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RESUMO 

Introdução: A fadiga, dispneia, intolerância ao exercício e palpitações estão entre os 

sintomas frequentemente relatados na COVID longa. Alterações da modulação 

autonômica cardiovascular têm sido descritas nessa população e podem contribuir para a 

persistência desses sintomas. Entretanto, a resposta autonômica cardiovascular e a 

interação entre os sistemas cardíaco e respiratório durante desafios fisiológicos 

permanecem pouco compreendidas. Nesse contexto, a avaliação da capacidade 

cardiorrespiratória, da variabilidade da frequência cardíaca (VFC) e do acoplamento 

cardiorrespiratório (ACR) pode fornecer informações complementares sobre os 

mecanismos envolvidos na intolerância ao exercício na COVID longa. 

Objetivo: Comparar a capacidade cardiorrespiratória, a modulação autonômica 

cardiovascular e o ACR durante o protocolo de ativação do metaborreflexo muscular 

(MRM) em indivíduos com COVID longa e indivíduos sem sintomas persistentes após a 

infecção por SARS-CoV-2. 

Métodos: Estudo observacional prospectivo do tipo caso-controle que comparou 

indivíduos com COVID longa à indivíduos sem sintomas persistentes pós-COVID-19. Os 

participantes foram submetidos à avaliação clínica, teste cardiopulmonar de exercício 

(TCPE) e protocolo de ativação do MRM por exercício isométrico de preensão manual 

(Handgrip) a 30% da contração voluntária máxima (CVM), seguido de oclusão 

circulatória pós-exercício (OCPE). O TCPE foi realizado em cicloergômetro, sendo 

avaliados o consumo de oxigênio no pico do exercício (VO₂pico), percentual do VO₂pico 

previsto, consumo de oxigênio no primeiro limiar ventilatório (VO₂ no VT1), inclinação 

VE/VCO₂, pulso de O₂, ponto de compensação respiratória, OUES e PetCO₂. Durante o 

protocolo do MRM, os participantes permaneceram em repouso por 5 min, realizaram 2 

min de handgrip a 30% da CVM, seguidos de 2 min de OCPE e 5 min de recuperação. 

Durante o protocolo, foram registrados os intervalos RR, a pressão arterial e a respiração. 

A análise de VFC contou com índices lineares, simbólicos e de complexidade, além do 

ACR por análise espectral cruzada. As variáveis foram comparadas entre os grupos por 

testes paramétricos ou não paramétricos, conforme a distribuição dos dados, com cálculo 

dos respectivos tamanhos de efeito. Também foram analisadas as associações entre 

alterações na complexidade da VFC e variáveis cardiorrespiratórias obtidas durante o 

exercício. 

Resultados: O grupo COVID longa apresentou maior peso corporal (p = 0,02), IMC (p 

< 0,001) e prevalência de obesidade (p = 0,002), além de menor nível de atividade física 
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semanal (p = 0,02) e maior comprometimento funcional pela PCFS (p < 0,001). A 

capacidade cardiorrespiratória foi reduzida no grupo COVID longa, com menores valores 

de V̇O₂ pico relativo (d = 0,82; p = 0,04), percentual do V̇O₂ pico previsto (d = 1,35; p = 

0,006) e V̇O₂ no VT1 (d = 0,93; p = 0,04). Durante o protocolo de MRM, as variáveis 

hemodinâmicas apresentaram alterações significativas ao longo das fases em ambos os 

grupos (p < 0,001), sem efeitos de grupo ou interação grupo × momento (p > 0,05). Na 

análise da VFC, observou-se efeito do momento para a Média RR (p = 0,001; η²p = 

0,523), sem efeitos de grupo ou interação. As amplitudes simbólicas 0V e 1V também 

apresentaram efeito do momento, sem diferenças entre os grupos. Os índices lineares, 

simbólicos e de complexidade não apresentaram diferenças significativas entre os grupos. 

Na análise espectral cruzada, o grupo COVID longa apresentou menor Log10 K²LF 

(−0,723 ± 0,222 vs. −0,345 ± 0,141; p = 0,001; d = 1,984) e maior Log10 Fase LF (0,613 

± 0,267 vs. 0,326 ± 0,249; p = 0,033; d = 1,110) em comparação ao grupo controle. 

Entretanto, esses parâmetros não foram utilizados para caracterizar diretamente o ACR. 

O K²HF, correspondente à faixa de frequência respiratória (FR), não apresentou diferença 

significativa entre os grupos. As demais variáveis da análise espectral cruzada também 

não diferiram entre os grupos (p > 0,05). Adicionalmente, foram observadas associações 

entre ΔShannon e parâmetros cardiorrespiratórios, incluindo PetCO₂ no VT1 e OUES.As 

demais variáveis da análise espectral cruzada não diferiram entre os grupos (p > 0,05).  

Conclusão: Indivíduos com COVID longa apresentaram menor capacidade 

cardiorrespiratória, enquanto as respostas hemodinâmicas e os índices lineares, 

simbólicos e de complexidade da VFC permaneceram semelhantes aos observados no 

grupo controle durante a ativação do MRM. Embora tenham sido observadas diferenças 

nos parâmetros da análise espectral cruzada na banda de baixa frequência, esses 

parâmetros não foram utilizados para caracterizar o ACR. As associações observadas 

entre ΔShannon e parâmetros cardiorrespiratórios sugerem uma relação entre a dinâmica 

da VFC e a resposta integrada ao exercício. Em conjunto, os achados indicam que a 

COVID longa esteve associada à menor capacidade funcional, sem diferenças detectáveis 

nas respostas hemodinâmicas, na modulação autonômica cardíaca convencional ou no 

ACR nas condições experimentais avaliadas. Estudos com amostras maiores e diferentes 

desafios autonômicos são necessários para aprofundar a compreensão desses 

mecanismos. 
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Palavras-chave: COVID longa; metaborreflexo muscular; variabilidade da frequência 

cardíaca; acoplamento cardiorrespiratório; intolerância ao exercício. 

 

ABSTRACTI 

Introduction: Fatigue, dyspnea, exercise intolerance, and palpitations are among the 

symptoms frequently reported in Long COVID. Alterations in cardiovascular autonomic 

modulation have been described in this population and may contribute to the persistence 

of these symptoms. However, cardiovascular autonomic responses and the interaction 

between the cardiac and respiratory systems during physiological challenges remain 

poorly understood. In this context, assessment of cardiorespiratory capacity, heart rate 

variability (HRV), and cardiorespiratory coupling may provide complementary 

information on the mechanisms underlying exercise intolerance in Long COVID. 

Objective: To compare cardiorespiratory capacity, cardiovascular autonomic 

modulation, and cardiorespiratory coupling during muscle metaboreflex (MMR) 

activation between individuals with Long COVID and individuals without persistent 

symptoms following SARS-CoV-2 infection. 

Methods: This prospective observational case-control study compared individuals with 

Long COVID with individuals without persistent post-COVID-19 symptoms. 

Participants underwent clinical assessment, cardiopulmonary exercise testing (CPET), 

and a MMR activation protocol consisting of isometric handgrip exercise (HG) at 30% of 

maximal voluntary contraction (MVC) followed by post-exercise circulatory occlusion 

(PECO). CPET was performed on a cycle ergometer, and peak oxygen uptake (V̇O₂ peak), 

percentage of predicted V̇O₂ peak, oxygen uptake at the first ventilatory threshold (VO₂ 

at VT1), VE/VCO₂ slope, oxygen pulse, respiratory compensation point, oxygen uptake 

efficiency slope (OUES), and end-tidal carbon dioxide pressure (PetCO₂) were assessed. 

During the MMR protocol, participants underwent 5 min of rest, followed by 2 min of 

HG at 30% of MVC, 2 min of PECO, and 5 min of recovery. R-R intervals, blood 

pressure, and respiratory signals were continuously recorded throughout the protocol. 

HRV analysis included linear, symbolic, and complexity indices, as well as 

cardiorespiratory coupling (CC) assessed by cross-spectral analysis. Variables were 

compared between groups using parametric or non-parametric tests, according to data 

distribution, with calculation of effect sizes. Associations between changes in HRV 

complexity and cardiorespiratory variables obtained during exercise were also assessed. 



12 
 

Results: The Long COVID group had greater body weight (p = 0.02), BMI (p < 0.001), 

and prevalence of obesity (p = 0.002), as well as lower weekly physical activity levels (p 

= 0.02) and greater functional impairment according to the PCFS (p < 0.001). 

Cardiorespiratory fitness was reduced in the Long COVID group, as indicated by lower 

relative V̇O₂ peak (d = 0.82; p = 0.04), percentage of predicted V̇O₂ peak (d = 1.35; p = 

0.006), and VO₂ at the first ventilatory threshold (VT1) (d = 0.93; p = 0.04). During the 

MMR protocol, hemodynamic variables showed significant changes across protocol 

phases in both groups (p < 0.001), with no significant group effects or group × time 

interactions (p > 0.05). In the HRV analysis, a significant time effect was observed for 

mean RR (p = 0.001; η²p = 0.523), with no significant group or interaction effects. The 

0V and 1V symbolic indices also showed significant time effects, without differences 

between groups. Overall, linear, symbolic, and complexity-based HRV indices did not 

differ between groups. Cross-spectral analysis revealed lower Log10 K²LF values (−0.723 

± 0.222 vs. −0.345 ± 0.141; p = 0.001; d = 1.984) and higher Log10 LF phase values 

(0.613 ± 0.267 vs. 0.326 ± 0.249; p = 0.033; d = 1.110) in the Long COVID group. 

However, these parameters were assessed in the low-frequency band and were not used 

as direct indicators of cardiorespiratory coupling. K²HF, corresponding to the respiratory 

frequency range, did not differ significantly between groups. In addition, associations 

were observed between ΔShannon entropy and cardiorespiratory parameters, including 

PetCO₂ at VT1 and OUES. 

Conclusion: Individuals with Long COVID exhibited reduced cardiorespiratory fitness, 

whereas hemodynamic responses and linear, symbolic, and complexity-based HRV 

indices remained similar to those observed in the control group during MMR activation. 

Although differences were observed in cross-spectral parameters within the low-

frequency band, these findings were not considered direct indicators of CC. K²HF, used 

to characterize cardiorespiratory coupling within the respiratory frequency range, did not 

differ between groups. The associations observed between ΔShannon entropy and 

cardiorespiratory parameters suggest a relationship between cardiac dynamics and the 

integrated response to exercise. Overall, Long COVID was associated with reduced 

functional capacity, without detectable differences in hemodynamic responses, 

autonomic cardiac modulation assessed by HRV indices, or CC under the experimental 

conditions evaluated. Studies with larger samples and additional autonomic challenges 

are warranted to further elucidate these mechanisms. 
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1. INTRODUÇÃO 

 A condição pós-COVID-19, também denominada COVID longa, é uma condição 

multissistêmica e heterogênea caracterizada pela persistência ou pelo surgimento de 

sintomas após a fase aguda da infecção pelo SARS-CoV-2 (1). Entre as manifestações 

mais frequentemente relatadas destacam-se fadiga, dispneia, intolerância ao exercício e 

alterações funcionais cardiovasculares, que podem persistir por mais de 12 semanas e, em 

alguns casos, por anos após a infecção inicial, mesmo após a recuperação clínica da fase 

aguda da doença (1–4).  

Entre os mecanismos propostos para explicar a persistência dessas manifestações, 

destaca-se a disfunção do sistema nervoso autônomo. A disautonomia caracteriza-se por 

alterações na função ou na regulação do sistema nervoso autônomo (SNA), podendo 

comprometer a manutenção da homeostase (5). No sistema cardiovascular, o SNA 

participa da regulação da frequência cardíaca (FC), da contratilidade miocárdica, do tônus 

vascular e da pressão arterial, por meio da interação entre seus componentes simpático e 

parassimpático e da integração de mecanismos reflexos, como o barorreflexo (6). 

No contexto da COVID longa, a disfunção autonômica tem sido apontada como 

um dos possíveis mecanismos fisiopatológicos associados à persistência das 

manifestações cardiovasculares e à intolerância ao exercício (3). Alterações do sistema 

nervoso autônomo têm sido associadas à presença de taquicardia em condição de repouso, 

intolerância ortostática, hipotensão postural e instabilidade da pressão arterial, 

possivelmente relacionadas a alterações da regulação barorreflexa e do equilíbrio 

simpático-vagal (7). Nesse contexto, estudos recentes têm demonstrado sinais 

persistentes de comprometimento autonômico e cardiovascular mesmo meses após a 

infecção aguda (7–9). 

A intolerância ao exercício representa uma das manifestações mais incapacitantes 

da COVID longa e está associada à redução da capacidade funcional e da qualidade de 

vida (10). Estudos que utilizaram o teste cardiopulmonar de exercício (TCPE) 

demonstraram redução da capacidade cardiorrespiratória, menor eficiência 

neuromuscular e diminuição da força muscular em indivíduos após a COVID-19, 

especialmente naqueles que apresentaram formas moderadas ou graves da doença (10). 

Esses achados sugerem que mecanismos periféricos, cardiovasculares e autonômicos 

contribuem para a limitação ao exercício observada nessa população (10–12). 

Embora inicialmente a intolerância ao exercício tenha sido atribuída 

predominantemente a alterações cardiorrespiratórias e musculares, evidências mais 
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recentes apontam para a participação adicional de mecanismos autonômicos (12). 

Alterações do equilíbrio simpático-vagal, da sinalização aferente e eferente e da regulação 

hemodinâmica podem contribuir para a redução da capacidade funcional observada em 

indivíduos com COVID longa (13). Neste contexto, a investigação da modulação 

autonômica cardiovascular durante desafios fisiológicos torna-se particularmente 

relevante para melhor compreensão da fisiopatologia da doença especialmente naqueles 

com sintomas persistentes (14). 

A variabilidade da frequência cardíaca (VFC) constitui uma ferramenta não 

invasiva amplamente utilizada para avaliação da modulação autonômica cardiovascular. 

Por refletir a interação dinâmica entre os sistemas simpático e parassimpático sobre o nó 

sinusal, permitindo investigar alterações do controle autonômico em diferentes condições 

clínicas (3). Entretanto, a maior parte dos estudos envolvendo COVID longa avaliou a 

VFC em condições de repouso, limitando a compreensão das respostas autonômicas 

frente a estímulos fisiológicos que desafiam o sistema cardiovascular sendo importante, 

a avaliação sob condições de estresse cardiorrespiratório habitualmente utilizadas durante 

atividades de vida diária (3,7,8).  

Assim, a avaliação isolada da variabilidade de um único sinal pode não 

contemplar integralmente alterações na coordenação entre os componentes envolvidos 

nesse processo. Nesse sentido, abordagens baseadas na análise conjunta de sinais 

fisiológicos podem complementar as informações obtidas pelos índices tradicionais da 

VFC, permitindo investigar como diferentes oscilações se relacionam ao longo do tempo 

(15). Entre essas abordagens, a análise espectral cruzada possibilita avaliar o acoplamento 

cardiorrespiratório (ACR) por meio de índices de coerência e fase entre sinais biológicos, 

fornecendo informações complementares sobre a integração dos mecanismos 

autonômicos e cardiovasculares (15). Dessa forma, essa técnica pode identificar 

alterações da regulação cardiorrespiratória que não são detectadas pelos índices 

convencionais da VFC, especialmente durante desafios fisiológicos (15,16). 

Entre os mecanismos reflexos envolvidos na regulação cardiovascular durante o 

exercício, destaca-se o metaborreflexo muscular (MRM), originalmente descrito por 

Alam e Smirk em 1937 (17). Em seus experimentos pioneiros, os autores observaram que 

a contração muscular promovia aumento reflexo da pressão arterial, contribuindo para a 

manutenção da perfusão tecidual durante o exercício (18). Posteriormente, verificou-se 

que a resposta cardiovascular ao exercício resulta da integração entre o mecanorreflexo 

ativado por estímulos mecânicos provenientes dos músculos e tendões e o metaborreflexo 
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muscular, ativado pelo acúmulo de metabólitos produzidos durante a contração muscular. 

Em conjunto, esses mecanismos compõem o denominado ergorreflexo, importante 

regulador das respostas cardiovasculares e ventilatórias ao exercício (17,19,20). 

A ativação do MRM ocorre principalmente em exercícios de intensidade 

moderada a elevada, quando metabólitos como lactato, íons hidrogênio, fosfato, potássio 

e bradicinina estimulam aferentes musculares quimiossensíveis do grupo IV (18,20,21). 

Essa ativação promove aumento da atividade simpática e redução da atividade 

parassimpática, resultando em elevação da frequência cardíaca, débito cardíaco, 

resistência vascular periférica e pressão arterial, mecanismos fundamentais para garantir 

adequada perfusão dos músculos ativos durante o exercício (22–25). 

Para a investigação experimental do MRM, o método mais amplamente utilizado 

consiste na realização de exercício isométrico de preensão manual (handgrip), seguido 

de oclusão circulatória pós-exercício (OCPE) (23,26). Nesse modelo, os metabólitos 

produzidos durante a contração permanecem retidos distalmente ao manguito insuflado, 

mantendo a ativação dos metaborreceptores musculares mesmo após a interrupção do 

exercício (26). Essa abordagem permite isolar a contribuição do componente metabólico 

aferente do reflexo e tem sido amplamente empregada para investigar alterações da 

regulação cardiovascular em diferentes condições clínicas (19,20,27). 

Embora a intolerância ao exercício, a disfunção autonômica e as alterações 

cardiovasculares persistentes sejam amplamente descritas em indivíduos com COVID 

longa, permanecem escassos os estudos que investigaram a modulação autonômica 

cardiovascular durante a ativação do metaborreflexo muscular.  

Dessa forma, o presente estudo teve como objetivo comparar a capacidade 

cardiorrespiratória, a modulação autonômica cardiovascular e o ACR durante a ativação 

do MRM em indivíduos com COVID longa, comparados a controles sem sintomas 

persistentes. 

 

1.2. OBJETIVOS 

1.2.1. Objetivo geral 

 Comparar a capacidade cardiorrespiratória, a modulação autonômica 

cardiovascular e o ACR durante a ativação do MRM em indivíduos com COVID 

longa, comparados a controles sem sintomas persistentes. 
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1.2.2. Objetivos específicos 

 Comparar a capacidade cardiorrespiratória entre indivíduos com COVID longa e 

controles sem sintomas persistentes por meio do TCPE. 

 Comparar a modulação autonômica cardiovascular durante a ativação do MRM 

entre indivíduos com COVID longa e controles sem sintomas persistentes, por 

meio de índices lineares, espectrais, simbólicos e de complexidade da VFC. 

 Avaliar o ACR durante a ativação do MRM em indivíduos com COVID longa e 

controles sem sintomas persistentes por meio da análise espectral cruzada. 

 

1.3. JUSTIFICATIVA 

Apesar do crescente número de estudos sobre a COVID longa, a compreensão dos 

mecanismos responsáveis pela persistência da redução da capacidade ao exercício 

permanece limitada (28,29). A maioria das investigações concentra-se na descrição dos 

sintomas clínicos ou em avaliações autonômicas realizadas em repouso, dificultando a 

identificação de alterações que se manifestam durante desafios fisiológicos (28). 

Considerando que muitos indivíduos com COVID longa apresentam redução da 

capacidade funcional mesmo após a recuperação da fase aguda da infecção, torna-se 

necessário investigar como os mecanismos de controle cardiovascular respondem a 

estímulos que simulam as demandas impostas pelo exercício físico (11,28). Nesse 

contexto, a ativação do MRM representa um modelo experimental relevante para a 

avaliação das respostas autonômicas associadas ao esforço, uma vez que participa do 

controle cardiovascular durante o exercício por meio da ativação de aferentes musculares 

sensíveis ao acúmulo de metabólitos (25,30). 

Além disso, a utilização integrada de diferentes abordagens de avaliação 

autonômica ainda é pouco explorada na investigação da COVID longa. A combinação de 

índices lineares da VFC, análise simbólica, medidas de complexidade e análise espectral 

cruzada pode ampliar a compreensão dos mecanismos envolvidos na regulação 

cardiovascular, permitindo a identificação de alterações não detectadas por métodos 

convencionais (31,32). 

Diante desse cenário, torna-se relevante investigar a modulação autonômica 

cardiovascular e o ACR durante a ativação do MRM em indivíduos com COVID longa. 

A compreensão dessas respostas poderá contribuir para o esclarecimento dos mecanismos 
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associados à intolerância ao exercício e fornecer subsídios para futuras estratégias de 

avaliação funcional e reabilitação nessa população.   

 

1.4. HIPÓTESE 

Pacientes com COVID longa apresentam alterações importantes na modulação 

autonômica cardiovascular durante a ativação do MRM, resultando em respostas 

autonômicas e padrões de ACR distintos daqueles observados em controles sem sintomas 

persistentes. Essas alterações podem estar associadas à intolerância ao exercício e refletir 

comprometimento persistente dos mecanismos de regulação cardiovascular. 

 

2. MATERIAIS E MÉTODOS 

2.1. Caracterização do Estudo 

Trata-se de um estudo observacional prospectivo do tipo caso-controle, realizado 

no Laboratório de Fisiologia Clínica do Exercício (LabFCE), Brasília, Distrito Federal, 

Brasil, entre 2023 e 2024. 

O protocolo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade de 

Brasília (CAAE: 75183323.5.0000.8093), e o presente estudo está em consonância com 

a ferramenta STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in 

Epidemiology)(33). 

 

2.2. População 

A população do estudo foi composta por adultos de ambos os sexos, residentes no 

Distrito Federal e região do Entorno, distribuídos nos grupos COVID longa e controle.  

O grupo COVID longa foi constituído por indivíduos com histórico de infecção 

por SARS-CoV-2, previamente confirmada por teste de reação em cadeia da polimerase 

com transcriptase reversa (RT-PCR) ou teste de detecção de antígeno, mediante 

apresentação do respectivo resultado no momento da inclusão no estudo. Os participantes 

apresentavam sintomas persistentes compatíveis com COVID longa por pelo menos três 

meses após a fase aguda da infecção e encontravam-se clinicamente estáveis no momento 

da avaliação. 
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O grupo controle foi composto por indivíduos sem histórico de COVID-19 ou com 

histórico de infecção assintomática ou leve, sem sintomas persistentes relacionados à 

COVID-19 no momento da avaliação. 

Todos os participantes foram submetidos a avaliação clínica padronizada. Nos 

indivíduos com histórico de COVID-19, a gravidade da fase aguda da doença foi 

classificada de acordo com os critérios do National Institutes of Health (NIH) (34). 

 

2.2.1. Critérios de Inclusão  

Participantes de qualquer sexo com idade ≥35 anos, histórico de infecção por 

SARS-CoV-2 confirmada por RT-PCR ou teste de antígeno, classificação clínica 

moderada, grave ou crítica durante a fase aguda da doença e diagnóstico de COVID longa. 

Participantes de qualquer sexo com idade ≥35 anos, sem histórico conhecido de 

COVID-19 ou com histórico de infecção assintomática ou leve durante a fase aguda da 

doença, sem sintomas persistentes ou sequelas relacionadas à COVID-19 no momento da 

avaliação e aptos à realização dos procedimentos experimentais. 

 

2.2.2. Critérios de Exclusão 

Foram excluídos indivíduos com alterações neurológicas ou musculoesqueléticas 

capazes de interferir na execução dos protocolos experimentais, incapacidade de realizar 

a contração isométrica dos músculos flexores da mão durante o protocolo de handgrip, 

presença de doenças cardiovasculares previamente diagnosticadas e gestação. 

 

2.2.3. Critérios de Exclusão de Seguimento 

Foram considerados critérios de exclusão de seguimento a ocorrência de arritmias 

não controladas, instabilidade clínica identificada durante qualquer etapa das avaliações, 

incapacidade de concluir os procedimentos experimentais, ocorrência de eventos 

adversos que impossibilitassem a continuidade da participação no estudo e desistência 

voluntária em qualquer momento da pesquisa. 

 

2.3. CONSIDERAÇÕES ÉTICAS 

Este projeto foi submetido e aprovado pelo do Comitê de Ética em Pesquisa com 

Seres Humanos da Universidade de Brasília – Faculdade de Ceilândia, conforme indicado 

pelo CAAE: 75183323.5.0000.8093. Esta aprovação está em total conformidade com as 
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diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos 

estabelecidas pelo Conselho Nacional de Saúde (Resolução CNS 466/12). 

Os participantes que preencherem os critérios de elegibilidade receberam 

informações sobre a pesquisa e o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), 

de acordo com o que determina a resolução 466/2012 do CNS, disponível em duas vias. 

Os participantes só entraram para a pesquisa após assinatura desse consentimento 

confirmando a participação e comprovando ciência de todas as etapas do estudo, sendo 

que o mesmo, caso opte, pode desistir ao longo do trabalho sem nenhum prejuízo. Uma 

via do TCLE foi arquivada no local de realização do estudo e a outra ficou com o 

participante.  

Com intuito de validar a individualidade da informação, os voluntários foram 

identificados apenas por meio de códigos nas bases de dados computadas, prezando pela 

privacidade e confidencialidade da identificação pessoal do participante.  

 

2.3.1. Riscos e Benefícios  

Riscos 

Os participantes foram submetidos a procedimentos de risco mínimo a moderado. 

As avaliações clínicas, entrevistas e questionários apresentaram risco mínimo, 

relacionado a possível desconforto emocional durante a coleta de informações. O TCPE 

e o protocolo de ativação do MRM foram classificados como procedimentos de risco 

moderado, devido à possibilidade de fadiga, dispneia, desconforto muscular, alterações 

cardiovasculares transitórias e desconforto decorrente da OCPE. 

Para minimizar o risco de quedas durante a subida e a descida da maca, 

especialmente entre participantes com maior dificuldade de mobilidade ou risco de 

instabilidade, os procedimentos foram realizados com acompanhamento de dois 

profissionais da equipe de pesquisa. Os sinais vitais foram monitorados no início e ao 

término das avaliações, permitindo a identificação precoce de possíveis alterações 

clínicas, como hipo ou hipertensão, dessaturação, lipotímia e/ou síncope, e a adoção das 

medidas necessárias para garantir a segurança dos participantes durante os 

procedimentos.  

Além disso, durante a realização das avaliações no LabFCE da Faculdade de 

Ceilândia da Universidade de Brasília (FCE/UnB), a equipe de pesquisa permaneceu 
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disponível para prestar assistência imediata diante de eventuais intercorrências. Caso 

ocorresse alguma situação que demandasse atendimento de maior complexidade, o 

Serviço de Atendimento Móvel de Urgência (SAMU) seria acionado para avaliação e, 

quando indicado, encaminhamento do participante à rede de urgência e emergência. 

Nessa situação, o procedimento seria imediatamente interrompido e o Comitê de Ética 

em Pesquisa da Faculdade de Ceilândia (CEP/FCE) seria comunicado, priorizando-se a 

segurança e a integridade do participante. 

 

Benefícios 

Os benefícios coletivos do estudo incluíam a ampliação do conhecimento sobre 

os mecanismos fisiológicos envolvidos na COVID longa, especialmente aqueles 

relacionados à modulação autonômica cardiovascular durante a ativação do MRM. Trata-

se de uma temática relevante e ainda pouco explorada, cujos resultados podem contribuir 

para o aprimoramento da avaliação funcional e para o entendimento das limitações ao 

exercício observadas nessa população. 

Os resultados do estudo serão divulgados à comunidade científica nacional e 

internacional, contribuindo para o desenvolvimento de novas pesquisas na área e para o 

avanço do conhecimento sobre as repercussões cardiovasculares da COVID longa. 

No âmbito individual, os participantes tiveram acesso gratuito a avaliações 

clínicas e funcionais detalhadas, gerando informações potencialmente úteis para a 

compreensão de sua condição de saúde e para o acompanhamento por profissionais 

assistenciais. 

Por fim, ao investigar as respostas autonômicas cardiovasculares durante a 

ativação do MRM, o estudo contribui para preencher lacunas existentes na literatura e 

ampliar a compreensão dos mecanismos associados à intolerância ao exercício em 

indivíduos com COVID longa. 

 

2.3.2. Estratégia de Recrutamento e Procedimentos Experimentais 

Os participantes foram recrutados por meio de anúncios em redes sociais e 

encaminhamentos provenientes de estudos correlatos desenvolvidos no LabFCE. Após a 

triagem inicial e confirmação dos critérios de elegibilidade, os participantes foram 

submetidos a avaliações clínicas padronizadas, TCPE e protocolo de ativação do MRM. 
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Todas as avaliações foram realizadas no período da manhã, em ambiente com 

temperatura e umidade controladas (22-24 ºC; umidade relativa de 50-60%), visando 

minimizar a influência de fatores ambientais e variações circadianas.  

Os participantes foram orientados a não realizar atividade física vigorosa nas 24 

horas anteriores às avaliações, bem como a evitar o consumo de bebidas alcoólicas, 

cafeína e outras substâncias estimulantes nas horas que antecediam os testes. 

Adicionalmente, foram fornecidas orientações específicas para cada procedimento 

experimental, conforme descrito nas seções subsequentes. 

 

2.4. AVALIAÇÃO CLÍNICA INICIAL  

A avaliação clínica inicial foi realizada por meio da aplicação de um formulário 

padronizado, utilizado para coleta de dados demográficos e antropométricos, informações 

relacionadas à fase aguda da COVID-19 (diagnóstico, sintomas, hospitalização, alta 

hospitalar e gravidade da doença), status vacinal para COVID-19, sintomas persistentes 

pós-COVID-19, histórico médico e comorbidades atuais. Também foram registradas 

informações referentes ao estado hormonal das participantes do sexo feminino, incluindo 

fase do ciclo menstrual, menopausa e uso de dispositivo intrauterino (DIU), bem como 

os medicamentos de uso contínuo potencialmente capazes de influenciar a FC e a VFC. 

A atividade física habitual foi medida pelo International Physical Activity 

Questionnaire — versão curta (IPAQ-SF) (35). As limitações funcionais após infecção 

por SARS-CoV-2 foram avaliadas pela escala Post-COVID-19 Functional Status (PCFS), 

em sua versão em português do Brasil — recentemente traduzida e relatada como 

ferramenta eficaz para esse propósito — conforme previamente descrito (36). Essas 

informações foram utilizadas para a caracterização clínica e funcional dos participantes. 

 

2.5. TESTE CARDIOPULMONAR DE EXERCÍCIO (TCPE) 

Após a avaliação clínica inicial, a aptidão cardiorrespiratória foi mensurada por TCPE, 

com analisador metabólico respiração-a-respiração (Quark CPET; COSMED, Milão, 

Itália) e monitorização contínua por ECG de 12 derivações (Quark T12x; COSMED) 

(11).  

O TCPE foi realizado em cicloergômetro (Corival, Lode, Groningen, Holanda) em 

ambiente climatizado. Os testes foram limitados por sintomas e seguiram protocolo 

incremental em rampa individualizado: a taxa linear de incremento de carga foi ajustada a 

partir da avaliação clínica inicial para obter duração limitada por fadiga de ~8–12 minutos, 
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conforme recomendações internacionais (37,38). O sistema foi calibrado segundo as 

recomendações do fabricante para garantir medidas confiáveis. 

 As seguintes variáveis foram analisadas: frequência cardíaca de pico (FC, 

bat·min⁻¹), consumo de oxigênio de pico relativo (V̇O₂ pico, ml·kg⁻¹·min⁻¹), inclinação 

V̇E/V̇CO₂, inclinação da eficiência de captação de oxigênio (OUES) e pulso de oxigênio 

de pico (ml·bat⁻¹). O V̇O₂ pico foi definido como a maior média móvel de 30 s obtida no 

último minuto do exercício. FC de pico e pulso de oxigênio de pico foram os valores 

máximos no final do exercício. A OUES foi calculada usando todos os pontos de esforço 

(11). Equações de referência brasileiras foram usadas para estimar os valores previstos 

de VO₂ pico e OUES (39,40), e a frêquencia cardíaca máxima (FCmáx) foi estimada pela 

fórmula de Tanaka (41). 

 

2.6. AVALIAÇÃO DO METABORREFLEXO MUSCULAR 

Para a avaliação do MRM, os participantes foram previamente orientados a não 

realizar atividade física vigorosa nas 48 horas anteriores, não ingerir álcool ou cafeína por 

pelo menos 12 horas e realizar apenas uma refeição leve até duas horas antes do protocolo 

(25,42).  

Ao chegarem ao laboratório, os participantes foram familiarizados com os 

equipamentos e os procedimentos experimentais. Em seguida, procedeu-se à preparação 

da pele (higienização e, quando necessário, tricotomia localizada), garantindo áreas livres 

de pelos, suor e oleosidade para garantir adequada fixação dos sensores.  

Os participantes foram posicionados em semi-recumbência (~45°), com o membro 

superior dominante apoiado ao nível do coração e o antebraço em leve supinação.  A 

monitorização fisiológica foi realizada por eletrocardiográfico (ECG) em sistema de 

cinco derivações, cinta respiratória (ADInstruments, Dunedin, Nova Zelândia) para 

monitoramento das variações do diâmetro torácico associadas à respiração e para a 

oclusão circulatória pós-exercício, um manguito pneumático (ADInstruments, Dunedin, 

Nova Zelândia) foi posicionado no braço dominante, utilizado para a realização do 

exercício isométrico. 

A determinação da CVM de preensão manual foi realizada por três a cinco 

contrações voluntárias isométricas máximas, com intervalos de um minuto entre 

tentativas. O maior valor obtido foi adotado como referência para determinação da 

intensidade do exercício. A força de preensão foi registrada pelo transdutor de força de 

preensão manual (ADInstruments, Dunedin, NZ) conectado a um computador, com 
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feedback visual em tempo real fornecido pelo software LabChart (ADInstruments, 

Dunedin, NZ) exibido em painel à frente dos participantes.  

 Em seguida, realizou-se familiarização com o HG isométrico a 30% da CVM, 

garantindo a execução adequada do esforço. Somente após essas etapas iniciou-se a 

análise do MRM, conduzida conforme o protocolo temporal previamente descrito 

(repouso basal → HG a 30% da CVM concomitante à oclusão → OCPE → recuperação), 

com monitorização contínua e registro sincronizado de todas as variáveis.  

Após a preparação e familiarização, os participantes permaneceram em repouso 

por 10 minutos para estabilização cardiovascular. Os últimos cinco minutos desse período 

foram utilizados para aquisição basal contínua das variáveis fisiológicas (Figura 1).  

Em seguida, os participantes realizaram exercício isométrico de preensão manual 

HG a 30% da CVM durante dois minutos. Simultaneamente ao exercício, foi realizada 

oclusão circulatória do membro superior dominante por meio da insuflação rápida do 

manguito pneumático até pressão suprassistólica de 280 mmHg. Ao término do exercício, 

a oclusão circulatória foi mantida por mais dois minutos, caracterizando a fase de OCPE, 

com o objetivo de isolar o componente metabólico aferente do MRM.  

Após a desinsuflação do manguito, os participantes permaneceram em 

recuperação passiva durante cinco minutos, mantendo-se o registro contínuo das variáveis 

fisiológicas a logo de todo protocolo experimental (36).  

 

 

Figura 1. Esquema do protocolo experimental. Os participantes realizaram duas visitas ao laboratório. Na primeira 
visita, foram realizadas a avaliação clínica e o TCPE. Na segunda visita, a função do MRM foi avaliada na posição 
semissentada. Após um período basal de cinco minutos, os participantes realizaram exercício de handgrip durante dois 
minutos, a 30% da CVM. A oclusão circulatória foi iniciada simultaneamente ao início do exercício de handgrip e 
mantida por mais dois minutos após a interrupção do exercício (OCPE), seguida de um período de recuperação de cinco 
minutos após a desinsuflação do manguito. As variáveis cardiovasculares e respiratórias foram registradas 

continuamente durante todo o protocolo. 

 

2.7. PROCESSAMENTO DOS SINAIS E ANÁLISE DA VARIABILIDADE DA 

FREQUÊNCIA CARDÍACA  

O período cardíaco (PC) foi obtido como o intervalo de tempo entre picos 

consecutivos da onda R do ECG, e o sinal respiratório (RESP) foi amostrado no início de 
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cada intervalo PC (43,44). Para análises de acoplamento autonômico e 

cardiorrespiratório, foram selecionadas sequências de 256 valores consecutivos de PC e 

RESP das partes mais estáveis dos períodos pré-oclusão e pós-oclusão (45,46). As 

sequências selecionadas foram inspecionadas visualmente para identificar artefatos, 

detecções erradas, batimentos perdidos e batimentos ectópicos. Quando necessário, 

batimentos ectópicos isolados foram corrigidos por interpolação linear usando os valores 

adjacentes não afetados (47,48). 

 

2.7.1. Análise Espectral (AR24) 

A análise da VFC no domínio da frequência foi realizada usando um modelo 

autoregressivo paramétrico univariado (49,50). Os coeficientes autoregressivos foram 

estimados usando um método tradicional de mínimos quadrados resolvido de forma 

recursiva, e a ordem do modelo foi otimizada de acordo com o critério de Akaike dentro 

da faixa de 8–14 (16,43).  

Os componentes espectrais foram classificados de acordo com suas frequências 

centrais como componentes de frequência muito baixa (VLF, <0,04 Hz), baixa frequência 

(LF, 0,04–0,15 Hz) e alta frequência (HF, 0,15–0,40 Hz). Para a interpretação da 

modulação autonômica, o foco foi dado nos componentes LF e HF, com o LF refletindo 

influências simpáticas e parassimpáticas e o HF refletindo predominantemente 

influências vagais associadas à respiração (45). Os poderes espectrais LF e HF foram 

expressos em unidades absolutas e normalizadas, LF/HF também foi calculada (51).  

 

2.7.2. Análise Simbólica (SA) 

A análise simbólica univariada da VFC foi realizada usando quantização uniforme 

em seis níveis (0–5), substituindo cada valor original de FC por um símbolo 

correspondente ao seu nível de quantização (51,52). Em seguida, foram construídos 

padrões compostos por três símbolos consecutivos e classificados em quatro famílias de 

acordo com o número e a direção das variações: sem variação (0V), uma variação (1V), 

duas variações iguais (2LV) e duas variações diferentes (2UV) (51). A taxa de ocorrência 

de cada família de padrões foi expressa como uma porcentagem do número total de 

padrões.  

O padrão 0V% tem sido associado predominantemente à modulação simpática, 

enquanto o padrão 2UV% tem sido associado principalmente à modulação 
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parassimpática; os padrões 1V% e 2LV% são considerados reflexo de influências 

autonômicas mistas (15,46).  

A entropia de Shannon foi calculada a partir da distribuição de padrões formados 

por três símbolos consecutivos como uma medida da complexidade da variabilidade da 

pressão arterial. Valores mais altos de SE indicam uma distribuição de padrões mais 

uniforme e, portanto, maior complexidade, enquanto valores mais baixos refletem uma 

distribuição de padrões mais restrita (46,51). Para as análises de correlação, as mudanças 

na entropia de Shannon foram calculadas como os valores pós-oclusão menos os pré-

oclusão (Δ entropia de Shannon = pós-oclusão − pré-oclusão). 

 

2.7.3. Análise Espectral Cruzada (COEAR) 

A relação entre PC e RESP foi avaliada usando a função de coerência ao quadrado 

[K²(f)], que quantifica o grau de associação linear entre as oscilações de HP e RESP em 

função da frequência, com valores variando de 0 a 1. Um valor de 0 indica 

desacoplamento completo entre as oscilações de PC e RESP, enquanto um valor de 1 

indica acoplamento linear perfeito entre os dois sinais (43,53). O espectro cruzado e os 

espectros de potência foram estimados usando um modelo autoregressivo bivariado, com 

coeficientes identificados por meio de uma abordagem tradicional de mínimos quadrados 

e ordem do modelo fixada em 10 (48).  

 

2.7.4. Análise de Complexidade (EPY) 

A complexidade da variabilidade da FC foi avaliada ainda mais usando a entropia 

condicional corrigida (ECC), que quantifica a quantidade de informação trazida por uma 

nova amostra de FC que não pode ser derivada de uma sequência de valores anteriores. 

O comprimento do padrão foi otimizado escolhendo o valor que minimizava a ECC, e a 

ECC mínima foi definida como o índice de complexidade (IC). O índice de complexidade 

normalizado (ICN) foi calculado dividindo o IC pela entropia de Shannon, fornecendo 

uma medida de complexidade adimensional. Valores mais altos de IC e ICN indicam 

maior complexidade e menor regularidade na dinâmica da FC (15,46,49). 

 

2.8. CÁLCULO AMOSTRAL 

O presente estudo constitui uma análise derivada de um projeto prospectivo mais 

amplo desenvolvido no LabFCE. O cálculo amostral do projeto matriz foi realizado com 
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base nas respostas hemodinâmicas durante a ativação do MRM, utilizando como 

referência os dados apresentados por Roseguini et al. (2007), em virtude da inexistência 

de estudos prévios avaliando o MRM em indivíduos com COVID longa (54). 

Considerando uma diferença média de 87 ± 7 mmHg e 95 ± 9 mmHg para a 

pressão arterial média (PAM), com poder estatístico de 95% e nível de significância de 

5%, foi estimado um tamanho de efeito (f) de 3,24. O cálculo realizado no software 

G*Power indicou a necessidade mínima de 18 participantes. Considerando possíveis 

perdas de seguimento e dados incompletos, foi acrescido um percentual de 10%, 

resultando em uma amostra planejada de 20 participantes. 

Para a presente análise foram incluídos todos os participantes elegíveis que 

completaram os procedimentos experimentais previstos no protocolo original, resultando 

em uma amostra final de 24 participantes. As análises da VFC foram realizadas em um 

subconjunto da amostra, após aplicação dos critérios de qualidade do sinal e seleção de 

trechos estacionários dos intervalos RR, resultando em um n=17, sendo nove 

participantes do grupo controle e oito participantes no grupo COVID longa.  

 

2.9. ANÁLISE DE DADOS 

Os dados são apresentados como média ± desvio padrão, mediana (intervalo 

interquartil) ou frequências absolutas (%). As diferenças médias entre os grupos são 

relatadas com intervalos de confiança de 95% (ICs). A normalidade foi avaliada usando 

o teste Shapiro–Wilk. A transformação logaritimica (Log10) foi aplicada às variáveis que 

não apresentaram distribuição normal, quando necessário.  

Comparações entre grupos foram realizadas usando o teste t de Student para 

amostras independentes ou o teste U de Mann–Whitney, conforme apropriado, enquanto 

variáveis categóricas foram analisadas pelo teste exato de Fisher. Os efeitos do grupo, 

fase experimental e a interação grupo × fase sobre as variáveis hemodinâmicas e da VFC 

durante a avaliação do MRM foram analisados usando ANOVA de medidas repetidas 

dois fatores. Análises exploratórias de correlação de Pearson foram usadas para examinar 

associações entre índices autonômicos e de ACR e variáveis selecionadas derivadas do 

TCPE.  

ANCOVA foi realizada para ajustar possíveis fatores de confusão, incluindo 

idade, sexo, IMC e comorbidades. Os tamanhos de efeito foram expressos como eta 

quadrado parcial (η²p), d de Cohen ou r, conforme apropriado.  
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A significância estatística foi definida em P < 0,05. Todas as análises foram 

realizadas usando o IBM SPSS Statistics versão 27.0 (IBM Corp., Armonk, NY, EUA) e 

GraphPad Prism versão 7.0 (GraphPad Software, San Diego, CA, EUA). Gráficos 

Raincloud foram gerados usando o JASP versão 0.16.2 (Equipe JASP, Amsterdã, Países 

Baixos) para visualização dos dados de VFC e ACR (0,15–0,40 Hz), que engloba 

oscilações relacionadas à respiração, amostrando-se K²(f) na frequência respiratória 

(43,50). 

 

3. RESULTADOS                                                                                                              

3.1. Caracterização da Amostra  

 Entre os 24 participantes inicialmente avaliados, três não seguiram para a amostra 

final. Dois indivíduos com histórico de COVID-19 moderada ou grave não atenderam aos 

critérios para COVID Longa, pois não apresentavam sintomas persistentes nem 

limitações funcionais. Um participante do grupo controle foi retirado após uma resposta 

exagerada da pressão arterial durante o TCPE e encaminhado para avaliação cardiológica.  

 A amostra final consistiu em 21 participantes (11 do grupo controle e 10 do grupo 

COVID Longa). Todos os participantes do grupo controle tiveram histórico de infecção 

pelo SARS-CoV-2; dois relataram infecção assintomática e nove tiveram COVID-19 leve, 

e nenhum atendeu aos critérios para COVID Longa. No grupo COVID Longa, a gravidade 

da COVID-19 aguda, foi moderada em dois participantes, grave em sete e crítica em um.  

 As características demográficas, antropométricas, clínicas e funcionais estão 

resumidas na Tabela 1. Comparados aos controles, os participantes com COVID Longa 

apresentaram maior peso corporal (p = 0,02) e IMC (p < 0,001), além de uma maior 

prevalência de obesidade (p = 0,002). Nenhuma diferença entre os grupos foi observada 

para as demais características demográficas, antropométricas ou clínicas (todos p > 0,05). 

 A atividade física semanal, expressa em MET-min/semana, foi significativamente 

menor no grupo COVID Longa em comparação ao grupo controle (p = 0,02), embora as 

classificações categóricas do IPAQ-SF não tenham diferido entre os grupos. O status 

funcional também estava mais comprometido nos participantes com COVID Longa, 

refletido por valores mais altos de PCFS (p < 0,001). A capacidade de exercício estava 

prejudicada no grupo COVID Longa, com reduções no V̇O₂ de pico relativo (d de Cohen 

= 0,82; p = 0,04), V̇O₂ de pico previsto (d de Cohen = 1,35; p = 0,006) e V̇O₂ no primeiro 
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limiar ventilatório [VT₁ (d de Cohen = 0,93; p = 0,04)]. Os outros parâmetros do TCPE 

foram comparáveis entre os grupos (todos p > 0,05; Tabela 2). 

 

Tabela 1. Caracterização demográfica, clínica e funcional dos participantes dos 

grupos controle e COVID longa. 

Variável 
Controle                     

(n = 11) 

COVID Longa                

(n = 10) 
p valor 

Características Demográficas    

Feminino, n (%) 7 (64) 5 (50) 0,52 

Raça/etnia, n (%)   0,41 

Parda 3 (27) 5 (50)  

Branca 7 (64) 3 (30)  

Preta 1 (9) 2 (20)  

Idade, anos 47 ± 10 49 ± 9 0,69 

Peso (kg) 76,9 ± 11,6 96,1 ± 22,3 0,02 

Altura (cm) 167,8 ± 10,2 170 ± 12,6 0,67 

IMC (kg/m²) 27,2 ± 1,7 32,9 ± 4,5 <0,001 

COVID tempo, meses 35 ± 12 40 ± 9 0,37 

Comorbidades, n (%)    

Depressão 0 (0) 3 (30) 0,05 

Diabetes mellitus  0 (0) 2 (20) 0,11 

Dislipidemia 1 (9) 3 (30) 0,22 

Hipertensão arterial 3 (27) 4 (40) 0,54 

Obesidade 0 (0) 7 (70) 0,002 

Avaliação Funcional   

Nivel de Atividade Física – IPAQ-SF, n (%)   

Baixo 1 (9) 3 (30)  

Moderado 6 (55) 7 (70) 0,16 

Alto 4 (36) 0  

METs (min/semana) 4352 ± 3833 1425 ± 776 0,02 

Grau de Limitação Funcional – PCFS, n (%)   

0 10 (91) 2 (20)  

1 1 (9) 0  
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Variável 
Controle                     

(n = 11) 

COVID Longa                

(n = 10) 
p valor 

2 0 4 (40) <0,001 

3 0 4 (40)  

4 0 0  

M 0 0  

IMC: índice de massa corporal; os dados contínuos são apresentados como média ± desvio-padrão, e os dados 
categóricos como valores absolutos e relativos, n (%). As comparações foram realizadas pelo teste t de Student para 

variáveis contínuas e pelo teste exato de Fisher para variáveis categóricas. IPAQ-SF: Questionário Internacional de 
Atividade Física – versão curta; PCFS: Escala de Estado Funcional Pós-COVID-19 (Post-COVID-19 Functional Status 
Scale). 

 

Tabela 2. Capacidade cardiorrespiratória avaliada por meio do TCPE nos grupos 

controle e COVID longa. 

Variável 
Controle  

(n=11) 

COVID Longa 

(n=10) 

Diferença Média 

(95% CI) 
D Cohen p valor 

V̇E (L/min) 79,6 (± 28,5) 83,6 (± 31) 4 ( -23,4, 31,4) 0,14 0,76 

OUES 2113 (± 608) 2096 (± 620) -18 ( -581, 546) 0,03 0,94 

OUES (% previsto) 87,5 (± 21,5) 76,2 (± 15,6) -11,4 ( -28,5, 5,7) 0,60 0,18 

Pico      

V̇O₂ (L/min) 1,9 (± 0,64) 1,97 (± 0,61) 0,06 ( -0,51, 0,64) 0,10 0,82 

V̇O₂ (ml·kg⁻¹·min⁻¹) 24,3 (± 6,5) 19,6 (± 2,5) -4 ( -9, 0) 0,82 0,04 

V̇O₂ (% previsto) 77 (± 14,2) 61,1 (± 8,3) -15,9 ( -26,6, -5,3) 1,35 0,006 

FC (bpm) 153,36 (± 19,61) 150,2 (± 19,59) -3,16 ( -21,16, 14,83) 0,16 0,71 

FC (% previsto) 90,5 (± 8,6) 89,1 (± 10,2) -1,4 ( -10,2, 7,3) 0,15 0,72 

Pulso de O2  

(mL/batimento⁻¹) 12,5 (± 4,2) 13,6 (± 4,6) 1,1 ( -3, 5,1) 0,24 0,59 

VT1      

V̇O₂ (ml·kg⁻¹·min⁻¹) 13,7 (± 3,8) 11 (± 1,4) -2,7 ( -5,3, 0) 0,93 0,04 

V̇O₂ (% previsto) 57,3 (± 8,9) 55 (± 5,9) -2,3 ( -9,5, 5) 0,30 0,53 

V̇E/V̇O₂  26,7 (± 2) 26,3 (± 3,2) -0,4 ( -2,9, 2,1) 0,16 0,72 

VT2      

V̇O₂ (ml·kg⁻¹·min⁻¹) 21,8 (± 6,6) 16,9 (± 2,5) -4,9 ( -9,6, -0,2) 0,96 0,05 

V̇O₂ (% previsto) 88,9 (± 5,6) 84,1 (± 6,6) -4,8 ( -10,5, 1) 0,79 0,11 

V̇E/V̇O₂  33,3 (± 3,5) 34 (± 4) 0,7 ( -2,7-4,2) 0,19 0,66 

TCPE: teste cardiopulmonar de exercício; FC: frequência cardíaca; OUES: inclinação da eficiência de captação de 
oxigênio (oxygen uptake efficiency slope); RER: razão de troca respiratória; WR: relação de trabalho (work ratio); 
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V̇CO₂: produção de dióxido de carbono; V̇E: ventilação minuto; V̇O₂: consumo de oxigênio; VT: limiar ventilatório. 
Os dados são apresentados como média ± desvio-padrão. As comparações entre os grupos foram realizadas pelo teste 
t de Student, e os tamanhos de efeito são apresentados como d de Cohen. 

 

3.2. Respostas hemodinâmicas durante a avaliação do metaboreflexo muscular nos 

grupos controle e COVID longa. 

As respostas hemodinâmicas durante a avaliação do MRM são mostradas na 

Figura 2. Foi observado um efeito principal significativo do tempo para todas as variáveis 

hemodinâmicas (todos p < 0,001), refletindo mudanças nas diferentes fases do protocolo 

em ambos os grupos, consistente com a ativação do MRM. Em contraste, não foram 

observados efeitos principais significativos do grupo ou interações grupo × tempo (todos 

p > 0,05), indicando padrões de resposta hemodinâmica semelhantes em participantes do 

grupo COVID Longa e grupo controle ao longo do protocolo. 
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Figura 2. Respostas hemodinâmicas durante a avaliação do MRM nos participantes com COVID longa e no grupo 

controle. (A) pressão arterial média (PAM); (B) variação da pressão arterial média (ΔPAM); (C) pressão arterial 
sistólica (PAS); (D) variação da pressão arterial sistólica (ΔPAS); (E) pressão arterial diastólica (PAD); (F) variação 
da pressão arterial diastólica (ΔPAD); (G) frequência cardíaca (FC); e (H) variação da frequência cardíaca (ΔFC), 
avaliadas durante o repouso, o exercício isométrico de preensão manual associado à oclusão circulatória (HG+CO), a 
oclusão circulatória pós-exercício (OCPE) e a recuperação. Os dados são apresentados como média ± desvio-padrão. 
Foi observado efeito significativo do tempo para todas as variáveis (todos P < 0,001), sem efeitos significativos de 
grupo ou da interação tempo × grupo (todos P > 0,05). 

 

 

3.3. Variabilidade da Frequência Cardíaca Durante a Ativação do Metaborreflexo 

3.3.1. Análise Espectral (AR24) 

Os resultados da análise espectral da VFC estão apresentados na Tabela 3. 

Observou-se efeito significativo do momento para a Média RR (p = 0,001; η²p = 0,523). 
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Não foram observados efeitos significativos de grupo (p = 0,349) ou da interação grupo 

× momento (p = 0,553) para essa variável. 

As demais variáveis lineares e espectrais, incluindo Log10 Variância, Log10 VLF, 

Log10 LF absoluto, Log10 HF absoluto, LF em unidades normalizadas, HF em unidades 

normalizadas, LF frequency, HF frequency e razão LF/HF, não apresentaram efeitos 

significativos de grupo, momento ou interação grupo × momento (p > 0,05). 

 

Tabela 3. Variáveis da análise espectral da VFC (AR24) antes e após a oclusão 

circulatória nos grupos controle e COVID longa. 

 
Variável Controle pré 

(n=9) 

Controle Pós 

(n=9) 

COVID Longa 

pré (n=8) 

COVID Longa 

Pós (n=8) 

P 

 Grupo 

P 

tempo 

P 

 Interação 

η²p  

Grupo 

η²p  

Tempo 

η²p 

Interação 

Média RR (ms) 866 ± 103 907 ± 124 825 ± 71 856 ± 80 0,35 0,001** 0,57 0,05 0,52 0,02 

Log10 VLF 

(ms²)† 
2,668 ± 0,535 2,804 ± 0,470 2,355 ± 0,997 2,408 ± 1,088 0,22 0,71 0,87 0,09 0,009 0,002 

Log10 LF abs 

(ms²)† 
2,016 ± 1,212 2,303 ± 1,033 1,944 ± 0,878 1,392 ± 1,195 0,31 0,56 0,07 0,06 0,02 0,19 

Log10 HF abs 

(ms²)† 
2,311 ± 0,541 2,447 ± 0,720 2,011 ± 0,368 2,065 ± 0,429 0,19 0,22 0,59 0,11 0,09 0,02 

LF nu (%) 47,4 ± 27.7 55.5 ± 17.2 49,9 ± 30,62 32,90 ± 28,87 0.365 0.603 0,20 0.093 0,06 0,10 

HF nu (%) 50,16 ± 25,46 42,30 ± 18,40 46,0 ± 28,50 62,30 ± 29,43 0.467 0.622 0,21 0.100 0,05 0,01 

LF freq (Hz) 614 ± 741 922 ± 1125 222 ± 273 159 ± 255   0.084 0.407 0,25 0.257 0,08 0,08 

HF freq (Hz) 614 ± 741 922 ± 1125 131 ± 77 178 ± 188 0,73 0,49 0,96 0,007 0,03 0,000 

LF/HF 0,114 ± 0,060 0,106 ± 0,044 0,084 ± 0,043 0,082 ± 0,058  0.056 0.093 0.237 0,08 0,02 0,006 

Dados apresentados como média ± desvio-padrão. As variáveis precedidas por Log10 foram transformadas em logaritmo 
de base 10 para atender aos pressupostos de normalidade. Os valores de p referem-se aos efeitos de momento, grupo e 

interação grupo × momento obtidos por ANOVA mista para medidas repetidas. η²p = eta quadrado parcial referente ao 
respectivo efeito (momento, grupo ou interação grupo × momento). VLF = componente de muito baixa frequência; LF 
= componente de baixa frequência; HF = componente de alta frequência; LF nu = componente de baixa frequência em 
unidades normalizadas; HF nu = componente de alta frequência em unidades normalizadas; LF/HF = razão entre os 
componentes de baixa e alta frequência; Hz = hertz; ms = milissegundos; ms² = milissegundos ao quadrado. Pré = 
período anterior à oclusão circulatória; Pós = período posterior à oclusão circulatória. † Variável transformada em 
logaritmo de base 10. * p < 0,05. 

 

3.3.2. Análise Simbólica (SA) 

Os resultados da análise simbólica estão apresentados na Tabela 4. Nas amplitudes 

dos padrões simbólicos, foram observados efeitos significativos do momento para 

Amplitude 0V (p = 0,032; η²p = 0,257) e Amplitude 1V (p = 0,047; η²p = 0,225). Não 

foram observados efeitos significativos de grupo ou interação grupo × momento para 

essas variáveis (p > 0,05). 
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As amplitudes 2LV e 2UV não apresentaram efeito significativo do momento (p 

= 0,055 e p = 0,058, respectivamente), embora tenham apresentado magnitudes de efeito 

elevadas (η²p = 0,211 e η²p = 0,207, respectivamente). 

 

Figura 3. Variabilidade da frequência cardíaca durante a avaliação do MRM nos grupos COVID longa e 
controle. Gráficos raincloud dos intervalos RR médios obtidos por (A) análise espectral autorregressiva (AR24) e (B) 
análise simbólica (SA) antes e após a oclusão circulatória. Os gráficos apresentam os valores individuais dos 
participantes conectados por linhas pareadas. As caixas representam a mediana e o intervalo interquartil, enquanto as 

distribuições em violino (split-half) ilustram a distribuição dos dados. 

 

Tabela 4. Índices da análise simbólica da VFC (SA) antes e após a oclusão 

circulatória nos grupos controle e COVID longa. 

Variável Controle pré 

(n=9) 

Controle Pós 

(n=9) 

COVID Longa 

pré (n=8) 

COVID 

Longa Pós (n=8) 

P 

Grupo 

P 

tempo 

P 

Interação 

η²p 

Grupo 

η²p 

Tempo 

η²p 

Interação 

Variância (ms) 2000 ± 2000 3000 ± 2000 1000 ± 0,00 1000 ± 1000 0,100 0,14 0,53 0,08 0,12 0,04 

Shannon 

Entropy 
3,362 ± 0,44 3,234 ± 0,45 3,561 ± 0,368 3,537 ± 0,360 0,13 0,34 0,49 0,02 0,03 0,13 

Forbidden 

Pattern (%) 
75,56 ± 6,98 76,34 ± 5,44 73,90 ± 5,20 73,73 ± 6,24 0,76 0,84 0,39 0,006 0,003 0,05 

0V (%) 26.8 ± 14.4 32.0 ± 16.1 25.9 ± 14.1 26.8 ± 11.7 
0,6 

 
0,22 0,78 0,401 0,09 0,005 

1V (%) 45,10 ± 8,80 40,00 ± 5,70 46,70 ± 5,90 47,20 ± 3,80 0,10 0,18 0,13 0,17 0,12 0,12 

2LV (%) 7,70 ± 3,70 9,00 ± 6,40 10,40 ± 7,20 8,70 ± 5,70 0,62 0,92 0,29 0,01 0,002 0,004 

2UV (%) 20,59 ± 14.70 19,00 ± 14,00 17,02 ± 6,30 17,34 ± 6,03 0,63 0,68 0,56 0,01 0,003 0,02 

Amplitude 0V 16,2 ± 8,0 20,9 ± 11,4 11,7 ± 2,4 13,0 ± 6,0 0,20 0,032* 0,01 0,10 0,26 0,16 

Amplitude 1V 40,9 ± 22,8 49,3 ± 28,6 25,7 ± 6,9 28,5 ± 12,1 0,30 0,047* 0,07 0,07 0,22 0,19 

Amplitude 2LV 72,7 ± 42,0 97,5 ± 59,3 52,6 ± 14,9 54,7 ± 22,9 0,10 0,06 0,10 0,16 0,21 0,16 

Amplitude 2UV 41,0 ± 29,2 54,4 ± 39,5 26,1 ± 10,1 31,1 ± 15,7 0,37 0,06 0,14 0,05 0,21 0,13 

Dados apresentados como média ± desvio-padrão. As variáveis precedidas por Log10 foram transformadas em logaritmo 
de base 10 para atender aos pressupostos de normalidade. Os valores de p referem-se aos efeitos de momento, grupo e 
interação grupo × momento obtidos por ANOVA mista para medidas repetidas. η²p = eta quadrado parcial referente ao 
respectivo efeito (momento, grupo ou interação grupo × momento). Shannon Entropy = entropia de Shannon; Forbidden 
Patterns = padrões proibidos; 0V = padrão sem variação; 1V = padrão com uma variação; 2LV = padrão com duas 
variações semelhantes; 2UV = padrão com duas variações diferentes; ms = milissegundos; ms² = milissegundos ao 

quadrado. Pré = período anterior à oclusão circulatória; Pós = período posterior à oclusão circulatória. † Variável 
transformada em logaritmo de base 10. * p < 0,05. 
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Figura 4. Análise simbólica da VFC durante a avaliação do MRM em grupos COVID longa e controle. (A) 

Gráfico raincloud do padrão 0V; e (B) gráfico raincloud do padrão 1V antes e após a oclusão circulatória. Os valores 
individuais dos participantes são apresentados e conectados por linhas pareadas. As caixas representam a mediana e o 
intervalo interquartil, enquanto as distribuições em violino (split-half) ilustram a distribuição dos dados. 

 

Figura 5. Associações entre as mudanças na entropia de Shannon e a capacidade de exercício nos grupos COVID 
longa e controle. (A) Correlação entre a variação da entropia de Shannon (Δ entropia de Shannon) e a eficiência 
ventilatória no primeiro limiar ventilatório (inclinação V̇E/V̇CO₂ no VT1). (B) Correlação entre Δ entropia de Shannon 
e a inclinação da eficiência de captação de oxigênio (OUES). Os grupos COVID longa e controle estão representados 
em laranja e verde, respectivamente. Cada ponto representa um participante. As linhas contínuas indicam regressão 
linear e as linhas tracejadas representam o intervalo de confiança de 95%. Os valores de r de Pearson, R² e p são 

apresentados nos painéis A–B. 

 

3.3.3. Análise Espectral Cruzada (COEAR) 

Os resultados da análise espectral cruzada apresentados na Tabela 5. Foram 

observadas diferença significativa entre os grupos para Log10 K²LF e Log10 Fase LF. O 

Log10 K²LF apresentou valor significativamente menor no grupo COVID longa em 

comparação ao grupo controle (−0,723 ± 0,222 vs. −0,345 ± 0,141; p = 0,001; d = 1,984). 

Em contraste, Fase LF apresentou valores significativamente maiores no grupo 

COVID longa em comparação ao grupo controle (0,613 ± 0,267 vs. 0,326 ± 0,249; p = 

0,033; d = 1,110). Entretanto, esses parâmetros não foram utilizados para caracterizar o 

acoplamento cardiorrespiratório, cuja avaliação foi baseada na coerência ao quadrado na 

banda de alta frequência (K²HF), correspondente à faixa de frequência da respiração. 

Não foram observadas diferenças significativas entre os grupos para as demais 

variáveis da análise espectral cruzada, incluindo Mean Cause, Log10 Var Cause, Mean 
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Effect, Log10 Var Effect, LF frequency, Log10 SBR LF, HF frequency, K²HF, HF Phase 

e Log10 SBR HF (p > 0,05). 

 

Tabela 5. Parâmetros de análise espectral cruzada (COEAR) nos grupos controle e 

COVID longa. 

Dados apresentados como média ± desvio-padrão para variáveis paramétricas e mediana (intervalo interquartil) para 
variáveis não paramétricas. As variáveis precedidas por Log10 foram transformadas em logaritmo de base 10 para 

atender aos pressupostos de normalidade. Media Cause = média da variável causal; Var Cause = variância da variável 
causal; Media Effect = média da variável efeito; Var Effect = variância da variável efeito; LF = baixa frequência; HF 
= alta frequência; K² = coerência quadrática; Fase = atraso temporal entre os sinais; SBR = relação sinal-fundo (signal-
to-background ratio); Hz = hertz; ms = milissegundos; ms² = milissegundos ao quadrado. † Variável transformada em 
logaritmo de base 10. * p < 0,05. Classificação do tamanho de efeito (d de Cohen): muito pequeno (< 0,20), pequeno 
(0,20–0,49), moderado (0,50–0,79), grande (0,80–1,19) e muito grande (≥ 1,20). 

 

 
Figura 6. Acoplamento cardiorrespiratório durante a avaliação do MRM em grupos COVID longa e controle. 
(A) Gráfico raincloud da coerência de baixa frequência ao quadrado transformada em log₁₀ (log₁₀ K²LF); e (B) gráfico 
raincloud da coerência de alta frequência ao quadrado transformada em log₁₀ (log₁₀ K²HF), obtidas pela COEAR. Os 
gráficos apresentam os valores individuais dos participantes, boxplots representando a mediana e o intervalo 
interquartil, e distribuições em violino (split-half) ilustrando a distribuição dos dados. 

 

 

Variável Controle (n=9) COVID (n=8) P 

Grupo 

Diferença média (IC95%) Teste P valor Efeito 

Media Cause (ms) 11,46 ± 7,66 11,62 ± 6,58 0,514 -0,16 (-7,27 a 6,95) t-test 0,962 d=0,023 

Log10 Var Cause† -0,263 ± 0,449 -0,418 ± 1,862 0,244 0,155 (-1,281 a 1,590) t-test 0,822 d=0,108 

Media Effect (ms) 825,36 ± 71,41 857,67 ± 97,29 0,618 -32,31 (-119,72 a 55,09) t-test 0,445 d=0,372 

Var Effect (ms²) 893,56 ± 401,47 1504,95 ± 1092,10 0,756 -611,39 (-1477,22 a 254,44) t-test 0,154 d=0,710 

LFfreq (Hz) 0,094 ± 0,040 0,098 ± 0,041 0,374 -0,005 (-0,045 a 0,036) t-test 0,811 d=0,115 

Log10_K² LF† -0.345 ± 0.141 -0.723 ± 0.222 0,296 0,378 (0,186 a 0,570) t-test 0.001* d=1,984 

Log10_FaseLF† 0.326 ± 0.249 0.613 ± 0.267 0,100 −0,287 (−0,551 a −0,023) t-test 0.033* d=1,110 

Log10 SBR LF† 1,543 ± 0,377 1,682 ± 0,978 0,656 -0,139 (-0,918 a 0,640) t-test 0,711 d=0,179 

HFfreq (Hz) 0.324 ± 0.094 0.296 ± 0.068 0,202 -0,030 (-0,110 a 0,051) t-test 0.487 d=0,368 

K²HF 0.78 ± 0.22 0.84 ± 0.11 0,296 0,106 (-0,086 a 0,298) Welch t-test 0.496 d=−0.34 

HFfase −1.82 ± 0.77 −1.97 ± 0.44 0,100 — Mann–Whitney 0.639 d=0.23 

Log10 SBR HF† 1,179 ± 0,362 1,455 ± 1,055 0,365 -0,276 (-1,107 a 0,555) t-test 0,492 d=0,334 
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3.3.4. Análise de Complexidade (EPY) 

Não foram observados efeitos significativos de grupo, momento ou interação 

grupo × momento para Normalized Complexity Index e para o Complexity Index (p > 

0,05). 

A variável Embedding Dimension permaneceu constante em todos os 

participantes e momentos avaliados, impossibilitando a realização de análises 

inferenciais. 

 

Tabela 6. Índices de complexidade (EPY) antes e após a oclusão circulatória nos 

grupos controle e COVID longa.  

Dados apresentados como média ± desvio-padrão. Os valores de p referem-se aos efeitos de momento, grupo e interação 
grupo × momento obtidos por ANOVA mista para medidas repetidas. η²p = eta quadrado parcial referente ao respectivo 
efeito. Normalized Complexity Index = índice de complexidade normalizado; Complexity Index = índice de 
complexidade; Embedding Dimension = dimensão de incorporação utilizada na análise. A variável Embedding 
Dimension não apresentou variabilidade, impossibilitando a realização de análises inferenciais. Pré = período anterior 
à oclusão circulatória; Pós = período posterior à oclusão circulatória.  

 

4. DISCUSSÃO 

O presente estudo investigou a capacidade cardiorrespiratória a modulação 

autonômica cardiovascular e o ACR durante a ativação do MRM em indivíduos com 

COVID longa e controles sem sintomas persistentes. Os principais achados foram: 

primeiro, os participantes com COVID longa apresentaram menor capacidade 

cardiorrespiratoria, evidenciada por menores valores de V̇O₂pico, percentual do V̇O₂ pico 

previsto e V̇O₂ no primeiro limiar ventilatório; segundo, os índices lineares, simbólicos e 

de complexidade da VFC não diferiram significativamente entre os grupo; terceiro, as 

respostas hemodinâmicas apresentaram padrões semelhantes entre os grupos durante o 

protocolo de ativação do MRM; quarto, a análise espectral cruzada identificou diferenças 

entre os grupos nos parâmetros avaliados na banda de baixa frequência, com menores 

valores de Log10 K²LF e maiores valores de Log10 Fase LF no grupo COVID longa em 

comparação ao grupo controle. Entretanto, esses parâmetros não foram utilizados para 

Variável Controle pré 

(n=9) 

Controle Pós 

(n=9) 

COVID 

Longa pré 

(n=8) 

COVID  

Longa Pós 

(n=8) 

P 

 Grupo 

P 

tempo 

P 

Interação 

η²p 

Grupo  

η²p  

Tempo 

η²p 

Interação 

Normalized 

Complexity 

Index 
0.482 ± 0.028 0.481 ± 0.043 0.483 ± 0.024 1.089 ± 0.074 0.992 0.861 0.996 0,023 0,049 0,034 

Complexity 

Index 
1.091 ± 0.062 1.066 ± 0.094 1.108 ± 0.054 1.089 ± 0.074 0.516 0.272 0.866 0,007 0,125 0,018 

Embedding 

Dimension 
2 2 2 2 — — — — — — 
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caracterizar o ACR. Para essa finalidade, foi considerada a coerência ao quadrado na 

banda de alta frequência (K²HF), correspondente à faixa de frequência da respiração, que 

não apresentou diferenças significativas entre os grupos. Em conjunto, os achados 

indicam que, apesar da menor capacidade cardiorrespiratória observada nos indivíduos 

com COVID longa, não foram identificadas diferenças expressivas na modulação 

autonômica cardíaca ou no ACR, avaliado pelo K²HF, nas condições experimentais 

analisadas. 

 

4.1. Capacidade cardiorrespiratória reduzida 

No presente estudo, os indivíduos com COVID longa apresentaram menor 

V̇O₂pico em comparação ao grupo controle, evidenciando redução objetiva da capacidade 

cardiorrespiratória avaliada pelo TCPE. Esse achado é compatível com a literatura recente 

sobre COVID longa, na qual o V̇O₂ pico reduzido tem sido descrito como uma alteração 

frequente em pacientes com sintomas persistentes, especialmente fadiga, dispneia e 

intolerância ao exercício. Em revisão sistemática e metanálise, Durstenfeld et al. (30) 

observaram que adultos com COVID longa apresentavam V̇O₂ pico significativamente 

menor do que indivíduos recuperados sem sintomas persistentes, reforçando que a 

intolerância ao esforço constitui uma manifestação funcional relevante da condição. 

A redução do V̇O₂ pico na COVID longa parece decorrer de mecanismos 

multifatoriais. Embora o descondicionamento físico possa contribuir para a limitação 

funcional, revisões e estudos com TCPE indicam que ele não explica isoladamente todos 

os casos (13). A baixa aptidão cardiorrespiratória na COVID longa pode envolver 

alterações pulmonares, cardiovasculares e periféricas, incluindo comprometimento da 

difusão pulmonar, incompetência cronotrópica, menor volume sistólico, alterações 

musculares, prejuízo da perfusão periférica e disfunção mitocondrial (10). De forma 

semelhante, Durstenfeld et al. apontaram que descondicionamento, respiração 

disfuncional, incompetência cronotrópica e redução da extração/utilização periférica de 

oxigênio podem contribuir para a menor capacidade ao exercício (55). 

Os resultados deste estudo também se aproximam dos achados de Sørensen et al, 

que avaliaram pacientes com COVID longa por TCPE e identificaram redução do V̇O₂ 

pico em parte dos participantes, além de alterações na relação V̇O₂/carga e na eficiência 

ventilatória, indicando que diferentes pacientes podem apresentar padrões distintos de 

limitação ao exercício. Essa heterogeneidade é relevante para interpretar os dados do 

presente trabalho, pois o menor V̇O₂ pico observado no grupo COVID longa, ocorreu sem 
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diferença significativa na FCpico, sugerindo que a limitação funcional pode não estar 

restrita a uma incapacidade cronotrópica evidente, mas envolver alterações integradas 

entre sistemas cardiovascular, respiratório, autonômico e periférico (19). 

Estudos com TCPE invasivo reforçam a possibilidade de limitação periférica na 

COVID longa. Singh et al. relataram redução da extração sistêmica de oxigênio em 

pacientes com sintomas persistentes após COVID-19, mesmo na ausência de alterações 

estruturais evidentes em exames cardiopulmonares convencionais. Esse padrão sugere 

que a menor oferta ou utilização periférica de O₂, possivelmente relacionada a alterações 

microvasculares, musculares ou mitocondriais, pode contribuir para a redução do V̇O₂ 

pico. Assim, o achado de menor V̇O₂ pico no presente estudo pode refletir não apenas 

perda de condicionamento, mas também prejuízo na integração entre transporte, extração 

e utilização periférica de oxigênio (56). 

Por fim, a disfunção respiratória na COVID longa também pode contribuir para a 

redução do desempenho no TCPE, ainda que nem sempre se manifeste como limitação 

ventilatória clássica. A literatura descreve padrões como respiração disfuncional, 

hiperventilação, ineficiência ventilatória e alterações de difusão pulmonar, que podem 

aumentar a percepção de dispneia e reduzir a tolerância ao esforço mesmo quando os 

parâmetros ventilatórios máximos não estão gravemente comprometidos (13,19,57). 

Dessa forma, o menor V̇O₂ pico observado no presente estudo deve ser interpretado como 

marcador de limitação funcional multifatorial, envolvendo condicionamento físico, 

limitação periférica, alterações cardiovasculares, disfunção respiratória e disautonomia. 

 

4.2. VFC tradicional sem diferença marcante 

No presente estudo, os índices tradicionais da VFC, incluindo os componentes 

espectrais LF e HF, não apresentaram diferenças significativas entre os indivíduos com 

COVID longa e o grupo controle. Esse resultado sugere que, durante a ativação do MRM, 

a modulação autonômica avaliada por métodos convencionais permaneceu semelhante 

entre os grupos. Entretanto, a ausência de diferenças estatisticamente significativas não 

deve ser interpretada como ausência de comprometimento autonômico, uma vez que 

alterações mais sutis da regulação cardiovascular podem não ser detectadas por essas 

medidas. 

A literatura sobre VFC na COVID longa apresenta resultados heterogêneos. 

Enquanto alguns estudos demonstram redução da modulação vagal e alterações do 

equilíbrio autonômico, outros relatam respostas semelhantes às observadas em indivíduos 
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sem sintomas persistentes. Essas divergências podem estar relacionadas às características 

clínicas das amostras, ao tempo transcorrido após a infecção, à gravidade da doença aguda 

e aos diferentes métodos empregados para avaliação da função autonômica. Além disso, 

fatores como a gravidade da infecção aguda, o tempo decorrido desde a infecção e as 

diferenças metodológicas entre os estudos podem influenciar significativamente os 

resultados (57,58). 

Outro aspecto importante é que os índices tradicionais de VFC podem ser 

insuficientes para captar alterações mais complexas da integração cardiovascular durante 

situações de estresse fisiológico. LF e HF refletem oscilações autonômicas em bandas 

específicas, mas não necessariamente descrevem a coordenação dinâmica entre sistemas 

cardiovasculares, respiratórios e reflexos durante desafios como exercício isométrico, 

OCPE e ativação do MRM. Por isso, abordagens complementares, como análise 

simbólica, medidas de complexidade e análise espectral cruzada, podem oferecer maior 

sensibilidade para detectar alterações sutis na regulação cardiovascular (34,59). 

Outro aspecto relevante é que a VFC tradicional é influenciada por múltiplos 

fatores fisiológicos e metodológicos, como idade, sexo, frequência cardíaca média, 

padrão respiratório, nível de condicionamento físico, sono, estresse, inflamação, 

comorbidades e uso de medicamentos. Revisões metodológicas recentes reforçam que a 

interpretação da VFC deve considerar rigorosamente esses fatores, pois pequenas 

diferenças no controle respiratório, na frequência respiratória espontânea ou no estado 

clínico podem modificar principalmente os componentes HF e LF, dificultando 

comparações diretas entre grupos (59–61). Dessa forma, a ausência de diferença nos 

índices lineares do presente estudo pode refletir, em parte, a influência de variáveis não 

totalmente controladas, e não necessariamente preservação completa da modulação 

autonômica cardiovascular. 

No presente estudo, entretanto, a ausência de diferenças não se restringiu aos índices 

espectrais. As análises simbólica e de complexidade também não demonstraram 

diferenças significativas entre os grupos. A manutenção de resultados semelhantes nos 

diferentes domínios de análise sugere que, durante o protocolo empregado, não foram 

identificadas alterações consistentes na dinâmica da modulação autonômica cardíaca em 

indivíduos com COVID longa. Esse resultado é importante porque reduz a possibilidade 

de que a ausência de diferenças tenha ocorrido exclusivamente em razão da utilização de 

uma única abordagem analítica. 
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Por outro lado, a ausência de diferenças nas medidas autonômicas avaliadas não 

permite excluir alterações mais sutis ou dependentes de outros tipos de estímulo 

fisiológico. A avaliação realizada neste estudo ocorreu em condições específicas, 

predominantemente estáveis e durante um desafio direcionado à ativação do MRM. 

Outros desafios autonômicos, como a mudança postural ativa ou o tilt test, impõem 

demandas distintas ao sistema cardiovascular e poderiam produzir respostas diferentes, 

potencialmente permitindo identificar alterações que não foram evidenciadas nas 

condições avaliadas neste estudo. 

Dessa forma, os achados sugerem que a menor capacidade funcional observada na 

COVID longa não esteve acompanhada, nas condições investigadas, por alterações 

detectáveis na modulação autonômica cardíaca avaliada por métodos lineares, simbólicos 

e de complexidade. Em vez de indicar necessariamente uma preservação completa da 

função autonômica, esses resultados sugerem que a relação entre a limitação funcional e 

a regulação autonômica na COVID longa pode ser mais complexa e dependente do tipo 

de estímulo fisiológico empregado. 

 

4.3. Análise espectral cruzada e acoplamento cardiorrespiratório 

No presente estudo, a análise espectral cruzada identificou diferenças entre os 

grupos nos parâmetros avaliados na banda de baixa frequência, com menores valores de 

Log10 K²LF e maiores valores de Log10 Fase LF no grupo COVID longa em comparação 

ao grupo controle. Entretanto, esses parâmetros não foram utilizados para caracterizar 

diretamente o ACR. Para essa finalidade, foi considerada a coerência ao quadrado na 

banda de alta frequência (K²HF), correspondente à faixa de frequência da respiração. O 

K²HF não apresentou diferença significativa entre os grupos, não sendo observadas 

evidências de alteração do ACR nas condições experimentais avaliadas. 

A análise espectral cruzada permite investigar a relação entre diferentes sinais 

fisiológicos em função da frequência, fornecendo informações que não são obtidas a partir 

da análise isolada da variabilidade de um único sinal. No presente estudo, a relação entre 

as séries de intervalos RR e o sinal respiratório foi investigada por meio da coerência ao 

quadrado (K²), que quantifica o grau de associação entre as oscilações dos dois sinais em 

determinada faixa de frequência. O índice varia de 0 a 1, sendo valores mais elevados 

indicativos de maior associação entre as oscilações analisadas (25,58). 

Além da redução da coerência, o grupo COVID longa apresentou maior Log10 

Fase LF. Diferentemente da coerência, a fase fornece informações sobre a relação 
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temporal entre as oscilações dos dois sinais. Assim, o aumento observado no presente 

estudo indica que a relação temporal entre as oscilações cardíacas e respiratórias na banda 

LF diferiu entre os grupos (59). Entretanto, esse achado deve ser interpretado com cautela, 

uma vez que a banda LF não corresponde especificamente à frequência respiratória e 

envolve diferentes mecanismos de regulação cardiovascular. Dessa forma, não é possível 

determinar, a partir desses resultados, a contribuição relativa dos componentes simpático 

e parassimpático ou atribuir essas diferenças especificamente a alterações do ACR.  

A ativação do MRM envolve ajustes autonômicos e hemodinâmicos coordenados, 

incluindo a participação das aferências musculares metabossensíveis, do controle 

simpático e barorreflexo e das respostas cardiovasculares. Nesse contexto, os menores 

valores de K²LF e os maiores valores de Fase LF observados no grupo COVID longa 

podem indicar diferenças na relação entre as oscilações dos sinais avaliados nessa faixa 

de frequência, sem que seja possível estabelecer, a partir desses parâmetros, um 

mecanismo autonômico específico (60). 

A literatura tem demonstrado que indivíduos com COVID longa podem apresentar 

diferentes manifestações de disfunção autonômica, incluindo intolerância ortostática, 

taquicardia, menor VFC e respostas anormais a testes provocativos. Entretanto, essas 

alterações nem sempre são indicadas por medidas convencionais obtidas em repouso. 

Nesse contexto, os achados da análise espectral cruzada observados no presente estudo, 

particularmente as diferenças identificadas na banda LF, acrescentam informações sobre 

a relação entre os sinais fisiológicos que não foram evidenciadas pelos índices 

convencionais de VFC. No entanto, considerando que o K²LF não foi utilizado como 

parâmetro para caracterização do ACR, esses resultados devem ser interpretados como 

achados complementares da análise espectral cruzada, sem que permitam estabelecer a 

presença de disfunção autonômica na COVID longa (61). 

Embora os mecanismos fisiopatológicos subjacentes não possam ser 

determinados pelo presente delineamento, as diferenças observadas nos parâmetros de 

coerência e fase na banda LF sugerem alterações na relação entre as oscilações dos sinais 

avaliados durante a ativação do MRM. Esses achados reforçam a relevância de 

abordagens integrativas para a investigação da COVID longa e sugerem que medidas 

derivadas da análise espectral cruzada podem fornecer informações complementares às 

obtidas pelos índices tradicionais da VFC. Entretanto, como o K²HF, utilizado para 

caracterizar o ACR na faixa correspondente à respiração, não diferiu entre os grupos, os 
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resultados não sustentam a presença de alteração do ACR nas condições experimentais 

avaliadas. 

 

4.4. Relações entre complexidade autonômica e respostas cardiorrespiratórias 

A correlação positiva entre Δ entropia de Shannon e PetCO₂ no VT1 sugere que 

mudanças maiores na complexidade autonômica cardíaca relacionadas ao metaborreflexo 

podem estar associadas à regulação de CO₂ durante exercícios submáximos em pessoas 

com COVID Longa. Como o PetCO₂ reflete a interação entre produção de CO₂, ventilação 

alveolar e perfusão pulmonar (62), essa associação pode indicar que a resposta 

autonômica dinâmica à ativação do MRM está relacionada aos ajustes 

cardiorrespiratórios que acompanham o exercício (63,64). Além disso, a ativação 

moderada a intensa do metaborreflexo tem mostrado reduzir a pressão do CO₂ no final da 

expiração e arterial, o que é consistente com uma resposta hiperventilatória à estimulação 

de aferentes musculares sensíveis ao metabolismo. Também foram relatadas alterações 

no controle ventilatório e na regulação de CO₂ durante o exercício em indivíduos com 

sintomas persistentes após a COVID-19 (56,65). 

Foi observada uma associação complementar entre a variação da entropia de 

Shannon (Δ Shannon) e a eficiência de captação de oxigênio tanto em participantes com 

COVID Longa quanto no grupo controle. O OUES reflete como a captação de oxigênio 

aumenta em relação à ventilação durante o exercício incremental e é considerado um 

índice submáximo da reserva funcional cardiorrespiratória (11). A correlação inversa 

sugere que mudanças no complexo autonômico cardíaco relacionadas ao metaborreflexo 

podem estar ligadas a uma menor eficiência de captação de oxigênio durante o exercício. 

Reduções no OUES também foram relatadas junto com anormalidades autonômicas em 

indivíduos com COVID Longa (66). No entanto, essa relação não parece ser uniforme 

entre os grupos com COVID Longa, já que incompetência cronotrópica e recuperação 

anormal da FC não foram associadas de forma independente ao V̇O₂ pico em um estudo 

recente (67). Essas observações, em conjunto, sugerem que alterações no complexo 

autonômico cardíaco relacionadas ao metaborreflexo podem ter relevância funcional na 

resposta cardiorrespiratória integrada ao exercício. 

 

4.5. Implicações clínicas 

Os achados do presente estudo sugerem que a avaliação integrada da capacidade 

funcional e do acoplamento cardiorrespiratório pode contribuir para identificar fenótipos 
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de disfunção autonômica em indivíduos com COVID longa e intolerância ao exercício. 

 No presente estudo, os indivíduos com COVID longa apresentaram capacidade 

cardiorrespiratória, evidenciada por menores valores de V̇O₂ pico, redução do K²LF e 

maior fase LF durante a ativação do MRM. Esses achados sugerem que a limitação 

funcional pode envolver não apenas descondicionamento, mas também alterações na 

integração cardiovascular/autonômica durante estresse fisiológico. Essa interpretação é 

coerente com estudos recentes que descrevem a COVID longa como uma condição 

heterogênea, com diferentes mecanismos de intolerância ao exercício, incluindo 

alterações autonômicas, cardiovasculares, respiratórias, musculares e metabólicas 

(13,68). 

Do ponto de vista clínico, esse tipo de achado pode auxiliar na estratificação de 

pacientes que apresentam sintomas persistentes, como fadiga, dispneia, taquicardia, 

tontura e intolerância ao esforço, especialmente quando exames convencionais em 

repouso não explicam completamente o quadro funcional. A identificação de alterações 

durante testes provocativos ou desafios fisiológicos pode ser útil para direcionar 

avaliações complementares e individualizar estratégias de acompanhamento, evitando 

abordagens homogêneas para pacientes com perfis clínicos distintos (68,69).  

As implicações para a reabilitação devem ser analisadas com cautela, sobretudo 

pela presença potencial de mal-estar pós-esforço, também descrito como post-exertional 

malaise (PEM) ou post-exertional symptom exacerbation (PESE). O PEM é caracterizado 

pela piora de sintomas após esforço físico, cognitivo ou emocional, podendo ocorrer horas 

ou dias após a atividade e levar a redução funcional prolongada. Em estudo clínico com 

pacientes não hospitalizados com COVID longa e PEM, Tryfonos et al. observaram piora 

de fadiga e alterações fisiológicas após exercício, reforçando que a resposta ao esforço 

pode ser desproporcional em subgrupos dessa população (69) . 

Nesse sentido, recomendações recentes propõem que a prescrição de exercício em 

COVID longa seja diferenciada conforme a ausência, presença leve/moderada ou 

presença severa de PEM. Gloeckl et al (24). sugerem que pacientes sem PEM podem se 

beneficiar de programas progressivos de treinamento aeróbico e resistido, enquanto 

aqueles com PEM leve ou moderado necessitam de progressão mais lenta, monitoramento 

rigoroso de sintomas, controle de intensidade e estratégias de pacing. Já em casos de PEM 

severo, a prioridade deve ser estabilização clínica, manejo de energia e atividades de baixa 

demanda, evitando progressão baseada apenas em aumento sistemático de carga (69). 
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Assim, os resultados do presente estudo não indicam uma recomendação única de 

treinamento para todos os pacientes com COVID longa, mas reforçam a necessidade de 

avaliação funcional e autonômica individualizada. Em indivíduos com intolerância ao 

exercício e possível disfunção autonômica, a reabilitação deve considerar sinais de 

intolerância ortostática, recuperação cardiovascular lenta, resposta exacerbada ao esforço 

e presença de PEM. Programas sintoma-guiados, como os investigados por Barz et al, 

podem representar alternativa mais segura para determinados pacientes, desde que 

acompanhados por monitoramento clínico, ajuste de intensidade e respeito aos limites 

pós-esforço (70). 

Portanto, a redução do K²LF observada neste estudo pode ter relevância clínica como 

marcador exploratório de um possível fenótipo de alteração autonômica integrada em 

pacientes com COVID longa e baixa tolerância ao exercício. Contudo, esse achado deve 

ser interpretado como sugestivo e não como evidência causal. Sua principal contribuição 

clínica está em reforçar que a avaliação da COVID longa deve ir além de medidas 

tradicionais em repouso e que a reabilitação precisa ser personalizada, especialmente 

diante do risco de PEM e da heterogeneidade dos mecanismos envolvidos na intolerância 

ao exercício. 

 

4.5. Limitações do Estudo 

Este estudo apresenta algumas limitações que devem ser consideradas na 

interpretação dos resultados. Primeiramente, os grupos apresentaram diferenças em 

características antropométricas, particularmente massa corporal e IMC. Considerando 

que obesidade e excesso de peso estão associados a alterações autonômicas, inflamatórias 

e cardiovasculares independentemente da infecção por SARS-CoV-2, esses fatores podem 

ter atuado como potenciais fatores de confundimento. Embora tenha sido realizada uma 

análise de covariância (ANCOVA) considerando o IMC como covariável, essa análise 

deve ser interpretada como complementar e exploratória, em razão do reduzido tamanho 

amostral. 

Adicionalmente, a heterogeneidade clínica dos participantes representa uma 

limitação importante. O grupo COVID longa incluiu indivíduos com diferentes graus de 

gravidade da fase aguda da doença, distintos perfis de sintomas persistentes e presença 

variável de comorbidades, enquanto o grupo controle incluiu indivíduos sem histórico 

conhecido de COVID-19 e participantes com infecção prévia assintomática ou leve, o que 

pode ter introduzido variabilidade adicional às análises.  
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Adicionalmente, não se pode excluir completamente uma possível influência 

residual do uso de medicamentos sobre as respostas cardiovasculares e autonômicas não 

pode ser completamente descartada, uma vez que diferentes classes farmacológicas 

podem interferir na frequência cardíaca, pressão arterial e variabilidade cardiovascular. 

Por fim, o delineamento observacional do tipo caso-controle não permite 

estabelecer relações causais entre a COVID longa, a redução da capacidade funcional e 

as alterações fisiológicas observadas, restringindo as conclusões a associações entre as 

variáveis avaliadas. Além disso, a ausência de acompanhamento longitudinal impede 

determinar a estabilidade temporal das alterações identificadas e sua evolução ao longo 

do tempo ou após intervenções de reabilitação. 

Dessa forma, estudos futuros, com amostras maiores e mais representativas, 

avaliação de diferentes mecanismos envolvidos na intolerância ao exercício e 

acompanhamento longitudinal, são necessários para confirmar os achados do presente 

estudo e aprofundar a compreensão das respostas cardiovasculares e cardiorrespiratórias 

na COVID longa. Estudos que incorporem diferentes desafios autonômicos e avaliações 

complementares da integração cardiovascular poderão contribuir para identificar 

alterações que não tenham sido detectadas nas condições experimentais avaliadas neste 

estudo. 

 

5. CONCLUSÃO 

Indivíduos com COVID longa apresentaram menor capacidade funcional em 

comparação ao grupo controle, evidenciada por menores valores de V̇O₂ pico e de outros 

indicadores de capacidade cardiorrespiratória. Em contraste, as respostas hemodinâmicas 

e os índices lineares, simbólicos e de complexidade da variabilidade da VFC não 

diferiram significativamente entre os grupos durante a ativação do MRM. Embora tenham 

sido observadas diferenças nos parâmetros de coerência e fase na banda de baixa 

frequência, esses parâmetros não foram utilizados para caracterizar o ACR. Em conjunto, 

os achados indicam que a COVID longa esteve associada à menor capacidade funcional, 

sem diferenças detectáveis nas respostas hemodinâmicas, na modulação autonômica 

cardíaca convencional ou no ACR nas condições experimentais avaliadas. Estudos 

futuros, com amostras maiores, delineamento longitudinal e diferentes desafios 

autonômicos, são necessários para aprofundar a compreensão dos mecanismos 

envolvidos na intolerância ao exercício e na regulação cardiovascular na COVID longa. 
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UNIVERSIDADE EVANGÉLICA DE GOIÁS - UNIEVANGÉLICA 

PROGRAMA DE PÓS-GRADUAÇÃO EM MOVIMENTO HUMANO E  

REABILITAÇÃO- PPGMHR 

 

 

7. ANEXOS  

7.1 Anexo I 

 

AVALIAÇÃO CLÍNICA 

1. Dados Pessoais 

1.1  Nome  

1.2  DN  

1.3  Idade  

1.4  Gênero  

1.5  Raça / Cor autodeclarada 
(  ) Branca (  ) Preta (  ) Parda (  ) Amarela (  ) 

Indígena 

1.6  Peso  

1.7  Altura  

1.8  IMC  

1.9  E-mail  

1.10 Telefone  

1.11 Profissão  

1.12 Escolaridade  

2. Diagnóstico do Quadro Agudo da COVID-19 

2.1 Data de início dos sintomas do 

quadro agudo. 
 /  / 20  

2.2 Presença de sintomas na época? 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

(  ) SIM  (  ) NÃO 
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2.4 Diagnosticado com resultado 

laboratorial positivo para COVID-19 

(mesmo na ausência de sintomas)? 

 

(  ) SIM  (  ) NÃO 

2.5 Se positivo, data do PCR ou teste 

de antígeno (teste rápido). 
 /  / 20  

2.6 Classifique a gravidade do quadro 

agudo de COVID-19 com base nos 

critérios do National Institutes of Health 

(NIH) descritos na tabela a seguir. 

Marque a classificação que se 

aplica. 

( ) Assintomático ( ) 

Leve 

( ) Moderado ( ) 

Grave 

(  ) Crítico 

Classificação Clínica da COVID- 

19 NIH 

Manifestações Clínicas 

Assintomática ou pré-sintomática Indivíduos com teste positivo para SARS-CoV-2 usando um 

teste virológico, mas com ausência de sintomas 

consistentes com COVID-19. 

Leve Indivíduos que apresentam algum dos vários sinais e sintomas 

de COVID-19 (por exemplo, febre, tosse, dor de garganta, mal-

estar, dor de cabeça, dores musculares, náuseas, vômitos, 

diarreia, perda de paladar e olfato), mas não apresenta falta de 

ar, dispneia ou imagem anormal do 

tórax. 

Moderada Indivíduos que mostram evidência de doença respiratória 

(trato inferior) durante avaliação ou imagem, e que têm uma 

saturação de oxigênio medida por oximetria de pulso 

(SpO2) ≥94% em ar ambiente (ao nível do mar). 

[ ] Tosse [ ] Febre [ ] Dor de 

garganta 

[ ] Fadiga [ ] Coriza [ ] Calafrio 

[ ] Congestão nasal [ ] Falta de ar (dificuldade de 

respirar) 

[ ] Dor de cabeça [ ] Diarreia [ ] Perda de 

paladar 

[ ] Perda de olfato [ ] Náuseas / vômitos 

[ ]Nenhum desses sintomas 
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2.3 Se SIM, você apresentou algum 

desses sintomas? 

Grave Indivíduos com SpO2 <94% em ar ambiente (ao nível do mar), 

uma relação de pressão parcial arterial de oxigênio sobre 

fração inspirada de oxigênio (PaO2/FiO2) <300 mm Hg, 

frequência respiratória >30 respirações/min ou 

infiltrados pulmonares >50% em imagem de tórax. 

Crítica Indivíduos com insuficiência respiratória, choque séptico 

e/ou disfunção de múltiplos órgãos. 

 

https://www.covid19treatmentguidelines.nih.gov/. 

3. Manejo Clínico de Sintomas Durante Episódio Agudo da COVID-19 

3.1  Buscou assistência médica? (  ) SIM  (  ) NÃO 

3.2 Se SIM, quantos dias após o 

início dos sintomas? 

 

3.3 Necessitou de internação por 

conta da COVID-19? 
(  ) SIM  (  ) NÃO 

3.4  Data da internação  /  / 20  

3.5  Data da alta  /  / 20  

3.6  Fez uso de oxigenoterapia? (  ) SIM  (  ) NÃO 

3.7  Se SIM, fez uso de [ ] CN  [ ]MNR [ ] CNAF  [ ]VNI 

3.8  Encaminhado para UTI/CTI? (  ) SIM  (  ) NÃO 

3.9  Precisou ser intubado? (  ) SIM  (  ) NÃO 

3.10 Ficou em VM por quantos dias?  

4. Reinfecção 

4.1 Vivenciou um segundo 

episódio/reinfecção pelo SARS-CoV- 

2? 

 

(  ) SIM  (  ) NÃO  (  ) Não sei 

4.2 Se SIM, data do segundo PCR ou 

teste de antígeno (teste rápido) 

positivo. 

 

 /  / 20  
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5.3 Nome do produto da primeira 

dose da vacina contra a COVID-19. 

( ) Moderna  ( ) Pfizer-BioNTech ( ) 

AstraZeneca ( ) Janssen 

(  ) Novavax (  ) Outro 

(  ) Não sei 

5.4 Data da primeira dose da vacina.  /  / 20  

5.5 Nome do produto da segunda 

dose da vacina contra a COVID-19. 

( ) Moderna  ( ) Pfizer-BioNTech ( ) 

AstraZeneca ( ) Janssen 

(  ) Novavax (  ) Outro 

(  ) Não sei 

5.6 Data da segunda dose da vacina.  /  / 20  

5.7 Nome do produto da terceira ou 

quarta dose da vacina contra a 

COVID-19. 

( ) Moderna  ( ) Pfizer-BioNTech ( ) 

AstraZeneca ( ) Janssen 

(  ) Novavax (  ) Outro 

(  ) Não sei 

5.8 Data da terceira ou quarta dose da 

vacina. 
 /  / 20  

5.9 Fonte da informação. (  ) Comprovação documentada 

6. Pós-COVID-19 

6.1 Apresenta algum sintoma 

persistente pós-COVID? 
(  ) SIM  (  ) NÃO 

6.2 Se SIM, quais e há quanto tempo?  

4.3 Nível mais alto de atenção 

recebido durante o segundo episódio? 

(  ) Internado em hospital. 

( ) Autocuidado/medicamentos não controlados. ( ) 

Atendimento ambulatorial/telemedicina. 

(  ) Estabelecimento comunitário. 

(  ) Não sei. 

5. Situação de Vacinação Contra a COVID-19 

5.1 Já tomou alguma vacina contra a 

COVID-19? 
(  ) SIM  (  ) NÃO 

5.2 Se SIM, número de doses 

recebidas. 
(  ) 1  (  ) 2  (  ) 3 ou mais 
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6.3 Refere prejuízo na realização de 

suas ABVD’s em decorrência desse 

quadro? 

 

(  ) SIM  (  ) NÃO 

6.4 Refere prejuízo durante as 

atividades laborais? 
(  ) SIM  (  ) NÃO 

6.5 Apresenta intolerância ao 

exercício? 
(  ) SIM  (  ) NÃO 

7. Fatores de Risco 

7.1 Em geral, como você avalia sua 

saúde? 

( ) Excelente ( ) 

Boa 

(  ) Moderada 

(  ) Ruim 

 

 (  ) Péssima 

7.2 Comorbidades [ ] Hipertensão [ ] Diabetes Mellitus [ 

] Cardiopatia [ ] Dislipidemia 

[ ] Depressão [ ] Câncer 

[ ] Asma / Enfisema / Doença respiratória 

crônica ou outra doença do pulmão 

[ ] Qualquer outra doença: 

7.3 Tabagismo (  ) Fumante atual (  ) Ex-fumante (  ) Nunca fumou 

7.4 Medicamentos em uso  

8 . Nível de Atividade Física 

Questionário Internacional de Atividade Física –IPAQ-Versão curta 
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Para responder as questões lembre que: 

* atividades físicas VIGOROSAS são aquelas que precisam de um grande esforço físico e 

que fazem respirar MUITO mais forte que o normal. 

* atividades físicas MODERADAS são aquelas que precisam de algum esforço físico e que 

fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal. 

Para responder as perguntas pense somente nas atividades que você realiza por pelo 

menos 10 minutos contínuos de cada vez. 

1a Em quantos dias da última semana você CAMINHOU por pelo 

menos 10 minutos contínuos em casa ou no trabalho, como forma 

de transporte para ir de um lugar para outro, por 

lazer, por prazer ou como forma de exercício? 

 

dias  por SEMANA 

( ) Nenhum 

1b Nos dias em que você caminhou por pelo menos 10 

minutos contínuos quanto tempo no total você gastou 

caminhando por dia? 

 

horas:  Minutos:   

2a. Em quantos dias da última semana, você realizou atividades 

MODERADAS por pelo menos 10 minutos contínuos, como por 

exemplo pedalar leve na bicicleta, nadar, dançar, fazer ginástica 

aeróbica leve, jogar vôlei recreativo, 

carregar pesos leves, fazer serviços domésticos na casa, no 

 

 

dias  por SEMANA 

( ) Nenhum 

 

quintal ou no jardim como varrer, aspirar, cuidar do jardim, ou 

qualquer atividade que fez aumentar moderadamente sua 

respiração ou batimentos do coração (POR FAVOR NÃO 

INCLUA CAMINHADA) 

 

2b. Nos dias em que você fez essas atividades moderadas por 

pelo menos 10 minutos contínuos, quanto tempo no total você 

gastou fazendo essas atividades por dia? 

 

horas:  Minutos:   
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3ª. Em quantos dias da última semana, você realizou 

atividades VIGOROSAS por pelo menos 10 minutos 

contínuos, como por exemplo, correr, fazer ginástica aeróbica, 

jogar futebol, pedalar rápido na bicicleta, jogar basquete, fazer 

serviços domésticos pesados em casa, no quintal ou cavoucar 

no jardim, carregar pesos elevados ou qualquer atividade que 

fez aumentar MUITO sua respiração ou batimentos do 

coração. 

 

 

 

 

dias  por SEMANA ( ) 

Nenhum 

3b Nos dias em que você fez essas atividades vigorosas por 

pelo menos 10 minutos contínuos quanto tempo no total você 

gastou fazendo essas atividades por dia? 

 

horas:  Minutos:   

Estas últimas questões são sobre o tempo que você permanece sentado todo dia, no trabalho, na escola ou 

faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui o tempo sentado estudando, sentado enquanto 

descansa, fazendo lição de casa visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. Não inclua o 

tempo gasto sentando durante o transporte em ônibus, trem, metrô ou 

carro. 

4a. Quanto tempo no total você gasta sentado durante um dia 

de semana? 

horas:  Minutos:   

4b. Quanto tempo no total você gasta sentado durante em um 

dia de final de semana? 

horas:  Minutos:   

9. Escala do Estado Funcional Pós-COVID-19 (Post-COVID-19 Functional Status Scale - 

PCFS) 

Quanto você está afetado atualmente em sua vida diária pela COVID-19? Por favor, indique qual 

das afirmações seguintes mais se aplica a você. Informe apenas uma opção. 

9.1 Grau de limitação  
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Brasília/DF ,  de  2023 
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