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Resumo:

Introducéo: A evidéncia atual parece sugerir a persisténcia
de sequelas multissistémicas a longo prazo nos sobreviventes
& COVID-19. E ainda incerta qual a evolugdo da sintomatolo-
gia apods a fase aguda, bem como o seu impacto real.

Métodos: Este trabalho observacional prospetivo teve
inicio na primeira fase da pandemia em Portugal, e procurou
acompanhar doentes hospitalizados com COVID-19 duran-
te dois anos apos alta, analisando as potenciais sequelas
pulmonares. Até a data desconhecem-se estudos seme-
Ihantes em Portugal.

Resultados: O estudo incluiu 36 doentes hospitalizados
por COVID-19 entre 1 de marco e 30 de junho de 2020.
Verificou-se que a dispneia foi o sintoma respiratério mais
prevalente e persistente durante o seguimento. Relativamen-
te as alteragdes na tomografia computorizada as mais fre-
quentemente descritas foram o vidro despolido e alteracdes
fibréticas, com melhoria ao longo de um ano de seguimento
menos evidente no caso das alteragdes fibroticas. Destaca-se
o diagnodstico de um caso de proteinose alveolar pulmonar
associado a COVID-19, uma entidade rara, mas ja descrita
na literatura. Raramente foram documentadas alteragcdes no
ecocardiograma ou nas provas funcionais respiratorias.

Conclusédo: Atendendo a pequena amostra, mais es-
tudos prospetivos serdo necessarios para esclarecimento.
Os resultados refletem as dificuldades encontradas na exe-
cugao de um trabalho de investigagdo durante o periodo
pandémico, que condicionou o desenho e concretizacao do
estudo, mas que certamente servirdo de exemplo e apoio
em situacdes de crises semelhantes, no futuro.

Palavras-chave: COVID-19/complicacbes; Disturbios
Respiratorios; Portugal; Pulméao; Sindrome Pds-Aguda da
COVID-19.
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Abstract:

Introduction: Current evidence seems to suggest the per-
sistence of long-term multisystemic sequelae in COVID-19
survivors. The evolution of symptoms after the acute phase is
still uncertain, as is their real impact.

Methods: This prospective observational study began du-
ring the first phase of the pandemic in Portugal and sought to
follow patients hospitalized with COVID-19 for two years after
discharge, analyzing potential pulmonary sequelae. To date,
there have been no similar studies in Portugal.

Results: The study included 36 patients hospitalized for
COVID-19 between 1 March and 30 June 2020. Dyspnea
was found to be the most prevalent and persistent respira-
tory symptom during follow-up. Regarding computed tomo-
graphy changes, the most frequently described were ground
glass and fibrotic changes, with improvement over one year
of follow-up less evident in the case of fibrotic changes. Of
particular note was the diagnosis of a case of pulmonary
alveolar proteinosis associated with COVID-19, a rare entity,
but one that has already been described in the literature.
Changes in echocardiograms or respiratory function tests
were rarely documented.

Conclusion: Given the small sample size, further prospec-
tive studies will be needed to clarify. The results reflect the
difficulties encountered in carrying out research during the
pandemic period, which conditioned the design and realiza-
tion of the study, but which will certainly serve as an example
and support in similar crises in the future.

Keywords: COVID-19/complications; Lung; Portugal;
Post-Acute COVID-19 Syndrome; Respiration Disorders.

Introducao

O novo coronavirus SARS-CoV-2 (severe acute respi-
ratory syndrome coronavirus-2), responsavel pela COVID-
19, foi identificado pela primeira vez na China no final de
2019 e rapidamente se tornou uma das maiores ameacas a
saude global dos nossos tempos.' Em Portugal, os primei-
ros casos confirmados de COVID-19 foram registados a 2
de marco de 2020, tendo a Organizagédo Mundial da Saude
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(OMS) declarado o estado de pandemia a 11 de margo
de 2020. Desde entdo, esta teve uma evolucédo faseada,
acompanhando picos de incidéncia, medidas de controlo
da transmissdo e programas de vacinacdo. Segundo a Di-
recdo-Geral da Saude (DGS), a primeira vaga ocorreu de
marco até ao inicio de outubro de 2020, a segunda de no-
vembro a dezembro de 2020, a terceira de janeiro a margo
de 2021, a quarta de julho a outubro de 2021 e a quinta de
novembro 2021 a fevereiro de 2022.' O fim da pandemia
COVID-19 foi finalmente anunciado a 5 de maio de 2023."

Os sintomas na fase aguda dos doentes infetados pelo
SARS-CoV-2 encontram-se amplamente descritos, sendo os
principais a tosse, rinorreia, dispneia, anosmia, nausea, vomi-
tos, diarreia.? Sugerido pela experiéncia prévia com pandemias
de dois coronavirus - 0 SARS-CoV-1 de 2002 a 2003 e o MERS-
-CoV-2 em 2011 - a persisténcia de alguns sintomas apods a
fase aguda de doenca e de sequelas organicas com impacto
significativo na qualidade de vida dos sobreviventes, tornava es-
sencial o estudo prospetivo dos doentes com COVID-19, para
que se pudessem conhecer € prevenir tais complicagdes.?*

Ao longo destes trés anos, a evidéncia foi mudando rapi-
damente em relacdo ao diagndstico, evolucdo da doenca e te-
rapéutica. A literatura desenvolvida ao longo da pandemia veio
demonstrar precisamente a persisténcia de um conjunto de sin-
tomas multissistémicos até um ano apds a COVID-19 sendo os
mais prevalentes a astenia, dispneia, artralgias, alteragdes cog-
nitivas, perturbacdo do sono, ansiedade e depresséo.>® Foram
também descritas a nivel puimonar tanto alteragdes estruturais
(a persisténcia do vidro despolido e alteracdes fibréticas seque-
lares) como a nivel funcional (a diminuicdo da capacidade de
difuséo de mondxido de carbono (DLCQO)).°

A entidade “COVID longo” foi reconhecida pela OMS, in-
cluindo os problemas de saude mantidos 3 apds meses da in-
fecdo, com uma duragao de pelo menos 2 meses, sem uma
filiac&o alternativa.>® Comorbilidades como a hipertenséo arte-
rial (HTA), diabetes mellitus e obesidade, bem como a hospi-
talizacdo parecem associar-se a um maior risco de sequelas a
longo prazo.°

Assim, estudos longitudinais, prospetivos sao essenciais
para uma melhor compreensdo das consequéncias a longo
prazo da COVID-19 e ainda como modelos para investigagéo
futura. O presente estudo foi projetado durante a primeira fase
da pandemia em Portugal (primeira vaga), atendendo a que as
consequéncias a médio e longo prazo da COVID-19 eram des-
conhecidas na altura. Procurou acompanhar prospectivamen-
te ao longo de dois anos doentes hospitalizados pela doenca,
descrevendo e reunindo informacao, com foco nas potenciais
sequelas pulmonares apds a fase aguda. Até a data desconhe-
cem-se estudos semelhantes em Portugal.

Material e Métodos
Este € um estudo observacional de coorte prospetivo, com
o objetivo de avaliar a existéncia de sequelas, nomeadamente
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respiratorias, apds hospitalizacdo por COVID-19, durante a

primeira vaga da pandemia em Portugal.

Teve lugar na Unidade Local de Saude de Santo Anténio
(ULS-SA), hospital universitario terciario, no qual a Infeciolo-
gia e a Medicina Interna partilharam a responsabilidade das
enfermarias dedicadas a COVID-19.

O estudo incluiu os doentes hospitalizados numa das
enfermarias dedicadas entre 1 de marco e 30 de junho de
2020 e que, apods data de alta, iniciaram um acompanha-
mento com duragao prevista de 24 meses.

O plano de seguimento foi desenhado a priori, incluin-
do avaliagéo clinica, avaliagéo imagioldgica com tomografia
computorizada (TC) toracica e ainda avaliagdo complemen-
tar com provas funcionais respiratérias (PFR) e ecocardio-
grama transtoracico. Assim, estavam previstas trés fases de
monitorizagao dos doentes incluidos:

e Fase 1 — 6 meses apods alta (setembro a dezembro de
2020): primeira consulta médica e TC toracica.

e Fase 2 — 12 meses apos alta (margo a junho de 2021): rea-
valiagdo em consulta médica; reavaliacdo de TC toracica
se presenca de alteracdes imagioldgicas na primeira TC;
realizacdo de ecocardiograma transtoracico e PFR;

e Fase 3 - 24 meses apods alta (margo a junho de 2022): rea-
valiagdo em consulta médica; reavaliagéo de TC toracica se
presenca de alteracdes imagioldgicas na TC prévia.

O estudo de investigacao descrito foi aprovado pela Co-
missdo de Etica do Centro Hospitalar Universitario de Santo
Antoénio. Foi proposta a integragéo neste estudo a todos os
doentes que cumpriam critérios de inclusdo, tendo sido in-
formados de que seus dados seriam utilizados para fins de
investigagéo e assegurando a sua confidencialidade, confor-
me constante no termo de consentimento livre e esclarecido.

Foram identificados 79 doentes internados, para inclu-
s&0 no presente estudo. Destes, 43 doentes foram excluidos
(54,4%) pelos seguintes motivos: 29 (36,7%) faleceram du-
rante o internamento [sendo que dos falecidos, 24 (82,8%)
destes a causa de morte foi a COVID-19], 12 (27,9%) por
apresentarem elevado grau de dependéncia (pela escala de
Barthel) impossibilitando o seguimento hospitalar e 2 (4,6%)
nao eram residentes em Portugal. Assim, 36 participantes
foram incluidos na analise final.

As informagdes demogréficas e médicas relativas ao inter-
namento foram extraidas dos processos eletronicos. O diag-
nostico de COVID-19 foi confirmado através de técnicas de
biologia molecular (RT-PCR) em todos os casos. A classifica-
¢ao clinica entre doenca ligeira, moderada, grave ou critica foi
feita de acordo com os critérios da OMS sendo que a doen-
¢a moderada implicava atingimento pulmonar imagiologica-
mente documentado sem insuficiéncia respiratéria, a doenca
grave definia-se pela presencga de insuficiéncia respiratoria e a
critica pela faléncia ventilatéria e/ou choque.™

Os dados clinicos durante o acompanhamento foram
recolhidos em consulta presencial por um dos médicos
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investigadores, através de uma entrevista clinica. Foi con-
siderada a presenca ou auséncia dos sintomas analisados.
Relativamente as alteragdes imagioldgicas, foram consi-
deradas pela presenca ou auséncia da sua descrigdo no
relatério radioldgico. Nao foi feita analise por scores imagio-
l6gicos padronizados, na altura néo existentes.

A andlise descritiva (frequéncia absoluta, frequéncia re-
lativa, minima, maximo, média, desvio padrédo) das variaveis
(sexo, idade, grau de autonomia, comorbilidades, gravidade
dainfecdo SARS-CoV-2, duracao do internamento, terapéu-
tica no internamento, ébito, sinais e sintomas, alteracdes na
TC, nas provas de fungao respiratéria e no ecocardiograma
transtorécico) foi realizada com recurso ao Excel®.

Resultados

Descreve-se na Tabela 1 a caracterizagado demografica
da amostra inicial de 36 doentes.

Desta amostra total inicial, 52,7% da coorte eram do
sexo masculino (n = 19). A idade média foi de aproxima-
damente 69 anos, tendo a maioria a autonomia preservada
(75,0%; n = 27). A hipertensao foi a comorbilidade mais fre-
quente, relatada em 21 doentes (58,3%). Mais de metade
da amostra apresentava COVID-19 grave (50,0%; n = 18)
ou critica (2,7%; n = 1), sendo significativa a proporcdo de
doentes assintomaticos/ligeiros internados (19,4%; n = 7),
concordante com a fase pandémica em que decorreu o es-
tudo (Tabela 1).

Da amostra total, 9 doentes nao foram medicados com
hidroxicloroquina durante o periodo de internamento (Tabe-
la 2). Destes, 7 apresentaram doenca ligeira pelo que nao
eram candidatos a essa terapéutica, a luz dos critérios vi-
gentes na altura. Os restantes dois tinham risco aumentado
de iatrogenia, um pela presenca de alteracdes eletrocar-
diogréficas (QTc longo) e outro caso pela agudizagdo de
doencga renal crénica com maior risco de nefrotoxicidade.
O doente que realizou corticoterapia sistémica foi por exa-
cerbacao da asma no contexto da infegdo por COVID-19. O
doente que recebeu ventilagdo mecénica acabou por perder
seguimento por abandono das consultas de seguimento.

Durante o periodo de seguimento pds a alta, quatro
doentes faleceram antes do primeiro ponto de avaliagcao
(fase 1). As causas de oObito foram, na sua maioria, inter-
corréncias infeciosas: dois casos de choque séptico com
ponto de partida em pneumonia bacteriana (um més apoés a
alta) e um caso de pielonefrite obstrutiva (3 semanas apds a
alta). Ainda, um doente foi readmitido dois meses apos alta
por doenga arterial periférica grau IV dos membros inferiores

Tabela 1: Caracteristicas demograficas dos doentes incluidos
no estudo.

Idade (anos)

Média (+ desvio padréo) 69,1 + 13,1
Idade minima 44
Idade maxima 91
Sexo [n | %]
Feminino 17 147,2%
Masculino 19152,7%
Autonomia (Barthel Index)

Auténomo (80-100 pontos) 27175,0%
Ligeiramente dependente (60-79 pontos) 318,3%
Parcialmente dependente (40-59 pontos) 4111,1%
Muito dependente (20-39 pontos) 215,5%

Duracéao do internamento (dias)

Média (+ desvio padréo) 14,4 + 18,1
Internamento mais curto 2
Internamento mais longo 105
Comorbilidades [n | %]
Hipertenséo arterial 21| 58,3%
Dislipidemia 181 50,0%
Diabetes mellitus 141 38,8%
Excesso de peso/obesidade 121 33,3%
Fumador 12| 33,3%
Cardiopatia 11130,5%
Doenca renal créonica 8122,2%
Doenca pulmonar obstrutiva crénica 7119,4%
Asma 318,3%
Gravidade da infecdo por SARS-CoV-2
Assintomatico/ligeiro 7119,4%
Moderado 10| 27,7%
Grave 18| 50,0%
Critico 112,7%

com multiplas complicagdes infeciosas que culminaram no
seu falecimento.

Dos restantes doentes acompanhados, 16 ndo comple-
taram o protocolo de seguimento por abandono ou por falha
na realizacdo dos exames complementares de diagndéstico
(ECD) solicitados nas varias etapas. Todavia, por terem rea-
lizado parte do seguimento e ECD, os seus resultados en-
contram-se também incluidos e descritos na Tabela 3 (n =
22). Salienta-se assim que apenas 16 doentes concluiram
na totalidade o periodo de follow-up previsto de 24 meses.

Tal como se pode ver na Tabela 3, os sintomas respira-
térios mais vezes referidos foram a dispneia e a tosse e 0s

Tabela 2: Classificacao da populagao elegivel segundo determinacao de HbA1c.

Cor.tlctl)te.rapla Antibiético Ventllagao Oxigenoierapla Hidroxicloroquina
sistémica mecanica suplementar
1 7 1 25 27
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Tabela 3: Sintomas e alteragdes na TC de torax, PFR e ecocardiograma transtoracico (n = 22).

Corticoterapia sistémica Antibiético Ventilagdo mecénica Hidroxicloroquina

Sintomas (n | %)

Astenia 9 (40,9%) 9 (40,9%) 6 (27,2%)
Alteragcoes mnésicas 8 (36,3%) 7 (31,8%) 5(22,7%)
Dispneia para esforgos 7 (31,8%) 6 (22,2%) 4 (18,1%)
Tosse 7 (31,8%) 6 (22,2%) 3 (13,6%)
Broncorreia 4 (18,1%) 4 (18,1%) 1(4,5%)
Rinorreia 4 (18,1%) 2 (9,0%) 1(4,5%)
Dor toracica 3 (13,6%) 4 (18,1%) 2 (9,0%)
Cefaleias 3 (13,6%) 3 (13,6%) 2 (9,0%)
Anosmia 3 (13,6%) 1 (4,5%) 0

Disgeusia 3 (13,6%) 1(4,5%) 1(4,5%)
Ortopneia 1(4,5%) 3 (13,6%) 1(4,5%)
Insénia 1(4,5%) 0 0

Edema membros inferiores 0 3 (13,6%) 3 (13,6%)

TC toracico (n | %)

Sem sequelas 6 (22,2%) 2 (9,0%) 0

Vidro despolido 3 (13,6%) 1(4,5%) 1(4,5%)
Micronddulos 3 (13,6%) 6 (27,2%) 3 (13,6%)
Bronquiectasias 2 (9,0%) 2 (9,0%) 2 (9,0%)
Atelectasias 2 (9,0%) 1(4,5%) 2 (9,0%)
Espessamento dos septos interlobulares 2 (9,0%) 1(4,5%) 1(4,5%)
Alteracoes fibréticas 2 (9,0%) 2 (9,0%) 0

Reticulagéo subpleural 1(4,5%) 1 (4,5%) 1 (4,5%)
Pneumonia organizativa 2 (9,0%) 0 1(4,5%)
Lamina de derrame pericardico 1(4,5%) 1(4,5%) 0

Provas de fungéo respiratéria (n | %)

Sem alteracbes - 8 (36,3%) 0
Diminuigcéo da difusdo do monéxido de carbono (DLCO) - 5 (22,7%) 0
Aumento da resisténcia das vias respiratérias - 3 (13,6%) 0

Provas de fungéo respiratéria (n | %)

Sem alteragdes - 3 (18,6%) -
Reducgéao da fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo - 1 (4,5%)
2 (9,0%) - 2(9,0%) 0
Presséo sistdlica na artéria pulmonar 1(4,5%) 1(4,5%) 1(4,5%)
(PSAP) aumentada - 1(4,5%) -
Areas de hipocinesia - 1 (4,5%) -
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nao-respiratérios foram a astenia e as alteragdes mnésicas.
Verifica-se que ao longo de seguimento houve uma tendén-
cia para a resolugéo da maioria da sintomatologia inicial,
sendo a astenia, alteragbes mnésicas e dispneia os sinto-
mas reportados de forma mais persistente mesmo apoés 24
meses de seguimento.

Todos os doentes deste estudo apresentaram alteracoes
radiolégicas na avaliagdo imagioldgica no internamento. Con-
forme se pode ver na Tabela 3, na maioria dos casos verificou-
-se resolucao das alteragdes atribuidas a COVID-19 na TC
até ao um ano de seguimento. As alteracées que persistiram
aos 24 meses foram os micronddulos, as bronquiectasias e
as atelectasias, respetivamente, em doente sem estas altera-
¢des prévias documentadas ou doenca respiratdria conheci-
da que o pudesse justificar. Na Tabela 3, surge descrito um
aparente aumento do ndimero de micronddulos e de atelec-
tasia na TC, mas que na verdade nao correspondem a al-
teragdes de novo, mas sim a doentes que realizaram o seu
primeiro TC de avaliagao mais tardiamente do que o previsto.

Durante o acompanhamento identificou-se um doente do
sexo masculino que evoluiu com proteinose alveolar pulmonar
(PAP). Era um doente de 80 anos, com hipertensao arterial
e excesso de peso, sem doencga pulmonar conhecida, que
nunca tinha fumado e que trabalhou durante 9 anos como
marceneiro. Apds internamento por COVID-19 grave, man-
teve dispneia para esforgos e na avaliagado na TC de torax,
apesar de melhoria, mantinha areas de densificagdo em vidro
despolido nos lobos inferiores e ligeira reticulacao subpleural
na vertente anterior de ambos os lobos superiores a suge-
rir pneumonia intersticial pds-COVID-19. Realizou broncofi-
broscopia cujo lavado broncoalveolar apresentava um aspeto
opalescente com coloracdo PAS-positivo, compativel com o
diagnostico de PAP.

A maioria dos doentes que realizou ecocardiograma trans-
toracico néo apresentou alteragdes. Foi observada redugéo
da fragéo de ejecao do ventriculo esquerdo em dois casos
(n = 2; 9,09%) e um caso de areas de hipocinésia (n = 1;
4,54%). Apesar da auséncia de ecocardiograma prévio para
confronto, estes doentes n&o apresentavam doenca cardiaca
conhecida ou fatores de risco cardiovascular que pudessem
justificar essas alteracoes.

A maioria dos doentes ndo apresentou alteragdes nas
PFR, sendo a alteragéo mais comum a diminuicdo da DLCO;
dois dos doentes que apresentavam reducao da DLCO apre-
sentava doenca pulmonar (DPOC e asma) porém sem PFR
prévias para confronto.

Discussao

Este estudo decorreu na primeira fase da pandemia em
Portugal pelo que a gestao destes doentes teve como refe-
réncia a informacgao disponivel até entédo de epidemias pré-
vias por outros coronavirus nomeadamente o SARS-CoV-1
e 0 MERS-CoV.?
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Durante o seguimento destes doentes, verificamos que
a dispneia foi o sintoma respiratério mais prevalente e per-
sistente. Revendo a literatura disponivel até ao momento
atual, quase metade dos sobreviventes a COVID-19 apre-
sentam pelo menos a persisténcia de um sintoma sendo
que dos varios relatados, os mais prevalentes sao a fadiga,
perturbacdes do sono e a dispneia, € dos nao-respiratorios,
a fadiga e as alteragdes mnésicas.?'®

Relativamente as alteragdes na TC as mais frequente-
mente descritas foram o vidro despolido, principalmente
na doenca ligeira a moderada, e alteracdes fibréticas na
doenca grave e critica; outras alteragdes também encon-
tradas foram bronquiectasias, espessamento dos septos
interlobulares, opacidades reticulares e consolidagoes.®'®
Estas alteracdes demonstraram melhoria ao longo de um
ano de seguimento embora menos evidente no caso das
alteracdes fibroticas.? Os resultados parecem semelhantes
aos encontrados no SARS-CoV-1, o que € preocupante
uma vez que esses sobreviventes mantém alteracbes ra-
diolégicas até 15 anos apods a infecao.®'® Verificamos que
na maioria dos doentes do estudo estas resolveram até ao
primeiro ano sendo que as que mais persistiram foram os
micronddulos, bronquiectasias e atelectasias.®'" A literatura
disponivel, com o tempo de seguimento possivel desde a
declaragédo da COVID-19 como pandemia, ainda nao permi-
te um conhecimento exato sobre a evolugdo das sequelas
parecendo, no entanto, consensual a resolugcao das mes-
mas, numa janela de tempo variavel, habitualmente nos pri-
meiros meses.®

Ressalvamos o caso de PAP que é uma entidade rara,
porém com descricéo na literatura de filiacdo a infegéo por
SARS-CoV-2.222 O diagndstico ¢ dificil e resulta da con-
jugacéo de elementos clinicos e radiolégicos, sendo es-
sencial o estudo do lavado broncoalveolar. A PAP pode ser
idiopatica (a maioria), congénita ou secundaria a neopla-
sias ou infegdes havendo casos descritos associados ao
virus Influenza e também a infecao por SARS-CoV-2 (PAP
de novo ou doente com diagndstico de PAP que agravou
ap6s a COVID-19).202122 E dificil distinguir entre a PAP e
sequela pos-COVID-19 atendendo a sua semelhanca clini-
ca radioldgica.???'?% Neste caso ndo havia qualquer sinto-
matologia respiratoria prévia a infegcdo por SARS-CoV-2, e
por isso interpretou-se esta evolugao como PAP secundaria
a COVID-19.142028 Pela clinica modesta, sem comprometi-
mento das trocas respiratérias, ndo houve lugar a lavagem
pulmonar.20-22

Na maioria dos doentes da amostra ndo se documenta-
ram alteracdes no ecocardiograma, porém, a mais frequen-
temente encontrada foi a reducéo da fracao de ejecéo. 01524
Verificou-se também a presenca de edemas dos membros
inferiores a partir do 12° més. De acordo com a literatura,
as complicacgdes cardiovasculares - como lesdo miocardica,
insuficiéncia cardiaca, disritmias e eventos cardioembdlicos



- associadas a infecdo por SARS-CoV-2 sdo mais comuns
nos primeiros 6 meses, independentemente da idade e de
comorbilidades como HTA ou diabetes mellitus.’® Uma das
alteracdes ecocardiograficas mais frequentemente encon-
tradas é a reducéo da fracdo de ejecédo esquerda, em linha
com os achados deste estudo. Também a disfuncéo diasto-
lica, hipertensédo pulmonar e derrame pericardico sao acha-
dos ecocardiograficos reportados. 02

Relativamente aos estudos de funcdo pulmonar, pare-
ce haver relagdo entre a gravidade da doenca e as alte-
racdes da funcdo pulmonar sendo que a alteragdo mais
prevalente, mesmo apds 1 ano da infeg¢éo, foi a diminuicao
da DLCQ.%15162425 Na maioria dos doentes ndo se docu-
mentaram alteracdes nas PFR mas as mais frequentemente
encontradas sdo concordantes com o descrito na litera-
tura.®1018162526 Qg estudos de fungdo pulmonar durante o
periodo pandémico foram limitados devido ao risco dos
mesmos pela formacgao de aerossois pelo que a informacao
disponivel é limitada.®

Dentro das limitagdes do presente estudo, salientamos
a dificuldade em cumprir o desenho de investigacao ini-
cial, pelo funcionamento irregular e insuficiente dos servi-
¢os hospitalares no contexto da pandemia, particularmente
na sua fase inicial, mas cuja desorganizacao e sobrecarga
se prolongou durante todo o tempo de seguimento des-
tes doentes. O tamanho reduzido da amostra resultou por
um lado da alta taxa de obitos, tanto intra-hospitalar como
em fases precoces apds alta, como por outro lado da ade-
sdo incompleta ou abandono do protocolo de seguimento,
considerando as contingéncias no acesso dos utentes aos
servigos de saude ou como consequéncia do proprio fun-
cionamento deficiente e erratico destes servigos. O impacto
no cumprimento dos prazos de realizagdo dos ECD pre-
vistos no estudo foi marcado, numa altura de sobrecarga
hospitalar e de recursos humanos.'®?” Por estes constran-
gimentos, néo se realizaram 9 TC, 12 PFR e 5 ecocardio-
gramas transtoracicos, conforme previsto. Para além disto,
também se verificaram atrasos significativos (superiores a
6 meses) na realizagdo dos TC. Os obstaculos inerentes a
realizagdo deste estudo prospetivo, apenas permitiram aos
autores que fosse feita uma analise descrita dos dados re-
colhidos, nao permitindo retirar conclusdes nem fazer as-
sociagao entre eles, pelo seu numero reduzido. Ainda, nao
foram analisadas variaveis que surgiram durante a realiza-
¢ao do proprio estudo, tais como a vacinagéo.

Contudo, consideramos este estudo pioneiro pelo enor-
me desafio abragado no inicio de uma das grandes pan-
demias dos tempos modernos, numa altura de incertezas
e em que a investigacdo nao representava uma prioridade
no contexto hospitalar nacional. Assim, este € a data de
hoje, o primeiro e Unico estudo que procurou acompanhar
prospectivamente doentes hospitalizados pela doenca,
com o objetivo de compreender quais as consequéncias da
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COVID-19 a longo prazo, com foco nas sequelas pulmona-
res apos a fase aguda da doenca. Salienta-se ainda o relato
de um caso raro de PAP secundaria a COVID-19.

Conclusao

A concretizag&o deste estudo trouxe consigo muitas di-
ficuldades que limitam a sua andlise e a generalizacéo de
conclusdes. Apesar disto, verificamos que a maioria dos
doentes sobreviventes da amostra evoluiu com resolucao
dos sintomas respiratérios e sem sequelas imagiolégicas
ou funcionais cardiorrespiratérias a longo prazo. As conse-
quéncias apos a fase aguda da COVID-19 ainda séo incer-
tas e 0s seus mecanismos altamente complexos. Nao esta
também definido qual o acompanhamento ideal a longo
prazo para estes doentes. Parece haver evidéncia que este
seguimento deve ser mantido nos casos de COVID-19
grave, com idade superior a 65 anos e com mais comorbi-
lidades nomeadamente sindrome metabdlico, doenca car-
diovascular, doenca renal crénica, transplantados, doentes
oncolégicos e doentes ndo vacinados, pelo maior risco de
complicagdes.® 24

E necesséria investigagéo adicional que permita esclarecer
estes resultados, nomeadamente a presenca de sequelas a
longo prazo poés-COVID-19. Acreditamos que o desenho deste
estudo cuidadosamente planeado bem como os desafios en-
frentados no seu cumprimento poderao certamente seguir de
exemplo a estudos futuros que tenham lugar em situacdes de
pandemia ou crise sanitaria. Poderdo assim evitar-se limita-
coes agora previsiveis, permitindo a criagdo de evidéncia na-
cional de maior qualidade, de forma célere.
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