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RESUMO

Introducéo: A sindrome POS-COVID-19 e suas alteracdes fisiopatoldgicas, podem gerar uma
disfuncéo do sistema nervoso autdnomo (SNA), destacando-se a relacdo das estatinas com as
alteracbes nos niveis das enzimas conversoras de angiotensina 2, lipoproteina LDL-C e
colesterol total. Adicionalmente, a capacidade funcional, ¢ um indicador de salde, que pode se
relacionar com as disfungbes autondmicas. Objetivo: Analisar as respostas de capacidade
funcional e modulacgéo autonémica de idosos, sobre a influéncia do uso de estatinas na sindrome
POS-COVID-19. Metodologia: O projeto foi aprovado sob o CEP N° 5.673.910 e ap0s
assinatura do TCLE, a pesquisa envolveu 88 idosos de ambos o0s géneros, com idades entre 60
e 85 anos, de ambos os géneros, distribuidos em quatro grupos: Grupo Controle: idosos sem
Covid e sem utilizacdo de Estatinas (N=16), Grupo Estatinas: idosos que utilizavam Estatinas
(N=14), Grupo COVID-19: idosos que tiveram COVID-19 (N=18) e Grupo COVID/Estatinas:
idosos que tiveram COVID-19 e utilizavam Estatinas, (N=40). A coleta de dados ocorreu no
Centro de Atencdo Integrada do Idoso (CAISI) e na academia de musculacdo da universidade
Ceuma. Foram realizadas as coletas de pressdo arterial sistolica (PAS) e pressdo arterial
diastolica (PAD), questionarios sobre o uso de Estatinas, avaliagdo antropométrica,
eletrocardiograma de repouso, e teste de capacidade funcionais (Sentar e Levantar 5 vezes,
Flex&o de cotovelo e Timed Up and GO). Resultados: Observou-se uma diferenca significativa
nos indices de peso =60,95 kg, e =68,17 kg, e IMC = 25,2 e =27,9 a0 comparar 0 Grupo Estatinas
com o Grupo COVID/Estatinas. Houve diminuicdo da PAS e PAD no Grupo Estatinas +
COVID-19 em relagdo ao grupo COVID/Estatinas. Houve reducdo do RMSSD, indicativo de
modulacdo parassimpatica no grupo Controle em relacdo ao grupo COVID/Estatinas. Na VLF
(Muito baixa Frequéncia (%) houve um aumento no Grupo COVID-19 em relacdo ao grupo
Controle. Houve aumento no LF (%) e LF (n.u.)no grupo COVID, e redugéo do HF (%) e HF
(n.u.) no grupo COVID. Arazdes LF/HF e SD2/SD1 mostraram aumento no Grupo COVID-
19. Nos testes de flexdo de cotovelo e TUG, houve aumento no Grupo Estatinas. Concluséo:
Os idosos que contrairam a COVID-19 demonstraram prejuizo na modula¢do autonémica,
aumentando a modulagéo simpatica e diminuindo a modulagdo do parassimpatico. Ja o uso de
Estatinas parece desempenhar um papel benéfico, reduzindo este prejuizo. Os resultados
sugerem que as Estatinas podem influenciar positivamente na capacidade funcional,
especialmente nos testes de flexdo de cotovelo e Timed Up and Go. Essas descobertas
demonstram relevancia na salde cardiovascular e autondmica em idosos no pés-COVID-19

que fazem uso de Estatinas.



Palavras-chave: Dislipidemia. Disfuncdo autondmica. Exercicio fisico. Pds-covid-19.



ABSTRACT

Introduction: POST-COVID-19 syndrome and its pathophysiological changes can generate
dysfunction of the autonomic nervous system (ANS), highlighting the relationship between
statins and changes in the levels of angiotensin 2-converting enzymes, LDL-C lipoprotein and
total cholesterol. Additionally, functional capacity is an indicator of health, which can be related
to autonomic dysfunctions. Objective: To analyze the functional capacity and autonomic
modulation responses of elderly people, on the influence of the use of statins on POST-COVID-
19 syndrome. Methodology: The project was approved under CEP No. 5,673,910 and after
signing the TCLE, the research involved 88 elderly people of both genders, aged between 60
and 85 years old, of both genders, distributed into four groups: Control Group: elderly people
without Covid and without using Statins (N=16), Statin Group: elderly people who used Statins
(N=14), COVID-19 Group: elderly people who had COVID-19 (N=18) and COVID/Statin
Group: elderly people who had COVID-19 and used Statins, (N=40). Data collection took place
at the Integrated Care Center for the Elderly (CAISI) and at the Ceuma University bodybuilding
gym. Systolic blood pressure (SBP) and diastolic blood pressure (DBP), questionnaires on the
use of statins, anthropometric assessment, resting electrocardiogram, and functional capacity
test (Sit and Stand 5 times, elbow flexion and timed Up and GO). Results: A significant
difference was observed in weight indexes =60.95 kg, and =68.17 kg, and BMI = 25.2 and
=27.9 when comparing the Statin Group with the COVID/Statin Group. There was a decrease
in SBP and DBP in the Statins + COVID-19 Group compared to the COVID/Statins group.
There was a reduction in the RMSSD, indicative of parasympathetic modulation in the Control
group in relation to the COVID/Statin group. In VLF (Very Low Frequency (%) there was an
increase in the COVID-19 Group in relation to the Control group. There was an increase in LF
(%) and LF (n.u.) in the COVID group, and a reduction in HF (%) and HF (n.u. ) in the COVID
group. The LF/HF and SD2/SD1 ratios showed an increase in the COVID-19 Group. In the
elbow flexion and TUG tests, there was an increase in the Statin Group. Conclusion: Elderly
people who contracted COVID-19 demonstrated impaired performance. autonomic
modulation, increasing sympathetic modulation and decreasing parasympathetic modulation.
The use of Statins appears to play a beneficial role, reducing this impairment. The results
suggest that Statins can positively influence functional capacity, especially in elbow flexion
and tests. Timed Up and Go. These findings demonstrate relevance to cardiovascular and

autonomic health in post-COVID-19 elderly people who use statins.



Keywords: Dyslipidemia. Autonomic dysfunction. Physical exercise. Post-covid-19.
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1 INTRODUCAO

As consequéncias que podem ser geradas na sindrome POS-COVID-19, sdo
consideravelmente preocupantes, devido as alterac6es fisiopatologicas, que podem ocorrer em
idosos que convivem com comorbidades, como; Diabetes Mellitus, Hipertenséo e Dislipidemia.
Essas condi¢es podem facilitar anélises mais aprofundadas das alteragdes fisiopatoldgicas, ja
que existe o potencial risco de agravar o estado clinico, e suprimir o sistema imunoldgico do
paciente, tornando os idosos mais vulneraveis a infeccdo por COVID-19 (Halushko et al.,
2020).

Consideravelmente, as alteracdes fisiopatoldgicas, pode provocar em pacientes com
hiperlidemia, a reducdo da funcdo pulmonar, devido a diminuicdo da capacidade vital, e do
volume expiratério forcado, comprometendo a funcgéo respiratéria adequada. Além disso, pode
desregular os niveis de glicose em individuos com comorbidades, potencialmente agravando o
prognostico. O SARS-COV-2 pode infiltrar-se nas ilhotas pancreaticas através do receptor
ECA2 (Enzima conversora da angiotensina 2) nas células, prejudicando o tecido pancreatico
(Zhao et al., 2021).

Continuamente, as alteracbes microvasculares, e macrovasculares resultantes do
desequilibrio glicémico, estresse pos-traumatico, depressdo e ansiedade, no periodo POS-
COVID-19, além do aumento da resisténcia a insulina, em relacdo ao desenvolvimento de
complicacBes nos rins, coracdo, olhos, e vasos sanguineos, podem levar a disturbios
metabolicos, exigindo um monitoramento cuidadoso (Mahan; Escott-Stump, 2018). Os
estimulos provocados pelo Sistema Nervoso Autdnomo (SNA), por afetar o controle
autondmico, estdo associados a unidades neurais com propriedades colinérgicas, denominadas
neurdnios pré-ganglionares (Guyton; Hall; Moreno, 2017).

O desequilibrio autondmico, em pessoas com hipertensdo, afeta o sistema
cardiovascular por meio de diversos mecanismos. O SARS-COV-2 (Severe Acute Respiratory
Syndrome — Related Coronavirus 2) interage com a enzima conversora de angiotensina 2, que
é fundamental na protecéo cardiovascular e pulmonar. A COVID-19, também pode levar a um
estado pré-inflamatorio, e enfraquecer a resposta imune inata, aumentando a suscetibilidade as
complicagdes, em pessoas com doengas cronicas, como hipertensdo, diabetes e doengas
cardiovasculares, sendo um dos principais fatores de risco, as hiperlipidemia. (Ferrari; Santos,
2021).

Adicionalmente, a hiperdislipidemia, é tratada de forma farmacoldgica pelas estatinas,

que sdo drogas, que fazem parte dos tratamentos farmacoldgicos, contra as hiperlipidemia, elas
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sdo eficazes na reducdo dos niveis de colesterol no sangue, e sua a¢ao que a impede a conversao
da enzima HMG-CoA, (hidroxi-methyl-glutaril-CoA redutase) resultando na prevengéo
doencas cardiovasculares. Sdo conhecidas por serem drogas hipolipemiantes que oferecem
beneficios na prevencdo de eventos cardiovasculares, além de melhorar a funcao endotelial, e
reduzir o estresse oxidativo, estabilizando a reacdo das placas ateroscleréticas, inibindo a
proliferacdo celular, a agregacdo plaquetaria, e diminuindo os processos trombogénicos. Esses
efeitos pielotropicos sdo simétricos na reducéo do risco cardiovascular (RCV), principalmente
em individuos com comorbidades que apresentam elevado estresse oxidativo, e ativacdo de
fatores de coagulacgdo e disfungdes enddcrinas, tendo como beneficio adicional, a capacidade
funcional. (Rosério; Esteves, 2014).

De forma complementar, a capacidade funcional é um indicador crucial de satde em
idosos, relacionando-se a habilidade de realizar atividades da vida diaria (AVD) e atividades
instrumentais da vida diaria (AIVD) sem auxilio (Franchi et al., 2008). Ha relatos que a
sindrome POS COVID-19 pode afetar a capacidade funcional ap6s a infeccdo, como;
implicacdes  pulmonares, cardiovasculares, neuroldgicas e musculoesqueléticas por
consequéncia do processo infeccioso, podendo reduzir a tolerancia ao exercicio e impactar
negativamente a execugdo de atividades de vida diaria (AVD) (Tozato et al., 2024).

Na sindrome POS-COVID-19, a qualidade de vida, e produtividade é afetada,
acarretando impactos negativos na salde, esses impactos, mostram que é fundamental o
tratamento de reabilitacdo, em decorréncia das diversas dimensdes neuroldgicas
comprometidas, que perduraram por um periodo superior a 12 meses, apds a infec¢do por
COVID-19, onde o individuo pode contrair maior frequéncia, fadiga generalizada, a alteracao
de memodria, a dispneia, a ansiedade e a artralgia (Ida et al., 2024).

Logo, para angariar qualidade de vida, o individuo no POS COVID-19, necessita de
praticas de atividades fisicas, ainda mais pacientes com hiperlipidemia associada a diabetes e
hipertensdo, podendo também gerar consequéncias, quanto ao uso de estatinas, elucidando os
efeitos negativos, ou ndo, na musculatura esquelética, e na capacidade de esforco. Ha indicacoes
de que o0 uso de estatinas pode aumentar o risco de comorbidades. A utilizacdo de Estatinas por
idosos na sindrome POS-COVID-19 pode contribuir para a reducio de complicacdes, incluindo
as complicacgdes relacionadas as variaveis de frequéncia cardiaca e intercorréncias do (SNA).
Contudo, € crucial destacar que os efeitos do uso de Estatinas podem variar, apresentando
aspectos tanto positivos quanto negativos na capacidade funcional dos idosos (Bonfim et al.,
2015).
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Sindrome POS-COVID-19 e Alteracdes Fisiopatologicas

O surgimento da COVID-19 mostrou-se como importante problema de satde publica
em todo o mundo diante do seu alto potencial de transmissibilidade, e a sua importante
letalidade. Em 11 de margo de 2020, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) declarou a
epidemia de COVID-19 como pandemia. Apesar do virus ndo escolher as especificidades
pessoais, a COVID-19 tem se apresentado como uma patologia que ndo possui predilecdo por
idade, raga, condigdo socioecondmica ou nacionalidade, contudo, observou se uma alta
incidéncia entre os adultos, embora as maiores taxas de letalidade tenham sido registradas entre
as pessoas com mais de 60 anos. Os idosos apresentam-se como populacao de risco para as
sindromes respiratdrias agudas graves, €, portanto, precisam de um olhar atento sobre a sua
condicdo de satde (Medeiros, 2021)

A pandemia impactou a saude de pessoas infectadas e ndo infectadas, os sobreviventes
da COVID-19 tém elevado risco de desfechos psiquiatricos, como ansiedade e depressao. Os
sintomas psicoldgicos, podem ser causados por um efeito indireto da infec¢do pelo virus, como
0 medo de morrer pela doenca, contato social reduzido, soliddo, recuperacdo incompleta da
salde fisica e perda de emprego. Destaca-se que os individuos que se recuperaram da COVID-
19, tém desempenho pior em testes cognitivos, em varios dominios do que seria esperado. Esse
déficit é proporcional a gravidade dos sintomas, e € mais frequente entre aqueles que passaram
por tratamento hospitalar. O déficit de memoria ap6s infec¢do pelo Covid-19, possivelmente
ndo tem relacdo a um dano exclusivamente neurolégico, mas pode estar associado a distdrbios
psiquiatricos, e ao agravamento de dificuldades cognitivas pré-existentes (Rocha et al., 2024).

Adicionalmente, a fisiopatologia da COVID-19 é complexa, e envolve desequilibrios
homeostaticos, através da associagdo de diversas comorbidades, como Hipertensdo Arterial
Sistémica (HAS), diabetes, doencas cardiacas e cerebrovasculares. Essas comorbidades podem
contribuir para o aumento do tdnus simpatico. A hiperativagdo do sistema nervoso simpético
promove o aumento da disfuncdo autondmica, com as alterages no sistema nervoso autbnomo
causadas pelo COVID-19. As interferéncias do virus causam desequilibrio, priorizando o
aumento ou diminuicdo, da atividade simpatica, afetando os nervos simpaticos, levando a
complicagbes mais graves, aumento da morbidade e mortalidade (Salazar et al., 2022).

Acredita-se que a COVID-19 cause sindromes multiorgénicas, apds a infeccdo aguda

inicial, como muitas outras doencas virais, ela venha causar uma variedade de sintomas,
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podendo desenvolver-se a longo prazo. Ha uma necessidade de caracterizar a sindrome POS-
COVID-19 a longo prazo, bem como os fatores associados a essa condicao, o que pode provocar
um prejuizo social/familiar e na saude mental, através de resquicios de sequelas (Rocha et al.,
2024).

Segundo a Organiza¢do Mundial de Saude (OMS), 20% dos pacientes com COVID-
19 ainda apresentam sintomas, meses apés a infeccao, e isso foi identificado como um problema
de saude publica. Apesar do alto nimero de pessoas infectadas, e mortes causadas no Brasil e
no mundo, a medida que a quantidade total de casos aumentou, foi observado um aumento de
sintomas em maltiplos 6rgos, que persistem apds a infecgdo aguda. A sindrome POS-COVID-
19, é a condicdo em que os individuos afetados ndo se recuperam por varias semanas, ou meses,
apos o surgimento dos sintomas sugestivos da doenca (WHO, 2020). No inicio da infeccdo, o
virus tem como alvo as células epiteliais nasais, e brénquicas, assim como 0s pneumacitos, aos
quais se ligam ao receptor da enzima conversora de angiotensina 2 (ECAZ2), presente nessas
celulas, desencadeando uma resposta inflamatdria viral (Hoffmann et al., 2020).

As alteracBes nos parametros respiratorios, condi¢des psiquiatricas, e estado de doenca
cardiovascular, podem refletir o impacto naqueles que se recuperam da patologia, como
consequéncias funcionais. No entanto, outras condic¢des da doenca, como inflamag&o cronica,
danos pulmonares e/ou renais, inatividade fisica, perda muscular, e mudancas no estilo de vida,
s&0 responsaveis pela persisténcia desses componentes (Boesl et al., 2021). E possivel que
alteracdes metabdlicas, hormonais, citocinas inflamatorias, e danos neuronais, contribuam para

a persisténcia desses sintomas, principalmente fadiga e mialgia (Perrin et al., 2020).

2.2 SARS-CoV-2, Modulagao autondmica e ECA -2

O SARS-CoV-2 usa como receptor de entrada na célula a enzima conversora de
angiotensina tipo 2 (ECA-2), uma molécula expressa em abundéncia na superficie das células
do endotélio, dos rins, dos pulmdes e de outros orgaos (Donoghue et al., 2000). O virus se
espalha de varias maneiras diferentes, principalmente através de aerossois, de uma pessoa
contaminada, que ficam suspensos no ar, e sdo transmitidas para quem esta em contato proximo,
em ambientes fechados e mal ventilados (WHO, 2021).

Ao entrar nas células hospedeiras, 0 SARS-CoV-2, se liga ao receptor transmembrana
da enzima conversora de angiotensina, o qual é expresso em Vvarios tecidos e 6rgdos do corpo
humano, como o pulm&o (pneumacitos tipo 1), sangue (macréfagos), cérebro, rins, coracdo e
vasos (endotélio) (Farkouh et al., 2022).
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O SARS-CoV-2. geraum acometimento sistémico no individuo infectado, em especial
naqueles que apresentam outras doencas. Logo, pacientes com insuficiéncia cardiaca correm
maior risco, e sdo mais susceptiveis as infeccBes graves, com um aumento da enzima
converssora da Angiotensina, (ECA-2) nos tecidos em hipertensos, diabéticos e com problemas
respiratérios. Quando o virus atinge um centro nervoso, por um longo periodo de tempo, a taxa
de transmissao elétrica nas sinapses muda, causando alteracGes na FC. As alteracdes cognitivas,
e comportamentais sdo as alteracdes neuroldgicas mais comuns, afetando 2/3 dos pacientes, e
levando a incapacidade a longo prazo. (Hachul; Almeida; Scanavacca, 2023).

A gama de distarbios neuroldgicos associados a COVID-19, e suas manifestacoes
cognitivas chamam a atencdo para a maior propor¢do de sindrome POS-COVID-19 entre o0s
pacientes que tiveram sintomas como tosse, febre e dor no corpo na fase aguda da doenca, o
que pode ser explicado pela relacdo desses sintomas com a gravidade da doenca (Rocha et al.,
2024).

As principais queixas de pacientes nos POS-COVID-19, sdo diminuigio na capacidade
de realizar tarefas diarias basicas, fraqueza muscular para realizar pequenas tarefas, insonia,
retardo mental, taquicardia. Por todas estas razbes, a deteccdo precoce da sindrome POS-
COVID-19, ¢é importante para pacientes, familiares e profissionais (Hachul; Almeida;
Scanavacca, 2023).

O SNA, é dividido em Sistema Nervoso Simpéatico (SNS) e Sistema Nervoso
Parassimpatico (SNP). A organizacdo geral do SNS consiste em duas cadeias de ganglios
simpaticos paravertebrais, dois ganglios pré-vertebrais (ganglios celiacos e hipogastricos) e 0s
nervos que transportam os ganglios para varios 6rgdos viscerais. A formacdo da zona simpética
é iniciada pelos nervos simpaticos de T1 a L2 da medula espinhal, distribuindo-se para érgéos
controlados por estimulacdo (Krieger et al., 2013).

O SNS e o SNP inervam os mesmos 6rgdos internos, mas geralmente tem efeitos
opostos, ativando o sistema nervoso simpatico em situacfes de luta ou fuga. Por exemplo, o
SNS pode acelerar o ritmo cardiaco, enquanto o SNP tende a desacelera-lo. (Irigoyen et al.,
2014).

A caracteristica crucial do SNA, reside na sua habilidade de operar com velocidade e
forca, na regulagdo de fungdes vitais, como a frequéncia cardiaca, e controle das fungdes
viscerais por meio dos canais nervosos simpaticos e parassimpaticos. Estes agem estimulando
0 no sinoatrial, que é parte do musculo cardiaco onde cada batimento cardiaco se origina, €
conhecido como o marcapasso natural do coragdo, resultando em contragdes vigorosas que

podem aumentar ou reduzir a frequéncia cardiaca. Ambos 0s cenarios sdo positivos, mas


https://www.bing.com/ck/a?!&&p=5771e25e33dfd4f7JmltdHM9MTcxNjY4MTYwMCZpZ3VpZD0wOWU0NDZlYS01ZTJiLTY2ZWEtMDU1Mi01MmIyNWY1MjY3NzUmaW5zaWQ9NTkxMg&ptn=3&ver=2&hsh=3&fclid=09e446ea-5e2b-66ea-0552-52b25f526775&psq=n%c3%b3+sinoatrial%2c&u=a1aHR0cHM6Ly9zcGllZ2F0by5jb20vcHQvby1xdWUtZS11bS1uby1zaW5vYXRyaWFs&ntb=1
https://www.bing.com/ck/a?!&&p=5771e25e33dfd4f7JmltdHM9MTcxNjY4MTYwMCZpZ3VpZD0wOWU0NDZlYS01ZTJiLTY2ZWEtMDU1Mi01MmIyNWY1MjY3NzUmaW5zaWQ9NTkxMg&ptn=3&ver=2&hsh=3&fclid=09e446ea-5e2b-66ea-0552-52b25f526775&psq=n%c3%b3+sinoatrial%2c&u=a1aHR0cHM6Ly9zcGllZ2F0by5jb20vcHQvby1xdWUtZS11bS1uby1zaW5vYXRyaWFs&ntb=1
https://www.bing.com/ck/a?!&&p=850b5fb0c764e24dJmltdHM9MTcxNjY4MTYwMCZpZ3VpZD0wOWU0NDZlYS01ZTJiLTY2ZWEtMDU1Mi01MmIyNWY1MjY3NzUmaW5zaWQ9NTkxOA&ptn=3&ver=2&hsh=3&fclid=09e446ea-5e2b-66ea-0552-52b25f526775&psq=n%c3%b3+sinoatrial%2c&u=a1aHR0cHM6Ly9wb3J0YWxkb2NvcmFjYW8uY29tLmJyL25vLXNpbnVzYWwtb3Utc2lub2F0cmlhbC8&ntb=1

21

ocorrem por curtos periodos, cerca de trés segundos. Em um intervalo de 10 a 15 segundos, a
Pressdo Arterial (PA) pode aumentar para o dobro da pressdo mais baixa, ou diminuir para
niveis consideravelmente baixos (Guyton; Hall; Moreno, 2017).

O corpo humano requer neurorregulacdo, conhecida como homeostase, para manter
niveis fisioldgicos e patoldgicos. A integracdo dos nervos aferentes e eferentes no coracgdo é
proporcionada pelas terminagdes nervosas simpaticas que cobrem todo o miocérdio. Os nervos
parassimpaticos estdo presentes nos nodulos sinoatrial, atrioventricular, sendo o controle neural
mais dependente da FC, que, € regulada pelo bom funcionamento do barorreflexo (Mostarda et
al., 2009).

Danos ao sistema cardiovascular podem causar varios problemas, incluindo
insuficiéncia cardiaca, arritmias, miocardite e choque. Esses problemas podem resultar em um
desequilibrio, entre a alta demanda metabdlica, e o baixo débito cardiaco, devido a inflamacéo
sistémica, e a formacédo de trombos, bem como aos danos cardiacos causados pela COVID-19.
O comprometimento desse sistema é mais provavel em idosos com histérico de hipertensao
arterial sistémica, diabetes. O receptor de entrada do SARS-CoV-2 na célula, ocorre atraves da
enzima conversora de angiotensina (ACE2), molécula expressa em abundancia na superficie
das células do endotélio, dos rins, dos pulmdes e de outros 6rgdos, ocasionando ruptura da
membrana onde atua como receptor. Apés entrada e subsequente replicacdo em células
humanos, o virus promove a regulacao negativa da expressdo da ECA2, ocasionando alteracdes
na homeostase da pressdo arterial no organismo, e a fisiopatologia da insuficiéncia
cardiovascular. Essa perda de funcdo, ocasiona a menor conversdo da angiotensina Il em
angiotensina | e, sua maior disponibilidade no organismo que se liga ao receptor AT1, que €
uma proteina componente da membrana celular acoplado a proteina G, que tem efeito pro-
inflamatdrio e vasoconstritor. A inativacdo da ECA2 previne a manifestacdo dos seus efeitos
protetores anti-inflamatdrios, vasodilatadores, antifibrogénicos e antiproliferativos (Silva et al.,
2021).

A COVID-19 deve ser cuidadosamente monitorizada, dada a incerteza sobre o impacto
desta epidemia na satde publica, ou fatores de risco, sendo importante compreender a relacdo
entre doencas cardiovasculares e manifestagdes de COVID-19 nestes pacientes (Sudré et al.,
2021).

As estatinas potencialmente afetam o (SNA), e também previnem ou melhoraram a
disfuncéo cardiaca através da inibicdo do estresse oxidativo inflamagéo, e melhora da fungéo
endotelial. Estes efeitos pleiotrépicos sugerem um potencial efeito hipotensor da estatina
(Farkouh et al., 2022).
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A ECA, € um componente do sistema renina-angiotensina-aldosterona(SRAA), que
converte a angiotensina 1 em angiotensina 2 e provoca efeitos deletérios decorrentes da
estimulacdo dos receptores, como aumento da atividade simpatica, reabsorcédo de sal e agua,
vasoconstricao, inflamacao, liberacdo de aldosterona e vasopressina, contribuindo para fibrose
tecidual, disfuncéo do endotélio e hipertensdo arterial. A ECA-2 decompde a angiotensina 2 em
seus metabolitos, incluindo angiotensina (1 a 9) e angiotensina (1 a 7), e ativa receptores
potentes vasodilatadores (Donoghue et al., 2000).

O papel fisiologico da ECA-2 nas vias respiratdrias € ainda desconhecido; no entanto,
em camundongos, as questdes envolvendo a relagdo entre maior disponibilidade de receptores
de ECA-2 e, maior sensibilidade, para a infeccdo pelo SARS-Cov-2 sdo amplamente debatidas
na cardiologia, visto que o uso de medicamentos como inibidores da enzima conversora de
angiotensina (IECA) e bloqueadores do receptor de angiotensina 2 (BRA) aumenta a expressao
dos receptores da ECA-2 em diferentes tecidos, incluindo o pulméo embora seja fundamental
para o tratamento da hipertensdo arterial e insuficiéncia cardiaca. Na verdade, a boa noticia €
gue os estudos sugerem até mesmo um efeito protetor dos IECA na reducdo de mortalidade
durante infeccdo pelo SARS CoV-2 (Li; Heran; Wright, 2014).

2.3 Doencas cronicas ndo transmissiveis que tiveram maior prevaléncia na COVID-19

No Brasil ha cerca de 13 milhdes de pessoas com o diabetes. Existem dois tipos
principais de diabetes em humanos: Diabetes mellitus tipo 1 (DM1) e o Diabetes mellitus tipo
2 (DM2). O DML1 é uma doenga autoimune, na qual o sistema imunoldgico ataca as células
pancredticas, levando a falta de insulina no corpo. Isso resulta no acimulo de agUcar no sangue,
pois ndo é devidamente absorvido pelas células. Embora mais comum em criancas e
adolescentes, também pode afetar adultos, e o tratamento principal envolve o uso de insulina.
Ja o Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2) (possui duas causas principais: a insuficiéncia pancreéatica
x alta ingestdo calorica/obesidade; resisténcia periférica a insulina decorrente do excesso de
reserva energetica tecidual/sedentarismo e estresse) ele representa uma das principais causas de
morbimortalidade global, é diagnosticada, por meio de glicemia em jejum de (8h), glicemia
plasmatica apds 2 horas da sobrecarga oral de 759 de glicose (TOTG), ou hemoglobina Glicada
(HbA1c). A falta de controle glicémico nesses casos, esta associada ao surgimento de leses
crénicas e, em casos graves, a faléncia de 6rgdos como rins, olhos e coragéo. Isso pode resultar
em complica¢Bes como insuficiéncia renal, cegueira, doencas cardiovasculares e amputacoes

ndo traumaticas de membros e maior predisposicao a patologias neurodegenerativas, (Brasileiro
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etal., 2021).

Diversos fatores contribuem para o desenvolvimento da DM2, incluindo historico
genético, fatores ambientais, presenca de doencas crénicas, falta de atividade fisica, sobrepeso,
obesidade, ma alimentacéo e outras condi¢des como hipertensdo e dislipidemia. A progressao
da doenca muitas vezes é silenciosa, com sintomas que podem demorar a ser reconhecidos,
levando a resisténcia a insulina, notadamente nos tecidos musculares, hepaticos e adiposos
(Mahan; Escott-Stump, 2018).

Adicionalmente, outra patologia cronica, mais comumente € a Hipertensao Arterial
Sistémica (HAS) que representa um significativo fator de risco para complicagdes relacionadas
a doencas cardiovasculares, sendo considerada uma questdo de saude publica global. Essa
condicdo afeta os vasos sanguineos do coracgdo, e do cérebro, tornando-se um dos principais
fatores de risco cardiovascular e gerando consequéncias graves em 6rgdos vitais, como coracao,
cérebro, rins e vasos sanguineos. A HAS é reconhecida como um sério problema de saude
publica, devido a sua natureza cronica, e aos elevados custos associados a hospitalizacéo
(Radovanovic et al., 2014).

Os principais fatores de risco para a HAS incluem predisposicao genética, idade, raca,
obesidade, estresse, sedentarismo, consumo excessivo de alcool, sexo, uso de pilulas
anticoncepcionais, e ingestdo elevada de sodio. Embora esses fatores sociais e fisicos néo
causem diretamente a hipertensao, frequentemente estdo associados a ela, como € o caso de
menor escolaridade, niveis elevados de colesterol, e diabetes. Dessa forma, a hipertensao esta
intrinsecamente ligada ao estilo de vida, tornando os habitos saudaveis fundamentais para
prevenir, reduzir ou tratar a condi¢cdo. Apesar dos desafios na continuidade do tratamento, 0s
avancos nos conhecimentos e nas abordagens terapéuticas tém contribuido para o aumento da
expectativa de vida da populacdo. No contexto do envelhecimento e da maior longevidade, o

risco de doencas cronicas, incluindo as cardiovasculares, aumentam (Carvalho et al., 2012).
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Figura 1 — Classificacdo da Hipertenséo Arterial em Individuos

Classificacao PAS (mmHg) PAD (mmHg)
OTIMA <120 <80
NORMAL 120-129 80-84
PRE-HIPERTENSAO 130-139 85-89
140-159 90-99

ESTAGIO 11

ESTAGIO III

Fonte: Sociedade Brasileira de Hipertensdo (2023)

A hipertensdo arterial exerce um impacto significativo na satde publica, afetando mais
de 24,5% da populacéo adulta brasileira. Esta condi¢do cronica, caracterizada pela elevacao dos
niveis pressoricos, € um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento de doencas
cardiovasculares, como infarto e acidente vascular cerebral. Os sistemas de satde dedicados as
pessoas com hipertensdo, devem abranger monitoramento regular e suporte para mudancas no
estilo de vida. Isso inclui diagndstico preciso, compreensdo da gravidade da doenca e
incidéncia, orientacbes sobre habitos saudaveis, e acompanhamento regular conforme indicado
por profissionais de saude. A realizacdo de testes de rotina também contribui para a gestdo

eficaz e resultados adequados (Tomas et al., 2022).

2.4 Hiperlipidemia, estatinas, mecanismo de acdo e farmacocinética

A hiperlipidemia esté relacionado aos niveis elevados de gordura no sangue, como
colesterol e triglicerideos, seu tratamento geralmente envolve mudancas no estilo de vida, como
dieta e exercicios, e pode ser combinado com medicamentos, sendo as estatinas uma das op¢des
mais comuns. As estatinas reduzem a producdo de colesterol no figado, elas reduzem os niveis
de LDL (lipoproteina de baixa densidade) ou “colesterol ruim”. Além disso, elas podem ajudar
a diminuir os triglicerideos, aumentar os niveis de lipoproteina de alta densidade (HDL) e
aumentar o “colesterol bom”. No entanto, a riscos da terapia com estatinas porque, podem
ocorrer efeitos colaterais como dores musculares e alteracfes nas enzimas hepaticas. Em idosos,
a hiperlipidemia muitas vezes ndo é genética, mas sim secundaria a maltiplos fatores, como
hipotireoidismo, diabetes, obesidade, sindrome nefrotica e uso de medicamentos como

tiazidicos, diuréticos, agentes beta-adrenérgicos e inibidores. A hipercolesterolemia, 0 aumento
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do colesterol total, representa um risco para doencas cardiacas, e outros fatores de risco. Niveis
elevados de LDL-C, e baixos de HDL estdo associados a doencas cardiacas (Rosario; Esteves,
2014).

As estatinas sdo medicamentos responsaveis por inibir a 3-hidroxi-3-metilglutaril-
CoA redutase, enzima responsavel por catalisar uma etapa importante na sintese de colesterol
no figado. Ao inibir a biossintese, as estatinas reduzem os niveis de colesterol, e ttm um efeito
preventivo nas doencas cardiovasculares (DCV). O aumento do LDL-C leva a0 aumento das
placas nas artérias, aumentando assim o risco de doenca cardiovascular, e aterosclerdtica, que
pode incluir doenca arterial coronariana e/ou acidente vascular cerebral. Os efeitos das estatinas
sdo: atividade anti-inflamatdria, antiproliferativa, antioxidante, imunomoduladora, neuro
protetora, antidiabética, antitrombotica e melhora da disfuncéo endotelial. As Estatinas podem
ser classificadas com base em sua estrutura quimica, origem e solubilidade. Classes incluem
Estatinas do tipo 1 e tipo 2, de origens naturais ou sintéticas (Ferrari; Santos, 2020).

Por outro lado, farmacocinéticamente, as estatinas reduzem a quantidade de
lipoproteinas plasmaticas ricas em colesterol ao inibir a HMG-CoA redutase. Essa inibigédo é
reversivel e compete com o substrato HMG-coa. A reducdo do colesterol intracelular resulta na
expressdo de fatores de transcricdo, levando a sintese e expressdo de receptores de membrana
celular, como o LDL-R, para a captacdo de colesterol circulante, como LDL, VLDL e
remanescentes de quilomicrons. Os efeitos das estatinas afetam todo o grupo de lipoproteinas
que interage com o LDL-R, proporcionando uma reducéo eficaz do LDL-C. As diferencas nos
efeitos de reducdo do LDL-C entre as estatinas estdo intimamente relacionadas com a dose
inicial. As estatinas aumentam os niveis de ECA, o que pode contribuir para a participacdo no
aumento do risco de virus. e infeccdo celular. Contudo, é essencial considerar que 0s casos mais
graves com maior letalidade da COVID-19, ocorrem em pessoas mais velhas e com
comorbidades, como DM2, DCV, Hipertensdo, HAS, Cancer e Doenca Pulmonar Obstrutiva
Cronica (DPOC) (Ferrari; Santos. 2020).

As estatinas sdo incorporadas ao tecido hepatico para biotransformacdo via
transportadores do tipo OATP (polipeptideo transportador de anions organicos), com sitios
metabdlicos altamente varidveis até a eliminacdo pela bile. As estatinas entram nas células
através de interagdes com membranas, como drogas lipofilicas (atorvastatina, sinvastatina,
lovastatina, fluvastatina, cerivastatina e pitavastatina), ou com a ajuda de transportadores para
baixo, como drogas hidrofilicas, como pravastatina e rosuvastatina. As estatinas entram nos
hepatdcitos através de difusdo passiva e exibem atividade potente no tecido hepético, e fora do

tecido, as estatinas sofrem um efeito de primeira passagem através do figado e séo
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metabolizadas pelas isoenzimas do citocromo P450 (CYP450). As estatinas sdo metabolizadas
pelos citocromos, tém ampla atividade e sdo excretadas no figado. A eliminacdo desses
farmacos também pode ser influenciada pelo sistema de transporte daglicoproteina-P, para o
figado, ndo penetrando tao facilmente em outros tecidos. Dessa forma, a lipofilicidade permite-
Ihe penetrar passivamente nas células dos tecidos extra-hepaticos, acarretando potenciais
efeitos secundarios que podem ser prejudiciais. A porcentagem de absorcdodas estatinas varia
entre 30% e 98%, e 0 tempo necessario para atingir aconcentracdo plasmatica maxima é de
cerca de 4h apds a administracdo (EGOM, E. E. e HAFEEZ, 2016).

Com o aumento do Colesterol Total (CT), surge o risco de doencas cardiacas, e outros
fatores de risco. Os niveis elevados de LDL-C e baixos niveis de HDL, estdo associados a
doencas cardiacas, ndo apenas niveis baixos de CT ou LDL-C no sangue sdo importantes, sao
relevantes também os niveis elevados de colesterol, como o HDL, para prevenir, complicacdes
como infarto e (AVC) Acidente Vascular Cerebral, ele deve-se mantar alto para evitar, que as
placas de gorduras se formem nas paredes das artérias. As estatinas sdo medicamentos
inibidores da 3-hidroxi-3-metilglutaril coenzima A (HMG-CoA) redutase, prevenindo a
conversdo de HMG-CoA em mevalonato, uma etapa crucial no metabolismo do colesterol. O
principal mecanismo da hipolipidemia promovida pelas Estatinas parece ser uma diminuicao
na sintese de LDL-C, e um aumento no catabolismo de LDL-C mediado pelo receptor de LDL
(Rosario; Esteves, 2014).

2.5 Interferéncias das estatinas na capacidade funcional e satde dos idosos

Embora a idade seja um fator que pode prevenir eventos cardiovasculares graves, como
sindromes coronarianas, infarto agudo do miocardio, acidente vascular cerebral,
revascularizacdo coronariana e doengas cardiacas, a profilaxia com Estatinas pode reduzir o
risco em idosos. No entanto, para pacientes com doencas respiratorias, as doses dos
medicamentos tendem a diminuir com o avanco da idade, ocorrendo uma reducao em torno dos
75 anos, indicando niveis mais baixos de medicamentos e, como resultado, um possivel
aumento nas condi¢Bes da doenga, bem como no numero de medicamentos necessarios
(Marques, 2020).

As DCV, sdo consideradas uma das principais causas de morte no Brasil e no mundo,
impactando significativamente na qualidade de vida dos idosos, devido ao aumento de
morbidades que prejudicam o funcionamento adequado do organismo. Essas doencas afetam o

coracao e 0S vasos sanguineos, sendo responsaveis por um consideravel nimero de obitos a
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cada ano, conforme dados da Organizacdo Mundial da Satide (OMS). Aproximadamente 17,5
milhdes de pessoas morrem anualmente de doencas cardiacas, muitas vezes associadas a estilos
de vida pouco saudaveis, incluindo o consumo excessivo de alcool, tabagismo, e a falta de
atividade fisica. O risco de desenvolver doencas cardiacas aumenta com a idade, e o tratamento
com estatinas mostram um grande potencial terapéutico, promovendo a reducédo do colesterol

sérico no sangue (Nascimento et al., 2022).

2.6 Hipotese

Hipotetiza-se que a influéncia do uso de Estatinas na Sindrome POS-COVID-19, possa
gerar alguma mudanca significativa sobre a modulacdo autonémica, e capacidade funcional
desses idosos. Portanto, ¢ vital a monitorizacdo de idosos com comorbidades no periodo POS-
COVID-19, especialmente aqueles que utilizam Estatinas, atraves das andlises das varidveis
cardiacas, com as possiveis interacdes com o (SNA), e a relacdo com os Testes de capacidades

funcionais.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Analisar as respostas de capacidade funcional e modulagcdo autondémica de idosos,
sobre a influéncia do uso de Estatinas na sindrome POS-COVID-19.

3.2 Objetivos Especificos

- Mensurar as respostas dos indices neurofisioldgicos gerados pelo SNA durante a
avaliacdo do eletrocardiograma;

- Analisar a capacidade funcional desses idosos, através dos testes; Sentar e levantar 5
vezes, Flex&o de cotovelo, e Time Up and Go;

- Verificar a utilizacéo de Estatinas, mecanismo de acao, tempo de uso, e suas possiveis
interferéncias na progressdo da evolucdo da salude desses idosos, como também suas

comorbidades no POS-COVID-19, tendo como variaveis 4 grupos.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Tipo do estudo

Trata-se de um estudo transversal, do tipo quantitativo, com abordagem analitica, de
natureza exploratoria, que buscou analisar os efeitos de um protocolo de anélises do
eletrocardiograma, testes funcionais e questionarios sobre o uso das Estatinas, no POS-COVID-
19.

4.2 Local e periodo do estudo

A coleta de dados ocorreu no Centro de Atencdo Integrada do Idoso, (CAISI) e na
Academia de Musculagdo da Universidade CEUMA - Renascenca, onde é realizado o
(Programa Uniceuma Sem fronteiras), o estudo foi realizado no periodo de Setembro de 2022
a Junho de 2023.

4.3 Desenho do Estudo

O desenho do estudo incluiu idosos frequentadores do CAISI, e da Universidade
Ceuma, independentemente do diagnéstico de COVID-19 ou ndo, desde que atendessem aos
critérios de inclus&o.

Primeiro dia:

1. Momento: Convite ao voluntariado, e explicacdo de como seria 0s procedimentos.

2. Momento: Assinatura do TCLE (Termo de Consentimento Livre e Esclarecido).

3. Momento: Preenchimento do Formulario, para saber, sobre o uso de Estatinas,

tempo de uso, comorbidades, pratica de atividade fisica, se contraiu Covid-19, etc.

Segundo dia:

1. Momento Antropometria: Verificagdo do IMC, peso e altura.

2. Momento: Execugdo do exame de eletrocardiograma portatil, com 10 minutos de

repouso.

3. Momento: Aferigdo da pressdo Arterial.

Terceiro dia:

1. Execucdo dos Testes de capacidade funcional; sentar e levantar 5 vezes, Timed Up

and Go, e flexdo de cotovelo.
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4.4 Aspectos Eticos

Em conformidade com as normas para pesquisa envolvendo seres humanos (Resolugéo
CNS n° 466/12), o estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa (CEP) do Hospital
Universitario da Universidade Federal do Maranhdo (HUUFMA), com o protocolo CAAE n°
57650022.6.0000.5086 e parecer n° 5.673.910 (ANEXO A).

4.5 Amostra do Estudo

O estudo utilizou um método de amostragem néo probabilistico, para selecionar idosos
com e sem Covid-19, que frequentavam o Centro de Atencdo Integrada a Saude do Idoso
(CAISI), e a academia de ginastica da Universidade de CEUMA, conforme critérios de triagem
(Figura 5). Populagéo de 88 idosos.

Os idosos foram distribuidos em quatro grupos:

Grupo Controle, idosos que néo tiveram Covid-19, e que ndo utilizam Estatinas, com
uma populacéo de 16 idosos.

Grupo Estatinas, idosos que utilizam Estatinas, e que ndo tiveram Covid-19, com uma
populagéo de 14 idosos.

Grupo Covid, idosos, que tiveram Covid-19, e ndo utilizam Estatinas no POS-COVID-
19, com uma populacéo de 18 idosos.

Grupo COVID/Estatinas, de idosos, que tiveram Covid-19, e que utilizam Estatinas no
POS-COVID-19, com uma populagéo de, 40 idosos.

Para chegar nessa quantidade populacional de idosos;
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Figura 2 — Fluxograma de triagem
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Fonte: Autoria prépria (2022)

Foram considerados elegiveis 104 idosos. Porém, chegaram ao fim da pesquisa apenas
88 Idosos. Portanto 16 idosos, que chegarem a assinar o termo, e logo depois, decidirem nao

continuar a participar com a pesquisa.

4.5.1 Critério de inclusio

O estudo incluiu um total de 88 idosos, independentemente de o teste ter sido positivo
ou ndo para Covid-19, meses anteriormente, ao dia da coleta, e do uso ou ndo de Estatinas. Os
participantes, de ambos 0s géneros, tinham idades compreendidas entre 60 e 85 anos, e eram
residentes no municipio de S&o Luis — MA. Todos concordaram com a participacéo, assinaram

0 TCLE e completaram todas as etapas de avaliacdo propostas neste estudo.
4.5.2 Ndo incluséo
No estudo, ndo foram considerados idosos com idade inferior a 60 ou superior a 85

anos. Nao foram inclusos, individuos que apresentavam distarbios psiquiatricos, instabilidade

hemodinamica, falta de cooperacdo com as praticas adotadas, hipertensdo descompensada,
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taquicardia, insuficiéncia respiratoria aguda, infartos recentes, historico prévio de COVID-19 e
aqueles que ndo concordaram com o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

4.5.3 Exclusao

No estudo, foram excluidos os idosos com idades entre 60 e 85 anos que, apos
assinarem o termo de consentimento, decidiram ndo dar continuidade a participacdo ou

solicitaram a retirada da pesquisa em analise.

4.6 Procedimento de coleta de dados

4.6.1 Anamnese / Avaliacdo Fisica

As entrevistas de anamnese foram conduzidas em salas climatizadas do CAISI, e da
Academia de musculacdo da Universidade. Os participantes do estudo foram inicialmente
informados sobre os objetivos da pesquisa, seus riscos e beneficios, e posteriormente
formalizaram seu consentimento por meio da assinatura do (TCLE) (APENDICE A).

Em seguida, preencheram um formulario de avaliacdo, no qual foram obtidos dados
retrospectivos, por meio de entrevista com o paciente. Esses dados incluiram informagdes como
nome, sexo, idade, presenca de alteracdo enddcrina pré-existente, diagnostico de outras
doencas, detalhes sobre medicamentos (dosagem, tempo de uso), assiduidade nos dias da
semana, (Quantas vezes por semana) que faziam atividade fisica, historico de internacéo
hospitalar recente, resultados de exames de imagem, presenca ou auséncia de diagnostico de
Covid-19, além de informacdes sobre morbidades como hipertensao, diabetes, dislipidemia, e
praticas de atividades fisicas, entre outros. Apos a analise das anamneses, foi realizado um
exame fisico que incluiu a antropometria para avaliar a condicédo fisica dos participantes do
estudo (APENDICE B).

4.6.2 Antropometria

Foi realizada a avaliacdo antropométrica para coleta de dados: peso, altura, perimetros,
e Indice de Massa Corporea IMC (peso (kg)/altura(m2)), mediante a realizacio de toda avaliagio
de dados pessoais. Para a altura, os participantes foram solicitados a manter a posicéo ereta,

com o rosto voltado para frente, membros superiores ao longo do corpo e maos em posi¢cdo
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supina. Mantenha os pés paralelos, préximos um do outro (ou juntos) e os dedos apontados para
a frente. Além disso, o indice de massa corporal (IMC) foi determinado com base na férmula
peso (Kg)/altura (m?2) (Charro et al., 2010).

4.6.3 Afericdo da Presséo Arterial

A mensuracdo da pressdo arterial foi realizada trés vezes, descartando a primeira
afericdo, e considerando a terceira, com o idoso na posicao sentada, o braco esquerdo estendido
a altura do coracdo, ap6s um periodo de repouso em um ambiente silencioso, de acordo com as
diretrizes médicas. Utilizou-se um monitor digital de pressdo arterial devidamente validado pela
Sociedade Brasileira de Cardiologia, Esfigmomandmetro digital (BP785-Omron Health care
Inc., Lake Forest, IL, EUA). Todas as aferi¢des foram realizadas conforme recomendacdes da

7 Diretriz Brasileira de Hipertenséo Arterial (Barroso et al., 2021).
4.6.4 Registro da VFC

A VFC foi registrada por meio de um eletrocardiograma de 12 canais (Micromed
Biotecnologia Ltda), fornecendo intervalos R-R instantaneos (distancia R-R) usando o software

Win Cardio 11.1.0 e um sinal de 600 Hz.

Figura 3 — Aparelho de eletrocardiograma WinCardio® da Micromed

ECG USB em 12 Derivagdes simultaneas;

s | Trabalha em Tempo Real;

Emissdo do Life Card - Identidade Cardiaca;

=

Filtros Digitais: 600 Hz, Variacdo da linha de Base e Muscular;

Protec¢do contra descarga de desfibriladores;

s-auE

Eletro externo ao micro. O sinal eletrocardiografico é passado para o

micro através da porta USB do PC;

SN

Alimentacdo pela mesma porta USB;

Possibilidade de acesso aos exames em rede local para agilizar o

processo de laudagem e propiciar a economia de papel.

Fonte: Morsch (2013)

Foram realizados exames de eletrocardiograma portatil de repouso, durante 10
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minutos, para analises da VFC. Procedeu-avaliacdo dos parametros de frequéncia cardiaca e
respiratdria em repouso, pressdo arterial em repouso.

Todos os participantes foram posicionados em uma sala silenciosa com temperatura
controlada entre 20-25 °C, e descansaram em posi¢do supina por 10 minutos, mantendo
frequéncias respiratorias espontaneas e normais (9-22 ciclos respiratérios). N&o utilizaram
objetos metalicos no corpo.

A VFC foi medida de duas maneiras: contagem de pontos com base no numero de
intervalos RR (intervalos), e inspecdo visual de intervalos R-R controlados, (intervalos de
frequéncia). Essa analise foi realizada em pequenos intervalos de tempo (0,5 a 5 minutos) ao
longo de 24 horas, com 24 registros de ECG (Mostarda et al., 2009)

O tipo de sinal recomendado para a medicéo da VFC no dominio do tempo, foi baseado
em célculos aritméticos, matematicos ou geométricos (histograma R-R) (Fronchetti et al.,
2006).

O posicionamento dos elétrodos (Figura 4) para a coleta das derivacdes bipolares
periféricas, (18, 22 e 32 derivacdes) e das derivacdes unipolares periféricas do eletrocardiograma,
foi realizado conforme essa ordem: lado direito do corpo: cor vermelha e preta, devidamente
no pulso e tornozelo; lado esquerdo do corpo: cor verde e amarela, devidamente no pulso e
tornozelo. Os componentes de baixa e alta frequéncia sdo medidos em unidades elétricas (ms?)
ou podem ser expressos como poténcia total, levando em consideracao a frequéncia mais baixa
(unidade padrdo, frequéncia maxima%, frequéncia minima%). A relacdo entre baixa e alta
intensidade (baixa/alta) pode ser considerada uma medida do equilibrio simpatovagal
(Mostarda et al., 2009).

Figura 4 — Posicionamento das derivacdes bipolares periféricas

Fonte: Reis et al. (2013)
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A série de intervalos R-R foi extraida em formato de texto atraves do software de
anélise do Wincardio®, para ser posteriormente, analisada pelo programa Kubios HRV
(BiosignalAnalysisand Medical ImagingGroup, Kuopio, Finlandia) para o processamento do
sinal eletrocardiografico para obtencédo das variaveis referentes a VFC, no dominio do tempo
(indices de dispersdo) e da frequéncia (analise espectral).

No contexto do estudo, todos os medicamentos (incluindo Estatinas e outros) em uso
foram rigorosamente monitorados, e questionados quanto ao uso no dia do exame, abrangendo
tipo, dosagem e quaisquer mudancas ocorridas no periodo anterior. Bebidas estimulantes, como
ché e café, foram interrompidas 24 horas antes do teste.

Os pacientes foram inicialmente mantidos em repouso na posigao decubito ventral por
aproximadamente 10 minutos. Em seguida, foi realizado o teste de eletrocardiograma,
utilizando 4 elétrodos (2 nos membros inferiores e 2 nos membros superiores), que
permaneceram fixos durante 10 minutos.

As atividades do SNA foram avaliadas utilizando os indices da VFC nos dominios do
tempo e da frequéncia. Os indices parassimpaticos incluiram HF, RMSSD e SDNN, enquanto
os indices simpaticos foram representados por LF e LF/HF. Tacogramas foram extraidos de
registros de R-R de 5 minutos, sendo posteriormente analisados utilizando o software Kubios
HRV, apds a aplicacdo manual de filtros aos dados de monitoramento.

Adicionalmente, eles foram analisados e apresentados na sua forma normalizada (nu)
e estabelecido o balanco simpato-vagal (LF/HF), ou seja, LF (nu) igual a poténcia de HF/
(poténcia total ms2- VLF) x100. HF unidades normalizadas (nu) = poténcia de HF (ms2)
*100/poténcia total LF unidades normalizadas (nu) = poténcia de LF (ms2) *100/poténcia total
LF/HF=relagéo LF/HF.

4.6.5 Testes funcionais

Foram realizados os testes funcionais: TUG, Flexdo de cotovelo, Sentar e levantar 5
vezes, em ambiente fechado no CAISI, e na Universidade CEUMA, na academia de
musculacao.

4.6.5.1 Modo de realizacdo dos Testes

O objetivo do Timed Get Up (TUG) é avaliar a forca, flexibilidade e mobilidade da

panturrilha. O idoso senta-se em uma cadeira, com entre 43 e 50 centimetros de altura, com as
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maos nas coxas, 0s pés afastados na largura dos ombros e o corpo ligeiramente inclinado para
frente. Na marca “Inicio”, o adulto deve levantar-se da cadeira sem ajuda das méos e caminhar
rapidamente em torno de um chapéu a trés metros de distancia da cadeira. O cronémetro comeca
na marca “inicio” e termina quando o aluno esta sentado. O examinador registra o tempo que a
pessoa leva para caminhar uma certa distancia e sentar-se em uma cadeira (Rikli; Jones, 1999).

O objetivo do teste do cotovelo é avaliar a for¢a da parte superior do corpo. O idoso
deveré sentar-se na cadeira, com altura entre 43 e 50cm, com os pés afastados de acordo com a
largura do quadril, o tronco ligeiramente inclinado para o lado dominante e segurando um halter
(3kg para mulheres e 4kg para homens) na mao do lado dominante. Na marca de “inicio”, os
voluntarios flexionam e estendem os cotovelos o mais rapido possivel por 30 segundos. O
avaliador ird registrar quantas repeticdes o avaliado fara em 30 segundos (Rikli; Jones, 1999).

O objetivo do teste de sentar e levantar é avaliar a forca da panturrilha. Os idosos
devem sentar-se em uma cadeira de 43 a 50 centimetros de altura, com os pés afastados na
largura dos ombros e os bragos cruzados na frente do peito. No ponto de partida, os alunos
devem levantar-se da cadeira e sentar-se na cadeira cinco vezes seguidas no menor tempo
possivel. O tempo comega na marca “inicio” e termina quando o adulto completa a segunda
tarefa. O avaliador registra o tempo que leva para completar cinco afirmacgdes (Rikli; Jones,
1999).

4.6.6 Questionarios sobre as Estatinas

Foi realizado questionarios para identificar qual tipo de Estatinas, doses e a quanto
tempo, que esses idosos as utilizam (APENDICE B).

4.7 Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

O equilibrio entre a atividade simpatica e parassimpatica, tem um impacto significativo
na apresentacéo clinica, e no desfecho, sendo crucial avaliar essa dindmica da Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca (VFC). Quanto maior a diferenga no intervalo R-R, maior serd a atividade
parassimpatica, enquanto uma diminuicdo nessa diferenca indica uma maior atividade
simpética, ou menor atividade parassimpatica. A coleta eficaz da frequéncia cardiaca &
fundamental para um namero crescente de estudos abordando diversos aspectos da respiragcao
e do movimento. A Frequéncia cardiaca (FC), representa a frequéncia sinusal normal, sendo

controlada por varios sistemas do corpo que operam simultaneamente, como 0s nervos
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simpaticos e parassimpaticos. A VFC, definida como a diferenca da frequéncia cardiaca entre
duas ondas R-R, representa o tempo entre pulsos consecutivos no eletrocardiograma. A FC é
influenciada por sistemas como 0 nervoso simpatico, que atua de maneira semelhante ao nervo
vago (Ngomane et al., 2022).

A variabilidade da frequéncia cardiaca (Figura 8), pode ser descrita como a frequéncia
ou ritmo dos batimentos cardiacos em comparacao com a frequéncia cardiaca. Para a realizaco
de diversas fungdes corporais, como a regulacdo da temperatura, modulacdo da atividade
simpatica, parassimpatica e recuperacdo de doengas, o0 coracdo deve operar por meio da VFC.
Esta pode ser uma ferramenta Gtil na avaliacdo da funcdo do (SNA), uma vez que seus
componentes simpaticos e parassimpaticos estdo estabelecidos no n6 sinoatrial (Santana; Freire,
2021).

Figura 5 — Variabilidade da Frequéncia Cardiaca
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Fonte: Valdés (2016)

A anélise da VFC no dominio do tempo inclui:

A andlise visual das diferencas cardiacas (representadas pelos intervalos R-R) permite
a avaliacdo da densidade e abordagem parassimpatica, considerando caracteristicas individuais
e simulténeas, absolutas e relativas, e 0 uso de medicamentos. A gravacdo ocorre por alguns
minutos de eletrocardiograma em posicdo vertical ou Holter (Sistema Holter), registrado
continuamente por varias horas com base nas atividades diarias, da pessoa. As trés partes de
um eletrocardiograma (ECG) sdo conectadas em determinados pontos de frequéncia, mostrando
poténcia especifica dentro da cavidade sinusal. A frequéncia mais baixa (0,01 — 0,04 Hz) pode
corresponder a regulacdo térmica e vasomotora, indicando principalmente o tbnus simpatico. A
parte que contém frequéncias baixas (0,04 — 0,15 Hz) afeta a atividade do barorreflexo tonico,
indicando cuidado. A terceira fase combina frequéncias mais altas (0,15 — 0,50 Hz),

correspondentes ao ritmo respiratdrio, apresentando efeito parassimpatico na cavidade sinusal
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(Tryliskyy; Bryce, 2017).

A VFC, é caracterizada pela variagdo da frequéncia cardiaca, entre batimentos rapidos
e lentos, apresentando relevancia como fator de risco cardiovascular. Fatores como excesso de
massa corporal, hiperglicemia, hiperinsulinemia, pressdo arterial e dislipidemias estdo
associados a reducdo da VFC. Essa reducdo estd correlacionada a disfuncdo autondmica
cardiaca, podendo levar a doencas cronicas degenerativas, arritmias letais e eventos cardiacos
isquémicos. Portanto, a VFC é considerada um importante indicador do estado de saude. O
equilibrio entre a atividade simpatica, e parassimpatica exerce significativa influéncia em
diversas condigdes clinicas, e funcionais, determinando manifestagBes cardiovasculares
(Tryliskyy; Bryce, 2017).

A avaliacdo clinica da funcdo autondmica cardiaca, € justificada nesse contexto. Na
fenda sinéptica, a liberacdo de acetilcolina pelos terminais parassimpaticos influencia a
despolarizacdo do nddulo sinoatrial, causando oscilacGes na duracéo dos intervalos R-R. Por
outro lado, a noradrenalina, liberada pelos terminais simpaticos, provoca variagdes ritmicas na
frequéncia cardiaca devido a sua remocao mais lenta. A VFC, que reflete a atividade vagal no
coracdo, € um método valioso para examinar a frequéncia cardiaca em diferentes condicdes
fisicas e doencas. A VFC pode ser medida de duas maneiras: calculando pontos com base em
uma funcdo estatistica do intervalo RR e por avaliacdo visual de um intervalo RR controlado.
Essa andlise é conduzida em pequenos intervalos de tempo ao longo de 24 horas, utilizando 24
registros de ECG (Tryliskyy; Bryce, 2017).

A funcdo do SNA, representada pela VFC, é de grande interesse médico devido a sua
influéncia nas doencas que afetam o controle autonémico da FC, e do repouso cardiaco. Essa
analise continua do ECG permite determinar a distribuicdo central entre os batimentos
cardiacos, considerando variaveis como tempo NN, frequéncia cardiaca e diferencas entre
tempos NN. As frequéncias baixas e altas sdo medidas em unidades elétricas (ms?) ou expressas
em poténcia total, levando em conta a relagdo entre baixa e alta intensidade (baixa/alta) como
uma medida do equilibrio simpatovagal. Esses pardmetros sdo fundamentais para compreender
a regulacéo autondmica e as caracteristicas individuais do sistema cardiovascular (Fronchetti et
al., 2006).

4.7.1 Variabilidade no dominio do tempo

As medidas no dominio do tempo, incluem os intervalos médios normais (NN)

batimento a batimento, o desvio padréo entre os intervalos SDNN (ms) que signifca o Desvio
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Padrdo de todos os intervalos RR normais. O SDNN Representa a atividade simpatica e
parassimpatica. Quanto maior o SDNN, maior a frequéncia cardiaca, contém dispersdo. Os
indices do dominio do tempo quantificam a variancia nos intervalos entre batimentos usando
medidas estatisticas, sendo a mais comumente usada o0 SDNN. J& o0 RMSSD (ms) O RMSSD
reflete a variancia de batimento a batimento na FC e é a principal medida do dominio do tempo
usada para estimar a modulacdo vagal, ou seja, representa a atividade parassimpatica, quanto
maior o valor de RMSSD maior sera a atividade do sistema nervoso parassimpatico. Ele
também é a Raiz quadrada da média das diferencas entre intervalo RR normal, em um intervalo
de tempo. As Média RR (ms); representa a Média dos intervalos de RR. A Média HR (min);
esta relacionada a alta média de batimentos Cardiacos. TINN (ms); é a Média da base de um
triangulo, e método da diferenca dos minimos quadrados. O RR tri index; expressa o indice da
variabilidade global dos intervalos RR. (Shaffer; Mccraty; Zerr, 2014).

4.7.2 Variabilidade no dominio da Frequéncia

As mensuracdes de VFC no dominio da frequéncia sdo caracterizadas por modelos
autorregressivos, quando a poténcia espectral estd em trés bandas de frequéncia relevantes. 1
HF — alta Frequéncia (Estrepitante Frequéncia) — 0,4 a 0,15 Hz Estrepitante Frequéncias —
Parassimpatica. 2) LF (baixa frequéncia) — baixa frequéncia, 0, 15-0 ,04 Hz -) 3 VLF (Very
Low Frequency) Frequéncia abaixo de 0,04 Hz. Adicionalmente, a razao entre LF e HF (LF/HF)
é calculada novamente para avaliar o efeito. LF e HF (LF/HF) para avaliar a especificidade
(Pletsch et al., 2018).

As oscilagdes da banda de alta frequéncia (HF) também correspondem a modulagéo
vagal sobre o coracdo, ocorrendo na mesma frequéncia da respiracdo. As oscilacbes do
componente oscilatorio em banda de baixa frequéncia (LF) da FC estéo associadas as oscilacdes
ritmicas da modulacdo simpatica sobre o coracdo, enquanto a banda LF da PA reflete as
oscilagdes ritmicas da modulacao simpatica sobre o coracao e 0s vasos (41). Ja uma baixa razéo
LF/HF da FC reflete uma maior atividade parassimpatica em relacéo a atividade simpatica, e
uma alta razdo LF/HF pode indicar uma maior atividade simpéatica em relagdo a atividade
parassimpaticas. Com relacéo as especificagdes, o Total Power (ms?), representa uma Poténcia
total das ondas de RR. Predominio do tempo total de contragdo + o tempo total do relaxamento
cardiaco. O LF/HF ratio, representa uma Razdo, e equilibrio dindmico de contracdo &
relaxamento, do débito cardiaco. VLF (ms): Hipdstese de muito baixa freqiiéncia; tem

predominio simpatico. (Trebicka et al., 2007).
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4.7.3 Método linear

A analise da variabilidade por métodos lineares € a mais utilizada e reflete indicativos
sobre a modulacéo simpatica e vagal, porém a andlise da variabilidade realizada por métodos
ndo lineares, representada pela dindmica simbolica e entropia, constitui uma outra ferramenta
para avaliar a modulagio autondmica cardiaca. Os indices de Poincaré, representa um mapa de
pontos, em coordenadas cartesianas, construido a partir dos valores dos intervalos RR, onde
cada ponto é representado no eixo x (horizontal) pelo intervalo RR normal. O SD1, Determina
a média dos intervalos RR, mede o desvio-padrdo da dispersdo de pontos perpendiculares, a
linha de identidade. E um indice de registro instantaneo da variabilidade; batimento cardiaco, e
representa a atividade parassimpatica, Ja 0 SD2: Mede o desvio-padrdo da dispersdo de pontos
ao longo da linha de identidade. Representa a VFC, em registros de longa duracdo, e avalia a

variabilidade global dos indices RR.

4.8 indices Neurofisioldgicos gerados pelo (SNA)

A FC é a frequéncia sinusal normal, sendo controlada por varios sistemas do corpo que
operam simultaneamente, incluindo o0s nervos simpaticos, e parassimpaticos. A VFC, definida
como a diferenca da frequéncia cardiaca entre duas ondas R (R-R), é crucial para a regulacéo
do (SNA). A VFC pode ser uma ferramenta Gtil na avaliacdo da funcdo do SNA, uma vez que
seus componentes simpaticos e parassimpaticos estdo estabelecidos no no sinoatrial (Santana,
Freire, 2021).

O método de monitoramento da VFC, pode ser realizado por meio da contagem de
pontos com base no numero de intervalos R-R (espacos de tempo entre batimentos), e pela
avaliacdo visual de intervalos R-R fixos (zonas de frequéncia). Essa andlise € realizada em
curtos periodos de tempo (0,5 a 5 minutos) ou durante registros de Eletrocardiograma (ECG)
de longo prazo, ao longo de 24 horas (Mostarda et al., 2009).

Na parte anatdbmica do coracdo, as terminacfes nervosas parassimpaticas liberam o
neurotransmissor acetilcolina na fenda sinaptica. A acetilcolina atinge o né sinoatrial, devido a
sua réapida captacdo, gera alteracbes durante o intervalo R-R, causando modificagdes
respiratorias. Em termos de recursos humanos, a noradrenalina liberada pelos receptores
simpaticos tem uma taxa de captacdo mais lenta, provocando altera¢des na frequéncia cardiaca,
gue podem ser observadas em registros de longo prazo, evidenciando a variabilidade da

frequéncia cardiaca, como alternancia entre rapido e lento. Essa diferenca na VFC pode ser
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atribuida a oscilacdes na atividade parassimpatica. A espessura da VFC reflete a atividade vagal
no coragdo. O método de VFC pode avaliar o estado neuroldgico cardiaco em diferentes
periodos, tanto de curto quanto de longo prazo (Ngomane. et al., 2022).

Os componentes de alta frequéncia e baixa frequéncia, correspondentes ao nervo vago
e ao sistema nervoso simpatico, envia pulsos de alta ou baixa frequéncia para o né sinoatrial,
respectivamente. Esses componentes sdo medidos em poténcia maxima (ms?) ou podem ser
expressos como a porcentagem da poténcia total (unidade padréo, % de alta frequéncia, % de
baixa frequéncia). A relacdo entre a intensidade baixa e alta (baixa/alta) pode ser considerada

uma medida do equilibrio simpatovagal (Mostarda. et al., 2009).

4.9 Capacidade Funcional de Idosos e o P6s Covid 19

H& um crescimento exponencial sobre a necessidade de compreender seus efeitos a
longo prazo da sindrome pds Covid-19, o que pode levar a um comprometimento duradouro no
estado de satde fisica, cognitiva, mental e social do idoso no seu dia a dia. A sindrome POS-
COVID-19 representa uma intrincada patologia multissistémica ligada a sequelas de saude
fisica e satde mental, com um impacto significativo no bem-estar e na qualidade de vida do
individuo. Ficando claro que a medi¢do de capacidade funcional, através de ferramentas
subjetivas, e testes funcionais para realizar atividades de vida diaria, é relevante e fornece uma
estrutura essencial do estado funcional atual do individuo, direcionando ao tratamento e
recursos, além de refletir melhor a capacidade funcional, e as limitacGes para realizar AVD
desses idosos (Nascimento; Naves; Rosa, 2022).

A sindrome POS-COVID-19 é definida como uma variedades de sintomas que se
desenvolvem apds a infeccdo por COVID-19, persistem por mais de 12 semanas e nao sdo
suficientemente explicados por diagndsticos alternativos. Os mais comumente relatos na
sindrome POS-COVID-19 , por idosos, sdo fadiga, dispneia, anosmia, distirbios do sono,
artralgia, cefaleia, tosse, alteracfes de memaria e comprometimento da satude mental (Ida et al.,
2024).

A avaliagdo da capacidade esté relacionada a aptiddo fisica, pois é o principio do
movimento humano, indicando a capacidade de uma pessoa realizar tarefas diarias, incluindo
sua capacidade fisica, aerobica, forca, poténcia e resisténcia. E importante compreender os
problemas, e limitagbes, como dificuldades para andar, virar, equilibra-se, flexibilidade,
poténcia muscular, coordena¢do motora, agilidade, resisténcia muscular e forca muscular, que

sdo impostos pelo envelhecimento humano (Sundstrup et al., 2016).
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No processo de envelhecimento, as perdas relacionadas a independéncia, autonomia e
habilidades funcionais sdo comuns, devido, a problemas motores e de saude fisica e mental. A
regressdo funcional do corpo na velhice pode ser decorrente da auséncia de resisténcia, forca,
equilibrio, e dominio, levando a fragilidade, proporcionando o individuo a riscos de quedas. A
capacidade funcional em idosos, pode ser definida como a capacidade de realizar tarefas diarias
bésicas e complexas (Veras, 2015).

Quando a pessoa idosa comega a desenvolver o declinio de sua capacidade funcional,
ela tem prejuizos em suas atividades de vida diaria, podendo apresentar dependéncia para
algumas atividades do cotidiano, e pode comprometer, também, sua autonomia (Goldstein,
2020).

4.10 Teste de Sentar e Levantar 5 vezes

O teste de Sentar e Levantar 5 vezes (TSLCV) (Figura 6) destaca-se como uma
abordagem essencial para fomentar a mobilidade e a autonomia na vida diaria, sendo parte
integrante das AVD. O TSLCV, reconhecido por sua utilidade, confiabilidade e acessibilidade,
emerge como uma ferramenta valiosa para avaliar a habilidade de sentar e levantar. Este teste
ndo apenas mensura o controle muscular das pernas, mas também a velocidade da caminhada e
outras limitagBes nas AVD, especialmente em idosos (Rikli; Jones, 1999).

Na metanalise foram estabelecidos valores de referéncia de acordo com faixas etarias,
como desempenho “abaixo da média”: 11,4 segundos (60-69 anos), 12,6 segundos (70-79 anos)
e 14,8 segundos (80-85 anos).

Figura 6 — llustracdo do Teste de Levantar e Sentar

Fonte: Hollanda (2022)
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Individuos enfrentando condi¢ces como Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica
(DPOC), Doenca de Parkinson, acidente vascular cerebral, dores nas costas, ou idosos em
ambientes hospitalares frequentemente encontram dificuldades ao realizar o TSL5V. Assim, 0
teste visa avaliar com seguranca e confiabilidade, a capacidade funcional desses pacientes
idosos. O TSL5V pode ser uma ferramenta significativa para fisioterapeutas, oferecendo uma
abordagem préatica a beira do leito, para avaliar a capacidade funcional em idosos
hospitalizados. Além disso, é uma ferramenta Gtil na identificacdo de limitagdes de movimento,
riscos de quedas e no processo de restauracdo da independéncia em situacdes clinicas (Rikli;
Jones, 1999).

Na metanalise foram estabelecidos valores de referéncia de acordo com faixas etarias,
como desempenho “abaixo da média”: 11,4 segundos (60-69 anos), 12,6 segundos (70-79 anos)
e 14,8 segundos (80-85 anos) (Rikli; Jones, 1999).

4.11 Teste de Flexdo de Cotovelo

Este teste visa avaliar a resisténcia muscular nos membros superiores. Os participantes
seguram um haltere na mao do lado dominante e executam movimentos de flexdo no cotovelo
sempre que possivel. O teste é conduzido com os participantes sentados em uma cadeira,
mantendo os cotovelos proximos ao corpo (Figura 6). Eles seguram os halteres de 3 kilos, com
as maos na posicdo supinada, pulsos paralelos aos antebragos. Na contagem certa, 0s
participantes realizam quantas repeticdes conseguirem durante 30 segundos (Rikli; Jones,
1999). Os voluntarios fazem uma flexdo e extenséo de cotovelos o mais rapido possivel por 30
segundos apds a marca "inicio". Em 30 segundos, o avaliador iré registrar quantas repeti¢cées o
avaliado terd feito, (Rikili, Jones, 1999).
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Figura 7 — llustracéo do Teste de Flex&o do Cotovelo

Fonte: Hollanda (2022)

4.12 Teste Time Up and Go (TUG)

Testes clinicos, como o TUG, foram desenvolvidos com o intuito de diagnosticar e
avaliar a mobilidade, e estabilidade de uma pessoa, considerando o risco de quedas relacionado
a atividades como levantar, andar, virar e sentar. Esses testes sdo particularmente Uteis para
observar queixas especificas de doencas, desequilibrios fisicos ou mentais, quedas e condi¢es
sistémicas associadas a deméncia (Rikli; Jones, 1999).

O TUG (Figura 7) é um teste projetado para estudar a dinamica do movimento,
especialmente em adultos. Sua simplicidade, custo acessivel e capacidade de monitoramento o
tornam amplamente utilizado. O teste consiste em levantar-se de uma cadeira, caminhar 3
metros para frente, virar-se, dar um passo para tras e sentar-se novamente. Embora seja uma
ferramenta valiosa, ha controvérsias sobre o0 melhor método para determinar se um idoso esta
propenso a quedas. No contexto do TUG, os resultados sdo considerados normais, quando o
individuo leva até 10 segundos para concluir o teste. Entre 11 e 20 segundos, a pessoa €
classificada como tendo menor risco de quedas. Por outro lado, resultados acima de 20 segundos
indicam uma redugdo significativa na mobilidade e um maior risco de quedas (Rikli; Jones,
1999).
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Figura 8 — llustracdo do Teste Timed Up and Go
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Fonte: Neurotoolkit (2018)

4.14 Anédlise estatistica

As variaveis categoricas foram descritas por frequéncias e proporcdes e avaliadas pelo
teste Qui-quadrado de Pearson. Quando o tamanho da amostra foi pequeno (menor que 5), 0
teste Exato de Fisher foi utilizado. Para as variaveis continuas foram examinadas utilizando a
Analise de Variancia (ANOVA) de uma via. O teste de normalidade de Shapiro-Wilk foi
aplicado para verificar a distribuicdo dos dados continuos. Apds confirmar a normalidade dos
dados, prosseguiu-se com a ANOVA para identificar diferengas significativas entre os grupos.
Para as comparacOes pds-hoc entre os grupos, foi utilizado o teste de Tukey.

Para as variaveis categoricas, tais como hipertenséo, dislipidemia, diabetes, atividade
fisica, sexo, estado civil, habito de fumar e escolaridade, empregou-se o teste Qui-Quadrado.
Esse teste possibilitou a associacdo das frequéncias observadas em cada categoria entre 0s
diferentes grupos, proporcionando insights sobre variagdes significativas na distribui¢do dessas
categorias. O indice de significancia estatistica em todas as analises baseou-se no valor de p,
adotando um nivel de significancia p < 0,05. Todas as analises estatisticas foram conduzidas no
RStudio, uma linguagem de programacéo e ambiente de software de codigo aberto voltado para
a computacdo estatistica e a geracdo de graficos.
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5 RESULTADOS

Neste estudo, foram considerados elegiveis 104 idosos com base em critérios de
incluséo e exclusdo. No entanto, 16 participantes ndo puderam comparecer nas datas previstas
devido a doenca ou desisténcia. Assim, foram avaliados 88 idosos, alocados conforme o uso de
medicacdo e diagndstico de COVID19, em Controle (n=16), Estatinas (n=14), COVID (n=18)
e COVID/Estatinas (n=40). Predominou o sexo feminino, respectivamente, 80% no grupo
Controle, 100% no grupo Estatinas, 88,9% no grupo Covid, e 87,5%, no COVID/Estatinas, sem
diferengas significativas entre os grupos, da mesma forma em relacdo a idade média (p-valor =
0,18) (Tabela 1).

Em relacdo as Comorbidades e habitos, prevaléncia de hipertensdo variou
consideravelmente entre os grupos, sendo significantemente mais elevada no grupo Controle
(81,3%) e mais baixa no grupo COVID-19 (38,9%) (p-valor=0,010). A dislipidemia mostrou
uma diferenca marcante, com 100% dos individuos nos grupos Estatinas e COVID-19/Estatinas
sendo afetados, em contraste com 0,0% no grupo Controle (p-valor < 0,001). O Diabetes foi
mais prevalente no grupo COVID-19/Estatinas (80%) e inferior no grupo COVID (50,0%),
embora as diferencas ndo tenham sido significativas (p-valor=0,06). O grupo Controle
apresentou a maior prevaléncia de atividade fisica regular (81,40%), enquanto o grupo COVID-
19/Estatinas, menor (42%) (p-valor = 0,010) (Tabela 1).

O grupo controle apresentou maior média e desvio padrdo de PAS (139,37+3,95
mmHg), enquanto o grupo COVID-19/Estatinas apresentou a menor (126,1+ 2,49 mmHg) (p-
valor<0,001). Similarmente, a maior média de PAD foi observada no grupo Controle
(81,43+2,23 mmHg), e a menor nos grupos Estatinas e COVID-19/Estatinas (76,14 mmHg e
75,87 mmHg, respectivamente) (p-valor<0,001) (Tabela 1).

O peso médio variou significativamente (p-valor<0,001) entre os grupos, sendo mais
elevado no grupo COVID-19/Estatinas (68,17 kg) e mais baixo Estatinas (60,95 kg).
Similarmente, a altura média também apresentou diferencas significativas (p-valor<0,001), em
relagdo ao grupo COVID-19 (1,57 cm) e o grupo Controle (1,53 cm). O indice de Massa
Corporal (IMC) mostrou variagdes significativas (p-valor<0,001), com o grupo Covid-19 /
Estatina apresentando o maior valor médio (27,9 kg/m?) e o grupo Estatinas o menor (25,26
kg/m?) (Tabela 1).
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Tabela 1 — Distribuicdo e frequéncia de comorbidades, caracteristicas fisicas, e demogréaficas

segundo grupos de idosos

Variaveis Controle Estatinas Covid-19 Covid-19/ p-valor
(n=16) (n=14) (n=18) estatina
(n =40)
n (%) n (%) n (%) n (%)

Sexo

Masculino 7 (17,5) 0 2(11,1) 2 (12,5) 0,380

Feminino 32(80,0) 14 (100,0) 16 (88,9) 14 (87,5) 0,001
Idade (anos)! 67,845,64 68,38+4,65 66,745,25 69,71+5,78 0,180*
Comorbidades e habitos

Hipertensao 13 (81,3) 9 (64,3) 7 (38,9) 16 (40,0) 0,010

Hiperlipidemia 0(0,0) 14 (100,0) 0(0,0) 40 (100,0)? <0,001

Diabetes 9 (56,3) 11 (78,6) 9 (50,0) 32(80,0) 0,060

Atividade Fisica 13 (81,4) 11 (78,6) 10 (55,6) 17 (42,0 0,010
Hemodinamica

PAS (mmHg) 139,37 £3,95  127,92+4,22 130,77 £3,72 126,1+ 2,49°¢ <0,001*

PAD (mmHg) 81,43+2,23 76,14+ 2,38 75,5+2,1 75,87+ 1,41° <0,001*
Antropometria

Peso (kg) 61,75+2,58 60,95+2,76 67,7+2,43 68,17 £1,63° <0,001*

Altura (cm) 1,53+0,01 1,55+0,01 1,57+0,01 1,56+0,01° <0,001*

IMC (kg/m?) 25,98+0,97 25,26+1,04 27,4+0,92 27,9+0,61° <0,001*

Fonte: Autoria prépria (2024)

Md+Dp; *ANOVA,; pos — teste; teste de Tukey **Qui-quadrado de Pearson= *COVID/Estatina vs estatina; °
COVID/Estatina vs covid; “COVID/Estatina vs controle; %estatina vs covid; °estatina vs controle; fcovid vs
controle. 2%t <0 05,

Como observado na Figura 9, no grupo Controle, os valores de SD1 (Dispersdo dos
pontos perpendiculares a linha de identidade) (16+2,3 ms) e SD2 (Dispersdo dos pontos ao
longo da linha de identidade) (20£2,0 ms) indicam uma variabilidade moderada da frequéncia
cardiaca, mantendo um equilibrio entre a variabilidade a curto e longo prazo. Ja no grupo
Estatinas, um aumento na variabilidade é observado com valores de SD1 (17£1,3 ms) e SD2
(22£3,0 ms). Por outro lado, o grupo COVID-19 mostra uma diminuicdo significativa nessa
variabilidade, com SD1 (11£2,0 ms) e SD2 (16£2,0 ms) mais baixos. No grupo COVID-
19/Estatinas, os valores de SD1 (16+2,0) e SD2 (19+2,0 ms), respectivamente séo ligeiramente
menores do que no grupo Controle, mas apresentam uma recuperagdo em comparagao ao grupo
COVID-19.
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Figura 9 — Dados de Poincare
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Fonte: Kubios (2023)

Em relacédo as medidas de VFC (Tabela 2), 0 Mean RR (ms) variou consideravelmente
(p-valor<0,001), sendo mais baixo no grupo COVID-19 (822,91 ms) e similar entre 0s grupos
Controle e Estatinas. A SDNN (ms), apresentou valores mais baixos no grupo COVID-19
(14,25 ms) em comparacao com os demais grupos, especialmente quando comparado com o
grupo Estatinas (26,36 ms) (p-valor < 0,001). Quanto a0 Mean HR (ms), observou-se valor
elevado (p-valor<0,001) no grupo COVID (74,07 bpm), especialmente o grupo Estatinas (63,94
bpm).

O RMSSD (ms) foi inferior no grupo COVID (14,74 ms) e superior no grupo COVID-
19/Estatinas (24,02 ms) (p-valor<0,001). O RR tri index (indice 3 de RR) e TINN (ms) (Média
da base de um triangulo) (Em interpolacdo triangular do histograma dos intervalos RR) néo
apresentaram variagdes significativas entre os grupos, com o grupo COVID-19 apresentando
os valores significantemente mais elevados (p-valor<0,001) (Tabela 2).

Nas medidas de poténcia espectral, VLF (ms?), LF (ms?) e HF (ms?), observou-se uma
diferenca significativa entre os grupos, com valores mais elevados no grupo COVID-19,
especialmente para VLF e LF (p-valor<0,001 para VLF e LF, e p = 0,01 para HF) (Tabela 2).

O LF (%) apresentou uma diferenca significativa entre os grupos, com o maior valor
observado no grupo COVID-19 (49,01%) e o menor no grupo Estatinas (34,79%) (p-
valor<0,001). De maneira semelhante, o HF (%) também variou significativamente, sendo mais
baixo no grupo COVID-19 (39,11%) e mais alto no grupo Estatinas (58,40%) (p-valor<0,001)
(Tabela 2).

Para a medida LF (n.u.), medidas normalizadas, o grupo COVID-19 apresentou o valor
mais elevado (56,15), enquanto o HF (n.u.) foi mais baixo neste mesmo grupo (43,78) (p-

valor<0,001). O Total Power (ms?), mostrou diferenca significativa (p-valor=0,010), sendo
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mais baixo no grupo COVID-19/Estatinas (289,04 ms?). O LF/HF ratio foi significativamente
mais alto no grupo COVID-19 (1,44) em comparagcdo com 0s outros grupos (p-valor<0,001)
(Tabela 2).

Tabela 2 — Comparacdo das Medidas de Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC)

Variaveis Controle Estatinas COVID-19 COVID-19 /estatina p-
(n=16) (n=14) (n=18) (n=40) valor*
n (%) n (%) n (%) n (%)
Dominio do Tempo
Média RR (ms) 945,10+29,54  947,45+31,58  822,91+27,85  891,67+18,68° <0,001
SDNN (ms) 24,36+4,76 26,36+5,09¢ 14,25+4,49 18,49+3,01 <0,001
Média HR (min) 64,68+2,19 63,94+2,35¢ 74,07+2,07 68,55+1,39 <0,001
RMSSD (ms) 19,95+2,94 22,31+3,14 14,74+2,77° 24,02+1,86 <0,001
RR tri index 4,58+0,5 5,56+0,53 4,16+0,47 5,16+0,31; ¢ <0,001
SD1 (ms) 17,02+1,37"  15,80+2,32 11,33+2,05P 15,70+2,17 <0,001
SD2 (ms) 20,24+1,78 19,68+3,01 16,49+2,65 22,03+2,81;" <0,001
SD2/SD1 ratio 1,28+0,06 1,26+0,10 1,58+0,09 bd 1,36+0,10; <0,001
TINN (ms) 93,06+32,7 89,07+34,96 135,27+£30,83 90,82 +20,68 ° <0,001
Dominio da Frequéncia
VLF (ms?) 19,20+33,03 7 21,07+35,32 91,48+31,14 21,24+20,89 <0,001
LF (ms?) 117,94453,49" 125,61+57,19  182,65+50,44  142,04+33,83 <0,001
HF (ms?) 177,07+82,76  242,88+88,48  172,30+78,03  224,06+52,34° <0,001
LF (%) 36,52+2,24 34,79+3,79 49,01+3,34°4F  38,96+3,54 <0,001
HF (%) 56,38+2,73 58,40+4,61 39,11+4,07°4F  53,20+4,31 <0,001
LF (n.u.) 39,76+2,61 37,85+4,41 56,15+3,89°4f  43,12+4,13 <0,001
HF (n.u.) 60,10+2,60 62,03+4,40 43,78+3,88041  56,75+4,12 <0,001
Total power (ms?) 387,96+84.46 389,93+142,76 382,52+125,91 289,04+133,54 <0,001
LF/HF ratio 0,87+0,10 0,73+0,18 1,44%0,16>4T  0,94+0,17 <0,001

Fonte: Autoria propria (2024)

*ANOVA. p6s — teste; teste de Tukey. =* COVID/Estatina vs estatina; "COVID/Estatinas vs covid; ©
COVID/Estatina vs controle; %estatina vs covid; ®estatina vs controle; fcovid vs controle. @<%f p<(.05. Entre Mean
— RR (ms) — Média da Frequéncia Cardiaca, SDNN (ms) —Desvio-padrdo da média de todos os intervalos RR
normais em gravacdo habitual de 24h. RMSSD - Raiz quadrada da média do quadrado das diferencas entre
intervalos RR normais adjacentes em um intervalo de tempo, RR tri index — indice 3 de RR. TINN (ms) — Em
interpolacgdo triangular do histograma dos intervalos RR. VFL (ms) — Very Low Frequency — Em frequéncia muito
baixa. LF (ms) — Low Frequency — Componente de baixa frequéncia da VFC pela analise espectral. HF (ms) —
Com componente de alta frequéncia. ANOVA =LF (ms) — Low Frequency — Componente de baixa frequéncia da
VFC pela andlise espectral. HF (ms) — Em Componente de alta frequéncia. Total power — Potencia Total. Ratio —
Razdo; SD1 - Dispersao dos pontos perpendiculares a linha de identidade, SD2 — Dispersao dos pontos ao longo
da linha de identidade.

Nos testes funcionais, o TSL5v (Teste de Sentar e Levantar cinco vezes) mostrou
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diferenga significativa, no grupo Covid-19, (p-valor = 0,020), com o tempo mais curto
observado. Flex&o de cotovelo mostrou diferencas significativas (p-valor <0,001,) com o grupo
Covid/Estatinas apresentando melhor desempenho no teste de Flexdo de cotovelo (14). O TUG
também apresentou variacdes significativas (p-valor<0,001), sendo o tempo mais curto

observado no grupo Estatinas (6,56 min) (Tabela 3).

Tabela 3 — Caracterizacdo dos testes de Capacidade funcional dos grupos avaliados

Variaveis Controle Estatinas Covid Covid / estatina  p-valor
(n=16) (n=14) (n=18) (n=40)
n (%) n (%) n (%) n (%)
TLS5v (s) 11,62+0,86 12,14+1,46 10,80+1,28 11,48+1,36 0,020
Flex&o de cotovelo (rep) 12,67+0,48 11,2140,82 13,33+0,72 14 +0,76; ® <0,001
TUG () 8,47+0,43 6,56+0,73¢ 7,18+0,64 7,71+0,68 <0,001

Fonte: Autoria prépria (2024)

*ANOVA. pds — teste; teste de Tukey. =* COVID/Estatina vs estatina; °COVID/Estatinas vs covid; °©
COVID/Estatina vs controle; %estatina vs covid; ®estatina vs controle; fcovid vs controle. 2¢%f p<(.05. =TSL5:
Teste de Sentar e Levantar 30s; TUG: Time Up and GO.

O uso de Estatinas foi exclusivo para os grupos Estatinas e COVID-19/Estatinas, no
entanto, em relacdo ao tempo de uso (anos), ndo houve diferenca entre estes grupos (p-
valor=0,540), sendo observado no grupo Estatinas 3,94 anos e no grupo COVID-19/Estatinas,
4,0 anos (Tabela 4).

Tabela 4 — Uso e duracdo de tratamento com Estatinas, segundo grupos de idosos

Medicamentos Controle Estatinas Covid Covid / estatina p-valor
(n=16) (n=14) (n=18) (n =40)
n (%) n (%) n (%) n (%)
Estatinas 0 14 (100,0) 0 40 (100,0) <0,001*
Tempo de uso (anos) - 3,94+2,91 - 4,0+2,92 0,540**

Fonte: Autoria propria (2024)
*Qui-quadrado de Pearson; **ANOVA. pos — teste; teste de Tukey = Classes das Estatinas.

A prevaléncia do uso de Biguanidas foi semelhante nos grupos Controle e Estatinas,
com 50,0% em cada, enquanto no grupo COVID-19/Estatinas, foi ligeiramente maior (62,5%),
e no grupo COVID-19, 55,0%, porém nao significativa (p-valor=0,077). No entanto, a duragdo
do uso de Biguanidas foi significativamente maior no grupo COVID-19/Estatinas, com uma
média de 2,8 anos (p-valor=0,040).

O uso de Sulfonilureias foi relativamente baixo em todos 0s grupos, com a maior
prevaléncia no grupo Estatinas (14,3%), sem diferenca significativa (p-valor=0,45), bem como

em relagdo ao tempo de uso (p-valor=0,80) (Tabela 5).
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Tabela 5 — Uso e duragdo do tratamento com antidiabéticos, segundo grupos de idosos.

Medicamentos Controle Estatinas Covid-19 Covid-19/ p-valor

(n=16) (n=14) (n=18) estatina

(n=40)

n (%) n (%) n (%) n (%)

Biguanidas 8 (50,0) 7 (50,0) 10 (55,0) 25 (62,5) 0,770*
Tempo de uso (anos) 1,0+1,21 1,61+2,38  2,33+3,07 2,8+2,74 0,040**
Sulfonilureias 1(6,3) 2(14,3) 0 4 (10,0) 0,450*
Tempo de uso (anos) 1,0+1,21 1,61+2,38 - 2,8+2,74 0,800**

Fonte: Autoria prdpria (2024)

*Qui-quadrado de Pearson; **ANOVA. pos — teste; teste de Tukey = Medicamentos Antidiabéticos Inibidores de
SGLT2+ Biguanidas e Antidiabéticos Inibidores da dipeptidil peptidase-4 (DPP-4) + Biguanidas de acordo com
cada grupo.

O uso de Betabloqueadores foi observado em todos os grupos, com uma prevaléncia
mais alta e ndo significativa (p-valor=0,590) no grupo COVID-19/Estatinas (17,5%). Em
termos de duracdo de uso, ndo houve diferencas significativas entre os grupos (p-valor=0,460).
Os Diuréticos Tiazidicos Poupadores de Potassio foram usados de maneira limitada, com a
maior prevaléncia no grupo COVID-19/Estatinas (7,5%), também sem diferenca significativa
(p-valor=0,770), no entanto, a duragéo do uso foi significantemente superior (p-valor=0,030)
no grupo COVID-19/Estatinas (Tabela 6).

O uso de Diuréticos Tiazidicos Poupadores de Potassio em combinacdo com
Betabloqueadores foi registrado apenas no grupo COVID-19/Estatinas (2,5%). Os Antagonistas
dos Receptores da Angiotensina Il (ARA 2) apresentaram uso similar entre os grupos, sem
diferencas significativas tanto no uso (p-valor=0,64) quanto na duracdo (p-valor=0,140)
(Tabela 6).

Tabela 6 — Uso e duracgdo do tratamento com anti-hipertensivos, segundo grupos de idosos

Medicamentos Controle Estatinas  Covid-19 Covid-19/ p-valor

(n=16) (n=14) (n=18) estatina

(n=40)

n (%) n (%) n (%) n (%)
Anti-hipertensivo-Betabloqueador 1(6,3) 1(7,1) 2(11,1) 7 (17,5) 0,590*
Tempo de uso (anos) 5,93+14,36 1,6+1,35 4,68+7,11 3,4615,85 0,460**
Diuréticos Tiazidicos Poupadores de 1(6,3) 0 1(5,5) 3(7,5) 0,770*
Potéssio

Tempo de uso (anos) 5,93+14,36 - 4,15+6,88 3,4615,85 0,030**
ARA?2 4 (25,0) 3(21,4) 4 (22,0) 5(12,5) 0,640*
Tempo de uso (anos) 5,93+14,36 1,6+1,35 4,15+6,88 3,4615,85 0,140**

Fonte: Autoria prépria (2024)

*Qui-quadrado de Pearson; *ANOVA. po6s — teste; teste de Tukey. = Medicamentos Anti-hipertensivo-
Betabloqueador 3, Inibidores da Enzima de Conversdo da Angiotensina (IECA) e Diuréticos Tiazidicos
Poupadores de Potassio + Anti-hipertensivo- Betabloqueador, Inibidores da Enzima de Conversdo da Angiotensina
(IECA), Diuréticos Antagonistas dos Receptores da Angiotensina Il (ARA 2). Anti-hipertensivo- dihidropiridinas
e Inibidores da Enzima de Conversdo da Angiotensina (IECA)+ dihidropiridinas de acordo com cada grupo.
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6 DISCUSSAO

Este estudo avaliou o impacto das Estatinas nas alteracbes da capacidade funcional e
da modulagio autondmica cardiaca, resultantes de sequelas residuais apds a infecgio no POS-
COVID-19, onde predominaram pacientes do sexo feminino em todos os grupos, com idade
média entre 66,7 e 84,7 anos. A HAS foi frequentemente observada no grupo Controle e menos
no grupo COVID-19. O diabetes foi mais prevalente no grupo COVID-19/Estatinas e inferior
no grupo COVID-19. O diferencial do estudo atual, destaca-se, pela busca concreta em analisar
os efeitos dos protocolos de andlises do eletrocardiograma, testes funcionais e questionarios
sobre 0 uso das Estatinas, na sindrome POS-COVID-19. Uma vez que, os problemas da
SINDROME POS-COVID-19, ainda é desconhecido, e vem sendo aprofundado em pesquisas
e analises, por diversos pesquisadores.

As evidéncias sobre a seguranca das Estatinas em pacientes com COVID-19,
corroboram, que devido a natureza deste estudo, os resultados devem ser interpretados com
cautela, e propde que 0S proXimos passos, seja realizar mais pesquisas, ou ensaios clinicos
adicionais, para examinar o impacto das Estatinas, nos resultados clinicos relacionados com a
COVID-19.

No estudo de Daniels et al. (2020) pacientes hospitalizados por COVID-19, com idade
de 55 anos, com histérico de obesidade, hipertensao, diabetes, doenca renal cronica e doenca
cardiovascular, que foram tratados com Estatinas. Resultou que o uso de Estatinas aumentou a
taxa de recuperacdo da COVID-19, entre os individuos gque ainda ndo haviam experimentado
doenca de forma grave (Daniels et al., 2020).

Neste estudo, a dislipidemia mostrou uma diferenca marcante, onde todos o0s
individuos nos grupos Estatinas e COVID-19/Estatinas foram afetados. Segundo o estudo de
Wei. et al. (2020), a gravidade da COVID-19, estava associada a niveis mais baixos de certas
lipoproteinas responsaveis pelo transporte de lipidios no sangue. O estudo permitiu analisar que
pacientes com infec¢Oes tendem a apresentar niveis mais baixos de LDL-C, e uma diminuicéo
no HDL-C. Com isso, constataram que as Estatinas podem aumentar o risco de infecgéo porque
aumentam os niveis da enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2), um receptor para a
entrada de virus nas células. As Estatinas atuam bloqueando a enzima HMG-COA redutase, a
principal sintetizadora do colesterol, em virtude da semelhanca estrutural aos acidos B-hidroxi.
Quando ocorre esse bloqueio, resulta a producgéo do &cido (Barros, 2019).

Foi observado que o grupo Controle apresentou a maior prevaléncia de atividade fisica

regular, enquanto o grupo COVID-19/Estatinas, menor. No entanto, as diferentes doses de
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Estatinas, ndo tem impacto na capacidade de praticar exercicios fisicos, em treinamento
resistidos, assim como ndo had ganhos resultantes do treinamento em massa muscular e
qualidade mitocondrial dos participantes (Meex et al., 2010). Idosos que utilizam Estatina e
praticam atividade fisica, tem resultados positivos, como o aumento da for¢ca muscular, sem
qualquer elevagdo nos niveis de Creatinoquinase (CK) ou relatos de dor, em comparacdo aos
que sdo sedentérios. Isso comprova melhorias na saude dos praticantes, sem causar danos
adicionais aos musculos (Coen. et al., 2009). Ja o estudo de Bonfim et al. (2015), diz que o
treinamento intenso, e exercicios excéntricos em atletas podem piorar os danos musculares
causados pelo uso de estatinas. Por outro lado, o exercicio cronico de intensidade moderada,
com o tratamento com estatinas, pode reduzir os efeitos nocivos, e melhorar a fungdo muscular
nos praticantes de exercicio.

No entanto, no estudo de Tozato et al. (2021), que demonstrou as experiéncias de
pacientes com gravidades variadas submetidos a um programa de reabilitacdo cardiopulmonar
dentro de 3 meses de COVID-19, os participantes do programa, realizavam os exercicios, trés
vezes por semana, que incluiu exercicios aerdbicos e resistidos, concluindo que um programa
de exercicios fisicos baseado na reabilitacdo cardiovascular apresentou desenvolvimento e
melhora significativos nas habilidades funcionais nos casos monitorados, apesar das diferencas
na gravidade dos casos POS-COVID-19.

Os dados hemodinamicos, PAS e PAD em nosso estudo, mostraram diferencas entre
0s grupos Controle e Estatinas + COVID-19, esta Gltima com menores valores. Estes achados
divergem dos de Manfrinato et al. (2021), onde foi observado aumento na média da pressao dos
participantes, anterior a pandemia em comparacgdo ao periodo anterior. Os resultados indicam
que a pressdo arterial sistolica (PAS) variou de 117,5+8,86 para 134,75+12,43 (p=0,028),
enguanto a pressao arterial diastolica (PAD) variou de 71,25+3,54 para 83,25+11,65 (p=0,015).
Além disso, ndo foram encontradas alteracfes significativas na PAS (p=0,373) e PAD
[p=0,702] em relacéo ao periodo pré-pandemia. Portanto, a mudanca na presséo arterial nao foi
identificada como um impacto clinico da COVID-19 nos pacientes examinados.

O peso médio variou significativamente entre os grupos, sendo mais elevado no grupo
COVID-19/Estatinas (68,17 kg) e mais baixo Estatinas (60,95 kg). Valores elevados no grupo
afetado com COVID-19 em nosso estudo corrobora com os achados no estudo de Simonnet et
al. (2020), onde a obesidade foi associada a diversas doengas concomitantes, como Diabetes
2, doengas cardiovasculares, insuficiéncia cardiaca, hipertensdo e apneia obstrutiva
do sono, que também estdo relacionadas a gravidade da COVID-19 e outras doengas

respiratorias, o que também estd associada ao aumento das taxas de hospitalizacdo, gravidade
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e mortalidade da COVID-19, o que comprova que a obesidade e a gravidade da COVID-19 e
tem maior impacto em pacientes com IMC > 35 kg/mz2.

O IMC mostrou significativamente superior no grupo COVID-19/Estatinas em relacao
ao grupo Estatinas. Da mesma forma, no estudo de Petrilli et al. (2020), 5 mil pacientes
internados em um hospital em Nova lorque, com diagnéstico de COVID-19, tiveram um IMC
de 30-40 kg/m?, o que foi associado um risco aumentado quando ajustado para comorbidades,
incluindo doencas pulmonares e cardiovasculares. Ainda, segundo o estudo de Ribeiro (2023).
que a COVID afeta 0 SNA da p6s-hospitalizacao de pacientes idosos, 0 que pode ser em parte
devido ao seu IMC mais alto e a capacidade de exercicio reduzida, influenciando seu
desempenho para realizar atividades fisicas.

Em nossa pesquisa, 0 grupo Estatinas, apresentou aumento na variabilidade do
SD1/SD2, sugerindo uma influéncia positiva das estatinas na regulacdo autondmica cardiaca.
Dados semelhantes aos achados de Sperling (2015), que testou uma populagdo de pacientes
com doengas cardiovasculares, e que fizeram uso de Estatinas, apresentou diminui¢do em 40%,
I-RM, os indices RMSM, e SD2, foram, foi aumentado em 50%.

O grupo COVID-19 mostrou uma reducdo significativa na variabilidade desses
marcadores, se apresentando mais baixos, refletindo potencialmente o impacto da infec¢éo por
COVID-19 na fung¢do autonémica cardiaca. Essa reducdo na variabilidade pode ser um sinal de
comprometimento na capacidade adaptativa do sistema cardiovascular. Como observado no
estudo de Hachul, Almeida, e Scanavacca, (2023), que afirma que a presenca do virus SARS
COV-2, traz uma disfuncdo autondémica. E a diminui¢do da VFC, causada pela COVID-19,
também pode ser mediada pela a¢do indireta do virus.

As medidas de VFC, a Média de RR (ms) e SDNN (ms) se apresentaram mais baixas
no grupo COVID-19 e similares entre os demais grupos Controle e Estatinas em nosso estudo.
Diferentemente do encontrado por Asarcikli et al. (2022), que analisaram o funcionamento
autondmico na era POS-COVID-19 por meio da VFC a partir dos eletrocardiogramas de 60
pessoas, em 12 semanas apos diagndstico de COVID-19 e compararam-nos com 33 pessoas
saudaveis. O VFC no dominio do tempo (SDNN 24h e RMSSD) em pacientes apos infecgdo
por COVID-19 foi significativamente maior (p 60ms [36 (60,0%) vs. 12 (36,4%), p = 0,028)],
e RMSSD > 40ms [31 (51,7%) vs. 7 (21,2%), p = 0,003)] foi mais prevalente em pacientes
POS-COVID-19. Portanto, os autores concluiram que o aumento do ténus parassimpatico, e o
aumento da variabilidade da frequéncia cardiaca em pacientes com histérico de COVID19
poderiam explicar os sintomas observados no periodo POS-COVID-19.

Quanto a Média de HR (min), observou-se valor significantemente mais elevado no
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grupo COVID-19 em relagdo ao grupo Estatinas. Resultados similares ao estudo de Schmtdi
(2021), os pacientes tratados com Estatinas, apresentaram a dispersdo inicial de batimentos,
considerando a variacdo de HR/RR, foi satisfatoria progressivamente.

Em nossos achados, 0 RMSSD (ms) foi inferior no grupo COVID-19 e superior no
grupo Estatinas + COVID-19. Dados similares aos de Shah et al. (2022), em seu estudo
realizado com pacientes recuperados da COVID19, com idade média de 50,6 anos, comparados
com voluntarios saudaveis. Os autores observaram que pacientes com hipotenséo,
apresentavam menor VFC e maiores marcadores inflamatorios. A atividade parassimpatica da
RMSSD foi significativamente reduzida em pacientes apo6s infeccdo por COVID19, em
comparacao com individuos saudaveis.

O grupo COVID-19 apresentando uma maior VFC, com valores superiores aos demais
em relacdo ao RR tri index e TINN (ms), em relacdo aos demais grupos. Diferentemente dos
achados no estudo de Durans et al. (2023), é observado que houve reducéo dos indices nos
dominios do tempo e da frequéncia entre os grupos de idosas diabéticas com COVID-19, vs,
Grupos de idosas diabéticas sem COVID-19 nas variaveis de RR tri index, TINN.

Em geral, em relacdo aos marcadores cardiovasculares avaliados em nosso estudo,
conforme Salazar et al. (2022), existe um aumento do sistema nervoso simpatico, e uma
diminuicdo do sistema nervoso parassimpatico, resultando em uma disfuncédo autonémica. Isso
implica que o0 COVID-19 altera substancialmente a VFC, gerando uma desregulacédo que afeta
negativamente esses individuos.

O LF (%) apresentou maior e HF (%) menor no grupo COVID-19 e o grupo Estatinas,
menores valores de LF (%) e maior de HF (%), indicando varia¢es na modulacdo autonémica
cardiaca. Esses valores no grupo Estatinas, sugerem maior equilibrio autonémico. O LF/HF
ratio, indicando um balango simpatico-parassimpatico, foi significativamente mais elevado no
grupo COVID-19 em comparagdo com 0s outros grupos. Dados que corroboram com o estudo
de Menezes Junior et al. (2023), que observaram 47 pacientes POS-COVID-19, comparados a
42 individuos saudaveis a partir da analise da atividade autonémica monitorada por 24 horas
usando um sistema de ECG ambulatorial. Houve um aumento do indice LF em pacientes com
COVID-19 e aumento do indice HF no grupo controle. Essas variaces estdo associadas ao
aumento da atividade parassimpatica, que pode estar relacionada a sintomas prolongados de
COVID-19 e achados laboratoriais inflamatorios.

Com base no estudo de Campos e Carvalho (2007), ha evidéncias que as Estatinas ndo
alteram a frequéncia cardiaca basal e aumentam a frequéncia cardiaca intrinseco, aumentam o

efeito vagal, sobre a frequéncia cardiaca, ndo altera o efeito e tonos simpatico sobre a frequéncia
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cardiaca, e reduzem o balango autonémico cardiaco. O que mostra que o efeito da estatina, pode
ser benéfico, ao induzir uma recuperacao de controle autonémico cardiaco no envelhecimento.

O estudo de Kobayashi et al. (2001) demonstrou que a Estatina, aumenta 0 SDNN e
RMSSD, em pacientes com insuficiéncia cardiaca isquémica e nao isquémica, e em pacientes
com hipercolesterolemia acompanhada de doenca arterial coronariana positiva ou negativa. Em
comparagdo ao nosso estudo, com individous, que tinha boa parte das mesmas patologias,
como; hipertensao, doengas cardiovasculares, 0 SDNN, sofreu um aumento no grupo Estatinas.
Porém quanto ao RMSSD, o grupo Estatinas manteve-se estavel, em comparacao ao grupo
COVID, que variou para menos, e o grupo COVID/Estatinas que variou para mais.

O estudo de Kanaki et al. (2013) mostrou que a Estatina, ndo altera o LF, HF e LF/HF,
em pacientes com insuficiéncia cardiaca sistolica.

No entanto, um ensaio clinico randomizado de (Melenovsky et al., 2003), mostrou
que a Estatina, reduz o componente o LF, e LF/HF, enquanto aumenta o componente HF. Os
nossos achados estdo em concordancia com o achado de de (Melenovsky et al., 2003), que teve
como resultado a reducao da variavel de LF, e HF em nossos dados referente ao grupo Estatinas.

Um estudo observacional de Grigoropoulou et al. (2013) mostrou que a estatina,
aumenta o barorreflexo em pacientes com hipertensédo arterial e dislipidemia, ou diabetes tipo
2. Em nosso estudo, mostrou o oposto, o barorreflexo, em paciente com hipertenséao arterial e
dislipidemia, ou diabetes tipo 2, ndo aumentou, e nem diminuiu, tendo desta forma uma resposta
instavel mediana.

O estudo de Liang et al. (2017) realizado em ratos alimentados com dieta
hiperlipidémica demonstrou que o tratamento oral com estatinas, reduz a atividade simpatica,
avaliada pelo componente oscilatorio LF e pela razdo LF/HF, e aumenta a atividade
parassimpatica, avaliada pelo componente oscilatério 89 HF, provenientes da analise da HRV.

O estudo, realizado com ensaios clinicos randomizados, demonstrou que a Estatina
aumentou 0 RMSSD no grupo normotenso e normolipidémico, indicando um aumento na
atividade do sistema nervoso parassimpatico. Embora néo tenha sido observada uma alteragédo
do SDNN, o gréfico de floresta indicou uma tendéncia em aumentar este parametro. Novos
estudos devem ser realizados para esclarecer o efeito da estatina no SDNN.

O estudo de Peluso et al. (2021) relata que investigacao de varias frequéncias cardiacas
pode ser um indicador indireto de inflamagéo pos-COVID-19, permitindo a deteccdo precoce
de pessoas com sintomas cronicos que podem estar em risco de exacerbacao clinica.

As Estatinas reduzem a incidéncia de Doenga Cardiovascular (DCV), na prevencao

primaria e reduzem o risco de recorréncia na prevencgao secundaria. Existem evidéncias clinicas
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dos efeitos pleiotropicos das Estatinas e do seu beneficio clinico em vérios contextos. As
Estatinas tém uma ampla gama de efeitos positivos, como a reducdo dos niveis de LDL e a
reducdo significativa das mortes por DCV. Os beneficios do uso de Estatinas, particularmente
os seus efeitos nas doencas cardiacas, superam, e vao além, em comparacao aos Seus riscos
associados (Martins, 2014).

Entretanto, no estudo de Coen et al. (2009) os efeitos do treinamento fisico associado
ao uso de estatinas no perfil lipidico foram investigados previamente em popula¢Ges com
dislipidemia, onde foi avaliada a adi¢do de um programa de treinamento fisico combinado ao
uso diario de rosuvastatina (10 mg), durante 10 semanas, em individuos sedentarios de ambos
0s sexos. O estudo mostrou uma tendéncia decrescente nos niveis de CT e LDL e um aumento
nos niveis de HDL.

Segundo Giusti et al. (2018), os beneficios das Estatinas estdo relacionados a fatores
farmacocinéticos e a selecdo de regimes de tratamento apropriados, para prevenir doencas
cardiacas (incluindo medicamentos), sdo importantes mudancas no estilo de vida, como dieta
saudavel e exercicios fisicos. As Estatinas sdo Bio-transformadas no figado, e sdo absorvidas
apos administracdo oral, atingindo concentragdes maximas em 3 a 4 horas.

Com relagéo aos testes de capacidade funcional, o0 TUG apresentou tempo mais curto
no grupo Estatinas, indicando uma melhor capacidade funcional neste grupo. Segundo o estudo
de Santos et al. (2023), o teste de TUG, associou-se de forma negativa, moderada e significativa
com a Aptiddo Cardiorrespiratoria em uma populacédo de pacientes cardiopatas. Assim, infere-
se que o0 uso da Estatinas pode ter colaborado com um melhor resultado neste exame.

J& o estudo de, Costa et al. (2020) relatou que Mulheres idosas dislipidémicas nao
medicadas ou intolerantes a Estatina, podem adotar o treinamento fisico, como uma ferramenta
de tratamento para melhorar o perfil lipidico. Por outro lado, pacientes idosas do sexo feminino
com dislipidemia que estdo em uso de Estatina, mas persistem com niveis ndo controlados de
CT e LDL, também podem se beneficiar dos efeitos do treinamento aerdbico, e de resisténcia,
aumentando o efeito hipolipemiante do medicamento, mostranto um efeito positivo do farmaco.

Nos testes funcionais, o TSL5v (Teste de Sentar e Levantar cinco vezes) foram
satisfatorios nos grupos, Covid-19, (p-valor = 0,020), com o tempo mais curto observado,
seguido do testes de Flex&o de cotovelo, que mostraram diferengas significativas (p-valor <
0,001,) com o grupo Covid-19

As estatinas apresentam melhor desempenho, diferente do estudo de Ida et al. (2024),
mesmo 15 meses ap6s a infeccdo, foi constatada pior percep¢do, da qualidade de vida nas

dimensGes de capacidade funcional, aspectos fisicos, vitalidade e dor. Sobre esses resultados,
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foram sugeridos a possibilidade de limitaces fisicas, como fadiga, dor, fraqueza muscular e
baixo condicionamento fisico, frequentes na sindrome POS-COVID-19, que impactarem
negativamente na participacdo e, consequentemente, na qualidade de vida e na reinsercéao
laboral.

O uso de Estatinas foi exclusivo para os grupos Estatinas e COVID-19/Estatinas, no
entanto, em relagdo ao tempo de uso (anos), ndo houve diferenca significativa. Embora néo
tenha sido avaliado em nossa pesquisa, no estudo de Spiegeleer et al. (2020), idosos com idade
de 86 anos, com historico hipertensdo e diabetes mellitus, com teste positivo para COVID-19,
tratados com Estatinas apresentaram reducédo de sintomas durante a pandemia.

O uso do tratamento com antidiabéticos e de anti-hipertensivos foram superiores no
grupo COVID-19/Estatinas. Segundo Daniels et al. (2020), pacientes hospitalizados por
COVID-19, com idade de 55 anos, com histérico de obesidade, hipertensdo, diabetes, doenca
renal crénica e doenca cardiovascular, que foram tratados com Estatinas, resultou que o uso de
Estatinas aumentou a taxa de recuperacdo da COVID-19, entre os individuos que ainda nao
haviam experimentado doenca de forma grave.

Da mesma forma no estudo de Song et al. (2020), pacientes hospitalizados por
COVID-19, com 62 anos, com doenca cardiovascular, doenca pulmonar cronica, diabetes e
obesidade, que consideravelmente, faziam uso de antitibiadeticos, e anti-hipertensivos, tratados
com Estatinas, apresentaram reducédo do risco de ventilagdo mecanica invasiva, melhorando o

estado clinico do paciente.
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7 CONCLUSAO

As respostas dos indices neurofisioldgicos gerados pelo SNA durante a avaliacdo do
eletrocardiograma, mostraram resultados consideraveis, nas variaveis dos 4 grupos, a partir dos
achados com o uso de Estatinas, mostrando que a Estatina pode reduzir o risco de disfungéo
autondmica, na doenga POS-COVID-19. O que pode ocorrer que a exposi¢do ao virus SARS
COV-2, pode produzir efeito negativo, trazendo um desequilibrio, e disfuncdo autonémico no
(SNA), e sérios prejuizos, apés a infec¢do por COVID-19.

Ao analisar a capacidade funcional desses idosos, através dos testes; Sentar e levantar
5 vezes, Flexdo de cotovelo, e Timed Up and Go; as Estatinas mostraram uma resposta potente,
0 que é importante para superar o sedentarismo, melhorar o tbnus muscular e a capacidade de
exercicio. Ao verificar a utilizacdo de Estatinas, e suas possiveis interferéncias, este estudo
sugere que pacientes com hiperlipidemia, podem se beneficiar do uso de Estatinas combinadas
com a capacidade funcional, onde as estatinas produziram respostas altamente eficazes. O
estudo mostrou também, que as estatinas trazem beneficios para ajudar a regularizar a disfungédo
autondmicas.

A originalidade desse estudo destaca-se pelo fato que as Estatinas, podem diminuir, as
complicacdes geradas pela disfuncdo da modulagdo autondmicas, na sindrome POS-COVID-
19. Isso relaciona-se aos potenciais efeitos do uso desses farmacos, que é conhecido por retardar
0 processo aterosclerotico, e reduzir o colesterol LDL, chegam a apresentar efeitos benéficos,
incluindo melhoria da funcdo endotelial e reducdo do estresse oxidativo. Apesar de algumas
limitagOes, este estudo fornece informagOes sobre os efeitos residuais da COVID-19 em
pacientes idosos na sindrome POS-COVID-19, bem como a investigacio de complicagdes, e
mortalidade em pacientes idosos com doenca POS-COVID-19. Por conta disso, sugere-se mais

investigacOes, pesquisas, e estudos para averiguar o assunto, com maior profundidade.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
INFORMACAO SOBRE A PESQUISA:

A INFLUENCIA DO USO DE ESTATINAS SOBRE A MODULAGCAO AUTONOMICA
E CAPACIDADE FUNCIONAL DE IDOSOS NA SINDROME POS COVID-19
Vocé esta sendo convidado (a) a participar como voluntario (a) da pesquisa:

A INFLUENCIA DO USO DE ESTATINAS SOBRE A MODULACAO
AUTONOMICA E CAPACIDADE FUNCIONAL DE IDOSOS NA SINDROME POS
COVID-19

A sua participacdo neste estudo é totalmente voluntaria. Antes de decidir a respeito de
sua participacdo, o Sr (a) recebera algumas informac6es para compreender este estudo e fazer
sua escolha. Este documento, denominado Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), contém todas as informacGes sobre o estudo, seus objetivos, beneficios, riscos ou
desconfortos, e seu direito de sair do mesmo a qualquer momento sem haver qualquer
prejuizo. As informacdes abaixo deverdo ser lidas, e o Sr (a) podera esclarecer todas as
duvidas que tiver. Apenas quando entender e quando decidir participar do estudo devera
rubricar todas as paginas deste documento e assinar as duas vias deste. Uma copia ficara com
o0 Sr (a) e a outra com o pesquisador responsavel pelo estudo.

Este estudo tem como objetivo: 1) Estudar as respostas do coracdo em idosos
diabéticos/hipertensos/dislipidemicos que tiveram a Covid-19, ou ndo. 2) Verificar o
comportamento do coracdo durante e apds os testes funcionais. Acreditamos que avaliar as
respostas em idosos diabéticos/hipertensos/dislipidemicos que tiveram Covid-19, ou nédo
possam nos dar informagdes importantes, auxiliando em futuros tratamentos.

Para os voluntarios saudaveis, a sua participacdo é de grande importancia para
identificarmos o comportamento da funcdo dos pulmdes, e do coracdo, e auxiliard no
tratamento de pessoas com as doencas citadas.

O Sr (a) respondera a algumas perguntas que tem por objetivo conhecermos melhor
sobre o Sr (a), como: seu endereco, telefone para contato, e sobre sua rotina com a diabetes/

hipertenséo, e quais medicamentos usa, se usa estatinas ou ndo, quando teve a Covid-19, e se
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teve algum comprometimento no seu pulmdo. Adicionalmente, o Sr (a) realizard& uma
eletrocardiograma, que € um exame para ver como esta a atividade elétrica do seu coracao.
Sera realizado, também, o teste funcional, GET UP AND GO Test (TUG) — Fall Risk
Assessment, que € um teste que avalia a mobilidade funcional, cujo desempenho esta
relacionado com o equilibrio, a marcha e a capacitancia funcional do idoso. O teste de Sentar
e Levantar (TSL1), que pode indicar seu grau de fragilidade, que avalia a capacitancia de
realizar exercicios fisicos, e a forca muscular de membros inferiores.

O individuo é solicitado a realizar os movimentos de sentar-se e erguer em uma cadeira
de altura normal (46-48 centimetros). Finalizando com o teste de Flexdes de membros
superiores, contra uma parede, o teste consiste em dobrar e estender a maior parte das flexes
(movimentos dos bracos, antebraco). Este teste visa avaliar a forca de resisténcia dos membros
superiores. Essa € uma forma eficaz, sensivel e segura de avaliar a funcao cardiopulmonar, na
qual os participantes do estudo sdo solicitados a se posicionar para realizar uma acdo. Sendo
autorizado a reduzir o ritmo e até mesmo interromper o teste se necessario, e ao final sera
verificado o tempo que esse idoso levou para realizar a atividade funcional, levando em
consideracdo seu esforco fisico.

No comeco e ao final do estudo, sera garantido o sigilo de todos os seus dados
coletados. Quanto aos riscos e beneficios, ndo existe relato na literatura a possibilidade das
avaliagdes promover algum dano a sua satde. Na detecdo de algum risco, a avaliacdo sera
imediatamente interrompida. Podera ocorrer algum nivel de cansaco, ja que havera testes de
avaliacdo de teste de caminhada, porém sem incomodos maiores. Mesmo assim, o0 Sr(a)
poderd solicitar saida dos testes a qualquer momento caso ndo se sinta a vontade de dar
seguimento. Com relacdo aos beneficios da presente pesquisa, espera-se que o resultado deste
estudo identifique, que os usos das Estatinas possam melhorar no tratamento do coracdo de
idosos com diabetes/hipertensdo e dislipidemia, que tiveram Covid-19, ou ndo, gerando
informagdes e avangando no conhecimento cientifico do assunto.

Fui suficientemente informado a respeito das informacdes que li ou que foram lidas
para mim. Eu discuti com o(a) Pesquisador(a) responsavel, Helen Nara da Silva e Silva, sobre
a minha decisdo em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sdo 0s propositos
do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Concordo voluntariamente em participar
deste estudo e poderei retirar 0 meu consentimento a qualquer momento, antes ou durante o
mesmo, sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter

adquirido.
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Para qualquer outra duvida sobre seus direitos éticos podera entrar em contato com o
Comité de Etica do Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhdo / HU-
UFMA, que é um grupo nao remunerado formado por diferentes profissionais e membros da
sociedade que avaliam um estudo para julgar se ele é ético e garantir a protecdo dos
participantes. O Comité de Etica HU-UFMA esta localizado na Rua Baréo de Itapary, 227,
quarto andar, Centro, S0 Luis-MA, CEP 65.020-070, Telefone (98) 2109-1250, E-mail:
cep@huufma.br.

Pesquisador Responsavel: Helen Nara da Silva e Silva
Departamento de P6s-Graduacdo em Saude do Adulto. Endereco: Avenida dos
Portugueses, 1966 — Vila Bacanga, CEP 65080-805, Séo Luis- MA
Contato: (98) 98783-7078

Assinatura do voluntario
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APENDICE B - FICHA DE ANAMNESE / AVALIACAO FISICA

UFMA
PPGSA D Srognagn e 9 Gt

Saude do Adulto
Mestrade em

Lz
LACORE (.~

Laboratdric de Adaptacées
Cardiovasculares ao Exercicio.

Saude do Adulto

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
PROGRAMADE POS GRADUAGAO EM SAUDE DO ADULTO

QUESTIONARIO DE ANAMNESE ID:__
NOME.: DATA
NASC. [
ENDERECO:
TELEFONE:
IDADE: PROFISSAOQ:
ESTADO
CIVIL.: ESCOLARIDADE:
Jateve COVID-19? ( )SIM () NAO Se SIM, quantas vezes ?

Ficou internado(a)? () SIM ( ) NAO Teve comprometimento pulmonar? () SIM
( ) NAO _
Teve comprometimento pulmonar? SIM () NAO ( ),

HISTORICO PESSOAL

Tratamento Médico atual:

Hipertenséo Arterial? SIM ( ) NAO (),
Diabetes? SIM ( ) NAO ( ),

Tempo de diagnostico de DM?

Cardiopatia? SIM () NAO ( ).
Dislipidemia? SIM ( ) NAO ().
Caimbras? SIM () NAO ().
Varizes? SIM ( ) NAO ().

Tem outras doencas associadas? SIM ( ) NAO ( ), Se sim, Quais?

MEDICACOES EM USO ATUAL

Usa Estatinas? SIM ( ) NAO ( ),

Qual serig?
Qual dosagem?
A Quanto tempo utliza?




Usa outro tipo de medicamento? SIM () NAO ( ),

Se sim, qual seria?

Qual dosagem?

Quanto tempo utiliza?

Usa Antidiabético? SIM () NAO (),
Se sim qual seria?

Qual Dosagem?

Quanto tempo utliza?

Usa Anti-hipertensivo? SIM ( ) NAO ( ),
Se sim qual seria?

Qual Dosagem?

Quanto tempo utliza?

Exames de imagem (se

Exames laboratoriais (se

houver):

houver):

Fumante? SIM ( ) NAO ( ),Se sim, com quanto tempo?

Ingere bebida alcodlica? SIM () NAO ( ),
Se sim, com qual Frequéncia?

Pratica atividade fisica?SIM () NAO ( ),
Se sim, qual seria?

## TUG — Tempo:___segundos

## TLS30seg: Quantas repeticfes?

## Flexdo de Cotovelo: Quantas repeticdes?

PRESSAO ARTERIAL

Quais?

Quais?

PA

FC

Inicial

2min

4 min

Final imediato

5min apos
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ANEXO A - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

=7~ HOSPITAL UNIVERSITARIO DA
/M4 UNIVERSIDADE FEDERAL DO w
[ a8 | MARANHAO /HU - UFMA
PARECER CONSUBSTANCIADO DO
DaDoE DO PROJETD DE PESCLNGA
Titulo da Pesquisa- EFEITOS DA APLICABILIDADE DO EXERGAME S0OBRE A CAPACIDADE
FUNCIOMAL E SISTEMA NERVOSD AUTHNOMD EM IDOSOS MABETICOS POS

Posquissdor: LEONARDD HESLEY FERRAL DURSNS
furoa Tematica:
Vorsdon: 2
CAAE: TINS5 0000 5086

Imesittuicko Proponante: Cenine de Ciéncas Bioldgimas e da Salde (CCEE|
Patrocinador Principalz Financiamenio Prapro

DADDS DO FARECER

MNumaro do Parecer: 5673500

Apresentacdo do Projato:
As informagies slencadas Hos campos “Apresentaqdo oo Projeto”, “Objeava da Pesquisa™ & “Avalagsa dos
Risoos & Beneficios™ foram retiradas do arguivo Inh:rm:.l;ﬁ&: Basicas da Pesquisa
(FE_IMFORMACOES _BASICAS_DO_PROJETO_1858314. Datade de 31/0B/2022).

In s

hmﬂmmummiﬂtmmj-Hl NESLRCL & LT FRipEdS Cunea CPESCimento de indhviduos infeciados
ao longo dos MEses, aumentando, consideraseimenie, as Buas de mones, & mudancas signilicativas no
cendro econdmico 9o mundo fodo. Por s& iratar de uma dosnga nova, ainda & necessdno diversss
pesquisas que ervolvam a5 perceppies @ nalunera 4o wirus, @ of desalios que ainda sedo combalidos
apis a recuperaido dessa doonga, Recessilande de esiratégias & abordagem oo Tmaments nessa Tase de
recuperacdo [UBAHANTHAN et al., 2020} Oz ndmencs. skvados o peSs0a exposias 20 risoo da Cowid-19
& as proporcbes G cascs graves estarem aomentando no Brasi s amplficam enire o5 eskados

2 0% QRupos de risoo, principakmente adulcs @ idosos (REFENDE et al., 2020 Com passar das décadas o
sedeEniansms & O Mo alimentar acarmeiaram uma ekevada prevakincia e oasos 9 sindromes melabdlicas
na populacdo, levande, em princpal, a um Samento 9o rdmeno de dabelicos em paikes subdesemolvidos &
&M deseny ohimeio, 0omo fo caso do Brasil (MALACHIAS of al. 2015). Associado a isz0, a Diabetes
Malitius Tipe 2 {DMZ) & uma das condiples

Endarmcn: Mus Badiode Eapery = 227

Bairro: CERTRO CEF B2 0GD-0T0
UF- Ms Municipice  SA0 LIS
Telefone:  |[oEE 051350 E-mal: copShuasimatr

Plhgrall de OB
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climicaes enddorines que mails acametann mortkdades o mortalcace ra populageo, ooim oo srimeds de
chegar a 300 milhdes de diabélioo em bodo o murdo (SED, 2009).05 casos mals graves & com malor
letalidade da Covid-19 coomem em pessoas mals welfas & com comorbidades, coma DM2, Dosngas
Cardiovasculares (DCV), Hipertensiio Areral Seidmica (HAS), Carcer, & Doengas Fulmonares Croricas
(GLAMAN ef al., 2020).Emi vista disso, & sugestivo dizer que indviduos dabétions m ison elevado dianie da
imecclo aguda

pela Covid-1%, porém ndo & sabe os edeltos crdnicos dessa nova doenca sobre of sistiemas
canditvasculares & pulmonares O pesscas com dstorbio metabdlico pré-exisiems (HUSSAM ai al., 2020}
Mo Brasil, a OMZ represeniam alios gasios na sadde pdblica, poném pocdem Ser

Ccompensedas Com a realzagdo de exercioos Nisons 20 ledo de oulras meddas comporiamentais, com oo
sem e de medicapdes (DING, 204E]. Além disso, individuos diabéboos podem sofrer com impofanies
disfungles no Sishema nervoso autdnoms (SHA) & prevaliénoa de disfungbes aulondmicas em individuos
com DMZ varia amplamenie na dependéncia da popaacio eshedada & dos mébodos de investigacdo
gmpregados. &

Amenican Diabeles Association enaiza gue individecs assinlomaboos apreseniemn até 20% de prejuizo da
funcdio autondmica candiovascular, levando a casos oo cardiopalias @ armimias, destacando & mportdncia
do esbsdo da newropatia autordimica no curso ftemporal da doenca (AMGELIS ef al, 200710
comprometimento do sislema nerveso na OM2 & ample (FOSS-FREITAS, e al, 3008). Os sinlomas clinicos
de peurcpata autonfimica diabéfca geralmenle ooorem Somenie apds longo Empe de evolugdo da
doerga, mas disfungbes autonbimicas subclinicas podem ser defeciadas precocemende (TROTTA, &l al
2004 Mais ainda, o ensolvmenic do sisbema rervoso aubondmioo na DM2 e associa & mortalidads
aurmeriada (WHIK, &t al., 2007 L Estudos demasiram gee @ WFC & um importants método para venficar a
nziropatia sfondmica nos pacdentes com diabeies. Messes indviduos occome uma redugsa da VFC gue
gl diretamentes relacionada & um picr progrdsion, coma iambém pods preceder o dagredstios clinko da
nexropada auiondmica (AMGELIS, &l al. 2004).4 avaliagdo da aitvidade do SMA pelo uso de diferentes
bEcnkcas de medida em permitido esimar a conbribuigdo desss sislema nas resposias aksradas sssooadas
@ DO (AMGELIS, &l al.

200410 desemvolvimenc de novas beonokegias tem resdRade em novas estrabégias para andlise do
compariamenio metabdico, gerando um impacio posi@ye & possibilRando malor disponiblidade de
imormagies. Hesee senddo, o edefgame iende a ser uma nova iecndlogia capaz de contribulr & identificar
alierapbes 9o ShA de individuos diabéticos, porém soine candnoka ds publicaches sobre seus efefos, o que
gera desconhecdmanto sobra o aplicabiidade desse PEOFSO Mo comunidade

Enderscn: M Bardo de Bapary =" 227

Bairo: CERTRO CEF:  E=O3D-DT0
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cientifica [ZENG, 2016). Adicionalmenbe, & imegridade da musculatium respirabiria om individuos com
sindrome pds Cowid-19 4 aho de diversos estudos que visam amliar sua relagdo com possivess disfungies
respiatbnias ordnicas, além de ienSficar sua infereninoa na capacidads funcional (GREENHALGH;
MaBAVT ONO; 2020k Objetivareds inlegrar a fecrologia com atividade fiska, a ullzagds 9o eXegames vem
oom o prncipis e assooar ewenolcio fision com videogamae (LIM, 2015). Essas fermamentas istrligicas
ass00am 08 Mowimenios corporals amplos com o ambiende vifual, fazendo com Que oS pradcantes. se
[T S Jifns Com 3 prafoa desses SSpomes viluas, Tarerdo com que as alvidades fisicas s e
mais I0dioas @ imerafvas, samentando O interesse 3 pratica de exercicios fidoos (Reynoids et al., 2004). &
prafica 00% expgames s dsingue dos Wdsogames sedentanos dendo @0 esforgo Msion Exgida duranis os
jogos (BIDDISE et al., 2010; DEUTSCH, 2041). A prdlca de exencicio Tisioo e sido demonsiada oomo
uma formra ieraplofdica essendial, por sua orma 3 atuaddo direla & indinefa para o endrenlamenio falores de
NS00 QU S50 NeSpoNSaves 20 aparedments de disfunples enddorinas (VASCOMNCELLOS el al., 313).

Hipdiese:
Em vista disen, s hipofeiza que a aplicabilidsde do exengames &m doses com DM2 pds covid-19 possaen
gerar um estresse fisioldgico no sistema cardiorrespiratone gue possam levar a fabores promotones

entificiveis de meihora da capacidade funcornal Resses indiidocs, & andliss das vanaves Jeradas mo
sisbema cardiaco & hemodindmico pode ser promalora para identificar mudangas significativas o SHA

Meindologia Proposta
Trata-se d& um esfudo Fansversal, 4o lipo quantiativo, com abordagem analitca desorita, que busoa
analisar of eleRos G um prodocolo de exergames 3 12 semanas em dosos diabéticos pos oowid-19 sob a
capatidade fundonal desses individucs. O Dendrio gus s prelende pam a pesquisa @ o Centro de Alengao
Integrads & Sadde do oso, em 580 Luls (Maranh3o, Brasi) A pesquisa que se peelende realzar com esie
projeto sera deservolvida com idoscs diabélicos recuperados da oovwid- 1%, ambos os gnencs, com idades
enfre EO e 7D angs, conoordantes em assinar o TCLE. Prefende-se wllzar amosira nido-probabillsfca e
apradmadamente 20 individeos. Os individucs apics a parfcipar deste eshudo Serdo separados 9o lomma
aleabtria &m dois grupe Romogéness: Gupe Flacebo (GP) & Grps

Exergame [5E]. O GP sardo feftas lodas as avalaphes inidais, & o G5, aditionalmenis, passard peio

Endsrscn: Mm Bardo 2@ Expary =% 237
Bairm= CERTRD CEF: ESCoD-Omd
UF:- WS Municipicc  (SAC LUIS

Telsfone:  [DEE TS 1250 E-mal:  copfStaiats
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processo de inlervencao. AD final do esfudo ambos oS gnopos passardo pelo Mesmo processo de
reavaliacdo. A coleta de dados serd realzada alravés de um Formuldno de Avaliagdo em gue alguns dados
refrospaectivios. serlo cblidos por eninevisia oom o

packnte & dados oblidos arawés dos prontudnos. Serd fefia avalie:do antropomdirica para colela de dados
peso, alora, perimetriss, & IMC (peso (kgaituradm®), & coleta de glicemia gicsda. Para avaliaglo da fungss
pulmonar sera ullizedo o espirbmeiro em que serdo avaliexdos o capackdade vilal Torgada (CWF), 0 wolams
expraitng fongads ro primein segundo (VEF1 ] & a vwerilscdo volntana maxira (VW) Para realzsgso de
esie funcional serd realizeds o Teshe de Caminhada de & minutos (TO5], am que o5 participantes do esiudo
SEra0 oriemados & caminhar conbinuamenie, a malor dsincia possivel, &m um perosss 3e 30 meros
duranie seis minatos, sendo permide dminuirem o ritmo @, alé mesmo inlerompsr o Esie Daeo Se faga
necessar, ¢ as final seard fella a medicda da distancia percomida em mefros. Além disso, FC, PA, S5p03 &
sensacdo subjetiva de esdceg tisioo aravis da esoala de Bong serdo cbGdos no repoass, duranie o iesie a
cada 2 minutos, & final do ieste, & no 5 minulo 9 recupsracio. Fara avallar VrC, Of packemes Serd
manbidos & repoUso na Posicds supina por aprndmadaments 10 minuios. Posienommente, & FC & os IR-R
SEr30 regisirados &m repousd Na posigdo sopina por 10 minutos com o wSe de um eleirocandograma
poridal, & recoksiados passadas as 12 semanas 9o prolooolos @ alividades com eoergame. As atvidades do
SMA serdo avaladas usando os indices da VPO no dominio dio empo & da frequidnoia, sendo represeniads
a5 alvidades parassimpadcas of Indices HE, NNED, PHNED, RMSED & SDMNM, & a5 abvidades simpabioss o5
indices LF & LFHF.

Serd realizada exame de sangue de glicemia gicada (HbA1D) para avallar o= nheeis de conoenfracso de
aiplicar i sangue R iIndviducs diabétoos crincos acompantaedos durandes O pro0esso de esiedo. Mo
moments de avalagso inical serdo passadas momapbes & crierisctes sobre como se dard o proesss de
intervenglo. Para aplioagds do exergame pretende-se ullizar o XBOX 360 para que o packenie posss
realizar movimenios amplos lano de membros superiores quanso inferiores. Anbes do momenio de
inieraen;io serd feila avaliagdo da frequincia candiaca & respiraideia Oe repeass, mersuraclo da pressbs
arierial de repouso, saluragso penhérica de oxiginio | Sp0Z) de repouso, @ Borg inicial, ¢ presnchidas na
Ficha de Iniersengdo. O proloooks de inberengo terd duraclo de 12 semarnes (35 seesbes), poomends Tis
WEDES pol SEmana, em diss aliemados, com duragdo

aprodimada de 50 minstos cada S5580. As sensben O Exerjams serdo 1eRas oom O Dorsoks Kb 360 &
o Kined Sporis UNtimate Collectionim. Os jogos simulam atividedes esportivas.

oomo adetismo, esgul, bowe, Doliche, fulebol, Mnis = Wb, S0 final das sesshes Serdo ReCoetadios.
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bosdces os dados do GF & GE, & obsernados @ compandcs o dados obSdos duarante iodo o pro0esso o
Intervengio.

Crimdrio de Indus i
Sordo incluidos mmw_ﬂmmm mcﬂiﬂ-"i.mcﬂm enire 80 &
TD @nds, resdenies oo munioipo de 530 Lus - MA, conoordantes. & assinar o TCLE & realzar indas as

elapas de avaliagdo proposbos por esie eshsdo.

Critio de Exchus So:

Serdo exchldos do esbudos |dosos abaixe de BD ou acima de 70 ancs., imdividueos com disbirbics
psiguidtricos, individuos Instiveis hemodinamicamenie, ou ndo coopefatives com a pratica adotada,
hiperferses descompensados, taquicardioos, com insuliciénoia respiratina aguda, infafados recenide, Sem
diagndsica de DM ¢ antecedene de Covid-19, além de ndo concordanies com o TCLE.

Metodoiogia de Andlise de Dados:

A andlse estalistica dos dados serd realcada inkcialmenbs por mio de andlise desortha. As vandyeis
guantitaivas serdo desorias por média e desvio padrdo (imédia = DF), & para as vandvels caleginoas serdo
ulilrados valones absolulos & poroeraem.

Os dados ooleiade serlo analsedos pelo programa estatistico ANDVA one-wary post hioc Tukey, comelagss
limear de FPearson, e os resdiados serdo inlerpretados ao nibvel de significincia esiatisSoa de p 0,05

Dressleoite Primana:

Espora-se gue sl pesquisa possa delinear oS efefos que & pratica de esercicio Com EKErgaimes poSsa
gerar sobie &5 varkvels pulmonanss & neurcdisioligicas autondmicas em idosos diabétioos. pos cowid 15,
akm de que possa ser Capae de smdiar na melhor adeso a prabica de alividades fisicas @ dimircicao das
complcapies geradas pela assoclapo da DMZ oom possivels alteragles pulmonares elou disfunples do
SHA desses indviduns gersdas peda Covid 190
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Oibjotivn da Posquisa
Cibjetiva Frimaria:

Analisar as resposias cardiomesprabbnias sobee @ capacidade funocional & SKA. de idosos diabéboos pos
ocovid-19 apds profooclo de remamenio de 12 semanas DO & XEames.

Oibjetivo Seounddrioc

- Ayaliar o efefio de 12 semanas da pritoa de atkvidaces fisoa por exergame am idosos poriadones de D2
pis oowid Sob a capacidade funcicnal;

- Correlacicnar melhosa dos Indices de capacidade furcional com a pratica de exergame;- Mensurar
resposias neurofisiobegicas gemdas pelo SMA duranie SesSd0 SREGaME.
fAvallacio dos Riscos @ Benaficios:

Riscos:

Quanto aos rsoos advindos da pesquisa, poderd haver desconiorio Ou canse0o do packnie duranie o
processo de imervengdo da pesquisa, entretamio, s howver identficagdo de algum risco a coleta aiou
Inbervencdo serdo interrompidos imediatamente & haverd supote de ioda a equipe, @ monkorzagda
confinua até melhora do quadne de descondorio, se hownner.

Benelioks:

CQuanie acs benedicios da pesquisa, Se ESpera Dom 05 resulados Que possam ser derificados elekos do
exErgame sobre & capacidade respiralbna de idosos dab&toos, melhorando o conhecimenio sobre Do
fisilogia neursendacning @ melhorando o diagndstion para possiveis complicapdes, além o8 avangarn &
influgnciar novas pesguisas g conhecimenio cienbifico sobne 0 assunio.

Comantarios o Considoragdos sobre 3 Pasquisa:

Trats-se de um estudo ransversal, do oo quariiative, com abordagen analltioa descritiva, @ nalurezs
eaploratdria, que busca aralsar o efelos de um prolocalo de exergame de 12 semanas &m dosos
diabéticos pis cowd-19 sob & capackdade funcional desses indiiduos. A pesquisa gus se prolende realzar
com esbe projebo serd dessrnolvida oom idosos diabélioos recuperados da covid-19, ambos o gEnens,
com idades enire 50 & 70 anos gue s& enconiram no Cenbro de Alengdo Intsgada a Saddes do ldoso
(CAISI), em 580 Luls [Maranhdo, Brasil). A amosira serd de aproximadamenie 20 individuos divididos
igualmenie &m grups placeks & grapo ensenods. Serd realzade avalacde anropométrica, espeomietria,
sletrocardicgrama, teste de caminhada o & minuios, posteriomaente aplioeds profecolo div 12 Semars S
sessles de SHEQamE, & ambos o5
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grupos reavaliados passado pencdo de intervencdo. Espera-se Que possam sof observados o5 efellos gus
a pralica die edercici com exEpams oSSy Jemr sobee as varidvels pumonanes & autondmicas &m idosos
disbirticos pis Covid-19, akdm de que possa Ser

capaz de ausiliar na medhor sdesdo @ prabica de atvidades fisicas & diminugdo das comploales geradas
pela associagdo da DM2 pas Cowid-18. Assim, corsiderando a pandemia da COWVID-19 & as possivels
consequinoias pls indscpdo o estudo propliem-s& a aplicar o exergame bascando condribur & denidoar
possihvels aleraghies do SNA g individoos diabélioos, assstiando MoOWmEenios DOMPorals amplos oom o
ambierte virlual, larendo com que of praficantes = lornem maks aivos com a pralica desses espofes
virluaks, Tazendo com que ot afvidades fisims o ornem mals Do & iImeraiivas, aumeniando o inleresns
4 prafica de eiercicios fisioos, coniribuindo assim, pam a salcs & bem esiar dos. participanies.

Consideracdes sobro 08 Termeds da apresaniacko obrigabdsiac
0 prolocolo apresenta documenlos relersmie aos “Termos de Apeeseniagao Obrgabinia™ Folha e roshs,

Crgamento nanosing delalhado, Cronograma com elapas detalhada, Termo de Consentimens Lvre &
Esdareddo [TCLE)L Auvlonzagso do Gestor resporsdyel do kocal para a reallzscds da colela de dados &
Progeia de Pesquisa Onginal na Inlegra em Word, Aende & Nomna Operacional no 0012013 {fem 3 3.3). O
prolocolo apresenta anda @ declamcldo de responsabildads financeira & ftemo de COMpFoMISSD oOm &
ufilzacan dos dados resguardands o sigiko & a confidencialidade.

Recomondagpbos:

Apdes o lérmino da pesquisa o CEP-HUUFMA sdicila que s& possinel 03 resullados do eshedo sajam
desolwidos acs parlicipanbes da pesJuisa oU @ IRSIRUIGSD Que aUtonzow & oodeta do dados de foma
aronimizada.

Recomenda-se a0 pesquisador aleniar para o ermo "cépia™ no TOLE, vishs gue 0 comelo & subsifuir por
“wia", como preconizads na Resolupda CHE i 4565 de 2042, e 03

Conclusbes ou Pendéncias @ Lista do Inadequactes:

0 PROTOCOLD ndo apresenta dbices éboos, porfanio atende aos requisios fundameniais da Resolugo
CHEMEE n® 466112 & suas complemeniares. sendo considerado APROVADD.
Considerag &S Finals a critérks do CEP:

O Comibé de Etica em Pesguisa—~CEF-HUUFA, de acondo oom as airbuipSes definidas na Resolugo ONE
n" 4562012 & Moma Operadonal n®. 00 de 3043 do CHES, manilesia-se pela
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APROVACAD do projeln de pesguisa proposio.
Everfuaiz modificaobes &0 prolooclo deswssn s insendss a plalaloma por meio de emendas 3 forma dara

2 sucinta, idenfficando & parie do proioccolo a 2or modificada & suas justifimivas Relatorios parcal e final
devem Sor apresertados a0 CEF, inidalmenie apds a coleta de dados & ao bérmirs do eshsdo.
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