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RESUMO

Entre as diversas definicOes existentes, a fadiga pode ser caracterizada por um declinio progressivo
na capacidade de ativar o musculo voluntariamente durante uma tarefa, ou até um descompasso entre
0 esforco despendido e o desempenho real, que costuma ser derivada da fatigabilidade percebida e
fatigabilidade de performance. Embora seja o sintoma mais prevalente em pessoas com Covid Longa,
a fatigabilidade de performance nestes pacientes € pouco compreendida. Este estudo teve como
objetivo comparar a fatigabilidade de performance, os parametros de salde mental, qualidade do
sono, as respostas neuromusculares e de variabilidade de frequéncia cardiaca entre pacientes com
Covid Longa com diferentes niveis de fadiga percebida. A amostra foi composta por 38 pacientes,
em que a fadiga percebida foi avaliada pela Escala de Severidade de Fadiga (ESF). Pontuactes
superiores a 36 indicavam 0s pacientes como fadigados (FAD), enquanto inferiores como ndo-
fadigados (NFAD). A saude mental foi avaliada por Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS),
0 sono pelo mini questionario do sono, e de variabilidade de frequéncia cardiaca (VFC). Ainda, foram
realizadas medidas de forca maxima e variabilidade de frequéncia cardiaca em repouso. A
fatigabilidade de performance foi mensurada por meio de uma contragdo isométrica voluntaria
méxima (CIVM) sustentada do quadriceps até a exaustdo com medidas de eletromiografia de
superficie (EMG) do musculo vasto lateral. O grupo FAD foi constituido por 25 pacientes ¢ o grupo
NFAD por 13 pacientes. Observamos diferenca significativa entre os grupos na fatigabilidade de
performance, em que o grupo FAD suportou em média 10 segundos a menos comparado ao grupo
NFAD (p = 0,004). Néo observamos diferenca entre os grupos em relacdo aos parametros de saude
mental, qualidade do sono, for¢a e variabilidade da FC. Durante o teste de fatigabilidade de
performance, o grupo FAD apresentou menor queda dos sinais de alta frequéncia comparado ao grupo
NFAD (p = 0,010). N&o houve correlagéo significativa entre a fatigabilidade de performance e os
desfechos avaliados em cada grupo separadamente e nos grupos combinados. A fatigabilidade de
performance na covid longa foi maior em pessoas com maiores niveis de fadiga percebida, e que
apresentaram diferenca no ajuste neuromuscular durante a tarefa. No entanto, ndo se associou a
parametros de saude mental, qualidade do sono, do desempenho funcional ou da modulacdo

autondmica basal.

Palavras-chave: Fadiga; covid longa; fatigabilidade.



ABSTRACT

Among the various existing definitions, fatigue can be characterized by a progressive decline in the
ability to voluntarily activate a muscle during a task, or even a mismatch between the effort expended
and the actual performance, which is usually derived from perceived fatigability and performance
fatigability. Although it is the most prevalent symptom in people with long-term COVID-19,
performance fatigability in these patients is poorly understood. This study aimed to compare
performance fatigability, mental health parameters, sleep quality, neuromuscular responses, and heart
rate variability among patients with long-term COVID-19 with different levels of perceived fatigue.
The sample consisted of 38 patients, in whom perceived fatigue was assessed using the Fatigue
Severity Scale (FSS). Scores above 36 indicated patients as fatigued (FAD), while scores below
indicated non-fatigability (NFAD). Mental health was assessed using the Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS), sleep using the Mini Sleep Questionnaire, and heart rate variability
(HRV). Furthermore, maximum strength and heart rate variability measurements were taken at rest.
Performance fatigability was assessed through a sustained maximal voluntary isometric contraction
(MVIC) of the quadriceps to exhaustion with surface electromyography (EMG) measurements of the
vastus lateralis muscle. The FAD group consisted of 25 patients and the NFAD group of 13 patients.
We observed a significant difference between the groups in performance fatigability, with the FAD
group enduring an average of 10 seconds less compared to the NFAD group (p = 0.004). We did not
observe a difference between the groups regarding mental health parameters, sleep quality, strength,
and heart rate variability. During the performance fatigability test, the FAD group showed a smaller
drop in high-frequency signals compared to the NFAD group (p = 0.010). There was no significant
correlation between performance fatigability and the outcomes assessed in each group separately and
in the combined groups. Performance fatigability in long-term COVID-19 was higher in individuals
with higher levels of perceived fatigue and who exhibited differences in neuromuscular adjustment
during the task. However, it was not associated with parameters of mental health, sleep quality,

functional performance, or baseline autonomic modulation.

Keywords: Fatigue; long-term COVID-19; fatigability



APRESENTACAO

Os impactos sofridos pela pandemia de Covid 19 perduram até os dias atuais, em que a
fisiopatologia relacionada a persisténcia dos sintomas que caracterizam a covid longa ainda nao esta
bem definida. Isso faz com que a temporalidade e a magnitude das sequelas se tornem um tema
extremamente relevante a ser explorado. Sobretudo, no que diz respeito a complexidade da fadiga,
relatada como sintoma de maior prevaléncia, de projecdo multifatorial envolvendo aspectos
relacionados ao sistema nervoso autdonomo (comando neural e regulagdo da homeostase),
psicossomatico (ansiedade, depressao, humor, sono) e desempenho muscular propriamente dito. O
nosso estudo busca analisar o comportamento de algumas variaveis relacionadas a fim de investigar
pontos de maior representatividade da fatigabilidade de performance.

Estruturado para posterior submisséo de artigo, realizamos uma revisao sistematizada para
embasar 0 nosso estudo. Em seguida realizamos um estudo transversal, no qual buscamos analisar 0s
parametros que sdo determinantes para fatigabilidade de performance em pessoas com Covid Longa
a fim de investigar os niveis de fadiga, relacionar com caracteristicas sociodemograficas, de saude
mental, qualidade do sono e fisioldgicas dos individuos avaliados, objetivando identificar quais
parametros podem explicar a fatigabilidade de performance nesta populacéo.

Com a finalidade de contribuir com o avanco da ciéncia e na comunidade cientifica, fornecer
embasamento clinico, direcionar condutas, a assisténcia dos pacientes a fim de modificar e impactar
a realidade da populacdo estudada, que convive a limitacdo funcional, com incapacidades para
atividades da vida diaria relacionadas aos sintomas da covid longa, sobretudo no ambulatério do

Hospital Universitario onde foi conduzido o estudo.
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1.INTRODUCAO

De acordo com a Organiza¢do Mundial da Satde (OMS) a doencga causada pelo SARS-COV-
2, nomeada COVID-19, configurou-se como uma crise sanitéria global de grandes proporgdes, com
impactos diretos e indiretos sobre a salde e a organizacao social até a atualidade. Estes impactos vao
desde a elevada morbimortalidade associada a infeccéo, colapso e sobrecarga dos sistemas de salde,
reducdo na cobertura de servigos essenciais, repercussdes socioecondmicas relacionadas, ansiedade
e depressdo causadas pelo isolamento social, até o surgimento da covid longa. Dessa forma, a Covid-
19 deixa de representar apenas um evento infeccioso agudo e passa a constituir uma condicédo cronica
complexa para parcela significativa da populacdo (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE,
2025).

Estimativas globais indicam que 6 em cada 100 pessoas com Covid-19 apresentam covid
longa (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2025) caracterizada pela persisténcia de sintomas
por pelo menos trés meses apos a infecgédo afeta diversos sistemas incluindo distarbio do sono (33%),
dispneia (40%), tosse (22%), fadiga com prevaléncia de (44%), (Jennings G et al 2021). Um estudo
longitudinal nos EUA e em Porto Rico que utilizou dados de uma coorte em adultos observou a
prevaléncia de fadiga de 98,3% (Vernon et al., 2025). Um estudo, realizado no sul do Brasil, mostrou
que 56,8% dos participantes relataram fadiga persistente (Fetter et al., 2023). Outro estudo também
brasileiro que utilizou dados de notificacdo oficiais de Covid-19, observou a prevaléncia e preditores
de covid longa sendo a fadiga 37,2% (Covre, et al., 2025).

As defini¢bes da fadiga sdo diversas na literatura, caracterizada por um declinio progressivo
na capacidade de ativar o musculo voluntariamente durante uma tarefa, ou até mesmo um
descompasso entre o esforco despendido e o desempenho real, com aumento da percepcéo de esforco
(Behrens et al., 2023). Definida ainda como sintoma incapacitante autorrelatado derivado de dois
atributos interdependentes: fatigabilidade percebida e fatigabilidade de performance (ou de
desempenho) e que dependem de diferentes fatores moduladores. Para questdes de padronizacgédo e
por utilizar uma abordagem mais recente que busca integrar diferentes aspectos na definicdo da
fadiga, utilizaremos este conceito na construcao deste trabalho (Enoka et al., 2016).

A fatigabilidade percebida que € normalmente auto relatada, é altamente avaliada e
mencionada em estudos com algumas populacées clinicas (Huang et al.,2025 Chen et al.,2025) e na
covid longa (Ramezani et al.,2023), como sintoma e quantificada por meio de instrumentos validados,
possuem confiabilidade e incluem fatores relacionados a fadiga e seu impacto nas atividades de vida
diaria como, por exemplo, a Escala de Severidade da Fadiga (ESF). A fatigabilidade percebida deriva
tanto de sinais de antecipacdo dos centros supraespinhais quanto os sinais de retroalimentacdo da
periferia que informam o sistema nervoso central sobre as alteragdes nos muasculos envolvidos,

funcionando como uma fonte de informac&o utilizada para avaliar o esfor¢o associado a atividade
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fisica (Enoka e Duchateau 2008 e Enoka et al., 2011). No entanto a fatigabilidade de performance
ainda é pouco explorada no contexto clinico, visto que ndo ha padronizacéo de critérios clinicos para
seu diagndstico e mensuracgdo, ou testes laboratoriais que apresentem validade externa significativa.
Tampouco fatores que influenciam a sua quantificacéo e seus determinantes (Enoka et al., 2016).
Estudos recentes tém empregado diferentes abordagens para essa avaliacédo, incluindo tarefas
fatigantes especificas, medidas de contracdo voluntaria maxima (CVM), carga de trabalho e poténcia
maxima, protocolos de carga incremental ou constante, além da analise da reducdo da capacidade
funcional, da massa muscular e do modo de contragdo muscular (Millet et al., 2023). Adicionalmente,
sdo relatados o papel dos estimulos aferentes, o tempo até a falha em tarefas subméximas e a
ocorréncia de ajustes fisiologicos compensatorios, uma vez que sistemas fisioldégicos redundantes e
circuitos de feedback atuam na tentativa de manutencao da homeostase (Hunter et al., 2018; Millet et
al., 2023). Estudos com énfase na avaliacdo de forca de preensdo manual (Zasadzka et al., 202; Cili
et al.,2021), avaliacdo de uma contracao fatigante (Fanous et al 2022) vem sendo explorados com o
objetivo de aprofundar os conceitos sobre a fatigabilidade além da percepcdo subjetiva, integrando
medidas de desempenho para melhor compreenséo da limita¢éo funcional em individuos com Covid

longa.

2. REVISAO DE LITERATURA
Covid Longa

No Brasil, desde o inicio da pandemia até janeiro de 2026 foram notificados mais de 779
milhdes de casos de Covid-19 (BRASIL, 2026). Mesmo ap0s a oficializacdo do fim da emergéncia
sanitaria em maio de 2023, efeitos duradouros continuam a afetar individuos no &mbito da saltde
fisica e mental, além de dificuldades em relacdo a educacdo e socializacdo. A persisténcia dos
sintomas afeta sistemas variados incluindo cognitivo, comportamental, muscular, neural como por
exemplo: cefaleia, distarbios do sono, alterac6es de humor, ansiedade, mialgia, fadiga, disautonomia
(Caliman-Sturdza et al., 2025). O acompanhamento das sequelas é essencial para identificar as
manifestacdes a longo prazo e seu impacto na qualidade de vida. Um esquema vacinal incompleto,
condicdes cronicas como hipertensao e diabetes possuem maior probabilidade de desenvolver a covid
longa. Alguns estudos observaram uma associacédo benéfica entre atividade fisica e taxa de infeccdo
e mortalidade (Campos et al., 2022).

Embora ndo se tenha clareza a respeito da fisiopatologia da fadiga na Covid Longa, uma
hipotese € que o virus SARS-CoV-2 pode causar inflamagdo no sistema nervoso central (SNC) e
periférico (SNP). Os neur6nios, astrécitos e oligodendrécitos expressam a enzima conversora de

angiotensina 2 (ECA2) no cortex posterior e hipocampo, que se liga a proteina spike do virus levando
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a uma reacgdo inflamatoria localizada que, posteriormente, leva a inflamag&o sistémica, provocando
um comprometimento dos circuitos neurais associados ao cortex motor primario causando a sensacao
de fadiga persistente e disfungdo cognitiva (Campos et al., 2022). Fora encontrados antigenos, RNA
e proteina spike do SARS-CoV-2 meses e anos apos a infeccdo inicial (Sivan et al., 2020).

Outra hipétese é que a infeccdo por SARS-CoV-2 pode reativar o herpesvirus em alguns
individuos. A presenga de anticorpos contra o virus Epstein-Barr também foi identificada apds o
inicio da covid longa. A presenca de linfocitos T e B autorreativos podem ser estimulados pela
infecgdo viral. Autoanticorpos contra antigenos do SNC podem ser encontrados e estdo associados a
fadiga (Soriano et al., 2022).

Alterac6es no microbioma intestinal também podem ser detectadas em pacientes com covid
longa, incluindo a reducdo de bactérias produtoras de butirato, persisténcia de inflamacéo,
autoimunidade e leséo endotelial. Essas caracteristicas podem causar e prolongar o comprometimento
da barreira hematoencefalica. Com a presenca de plaquetas disfuncionais, potencialmente causando
hipdxia tecidual levando a neuroinflamacdo crénica (Altmann et al., 2023).

As hipoteses abordadas na literatura envolvem mecanismos semelhantes aqueles observados
em doencas cronicas. Na fatigabilidade de performance, sdo o comprometimento da velocidade de
conducdo da propagacdo do potencial de acdo, estresse oxidativo, liberacdo precoce de lactato,
alteracbes em circuitos intracorticais inibitorios e excitatorios, menor pico de torque muscular,
capacidade prejudicada de recrutar unidades motoras e descondicionamento fisico. Ainda, uma
ativacdo cortical aumentada pode influenciar a percepcao do esforco e, por sua vez, contribui para
piora do desempenho motor, resultando na incapacidade funcional. (Jammes et al., 2020).

Um estudo nessa populacdo encontrou alteracbes microvasculares, bem como
comprometimento  das miofibrilas com alteracbes mitocondriais, atrofia, inflamacdo e
multiplas membranas basais como sinal de regeneracdo ( Hejbol et al., 2022 ). Outro estudo que
realizou avaliacbes por meio de EMG nestes pacientes apontam para a presenca de miopatia, por
mudancas na placa motora (Agergaard et al., 2023). Contudo, ainda ndo esta claro se a limitacdo na
Covid longa é perceptiva, muscular ou autonémica, nem como esses sistemas interagem. O
enfrentamento dessas consequéncias exige um esfor¢o continuo para melhorar a saide publica,
promover a recuperacdo fisica e garantir que as pessoas possam acessar 0s cuidados de saude

adequados (Campos et al., 2022)

Fadiga: conceitos e mecanismos relacionados em doencas cronicas
A fatigabilidade depende da capacidade do sistema nervoso em fornecer ativacdo neural

adequada, bem como da funcdo contrétil dos musculos envolvidos e das demandas metabdlicas


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/myofibril
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/basement-membrane
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1388245723000196?via%3Dihub#b0065
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impostas as proteinas contrateis (Enoka et al., 2016). Os mecanismos neurofisioldgicos descritos na
literatura incluem a reducdo da ativacdo voluntéria (impulso neural), a diminui¢do da forca e da
poténcia durante exercicios fatigantes, a queda da forca de contracdo voluntaria maxima (CVM) dos
musculos envolvidos, além da perda de desempenho em tarefas motoras de esforco subméaximo
sustentado. Adicionalmente, sdo relatados o papel dos estimulos aferentes, o tempo até a falha em
tarefas subméaximas e a ocorréncia de ajustes fisiolégicos compensatorios, uma vez que sistemas
fisiologicos redundantes e circuitos de feedback atuam na tentativa de manutencdo da homeostase
(Hunter et al., 2018; Millet et al., 2023).

Os ajustes fisiolégicos compensatorios vao desde a ativagdo do cortex motor, o impulso
descendente, a ativacao espinhal do conjunto de motoneurénios, a propagacdo neuromuscular através
da juncdo neuromuscular, a perfusdo muscular e os processos as fibras musculares, incluindo o
acoplamento excitacdo-contragdo, 0 metabolismo e a cinética das pontes cruzadas. Vias excitatorias
e inibitorias selecionadas que modulam a atividade do conjunto de motoneur6nios durante contracdes
fatigantes. Os motoneurdnios recebem inputs inibitérios. Contudo sofrem influéncia do tipo de tarefa
muscular, populacéo testada, idade e sexo (Hunter et al., 2001).

Observando a fisiopatologia da fadiga em algumas doencas crénicas como por exemplo a
esclerose multipla, o nivel de fadiga é derivado do estado psicoldgico e de sinais interoceptivos (sinais
transmitidos pelo sistema nervoso autbnomo, através de vias ascendentes para a insula e o cortex
anterior responsavel pela resposta e emo¢des homeostaticas como sede e dor, por exemplo) (Gonzalez
et al., 2019, Oliva et al., 2015). Ja outro estudo nessa populacdo com realizacdo de tarefa e
neuroimagem sugere que alteracdo nas conexdes e um aumento da conectividade funcional em estado
de repouso (Chen et al., 2020).

Os autores apontam que o sistema nervoso autbnomo tem papel importante na regulacdo da
homeostase e, parece estar alterado em pessoas com esclerose maltipla. (Enoka et al., 2021). A
variabilidade de frequéncia cardiaca vem se mostrando como medida complementar a avaliacdo da
funcdo neuromuscular refletindo o comportamento do ténus vagal. (Millet et al., 2023). Um estudo
usou a medida de fatigabilidade de performance através de uma CVM e observou que a recuperacao
da VFC apds o exercicio ocorre mais rapidamente em individuos com maior aptiddo aerdbica
(Michael et al., 2017). Outro que analisou a recuperagdo da frequéncia cardiaca em pacientes com
disturbios do sono em comparacdo com controles saudaveis e observou que a recuperacdo foi 23%
menor em pacientes com distUrbios do sono (Barbosa et al., 2018).

A eletromiografia de superficie (EMG) tem sido utilizada como variavel objetiva relacionada
a fatigabilidade de performance. Entretanto, devem ser interpretadas com cautela, uma vez que podem
refletir ndo apenas alteracdes fisioldgicas relacionadas a fadiga, mas também fatores ndo contréteis

ou metodoldgicos, o que limita inferéncias diretas sobre o estado neuromuscular (Dimitrova et al.,
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2003). Classicamente, a reducdo da frequéncia média ou mediana do sinal é interpretada como
indicativa de diminuicdo da velocidade de condugdo da fibra muscular. Contudo, evidéncias
demonstram que essa variavel também € influenciada por outros determinantes, como propriedades
de filtragem dos tecidos bioldgicos, morfologia do potencial de a¢do intracelular e mudangas no
padrdo de recrutamento, incluindo maior participacdo de unidades motoras lentas refletindo
propriedades centrais e periféricas (Dimitrova et al., 2003; Besomi etal., 2020, Farina et al., 2004).

De modo semelhante, as alteragcdes na amplitude do sinal apresentam natureza multifatorial e
por vezes contraditorias. O aumento da amplitude RMS durante o exercicio fatigante ndo implica
necessariamente maior ativacdo neural, podendo resultar do recrutamento adicional de unidades
motoras, sincronizacdo neural, modificagdes geométricas na interface masculo-eletrodo, mudancas
na forma do potencial de acdo e reducdo da velocidade de conducgédo. Adicionalmente, parte das
variagdes do sinal pode decorrer de fatores mecanicos e anatdmicos, como encurtamento muscular,
caracteristicas do musculo e dos tecidos adjacentes, orientagdo das fibras musculares, deslocamento
do ponto motor, espessura do tecido subcutaneo e distancia entre eletrodo e fibra. A dificuldade em
quantificar a contribuicao individual desses elementos limita a interpretacdo de valores absolutos de
amplitude do EMG, reforcando a necessidade de analise contextualizada e multimodal (Dimitrova et
al., 2003; Besomi et al., 2020)

Na doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) tem-se uma reducdo na resisténcia muscular.
Um estudo avaliou contragcfes isomeétricas submaximas associada a uma tarefa cognitiva e observou
que o pico de contracdo muscular é causado por mecanismos musculares periféricos e que a incluséo
de uma tarefa cognitiva simultanea ndo diminuiu a resisténcia. Estes mecanismos incluem reducéo
de fibras de contracdo lenta, reducéo da densidade capilar, maior estresse oxidativo, liberacéo precoce
de lactato (indicando uma participacdo antecipada do metabolismo glicolitico), e mecanismos
centrais, como a reducdo do drive neural, sendo estas mudancas propostas como fator limitante ao
esforco fisico em varios distdrbios cardiorrespiratorios (Chatain et al., 2025).

Um estudo avaliou caracteristicas funcionais dos musculos eretores da coluna em pacientes
com DPOC utilizando um teste de sustentacdo do tronco com a analise do espectro de poténcia
eletromiografica e observou que a inclinacdo da frequéncia mediana foi significativamente menor em
pacientes com DPOC do que em individuos saudaveis, indicando maior fadiga (Imashiro et al., 2025).

Um estudo comparou indices de EMG e lactato sanguineo num protocolo de fadiga composto
por 5 séries de 10 repeticGes maximas de extensdo de joelho entre um grupo de individuos com
diabetes mellitus tipo 2 e um grupo controle saudavel. Foram avaliados parametros EMG do
quadriceps, como frequéncia mediana, inclinagdo da frequéncia mediana e indice espectral de fadiga
muscular de Dimitrov. Os achados eletromiograficos foram consistentes com aqueles observados

durante a ocorréncia de fadiga neuromuscular, porém significativamente maior em todas as séries
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para individuos com Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2). Ainda, houve um aumento significativamente
maior no lactato sanguineo em individuos com DM2 do que em individuos saudaveis, mas sem
associacdo com as alteragGes nos indices EMG de fadiga muscular (Bhati P, et al., 2021). De modo
semelhante, um estudo avaliou o comportamento mioelétrico do biceps braquial em pacientes com
doenca de Parkinson comparado com individuos saudaveis de mesma faixa etéaria e ndo observou

padrdo de fadiga na EMG com significancia estatistica (Fundaro et al., 2021).

Covid Longa e Fadiga

Embora muitos estudos tragam a fatigabilidade percebida envolvendo pacientes com covid
longa (Almeida et al., 2025; Nagy et al., 2022; Colosio, 2023), ou seja, 0 sintoma autorrelatado,
quanto a fatigabilidade de performance, estes dados ainda sdo escassos. Ao buscar na literatura a
respeito da covid longa e fadiga, mais especificamente na fatigabilidade de performance, encontramos
uma limitacdo a respeito da ndo padronizagdo dos conceitos e métodos de avaliagdo de fadiga, em
virtude da maioria dos estudos buscaram caracterizar sintomas, usando questionarios de autorrelato
para mensuracdo de fadiga, com uma escassez de estudos que avaliaram a fatigabilidade de
performance de forma objetiva.

Para isto, realizamos uma revisdo sistematizada na base de dados PubMed, buscando abordar
a fatigabilidade de performance em pessoas com Covid Longa. Para isto, foram incluidos estudos dos
ualtimos cinco anos de publicacdo, sendo eles de coorte, transversal, prospectivo, retrospectivo,
observacional, comparacdo com baseline, estudos de caso, regressdo, correlagdo e comparacdo de
grupo saudavel com covid longa. Foram excluidos: (i) estudos com criangas, gestantes, atletas, e que
avaliaram fadiga em outras doencas que ndo a covid; (ii) estudos de revisdo; (iii) estudos que mediram
somente fadiga percebida. Os termos utilizados para busca na pubmed estdo apresentados a seguir

abaixo.

Tabela 1: Estratégia de busca utilizada no PubMed

Termos de busca | Termos de busca Resultados
encontrados

"Post-Acute  COVID-19  Syndrome"” OR
"COVID-19 Syndrome, Post-Acute” OR "Post
Acute COVID 19 Syndrome" OR "Post-Acute
COVID-19 Syndromes" OR "Long-Haul
COVID" OR "COVID, Long-Haul" OR "Long
Haul COVID" OR "Long-Haul COVIDs" OR
"Long Haul COVID-19" OR "COVID-19, Long
Populacéo Covid longa Haul" OR "Long Haul COVID 19" OR "Long 10539
Haul COVID-19s" OR "Post Acute COVID-19
Syndrome" OR "Post-Acute Sequelae of SARS-
CoV-2 Infection" OR "Post Acute Sequelae of
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SARS CoV 2 Infection” OR "Post-COVID Con-
ditions™ OR "Post-COVID Condition" OR "Post
COVID Conditions” OR "Long COVID" OR
"PASC Post Acute Sequelae of COVID-19" OR
"PASC Post Acute Sequelae of COVID 19" OR
"Post-Acute Sequelae of COVID-19" OR
"COVID-19 Post-Acute Sequelae”

Desfecho de interesse

Fadiga muscular

"Muscle Fatigue” OR "Fatigue, Muscle" OR
"Muscular Fatigue™ OR "Fatigue, Muscular” OR
"Fatigability”

3484

Estratégia de busca

"Post-Acute  COVID-19  Syndrome" OR
"COVID-19 Syndrome, Post-Acute” OR "Post
Acute COVID 19 Syndrome" OR "Post-Acute
COVID-19 Syndromes” OR "Long-Haul
COVID" OR "COVID, Long-Haul" OR "Long
Haul COVID" OR "Long-Haul COVIDs" OR
"Long Haul COVID-19" OR "COVID-19, Long
Haul" OR "Long Haul COVID 19" OR "Long
Haul COVID-19s" OR "Post Acute COVID-19
Syndrome" OR "Post-Acute Sequelae of SARS-
CoV-2 Infection" OR "Post Acute Sequelae of
SARS CoV 2 Infection" OR "Post-COVID Con-
ditions" OR "Post-COVID Condition" OR "Post
COVID Conditions" OR "Long COVID" OR
"PASC Post Acute Sequelae of COVID-19" OR
"PASC Post Acute Sequelae of COVID 19" OR
"Post-Acute Sequelae of COVID-19" OR
"COVID-19 Post-Acute Sequelae™ AND "Mus-
cle Fatigue" OR "Fatigue, Muscle" OR "Muscu-
lar Fatigue" OR "Fatigue, Muscular" OR "Fatiga-
bility”

1376

Estratégia de busca
+

Filtros

"Long-Haul COVID" OR "COVID, Long-Haul"
OR "Long Haul COVID" OR "Long-Haul
COVIDs" OR "Long Haul COVID-19" OR
"COVID-19, Long Haul" OR "Long Haul
COVID 19" OR "Long Haul COVID-19s" OR
"Post Acute COVID-19 Syndrome™ OR "Post-
Acute Sequelae of SARS-CoV-2 Infection™ OR
"Post Acute Sequelae of SARS CoV 2 Infection"
OR "Post-COVID Conditions" OR "Post-
COVID Condition" OR "Post COVID Condi-
tions" OR "Long COVID" OR "PASC Post
Acute Sequelae of COVID-19" OR "PASC Post
Acute Sequelae of COVID 19" OR "Post-Acute
Sequelae of COVID-19" OR "COVID-19 Post-
Acute Sequelae” AND "Muscle Fatigue" OR
"Fatigue, Muscle" OR "Muscular Fatigue" OR
"Fatigue, Muscular" OR "Fatigability”

127
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Identificacdo dos artigos na base de dados
O
: |
= Artigos encontrados na Pubmed (N=127)
. }
>
= Artigos identificados como duplicata (n=2)
= Metodologia semelhantes, porem com desfechos diferentes
% Excluidos por titulo e resumo (n=118)
= v
2
& Estudos lidos na integra (n=10)
L
Q Artigos excluidos por critérios
R} Mensurou fadiga percebida por questionarios ou modelo de
T:’) cuidado (n=5)
< Mediu desfechos diferentes (avaliou forca por biofeedback de
pressdo) (n=1) I

v

Estudos incluidos (n=4)

Figura 1: Fluxograma de selecdo dos estudos

Dos 127 estudos, 118 foram excluidos por titulo e resumo, sendo 10 lidos na integra. Destes,
5 foram excluidos por mensurar fadiga percebida, um foi excluido por avaliar forca por feedback de
pressdo (Ramezani M et al., 2023) e outro por avaliar um modelo de cuidado para pacientes com
covid longa (Nagy et al., 2022; Colosio 2023; Hausswirth 2023). Foram incluidos 4 estudos (Tryfonos
et al., 2024; Zasadzka 2022; Fanous et al., 2022; Almeida et al., 2025). A caracterizacdo dos estudos
incluidos esta na tabela 2 (APENDICE 1).

O primeiro estudo (Almeida et al., 2025) refere-se a um estudo observacional longitudinal,
acompanhou trés grupos de pacientes sendo um grupo controle (n = 30) e dois sintomaticos para covid
longa sendo um deles classificado como a covid moderado (n = 22) e outro grave (N=22). O estudo

teve como objetivo determinar os mecanismos relacionados a fadiga percebida, a fatigabilidade
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objetiva, a funcionalidade, a arquitetura muscular e a fungéo neuromuscular por eletromiografia. Os
participantes foram acompanhados num periodo de um ano sendo a avaliacdo inicial apos alta
hospitalar e seguintes a cada 3 meses do seguimento.

O protocolo de fadiga utilizado consistiu em um aquecimento seguido de trés contracdes
isométricas (10 segundos) com intervalo um minuto e seguido de 10 CVMs sucessivas com intervalo
de 10 segundos sendo 6 segundos de intervalo. Os resultados mostraram que os participantes com
casos graves apresentaram maior percepcdo de fadiga em todas as avaliagdes em comparacdo ao
grupo controle, tanto na avaliacdo inicial quanto na quarta avaliagcdo, em comparacdo aos individuos
com casos moderados. A percepcao de fadiga pode estar relacionada a diminuicdo da forga contratil
nas fibras musculares, levando a redugdo dos mecanismos de contragdo (Campos et al., 2022).
Corrobora com a literatura com evidéncia de que os individuos com doenca moderada podem
apresentar fadiga persistente, impactando na funcionalidade (Huang et al., 2021 e Orteli et al.,2020).

Analisando as interacOes entre grupo e contracdo observou que 0s grupos com COVID
moderada e o grupo controle apresentaram valores amplitudes relativos mais altos nas contracdes
voluntarias maximas (CVM) 1 e 5 em comparagdo com a CVM 10 (p < 0,05). Para as analises de
frequéncia do grupo com COVID moderada apresentou frequéncia mais alto em comparagdo com o
grupo com COVID grave na linha de base. Embora os dados de eletromiografia ndo foram
determinantes, os autores reforcam que os dados devem ser interpretados com cautela, visto que
outros fatores porem influenciar as medigdes como por exemplo o tecido adiposo. Esses achados
destacam o papel dos mecanismos musculoesqueléticos e neurais na fadiga pos-infeccao.

O segundo foi um estudo de caso que avaliou objetivamente a fatigabilidade neuromuscular
em um jovem do sexo masculino (27 anos, 1,85 m, 78 kg) com persisténcia de fadiga e disfuncao
cognitiva relacionadas a covid longa. Ele participou de um estudo neuromuscular que serviu de
baseline como avaliacdo pré, e o pds foi repetido 12 meses apos a infec¢do por COVID-19. Avaliou
fatigabilidade por forca muscular, resisténcia, estabilidade do torque, ativacdo voluntaria,
eletromiografia e potencial de acdo muscular composto.

O protocolo de fadiga utilizado foi uma técnica de contracdo interpolada que consistiu em
provocar uma contracdo muscular em repouso antes da CVM, seguida por uma CVM de 2,5 segundos
com uma contracdo induzida no platé da contracdo (interpolada) e, subsequentemente, outra
contracdo induzida imediatamente ap6s a CVM, com o masculo em repouso. Todas as contracdes
foram evocadas utilizando um estimulo de pulso tnico de 100 ps.

Apo6s um periodo de repouso de 5 minutos, foi realizada uma tarefa de fadiga voluntaria,
consistindo em uma contracéo voluntaria maxima (CVM) sustentada de dorsiflexdao por um minuto.
A ativagdo muscular voluntéria foi avaliada aos 55 segundos pela sobreposi¢cdo de uma contracéo

muscular isolada, que foi comparada, utilizando o método ITT, com a contracdo muscular realizada



21

imediatamente apos a tarefa de fadiga, quando o musculo estava em repouso. Os resultados
mostraram que a for¢a muscular, a ativacdo voluntéria e a fatigabilidade (inclinacdo do torque) ndo
apresentaram diferencas significativas, sugerindo que as propriedades neuromusculares intrinsecas
ndo sdo afetadas. No entanto, a estabilidade do torque foi trés vezes menor no pds-covid-19 (Fanous
et al., 2022).

Os autores defendem que ndo ha efeito direto sobre os principais fatores neuromusculares,
apesar da sensacdo continua de fadiga. E que pode haver ainda uma desconexao entre a percep¢édo da
fadiga geral e a capacidade intrinseca do sistema neuromuscular de atingir e manter o torque em uma
tarefa fatigante g envolve contracfes musculares de esforco maximo (Fanous et al., 2022).

O terceiro estudo mediu a fatigabilidade de performance por meio da analise de viabilidade
de um robd de reabilitagdo com EMG para pacientes internados, comparou o atendimento
convencional (considerado controle). Os participantes receberam 12 atendimentos sendo dois por
semana de reabilitacdo fisica (exercicios de resisténcia, aerobicos e de fortalecimento), educagédo que
abrangia varios topicos relacionados ao funcionamento pulmonar, fadiga, tosse, falta de ar, olfato e
outras condigdes relacionadas aos sintomas da COVID-19. Mensurou fatigabilidade de performance
pela forca de preensdo manual e escalas de avaliagdo da fadiga. Os resultados mostraram, que 0s
grupos apresentaram melhora na maioria dos parametros avaliados, comparando os resultados pré e
poOs-intervencdo, com excecdo da fadiga muscular onde destacou algumas limitacdes: tamanho
amostral pequeno (30 participantes), uso do robd exige habilidades cognitivas para execu¢do correta
e medicbes e que existe informagOes escassas na literatura para comparar nossos resultados, mas
conlui que o uso de um robd de reabilitacdo pode ser viavel para a reabilitacdo. (Zasadksa et al.,2024).

O ultimo estudo € um ensaio clinico randomizado, que investigou os mecanismos fisioldgicos
da covid longa e comparou sintomas pds-esforco com grupo controle saudavel. Desenvolvido com
61 individuos ndo hospitalizados, sem doencas concomitantes e com sintomas de covid longa >3
meses. Sendo 31 sintomaticos e 30 controles onde apds a avaliacdo inicial os participantes realizaram
3 sessdes de exercicio sendo um grupo com treinamento intervalado de alta intensidade [HIIT], outro
treinamento continuo de intensidade moderada [MICT] e o terceiro um treinamento de forca [ST])
em ordem aleatéria. Como variavel relacionada a fatigabilidade de performance avaliou
dinamometria de preensdao manual, dinamometria isocinética de membros inferiores, variabilidade da
frequéncia cardiaca, e eletromiografia. Observaram que a forca de extensdo isométrica de joelho foi
menor no grupo covid longa comparado a individuos saudaveis. O torque isocinético da extensdo de
joelho ou a forca de preensédo manual ndo diferiram entre 0s grupos.

Observou ainda que os participantes do grupo covid longa, 62% apresentaram sinais
miopaticos, em comparagdo com um Unico caso no grupo controle. Nos resultados de EMG sugeriram

causas miogénicas, como 0 recrutamento precoce de potenciais de unidade motora (PUMS)
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polifasicos, de curta duracdo e frequéncia reduzida. Ainda aponta que fatores, como inflamagéo,
alteracOes capilares e disfuncdo mitocondrial, também podem contribuir para o comprometimento

muscular em pacientes com PCC (Tryfonos et al., 2024).

3. JUSTIFICATIVA

A fadiga € o sintoma mais prevalente e incapacitante na Covid longa, configurando-se como
um dos principais determinantes da limitacdo funcional nessa populacdo. Apesar disso, 0S
mecanismos subjacentes a fatigabilidade de performance permanecem insuficientemente
esclarecidos, visto que ainda ndo estdo definidos quais alteragdes nos processos fisioldgicos
relacionados a producdo de forca muscular, ao recrutamento neural e aos ajustes compensatdrios do
desempenho motor contribuem para a reducao da capacidade funcional observada nesses individuos.
Essa lacuna é particularmente relevante diante dos impactos amplos e persistentes da condicdo, que
comprometem a mobilidade, a execucdo de atividades de vida diaria, a autonomia, o desempenho
laboral e académico, além da sadde cognitiva e emocional. A combinacao entre exaustdo fisica e
mental favorece um ciclo de esfor¢o exacerbado, piora sintomatica e necessidade de repouso
prolongado, perpetuando o descondicionamento e a incapacidade funcional (Ferreira et al., 2023).
Contudo, até o presente momento, ndo ha evidéncias consistentes que expliguem quais fatores
fisiologicos determinam a fatigabilidade de performance em individuos com Covid longa, tampouco
quais diferencas os distinguem de individuos sem o sintoma de fadiga. Diante disso, torna-se
fundamental investigar os mecanismos envolvidos, a fim de subsidiar estratégias de avaliacdo e

intervencao mais direcionadas e eficazes.

4. OBJETIVOS
4.1 Objetivo Geral

Determinar quais parametros de saude mental, qualidade do sono, as respostas
neuromusculares e de variabilidade de frequéncia cardiaca estdo relacionados a fatigabilidade de

performance em pacientes com Covid Longa com sintomas de fadiga.

4.2 Objetivos Especificos
e Comparar a fatigabilidade de performance entre pacientes com Covid Longa com sintoma
de fadiga percebida durante o teste de sustentar uma contracdo isométrica voluntaria
maxima ateé a exaustao;
e Comparar 0s parametros de saide mental (nivel de depressdo e ansiedade) e qualidade do

sono entre pacientes com Covid Longa com diferentes niveis de fadiga percebida;
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e Comparar as respostas de ativacdo muscular por meio de eletromiografia de superficie entre
pacientes com Covid Longa com fadiga percebida durante o teste de sustentar uma
contragdo isométrica voluntaria maxima até a exaustdo com diferentes niveis de fadiga
percebida;

e Comparar a variabilidade de frequéncia cardiaca entre pacientes com Covid Longa com
diferentes niveis de fadiga percebida;

e Comparar o desempenho no teste de sentar e levantar em 1 minuto entre pacientes com
Covid Longa com diferentes niveis de fadiga percebida;

e Comparar a forca maxima de quadriceps entre pacientes com Covid Longa com diferentes
niveis de fadiga percebida;

e Detrminar os parametros que explicam a fatigabilidade de performance (medida pelo
tempo até a exaustdo durante o teste de sustentar uma contracéo isométrica voluntaria

méaxima) em pacientes com Covid Longa com diferentes niveis de fadiga percebida.

5. MATERIAIS E METODOS
5.1 Amostra e critérios de Inclusiao e Exclusao

O presente estudo teve delineamento transversal, observacional. A amostra foi composta por
38 pacientes acompanhados pelo setor de infectologia especialmente no ambulatério pos covid do
Hospital Universitario da FURG. Foram incluidos para o grupo sintomatico para fadiga (FAD): a)
pessoas que tiveram diagnostico de COVID-19 a partir do RT-PCR; b) >18 anos de ambos 0s sexos;
c) que reportem fadiga como sintoma por pelo menos 12 semanas desde a infeccdo por COVID-19
(Alkodaymi et al., 2022); d) que apresentem 36 pontos ou mais na Escala de Severidade de Fadiga.
Ja no grupo ndo-sintomatico para fadiga (NFAD): a) pessoas que tiveram diagnéstico de COVID-19
a partir do RT-PCR; b) >18 anos de ambos 0s sexos; ¢) que reportem fadiga como sintoma por pelo
menos 12 semanas desde a infeccdo por COVID-19 (Alkodaymi et al., 2022); d) que apresentem
pontuacdo inferior a 36 pontos na Escala de Severidade de Fadiga.

Foram excluidos: a) gestantes, individuos hospitalizados, pessoas com deficiéncias que ndo
tiverem condigdes de realizar os testes e exercicios propostos; b) pessoas que apresentem limitagcdes
cognitivas que impeg¢am a compreensao ou realizagao dos testes; ¢) pessoas que apresentem doengas
cronicas ndo controladas e que apresentem contraindicacdo médica para realizar exercicio fisico. Este

estudo foi submetido a0 Comité de Etica em Pesquisa da FURG com niimero de parecer: 7.293.737.

5.2 Procedimentos
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Em um primeiro momento, foi realizado apos a autorizacdo da Geréncia de Ensino e Pesquisa
(GEP) do Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Jr (FURG), uma reunido com a equipe do
ambulatério explicando os objetivos e procedimentos do estudo e na data da consulta médica foi
realizada uma triagem pela equipe, baseada nos critérios de inclusdo e exclusdo entre os que
demonstraram interesse. Os participantes que atenderam os critérios de inclusdo e exclusdo e
aceitaram participar, foram conduzidos para a sala de coleta onde assinaram o Termo de
Consentimento Livre Esclarecido (TCLE). Em seguida ocorreu o procedimento de coleta: a)
aplicacao de questionario sociodemografico; b) aplicagdo das escalas (severidade de fadiga, Hospital
Anxiety and Depression Scale, Mini Sleep Questionnaire); ¢) medidas de variabilidade de frequéncia
cardiaca em repouso; d) medidas de forca méaxima; e) teste de sustentar uma contracdo isométrica

voluntdria maxima até a exaustao; f) teste de sentar e levantar em 1 minuto.

5.3 Instrumentos de avaliacéo
5.3.1 Escalas e questionarios

Questionario sociodemogréafico

Foram realizados questionamentos sobre sobre sexo, idade, estatura, estado civil, raca,
variaveis socioecondmicas, pratica de exercicio fisico (tipo e volume semanal) e sobre a COVID-19
(se tomou a vacina, se houve internacdo hospitalar [UTI e se houve entubacéo]) e a presenca de
multicomorbidade. Esta se deu a partir da presenca das seguintes condigdes médicas: angina, asma,
fibrilacdo atrial, cancer, doenca renal crénica, doenca pulmonar obstrutiva crénica, diabetes mellitus,
insuficiéncia cardiaca, hipertensao arterial, infarto agudo do miocardio, doenca vascular periférica e
acidente vascular cerebral. Participantes que tiveram 2 ou mais destas doencas foram classificados
como positivo para multicomorbidade, enquanto aqueles com zero ou somente uma, foram

classificados como negativo para multicomorbidade (Johnston et al., 2019)

Escala de Severidade de Fadiga (ESF)

E um questionario que avalia a fadiga em 9 dimensdes. O participante escolheu um niimero
que melhor descreve o grau de concordancia em cada questdo [de 1 (discorda completamente) a 7
(concorda integralmente)]. A soma dos pontos pode variar entre 9 a 63 e o valor total determinou o
grau de fadiga, considerando os pontos de corte estabelecidos: a) sem fadiga a fadiga leve: < 36
pontos, b) fadiga moderada: 36-52 pontos e c) fadiga grave: > 52 pontos (Gustavsen et al., 2021)
(Anexo 1).
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Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

A escala hospitalar de depressao e ansiedade (HADS) é composta por 14 itens divididos em
duas subescalas: HADS-Ansiedade (HADS-A), com sete questdes (itens impares) e HADS-
Depressédo (HADS-D), com outras sete (itens pares). A escala de resposta varia entre zero e trés pontos
(de ausente a muito frequente) com escore méaximo de 21 pontos por subescala. Esta escala é validada
para a populacéo brasileira e apresenta boa validade estrutural (Anexo 2).

Qualidade do sono

Para medir a qualidade do sono foi utilizado o Mini Questionéario do Sono (MSQ). Este
instrumento foi previamente validado para a populacdo brasileira e consiste em 10 perguntas, cada
uma com sete opcdes de resposta que variam de nunca (um ponto) a sempre (sete pontos). Dessa
forma, a pontuacéo total varia de 10 a 70 pontos, sendo que pontuagdes mais altas indicam uma maior

incidéncia de problemas de sono (Anexo 3).

Forca Maxima

Para esta avaliacdo foi utilizado um dinamémetro manual Medeor - MedTech, que é um
equipamento de baixo custo e confiavel para avaliacdo de for¢a muscular e conectado ao software de
coleta por bluetooth em um Ipad (92 geracéo, Apple). Para avaliagdo da forca isométrica maxima de
extensores de joelho, o participante foi posicionado sentado em uma maca estabilizada contra uma
parede para realizacdo do movimento de extenséo de joelho. A articulacdo foi posicionada em 90° de
flexdo com o dinamdmetro posicionado a 5 cm acima da linha articular do tornozelo, preso por uma
faixa junto a perna da maca (Hansen et al., 2015). O participante foi orientado a respeito do
posicionamento e movimento a ser realizado, foi solicitada algumas contracbes para fins de
familiarizacdo e compreensao do teste, em seguida foi orientado a realizar uma contragcéo isométrica
voluntaria maxima (CIVM) de extensdo de joelho em um periodo de 5 segundos, sendo realizados
trés repeticdes, com intervalo de 2 minutos entre as tentativas. Para a analise, foi utilizado o pico de

forca entre as tentativas.

Fatigabilidade de performance

O protocolo para induzir a fatigabilidade de performance foi realizar uma CIVM sustentada
do quadriceps até a exaustdo. Logo, a variavel que determinou a fatigabilidade de performance foi o
tempo de sustentacdo até a forca do participante atingir 50% dos valores de pico do teste de forca
méaxima (Hatzikotoulas et al., 2014). Toda esta analise foi realizada a posteriori. O posicionamento

do participante nesse teste foi tal qual o teste de forga maxima descrito acima.
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Teste de Sentar e Levantar em 1 minuto

Foi utilizada uma cadeira padréo com assento plano e sem apoios de braco, estabilizada contra
uma parede. Os participantes foram instruidos a sentar com as pernas na largura dos quadris e
flexionadas a 90°, com as mé&os sobre os quadris, sem usar as maos ou bragos para auxiliar no
movimento. Foi solicitado que ficassem completamente em pé e toquem a cadeira com seus gliteos
ao sentar, mas que ndo precisasse sentar completamente para tras na cadeira. Eles foram orientados a
realizar o maior nimero possivel de repeticdes em 1 minuto, e ap6s 45 segundos foram informados:

"vocé€ tem 15 segundos restantes até que o teste termine”.

Eletromiografia (EMG)

Um eletromiografo de quatro canais, com uma taxa de amostragem de 2000 Hz e resolucéo
de 14 bits (New Miotool Wireless, Miotec — Equipamentos Biomédicos, 35 Porto Alegre, Brasil),
utilizando um software especifico de aquisi¢do de dados (MiotecSuite — Equipamentos Biomédicos,
Porto Alegre, RS, Brasil), conectado a um computador, foi utilizado para a coleta de dados de EMG
para medir a ativacdo do musculo vasto lateral (VL) durante as CIVMs e durante o teste até a
exaustdo. Apos a preparacdo da pele, pares de eletrodos de superficie pré-amplificados (raio de 17,5
mm; distancia entre eletrodos = 2 cm; Descarpack, Sdo Paulo, SP, Brasil) foram posicionados de
acordo com as diretrizes do Surface ElectroMyoGraphy for the Non-Invasive Assessment of Muscles
(SENIAM).

Para a analise, todos os dados de EMG foram filtrados usando um filtro Butterworth de 42
ordem (passa-banda: 20-500 Hz) e retificados. Os dados de EMG obtidos durante as CIVMs
posteriormente foram suavizados usando um filtro Butterworth passa-baixa de 6 Hz, e o valor maximo
registrado durante o periodo de cinco segundos considerado a amplitude maxima de cada musculo
(em mV). Para as analises do sinal de EMG durante o teste até a exaustdo, a fim de calcular a
amplitude do sinal, os dados foram suavizados usando um filtro Butterworth passa-baixa de 6 Hz, e
o valor médio retificado foi obtido. Para a analise do sinal no dominio da frequéncia, os dados foram
filtrados em nove bandas de frequéncia com valores crescentes (26,95-48,45, 48,35-75,75, 74,8-110,
108-149, 146,95-193,45, 191,75-244,45, 242,2-300,8, 297,4-363,8 e 359,35-431,65 Hz). Os
valores médios de ativacdo para cada banda de frequéncia foram registrados e somados para obter a
soma geral de frequéncia. A soma dos valores obtidos para as duas bandas de frequéncia mais baixas

foi registrada como uma porcentagem da soma geral de frequéncia (componentes de baixa
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frequéncia), enquanto a soma dos valores obtidos para a quinta, sexta e sétima bandas de frequéncia
foi registrada como uma porcentagem da soma geral de frequéncia (componentes de alta frequéncia).

Os valores de amplitude e frequéncia foram analisados em trés momentos, de acordo com a
duracdo do teste: (i) no inicio do teste (quando a forca méaxima foi atingida e estabilizada, sendo
considerado o estado ndo-fadigado); (ii) no meio do teste e; (iii) no fim do teste (imediatamente antes
do encerramento do teste, que foi considerado quando a forga sustentada ficou abaixo de 50%). Todas
as analises foram realizadas considerando janelas com 1 segundo de duragéo e o inicio do teste como
sendo 100% de cada uma das varidveis. Todas as analises dos dados de EMG foram conduzidas
usando um cédigo personalizado em MATLAB (v R2021b, Mathworks Inc., Natwick, WY/, Estados
Unidos) (Rodrigues et al., 2025).

Medidas de variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC)

Para medir a VFC, foi utilizado um cardiofrequencimetro Polar H9, que transmitiu as
informacGes acerca dos impulsos elétricos cardiacos para o monitor (Vanderlei et al., 2009). O
equipamento foi pareado a um software de coleta e anélise dos dados. A medicéo foi realizada durante
5 minutos de repouso, em que o paciente foi orientado a permanecer em siléncio e imével (Van
Oosterwijck et al., 2021). Foram utilizados para a analise os intervalos dos batimentos cardiacos
(intervalos RR), a raiz quadrada média das diferencas sucessivas dos intervalos RR (LnRMSSD) e,
no dominio da frequéncia, os sinais baixos (LF na banda 0.04-0.15 Hz) e sinais altos (HF na banda
0.15-0.4 Hz), para determinacdo da razdo LF/HF, que permite distinguir o equilibrio entre os tdnus

simpatico e parassimpatico (Millet et al., 2023).

5.4 Analise Estatistica

A normalidade dos dados foi testada por meio do teste de Shapiro-Wilk. A esfericidade foi
avaliada pelo teste de Mauchly, e o fator de correcdo de Greenhouse-Geisser foi utilizado quando a
esfericidade foi violada. As tabelas e figuras sdo apresentadas como média e desvio padrdo. Foi
realizado o teste t de Student para amostras independentes para comparar 0s grupos FAD e NFAD
em relacdo as caracteristicas dos participantes, a fatigabilidade de performance, a forca maxima, a
pontuacdo nas escalas de severidade de fadiga, de depressdo e ansiedade, no mini questionario do
sono, o desempenho no teste de sentar e levantar e os parametros de VFC. Ainda, o teste Qui-
Quadrado ou Exato de Fisher foram utilizados para calcular a distribui¢do dos grupos em relagdo ao

sexo, presenca de multicomorbidade e histérico de internagdo em UTI.
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Para comparar os parametros EMG do VL (amplitude, baixa frequéncia e alta frequéncia)
durante o teste, utilizou-se uma ANOVA Two-Way (efeito de grupo — FAD e NFAD,; efeito de tempo
—inicio, meio e final do protocolo de fadiga; e interacdo grupo-tempo). O teste post-hoc de Bonferroni
foi utilizado para verificar diferengas entre grupos e momentos, conforme a analise.

Ainda, para identificar os possiveis determinantes da fatigabilidade de performance,
inicialmente foram realizadas correlacbes de Pearson ou Spearman (no caso de dados né&o-
paramétricos) entre o tempo até a exaustdo no teste maximo e todos os desfechos mensurados
(qualidade do sono, satde mental (por meio do questionario HADS), forca maxima, desempenho no
teste de sentar e levantar em 1 minuto e parametros de variabilidade de frequéncia cardiaca) para cada
um dos grupos e para 0s grupos combinados. Havendo correlagdes significativas, foram utilizados
modelos de Regressdo Linear brutos e ajustados com resultados expressos pelo coeficiente de
regressdo beta (), sendo construidos termos de interacdo para cada um dos grupos na associacdo com
a fatigabilidade de performance. Os resultados foram considerados estatisticamente significativos
quando o valor de p foi < 0,05. Todas as analises foram realizadas utilizando o software SPSS 22.0
(SPSS Inc., Chicago, EUA).

6. RESULTADOS

Foram avaliados 38 pacientes com Covid Longa. Apds a aplicacdo da ESF, 25 pacientes
atingiram pontuacao igual ou superior a 36 pontos, constituindo o grupo FAD. Os outros 13 pacientes
apresentaram pontuacao inferior a 36 pontos, constituindo o grupo NFAD. A tabela 1 apresenta os
dados de caracterizacao dos grupos, em que os grupos foram similares, com exce¢ao na pontuacao na

ESF, em que o grupo FAD foi significativamente superior ao grupo NFAD.

Tabela 1: Caracterizacdao dos participantes

FAD (n=25) NFAD (n=13) Valor de p
Idade (anos) 59,3+12,8 50+75 0,93
Massa corporal (kg) 70,9 +16,4 79 + 16,6 0,15
Estatura (m) 1,57 +0,7 1,57 £ 0,06 0,95
IMC (kg/m?2) 28,4 +6,1 31,7+57 0,11
Pontuacdo na ESF 52,8 +8,7 22,1+6,7 < 0,001
Sexo (n)
Masculino 3 4 0,20
Feminino 22 9
Presenca de multicomorbidade
Sim 22 11 0,97
Nao 3 2

Internacdo na UTI
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Sim 6 0 0,07
Né&o 19 13
Legenda: ESF: escala de severidade de fadiga

Observamos diferenga significativa entre os grupos na fatigabilidade de performance, em que
o grupo FAD suportou em média 10 segundos a menos comparado ao grupo NFAD. Em relagdo aos

outros parametros avaliados, ndo observamos diferenga significativa entre os grupos (Tabela 2).

Tabela 2: Comparacao entre os grupos em relacao aos escores nos questiondrios, forga e parametros

de VFC.

FAD (n=25) NFAD (n=13) Valor de p

Tempo até a exaustdo (S) 25,7+128 359+74 0,004
HADS - total (pts) 16,474 13,345,2 0,19
HADS — depressao (pts) 7,237 6,5+3,1 0,56
HADS - ansiedade (pts) 9,1+4,6 6,7+2,9 0,10
MQS (pts) 40,3+9,9 36,0 £8,6 0,19
Forca maxima (kg) 27,7+11,1 31,3+11,7 0,35
Sentar e levantar em 1 minuto (reps) 25,52 +9,0 29,61 +8,3 0,17
VFC

Intervalo RR (ms) 830,8 +122,9 889,7 + 129,6 0,18
LnRMSSD (ms) 2,9 0,64 3,1+0,72 0,41
Razdo LF/HF 15+11 1,4 +0,85 0,71

Legenda: HADS: Escala hospitalar de depresséo e ansiedade; MQS: Mini Questionario do Sono; VFC: Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca; Intervalo RR: intervalos dos batimentos cardiacos; LnRMSSD: raiz quadrada média das diferencas

sucessivas dos intervalos; LF/HF ratio: razdo entre os sinais altos e baixos do dominio frequéncia.

Quanto aos parametros de EMG durante o teste até a exaustdo, na amplitude do VL, ndo
observamos interacdo entre grupo e momento (p = 0,58), nem efeito geral do grupo (p = 0,84). No
entanto, observamos efeito geral do momento (p <0,001), com redugao do inicio para o final do teste.
Em relacdo aos componentes de baixa frequéncia, ndo observamos intera¢do entre grupo € momento
(p =0,12), nem efeito geral do grupo (p =0,11). No entanto, observamos efeito geral do momento (p
< 0,001), com aumento do inicio para o final do teste. Por fim, nos componentes de alta frequéncia,
observamos intera¢do entre grupo e momento (p = 0,015), em que embora ambos os grupos tenham
apresentado redugdo do inicio para o final do teste, o grupo FAD apresentou maiores valores ao final

do teste comparado ao grupo NFAD (p = 0,010) (Figura 1).
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Figura 1: Respostas dos parametros de EMG durante o teste até a exaustdo. FAD: grupo fadigado;

NFAD: grupo ndo-fadigado; * diferente entre os grupos; a — diferente do inicio; b — diferente do meio.

N&o foram observadas correlacGes significativas entre a fatigabilidade de performance e os
desfechos avaliados em cada um dos grupos separadamente, bem como com eles combinados (Tabela
3).
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Tabela 3: Correlagdes entre a fatigabilidade de performance (medida pelo tempo até a exaustao no

teste maximo) e os parametros avaliados para cada grupo e para os grupos combinados.

Tempo até a exaustio (s)

FAD (n=25) p D
HADS - total (pts) 0,07 0,35
HADS - depressao (pts) 0,11 0,43
HADS - ansiedade (pts) 0,36 0,29
MQS (pts) -0,32 0,06
Forca maxima (kg) -0,24 0,13
Sentar e levantar em 1 minuto (reps) 0,18 0,18
Intervalo RR (ms) 0,11 0,30
LnRMSSD (ms) 0,22 0,14
Razédo LF/HF -0,27 0,09

Tempo até a exaustio (s)

NFAD (n=13) r D
HADS - total (pts) 0,20 0,25
HADS — depressao (pts) 0,29 0,16
HADS - ansiedade (pts) 0,04 0,44
MQS (pts) 0,30 0,15
Forca maxima (kg) -0,43 0,06
Sentar e levantar em 1 minuto (reps) -0,39 0,09
Intervalo RR (ms) -0,37 0,10
LNRMSSD (ms) -0,24 0,21
Razéo LF/HF 0,15 0,30

FAD + NFAD (n=38)

Tempo até a exaustao (s)

r p
HADS - total (pts) 0,02 0,49
HADS — depressao (pts) 0,09 0,29
HADS - ansiedade (pts) -0,07 0,32
MQS (pts) -0,26 0,06
Forca méxima (kg) -0,17 0,13
Sentar e levantar em 1 minuto (reps) 0,14 0,19
Intervalo RR (ms) 0,07 0,33
LNRMSSD (ms) 0,15 0,19
Razéo LF/HF -0,21 0,11
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7. DISCUSSAO

O presente estudo buscou comparar a fatigabilidade de performance, os parametros de sade
mental, qualidade do sono, as respostas neuromusculares e de variabilidade de frequéncia cardiaca
entre pacientes com Covid Longa com diferentes niveis de fadiga percebida. Ainda, determinar quais
parametros explicam a fatigabilidade de performance em pessoas com Covid Longa. Observamos
que: (i) o grupo FAD apresentou maior fatigabilidade de performance comparado ao grupo NFAD;
(ii) ndo observamos diferenca entre os grupos em relacdo aos parametros de salde mental, qualidade
do sono, forga e variabilidade da FC; (iii) durante o teste de fatigabilidade de performance, 0 grupo
FAD apresentou menor queda dos sinais de alta frequéncia comparado ao grupo NFAD; (iv) ndo
houve correlagéo significativa entre a fatigabilidade de performance e os desfechos avaliados em cada
grupo separadamente e nos grupos analisados juntos.

Em relacdo a fatigabilidade de performance, observamos que o grupo FAD suportou menos
tempo (em média 10 segundos) e consequentemente uma maior fatigabilidade de performance em
comparagdo com o grupo NFAD. O menor tempo até a exaustdo observado pode indicar interrupcéo
precoce do teste antes da falha muscular periférica. Esse padréo caracteriza intolerancia ao esforgo
onde o aumento do esforco percebido atua como mecanismo limitante primario. Um mecanismo
semelhante foi observado na esclerose maltipla, com a avaliagdo de marcadores neurocognitivos que
podem estar relacionados aos mecanismos centrais de regulacdo do esfor¢o que podem impactar a
experiéncia subjetiva de fadiga. Gonzalez e colaboradores tiveram como diferencial a analise do
processamento interoceptivo através de ressonancia magnética em repouso e funcional, representando
complementos objetivos, acessiveis e escalaveis as avaliagdes clinicas atuais de fadiga na EM.
Destacaram ainda que outras formas de treinamento podem impactar a experiéncia subjetiva de fadiga
dos pacientes (Gonzalez et al., 2020).

Quanto as respostas de EMG durante o teste de fatigabilidade de performance, observamos
que o grupo FAD apresentou uma menor reducdo dos componentes de alta frequéncia até o final do
teste. O estudo do sinal no dominio da frequéncia tem se mostrado uma boa ferramenta para
identificar a fadiga muscular. Um estudo que avaliou EMG dos musculos biceps femoral, tibial
anterior e gastrocnémio medial e lateral de ambas as pernas durante a marcha apds um protocolo de
fadiga que consistia em um circuito de treinamento envolvendo caminhada, subir e descer um degrau,
50 agachamentos, 5 saltos, correr em uma escada de agilidade de frente e lateralmente, no que diz
respeito ao comportamento da EMG, observou que aumento significativo no espectro relativo das
atividades das bandas de baixa frequéncia esta varidvel esta relacionada a sincronizagdo de unidades
motoras, taxa de disparo e velocidade de conducdo das unidades motoras (Fidalgo-Herrera et al.,

2020). Embora o comportamento comum seja 0 aumento nos componentes de baixa frequéncia (o
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gue aconteceu em nosso estudo, independentemente do grupo), a maior manutengdo dos componentes
de alta frequéncia no grupo FAD pode indicar diferengas em como o recrutamento acontece entre 0s
grupos. Um estudo prévio observou que 55% dos pacientes com Covid Longa apresentaram
alteragBes miopaticas (duracéo reduzida do MUP, com ou sem diminuigdo da amplitude ou aumento
do numero de potenciais polifasicos em um ou mais musculos) e apontou que a miopatia pode ser
uma causa importante de fadiga (Agergard et al 2021). Desta forma, é possivel que a menor reducao
dos componentes de alta frequéncia no grupo FAD possa ser uma estratégia adotada para compensar
as alteracdes miopaticas presentes e sustentar o nivel de forca.

Em relagdo a qualidade do sono ndo observamos diferenca significativa entre os grupos. Nao
conseguimos identificar na literatura algum ajuste fisioldogico que determine ou justifique as
alteracdes relacionadas a qualidade do sono. Nos parametros de saide mental, no entanto, existe
evidéncia significativa em pessoas com esclerose multipla observando que os sintomas depressivos
influenciavam a percepc¢éo da fadiga (Coats et al., 2020). Um estudo com Covid longa avaliou alguns
desfechos multimodais e relacionados a fadiga incluindo a escala HADS, fatigabilidade e alteracGes
do sono e encontrou pontuagéo de ansiedade limitrofe, enquanto as pontuacoes de depressao de todos
0s pacientes estavam dentro dos limites normais (Beaud et al., 2024), o que corrobora com 0S N0Ss0S
achados.

Embora o teste de forca maxima seja bastante utilizado na avaliacdo de fadiga em outras
doencas crénicas e individuos saudaveis (Fidalgo-Herreira et al., 2020; Hunter et al., 2001; Hansen
et al., 2015), ndo ha uma uniformizacédo dos parametros utilizados como medida objetiva de perda de
performance, o que dificulta a comparacédo entre as evidéncias (Jimeno- Almazan et al.,2022; Bartz
et al., 2025). A auséncia de diferencgas entre 0os grupos quanto a forca maxima, desempenho no teste
de sentar e levantar e variaveis autondmicas em repouso em nosso estudo sugere a fadiga como um
dominio complexo que ndo pode se resumir apenas a perda de performance apenas.

Nosso estudo ndo encontrou associacao significativa entre a fatigabilidade de performance e
nenhum dos desfechos avaliados. Apesar da avaliacdo integrada de variaveis musculares,
autondmicas e psicométricas, nenhum dos parametros investigados explicou de forma significativa a
fatigabilidade de performance. Esse achado sugere que a limitacdo ao exercicio na covid longa nédo
depende predominantemente de um Unico determinante fisioldgico periférico ou autondmico basal,
mas possivelmente de mecanismos centrais mais complexos e dinamicos (Behrens et al., 2023), que
ndo foram capazes de ser mensurados no presente estudo.

A fatigabilidade pode emergir da interagdo entre processos de integracdo sensdrio-motora,
processamento interoceptivo e regulagdo central do esfor¢o, os quais ndo sdo adequadamente
capturados por medidas tradicionais de forca, variabilidade da frequéncia cardiaca em repouso ou

parametros eletromiogréficos convencionais. Além disso, alteracbes dependentes da tarefa, como
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disfungdo na modulagéo cortical, eficiéncia neuromuscular durante as atividades ou respostas
autondmicas transitorias ao esfor¢co podem desempenhar papel mais relevante do que medidas basais
isoladas. Dessa forma, a auséncia de preditores significativos néo indica inexisténcia de mecanismo
fisiologico, mas reforca o carater multifatorial e possivelmente central da intoler&ncia ao esforco na
Covid Longa, sugerindo que futuras investigagdes devem incorporar medidas dindmicas de controle
neural, percepgdo de esforco e integracdo cérebro-corpo para melhor compreensao da fatigabilidade
de performance (Behrens et al., 2023; Millet et al., 2023, Hejbol et al.,2022).

Do ponto de vista clinico, esses achados possuem implicacdes importantes para a reabilitacéo.
Estratégias baseadas exclusivamente em progressao de carga até a fadiga parecem ser inadequadas
para essa populacdo, uma vez que o sintoma limitante ndo decorre de incapacidade contratil muscular.
Hipotetiza que abordagens centradas no controle de carga e monitoramento da percepc¢éo de esforgo
tornam-se mais apropriadas, visando reduzir o custo neural do movimento e melhorar a tolerancia ao
exercicio sem exacerbacdo sintomatica. Uma revisdo sistematica observou que intervengdes com
abordagens abrangentes de reabilitacdo pulmonar podem beneficiar a dispneia e a tolerancia ao
exercicio em adultos com Covid longa. As evidéncias disponiveis apresentam diversas limitacdes
metodologicas que restringem a certeza das evidéncias e a relevancia clinica dos achados. Portanto,
ndo pode fornecer recomendacdes robustas para a pratica clinica (Arenti et al., 2023).

Este estudo apresenta algumas limitacdes. (i) embora o teste utilizado em nosso estudo para
determinacdo da fatigabilidade de performance seja bastante utilizado na avaliacdo de fadiga
(Fidalgo-Herreira et al., 2020; Hunter et al., 2001; Hansen et al., 2015), ele possui baixa validade
externa. No entanto, ele foi utilizado numa perspectiva de determinacdo de mecanismos de ajuste
neuromuscular, sendo necessarios novos estudos com outros tipos de tarefa; (ii) o desenho transversal
ndo permitiu estabelecer causalidade entre a fatigabilidade de performance e os parametros
autondmicos e de percepcdo de fadiga. InvestigacGes futuras utilizando medidas corticais e
acompanhamento longitudinal podem contribuir para elucidar os mecanismos neurofisioldgicos
envolvidos; (iii) nosso estudo comparou pessoas com covid longa e diferentes niveis de fadiga
percebida; (iii) o tamanho da amostra pode ndo ter sido representativo para evidenciar 0s
determinantes neuromusculares relacionados a fatigabilidade de performance, futuros estudos devem
incluir um grupo sem covid longa, de modo a identificar se a maior percep¢do de fadiga é de fato o

principal fator que se diferencia em relacéo a fatigabilidade de performance.

8. CONCLUSAO
A fatigabilidade de performance na covid longa foi maior em pessoas com maiores niveis de
fadiga percebida. Ainda, o grupo com maiores niveis de fadiga apresentam maior manutencao dos

componentes de alta frequéncia durante o teste. Ndo foram encontradas diferencas entre 0s grupos
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nos parametros de saude mental, qualidade do sono, do desempenho funcional ou da modulacdo
autonémica basal. Por fim, estes pard@metros ndo se associaram a fatigabilidade de performance em
pacientes com Covid Longa. Embora com a complexidade das variaveis analisadas e suas correlacdes
ndo foi possivel determinar a variavel que produz maior impacto, ou que explique a fadiga na covid
longa, porém, temos um direcionamento para estudos futuros, no que diz respeito aos métodos
objetivos de avaliagdo e monitoramento das varidveis relacionadas aos ajustes neuromusculares

regulatérios da fadiga, bem como o direcionamento para reabilitacdo de pacientes com covid longa.
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9. COMUNICACAO CIENTIFICA

Este estudo buscou abordar o que se tem na literatura sobre o conceito de fadiga, aprofundar
a respeito dos conceitos da fatigabilidade de performance incluindo a aplicabilidade de um o teste de
perda de performance, observando pardmetros de saude mental, qualidade do sono, as respostas
neuromusculares e de variabilidade de frequéncia cardiaca em pacientes com Covid Longa com
diferentes niveis de fadiga percebida. Neste cenario, observamos a grande quantidade de estudos, a
ndo padronizacdo da mensuracdo das avaliagOes realizadas e sobretudo a necessidade de estudos
robustos no contexto p6s pandemia onde existe varias lacunas na literatura da fisiopatologia da Covid
Longa, avaliagdo e tratamento. Como profissional de saude, avalio como extremamente necessario e
relevante para o avango das diretrizes que pode impactar diretamente na vida das pessoas que
convivem com sequelas.

O mestrado foi um momento de grande realizagdo profissional, no sentido de avangar mais
esta etapa académica, sempre tive o desejo de entrar do mestrado, imaginava que ele poderia me
render bons frutos, veio a mudanca para Rio Grande e com ela a oportunidade, outro ponto de vista
da cidade, a convivéncia com o grupo de estudo, troca de conhecimento e experiéncias, as coletas,
momento muito feliz. Por outro lado, um grande desafio, sobretudo na fase final, conciliar mudanca,
os trabalhos, com as atividades de escrita foi 0 ponto que mais complexo dessa trajetoria que me
testou, e que me permitiu experimentar um crescimento e amadurecimento pessoal e profissional na
certeza de que fiz 0 meu melhor com as condi¢des que eu tinha. Concluir este trabalho €, um marco

significativo da minha trajetéria.
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11. ANEXOS

11. 1 ANEXO 1 - Escala de Severidade de Fadiga (ESF)

ESCALA DE SEVERIDADE DE FADIGA
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Orientar o paciente a escolher um escore de 1 a 7. O escore 1 indica uma forte discordancia com o

item e o 7 uma forte concordancia. As afirmagdes/itens referem-se as duas Gltimas semanas.

1. Minha mofivacio ¢ menor quando eu
estou fadigado

L]}

[~ ]

. Exercicios me deixam fadigado

[ ¥ ]

T

L ]

3. Eu estou facilmente fadizado

L [}

4. A fadiga interfere com meu desempenho

[ )

L

L [}

5. A fadiga causa problemas frequentes
para mim

L[}

6. Minha fadiga impede um desempenho
fisico constante

[ ¥ ]

L ]

7. A fadiga interfere com a execucio de
certas obrigacoes e responsabilidades

[~}

T

L [}

8. A fadiga é um dos tres sintomas mais
incapacitantes que tenho

L]}

0. A fadiga interfere com men trabalho,
minha familia ou com minha vida social

[ ¥ ]

T

L ]
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11. 2 ANEXO 2 — Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

Este questicndnc audard o seu madics & seber come vocd estd ag sentinde. Leia todas as frazes. Manque com um "' 5 resposia qua
melhor cereenonder a come voed tem se sertido ma ULTIMA SERANA. Mao & preciso ficar paneando muits em cads questio. Neste
quesiicndno 58 raepostas ospomineas tém mais valor do que aquelas am que Se parss muiio.

Marque spanas Uma resposta pars ceda pargunts,

A (11 Eu me Sirto tensn oo eontraidn:
3 ) A macr parte dn tempo
Z( ) Boa parte do tempo
i ) De vez em quando
2 ([ ) Nunca

D (2] Eu ainda sinte gosto palas mesmas coisss de antos:
O [ )5im, do mesme jeilo que antes
1§ ) Mao tanea quanto antss
Z( ) S8 um pouco
30 ) Ja nzo @ntt mas prazar am neda

A (3) Eu sinto uma aspécie de mada, come 52 alguma cxisa nuim
losse acontecar.

3 15im, edzum eito muto fore

2( ) Sim, mas n&o tio fore

1{ ) Um pouco, mas 850 NAae mMe praocupa

3§ 1 Mo sinle nada disse

D (4] Dou nzada & me drrdo duando vet cosas engracadas:
0 [ ) Do masms e que antes
1 ( ) Alualmenie um pouco menos
Z [ ) Atualmenta Derm menmss
30 ) Nao consipo maks

A (5] Ealou com a sabeca chaa dé praotupagihes.
[ } A maicr parte da tampe
2( }Boa parte do tempo
1{ )} Do woz om guands
0 [ } Raramants

I (8] Fu ma Sinto aleqre:
O( VA macr pare do tempo
1§ 7 Muitas vezes
2 1 Poutes vezss
F( )HNunca

A T) Consigo ficar sentade & vontads & me sentir relaxado;
¢ } Bim, gquase sempre
1§ b Muitas vezes
Z{ 1| Poutos vezes
3( )Munca

D (8] Eu eswnu lents para pensar & farer as comsas
3{ | Chiase sempra
21{ | Mulas wezes
14 ) De vez em guanda
04 ¥ Nunca

A {9 Eu tenhs uma sensagso ruim de macs, comao Jm o na
bariga ou um apsrig no estomage:

04 ) Nunca

1{ ) Dawaz am guando

24 | Mutas wezesg

3{ | Cuase sempra

D {10y Eu perdi o (nlaresse em cuicar da minha aparéncia.
3( ) Complatamente
2{ ) Nae estou mais me cuidande comd devera
1{ | Talvez nao tanio quenia antes
O{ } Mo cuidy Go mesme jaita qua antes

B 11} Bu me ento ngquiata, coma <& eu nao pudessa fivar parads
am lugar nisnhum:

3 ) Sim, demas

2 { | Bastantz

10 ) Uin posco

00 ) Mac mesinte assim

0 (12) Fize esperando animads as coizas boas que ssido par win
0 } Do mosme jeite que artes
1{ ) Um peuco menos do quo antes
2{ ) Bem mance oo gue antas
3{ | Quase nunca

A 13y De repente, tenho & Sensacdo de enirar 8m panco:
3 3 A quase todo momento
2 1 VAnas wezes
1{ | Dawez am quando
04 I Nag simg i5a0

D {14) Congige sertir prazer quards essisic a um bam programa
de televisfo, de rddia ou guands ko alguima eisa:

0{ | Quazc sempre

1{ | Vanas vezes

2 ( ) Poucaa vezas

3{ | Quase nunca



11. 3 ANEXO 3 — Mini Sleep Questionnaire
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Par favor, assinale o

MUITO Ag MUITO
ndmero que melhor NUNCA RARAMENTE FREQUENTEMEMNTE SEMPRE
RARAMENTE VEZES FREQUENTEMENTE
descreve sua resposta
Vocé tem dificuldade
1 2 3 4 & fi 7
para adormecer a noite?
Voca acorda de
madrugada & n3o
1 z 3 4 5 il T
consegue adormecer
nowamente?
Vocé toma remedios
para dormir ou 1 2 3 4 L 6 7
tranguilizantes?
Vocé dome durante o
1 2 3 4 5 ] i
dia?
Ao acordar de manha,
vocé ainda se sente 1 2 4 4 4 fi 7
cansade (a)?
YoCcé ronca a noite (que
1 2 3 4 5 i] T
vacé saiba)?
Vocé acorda durante &
1 2 3 4 5 i] T
noite?
Wocé acorda com dor de
1 & 3 4 5 6 7
cabega?
Vocé sente cansago
sem nenhum mative 1 2 3 4 5 G 7
aparente?
wocg tem sono agitado?
(Mudancgas constantes.
de posicio ou 1 2 3 4 5 fi 7

movimentos de pemas e

bragos)




12. APENDICES
12.1 APENDICE 1 - Caracterizacao dos estudos incluidos na revisao sistematizada

Autor /Ano Delineamento e Populacdo Intervencéo ou Avaliacio Resultados encontrados
Objetivo
Grupo controle avaliado p6s alta e 1 més apés Grupo com covid grave apresentou 0 menor TTI total em
Almeida et al 2025 Estudo longitudinal GCS (n=30) Grupo covid (4 avaliagdes e num periodo de 1 ano) comparagdo com 0s grupos com covid moderada e controle em
todas as avaliagdes p < 0.05
GCL:sintoma Mensurou:

Determinar 0s
mecanismos

relacionados a fadiga
percebida, a
fatigabilidade objetiva, a
funcionalidade, a

arquitetura muscular e a
fungdo  neuromuscular
elétrica em um grupo
controle saudavel e em
participantes que
sofreram  covid 19
moderada ou grave um
ano apds a infecgao.

persistente (n = 22)

GCM: sintoma persistente +
hipoxemia (N=22)

Dados demograficos e clinicos e a fadiga percebida por (escala
FSS)

Funcionalidade (TSL 30 s), arquitetura muscular (ultrassom)
(RF, (VL) e (VM) e anormalidades neuromusculares elétricas
por (teste eletrodiagndstico de usando um gerador de pulsos).
Forca muscular (dinamémetro isométrico CVM) e atividade
eletromiogafica

Aquecimento + 3 contragdes isométricas (10 seg) + intervalo 1
min - Teste de fadiga: 10 CVMs sucessivas + intervalo de 10
seg + 6 segundos

Grupo covid grave apresentou 0 menor torque maximo absoluto p =
0.020 e TTI p = 0.014 na maioria das comparagdes entre grupos
durante todas as CVM p < 0,05

GCM e GCS apresentaram valores RMS relativos mais altos nas
CVM 1 e5 em comparagdo coma CVM 10 p< 0,05

GCS p=0,001 e as avaliagdes 3 p = 0,006 e 4 p = 0,004 do grupo
com GCM apresentaram mFREQ mais alto em comparagdo com o
grupo com covid grave na linha de base.

Ambos 0s grupos com covid-19 apresentaram mFREQ mais baixo
na linha de base em comparacdo com a maioria das avalia¢des p <
0,05.

Fanous et al 2022

Estudo de caso

Apresentar um estudo de
caso que avaliou
objetivamente a
fatigabilidade
neuromuscular em um
jovem com persisténcia
de fadiga e disfuncdo
cognitiva relacionadas a
Covid-19

Adulto jovem
do sexo masculino 27 anos,
1,85m, 78 kg

Participou de um estudo neuromuscular que serviu de base para
nossos resultados pré-covid-19.

Avaliou forca muscular (dinamémetro de dorsiflexdo) +
contracéo fatigante 1 min observado (resisténcia, estabilidade do
torque, ativagdo voluntéria, propriedades de contragdo muscular,
eletromiografia e potencial de acdo muscular composto)

Estabilidade do torque foi trés vezes menor no teste pos-covid em
comparagao com o teste pré-

PRé:

CVM: 65.5

Torque pré 9.5

Amplitude do potencial de agdo composto:11.8

Pos:

CVM:67.7

torque pos covid:11.1

Amplitude do potencial de agdo composto:12

Zasadzka 2022

Estudo clinico
prospectivo Piloto

Auvaliar a viabilidade de
um robd de reabilitacdo
acionado por EMG em
pacientes com covid
longa

14 Controles
14 Intervencao

Viabilidade do uso de um robd de reabilitacdo EMG;

Treinamento de resisténcia progressiva 30 min
35 -70% da FC méx (Ciclismo + caminhada)

+ 45 min de Bobath ou FNP .

Mensurou Fadiga percebida (FAS), Escalas de avalia¢do
funcional (MIF e Barthel).

Fadiga muscular (Rob6 = Tenséo de contragéo isométrica)

Grupo Intervengdo (FAS) Pré : 25 (15-42) ; P6s: 23 (7-38) P:
0.001

Grupo Controle:(FAS) Pré:26 (14-42); Pés 26 (13-48) P: 0,041
Grupo Intervengdo (EMG) Pré: —5.95 (—29.2-5.4); P6s: —6.8
(-17.6-20.9) P: 0.778

Grupo Controle (EMG):Pré: —2.2 (=20.1-43.6);P6s:—1.05 (—22.2—
10.2) P:0.975

Grupo Intervengédo (Forca de preensdo manual) Pré : 18 (0-35) ;
P6s:20 (1-37) P: 0.001
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Forca de preensdo manual (FPM) por dinamdmetro.

Grupo Controle (Forca de preensdo manual) Pré : 20 (10-39) ;
P6s:22 (14-40) P: 0.007

Tryfonos 2024

Ensaio clinico
randomizado

Auvaliar os sintomas pos-
esforco em pacientes
com covid longa
comparado com grupo
controle

31 Covid longa
31 Controle

1- HIIT (5x1 min de ciclismo)

2- MICT 30 min ciclismo

3-ST (Levantamento terra, flex&o extenséo de joelhos 3x10)
4- Controle

Dinamometria de preensdo manual MMSS
Dinamometria isocinética MMI|

VFC

EMG

A forga de extensdo isométrica do joelho foi 19% menor no grupo
covid longa comparado controles saudaveis

O Torque isocinético da extensdo do joelho ou a forga de preensao
manual ndo diferiram entre os grupos

Grupo covid longa apresentaram 19% menor VFC

Legenda: EMG : Eletromiografia de superficie; HIIT: Treinamento Intervalado de Alta Intensidade; MICT: Treinamento continuo de intensidade moderada; ST: Treinamento de
forca; VFC: variabilidade da frequéncia cardiaca; MMSS: membros superiores; MMII: membros inferiores; TRP: treinamento de resisténcia progressiva; FPM: Forca de preensao
manual, TSL 30 s: Teste de sentar e levantar de 30 segundos, RF: reto femoral, VL: Vasto lateral e VM: Vasto medial; TTI: Tempo-torque integral; GCS:Grupo controle saudavel,
GCL: Grupo covid leve; GCM: Grupo covid moderada
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