a obra estd licenciada com uma Licenga Creative Commons

2°c
IR}
o

@lole)

o-NaoComercial-SemDerivacoes 4.0 Internacional.

revista

bi

1SEH 237 7-3467

omotri2

A GRANDE VARIACAO NOS TIPOS DE SINTOMAS E AS DOENCAS
SECUNDARIAS CAUSADAS PELA COVID-19

The wide variation in the types of symptoms and secondary diseases caused by
COVID-19

RESUMO

Em dezembro de 2019 surgiu o primeiro caso de
COVID-19 na China, doenca que rapidamente
atingiu todos os continentes. A grande quantidade
de questdes e duvidas a serem respondidas
sobre a nova patologia trouxe um desafio para
pesquisadores de todo o mundo. A presente revisido
narrativa da literatura teve como objetivo descrever
os principais sintomas da COVID-19 e as doencas
causadas secundariamente. A COVID-19, doenga
causada pelo SARS-CoV-2, tem apresentado uma
grande variabilidade de sinais e sintomas, tropismos
a diferentes 6rgdos e sistemas, tem gerado doencas
cronicas secundarias a importantes sistemas como
o respiratério, cardiovascular, nervoso, renal,
hepatico e até mesmo ocular. Além dos fatores
supracitados, a salde mental da populagdo e
dos profissionais de satde tem sido afetada pelo
excesso de informacdes desencontradas pela
imprensa e pelas midias sociais. J4 o publico
formado por criancas e adolescentes tem tido
como principal agente agressor da saide mental
o isolamento social. Apesar de mais de um ano
passado do inicio da pandemia, muito pouco ainda
se sabe sobre o comportamento deste virus em
diferentes populacgdes, sexos, faixas etarias e quais
problemas secundarios esta doenca pode deixar a
seus infectados.
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ABSTRACT

In December 2019 the first case of COVID-19 in
China emerged and quickly reached all continents.
The large number of questions and doubts to be
answer brought a cha(illenge to researchers from
all over the world. The present narrative review of
the literature aimed to identify the main symptoms
of COVID-19 and the secondary diseases.
COVID-19, a disease caused by SARS-CoV-2, has
shown a great variability of signs and symptoms,
tropisms to different organs and systems, has
generated chronic diseases secondary to important
systems such as the respiratory, cardiovascular,
nervous, renal, hepatic and even eyepiece. In
addition to the aforementioned factors, the excess
of information found in the press and social media
has affected the mental health of the population
and health professionals. The public formed by
children and adolescents has had social isolation as
the main aggressor of mental health. Despite more
than a year since the beginning of the pandemic,
very little are knowing about the behavior of this
virus in different populations, genders, age groups
and secondary probri)ems this disease can leave it
is infected.
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1 INTRODUCAO

Em dezembro de 2019 surgiu o primeiro caso de COVID-19 na China e rapidamente
atingiu todos os continentes (ZHU et al.,2020). Alguns paises de baixa e média renda dependeram
de equipamentos e insumos de outros paises, aumentando a dificuldade no controle da doenga
(CRODA et al., 2020). A grande quantidade de questdes e duvidas a serem respondidas trouxe
um desafio impar para pesquisadores de todo o mundo (CRODA et al., 2020; GONCALVES &
NETO, 2020; AHMED et al., 2020; HOLMES et al., 2020).

Uma das questdes mais controversas, juntamente com a escolha do tratamento
medicamentoso adequado, foram os sintomas, pois foi observada uma grande variabilidade
nestes. Entre os principais sintomas estdo febre, tosse, diminui¢cdo de olfato e paladar, além
de sintomas gastrointestinais (PAN et al., 2020), insuficiéncia respiratoria, com dispneia
e frequéncia respiratdria maior que 30 RPM (CHEN et al., 2020), sintomas leves como de
um resfriado e muitos positivos, mas assintomaticos (WU & MCGOOGAN, 2020), podendo
evoluir para a sindrome respiratoria aguda grave (SRAG),

Além dos sinais e sintomas da propria doenga, também foram observados distlrbios
mentais secunddrios, tanto na populagdo em geral quanto em profissionais de saude, como
ansiedade, insonia, depressao, estresse, sindrome do panico entre outros, causados principalmente
pelas informagdes desencontradas, aumento no nimero de 6bitos e principalmente pela demora
na elaboragdo de protocolos de tratamento, isolamento social e liberagao de vacina (BANERJEE,
2020; DUARTE et al., 2020; ORNELL et al., 2020; PRADO et al., 2020; SHIGEMURA et al.,
2020; BROOKS et al., 2020; WANG et al., 2020; GARRIDO & GARRIDO, 2020).

Inicialmente os idosos foram os mais atingidos, principalmente os portadores de
doengas cronicas como hipertensdo arterial, diabetes mellitus, asma, tabagismo, obesidade e
doengas com imunossupressao (SILVA et al., 2020; PALMEIRA et al., 2020). Porém, houve
relatos de uma nova manifestag@o clinica em criangas ¢ adolescentes, a sindrome inflamatoéria
multissistémica (MAHASE, 2020). Os primeiros casos desta sindrome foram pacientes com
a idade entre 4 a 17 anos, com febre alta persistente (38 a 40°C), conjuntivite ndo purulenta,
edemas nas maos e pés, dor abdominal, vomitos e diarreia (RIPHAGEN et al., 2020).

Pelo fato da tomada de decisdo por parte de gestores publicos, médicos e outros
profissionais envolvidos no combate a esta pandemia ter sido baseada no que a ciéncia apontava
como melhor caminho, as publicagdes envolvendo este tema ganharam relevancia e valorizagao
impar. A presente revisdo narrativa da literatura tem como objetivo descrever os principais
sintomas da COVID-19 e as doengas causadas secundariamente, durante o curso da pandemia
de COVID-19.
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2 OS PRINCIPAIS SINTOMAS RELATADOS

A grande variabilidade de sinais e sintomas durante o curso da pandemia por COVID-19
gera uma enorme dificuldade na anamnese para descartar a possibilidade de um paciente estar
infectado pela doenca (STRUYF et al., 2020).

Inicialmente em Wuhan, os sintomas mais comuns foram febre, tosse e dispneia (ISER
etal.,2020). Posteriormente, foram identificados pacientes com anosmia e ageusia (HALDRUP
et al., 2020), mialgia, dor de cabeca e de garganta, coriza e congestdo nasal (BIADSEE et
al., 2020), e at¢ mesmo com manifestacdes cutdneas como exantema maculopapular, erup¢ao
cutanea papulovesicular, urticéaria e petéquias (SACHDEVA et al., 2020).

Mas recentemente foram identificados, fora da China, sintomas gastrointestinais como
nausea, vomito e principalmente diarreia (JIN et al., 2020). A duracdo média da diarreia é de
cinco dias, na maior parte dos casos acompanhada de febre e estes pacientes levaram mais
tempo para eliminagdo viral total (HAN et al., 2020).

Atualmente, existem evidéncias de que o agente etiologico da COVID-19, pode afetar o
sistema nervoso, com danos neurologicos agrupados em varias categorias, variando de sintomas
inespecificos e moderados, como cefaleia, mialgia e hiposmia, a sintomas graves, incluindo
doenga cerebrovascular, infecgdes intracranianas e outros danos neuroldgicos graves, como
doenga cerebrovascular aguda (ABBOUD et al., 2020).

As criangas frequentemente eram deixadas de lado nas discussdes sobre a pandemia por
SARS-CoV-2, por ndo apresentarem a forma grave da doenca e nem tdo pouco desenvolverem
problemas secundarios. Porém, uma nova sindrome chama a ateng¢ao de pesquisadores por todo

o mundo, a Sindrome Inflamatéria Multissistémica.

3 A SINDROME INFLAMATORIA MULTISSISTEMICA

Relatdrios recentes mostram que a infec¢cdo por SARS-CoV-2 precede o aparecimento
de doencas autoimunes e autoinflamatorias, incluindo sindrome multissistémica inflamatoria
pediatrica (PIMS) ou sindrome inflamatoria multissistémica em criangas (MIS-C), e muitas
sdo as questdes sobre a natureza de sua ligagdo com sequelas autoimunes e autoinflamatorias
(GALEOTI & BAYRY, 2020).

Com a progressao da pandemia em todos os continentes, tem surgido relatos de criangas
e adolescentes com doengas inflamatorias multissistémicas associadas a COVID-19 (JIANG et
al., 2020).

Os primeiros relatos em populagdes pediatricas enfatizaram um curso leve da doenca
com casos graves afetando bebés e pacientes pedidtricos comadrbidos. Apods o pico da epidemia
na cidade de Nova York no final de abril, casos de doenca grave associada ao COVID-19 foram
relatados principalmente entre criangas previamente saudaveis com idades entre 5 e 19 anos
(GREENE et al., 2020).
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Esta sindrome se desenvolve entre 4-6 semanas apds a infecgdo por SARS-CoV-2 e ¢
presumivelmente iniciada pela resposta imune adaptativa, e embora multissistémica, mas sao
as manifestagdes cardiovasculares que sdo mais proeminentes (KABEERDOSS et al., 2021).

A resposta inflamatdéria em MIS-C difere da tempestade de citocinas de COVID-19
aguda grave, compartilha vérias caracteristicas com a doenga de Kawasaki, mas também difere
dessa segunda em relagdo aos subconjuntos de células T, interleucina (IL) -17A e biomarcadores
associados a danos arteriais (CONSIGLIO et al., 2020).

No momento os pesquisadores buscam compreender os mecanismos imunologicos
ativados pela infec¢do e quais fatores e mecanismos do hospedeiro contribum para a gravidade
da doenca (TANNER & WAHEZI, 2020).

A sindrome inflamatéria multissistémica em criangas foi mais comum em criangas negras
e hispanicas nos Estados Unidos da América, podendo algumas questdes sociais aumentar o
risco. As manifestagdes cardiacas sao comuns, incluindo disfun¢do ventricular, dilatacao da
artéria coronaria e aneurismas, arritmia ¢ anormalidades de condugao (ALSAIED et al., 2021).

A cooperacao internacional tem sido um exemplo de como a medicina conectada de hoje
pode ser uma forga para o bem. No entanto, uma avaliacdo das evidéncias continua necessaria
para garantir os melhores resultados para os pacientes (EVANS & DAVIES, 2021).

Apesar de inicialmente acometer criangas, pesquisas recentes apontam casos em
adolescentes (JIANG et al., 2020) e em adultos, com uma heterogeneidade maior de sintomas
(MORRIS et al., 2020).

4 OS DISTURBIOS MENTAIS DESENVOLVIDOS DURANTE A PANDEMIA

Durante a pandemia da COVID-19 aspectos como sintomas, tratamento e vacina
receberam toda a atencdo de pesquisadores, médicos e gestores, deixando de lado seus impactos
na saude mental da populacao (VINDEGAARD & BENROS, 2020).

Ja em Wuhan na China no inicio da pandemia, a prevaléncia de depressao e ansiedade
em adultos, isoladas ou combinadas, foram observadas em cerca de 50% da populacao, sendo
que mais de 80% dos pesquisados indicaram as midias sociais € a empresa como principais
agentes estressores (GAO ef al., 2020).

Ja para criangas e adolescentes o maior agente estressor foi o isolamento social, causando
ansiedade, distirbios do sono, ganho de peso corporal e falta de paciéncia (SINGH et al., 2020).

Os dados do Sistema de Vigilancia de Comportamento de Risco Juvenil e o Relatério
de Tendéncias e Resumo de Dados da Pesquisa de Comportamento de Risco de Jovens do
Centro para Controle e Preven¢do de Doengas (CDC) mostram que os adolescentes continuam
a sofrer com problemas de satide mental e suicidio em taxas alarmantes anteriores a pandemia.
A pandemia COVID-19 tem o potencial de corroer ainda mais a satide mental dos adolescentes,
especialmente para aqueles cuja saude mental era ruim antes da pandemia. Dada a situacao,

os profissionais de saude e as escolas devem fazer parceria agora para mitigar os impactos
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potencialmente deletérios na saude, saude mental e educagdo para criancas e adolescentes
(HERTZ & BARRIOS, 2021).

Além da populagdao em geral, os profissionais de saide nunca foram tanto afetados. O
estresse gerado pela perda de colegas, pacientes e parentes, somadas as altas cargas horarias de
trabalho, gerou um estresse pos-traumatico nesses profissionais que levara muito tempo para
serem recuperados (STELNICKI et al., 2020; WALTON et al., 2020).

Uma metanalise efetuada em 2021 identificou uma prevaléncia de depressao na ordem
de 45%, de ansiedade em 47% e a prevaléncia de distirbios do sono de 34%, com distribui¢ao
similar entre os géneros e comportamentos parecidos em diferentes continentes (DENG et al.,
2021).

A diminui¢cdo do bem-estar fisico e mental geral apds a necessidade de trabalhar em
casa foi associada a diminui¢@o exercicios fisicos, ingestdo inadequada de alimentos, falta
de comunicacdo com colegas de trabalho, criancas estudando em casa, distragdes durante o
trabalho, horas de trabalho ajustadas, configuracdo da estacdo de trabalho e satisfagdo com
fatores ambientais internos do espago de trabalho, sendo mais um mecanismo de estresse mental
(XIAO et al., 2021).

As informagdes difundidas a todo momento pela midia de que as pessoas com 60 anos
ou mais teriam mais chance de desenvolver a forma grave da doenca podendo evoluir a dbito,
parece ter contribuido para danos a satide mental desta populagdo em especial (WILSON et al.,
2021).

Cabe aos o0rgaos de empresa e midias sociais um maior cuidado na qualidade e quantidade
das publicacdes sobre a pandemia e aos gestores publicos e profissionais de satde a detec¢ao
nos primeiros estagios dos disturbios mentais causados pela pandemia, visando diminuir seus
impactos (SHUIJA et al., 2020).

5 AS DOENCAS SECUNDARIAS A PANDEMIA

Desde o inicio da pandemia por SARS-CoV-2 diversas doencas causadas secundariamente
a COVID-19 tém deixado os pacientes com doengas cronicas por diferentes formas de tropismo
do virus, em diversos orgaos e sistemas, desde arritmias cardiacas (WU et al., 2020), doencas
inflamatorias cronicas (SCHETT et al., 2020), lesao hepatica aguda com geracao de doenca
hepatica cronica (JOTHIMANI et al., 2020), doengas renais, entre outros.

Parece existir um tropismo entre o SARS-CoV-2 e o trato respiratério, rins, figado,
coragdo e cérebro, influenciando o curso e o desfecho da doenca (PUELLES et al., 2020).
Também foi observado um tropismo do virus ao tecido nervoso, causando danos neurologicos
aos pacientes infectados (BERGER, 2020). At¢ mesmo em relacdo ao tecido ocular parece
existir um tropismo (HONG et al., 2020).

Como citado anteriormente, até as criangas que eram tidas como portadoras sas do virus,
comecaram a desenvolver uma sindrome chamada sindrome inflamatoria multissistémica, com

danos a diferentes 6rgaos e sistemas (JIANG et al., 2020).
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Dados recentes indicam a genitdlia masculina como potencialmente vulneravel a
infeccdo por SARS-CoV-2. A presenga de SARS-CoV-2 nas amostras de s€émen e ap6s dano
viral direto, resposta inflamatoria secundaria causando orquite ou desconforto testicular e,
finalmente, a quantidade de carga viral que leva ao dano testicular e a ativagdo da resposta
imune estdo entre os provaveis mecanismos subjacentes. Portanto, o exame genital e os exames
laboratoriais devem ser considerados para tratar as complicagdes do trato reprodutivo masculino
e os problemas de fertilidade (HESARI et al., 2021).

Tem havido preocupagdo também sobre as possiveis sequelas de longo prazo, como a
sindrome da fadiga cronica em pacientes com COVID-19. Integrando conhecimentos relativos
ao sistema glifatico e a via de saida do liquido cefalorraquidiano nasal com achados em pacientes
com sindrome de fadiga cronica, hipertensdo intracraniana idiopatica e COVID-19, fornece-se
uma estrutura conceitual coerente para compreender a fisiopatologia da Sindrome de fadiga pos
COVID-19. De acordo com essa hipotese, essa sindrome pode resultar de danos aos neuronios
sensoriais olfatérios, causando redu¢do do fluxo de liquido cefalorraquidiano através da placa
cribriforme e ainda levando a congestdo do sistema glifatico com subsequente acimulo de
toxico no sistema nervoso central (WOSTYN , 2021).

A grande variabilidade nos sinais e sintomas, tropismos diferenciados a érgaos e sistemas,
além de comportamentos diferenciados do sistema imune em cada tipo de paciente, tem gerado

muitas davidas sobre o comportamento deste virus tdo agressivo e patogénico.

6 CONCLUSAO

A COVID-19, doenca causada pelo SARS-CoV-2, tem apresentado uma grande
variabilidade de sinais e sintomas, tropismos a diferentes 6rgaos e sistemas, tem gerado doencas
cronicas secunddarias a importantes sistemas como o respiratorio, cardiovascular, nervoso, renal,
hepético e até mesmo ocular.

Além dos fatores supracitados, a saude mental da populacio e dos profissionais de satde
tem sido afetada pelo excesso de informagdes desencontradas pela imprensa e pelas midias
sociais. J4 o publico formado por criancas e adolescentes tem tido como principal agente
agressor da saide mental o isolamento social.

Apesar de mais de um ano passado do inicio da pandemia, muito pouco ainda se sabe
sobre o comportamento deste virus em diferentes populagdes, sexos, faixas etarias e quais

problemas secundarios esta doenca pode deixar a seus infectados.
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