic training can contribute to their recovery.
Objective: To evaluate the effect of aerobic training on cardiopulmonary capacity, exercise
tolerance, pulmonary function and quality of life in patients recovered from COVID-109.
Methods: randomized controlled clinical trial, with the participation of individuals recovered
from COVID-19 who were allocated in the aerobic training group (ATG, N = 11) and control
group (CG, N = 10). Twenty-one volunteers with a mean age of 48,5 + 10,3 years and mean
BMI of 29,9 + 5,3 kg/m2 were evaluated. The intervention protocol was performed 3x/week for
eight weeks, at moderate intensity, it was calculated through ventilatory thresholdsl and 2.
Patients allocated to the CG received four lectures with topics on health education every two
weeks. Pulmonary function by spirometry, exercise tolerance with the 6-minute (SF-36) walk
test and QoL with the SF-36 were evaluated in both groups. Cardiorespiratory exercisecapacity
was assessed by cardiopulmonary exercise testing before and after aerobic training. For
statistical analysis, the SPSS 20.0 program was used. Normality and homoscedasticity were
evaluated by the Shapiro-Wilk and Levene tests, respectively. Data are presented as relative and
absolute values, mean with standard deviation, mean difference and confidence interval (95%).
For all evaluations, a significance level of p<0,05 was considered. Results: Oxygen
consumption values increased significantly in the GTA when compared to the pre-intervention
(p=0,021), and were statistically different from those found in the CG (p > 0,05). In pulmonary
function, no significant changes were found for the variables analyzed. In the 6MWT, the GTA
significantly increased the distance covered when compared to the pre-intervention (p<0,05)
and was statistically different from the CG (p=0,000). Finally, it was possible to identify a
significant increase in all domains of quality of life (p<0,05), with the exception of mental health
(p>0,05), only in the GTA. Conclusion: Aerobic training was able to improve cardiorespiratory
fitness, quality of life and exercise tolerance in patients recovered from COVID-19.

Keywords: COVID-19, Cardiorespiratory Fitness, Exercise Tolerance, Quality of Life,
Oxygen Consumption.
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RESUMEN

Introduccion: La Pandemia del COVID-19 impact6 al mundo en el afio 2020. Esta enfermedad
causada por el SARS-CoV-2 puede dafiar varios sistemas del cuerpo, siendo el respiratorio y el
cardiovascular blancos de secuelas y disfunciones que pueden predisponer a la intolerancia al
esfuerzo fisico y reducir calidad de vida (CV). Las estrategias de rehabilitacion fisica son
necesarias para restaurar las funciones deterioradas en estos pacientes, y el entrenamiento
aerébico puede contribuir a su recuperacion. Objetivo: Evaluar el efecto del entrenamiento
aerdbico sobre la capacidad cardiopulmonar, tolerancia al ejercicio, funcion pulmonar y calidad
de vida en pacientes recuperados de COVID-19. Métodos: ensayo clinico controlado
aleatorizado, con la participacion de individuos recuperados de COVID-19 que fueron
asignados en el grupo de entrenamiento aerdébico (GEA, N = 11) y grupo control (GC, N = 10).
Se evaluaron 21 voluntarios con una edad media de 48,5 £ 10,3 afios y un IMC medio de 29,9
+ 5,3 kg/m2. El protocolo de intervencion se realizo 3 veces por semana durante ocho semanas,
a intensidad moderada, se calculé a través de los umbrales ventilatorios 1 y 2. Los pacientes
asignados al GC recibieron cuatro charlas con temas de educacion en salud cada dos semanas.
En ambos grupos se evalué la funcién pulmonar por espirometria, la tolerancia al ejercicio con
la prueba de caminata de 6 minutos (SF-36) y la calidad de vida con el SF-36. La capacidad de
ejercicio cardiorrespiratorio se evalué mediante pruebas de ejercicio cardiopulmonar antes y
después del entrenamiento aerdbico. Para el analisis estadistico se utilizé el programa SPSS
20.0. La normalidad y la homocedasticidad se evaluaron mediante las pruebas de Shapiro-Wilk
y Levene, respectivamente. Los datos se presentan como valores relativos y absolutos, media
con desviacion estandar, diferencia de medias e intervalo de confianza (95%). Para todas las
evaluaciones se considerd un nivel de significacion de p<0,05. Resultados: Los valores de
consumo de oxigeno aumentaron significativamente en el GEA en comparacién con la
preintervencion (p=0,021), y fue estadisticamente diferente a los encontrados en el GC (p >
0,05). En funcion pulmonar no se encontraron cambios significativos para las variables
analizadas. En el 6MWT, el GEA aumentd significativamente la distancia recorrida en
comparacion con la preintervencién (p<0,05) y fue estadisticamente diferente del GC
(p=0,000). Finalmente, fue posible identificar un aumento significativo en todos los dominios
de la calidad de vida (p<0,05), con excepcion de la salud mental (p>0,05), solo en el GEA.
Conclusion: El entrenamiento aerébico pudo mejorar la condicion cardiorrespiratoria, la
calidad de vida y la tolerancia al ejercicio en pacientes recuperados de COVID-109.

Palabras Clave: COVID-19, Aptitud Cardiorrespiratoria, Tolerancia al Ejercicio, Calidad de
Vida, Consumo de Oxigeno.
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1. INTRODUCAO

O SARS-CoV-2 provocou no mundo uma pandemia de grande proporcao, resultando na
COVID-19, sendo essa doenca caracterizada por causar infecgfes respiratorias muitas vezes
grave (ZHOU et al., 2020). Pesquisas prévias demonstraram que a COVID-19 pode causar
impactos relevantes na saude dos infectados, disfuncdes multiplas de 6rgdos vitais como
coracao, rins, pulmao, figado e cérebro. Alteracdo de biomarcadores inflamatdrios importantes
também foram reportadas no quadro clinico desses individuos (WANG et al., 2020; PONTI
etal., 2020).

O comprometimento dos principais sistemas, como o cardiovascular, respiratorio,
muscular e esquelético, associa-se fortemente com o desequilibrio imunolégico, decorrente do
aumento dos niveis de citocinas pro-inflamatdrias, bem como de quimiocinas, além das
interleucinas e fator de necrose tumoral alfa. Essas alteraces foram identificadas pelo quadro
de desregulacdo imune provocado pela doenga, em que as consequéncias mais importantes
reportadas sdo lesGes cardiacas e pulmonares, implicando na alteragdo dos padrbes de
normalidade desses principais 6rgdos (PONTI et al., 2020; MAI, DEL PINTO e FERRI, 2020).

Das alteracbes provocadas pelo SARS-CoV-2, a funcdo cardiopulmonar é a mais
afetada; dependendo da gravidade da doenca, uma consideravel parte dos pacientes apresenta
manifestacOes importantes que tipicamente séo causadas pelo grave quadro de hipoxemia, que
se relaciona com as outras alteragdes provenientes da doenca, como a destruicdo dos epitélios
alveolares de forma desordenada e fibrose, consolidacdo pulmonar e formacdo de membrana
hialina, que provoca a sindrome do desconforto respiratorio (SDR), condi¢es que progridem
para terapia com oxigénio e cuidados hospitalares (YANG et al., 2020; AHMED et al., 2020;
MO et al., 2020). Segundo Wang, Kream e Stefan (2020), a infec¢do promove alteragdes na
estrutura pulmonar, histologicamente chamada de dano alveolar difuso, associada a inflamagéo
das vias aéreas, acarretando deficiéncia na oxigenagéo alveolar, acidose e hipoxemia, que pode

resultar em agravos permanentes na vida do infectado.

E importante elencar as alteragdes em nivel cardiovascular promovidas pela infecco,
explicada primeiramente pela afinidade do virus com a enzima conversora de angiotensina
(ECA2), componente do sistema renina-angiotensina-aldosterona que esta envolvido na
regulacdo da homeostase cardiovascular. Desta forma os estudos tém apontado lesdes

miocérdicas, arritmias, insuficiéncia cardiaca, quadros de coagulagdo intravascular
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disseminada, tromboembolias, bem como disfuncGes endoteliais, condi¢bes patoldgicas que
alteram a funcionalidade, estrutura e configuracao cardiovascular. Das complicacGes reportadas
ainsuficiéncia cardiaca foi a mais prevalente entre os pacientes ndo sobreviventes, seguido das
lesGes miocardicas (ZHOU et al., 2020; SHI, et al., 2020; GUAN et al., 2020). A associagdo
dos desequilibrios cardiopulmonares caracteriza um quadro de diminui¢do do volume sistdlico
dos ventriculos e alteragdes periféricas, os quais influénciam a capacidade de exercicio desses
individuos. Assim, pacientes convalescentes da doenca apresentam baixa capacidade aerobia
(VO2) e eficiéncia ventilatoria (VE/VCO2) (YASHAY SZEELY et al. 2021).

A médio e a longo prazo, a COVID-19 pode predispor a presenca de fadiga, dispneia, dor
muscular, dor no peito e quadros neuropsiquiatricos eminentes, associados a possiveis lesdes
dos 6rgdos alvo (PONTI et al., 2020; MAI, DEL PINTO e FERRI, 2020; GUPTA et al.,2020;
RAMAN et al, 2021). As debilidades musculares sdo frequentemente identificadas em
pacientes com maior tempo de hospitalizacdo, em tratamento intensivo, as quais promove a
diminuicdo da fungdo muscular e da capacidade funcional, que, por sua vez, deve-se a prejuizos
na capacidade aerobia gerando ineficiéncia mecanica (VAN et al., 2020; GAUTAM et al.,
2020; SILVA et al., 2021; KHAN, et al., 2021; PLEGUEZUELOS et al., 2021).

Adicionalmente foi também observado que a diminuicdo da capacidade funcional e do
desempenho muscular apontam para desequilibrios na saide mental e na QV dos individuos
infectados e recuperados da doenca. (NABAVI 2020; MAHASE 2020; VAN AERDE et al.,
2020; GAUTAM et al., 2020).

Visto que a QV é uma condicdo afetada pela COVID-19, e é considerada um fator
multidimensional, no horizonte pandémico a diminuicdo dos seus componentes pode estar
relacionada as questdes que vao desde o confinamento até as sequelas geradas pela infeccéo.
Logo, os pacientes com COVID-19 sofrem com picos de ansiedade por medo de infectar outras
pessoas, como também por medo das consequéncias que a doenca pode ocasionar —a depresséo,
as alteracBes cognitivas, a insbnia, 0 estresse pos-traumatico alem de outras alteragdes
psiquiatricas referidas pela literatura como fatores relacionados a ma QV (ROGERS et al.,
2020; DUBEY et al., 2020). Segundo VLAKE et al., 2021, emocdes negativas apresentadas
por individuos que foram infectados pelo virus, principalmente apos alta hospitalar,
influenciaram negativamente na QV em quantidade significativa dos individuos avaliados em
seu estudo.

Devido as sequelas biopsicosociais causadas pela COVID-19, o exercicio fisico pode ser
uma relevante estratégia terapéutica para reabilitar (JIMENO-ALMAZAN et al., 2021).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jimeno-Almaz%26%23x000e1%3Bn%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=34067776
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Classicamente, o exercicio aerdbio tem sido considerado como alto nivel de evidéncia quanto
a melhoria das condi¢Bes cardiopulmonares, neurocognitivas, musculoesqueléticas e
funcionais de individuos (RUEGSEGGER e BOOTH, 2017; TALAR et al., 2021;
METSIOS, MOE e KITAS, 2020; POSADZKI et al., 2020). Segundo a rede Healthy Living
for Pandemic Event Protection (HL-PIVOT), é indispensavel investigar a influéncia do
treinamento aerdbio em pacientes p6s-COVID-19, visto que, o exercicio fisico e uma
ferramenta tanto para tratar comopara prevenir disturbios decorrentes de pandemias.

As intervencdes com exercicios fisicos ainda estdo sendo ajustadas quanto ao tipo, a
quantidade e as intensidades em individuos p6s-COVID-19, e as evidéncias cientificas sdo
discretas acerca dessas intervencdes, quer sejam elas conduzidas presencialmente ou por
telereabilitacdo (STAVROU et al., 2021; XIA et al., 2021). Até o presente momento alguns
estudos se propuseram a avaliar o papel da reabilitacdo fisica em pessoas p6s-COVID-19, dos
9 estudos identificados, 5 foram conduzidos como ensaios clinicos randomizados e controlados
(LIU et al., 2020; XIA et al., 2021; NAMBI et al., 2022; BESNIER et al., 2022; TURAN et
al., 2021), 3 foram uma coorte e um observacional prospectivo (CHIKHANIE et al. 2021;
MARTIN et al., 2021; DALBOSCO-SALAS et al., 2021) e um estudo Piloto (PANERONI et
al., 2022). Esses estudos apontam que, mesmo de forma remota, a reabilitacdo é capaz de
melhorara forga muscular, qualidade de vida, funcdo pulmonar e a tolerancia ao esforco (LIU
et al., 2020; PANERONI et al., 2022; MARTIN et al., 2021). A primeira revisao sistematica
a investigar a seguranca e eficacia da telereabilitacdo mostra pontos positivos para reabilitacdo
em pessoas pds-COVID-19 (DA SILVA VIEIRA et al., 2020).

Contudo, esses estudos apresentados mesmo sendo ensaios clinicos randomizados
apresentam alguns vieses metodololégicos (DA SILVA VIEIRA etal., 2020). Os estudos ainda
ndo deixam claro em relacdo a efetividade de determinadas intensidades e volumes de
treinamento. Nambi e colaboradores (2021) mostraram que a reabilitacdo realizada com
exercicios de carater aerobio e de forga combinados, mesmo de intensidade leve, podem
conduzir a melhoria da saude fisica e psicologica em pessoas com sequelas da COVID-19.
Outro estudo recente que avaliou a capacidade cardiopulmonar e funcional, QV e funcéo
pulmonar apo6s oito semanas de exercicios respiratorios, aerobios e de forca combinados,
verificou-se que, por mais que a reabilitagcdo cardiopulmonar tenha sido efetiva na condigdo
desaude de pacientes pos-Covid, mais estudos sdo necessarios para avaliar a efetividade de
programas de reabilitacdo, principalmente devido a diversificacdo dos protocolos de
reabilitagdo cardiopulmonar, que ainda encontram-se em investigacdo, ndao deixando claro

0 que seria ideal quanto ao tipo, frequéncia, duragéo e intensidade dos exercicios (BESNIER
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et al., 2022).

A revisdo de Ahmadi Hekmatikar e colaboradores (2022) demonstra que tanto a
capacidade funcional quanto mental de egressos do hospital sdo capazes de melhorar com
exercicios regulares aerébios e/ou resistidos. Dos 7 estudos escolhidos, 5 descrevem os volumes
e intensidades (leve e moderada), todos os estudos combinaram exercicio aerébio com resistido,
ou conduziram exercicio aerdbio continuo e intervalado. Todavia, as intensidades e volumes
ndo foram assegurados como efetivos para a prescricdo do exercicio, bem como os estudos
investigavam outros desfechos do ponto de vista clinico.

Diante do que foi exposto, entendendo que a COVID-19 impactou de forma relevante a
salde puablica mundial com desfechos desconhecidas, sequelas que ainda estdo sendo
esclarecidas, nés acreditamos que é importante avaliar os efeitos do treinamento aerdbico de
moderada intensidade na capacidade cardiopulmonar, tolerancia ao esforco, funcdo pulmonar
equalidade de vida, em pacientes recuperados da COVID-19, uma vez que esse tema precisar
sermelhor esclarecido nessa populacdo. Ja se sabe, classicamente, que o treinamento aerébio é
umaestratégia viavel e com nivel de evidéncia A para reabilitacdo da populacdo com doencas
crbnicas. Portanto o objetivo da presente pesquisa é avaliar a capacidade cardiopulmonar,

qualidade de vida em pacientes pds Covid-19, submetidos ao treinamento aerébio.
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2. OBJETIVOS

2.1 Geral

Avaliar o efeito do treinamento aerébio de moderada intensidade sobre a capacidade
cardiopulmonar, tolerancia ao esforco, fun¢do pulmonar e qualidade de vida em pacientes
recuperados da COVID-19.

2.2 Especificos

Serdo avaliados e comparados, pré x pés intervencao:

e O consumo de oxigénio, a eficiéncia ventilatoria, reserva ventilatéria, e pulso de Oz;
e A distancia percorrida;

e A capacidade vital forcada (CVF), o volume expiratério forcado no primeiro segundo
(VEF1)e a relagdo VEF1/CVF.

e Os dominios da qualidade de vida.

3. HIPOTESES

O treinamento aerobio sera capaz de:

e Aumentar o consumo de oxigénio;
e Aumentar a distancia percorrida;

e Aumentar a CVF e VEF;;

e Melhorar o escore geral da qualidade de vida, por aprimorar os componentes fisico e
mental.
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FUNDAMENTACAO TEORICA
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4. FUNDAMENTACAO TEORICA

4.1 SARS-CoV-2ea COVID-19

4.1.1 Os Impactos COVID-19 na Saude

No final do ano de 2019, emergiu em territorio chinés um surto de pneumonia
oriunda de um novo Coronavirus (SARS-CoV-2), causador da COVID-19, o ultimo dos
seis anteriormente identificados e estudados, caracteristicos por causarem infec¢des
respiratorias humanas (ZHOU, et al., 2020). A sindrome respiratoria aguda grave foi
identificada pela primeira vez na cidade de Wuhan na China (ZHOU, et al., 2020) e, até
marco de 2020, quandose decretou a pandemia, havia causado quase 80 mil infeccdes,
confirmadas por meio de analiselaboratorial, e 2.873 mortes foram notificadas (CHEN, et
al., 2020).

No ultimo ano, o Coronavirus tem sido um desafio global a satde publica devido
a suaalta capacidade de infeccdo e morbimortalidade; os governos e organizacoes
mundiais de saude tentam atenuar a disseminacdo do virus a fim de minimizar a
sobrecarga da satde publica (FRUHAUF et al., 2020). Em Abril de 2020, foi publicado
o relatério do Centro de Controle ePrevencdo de Doencas, na China; o documento, que
reporta os dados epidemioldgicos acerca da doenca no inicio dos casos (dezembro) até
abril do seguinte ano, demonstrou que, dos 72.314registros, 44.672 testaram positivos
para a doenga, sendo 87% dos casos identificados em pessoas entre 30 e 79 anos; 0s
demais dos casos foram verificados em jovens e adolescentes e 3% em pessoas acima de
80 anos. Quanto a gravidade, 81% apresentaram a doenca de forma leve e 14% a sua
forma grave (WU & MCGOOGAN, 2020).

A alta capacidade de contégio se da pela facilidade de disseminacdo, através de
goticulasque sdo emitidas pelas pessoas infectadas por meio de espirros, tosse e fala.
Assim, a proliferacdo se da via aproximacao ou contato entre pessoas portadoras do virus
e pessoas saudaveis (XU et al., 2020). E relevante ressaltar a poténcia de replicagio do
virus, que se da devido ao contato da proteina Skike com a Enzima Conversora de
Angiotensina (ECA); o contato das duas proteinas favorece a primeira, desencadeando a
fusdo do envelope da membrana viral com a plasmatica nas células hospedeiras; a
caracteristica de coroa é essencialpara a entrada do virus na célula; adicionalmente,
compartilha 76% da sequéncia aminoacidos,e, somado a afinidade com a ECA, explica
sua alta taxa de transmissibilidade (MATSUYAMAet al., 2010; WRAPP et al., 2020).
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O SARS-CoV-2 acomete principalmente o trato respiratorio com algumas
manifestacdes clinicas tipicas, como dispneia com saturacdo de oxigénio dentro da
normalidade, febre, anosmia ou hiposmia, dores articulares, alteracdes na frequéncia
cardiacae dispneia. Nos casos leves, sdo identificados, geralmente, a presenca de
episodios de febre, perda de olfato e paladar; ja nos casos moderados, a falta de ar em
pequenos e médios esfor¢coscom saturacao entre 94% a 98% e alguns sinais de pneumonia
detectados pelos exames de imagem. Nos casos graves, o individuo apresenta falta de ar
com saturacdo menor que 93%, frequéncia respiratoria menor que 30 por minuto, lesdes
pulmonares progredidas, necessidade de suporte de oxigénio, e, em alguns casos,
ventilagdo ndo invasiva. Por fim, nos casos criticos,0s pacientes necessitam de ventilagao
mecanica invasiva (CARDA et al., 2020).

Contudo, as pesquisas que envolvem esta doenca estdo evoluindo ainda com
muitas lacunas a serem respondidas. Trata-se de uma infeccdo viral que causa a
insuficiéncia respiratoria aguda que esta relacionada as alteracfes cardiopulmonares,
ainda discretamente explanadas (YANG, et al.,, 2020; AHMED, et al., 2020).
Adicionalmente, é importante ressalvar que a gravidade dos sintomas pode estar
associada a fatores relacionados ao proprio virus e a sua forca de replicacdo no
organismo, bem como fatores relacionados ao préprio individuo, o que justifica 80% dos
infectados apresentando a forma leve da doenca e os demaisapresentando a grave,
podendo progredir para uma insuficiéncia respiratéria aguda de alta gravidade.

Mediante a variedade as complicacdes promovidas pela doenca, e 0 impacto no
sistemacardiorespiratorio € importante destacar as implicacdes cronicas prévias a doenga,
fatores de risco como obesidade, a diabetes, a sindrome metabdlica, a hipertensdo arterial
sistémica, a doenca coronariana, doencas respiratorias e cerebrovasculares sdo fatores
que pronunciam o aumento do risco (GAO et al.,, 2021; ROD; TRESPALACIOS;
RAMIREZ, 2020). Desse modo,0 estudo de Shi e colaboradores (20200 mostra, que dos
pacientes hospitalizados que vieram aobito, 14,7% tinham diagndstico de doencas

cardiovasculares prévias.

4.1.2 COVID-19 e a Fungéo Cardiorrespiratoria

No inicio da pandemia causada pelo Coronavirus, foram reportados dados
mostrando que 20% dos pacientes infectados eram encaminhados ao hospital e 6% eram

atendidos com cuidados intensivos, principalmente com assisténcia ventilatoria nédo



34

invasiva, mas, muitas vezes, invasiva (HUANG et al., 2020). Mesmo sendo um ndmero
baixo, 8,2% & considerado um valor representativo para 0 numero de casos de
insuficiéncia respiratoria rapida e progressiva, podendo caracterizar a Sindrome do
Desconforto Respiratério Agudo (SDRA). Jafoi anteriormente apontado que o sistema
respiratorio, dentre outros, ndo menos relevantes, tem sido o mais afetado pela Covid- 19
(NAMENDYS-SILVA, 2020).

De acordo com Shi e colaboradores (2020), os primeiros casos ocorridos entre 0s
anos de 2019 e 2020 mostraram que, dentre os 81 pacientes com pneumonia, sem tanta
diferenca dequadro clinico, o pulmao foi 0 6rgao mais acometido pela doenga, com danos
bilaterais e lesdesperiféricas e subpleurais com distribuicdo difusa, ndo obstante. As
imagens de tomografia computadorizada mostraram também opacidade do vidro fosco,
broncogramas aéreos, espessamento interlobular ou septal liso ou irregular e
espessamento e derrame pleural e quadros de linfadenopatia.

Outrossim, outros estudos mostram lesdes alveolares e parenquimais, edemas
assimétricos, inflamagdo de intersticio, fibrose, além de lesdes por atelectasia
identificadas empacientes com COVID-19 (CAMPOS; COSTA, 2020; THOMAS et al.,
2020). As lesdes epiteliais nos alvéolos pulmonares também sdo bem evidenciadas, com
uma extensa proliferacdo de fibroses secundarias, tipicamente causada por inflamacdes
sistémicas infecciosas e uso de ventilagdo mecanica. Tais alteracbes podem promover
reestruturacdo na configuracdo vascular e alveolar cronicamente, podendo ocasionar
fibrose e/ou hipertensdo pulmonar (FRIJA-MASSON et al., 2020). Do mesmo modo,
ficaram evidenciadas com a metanalise de Bao e colaboradores (2020) realizada no inicio
da pandemia, a qual mostrou queas caracteristicas mais comuns ap06s a infeccao por
COVID-19, € o comprometimento bilaterale periférico dos pulmdes, com quadro de
consolidagdo e opacidade de vidro fosco, como citado anteriormente, bem como
espessamento e derrame pleural, espessamento interlobular septal e manifestagdo de
broncrogramas aereos.

Por mais que ja seja esclarecido que o virus tem o trato respiratorio como principal
sistema de acesso ao organismo e que a gravidade da doenca pode ser preditora das
sequelas pulmonares, o sistema cardiovascular pode ser também afetado e agravado pelo
SARS-CoV-2.0Os principais comprometimentos sdo lesdes miocardicas, inflamagéo
sistémica, instabilidades entre oferta e demanda miocardica, ruptura de placas

aterosclerdticas e trombose corondria, como também desequilibrios eletroliticos devido
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ao desdobramento de reacOes que promoveminflamacoes e, consequente, toxidade, dano
as células endoteliais, trombo inflamacg&o e desajustes imunolégicos e do sistema renina-
angiotensina-aldosterona. O desequilibrio desses mecanismos pode proporcionar lesdes
de 6rgéos-alvo e secundarios a infeccdo (HUANG & WANG, 2020; CHEN et al., 2019;
GUPTA et al., 2020; BRIT LONG et al., 2020).

Estudos demonstram que as consequéncias da doenca a nivel cardiovascular estdo
relacionadas a altos niveis de expressdo da ECA nos cardiomidcitos (HU et al., 2020).
Desse modo, as lesdes miocardicas podem ocorrer em resposta a gravidade das sequelas
inflamatdrias pro-tromboticas, tipicas de infecgdes virais; o quadro pode ser preditor de
infarto agudo do miocérdio, e esses achados foram citados em estudos prévios com
infecgBes por Influenza, que apresentavam as mesmas caracteristicas de lesdes
miocardicas (KWONG et al., 2018; HARRIet al., 2019; LUDWIG et al.,2010).

O SARS-CoV-2 tem um alto grau de afinidade com a ECA, regulando
negativamente aexpressao dessa enzima. Como consequéncia disso, ocorre a penetracao
de neutrofilos, que podem ser responsaveis pelos danos pulmonares e miocardicos
(SODHI et al., 2018). E importante elencar que as infeccdes promovidas por esse
patdgeno podem desencadear quadrosde miocardite viral, identificados por niveis
elevados de troponina, marcador de lesGes miocéardicas, o qual é dosado para identificar
a gravidade clinica da doenca. Além disso, révia metanalise aponta que a enzima é
identificada tanto em casos graves quanto em casos leves; todavia, quanto maior a
gravidade maior sua expressdo (LIPPI, LAVIE & SANCHIS-GOMAR,2019).

Em pacientes com COVID-19 é possivel observar, uma inflamac&o sistémica que
associa-se com a disfuncdo das células endoteliais, do mesmo modo, se a ECA esta
expressa nessas células, e atua como reguladora da presséo arterial e mecanismos de
ajustes da aterosclerose, eadicionalmente tem afinidade com o SARS-CoV-2, a disfungéo
endotelial pode ser identificadae consequentemente gerar desajustes cardiovasculares,
caracteristico de um quadro de endotelite (VARGA et al., 2020; FERRARIO et al., 2005;
SOUTH et al., 2020; GUZIK etal., 2020). A inflamacdo endotelial é frequentemente
relacionada a apoptose celular, consequentemente a reducgdo da disponibilidade de 6xido
nitrico é identificada por causar incapacidade de vasodilatagdo bem como promover
quadros pro-tromboticos (VARGA et al., 2020; RAJENDRAN et al., 2013).

A COVID-19 pode passar por processos de evolugédo capaz de influenciar no agravo
do quadro, ainda, demonstra-se que 0S mecanismos que promovem 0s danos

cardiovasculares estdo envolvidos com uma atividade muito alta de citocinas pro-
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inflamatorias, que causam uma inflamacdo de forma sistémica potencializando a
coagulagdo sanguinea e causando hiperativagdo simpatica, tipica de quadros
inflamatdrios, a qual promove rupturas e instabilidades de placas ateroscleroticas,
gerando um quadro de instabilidade entre oferta e demanda cardiaca. Desta forma, todos
esses mecanismos estdo relacionados com les6es miocérdicas, infarto e insuficiéncia
cardiaca, que podem ser agravados por periodos longos apésa infecgdo (TALASAZ et al.,
2021). Todas as anormalidades cardiopulmonares acima evidenciadas podem ser
observadas na Figura 1, pode-se dizer que alteracdes funcionais e na configuracdo do
coragdo sao capazes de influenciar nos ajustes metabdlicos em resposta ao esfor¢o, o
que pode influenciar no débito cardiaco, na diferenca arteriovenosa, redistribuicdo do
fluxo sanguineo e presséo arterial, 0 que pode ser identificado através dos parametros
obtidosno Teste Cardiopulmonar de Exercicio (TCPE) (TEBEXRENI et al.,2009).
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Figura 1. Complicages cardiorrespiratorias e possiveis danos secundarios
(Adaptada deSILVA et al., 2021)

Todas as instabilidades pulmonares e cardiovasculares influenciam na capacidade
cardiorrespiratdria, ja foi esclarecido que a sindrome respiratoria aguda ocasionada pelo
virus impacta diretamente nos sistemas pulmonar, cardiaco e muscular (RAMAN et al.,
2021). Dadaa importancia deste marcador como uma medida clinica e vital, seu
prognostico e diagnostico clinico sdo como preditores das condi¢Ges funcionais e QV em
pessoas que foram infectadas pelo SARS-CoV-2 (FAGHY et al., 2020). Dos métodos
utilizados para avaliar a capacidade cardiovascular, o TCPE é considerado o padrdo ouro
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ndo invasivo de analise dessas variaveis, pois é capaz de predizer as correlaces
fisiopatologicas e clinicas ocasionadas pela doenca. Dessa maneira, é relevante essa
avaliacdo para determinar o impacto da COVID-19 nas respostas cardiorrespiratorias que
se manifestam ao esforco (FAGHY et al., 2020).

Dada a patogenicidade da doenca, € comum o agravamento dos quadros apds a
alta hospitalar. Relatos de dispneia, diminuicdo da saturacéo, taquipneia de esforco foram
reportadas, e, tais sintomas, podem ser identificados pelo TCPE, justificando a relevancia
do mesmo para avaliar individuos acometidos pela COVID-19. O TCPE é uma técnica
consideradacom nivel de evidéncia A para uma estratificacdo precisa de fatores
limitantes ao exercicio e apresenta-se robusto na precisdo para caracterizar os riscos de
eventos cardiovasculares. O método é capaz de quantificar precisamente a aptiddo
cardiorrespiratoria, delinear as respostasfisiologicas ao exercicio, que sdo capazes de
pontuar mecanismos limitantes ao exercicio ou modificacdes no desempenho, e basear a
estratificacdo progndstica de um individuo ou um grupo de pessoas (BALADY et al.,
2010).

Para tanto, o teste utiliza procedimento ndo invasivo e efetiva-se pela medicao de
gasesventilatdrios correntes durante o exercicio. Durante o esforco progressivo exigido
pelo exercicio sdo observadas as curvas de ventilacdo expiradas e as concentragdes de
oxigénio e dioxido de carbono, medidas utilizadas para prognoéstico de estados de salde
leves a graves (BALADY et al., 2010). No contexto da COVID-19, as manifestacdes
clinicas apresentadas pela doenca merecem ser avaliadas devido ao impacto que a
infeccdo gera na salude. Dessa maneira, 0 TCPE é capaz de apontar alteracdes apresentadas
no esforc¢o, que, talvez, em repousondo se manifestem (ARENA & FAGHY, 2021).

De acordo com as recomendacdes clinicas para avaliacdo do TCPE propostas por
Guazzie colaboradores (2012), é importante a classificacdo da capacidade aerobica
determinada pelo consumo de oxigénio de pico (VOgpico) e a eficiéncia ventilatéria,
quantificada pela inclinacdo ventilacdo minuto/producdo de dioxido de carbono em
individuos acometidos pela COVID-19,em virtude desta doenca provocar alteragdes na
funcédo e/ou estrutura cardiovascular, pulmonare muscular (ZHOU et al., 2020; SHI, et
al., 2020; GUAN et al., 2020; YASHAY SZEELY et al. 2021).
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4.2 Os Impactos da COVID-19 na Qualidade de Vida

A qualidade de vida é definida multidimensionalmente, afinal a impresséo sobre
a vidaé individual e conceitualmente subjetiva; avaliar individualmente a saude, a
satisfacdo, realizacdo, capacidade de lidar, felicidade e estar no atual momento sob
controle e determinadograu de independéncia parte muito do sentimento e condigéo
psicoldgica de cada pessoa (DIENER, 1984; CALMAN, 1984). Segundo The WHOQOL
Group, (1995), a qualidade de vida € a a auto-percepcdo em relacéo a vida, dentro de um
contexto cultural e de valores coms quais sdo vividos, em relacdo ao que se propde de
objetivo para vida, jJuntamente com suas expectativas, padrdes e preocipacoes.

Assim, tem sido considerada, no contexto cultural e sistema de valores vividos
guantoa objetivo individual, uma percepc¢éo do sujeito sobre sua posicdo de vida, levando
em conta expectativas, padroes e preocupacdes (WHOQOL, 1994). Os instrumentos que
foram criados para avaliar a qualidade de vida contam com avaliacdo de funcionamento
fisico, psicoldgico e social do paciente, bem como sintomas de doenca e tratamento
(BJORDAL et al.,, 2000). De acordo com Pereira, Teixeira e Santos (2012), a
subjetividade do conceito pode relativizar o sindbnimo de satde de acordo com cada um
dos indicadores que avaliam aspectos de vida do individuo, os quais apontam aspectos
fisicos, sociais, psicologicos e econdémicos através das correlagdes, gerando um score e
quantificando o indicador.

As consequéncias drasticas que a COVID-19 causou na populagdo foram
relatadas a partir das mais variadas perspectivas, os impactos da doenca vdo além de
desfechos clinicos, envolvem medidas subejtivas quanto a QV. Existem ferramentas para
avaliacdo dessa condicdo, umas mais gerais e outras especificas de doencas. Os
pesquisadores ndo criaram um questionario que avaliasse a qualidade de vida em periodo
pandémico, porém utilizaram instrumentos ja utilizados para investigar desfechos de
salde em populagdes com doengas cronicas, dos mais utilizados para avaliar dominios
multidimensionais nos aspectos de salde ebem-estar, estdo o SF-36, e seu formato curto,
0 SF-6D e EQ-5D (YAN et al., 2020; KAWATKAR et al., 2020; PEQUENO et al.,
2020). Por mais que os achados ainda ndo sejamtotalmente compreendidos, a qualidade
de vida é consideravelmente afetada pela gravidade dadoenca e seu tratamento, tanto em
curto quanto em longo prazo. Portanto, a avaliagdo torna-serelevante.

Em anos pandemicos, a QV despertou o interesse de pesquisadores, que mostram
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que ela pode ser afetada em pacientes e populacdo no geral. A revisdao sistematica e
metanalise de Rogers et al. (2020) mostrou que o diagnostico da doenca, a incerteza do
prognostico e o tratamento sdo fatores influenciadores dos quadros de depressao,
ansiedade, falha de memoria, insbnia, estresse pés-traumatico e sindromes
neuropsiquidtricas por longos periodos apés a altahospitalar.

Além disso, a revisdo de Amdal e colaboradores (2021) mostrou que os sintomas
gravesda doenca, tal como as consequéncias na capacidade funcional tanao na fase aguda
quanto a longo prazo, influenciam negativamente a QV dos pacientes e de seus familiares.
Esse estudo identificou que independente da diversidade de contextos, faixas etarias e
comorbidades a QV é afetada em pacientes p6s-Covid- 19 e, esse achado, torna-se
relevante para que a equipe multidisciplinar compreenda o impacto desta doenca viral e,
com isso, seja possivel auxiliar aspessoas que sdo acometidas por ela.

A revisdo realizada por Poudel et al., (2021), se prop0s investigar o impacto da
COVID-19 na QV a curto e a longo prazo, explorando os principais fatores de risco
responsaveis pela reducdo nos escores. Foi observado que a doenca influencia nessa
reducdo em todos os modelos de avaliagdo (SF-36, EQ-5D-5L, escala de PROMIS, CCQ
e SGRQ), ademais, os pacientes Covid Agudo (sintomas relatados por 4 semanas) foram
mais afetados quando comparados ao Covid longo (sintomas relatados por mais de 4
semanas), os fatores de risco mais representativos que influenciam o desfecho foram a
idade, as comorbidades prévias e agravidade da doenca, ou seja, 0s pacientes da UTI
apresentaram escores menores. O autor aindarelata que os valores diminuidos nos
dominios investigados podem perdurar por pelo menos 2 meses, ndo melhoraram
demonstrando aumentos nesse intervalo.

Por mais que as condi¢fes de salde possam ser reparadas ap0s a doenca, 0S
transtornospsicologicos, envolvido nas dimensdes da QV, podem perdurar por longos
periodos apds a infeccdo (BATAWI et al., 2019). Assim sendo, j& se sabe que quanto
menor for o envolvimentocom exercicios fisicos, maiores sdo 0s niveis de estresse
psicologico, fator associado a QV, portanto, o exercicio fisico € considerado uma
estratégia eficaz na promocao de satde e QV depessoas recuperadas da doenga (WANG
et al., 2020).

4.3 Treinamento Fisico como Estratégia de Reabilitagdo p6s COVID-19

Conforme citado previamente, a COVID-19 vem provocando consequéncias

deletérias na saude fisica, psicolégica e social em todo o mundo. Portanto, faz-se
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necessario investigar as intervencdes capazes de reabilitar as sequelas decorrentes desta
doenca viral e atenuar os prejuizos provocados pelo virus.

Os estudos ja demonstraram, de maneira robusta, os beneficios promovidos pelo
exercicio fisico a nivel metabolico, cardiopulmonar, musculoesquelético e neurocognitivo
em doentes cronicos (RUEGSEGGER & BOOTH, 2018; TALAR et al., 2021; HEISTON
etal., 2020; POSADZKI et al., 2020). A COVID-19 é capaz de causar danos aos principais
sistemas,assemelhando-se a outras patologias e seus mecanismos deletérios, e 0 exercicio
por sua vez jase mostra benéfico para o tratamento das mesmas, na Figura 2 podemos
observar todos 0s comprometimentos que o Covid pode causar ao organismo, € como 0

exercicio fisico contribuipara os devidos ajustes.
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Figura 2. Beneficios do exercicio fisico nos comprometimentos clinicos p6s-COVID-19.
(Adaptada de IMENO-ALMAZAN et al., 2021)

A revisdo narrativa de Jimeno-Almazan e colaboradores (2021), reporta o efeito
do exercicio fisico sobre as sequelas sistémicas, atuando na restauracao imunologica, pela

génese de células imunes, no reestabelecimento musculoesquelético, reabilitando
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sequelas pulmonares e cardiovasculares, aumetando o bem-estar emocional e a
plasticidade neural. Todavia, novas evidéncias sdo essenciais para fornecer informagdes
acerca do tipo, intensidadese estratégias de adesdo e das terapias de reabilitacdo para

pessoas que foram acometidas pela COVID-19 e ficaram com sequelas.

Na busca por estudos que investigaram as estratégias fisicas terapéuticas na
COVID-19, foram utilizados como descritores 0 termos “Physical rehabilitation and
Covid”, dos 363 artigos, apenas 16 foram selecionados pelo titulo, e 6 pela leitura do
resumo, por fim 1foi excluido apds a revisdo do texto completo. Sendo assim, 9 estudos
foram selecionados (L1Uet al., 2020; CHIKHANIE et al., 2021; XIA et al. 2021; NAMBI
et al. 2022; MARTIN et al. 2021; PANERONI et al., 2022; BESNIER et al., 2022;
TURAN, TOPALOGLU e TASKIRAN, 2021; DALBOSCO-SALAS et al.,, 2021),
tratando dos desfechos propostos pela presente pesquisa. Contudo, nenhum dos estudos
avaliou o treinamento aerobio exclusivamente como ferramenta de intervencdo nestes
desfechos. Portanto, torna-se relevante investigar os parametros acima citados nos
objetivos com o intuito de contribuir com as evidéncias cientificasquanto a importancia do

exercicio fisico como estratégia de reabilitacdo p6s-COVID-109.

A tabela 1 apresenta esses estudos, que enfatizam as estratégias de reabilitacdo em
pessoas pos-COVID-19, ja reportados pela literatura, mostrando que a reabilitacdo fisica
multidisciplinar € capaz de atenuar as consequéncias geradas pelo virus. A capacidade
funcional, a cardiopulmonar, a qualidade de vida e a funcdo pulmonar sdo parametros
recuperados ap0s as intervengdes com exercicios musculares respiratérios, alongamento
e exercicios domiciliares (LIU et al., 2020). Nesta tabela, verifica-se que 5 estudos sao
ensaios clinicos randomizados e/ou controlados e 1 estudo coorte prospectivo, totalizando

uma avaliacédo de 466 pacientes p6s-COVID-109.

Nambi e colaboradores (2021) avaliaram as respostas a programas com exercicios
aerobios e de forca muscular localizada, bem como treinamento combinado (aerdbio e
resistido). As intensidades propostas pelo estudo variam entre leves e moderadas, com
controlede ajuste das intensidades e rigor nos protocolos. Devido ao delineamento bem
controlado, foiobservado que as intensidades leves melhoram componentes como forga
muscular e qualidadede vida em pacientes idosos, e, portanto, é evidente que a terapia
fisica, quando comparada a nenhum tipo de conduta, foi eficaz para melhorar a qualidade
de vida desta populacdo. Neste sentido, o estudo de Xia e colaboradores (2021), avaliando

120 pacientes pds-COVID-19, verificaram que programas de telereabilitacdo realizados
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durante seis semanas com exercicio aerobio, respiratdrio e de forca de membros inferiores

foram capazes de melhorar a funcdo pulmonar, tolerancia ao esforco e qualidade de vida.

Programas de telereabilitacdo vém a cada dia comprovando sua eficacia. O estudo
piloto recente proposto por Paneroni e colaboradores (2022) mostrou que um programa
de reabilitacdo por teleconsulta com duracéo de quatro semanas foi efetivo na melhora da
capacidade funcional e da gravidade da dispneia em pacientes com pneumonia decorrente
do COVID-19. Ademais, os resultados obtidos por programas de telereabilitacdo tém sido
satisfatorios no que diz respeito a capacidade funcional relevantemente afetada pelo virus,
mesmo com gravidade moderada; exercicios de fortalecimento muscular tém sido

destacados no combate aos prejuizos provocados pela doenca (MARTIN et al., 2021).

No que diz respeito aos cuidados aos sobreviventes da COVID-19, é importante
elencar, a seguranca e eficacia dos programas de reabilitacdo, seja por teleconsulta ou
presencial. Por conseguinte, a revisdo de Da Silva et al., (2020), considerada a primeira
a avaliar o éxito e a seguridade de programas de telereabilitacdo nessa populacéo,
constatou quemesmo a ditancia, é preferivel a realizacdo de exercicios para recuperacao
de parametros alterados pela doenca, a nenhum tipo de exercicio fisico. Contudo, os
estudos apresentados ainda apresentam falhas e limitacdes metodoldgicas, mesmo com
delineamento vigoroso, podemos citar o estudo observacional de Dalbosco-Salas et al.
(2021), que, com éxito, constataa eficacia de um programa de telereabilitacdo em

parametros fisicos e de qualidade de vida emadultos pds-COVID-19.

Aditivamente, o ensaio clinico de Turan e colaboradores (2021), comparou a
telereabilitacdo, com programas domiciliares em sobreviventes de COVID-19, um grupo
se submeteu aos exercicios aerobios, de forca e flexibilidade, sendo os dois primeiros a
intensidades leves e moderadas (60% a 80% da velocidade média alcangada no teste de
caminhada de 6 minutos; 40% a 50% de uma repeticdo maxima, respectivamente), por
teleconsulta, e o outro grupo em casa sem supervisdo. Foi possivel observar, que ambas
as formas de intervencdo sdo eficazes para recuperagdo pulmonar e capacidade fisica
nesses individuos, quando comparados a reabilitacdo hospitalar, desta maneira é
importante que a reabilitacdo seja conduzida de maneira otimizada para promover maiores

beneficios.

A coorte de Chikhanie e colaboradores (2021) apontou que pacientes admitidos
em unidades de terapia intensiva com COVID-19 apresentam gravidade maior nos

parametros respiratérios do que pacientes com insuficiéncia respiratoria com
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comprometimento severo nacapacidade funcional, funcdo pulmonar e forca muscular.
Assim sendo, a reabilitacdo propostapela Sociedade Toracica Americana e Sociedade
Europeia respiratoria, que orienta exercicios de forca muscular, caminhadas, ciclismo,
ginastica e exercicios respiratorios, mostra que para todos os parametros avaliados pelos
testes multidimensionais de funcdo pulmonar, forga muscular, equilibrio e TC6M, foram
identificadas melhoras. Também observaram que a adesdoao programa de reabilitacdo
promove aumento na distancia percorrida em pacientes pos- COVID-19, por mais que
ainda apresentassem comprometimento da funcdo pulmonar e desempenho fisico,
constatando a importancia do exercicio fisico como ferramenta na reversdodas sequelas
p6s-COVID-109.

O recente estudo de Besnier et al. (2022), se prop6s avaliar a eficacia de um
programa de reabilitacdo cardiopulmonar, na aptiddo cardiopulmonar de individuos com
sequelas de COVID-19, adicionalmente analisaram, a capacidade funcional, qualidade de
vidae do sono, ap6s 8 semanas de treinamento com exercicios aerébios, de forca e
respiratérios, combinados, os individuos apresentaram melhoras significativas em todos
o0s parametrosinvestigados, demonstrando que a reabilitacdo fisica é a principal estratégia
para recuperacdo de sequelas longas da doenca, entretanto, ainda sdo necessarias
investigacGes mais acuradaspara esclarecer a eficacia e seguranca dos programas nessa

populacéo.
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Tabela 1.Estudos que avaliaram o efeito da reabilitacdo fisica sobre os desfechos da funcéo respiratoria, tolerancia ao esforco, QV e capacidade
de exercicio em pessoas p6s-COVID-19.

Autores/ Tipo de Desfechos Amostra/ Intervengéo Concluséo
Ano Estudo
LIU et al. Ensaio clinico Funcéo pulmonar e 72 idosos, recuperados ap6s 6 meses da A intervengdo melhorou a funcdo pulmonar (VEF1,
2020 randomizado capacidade funcional COVID- 19; 6 semanas de reabilitacdo CFV E VEF1/CVF) e adistancia percorrida emidosos
(TC6M). respiratdria. recuperados de COVID-19.
CHIKHANIE Coorte Funcéo pulmonar e 21 pacientes reabilitados p6s-COVID-19 O programa de reabilitacgio  multidisciplinar
et al. 2021 prospectivo capacidade funcional grave; exercicios respiratorios, melhorou a capacidade funcional, fungdo respiratoria,
(TC6M). fortalecimento muscular, caminhada, forga muscular e aspectos psicossociais.
ciclismo e ginastica.
XIA et al. Ensaio clinico Capacidade de exercicio 120 pacientes p6s-COVID-19; Programa de A capacidade fisica, a fungéo pulmonar (VEF1, CFV
2021 randomizado e (TC6M), Fungdo telereabilitacdo de 6 semanas com exercicio e VEF1/ CVF, VVM, PFE) a QV referente a salde e
controlado. pulmonar equalidade de aerobio, respiratorio, forca de membros forga muscular de membro inferior apresentaram
vida. inferiores melhora superior em relagdo a nenhum tipo de
reabilitacéo.
NAMBI et al. Ensaio clinico Qualidade de vida. 38 pacientes pds COVID- 19; submetidosa8 QV foi melhorada em resposta ao treinamento
2022 controlado e semanas de treinamento combinado, sendo combinado de baixa intensidade quando comparado
randomizado. aerébio de baixa intensidade (40% - 60% ao de alta intensidade.
FCmax) e alta (60% - 80% da FCmax) e
treinamento resistido & intensidades leves e
altas (50% - 75% e 75% - 100%
respectivamente) realizando 3 séries de 10
repeticdes
MARTIN et al. Observacional Capacidade funcional 14 pacientes recuperados p6s-COVID-19, Pacientes graves acometidos peplo COVID-1¢
2021 prospectivo (TSL) submetidos a 6 semanas de telereabilitagdo apresentam baixa capacidade funcional p6s-alta, deste

com  exercicios de  resisténcia e
fortalecimento muscular com 2-3 séries de 8-
12 repeticbes, com materiais utilizados em
ambiente residencial.

maneira 0 programa de telereabilitagdo foi capaz de
melhorar a capacidade funcional.
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PANERONI et  Estudo piloto
al., 2022

Capacidade funcional
(TC6Me TSL) e
dispneia

24 pacientes com alta pés covid foram
submetidos a 4 semanas de telereabilitacdo
com exercicios aeréhicos e de fortalecimento
muscular a intensidades leves, exercicios
respiratorios.

Os pacientes submetidos ao Programa de
telereabilitacdo melhoraram aCapacidade de exercicio
e a dispneia dos pacientes, confirmando a viabilidade
e eficacia do programa.

BESNIER et Ensaio clinico

Capacidade funcional,
qualidade de vida,
capacidade respiratoria,
qualidade do sono,
coagulacéo, perfil de
estresse inflamatério e
oxidativo, cognicdo e
acoplamento
neurovascular e
pulsatilidade.

40 pacientes foram submetidos a 8 semanas
de reabilitacdo com exercicio aer6bio, de
forca e respiratdrios. O exercicio aerébio teve
duragdo de 30 minutos, com intensidade
mantida no primeiro limiar ventilatorio;
exercicio de forca ser4d composto por
aparelhos, pesos livre e bandas elasticas, com
3 séries de 10 repetigoes; o0s respiratorios
abdominais.

A reabilitagdo cardiopulmonar é relevante para
melhoria dos individuos com sequelas da COVID-19,
todavia, mais estudos sdo necessarios para avaliar a
eficacia dos programas de reabilitacdo e sua
seguranca.

al., 2022 controlado e
randomizado.
TURAN, Ensaio clinico

TOPALOGLU controlado e
e TASKIRAN, randomizado.
2021

Capacidade funcional,
capacidade respiratoria
e qualidade de vida

Os pacientes foram  submetidos a
telereabilitacdo por 10 semanas, com sessfes
semanas (3 dias), os exercicios aerdbios
intervalados foram conduzidos a intensidades
leves (60% - 80% da velocidade média
alcangada no teste de caminhada), durante 20
minutos de intervalos 1:1 (4 primeiras
semanas) e 2:1 nas duas Gltimas semanas; 0
protocolo de forga sera conduzido a
intensidades moderadas (40% - 50% de
1RM) com séries de 1 — 3 e repeticoes de 8 —
12. O treinamento domiciliar serd conduzido
pelo prdprio paciente previamente orientado
para conduzir 0s exercicios em casa.

O protocolo de reabilitacdo servira de orientagéo para
prescri¢do de futuros protocolos de treinamento, bem
como futuros estudos, devido aos resultados
promovidos aos pacientes.

DALBOSCO- Estudo
SALAS et al.,
2021 prospectivo.

observacional e

Capacidade funcional,
qualidade de vida e
dispnéia.

Os individuos foram submetidos a 9 semanas
de telereabilitagdo, 2 a 3x semanais,
composto por exercicios respiratorios,
aerdbios e/ou de forga e alongamento.

O programa, demonstrou-se exequivel a atencdo
primaria de salde, na melhoria da qualidade de vida e
capacidade fisica de individuos pds-COVID-19.

TC6M: Teste de caminhada de 6 minutos; CV: Capacidade Vital; FEV1: Volume Expiratério Forcado no primeiro segundo; CVF: Capacidade Vital Forcada; PFE: Pico de

Fluxo Expiratério; FCmax: Frequéncia Cardiaca maxima. TSL: Teste de sentar e levantar; IRM: Uma repeticdo Maxima.
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5. PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS

5.1 Tipo de Estudo e Consideracdes Eticas

Trata-se de um ensaio clinico randomizado e controlado, que seguiu as orientagdes
do Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT) (SCHULZ et al., 2010).

A presente pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica e Pesquisa do Centro de
Ciéncias da Saude da Universidade Federal da Paraiba, com nimero do CAAE:
44672121.8.0000.5188, e numero do parecer: 4.822.959, com adendo referente ao de
Treinamento Aerdbio, e obedecendo criteriosamente a resolucdo 466/2012 do Conselho

Nacional de Saude e declaracdo de Helsinki.

Os voluntarios foram devidamente esclarecidos sobre os propdsitos e procedimentos
de pesquisa e orientados a assinar 0 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).
Sob nenhuma hipétese os dados pessoais, bem como os parametros observados, foram
divulgados, para evitar qualquer tipo de constrangimento e aborrecimento por parte do
voluntério. Os dados serdo utilizados somente para fins de divulgagdo académico-cientifica.
O voluntario podera desistir da participacdo da presente pesquisa em qualquer momento, sem

nenhum prejuizo.

5.2 Diagnéstico da COVID-19

Para participar do estudo os individuos deveriam ter o teste laboratorial positivado
(swab nasal) associada a condic¢do clinica da COVID-19, a qual foi classificada como grave

(sintomas clinicos com dispneia ou insuficiéncia respiratoria), conforme TIAN et al. (2020).

5.3 Casuistica

Foram selecionados para compor a amostra, individuos clinicamente recuperados da
COVID-19, de ambos os sexos, com idade entre 20 e 59 anos, que atendessem 0s seguintes
critérios de elegibilidade: a) Ter diagndstico clinico e laboratorial de COVID-19 em fase ndo
aguda (fase que ndo se detecta a atividade do virus) e tiverem sido hospitalizados; b) Nao
apresentar nenhuma restri¢do fisica ou clinica que impega participacdo no programa de
treinamento fisico; ¢) N&o participar de nenhum outro programa de reabilitacdo durante a

realizacdo do estudo; d) ndo ter diagnostico de doengas respiratdrias (doencas restritivas ou
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obstrutivas cronicas), cardiaca, renal ou neuroldgica prévias a COVID-19; e) ndo fumantes.
Foram excluidos do estudo os individuos que: a) Apresentar algum desfecho de saude que
impeca de permanecer no estudo; b) Se recusar a permanecer no treinamento aerdbio; c) Ndo
concluir 75% do treinamento aerdbio.

Os individuos foram recrutados por meio de midias digitais, folders e cartazes. Todos
0s voluntarios receberam informacgoes sobre os objetivos do estudo, os riscos/beneficios e,
0s que concordaram em participar assinaram o TCLE, seguindo as recomendacdes do Comité
de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Centro de Ciéncias da Satide (CEP/CCS/UFPB)
(APENDICE II).

5.4 Randomizacéo, Cegamento e Analise por Intencdo de Tratar

Foi realizada a randomizacéo simples 1:1 (grupo controle [GC] ou grupo treinamento
aerobio [GTA]) por pesquisador que ndo participaria das demais fases do estudo.
Pesquisador independente, também, foi cegado para a realizacdo e analise do teste
cardiopulmonar. Foi empregada a analise por intencdo de tratar, utilizando a imputacdo de

dados.

5.5 Tamanho Amostral

Para determinacdo do tamanho da amostra foi utilizado o software G-POWER 3.1.0
(Franz Faul, Universitat Kiel, Germany). Dada limitacdo dos estudos com reabilitacdo pos-
COVID-19 avaliando a capacidade cardiopulmonar, foi escolhido o desfecho primério de
qualidade de vida para avaliar o tamanho amostral, desta forma utilizou-se como referéncia
0 estudo de Nambi e colaboradores (2022), considerando-se poder de 90%, um erro o de 5%
e tamanho do efeito de 1,14 faz-se necessario a inclusdo de 8 participantes a serem alocados
no GTA e GC. Para anélise do tamanho amostral dos desfechos secundarios foram utilizados
0 estudo de Xia e colaboradores (2021) considerando-se um poder de 80%, um erro o de 5%
e tamanho do efeito de 0,8 faz-se necessario a inclusdo de 17 participantes a serem incluidos

no GTA e GC para capacidade funcional.
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5.6 Medidas e Procedimentos

Ap0s incluidos no estudo, os individuos ao chegarem ao Laboratdrio do Treinamento
Fisico Aplicado a Saude realizaram uma anamnese com 0s pesquisadores, que solicitaram
informagdes sobre a condi¢do clinica durante e ap6s o diagndstico da COVID-19. Para isso,
em ficha individual, foi anotado as informac6es sobre os sintomas clinicos apresentados pelos
voluntarios (febre, fadiga, dor muscular, tosse, dispneia e anosmia) no periodo de cursoativo da
doenca, se foi hospitalizado (caso sim, por quanto tempo), se foi para a ventilagdo invasiva
(caso sim, por quanto tempo), e qual terapia farmacoldgica recebeu.

5.6.1 Avaliacdo Antropométrica

A avaliacdo antropométrica foi realizada por avaliador treinado, constituida das
varidveis, Massa Corporal em kg (MC) e Estatura em cm — para este procedimento foi
utilizado a balanca digital com capacidade de 300kg e precisdo de 1g (Welmy®, Modelo
W200, Santa Barbara, SP). O paciente recebe orientacdo para usar vestiario adequado, sendo
posicionado totalmente imdvel no centro da plataforma da balanca com estadiémetro fixado,
com precisdo da escala de 0,1 cm (Welmy®, Modelo W200, Santa Barbara, SP). Para correta
mensuracdo o avaliado permaneceu descal¢co, com os calcanhares unidos e 0s bracos
relaxados e mantendo-se 0 mais ereto possivel, com a cabec¢a posicionada no plano de
Frankfurt. Para respeitar a técnica recomendou-se uma inspiracdo forcada. Apds obter os
valores da MC e estatura foi utilizada a equagdo do IMC (IMC= MC (Kg) /Estatura® (m?)).

5.6.2 Avaliacao da Capacidade Cardiorrespiratéria de Exercicio

A avaliacdo da capacidade cardiorrespiratoria foi avaliada pelo TesteCardiopulmonar
de Exercicio, o qual foi realizado em ambiente monitorado por uma estacdometeoroldgica
marca Oregon BAR 208 HGA com médias de 24,2°C de temperatura, 63,7%de umidade
relativa do ar e 1009,25 hP a (757 mmHg) de pressdo atmosférica. O equipamento utilizado
para a mensuracdo dos gases expirados foi o Metalyzer 3B (modelo Cortex, Leipzig,
Alemanha), com medidas a cada respira¢do, associado ao ErgoPC Elite — (Micromed,
Brasilia - Brasil).

O TCPE foi realizado em esteira ergometrica (Centurion-200 Micromed, Brasilia -
Brasil), com aplicacéo de carga crescente em protocolo de rampa, individualizado, prevendo
a concluséo do teste entre 8 e 12 minutos, conforme Figura 3. Todos 0s sujeitos receberam

orientacOes prévias sobre a metodologia do TCPE.
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O VOz2 foi mensurado no ponto mais alto nos instantes finais do esforco méximo,
considerando um intervalo de amostragem de 20 segundos extrapolado para um minuto, a
curva do equivalente ventilatorio (VE/VCOy) foi calculada pela inclinagdo da ventilagdo
(VE, ml/min) vs. a producéo de didxido de carbono (VCO2, ml/min) pela inclinagdo da reta
entre VE e VCO2 do repouso ao final do esforco, considerando uma inclinagdo < 30 aceita
como normal; o Pulso de O foi definido pela razéo entre VO2 e FC, pela curva de elevagéo
linear continua, até atingir o esforco maximo. Os limiares ventilatorios foram determinados
pelo equivalente ventilatorio de oxigénio. O limiar anaerobio (LA) foi determinado pela
primeira inflexdo da curva do equivalente ventilatério de oxigénio (VE/VOz2). O ponto de
compensacdo respiratéria (PCR) foi determinado pela segunda inflexdo da curva de

equivalente ventilatorio de oxigénio.

5.6.3 Funcdo Pulmonar

Previamente a realizacdo do TCPE, os voluntarios realizaram a avaliagdo da funcéao
pulmonar com espetrémetro digital (WIKA®, modelo MV300, Sdo Paulo, Brasil) que seguiu
as recomendacdes da reprodutibilidade e aceitabilidade da American Thoracic Society-ATS
(MILLER, 2005), e as diretrizes para teste da funcdo pulmonar (PEREIRA, 2002). Nos
pacientes foram avaliados a Capacidade Vital (CV), Capacidade Vital Forcada (CVF) e o
Volume Expiratdrio Forgado no primeiro segundo (VEF1). Para mensurar a CV foi solicitado
ao paciente trés ciclos respiratérios em volume corrente, e, a seguir uma inspiracaoaté o
volume de reserva inspiratéria (VRI) seguido de uma expiracéo sem interrupcao até o volume
residual (VRE), de forma lenta e progressiva até atingir os volumes esperados. Logoapds, foi
solicitado uma inspiracdo maxima (fora do aparelho), seguido de uma expira¢do omais rapida
e intensa possivel (no aparelho) a fim de verificar a Capacidade Vital Forcada (CVF)
(MOURA et al., 2018).

5.6.4 Teste de Caminhada de 6 minutos

Para realizacdo do teste de caminhada de 6 minutos (TC6M), os individuos foram
instruidos a usar roupas e calcados confortaveis, além de realizar a tltima refeicdo no minimo
2 horas antes do teste. No TC6M foi mensurada a Pressdo Arterial (PA) auscultatéria, a
saturacdo de oxigénio (oximetria de pulso), a percepcao de esforco pela Escala de Borg
(Anexo 1) e a Frequéncia Cardiaca (FC) com o frequencimetro (STEELE,1996; ATS,
2002).
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E solicitado que os individuos caminhem, o mais rapido possivel por 6 minutos, em
um corredor de 30 metros e sem circulacéo de pessoas (Figura 4). A cada 60 segundos, 0s
pesquisadores encorajaram verbalmente os individuos com os comandos: “Parabéns, vocé
esta indo muito bem”, “Mantenha o bom trabalho” ¢ “Podem aumentar o ritmo?” (ATS,
2002; DOURADO; VIDOTTO; GUERRA, 2011). Para calcular a distancia de caminhada
predita do paciente foi adotada a formula: DTC6M = 622,461 — (1,846 x ldade anos) +
(61,503 x Género homens = 1; mulheres = 0); de acordo com Ats Statement: Guidelines for

the six-minute walk test, 2002.

Punto 0 Punto 30
0 Smetos
20 metros )
- -
- B
A -
J0metros

Figura 3. Teste de Caminhada de 6 minutos. Fonte: Adaptada do Google

5.6.5 Qualidade de Vida

A qualidade de vida foi avaliada pelo questionario SF-36, que engloba 8 dominios (1.
Capacidade Funcional; 2. Limitacdo por aspectos fisicos; 3. Dor; 4. Estado Geral de Saude; 5.
Vitalidade; 6. Aspectos Sociais; 7. Aspectos Emocionais; 8. Saide Mental), que perfazem uma
pontuacdo cada de 0 a 100 pontos, sendo que quanto maior o escore melhor a Qv (MEDEIROS
et al., 2016). Para o calculo do escore total utiliza-se os dominios como mostrado no Anexo 1.
O questionario tem sido utilizado na maioria dos estudos que envolve qualidade de vida, e foi

traduzido e validado no Brasil por Ciconelli et al. (1999).

5.7 Desfechos

Primarios
e Consumo de Oxigénio
e Qualidade de Vida
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Secundarios

e Funcédo Pulmonar

e Distancia Percorrida
5.8 Intervencao

Ap0s alocacdo dos participantes nos grupos, iniciaram as intervencdes com treinamento

aerobio ou as destinadas ao grupo controle.

5.8.1 Treinamento Fisico Aerébio

O protocolo de treinamento aerdbio teve duracdo de 8 semanas, com a frequéncia de 3
dias por semana e duracdo de 60 minutos por sessao, sob supervisao de um profissional formado
em Educacéo Fisica. A carga de treinamento utilizada no presente estudo, foi prescrita através
dos valores de frequéncia cardiaca encontrados no limiar anaerébio e em 10% abaixo ponto de
compensacdo respiratoria. As sessdes foram conduzidas a intensidades moderadas de forma
continua segundo o ACSM, (2013) e foram compostas por aguecimento, parte principal e volta

a calma, conforme apresentado na figura 5.

Parte inicial Parte principal Parte final
10 min. I 40 min. i 10 min,
I I 1 I
50 - 40% LA 1w (LA2 - 10%) 30 - 40%
VO2 pico VO2 pico

Figura 4. Sessao de treinamento aerdbio.

5.8.2 Controle

Os individuos alocados no GC receberam palestras quinzenais, em formato remoto, com
temas sobre educacdo em salde. Esses encontros foram compostos de palestras relacionadas
aos fatores de risco para as doencas cronicas nao transmissiveis (hipertenséo arterial, diabetes
mellitus e obesidade), qualidade de vida, a importancia do exercicio fisico, do sono e da nutricdo
adequadas. Alem do mais, esses encontros auxiliam a monitorar as atividades habituais de cada

participante, bem como a socializagéo.
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5.9 Desenho Experimental

Os pacientes elegiveis para participar do estudo, iniciaram as avaliacdes que precedem as
intervencdes (treinamento aerdbio ou controle). Os pesquisadores entraram em contato com 0s
voluntarios para agendar a avaliacdo da funcdo pulmonar e a realizacdo do TCPE, queocorreram
em unico dia. Posteriormente, foram realizadas em outro dia, a avaliagdo do TC6Me a aplicacéo
do questionario SF-36.

As avaliacOes da QV (SF-36), do TC6M, do TCPE e da funcao pulmonar foram realizadas
no inicio e apds 8 semanas do protocolo experimental. No inicio e final de cada sesséo de
treinamento aerobio ocorria a afericdo da PA, FC e da saturacdo de oxigénio durante as 8
semanas de treinamento.

Os pacientes foram conduzidos a sala da ergometria no Laboratorio Estudos do
Treinamento Fisico Aplicado a Saude - UFPB para realizar o protocolo de treinamento aerdébio.
Os pacientes tiveram a intensidade do treinamento fisico controlados no transcorrer da sessdo
com o frequencimetro Polar RX800® e, a cada 15 minutos foram questionados sobre a

percepcao subjetiva de esforgo com a Escala de BORG (BORG, 2000).

5.10 Andlise Estatistica

Os dados foram tratados pelo softwere SPSS® (Statistical Package for Social Sciences)
versdo 21.0 para Windows. A normalidade e a homogeneidade dos dados foram constatadas
pelos testes de Shapiro-Wilk e Levene, respectivamente. O teste Exato de Fisher ou Qui-
quadrado de Pearson foram aplicados para avaliar as varidveis categoricas. Os desfechos foram
analisados pelo Anova de dois caminhos com post hoc de Bonferroni, e a diferenca da média
(para analiseentre grupos) foi analisada pelo teste t independente ou U de Mann-Whitney. Os
dados séo apresentados como valores relativos e absolutos, média com desvio padrdo, diferenca
da médiacom intervalo de confianca (95%). Para todas as avaliagdes foi considerado como nivel
de significancia p<0,05.
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RESULTADOS




6. RESULTADOS

Na figura 7 esta apresentado o fluxograma do estudo. Quarenta e sete pacientes
clinicamente recuperados da COVID-19 foram incluidos para participar do estudo, 16
foram excluidos por ndo atenderem aos critérios de elegibilidade ou por ndo ter
possibilidade/interesse em participar do estudo. Foram avaliados 31 individuos, os quais
foram alocados nos grupos treinamento aerobio (n = 16) e controle (n = 15) e, ao final do

periodo de acompanhamento por oito semanas, 21 individuos foram analisados.

Triagem

Avaliagdo da Elegibilidade (n = 47)

Exclusdo (n=16)

* Declinou em participar (n = 07)

* Nio atendeu aos cntérios de inclusio (n = 04)
* Nio hospitalizados (n = 05)

Randomizagio (n = 31)

|
| e |

"

Grupo Tremamento Aerobio (n= 16) Grupo Controle (n = 15)

[ Acompanhamento: 2 meses 1

¥ ¥

Perda de Seguimento (n = 05) Perda de Seguimento (n = 05)
*  Restrigio médica (n=101) *  Desistiu (n=04)
* Nio adenu (n=04) * Cirurgia (n=01)
3 [ Anidlise ]
. J
Analisados (n=11) Analisados (n= 10)

Figura 5. Fluxograma do estudo

55



56

6.1 Caracterizacao dos Sujeitos

Na tabela 2, estdo apresentadas as caracteristicas dos individuos recuperados da
COVID-19, que atenderam aos critérios de elegibilidade. Nela, observa-se que os
sujeitos estavam pareados pela idade (p = 0,917) e indice de Massa Corporal (p =
0,720). Ainda se verifica que os sintomas tardios reportados com maior incidéncia foi a
fadiga (76,2%), dispneia(66,7%), cefaleia (61,9%), tosse (57,1%), vertigem (47,6%),
mialgia (47,6) e dor de garganta (42,8%). A comorbidade mais prevalente foi a
hipertensdo arterial (47,05%), 80,9% dos pacientes durante hospitalizacdo receberam
suporte ventilatorio ndo invasivo de oxigénio e para61,7% dos pacientes foi prescrita a

medicacdo Azitromicina.

Tabela 2. Caracteristicas dos individuos clinicamente recuperados da COVID-19.

e Total GTA GC
Caracteristicas
(n=21) (n=11) (n =10)
ldade, anos 48,5+ 10,3 49,7+6,9 472+134
Sexo (M/F), n 9/12 6/5 317
Antropométricas
#Massa corporal, kg 79,7 £ 16,2 80,1+14,7 79,3+18,5
3Estatura, m 1,63 +0,10 1,67 +0,12 1,59 +0,07*
3IMC, Kg/m? 29,953 28,6 +3,0 31,4+6,9
Sintomas tardios da COVID-19, n (%)
Dispnéia 14 (66,7) 9(81,8) 5 (50,0)*
Fadiga 16 (76,2) 10 (90,9) 6 (60,0)*
Dor articular 6 (28,6) 3(27,3) 3(30,0)
Dor no peito 6 (28,6) 4 (36,4) 3(30,0)
Tosse 12 (57,1) 9(81,8) 3 (30,0)*
Anosmia 4 (19,0) 2 (18,2) 2 (20,0)
Disgeusia 4 (19,0 2(18,2) 2 (20,0)
Cefaléia 13 (61,9) 7 (63,6) 6 (60,0)
Expectoragio 3(14,3) 3(27,3) 0(0,0)
Falta de apetite 7(35,3) 6 (54,5) 1 (10,0)*
Dor de garganta 9 (42,8) 6 (54,5) 3 (30,0)*
Vertigem 10 (47,6) 6 (54,5) 4 (40,0)
Mialgia 10 (47,6) 6 (54,5) 4 (40,0)
Diarreia 6 (28,6) 4 (36,4) 2 (20,0)

Oxigenoterapia, n(%) 17 (80,9) 10 (90,0) 7 (70,0)
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Terapia Medicamentosa, n(%)

Azitromicina 13 (61,9) 9 (81,8) 4 (40,0)*
Ivermectina 6 (28,6) 7 (55,5) 3 (30,0)*
Cloroquina 3(14,3) 3(27,3) 0(0,0)
Nenhuma 4 (19,0) 1(9,1) 3 (30,0)
Comorbidades, n(%)

HAS 8 (47,05) 7 (75,0) 1(10,0)*
Diabetes Mellitus 2(11,7) 1(12,5) 1(10,0)
Obesidade 3(17,6) 2 (25,0) 1(10,0)

GTA= Grupo treinamento aerdbio; GC = Grupo controle; 2. Dados apresentados como média e desvio
padrdo; M:Masculino; F: Feminino; IMC: indice de Massa Corporal; O2: Oxigénio; HAS:
Hipertenséo ArterialSistémica; kg: quilograma; m: metros; Kg/m?: quilograma por metro quadrado.
*p < 0,05 para a analise entregrupos.

6.2 Capacidade Cardiorrespiratoria de Exercicio e Funcdo Pulmonar

Na tabela 3 estdo apresentados o0s parametros obtidos na espirometria e no
TCPE. Nela,podemos observar que os valores espirométricos da capacidade vital
forcada, do volume expiratério for¢ado no primeiro segundo e do VEF1/CVF néo foram
significativamente diferentes na avaliacéo intragrupo, intergrupo e quando se comparou
0 delta das diferencas entreas médias (p < 0,05), para todas as comparacdes.

Com relacdo ao TCPE, observamos que o grupo treinamento aerdbio apresentou
aumento significante no VOgpico (p = 0,021), VOqpredito (p = 0,027) e na VE (p =
0,010) comparado ao momento pré intervencdo. Por outro lado, ndo se verifica
nenhuma diferenca inferencial nos pardmetros do grupo controle (p > 0,05 para todas
as comparacdes). Na avaliacdo intergrupo, ao analisar 0s momentos pds vs pos,
verificam-se aumentos significantes tanto no VOgpico (p = 0,036) quanto no
VOqpredito (p = 0,024).

Quando realizamos a anélise entre 0s momentos pre vs pre, ndo se verifica
diferenca estatistica para nenhuma dos parametros avaliados (p > 0,05 para todas as
comparagcdes). Ja naanalise pos vs pds, o grupo treinamento aerobio apresentou maiores
valores do VO2pico e VOzpredito em relagéo ao grupo controle ((p = 0,036; p = 0,024,
respectivamente). Nenhuma outra diferenca estatistica foi confirmada para os demais
parametros (p > 0,05 para todas as comparagdes).

Na analise dos deltas de resposta (ADM), observa-se que 0 grupo treinamento
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apresentou maior VO2pico (p = 0,001), VOpredito (p = 0,015), Pulso de O (p = 0,008)
e VE (p = 0,035) e menor PETCO2 (p = 0,014) em relagéo ao grupo controle. Nenhuma

outra alteragéo foi observada no grupo controle (p > 0,05 para todas as comparagdes).
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Tabela 3. Parametros da funcéo pulmonar e do teste cardiopulmonar de exercicio em pacientes recuperados da COVID-19 antes e apds 8 semanas

de intervencéo.

Momentos

Parametros

Pré

Pos

Parametros
A DM (IC 95%)

Momentos

Pré

Pos

A DM (IC 95%)

Grupo Treinamento

CVF, L/min 3,68 [-1,60 — 3,20]
VEF1, L/min 2,93[0,40 - 0,50]
VEF/CVF 80,22 [8,37 - 8,65]

VOz2 pico, L/min 23,00 [21,18 —24,82]

VOz2 predito, %

VE/VCO:2 slope,
ml/kg/min

PETCO,, mmHg

40,16 [34,16 — 46,15]

37,78 [34,87 — 40,78]

RV, ml/min 0,36 [0,28 — 0,43]
Pulso de Oz, ml 11,56 [9,88 — 13,23]
RER 1,15[1,07 - 1,24]
VE, L/min 68,99 [62,03 — 75,95]

3,80 [-1,53 - 3,27]
3,15 [-1,30 — 2,50]
82,68 [-45,69 — 59,13]
28,11[25,06 -31,16]*%

82,67 [73,43-91,90] 101,11[91,31 —110,91]*%

36,04 [32,47 — 39,62]

35,33 [32,81- 37,86]
0,30 [0,22 - 0,38]
13,44 [11,17 - 15,72]
1,19 [1,14 — 1,25]

88,61 [78,85 — 98,37]*

Grupo Controle
0,13[-1,88 —3,80] CVF, L/min
0,22 [-1,54 —2,58]  VEFy, L/min
1,56 [-45,69 — 59,13] VEFy/CVF
5,11 [3,28 —6,94]+ VO:2 pico, L/min
18,44 [8,91 — 27,98]+ VO:2 predito, %

-4,11 [-10,50 — 2,27] VE/VCO:2

-2,44 [-3,34 — -1,55]+ PETCO,, mmHg

-0,06 [-0,16 —0,05] RV, ml/min
1,89[0,852,93]+ Pulso de Oz, mi
0,04[-0,04-0,12] RER

19,62 [8,67 — 30,58]+ VE, L/min

2,66 [2,33 - 2,99]
2,02 [1,61 —2,43]
79,03 [65,27 - 92,79]
23,80 [22,10 — 25,50]
84,10 [73,90 — 94,30]

38,55 [34,25 — 38,35]

36,30 [33,23 — 40,09]
0,30 [0,23 - 0,37]
12,00 [10,60 — 13,40]
1,15 [1,09 — 1,20]

79,35 [63,67 — 95,03]

2,57 [2,14 - 3,00]
1,97 [1,52 — 2,43]
77,58 [59,84 — 95,32]
24,45 [23,24 — 25,66]
88,00 [81,92 — 94,08]

37,34 [32,92 — 41,76]

37,45 [33,82 — 41,08]
0,30 [0,23 - 0,36]
12,10 [10,54 — 13,66]
1,14 [1,08 - 0,19]

85,19 [70,65 — 99,73]

-0,09 [-0,28 - 0,10]
-0,05 [-0,37 — 0,28]
-1,45 [-18,74 - 15,84]
0,65 [-0,14 — 1,44]
3,90 [-2,39 — 10,19]

-1,21[-2,64 - 0,22]

1,15 [-1,46 — 3,76]
0,00 [-0,01 - 0,01]
0,10 [-0,25 — 0,45]
-0,01 [-0,02 - 0,00]

5,84 [-1,69 — 13,37]

CVF, Capacidade vital forcada; VEF1, Volume expiratorio forcado no primeiro segundo; CVF/ VEF1,indice de tiffeneau; DM: Diferenca entre as Médias; IC: Intervalo de Confianca. VOzpico: Consumo
de Oxigénio; VE/VCO:z2: Equivalente Ventilatério para CO2; RV: Reserva ventilatoria; PETCOz2: Pressdo Expirada de CO2; RER: Relagdo de troca respiratéria; VE: Ventilagdo Pulmonar; bpm: Batimentos
por minuto; L/min: litros por minuto; mmHg: Milimetro de mercario; ml/min: mililitros por minuto; ml: Mililitro. * p < 0,05 para a analise intragrupo; p < 0,05 na andlise intergrupo nos momentos Pos vs

P6s ou Pré vs Pré (1) e entre ADM ().



6.3 Tolerancia ao esforco

Na tabela 4 estdo apresentados os parametros obtidos no TC6M. O grupo
treinamento aerébio aumentou significativamente a distancia percorrida comparada
ao momento pré intervencdo (p = 0,000), curiosamente esse aumento foi
acompanhado por uma maior elevacao na frequéncia cardiaca (p = 0,032). Quando se
fez a comparagéo intragrupo para o grupo controle ndo foi verificado diferencas
significativas em nenhumas das variaveis avaliadas (p > 0,05 para todas as
comparacoes).

Ao analisar os momentos pré vs pré, verifica-se que o grupo treinamento

aerdbio apresentou menor distancia percorrida e Saturagdo de O2 (p = 0,042; p =

0,017, respectivamente) e maior frequéncia cardiaca (p = 0,001) comparado ao grupo
controle. Na andlise entre 0s momentos pds vs pos, 0s pacientes do grupo treinamento
aerobio apresentaram maiores valores para a distancia alcancada e frequéncia cardiaca
(p=0,042;p = 0,000) em relagéo ao grupo controle.

Na analise intergrupo, ao avaliar o delta de resposta, observa-se aumento
significante na distancia percorrida e frequéncia cardiaca no grupo treinamento
aerdbio em relagdo ao grupo controle (ADM: p = 0,000; p = 0,021, respectivamente).
N&o houvealteracBes significantes na percepcdo subjetiva de esfor¢o nas analises
intra e intergrupo (P > 0,05 para todas as comparagoes).

59
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Tabela 4. Parametros do teste de caminhada de 6 minutos em pacientes recuperados da
COVID-19 antes e apds 8 semanas de intervencao.

Momentos

Parametros ADM (IC 95%)

Pré Pés
Grupo Treinamento
Distancia, m 333,3[300,0 — 366,011 564,4 [496,3 — 632,6]*% 231,1[171,9-290,3]t
PSE, Escala BORG 8,6 [6,76 — 10,57] 7,8 [6,0-9,5] -0,89 [-3,39 — 1,61]
Sp0., % 97,3196,9 — 97,811 97,8 [97,3-98,2] 0,44 [-0,29 - 1,18]
FC, bpm 111,8[102,4 — 121,11]% 127,0 [115,3 - 138,7]*% 15,2[75-229] t
Grupo Controle
Distancia, m 466,1 [405,1 — 527,1] 506,2 [473,1 — 539,4] 39,1 [25,0 —119,5]
PSE, Escala BORG 6,1[4,48 —7,8] 7,0 [6,4-7,6] 0,78 [0,91- 4,4]
SpO2, % 98,0 [97,5 —98,5] 98,0 [97,5—98,5] -0,11 [0,27 - 1,29]
FC, bpm 85,9 [76,7 — 95,0] 86,5 [78,4 — 94,6] 2,2[4,6 —21,8]

DM: Diferenga entre as Médias; IC: Intervalo de Confianca; PSE: Percepcdo Subjetiva de Esforco; SpO2:
Saturacéo parcial de Oxigénio; FC: Frequéncia Cardiaca: bpm: batimentos por minuto. * p < 0,05 para a
andlise intragrupo; p < 0,05 na andlise intergrupo nos momentos P6s vs P6s ou Pré vs Pré (1) e entre ADM

().

6.4 Qualidade de Vida

A avaliacdo da qualidade de vida esta apresentada na tabela 5. Na analise intragrupo,
verifica-se que ocorreu melhora estatisticamente significante no grupo treinamento aerébio
paraa capacidade funcional (p = 0,000), limitacdes fisicas (p = 0,003), dor (p = 0,001),
vitalidade (p
=0,036), aspectos sociais (p = 0,027), limita¢cbes emocionais (p = 0,001) e no escore geral
(p =0,003), mas nenhuma diferenca foi observada no grupo controle (p > 0,05 para todas as
comparagoes).

Na analise intergrupo, ao analisar os momentos pés vs pés, verificam-se melhoras
significativamente para o grupo treinamento aerobio em relagdo ao grupo controle para os
dominios capacidade funcional (p = 0,001), limitagdes fisicas (p = 0,000), dor (p = 0,000),
vitalidade (p = 0,000), aspectos sociais (p = 0,004), limitacbes emocionais (p = 0,000),
saude mental (p = 0,007) e no escore geral (p = 0,000). Na analise entre 0s momentos pré
vs pré, verifica-se que os pacientes do grupo treinamento aerébio apresentaram maiores

valores para os dominios dor (p = 0,003), vitalidade (p = 0,029), aspectos sociais (p =
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0,013), limitagcGes emocionais (p = 0,019), saude mental (p = 0,003) e no escore geral (p =
0,04) quando comparadoaos pacientes do grupo controle.

Ao avaliar os deltas de respostas [ADM], observa-se que o GTA apresentou melhora
emrelacdo ao GC nos dominios capacidade funcional (p = 0,048), limitacGes fisicas (p =
0,005), dor (p = 0,036), vitalidade (p = 0,009), limitacbes emocionais (p = 0,042) e no
escore geral (p = 0,020). Nos dominios estado geral de salde, aspectos sociais e salde
mental ndo se observaram diferencas significantes (p = 0,496; p = 0,374; p = 0,365,

respetivamente).

Tabela 5. Qualidade de vida em pacientes recuperados da COVID-19 antes e
apos 8semanas de intervencéo.

Parametros

Momentos

Pré

Pos

A DM (IC 95%)

Grupo Treinamento
Capacidade Funcional
LimitagBes Fisicas

Dor

Estado Geral de Salde
Vitalidade

Aspectos Sociais
LimitagBes Emocionais
Saude Mental

Geral

Grupo Controle
Capacidade Funcional
LimitacGes Fisicas

Dor

Estado Geral de Salde
Vitalidade

Aspectos Sociais
LimitagBes Emocionais
Saude Mental

Geral

71,1 [64,2 - 78,0]
52,8 [30,5 - 75,1]
59,2 [43,9 — 74,511
61,0 [49,3 - 72,6]
62,8 [52,6 — 72,911
62,5 [40,5 -84,5]1
37,0 [11,6 - 62,4]%
73,3[61,2 - 85,4]%

60,2 [48,9 — 71,5]%

55,5 [30,7 — 80,3]
32,5[3,2-617]
34,9[23,2 - 46,6]
45,1[29,9 - 60,2]
47,5[40,9 - 54,1]
33,7[18,7 - 48,8]
10,0 [-9,6 — 29,6]
49,2 [39,0 - 59,4]
38,6 [26,7 —50,4]

88,9 [82,0 — 95,8]*}
91,7 [83,5 — 99,8]*}
84,6 [69,4 — 99,8]*}
65,4 [54,8 — 76,1]
77,2 [67,3 - 87,2]*1
86,1 [70,1-102,2]*}
95,6 [78,1 — 107,11*}
74,7 [63,7 - 85,7]%

82,5[73,4-91,6]*t

52,0 [36,4 — 67,6]
22,5[2,6 - 42,4]
40,2 [27,0 - 53,4]
51,1 [36,8 — 65,4]
47,0 [39,7 - 54,3]
52,5[33,9 - 71,0]
26,7 [-0,5 - 53,9]
52,8 [41,9 - 63,7]
43,1[30,3 - 55,9]

16,8 [11,6 —21,9]
36,4[18,4 —54,3]
22,9[10,3-355] 1
5,9 [-6,2 - 18,0]
13,6 [6,15-21,1]
23,9 [-0,3 - 48,0]
48,5[23,0 - 74,0] 1
1,1[-10,6 — 12,8]

20,8 [11,7 — 30,01+

-3,5 [-24,6 — 17,6]
-10,0 [-36,5 - 16,5]
53[-7,7-18,3]
6,0 [-8,1 - 20,1]
-0,50 [-8,0 ~7,0]
18,7[0,4 - 37,1]
16,7 [-5,6 — 38,9]
3,6 [-35-10,7]
45[-6,9-159]

DM: Diferenca entre as Médias; IC: Intervalo de Confianca. * p < 0,05 anéalise intragrupo; 1 p < 0,05 analise



intergrupo entre ADM (IC 95%). p < 0,05 andlise intergrupo nos momentos P6s vs Pds ou Pré vs Pré (1) e entre
ADM (1).
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SUMARIO DOS RESULTADOS

Para facilitar a compreensdo dos resultados obtidos na presente pesquisa, 0s resultados

foram sumarizados no quadro 1.

Quadro 1. Sumarizacao dos resultados para cada grupo
Medidas Treinamento aerobio Controle
CVF, L/min PEN
VEF, L/min
VEF1/CVF
VOz2 pico, L/min
VOz2 predito, %
VE/VCO:z2 slope
PETCO2, mmHg
RV, ml/min
Pulso de O2, ml
RER
VE, L/min
Distancia, m
PSE, Escala BORG
SpO2, %
FC, bpm
QV, Capacidade Funcional
QV, Limitacdes Fisicas
QV, Dor
QV, Estado Geral de
Salde
QV, Vitalidade
QV, Aspectos Sociais
QV, Limitacdes 1
Emocionais
QV, Saude Mental — PN
QV, Geral 0 PN
CVF, Capacidade vital forcada; VEF1, Volume expiratorio forcado no primeiro segundo;
CVF/ VEF1:indice de tiffeneau; DM: Diferenca entre as Médias; IC: Intervalo de Confianca.
VOypico: Consumo de Oxigénio; VE/VCO,: Equivalente Ventilatério para CO2; RV: Reserva
ventilatoria; PETCO2: Pressdo Expirada de CO2; RER: Relagéo de troca respiratoria; VE:

Ventilagdo Pulmonar; QV: Qualidade de vida; bpm: Batimentos por minuto; L/min: litros
por minuto; mmHg: Milimetro de mercario; ml/min: mililitros por minuto; ml: Mililitro.
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7. DISCUSSAO

Os principais achados deste estudo, foram que o treinamento aerébio de moderada
intensidade com duracéo de oito semanas, foi capaz de aumentar a capacidade aerdbia e a
tolerancia ao esforco e, melhorou a qualidade de vida em pacientes recuperados
clinicamente da COVID-19.

O consumo de oxigénio reflete a capacidade funcional e tem alto valor progndstico
em populagdes clinicas (ALBOUAINI et al., 2007; KUBOZONO et al., 2008). O
comportamento esperado dessa varidvel em pacientes recuperados de COVID-19 ainda é
pouco conhecido (ONG et al., 2004). Dessa forma, a avaliacdo da capacidade é considerada
um sinal vital em pacientes ap6s o COVID-19, em situacGes de repouso as possiveis
alteracOes fisiopatoldgicas comumente identificadas nesses pacientes, apresentam-se de
maneira mais discreta. Assim sendo, a classificacdo da capacidade, determinada pelo
Consumo de 02 (VO2) e as demais variaveis, que apenas o0 TCPE é capaz de mensurar
(ZHOU etal., 2020; SHI, et al., 2020; GUAN et al., 2020; YASHAY SZEELY etal. 2021).

Um estudo comparando infectados pela COVID-19 com doentes cronicos,
Pleguezuelose colaboradores (2021), observaram que o VO2 pico de todos 0s grupos
demonstra-se abaixo doconsiderado normal, confirmando assim a ideia de que o Sars-Cov-
2 é capaz de alterar as estruturas cardiovasculares, pulmonares e musculoesqueléticas. A
coorte realizada por Skjortene colaboradores (2021) avaliou a funcdo cardiopulmonar de
pessoas acometidas pela COVID- 19 ap0s trés meses de alta hospitalar. Nesse estudo, 0s
grupos foram comparados de acordo como grau de dispneia e permanéncia na terapia
intensiva, eles observaram que o VOqpico foi reduzido a 80% do previsto e a eficiéncia
ventilatéria em 15%. Clavario et al., (2021), ao avaliartambém pacientes 3 meses apdés alta
hospitalar da COVID-19, avaliando a capacidade cardiopulmonar encontrou diferencas
significantes no consumo de oxigénio, frequéncia cardiaca pico, eficiéncia na curva de O,
ventilagdo minuto, volume corrente e frequéncia respiratdria. No conjunto esses achados
sugerem que essas alteracdes estdo relacionadas a reduzida capacidade de exercicio nos
pacientes recuperados da COVID-19, principalmente devido a menor eficiéncia

ventilatoria.

Em nosso estudo observamos que o treinamento aerdbio melhorou o consumo de


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Skj%26%23x000f8%3Brten%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=34210791
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oxigéniopico, inclusive alcangcando os valores meédios previstos para 0 grupo estudado.
Curioso foi o fato de mesmo com os prejuizos pulmonares comumente relatados durante a
evolucdo da COVID-19, os pacientes avaliados apresentaram reserva ventilatoria e
eficiéncia ventilatéria preservadas, inclusive acompanhado pelo aumento do pico de
ventilagdo. Sabe-se também que reduzido consumo de oxigénio € relatado a pior
progndstico para estes individuos, principalmente pela reducéo da funcdo pulmonar, como
mostrou o estudo de YOU etal., (2020),porém a mesma investigacao sugere que os pacientes
podem ser capazes de recuperar as lesdesfibroticas com o tempo, melhorando a fungéo

pulmonar, o que pode justificar os achados apresentados pelo nosso estudo.

Xiaoneng et al. (2020) demonstraram que pacientes recuperados da COVID-19 ap6s

alta hospitalar apresentaram CVF e VEF: normal, enquanto a capacidade de difuséo e a

capacidadepulmonar total foram comprometidas pela doenca. Esses achados sugerem que
as sequelas pulmonares inerentes a COVID-19 podem estar relacionadas principalmente ao
volume pulmonar total e a difusdo gasosa, mas ndo a volumes funcionais. Por outro lado,
nos estudos de Clavario et al., (2021), em pacientes pds COVID-19 com porcentagem
abaixo de 85% do VVOz2 predito, apresentaram menor volume expiratério forgado no primeiro
segundo, capacidadevital forcada e, difusdo do mondxido de carbono. Existem varios
mecanismos de desregulacdo da perfusdo pulmonar na COVID-19, vasoconstri¢do
pulmonar hipdxica, excessiva, micro ou macrotrombose, que no conjunto podem levar ao

aumento do espago morto fisiolégico (CAMPOROTA et al., 2020). Entretanto, no nosso

estudo, a VE/VCO: foi normal e o pulso deoxigénio e a eficiéncia ventilatéria melhoraram
no grupo treinado, reduziu-se a possibilidade do baixo consumo de oxigénio pré-

intervencdo observado ser justificada por uma limitacdocardiovascular central.

Com relacdo a tolerdncia ao esforco nos encontramos que ela estava
significativamente reduzida em relagdo aos valores previstos nos dois grupos avaliados,
esse resultado pode inclusive ser aqui confirmado pelo baixo VO2 obtido no TCPE,
previamente ao treinamento. Gupta et al., 2020; Brit Long et al., 2020; Ferraro et al. 2021,
tentando explicar os achados de seus estudos, evidenciaram que o carater sistémico do Sars-
Cov-2, influenciando nas sequelas neuromotoras, podem trazer prejuizos ao funcionamento
de diversas func¢des do organismo humano, incluindo o tecido muscular, vascular periférico
e/ou pulmonar, e que isso dificultariaa irrigacdo e nutricdo dos musculos esqueléticos
principalmente em atividade. Esse comprometimento funcional, representado pela redugao

na distancia de caminhada no TC6M, também ja foi evidenciado em estudos observacionais
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como o de Daher et al. (2020), Cortés- Telles et al. (2021) e Huang et al. (2021).

Raman et al. (2021), demonstraram que alteracfes cardiorrespiratorias interferem na
capacidade de exercicio de individuos que foram hospitalizados e recuperados da COVID-
19. Sendo assim, na tentativa de avancar e reforcar os achados anteriores, nos avaliamos
atoleranciaao esforgo pelo TC6M e verificamos que a distancia percorrida e a frequéncia
cardiaca aumentaram significativamente e, por outro lado, a percepgao subjetiva de esforco
diminuiu apenas para 0 grupo que realizou o treinamento aerobio. Esses resultados,
sugerem que houveram ajustes fisiologicos, que poderiam explicar esse aumento na
tolerancia ao esforco, inclusive o aumento do pulso de oxigénio da eficiéncia ventilatéria e
do VO2podem ser uma dessas explicacdes. Existem poucos estudos com reabilitacdo fisica
na COVID-19, masdentre eles, o estudo de Liu et al. (2020) foi o primeiro ensaio clinico
que avaliou pacientes ap6s 6 meses de COVID-19, eles constataram que 12 sessdes de
reabilitacdo pulmonarpromoveram um aumento significativo na distancia percorrida e
melhora na funcdo pulmonar.Ja Tozato et al. (2021), também realizou um estudo com
pacientes recuperados da COVID-19 submetidos atreinamento aerobio associado ao
resistido, eles observaram aumento na distanciapercorrida e na funcdo pulmonar poés

intervencao.

A QV é um parametro bastante avaliado desde o comeco da pandemia do Covid-19,
0s estudos conseguiram demonstrar que, pessoas acometidas pela doenca apresentam
escores reduzidos ap6s mais de 30 dias de alta hospitalar, independente da gravidade da
doenca, é possivel observar baixos escores nas limitacdes por aspectos fisicos, vitalidade e
aspectos sociais (JACOBS et al., 2020; STRUMILIENE et al., 2021).

Os efeitos a médio e longo prazo do COVID-19 nos multicomponentes da salude
ainda apresentam achados primarios, o que se sabe é que a forte presenca de desequilibrios
fisiolégicos e neuropsiquiatricos estdo relacionadas as lesbes de orgaos alvo, o tempo de
hospitalizacdo e a gravidade das sequelas deixadas pela doenca (PONTI et al., 2020;
GUPTA et al., 2020; RAMAN et al, 2021). Desta maneira € relevante destacar, que 0s
quadrosfisiopatoldgicos apresentados em decorréncia da doenca, estdo relacionados com
os desfechos na QV. No estudo de Strumiliene et al. (2021), pacientes com COVID-19
incluidos no estudo foram categorizados nos grupos: doenga moderada, doenca severa e
doenga critica. Eles observaram que as pontuagdes de todos os dominios do SF-36 foram
menores em comparagcdocom uma populacdo saudavel de mesma idade. Ja o estudo de

Jacobs et al. (2020), que avalioua persisténcia dos sintomas e a qualidade de vida apés
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internacdo por infeccdo por COVID-19, identificou uma relacdo da persisténcia dos
sintomas com a diminuicéo da qualidade de vida mesmo ap6s 35 dias de alta hospitalar.

No nosso estudo, o treinamento aerébio tambéem teve resultados positivos na QV,
uma vez que melhorou todos os dominios analisados, exceto o estado geral de saude. Deste
modo, n6s podemos inferir que os bons resultados obtidos com a aptidao cardiorrespiratéria
e a tolerancia ao esforco apds oito semanas de treinamento aerdbio repercutiram também
na melhoria da QV dos individuos avaliados. Esses achados corroboraram com o estudo Liu
et al.,(2020), que também avaliou a qualidade de vida com o SF36, e verificaram melhora

significativa em todos os dominios avaliados.

Por fim podemos destacar que os estudos que avaliaram alguns dos desfechos
propostos pela nossa pesquisa, ndo experimentaram o exercicio aerébio moderado continuo
isoladamente,ademais os estudos delinearam suas metodologias de forma discreta, ndo
deixando claro detalhes importantes dos protocolos (BESNIER et al., 2022; TURAN et al.,
2021; DA SILVAet al., 2020). O presente estudo demonstrou a importancia do treinamento
aerobio moderado nacapacidade cardiopulmonar, funcional, funcdo pulmonar e qualidade
de vida, mesmo com um ndmero pequeno de participantes, o que devemos considerar uma
limitacdo, foi possivel observar melhoras importantes nos pardmetros avaliados. Por mais
que os resultados sedemonstrem positivos, é importante realcar a necessidade de estudos
que procure um entendimento global, para viabilizar a compressao dos desfechos relevantes
envolvidos com a COVID-19.

Limitac6es do Estudo

Nosso estudo teve algumas limitacGes, entre elas podemos citar que nao foi possivel
realizar a priori o calculo amostral com o consumo de oxigénio, devido a escassez de
estudos pertinentes, porem noés utilizamos os desfechos qualidade de vida e tolerancia ao
esforgo para calcular o tamanho da amostra. O calculo amostral a posteriori, considerando
a variavel consumo de oxigénio, resultou em um poder de 0,90 e um tamanho de efeito de
0,97 e mesmo entendendo que atingimos 0 nimero minimo de pacientes de acordo com o
calculo amostral, acreditamos que temos uma quantidade reduzida de pacientes incluidos
no estudo. Outra variavel, como a alga volume-fluxo poderia ajudar a explicar a funcéo
pulmonar em pacientes recuperados da COVID-19, ndo foi avaliada, o que abre a

possibilidade de ser investigada em futuros estudos.
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Perspectivas Futuras

Futuros estudos com treinamento aerdbio isolado devem ser conduzidos em
pacientes com Covid-19 tardio, todavia mais parametros podem ser avaliados. Os desfechos
fisiologicoscom marcadores inflamatérios, os psicolégicos com escala de ansiedade e
depressdo e os testesde Aptiddo fisica podem ser conduzidos nessa populacdo. Os
protocolos de treinamentointervalado de intensidades moderadas e leves também merecem

ser investigados.

CONCLUSOES




8. CONCLUSOES

Foi possivel concluir que, oito semanas de treinamento aerébio de moderada
intensidade é uma estratégia efetiva e vidvel para reabilitar individuos recuperados da
COVID -19, pois demonstrou-se relevante na melhora da capacidade cardiopulmonar

méaxima de exercicio, na tolerancia ao esforco e na qualidade de vida em pacientes

recuperados clinicamente da COVID-19.
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ANEXOS
ANEXO 1 - Questionario SF-36 — Qualidade de Vida

Versiio Brasileira do Questiondrio de Qualidade de Vida -5F-36

1- Em geral vocé dirta que sua satde &

Excelente Muito Hoa Hoa Fuim AMuito Buim
1 2 3 4 5
2- Comparada hi um ano atras, como vocé se classificana sua idade em geral, agora?
Murto Melhor | Um Pouco Melhor | Quase a Mesma | Um Pouco Pror | Murto Pror
1 2 E] 4 5
3- Os scguintes itens sdo sobre atividades que vocé podena fazer atwalmente durante um dia
comum. Devido & sua sadde, vocé tena dificuldade para fazer estas atvidades? Neste caso,

quandao’’
. MEo, ndo
Atividades Sim, dificulta | Sim, dificulta dificulta de
o um pouco mado algum
a) Anvidades Higorosas, que exigem
muite  csforgo,  tals  como  cormer, I - 3
levantar objetos pesados, participar em -
esportes arduos.
by Atvidades moderadas, tais como
mover uma mesa, passar aspirador de 1 2 3
pir, jogar bola, varrer a casa.
¢} Levantar ou camegar mantimentos 1 2 3
d} Subar varwos lances de escada 1 2 3
&) Subir um lance de escada 1 2 3
I Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar- 1 2 3
5
£) Andar mais de | quilimetro 1 2 3
h} Andar vanos quarteirdes 1 2 3
1) Andar um quarterio 1 2 3
1) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3
4- Durante as ultimas 4 semanas, voce teve aloum dos semuntes problemas com seu trabalho
ou com alguma atividade regular, como conseqliéncia de sua sadde fisica?
Sim Nio
a) Vood diminu a quanbidade de tempo que se dedicava ao seu | 2
trabalho ou a ouwtras anvidades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? | 2
¢ Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras atividades. 1 2
d) Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (p. | 2
ex. necessiton de um esforgo extra).

5- Durante as altimas 4 semanas, vocd teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho
ou outra atividade regular diana, como conseqliéncia de algum problema emocional (como
¢ sentir depnmido ou ansioso)?

Sim MNio
a) Vood diminu a quantidade de tempo que se dedicava ao seu | 2
trabalho ou a owiras atividedes?
b} Realizou menos tarcfas do gque vocé gostania? 1 2
¢) Mio realizou ou fez qualquer das atividades com tanto cusdado | 2

como geralmente faz.




6- Durante as dltimas 4 semanas, de que maneira sua sagde fisica ou problemas emocionais
interferiram nas suas atividades sociais normais, em relacio d familia, amigos ou em grupo?

De forma nenhuma

Ligeiramente

Bastante

Extremamente

|

2

Moderadamente

fu

4

5

T- Quanta dor no corpo vocé teve durante as 0ltimas 4 semanas?

Menhuma

Mo leve

Leve

Moderada

Girave

Muio grave

1

2

ry
a

4

5

fi

8- Durante as Oltimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal (incluindo
o trabalho dentro de casa)?

D maneira alguma

Um pouco

Moderadamente

Hastanie

Extremamente

1

T

a

4

5

Y- Estas guestdes sio sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé
durante as (ltimas 4 semanas. Para cada questdo, por favor dé uma resposta que mais se
aproxime de maneira como vocé s¢ sente, em relacio as uliimas 4 semanas.

Todo A masor Uma boa | Alguma pcﬂg-:na
- parte do parte do parte do Mumca
Fempa termpo termpo termpo parte do
tempo
a) Quanio tempo voce
tem se sentindo cheio de 1 " 4 5 &
vigor, de wvontade, de -
fiorca?
b} Cuanto tempo vocé
tem se sentide wuma 1 2 4 5 fi
pEss0a muito nervosa?
¢ (Quanioe tempo vooé
tem se  sentido  tdo
deprimido  gque nada ! . 4 3 o
pode anima-lo?
dj Cuuanto tempo vocé
tem se sentido calmo ou 1 2 4 5 fi
trangiilo’?
) Quanto tempo voce
tem se sentide com 1 2 4 5 fi
miuita energia’
f) Quanto tempo vocé
tem sg sentido 1 2 4 5 6
desanmmado ou abatdo?
g} Cuanto tempo vocé
tem 5 sentido 1 2 4 5 fi
| esgotado?
h} Cuanto tempo wvooé
tem se sentide wuma 1 2 4 5 fi
pessoa feliz?
1) Quanio tempo voce 1 5 4 5 6
tem se sentido cansado?

84



85

10- Durante as altimas 4 semanas, quanto de seu tempo a sua saide fisica ou problemas
emocionals interferiram com as suas atividades sociais (como visitar amigos, parentes, ctc)?

Todo A malor parie do Alguma parte do LUma peguena MNenhuma parte
Tempo tempo tempo parte do tempo do ternpo
1 2 1 4 5
11- O quanto verdadeiro ou falso ¢ cada uma das afirmacdes para vocs?
Definitivamente A |?1a.|-:nna Mo A ma.u:-ru.a Definitiva-
verdadeirn das vezes sel das vezes menie falso
verdadeiro falso
a) Eu costumo obedecer
1.]r|1 poLco mals 1 7 1 4 5
facilmente que as outras
pessoas
by Eu =ou tdo0 saudavel
quante qualguer pessoa 1 2 i 4 5
que eu conhego
c) _I:u acho gque a minha 1 5 3 4 5
sande val plorar
dj} Minha sande & i 3 1 4 5
excelente

Fonte: Ciconelli et al. (1999)
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* Analisar a qualidade do sono e qualidade de vida

*Verificar o estado de saude mental

» Avaliar a frequéncia cardiaca

Enderego: Prédio da Reitoria da UFPB ¢ 1° Andar

Balrro: Cidade Universitaria CEP: 58.051-900
UF: PB Municiplo: JOAO PESSOA
Telefone: (83)3216-7791 Fax: (83)3216-7791 E-mall: comitedeetica® cos.ufpb.br
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ANEXO 111 - Escala de percepc¢ao subjetiva de esforco — BORG

PERCEPCAO DE ESFORCO

0 REPOUSO

1 DEMASIADO LEVE

2 MUITO LEVE

S MUITO LEVE-LEVE

4 LEVE

5 LEVE-MODERADO

6 MODERADO

7 MODERADO-INTENSO

ESCALA DE BORG ADAPTADA

® 0®

g

Fonte: Google Imagens
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APENDICE I — Ficha de Anamnese

INFORMACOES PESSOAIS

Nome:

Data de Inicio:

Idade; Data de Nascimento:

Telefone: E-mail:

Peso: Estatura:

Escolaridade: Profissao:

HAS OBS:

Doenca cardiovascular

Diabetes mellitus

Doenga renal cronica

DPOC

Fibrilagéo atrial

Doenga hepética

Caracteristicas covid-19

Foi Vacinado? S N As duas doses?

Data do PCR:

Sintomas Autorelatados

Quantos dias com os sintomas

Pneumonia? S N Comprom. Pulmonar
Foi internado? Setor: enferm. Tempo:

Necessidade de O2? Setor: enferm. Tempo:

Canula nasal? M. alto fluxo: VNI:

VMI: ECMO:

Sintomas Persistentes

Dispneia Fadiga Dor nas articulagfes
Dor no peito Tosse Anosmia

Renite Olhos vermelhos Disgeusia

Dor de cabega Prod de expectoracéo Falta de apetite
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Dor de garganta Vertigem

Mialgia

Diarreia Queda de cabelo

Sequelas

Teste de caminhada de 6 min.

Teste de Caminhada de 6 min. PRE

BPM: DISTANCIA: SPO:

PSE:

Teste de Caminhada de 6 min. POS
BPM: DISTANCIA:

SPO:

PSE:
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APENDICE Il — Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE
BASEADO NAS DIRETRIZES CONTIDAS NA RESOLUCAO CNS N°466/2012, MS.

Prezado (a) Senhor (a)

Esta pesquisa é sobre o EFEITO DO TREINAMENTO AEROBIO SOBRE
CAPACIDADE CARDIOPULMONAR, TOLERANCIA AO ESFORCO, FUNQAO
PULMONAR E QUALIDADE DE VIDA EM PACIENTES RECUPERADOS DA COVID-
19: Um Ensaio Clinico, e esta sendo desenvolvida pela Prof.(a) Dnda. Aline Albuquerque
Nobrega Rabay, do Curso de P6s Graduacdo em Educacgdo Fisica da Universidade Federal da
Paraiba, sob a orientacdo do(a) Prof. Phd. Amilton da Cruz Santos.

O objetivo do estudo é avaliar a capacidade cardiopulmonar, toleréncia ao esforco,
funcdo pulmonar e qualidade de vida em pacientes recuperados da COVID-19, apds 8
semanas de treinamento aerdbio.

A finalidade deste trabalho é contribuir para o conhecimento da funcdo
cardiorrespiratéria, pulmonar, funcional e na qualidade de vida de pessoas que tiveram COVID-
19. O estudo contribuira para a conscientizacdo da importancia do exercicio na melhora da
salide em pacientes recuperados da COVID-19.

Solicitamos a sua colaboracdo para realizacdo do Teste cardiopulmonar de
exercicio (TCPE), o exame espirométrico, o teste de caminhada de 6 minutos e o
guestionario de qualidade de vida. Bem como o treinamento de 8 semanas que sera
realizado juntamente com os profissionais devidamente treinados para funcdo, como
também sua autorizacdo para apresentar os resultados deste estudo em eventos da area de satde
e publicar em revista cientifica nacional e/ou internacional. Por ocasido da publicacdo dos
resultados, seu nome serd mantido em sigilo absoluto. Informamos que essa pesquisa
apresenta poucos riscos de incidentes, bem como qualquer desconforto, caso permaneca
no treinamento os desconfortos serdo minimizados pela equipe de médicos e profissionais
de educacao fisica habilitados para atender quaisquer intercorréncia se for o caso.

Esclarecemos que sua participacdo no estudo € voluntaria e, portanto, o(a) senhor(a)
ndo é obrigado(a) a fornecer as informacdes e/ou colaborar com as atividades solicitadas pelo
Pesquisador(a). Caso decida ndo participar do estudo, ou resolver a qualquer momento desistir
do mesmo, ndo sofrera nenhum dano, nem havera modificacdo na assisténcia que vem
recebendo na Instituicdo (se for o caso). Os pesquisadores estardo a sua disposi¢do para
qualquer esclarecimento que considere necessario em qualquer etapa da pesquisa.
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Assinatura do(a) pesquisador(a) responsavel

Considerando, que fui informado(a) dos objetivos e da relevancia do estudo proposto,
de como sera minha participacdo, dos procedimentos e riscos decorrentes deste estudo, declaro
0 meu consentimento em participar da pesquisa, como também concordo que os dados obtidos
na investigacao sejam utilizados para fins cientificos (divulgacdo em eventos e publicacdes).
Estou ciente que receberei uma via desse documento.

Jodo Pessoa , de de Impressao dactiloscopica

Assinatura do participante ou responsavel legal

Contato com o Pesquisador (a) Responsavel:

Caso necessite de maiores informagdes sobre o presente estudo, favor ligar para a
pesquisadora Aline Albuquerque Nobrega Rabay, Telefone: (83) 99831-7660 ou para o
Comité de Etica do Hospital Universitario Lauro Wanderley -Endereco: Hospital
Universitario Lauro Wanderley-HULW — 2° andar. Cidade Universitaria. Bairro: Castelo

Branco — Jodo Pessoa - PB. CEP: 58059-900. E-mail::comitedeetica@hulw.ufpb.br Campus I
— Fone: 32167964
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APENDICE |11 — Artigo a ser submetido ao periodico: Revista da Associacido Médica
Brasileira (RAMB)

A randomized pilot study on the effect of aerobic training on maximum
cardiopulmonary capacity of exercise, exertion tolerance and quality of life of

individuals recovered from COVID - 19.

FUNDING
The study received for financial support from Research Sector of the Federal University
of Paraiba PRPG/UFPB 03/2020 (process No. 13630-2020).

AUTHOR’S CONTRIBUTIONS

ANR: Methodology, Formal analysis, Investigation, Writing editing. MSBS:
Conceptualization, Methodology, Formal analysis,Investigation, Writing — original draft,
Writing — review & editing, Visualization. RLA: Methodology, Formal analysis,
Investigation, Writing editing. TLFS: Methodology, Formal analysis, Investigation,
Writing editing. ACS: Conceptualization, Methodology, Formal analysis, Investigation,
Writing — original draft, Visualization.

Declaration of competing interest

None.

Summary

Obijective: To assess the effectiveness of aerobic training on maximum cardiopulmonary
capacity, exertion tolerance and quality of life in post-COVID-19 patients.

Methods: A randomized clinical trial with 21 individuals recovered of COVID-19 who
were allocated to the aerobic training group or control group. Supervised aerobic training
was carried out 3x/week for 2 months. maximum cardiopulmonary capacity of exercise
was assessed by cardiopulmonary test, 6-minute walk test (6MWT) and quality of life
(SF-36) before and after 8 weeks of rehabilitation.

Results: Aerobic training increased VO, PulseO2 and VE with reduction in PETCO3, (p
< 0.05 for all comparisons), increased the covered distance (p = 0.000), and improved the
quality of life related to functional capacity (p=0.048), physical limitations (p=0.005),
pain (p=0.036), vitality (p=0.009), emotional limitation (p=0.042) and overall score
(p=0.020) in relation to the controls.

Conclusion: Aerobic training was able to improve cardiorespiratory fitness, exercise
tolerance and quality of life in patients recovered of COVID-19.

Keywords: COVID-19, cardiorespiratory fitness, exercise tolerance, quality of life,
oxygen consumption.



INTRODUCTION

Two years after the first cases of COVID-19 in the world, it is already possible to
mention important causal impacts on the pathophysiology of vital organs, resulting from
the systemic inflammatory condition promoted by the storm of cytokines and chemokines,
added to the changes in the tumor necrosis factor, characteristic of aframework of immune
dysregulation.*

It is already known that cardiopulmonary capacity has been the most affected by
COVID-19, especially when patients have acute respiratory failure.? In addition,
myocardial lesions, rupture and instability of atherosclerotic plaques, coronary
thrombosis, endothelial damage, thrombus inflammation and disorders of the renin-
angiotensin-aldosterone system may arise. 34

Symptoms of COVID-19 may persist up to 12 months after hospital discharge as
a consequence of both mental stress and organ damage.® The cardiorespiratory disfunction
in COVID-19 patients affect directly aerobic capacity, due reduced oxygen consumption,
ventilatory inefficiency, reduced ventricular systolic volume, alveolar oxygenation
deficiency with acidosis and hypoxemia. ¢’

The mean purpose to recover from the sequelae left by COVID-19, different
respiratory or cardiovascular rehabilitation protocols have promoted improvement in
quality of life and/or functional capacity. 8° Despite aerobic exercise being strongly
evidenced as a non-pharmacological treatment for chronic diseases, for improving
physical fitness and quality of life 1®1! (TALAR et al., 2021; POSADZKI et al., 2020), to
our knowledge, no study assessed the effect isolated this intervention on maximal
cardiopulmonary exercise capacity, exertion tolerance and quality of life in recovered
COVID-19 patients.

METHODS
Design of the Study and Settings

This single-center clinical study was conducted in the COVID-19 wards of the
laboratory of studies of Physical Training Applied to Health (UFPB, Brazil). It was based
on the Statement for CONSORT 2010 Statement. The study assessed the maximal

cardiopulmonary capacity of exercise, functional exercise capacity and quality of life in
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hospitalized patients from COVID-19 before and after follow-up to 8 weeks of
intervention (aerobic training or control). The study was approved by the local Ethics
Committee (CAAE-44672121.8.0000.5188) and was register in Brazilian Clinical Trials
Registry (RBR-8jgpmjf). This Study was conducted between December 2021 and June
2022.

Patients

All patients had laboratory-confirmed COVID-19 and were hospitalized. To be
eligible the patients should be both sex, age between 18 to 60 years, not participating in
any other rehabilitation program and without restrictive or obstructive respiratory,
cardiac, renal or neurological diseases prior to COVID-19. Sample size were was
calculated using the quality of life and exertion tolerance outcomes (G-Power 3.1.0)
according previous study® Considering a 90% power, 5% a error and an ES of 1.14. must
be include at least eight participants in each group experimental. Simple randomization
1:1 was performed and independent investigators were blinded to achieve the

cardiopulmonary exercise test and statistical analysis.

Procedures

The technical procedures for cardiopulmonary exercise test (CPET) followed the
American Thoracic Society/American College of Chest Physicians guidelines for
ergometer testing. 12 The CPET was performed on ErgoPC Elite — (Micromed - Brazil).
Each subject performed a ramp-up protocol, starting with warm-up walking for 2 minutes
followed by velocity increment individually. The Metalyzer 3B (Cortex, Leipzig,
Germany) was used for gas analysis, and it was calibrated according to the manufacturer’s
instructions. The 6-minute walking test was performed according to ATS/ERS guidelines.
13 Immediately after it were measure the oxygen saturation (SpO2) by pulse oximetry,
perceived exertion (Borg Scale) and heart rate (Polar RX800®, Finland). The SF-36
questionnaire consists in question that evaluate health domains as physical functioning,
social functioning, role limitation due to physical problems, role limitation due to
emotional problems, mental health, pain, vitality, and general health. Scores for each
aspect range from 0 (worst) to 100 (best), with higher scores indicating better health-

related quality of life.1*

Interventions
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The protocol of aerobic training consisted in 3 weekly bouts for 8 weeks and the
prescription was performed by heart rate between the anaerobic threshold and 90% below
of the respiratory compensation point of the CPET. The sessions were conducted at
moderate intensities continuously, consisting of a warm-up (5”), main part (50’) and cool-
down (5°). The individuals allocated to the control group received lectures in remote

format, with topics on health education.

Statistical Analysis

Categorical variables are presented as frequencies and percentages and were
compared by Chi-square test or Fisher’s exact-test. The outcomes are reported as mean
difference and 95% confidence interval (ADM[CI 95%]). Pre and post intervention
assessment were performed by paired Student’s t test or Wilcoxon test and analysis of
ADM [CI195%] was compared by unpaired Student’s t test or U Mann-Whitney. Analyses
were conducted with the aid of the statistics package SPSS (21.0), and the significance

level used was 5%.

RESULTS
Forty-seven clinically recovered patients from COVID-19 were included to
participate in the study, and later 16 not meet the eligibility criteria and were excluded.
Thirty-one individuals were evaluated, allocated to aerobic training (n = 16) and control
(n = 15) groups and, at the end of the follow-up period, 21 individuals were analyzed
(Figure 1).
(Figure 1)

Table 1 shows the characteristics of individuals recovered from COVID-19, who
met the eligibility criteria. Subjects were matched by age (p =0.917) and BMI (p = 0.720).
The late symptoms reported with the highest incidence were fatigue, dyspnea, headache
and cough. The most prevalent comorbidity was arterial hypertension, 80.9% of patients
during hospitalization received oxygen ventilatory support and 61.7% were medicated

with Azithromycin.
(Table 1)

Aerobic training group increased the VOopeak (p = 0.021), predicted VO (p =
0.027), VE (p = 0.010), covered distance and heart rate compared to the pre-intervention
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moment (p = 0.000; p = 0.032, respectively) compared to the pre-intervention moment,
without difference in the control group (p > 0.05). In the analysis of mean difference
(AMD) the aerobic training group had higher VOzpeak (p = 0.001), VO2% (p = 0.015),
O2pulse (p =0.008), VE (p = 0.035), covered distance (p = 0.000) and heart rate (p = 0.02)
and lower PETCO: (p = 0.014) compared to the control group. Differently, there were no
significant changes in the perceived exertion or in the oxygen saturation in the intra- and
inter-group analyzes (p > 0.05).

In the aerobic training group, there was significant improvement for functional
capacity (p = 0.000), physical limitations (p = 0.003), pain (p = 0.001), vitality (p =0.036),
social aspects (p = 0.027), emotional limitations (p = 0.001) and in the general score (p =
0.003), but no difference was observed in the control group (p > 0.05). Aerobic training
patients, (AMD analysis) showed significant improvement in the domains functional
capacity (p = 0.048), physical limitations (p = 0.005), pain (p = 0.036), vitality (p = 0.009),
emotional limitations (p = 0.042) and in the general score (p = 0.020) in relation to control.

(Table 2)
DISCUSSION

These main findings deserve mention was that the aerobic training improved aerobic
capacity, increased exertion tolerance and improved quality of life in patients recovered
from COVID-19.

The behavior of aerobic capacity in patients recovered from COVID-19 is still
poorly understood.®” An elegant study evaluating post-COVID-19 patients after 3 months
of hospital discharge, compared those with predicted oxygen consumption above and
below 85% and identified significant differences in VO., peak heart rate, oxygen uptake
efficiency slope, VE, tidal volume and, breathing rate.” In our study, it was observed that
aerobic training improved VOpeak, even reaching the average values predicted for the
studied group. However, what is interesting in our study was the fact that even with the
lung damage commonly reported during the evolution of COVID-19, the evaluated
patients had preserved ventilatory reserve and efficiency, even accompanied by an
increase in VE. It is also known that reduced VO is related to a worse prognosis for these
individuals, mainly due to the reduction in pulmonary function.*®

Xiaoneng et al'® demonstrated that post-COVID-19 patients after hospital
discharge had a higher-than-expected FVC and FEV1, while the diffusing capacity and
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total lung capacity were compromised by the disease. These findings suggest that the
pulmonary sequelae correlated with COVID-19 may be mainly related to total lung
volume and gaseous diffusion, but not to functional volumes. Furthermore, in post-
COVID-19 patients with predicted VO2 percentage below 85% showed lower percent
predicted forced expiratory volume in one second, forced vital capacity and, diffusing
capacity of lungs for carbon monoxide.’ In this sense, speculating that aerobic training,
as it improved oxygen consumption, also had a relevant impact on lung function in post-
COVID-19 patients. There are several mechanisms of dysregulation of pulmonary
perfusion in COVID-19, hypoxic, excessive pulmonary vasoconstriction, micro or
macrothrombosis, which together can lead to an increase in physiological dead space.’
However, as the VE/VVCO2 was normal and the oxygen pulse improved in the trained
group, the possibility of the low pre-intervention VO being justified by a central
cardiovascular limitation was reduced.

Raman et al.'® showed that cardiorespiratory changes interfere with the exercise
capacity of individuals who were hospitalized and recovered from COVID-19. Therefore,
in an attempt to advance and reinforce the previous findings, we found that the covered
distance and the heart rate increased significantly without to changed the subjective
perception of exertion only for the aerobic training group, and these results suggest that
there were physiological adjustments that could explain it. Liu et al. (2020) evaluated
patients after 6 months of COVID-19 and found that pulmonary rehabilitation promoted
a significant increase in covered distance, similar results was observed in our study,
despite of used rehabilitation strategy different.

The medium and long-term effects of COVID-19 on the multicomponents of
health still present primary findings, what is known is that the strong presence of
physiological and neuropsychiatric imbalances are related to target organ injuries,
hospitalization time and the severity of diseases, sequelae left by the disease.>>81° Jacobs
et al.?° evaluated the persistence of symptoms and quality of life after hospitalization for
COVID-19 infection, and identified a relationship between persistence of symptoms and
decreased quality of life even after hospital discharge. These patients are more susceptible
to developing a related quality of life impairment with health?* due he high prevalence of
physical and emotional sequelae post hospitalization. In addition, other key factors could
be affecting the quality of patients' lives as the persistence of respiratory symptoms??, loss
of independence in activities of daily life?® and impaired lung function?. In our study,
aerobic training improve the quality of life, since it improved the majority of analyzed
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domains, so we can infer that the good results obtained with cardiorespiratory fitness and
exertion tolerance also had an impact on the improvement of the quality of life of the
evaluated individuals. These findings corroborate the study by Liu et al.8, which found a
significant improvement in all evaluated domains.

Our study had limitations, among them we can mention that it was not possible to
perform a priori the sample calculation by VO, but we used the outcomes quality of life
and exertion tolerance, but the posterior sample calculation, considering the VO3, resulted
in a power of 0.99 and an effect size of 0.54. Even understanding that patients minimum
was reached, a number reduced of patients were included in the study. Another variable,
how the volume-flow loop that was not evaluated could help explain lung function in

these patients, which opens the possibility of being investigated in future studies.

CONCLUSION
Eight weeks of moderate-intensity aerobic training is an rehabilitation strategy
effective to post- COVID-19 patients, as it improved maximal cardiopulmonary exercise

capacity, exertion tolerance and quality of life.
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Table 1. Clinical and demographic characteristics of post-COVID-19 patients

All Aerobic Control
Training
Characteristic (n=21) (n=11) (n =10)
4Age, years 48.5+10.3 49.7+£6.9 472+134
Sex (M/F), n 9/12 6/5 317
Antropometrics
2\Weight, kg 79.7 £16.2 80.1+14.7 79.3+185
®Height, m 1.63+0.10 1.67 £0.12 1.59 +0.07*
aBMI, Kg/m? 29.9+53 28.6+3.0 314+6.9
Late symptoms of COVID-19, n (%)
Dyspnea 14 (66.7) 9(81.8) 5 (50.0)*
Fadigue 16 (76.2) 10 (90.9) 6 (60.0)*
Joint pain 6 (28.6) 3(27.3) 3(30.0)
Chest pain 6 (28.6) 4 (36.4) 3(30.0)
Cough 12 (57.1) 9 (81.8) 3 (30.0)*
Anosmia 4 (19.0) 2 (18.2) 2 (20.0)
Dysgeusia 4 (19.0) 2(18.2) 2 (20.0)
Headache 13 (61.9) 7 (63.6) 6 (60.0)
Expectoration 3(14.3) 3(27.3) 0(0.0)
Lack of appetite 7 (35.3) 6 (54.5) 1(10.0)*
Sore throat 9 (42.8) 6 (54.5) 3 (30.0)*
Vertigo 10 (47.6) 6 (54.5) 4 (40.0)
Myalgia 10 (47.6) 6 (54.5) 4 (40.0)
Diarrhea 6 (28.6) 4 (364) 2 (20.0)
Oxygenotheraphy, n(%) 17 (80.9) 10 (90.0) 7 (70.0)
Terapia Medicamentosa, n(%)
Azithromycin 13 (61.9) 9 (81.8) 4 (40.0)*
Ivermectin 6 (28.6) 7 (55.5) 3 (30.0)*
Chloroquine 3(14.3) 3(27.3) 0(0.0)
None 4 (19.0) 1(9.1) 3 (30.0)
Comorbidities, n(%)
Hypertension 8 (47.0) 7 (75.0) 1(12.5)*
Diabetes 2 (11.7) 1(12.5) 1(12.5)
Obesity 3(17.6) 2 (25.0) 1(12.5)

aData presented as mean and standard deviation. BMI: Body Mass Index; O2: Oxygen; kg: kilogram; m: meters;
Kg/m2: kilogram per square meter.



Table 2. Parameters of cardiopulmonary exercise test, exertion tolerance and quality of life in patients

recovered from COVID-19 before and after 8 weeks interventions.

Parameters

Intervention

Pre

Post

AMD (CI 95%)

Aerobic Training

Cardiopulmonary Exercise Test

VO2 peak, L/min
VO2 predicted, %
VE/VCO?2 slope
PETCO,, mmHg
BR, ml/min

O2Pulse, ml

RER

VE, L/min

6 Minute Walking Test
Distéancia, m

RPE, Borg

Sp02, %

Heart rate, bpm
Quality of Life
Functional capacity
Physical limitation
Pain

General health
Vitality

Social aspects
Emotional limitations
Mental health

Global score

Control

23.00 [21.18 - 24.82]
82.67 [73.43 — 91.90]
40.16 [34.16 — 46.15]
37.78 [34.87 — 40.78]
0.36 [0.28 —0.43]
11.56 [9.88 — 13.23]
1.15 [1.07 - 1.24]

68.99 [62.03 — 75.95]

333.3[300.0 - 366.0]
8.6 [6.76 — 10.57]
97.3[96.9 - 97.8]

111.8[102.4 - 121.1]

71.1[64.2 - 78.0]
52.8 [30.5 — 75.1]
59.2 [43.9 — 74.5]
61.0 [49.3 — 72.6]
62.8 [52.6 — 72.9]
62.5 [40.5 -84.5]
37.0[11.6 - 62.4]
73.3[61.2 - 85.4]
60.2 [48.9 — 71.5]

Cardiopulmonary Exercise Test

\VO2 peak, L/min

VO2 predicted, %

23.80 [22.10 — 25.50]

84.10 [73.90 — 94.30]

28.11[25.06 —31.16]*

101.11[91.31 - 110.91]*

36,04 [32.47 — 39.62]
35.33 [32.81— 37.86]
0.30[0.22 - 0.38]
13.44[11.17 - 15.72]
1.19[1.14 - 1.25]

88,61 [78.85—-98.37]*

564.4 [496.3 — 632.6]*
7.8[6.0-9.5]
97.8[97.3 - 98.2]

127.0 [115.3 — 138.7]*

88.9 [82.0 — 95.8]*
91.7 [83.5 — 99.8]*
84.6 [69.4 — 99.8]*
65.4 [54.8 — 76.1]
77.2 [67.3 - 87.2]*
86.1[70.1 -102.2]*
95.6 [78.1 — 107.1]*
74.7[63.7 - 85.7]
82.5[73.4 — 91.6]*

24.45 [23.24 — 25.66]
88.00 [81.92 — 94.08]

5.11 [3.28 — 6.94]%
18.44 [8.91 - 27.98]+
-4.11 [-10.50 — 2.27]
-2.44[-3.34 - -1.55]%

-0.06 [-0.16 — 0.05]

1.89 [0.85 — 2.93]+

0.04 [-0.04 - 0.12]

19.62 [8.67 — 30.58]+

231.1[171.9 - 290.3]+

-0.89 [-3.39 — 1.61]
0.44[-0.29 - 1.18]

15.2[7.5-22.9]

16.8 [11.6 - 21.9]
36.4[18.4 -54.3]
22.9[10.3 -355]
5.9 [-6.2 - 18.0]
13.6[6.15-21.1]
23.9 [-0.3 - 48.0]
48.5[23.0 - 74.0]
1.1[-10.6 — 12.8]
20.8 [11.7 - 30.0]+

0.65 [-0.14 — 1.44]
3.90 [-2.39 - 10.19]



VE/VCO2
PETCO,, mmHg
BR, ml/min
O2Pulse, mi
RER

VE, L/min

6 Minute Walking Test

Distancia, m

RPE, Borg

SpO2, %

Heart rate, bpm
Quiality of Life
Functional capacity
Physical limitation
Pain

General health
Vitality

Social aspects

Emotional limitations

Mental health

Global score

38.55 [34.25 — 38.35]
36.30 [33.23 — 40.09]
0.30 [0.23 - 0.37]
12.00 [10.60 — 13.40]
1.15 [1.09 - 1.20]
79.35 [63.67 — 95.03]

466.1 [405.1 - 527.1]
6.1[4.48-7.8]
98.0 [97.5 - 98.5]
85.9 [76.7 — 95.0]

55.5 [30.7 — 80.3]
325[3.2-617]
34.9[23.2 - 46.6]
45.1[29.9 - 60.2]
47.5[40.9 - 54.1]
33.7[18.7 - 48.8]
10.0 [-9.6 — 29.6]
49.2 [39.0 - 59.4]
38.6 [26.7 —50.4]

37.34[32.92 - 41.76]
37.45[33.82 — 41.08]
0.30[0.23 - 0.36]
12.10 [10.54 — 13.66]
1.14[1.08 - 0.19]
85.19 [70.65 — 99.73]

506.2 [473.1 - 539.4]
7.0 [6.4-7.6]
98.0 [97.5 - 98.5]
86.5 [78.4 — 94.6]

52.0 [36.4 - 67.6]
22.5[2.6 - 42.4]
40.2 [27.0 - 53.4]
51.1[36.8 — 65.4]
47.0 [39.7 - 54.3]
52.5[33.9 - 71.0]
26.7 [-0.5 - 53.9]
52.8 [41.9 - 63.7]
43.1[30.3-55.9]

-1.21[-2.64-0.22]
1.15 [-1.46 — 3.76]
0.00 [-0.01 - 0.01]
0.10 [-0.25 — 0.45]
-0.01 [-0.02 - 0.00]
5.84 [-1.69 — 13.37]

39.1[25.0 - 119.5]
0,78 [0,91- 4.4]
-0.11 [0.27 — 1.29]
2.2[4.6-218]

-3.5 [-24.6 — 17.6]
-10.0 [-36.5— 16.5]
5.3[-7.7-18.3]
6.0 [-8.1 - 20.1]
-0.50 [-8.0 ~7.0]
18.7 [0.4 - 37.1]
167 [-5.6 — 38.9]
3.6 [-3.5-10.7]
45[-6.9-15.9]

MD: Difference between Means; Cl: Confidence Interval, VOzpeak: Peak oxygen consumption; VE/VCOz2:
Ventilatory equivalent for COz; BR: Breathing reserve; PETCO2: CO2 Expired pressure; RER: Respiratory exchange
ratio; VE: Pulmonary ventilation; bpm: beats per minute; L/min: liters per minute; mmHg: Millimeter of mercury;

ml/min: milliliters per minute; ml: Milliliter; RPE: Rating of perceived exertion; SpOz2: Partial oxygen saturation; *
p <0.05 for intragroup analysis; ip < 0.05 for analysis between groups (AMD).
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Figure 1. Study flowchart
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