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Resumo

Objetivo: descrever os sinais e sintomas mais frequentes na infeccdo pelo virus da
sindrome respiratéria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Métodos: revisdo
narrativa da literatura realizada em abril de 2020; a busca foi realizada em bases
eletronicas e complementada com revisdo manual das referéncias dos trabalhos
selecionados e das publicagdes do Ministério da Saude do Brasil. Resultados: o
espectro da doenca clinica mostrou-se variado; Febre, tosse e dispneia foram os
sinais/sintomas mais frequentes, no entanto, podem né&o estar presentes, dificultando a
definicdo de caso; sintomas gastrointestinais e alteracdo de olfato ou paladar tém sido
relatados entre casos leves; a dispneia foi frequente entre casos graves e com evolugédo
ao 6bito. Concluséo: considerando-se a escassez de testes diagnosticos e a diversidade
de sintomas, os servicos de saude devem utilizar uma definicdo de caso sensivel, de
forma a serem adotadas acdes adequadas de vigilancia, prevencdo e tratamento.
Palavras-chave: Infecgdes por Coronavirus; Sinais e Sintomas; Epidemias; Revisao.

Abstract

Objective: to describe the most frequent signs and symptoms of infection by severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Methods: this is a narrative
literature review carried out in April 2020; the search was performed on electronic
databases and complemented with a manual review of the references of the selected
papers and Brazilian Ministry of Health publications. Results: the spectrum of clinical
disease was wide; fever, coughing and dyspnea were the most frequent signs/symptoms,
however, they may not be present, thus hindering case definition. gastrointestinal
symptoms and loss of taste or smell have been reported among mild cases; dyspnea was
frequent among severe and fatal cases. Conclusion: considering the scarcity of
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diagnostic tests and the diversity of symptoms, health services should use a sensitive
case definition, in order to adopt appropriate surveillance, prevention and treatment
actions.

Keywords: Coronavirus Infections; Signs and Symptoms; Epidemics; Review.

Introducao

A pandemia do coronavirus 2 relacionado a sindrome respiratoria aguda grave
(SARS-CoV-2), causador da doenca do coronavirus 2019 (COVID-19), que emergiu no
final de 2019 em Wuhan, Provincia de Hubei, China, rapidamente se disseminou por
todos os continentes, aumentando exponencialmente o numero de infectados e
ocasionando milhares de mortes no mundo.! Estima-se que, até 26 de abril de 2020,
houve mais de 2,8 milhdes de infectados no mundo e mais de 193 mil mortes
relacionadas a doenca causada pelo novo coronavirus (COVID-19).2

Pela extensa magnitude e pelos diversos insumos necessarios ao seu controle,
como a disponibilidade de testes diagndsticos para as populacdes afetadas, o
enfrentamento a COVID-19 tem se tornado um desafio, especialmente para paises de
baixa e média renda como o Brasil, que dependem de tecnologias produzidas em outros
paises.®

Como diagnosticar ou definir que uma pessoa esta infectada pelo SARS-CoV-2,
qguando as unidades de saude ndo dispdem de exames laboratoriais suficientes?
Ademais, os testes diagndsticos tém seu emprego destinado a momentos especificos da
infeccdo, podendo apresentar pouca acuracia, a depender da fase da doenca.*® Dessa
forma, a avaliacdo dos sinais e sintomas clinicos apresentados pelas pessoas infectadas
pode auxiliar a estabelecer o fluxo de atendimento e a indicar a realizagdo de exames
confirmatorios.®

O objetivo deste estudo foi descrever os sinais e sintomas mais frequentes na
infeccdo pelo SARS-Cov-2, de forma a se direcionar a suspeicdo de casos com base na
manifestacdo clinica e se caracterizar a gravidade dos casos.

Métodos

Foi realizada uma revisdo narrativa, de natureza qualitativa. A revisao narrativa
tem a finalidade de descrever o estado da arte de um determinado assunto e possibilitar
uma discussdo ampliada. Esta revisdo apresenta-se como analise critica e pessoal dos
autores, sem a pretensdo de generalizacdo; foi realizada no més de abril de 2020,
incluindo estudos que apresentassem a descri¢do do quadro clinico dos primeiros casos
de COVID-19.

As buscas se basearam na pergunta de pesquisa: Quais 0s sinais e sintomas mais
frequentes na infec¢do pelo SARS-CoV-2? A busca bibliografica foi realizada nas bases



de dados Scopus, medRXiv MEDLINE, SciELO e Google Académico, complementada
com uma busca manual nas listas de referéncias dos trabalhos selecionados e no sitio
eletronico do Ministério da Satde do Brasil. N&o foi determinada limitagdo de data, pais
do estudo ou 4rea de conhecimento. Foram buscados os seguintes termos: “Signs”,
“symptoms” “clinical”, “laboratory”, combinados com ‘“Novel coronavirus” ‘“Novel
coronavirus 2019”7, “2019 nCoV”, “COVID-19”, “Wuhan coronavirus”, ‘“Wuhan
pneumonia” ¢ “SARS-CoV-2".

Foram incluidos no estudo artigos originais, de revisao de literatura, artigos de
opinido e documentos técnicos nos idiomas inglés e portugués. Em situacfes nas quais
mais de um artigo descrevia a mesma coorte de casos, ou em que mais de uma reviséo
era identificada com a temaética de interesse, foram excluidos os de menor tamanho
amostral e/ou 0 mais antigo.

Resultados

Sinais e sintomas mais frequentes entre os casos confirmados da COVID-19

Foram selecionados dez estudos que descrevem os primeiros casos confirmados
da COVID-19 e os sinais e sintomas mais comuns apresentados. Tais estudos estdo
sumarizados na Tabela 1.

Segundo o Ministério da Saude, ainda hé informacGes limitadas para caracterizar
0 espectro da doenca clinica. Assim, o ministério estabelece a sindrome gripal (SG)
como manifestacdo mais comum, sendo essa definida como quadro respiratério agudo,
caracterizado por sensacdo febril ou febre, mesmo que relatada, acompanhada de tosse
ou dor de garganta ou coriza ou dificuldade respiratoria do individuo.” Na presenca de
dificuldades respiratorias, considera-se a presenca de sindrome respiratoria aguda grave
(SRAG),? definida por SG que apresente dispneia/desconforto respiratério ou pressdo
persistente no térax ou saturacdo de O2 menor que 95% em ar ambiente ou coloracao
azulada dos labios ou rosto.®

Segundo a Organizacido Mundial da Satide (OMS),? os sinais/sintomas iniciais da
doenca lembram um quadro gripal comum, mas variam de pessoa para pessoa, podendo
se manifestar de forma branda, em forma de pneumonia, pneumonia grave e SRAG. A
maior parte das pessoas infectadas apresenta a forma leve da doenca, com alguns
sintomas como mal-estar, febre, fadiga, tosse, dispneia leve, anorexia, dor de garganta,
dor no corpo, dor de cabeca ou congestdo nasal, sendo que algumas também podem
apresentar diarreia, nausea e vomito. ldosos e imunossuprimidos podem ter uma
apresentacdo atipica e agravamento rapido, o que pode causar a morte, principalmente
dos idosos e individuos com comorbidades preexistentes.

As definicBes de caso adotadas pelo Ministério da Salde do Brasil foram
estabelecidas nos meses de fevereiro'® e marco de 2020,” conforme detalhado na Figura
1. As definicGes de casos suspeitos inicialmente basearam-se na ocorréncia de febre e
pelo menos um sinal ou sintoma respiratério, com histérico de viagem do individuo
para areas com transmissio local ou contato com caso confirmado.*! No entanto, a febre



ndo necessariamente estaria presente em todos os individuos acometidos,’
considerando-se que idosos ou até mesmo pessoas sem comorbidades ndo apresentaram
esse sinal especifico. Ainda, deve-se considerar que o critério para definir a febre ndo é
padronizado, podendo ser uma temperatura medida >37,5°C,*? temperatura >37,8°C,’
registro em prontuario para casos hospitalizados'® ou até mesmo o relato, sem afericéo
confirmatéria.’

De toda forma, sdo considerados como sinais e sintomas mais comuns a febre
(temperatura >37,8°C), tosse, dispneia (dificuldade respiratoria), mialgia e fadiga.'!
Estudo com 41 casos confirmados na China identificou que a febre esteve presente em
98% deles, seguida por tosse (76%), dispneia (55%) e mialgia/fadiga (44%).1* Wang et
al.’® descreveram 69 casos da China e identificaram que cerca de 15% dos individuos
analisados apresentaram a triade febre, tosse e dispneia. Um relato de casos de Seattle,
nos Estados Unidos,*® mostrou que 50% deles ndo manifestaram febre, sendo a tosse e a
dispneia os sintomas mais relatados, por 88% das pessoas. Em uma revisdo sistematica
de achados clinicos, laboratoriais e de imagem de casos confirmados da COVID-19,®
as manifestacdes clinicas mais comuns foram febre (88,7% [IC 95% 84,5-92,9%]),
tosse (57,6% [IC 95% 40,8-74,4%]) e dispneia (45,6% [IC 95% 10,9-80,4%]), embora
possam n&o estar presentes. A prevaléncia de febre foi maior em adultos do que em
criangas.

Também ha relatos de sintomas menos comuns e dificeis de mensurar de forma
objetiva, como anosmia (perda do olfato), hiposmia (diminuicdo do olfato) e ageusia
(perda do sentido do paladar). Entidades de especialistas propdem que a anosmia, a
hiposmia e a ageusia sejam incluidas no rastreamento da infeccdo por SARS-Cov-2,
principalmente na auséncia de outras doencas respiratorias, como rinite alérgica e
rinossinusite aguda ou cronica.l” Ha evidéncias de um nimero significativo de pessoas
que desenvolveram esses sintomas e que, posteriormente, tiveram resultados positivos
para a COVID-19.182 Um estudo com individuos hospitalizados e positivos para a
COVID-19 na Italial® verificou que 33,9% deles apresentaram pelo menos uma
alteracdo de olfato ou paladar, e 18,6%, ambas. A perda de paladar ocorreu para 91%
das pessoas, antes da hospitalizacdo. Tais sintomas foram mais frequentemente
relatados por mulheres (52,6% versus 25%) e por aqueles mais jovens (mediana de 56
anos, 11Q 47-60 anos versus 66 anos, 11Q 52-77). Na Alemanha, a anosmia foi
encontrada em mais de dois tercos dos individuos estudados, enquanto médicos
italianos e suigos estdo relatando sintomas semelhantes, com muitos exibindo também
ageusia. Na Coreia do Sul, 30% dos entrevistados com a COVID-19 manifestaram
anosmia como principal sintoma.®

Em estudo transversal com 204 individuos confirmados laboratorialmente na
China,? sintomas gastrointestinais foram relatados por 50,5% no momento da admiss&o
hospitalar, além de febre e sintomas respiratorios. Tais sintomas incluiram ageusia,
relatada por 78,6% dos casos, diarreia, em 34% dos casos, além de vomito (3,9%) e dor
abdominal (1,9 %). Em um estudo retrospectivo realizado em Zhejiang,?* provincia
chinesa, com 651 pessoas hospitalizadas com diagndstico da COVID-19, 11,4%



apresentaram sintomas gastrointestinais na admissao hospitalar. Os sintomas digestivos
mais prevalentes foram diarreia (71,62 %), vomito (14,86 %) e ndusea (13,51%).

Critérios diagndsticos

No documento Diretrizes para Diagnostico e tratamento da COVID 19, o
Ministério da Salde, dada a inespecificidade e heterogeneidade da apresentacao clinica,
considera caso confirmado aquele com a confirmacdo laboratorial conclusiva para o
SARS-CoV-2, independentemente de sinais ou sintomas.'! No entanto, na auséncia de
testes diagndsticos confirmatérios para todos os casos suspeitos, 0s servicos de salde
tiveram que adotar uma defini¢do de caso suspeito bastante sensivel, especialmente para
0s casos sintométicos leves, considerando os sintomas relatados, em virtude da
recomendacdo de as pessoas ndo procurarem o0s hospitais e centros de salude para
avaliacdo clinica, na auséncia de desconforto respiratério como um sinal de
agravamento da doenca.®

Desse modo, por critério clinico-epidemioldgico, considera-se um caso suspeito
de SG ou SRAG quando héa histérico de contato proximo ou domiciliar com caso
confirmado laboratorialmente para a COVID-19, nos ultimos sete dias antes do
aparecimento dos sintomas e quando néo foi possivel realizar a investigacao laboratorial
especifica. Assim, qualquer sintoma gripal tem sido considerado para suspeicdo de
casos, objetivando-se especialmente o isolamento individual, de forma a se evitar a
transmissdo viral. No entanto, sabe-se que a maioria desses casos considerados
suspeitos ndo serdo confirmados, a menos que se agravem e precisem de internacao
hospitalar, ou procurem voluntariamente testes rapidos disponiveis em alguns locais.

Segundo o Ministério da Salde, a estratificacdo de gravidade dos casos suspeitos
de SG deve se dar em consulta médica, indicando que casos leves (sem dispneia ou
sinais e sintomas de gravidade) podem ser acompanhados completamente pela Atencao
Priméaria a Salde e Estratégia de Salde da Familia (APS/ESF), devido a menor
gravidade do caso.® Aqueles que apresentam SG com dispneia ou sinais e sintomas de
gravidade, ou em conjunto com comorbidades que contraindicam isolamento domiciliar,
necessitam de estabilizacdo na APS/ESF e encaminhamento a Centros de
Referéncia/Urgéncia/Hospital para observacdo por 24 horas ou intervengdes que
necessitem de maior densidade tecnoldgica. Para essas pessoas que chegam a um
servico de atencdo em salde, achados suspeitos em exames laboratoriais e de imagem
podem ser utilizados como indicativos da doenca, auxiliando na suspeita
diagndstica.’6?

Os testes moleculares, como o0s de transcricdo reversa seguida de reacdo em
cadeia da polimerase (RT-PCR), que fazem a identificacdo do RNA viral do SARS-
CoV-2, devem ser empregados entre 0 3° e 0 7° dia de sintomas, a partir da coleta de
secrecBes da nasofaringe, a fim de se garantir maior precisdo do método e reducdo de
resultados falso-negativos.?* Devido ao alto custo e a escassez de laboratorios
certificados para sua realizacdo, os testes de RT-PCR sdo realizados em individuos
sintomaticos que foram hospitalizados e nos profissionais de salde. Os testes



sorologicos por imunocromatografia, conhecidos como testes rapidos, tém se tornado
uma opgdo para pessoas com sintomas leves a moderados, sem necessidade de
hospitalizagdo; para a populacdo em geral, no rastreamento de casos assintomaticos;® e
para se observar a imunidade/recuperagdo dos casos confirmados. Neste caso, eles
devem ser empregados apds sete dias do inicio dos sintomas.?®

O desenvolvimento de uma resposta sorologica a infeccdo viral é dependente do
hospedeiro e leva tempo. No caso da SARS-CoV-2, estudos iniciais sugerem que a
maioria dos casos soroconverte entre 7 e 11 dias ap0s a exposi¢cdo ao virus. Como
resultado desse atraso natural, o teste de anticorpos pode ndo ser Util no cenario de uma
doenca aguda e para a avaliagdo precoce de infec¢do. Além disso, os testes soroldgicos
apresentam variabilidade de sensibilidade e especificidade dependentes do fabricante.
Em geral, a sensibilidade dos testes aprovados no Brasil pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) foi superior a 85%, e a especificidade, superior a 94%.*
E importante destacar que uma baixa sensibilidade do teste diagndstico pode resultar em
maior proporc¢do de falso-negativos, o0 que poderia interferir nas medidas de isolamento
social adotadas, principalmente para individuos assintomaticos, influenciando
diretamente na transmissibilidade do virus.

Dessa forma, os testes de anticorpos para SARS-CoV-2 podem facilitar o
rastreamento de contatos; a vigilancia soroldgica nos niveis local, regional, estadual e
nacional; e a identificacdo de quem ja foi exposto e que possivelmente estd imune,
considerando-se haver imunidade protetora.

Caracteristicas de gravidade dos casos

Existem casos da COVID-19 que complicam seriamente, levando os individuos
a unidade de terapia intensiva (UTI) e até mesmo ao Obito. Segundo o Ministério da
Saude, além do percentual de assintomaticos, entre os individuos com a COVID-19,
cerca de 80% apresentam doenga leve, 14% apresentam doenca grave e 5% séo casos
criticos.” Quanto aos casos mais complexos, ou evoluem dos sintomas iniciais ja
mencionados, ou ja manifestam a infeccdo pela SARS-CoV-2 por meio da SRAG, pela
apresentacio de dispneia ou sinais clinicos como diminuicdo da saturacdo ou cianose.®
Além da maior taxa de mortalidade devido a SRAG, ha um grupo considerado de risco,
por apresentar maior letalidade. As pessoas pertencentes a esse grupo séo: idosos a
partir dos 60 anos de idade, gestantes de alto risco e pessoas com comorbidades
variadas.® Dessa forma, individuos de todas as idades que possuam doenca cronica
relacionada aos pulmdes, asma, tuberculose vigente ou sequelas de doenca pregressa,
diabetes, hipertensdo, obesidade severa, doencas renais cronicas, doencas hepaticas,
imunodeficiéncia e problemas cardiacos também pertencem ao grupo de risco. Estudos
recentes*?26-28 relacionam o diabetes mellitus, a hipertensdo arterial sistémica, a doenca
cerebrovascular e a idade como fatores de risco mais contundentes em relagdo a
internacdo em UT]I e ao 6bito.

Um estudo que avaliou retrospectivamente os aspectos neuroldgicos de casos
confirmados da COVID-19%° indicou que 41,1% foram considerados graves.



Comparados aos casos mais leves, 0s casos graves eram individuos mais velhos (58,7 £
15,0 anos versus 48,9 + 14,7 anos), tinham mais comorbidades (42 [47,7%)] versus 41
[32,5%)]), especialmente hipertensdo (32 [36,4%] versus 19 [15,1%]), e tiveram menos
sintomas considerados tipicos, como febre (40 [45,5%] versus 92 [73%]) e tosse (30
[34,1%] versus 77 [61,1%)]).

Outro estudo que descreveu as caracteristicas dos casos que evoluiram a dbito
em comparagao aos casos recuperados® verificou, com maior frequéncia nos casos que
evoluiram ao 06bito, pelo menos uma doenca cronica (63% dos que foram a débito e 39%
dos que se recuperaram), sendo as principais: hipertensdo arterial sisttémica (48%),
doengas cardiovasculares (14%) e cerebrovasculares (4%), versus 24%, 4% e 0%,
respectivamente, nos casos recuperados. Também foram mais frequentes entre 0s
Obitos: dispneia (62% versus 31%), aperto no peito (49% versus 30%) e perda da
consciéncia (22% versus 1%); linfopenia (39%) e leucocitose (50%) (versus 5% e 4%
dos curados, respectivamente), saturagdo <93% (64% versus 12%), taquicardia (50%
versus 30%) e taquipneia (27% versus 3%), além de complicacBes que podem ser
decorréncia do proprio tempo de UTI e necessidade de procedimentos invasivos.

O estudo de Wang et al.'® avaliou 69 pessoas com COVID-19, de Wuhan, na
China, e indicou que todos os que apresentaram saturacdo <90% (n= 14, 20%) foram a
Obito, e estes eram mais velhos (mediana de 70,5 anos versus 37 anos), com
comorbidades como hipertensdo arterial sistémica (36% versus 7%), doenca
cardiovascular (36% versus 5%) e diabetes mellitus (43% versus 2%), e tiveram
aumento importante de citocinas inflamatérias. A febre foi evidente no inicio dos
sintomas (93% versus 85%) e ao 10° dia de doenca (64% versus 38%). Dispneia (50%
versus 24%) e linfopenia (79% versus 32%) também foram mais frequentes nesse
grupo.

Estudo que investigou as caracteristicas e os fatores de prognostico da infecgdo
da COVID-19, em uma amostra composta por 339 idosos (idade >60 anos) com testes
positivos para SARS-CoV-2,% evidenciou que o nimero de casos criticos e graves foi
maior no grupo analisado em comparac¢do com os casos de idade inferior a 60 anos. A
pesquisa apontou que 23,6% deles foram classificados como estado critico, enquanto
outros 46,9% estavam em situagdo grave.*

O Centro Chinés de Controle e Prevencdo de Doencas realizou um estudo com
1.023 casos positivos para COVID-19.22 Entre os individuos que desenvolveram
quadros graves, os sinais clinicos mais comuns foram dispneia, frequéncia respiratoria
maior que 30 rpm e saturacdo de oxigénio menor que 93%. Por sua vez, naqueles mais
criticos, os sinais mais evidenciados foram insuficiéncia respiratoria, choque séptico e
disfuncé@o ou faléncia em maultiplos 6rgdos. Nessa amostra, a letalidade foi de 2,3%.
Entretanto, se for avaliada apenas a letalidade dos casos criticos, haverd uma proporcao
muito maior, de 49%.

Nesta revisdo, verificou-se que poucos estudos descrevem 0s sinais e sintomas
mais comuns segundo sexo e idade, sendo esta mais relacionada aos critérios de
gravidade da doenca. E importante considerar que os sinais e sintomas apresentados



podem variar entre as fases da doenca, oscilando desde auséncia de sinais e sintomas até
choque séptico, quando ocorre o0 agravamento do quadro clinico. Cabe destacar também
que, além da diversidade de manifestagdes clinicas, cerca de 80% das pessoas
infectadas podem permanecer assintométicas. Dessa forma, sugere-se manter o
monitoramento constante dos casos suspeitos, frente a manifestacdo de sintomatologias
diversas, de forma a ndo se descartarem casos considerando-se apenas a apresentacao
clinica, que, em muitos casos, é subjetiva.

Na iminéncia de o Brasil ser 0 novo epicentro mundial da pandemia da COVID-
19, sugere-se que 0s servicos de salde optem pela supernotificacdo, considerando uma
alta sensibilidade do sistema de vigilancia, para que, na apresentacdo de quaisquer
sinais e sintomas que possam estar relacionados a infeccdo pelo SARS-CoV-2, sejam
indicadas medidas de isolamento do caso e de seus contactantes, além do
monitoramento constante e em tempo real, a partir da investigacdo e da realidade
epidemioldgica local. Ademais, 0s servi¢cos podem estabelecer, com base nos seus
atendimentos, um conjunto de sinais e sintomas que melhor defina seus casos e que
oriente o rastreamento de acordo com a situacdo especifica. O emprego de telemedicina
torna-se ferramenta fundamental na assisténcia aos casos suspeitos e confirmados que
possam ser mantidos em domicilio, de forma a se acompanhar a evolucdo da
apresentacdo clinica e identificar precocemente o agravamento do quadro, para que se
realize o encaminhamento pertinente. Sempre que possivel, & imprescindivel empregar
os testes diagndsticos moleculares ou soroldgicos, a depender do dia de inicio dos
sintomas, além dos exames laboratoriais e de imagem, para a confirmacdo diagndstica
da COVID-19.

Considerac0es finais

A COVID-19 é uma realidade mundial, e é imprescindivel que seja enfrentada
com base nas melhores evidéncias disponiveis. Devido as multiplas apresentacdes em
todas as faixas etérias, o conceito diagnostico permanece muito amplo e sensivel, de
forma que ndo € possivel definir nem ao menos um sinal/sintoma obrigatério para
determinar a presenca da infeccdo. Parece consenso, no entanto, que a populacdo com
comorbidades prévias e com idade avancada esta suscetivel a um quadro mais intenso e
de pior evolucgéo, devendo ser foco de agdes preventivas.

Considerando-se o alto percentual de assintomaticos e de pessoas com sintomas
leves, as quais ndo serdo captadas pelo sistema de vigilancia de forma completa, por
meio da investigagdo e confirmacdo laboratorial, cabe aos servigos de salde estarem
atentos a heterogeneidade de sintomas e apresentacao clinica da doenca. Nesta situacéo,
as medidas ndo farmacoldgicas de prevencdo devem ser adotadas por toda a populagéo,
incluindo o uso de maéscaras, higienizagdo constante das méos e ambientes, além do
distanciamento social. De qualquer forma, continua sendo imprescindivel a amplia¢do
do acesso aos testes diagnosticos, de forma a se conhecer a situacdo epidemioldgica de
cada local e melhor orientar as medidas de controle a disseminacao do virus.



O Brasil continua em estado de alerta, visando efetivar desaceleracdo da curva
de infeccdo de novos casos, no intuito de o sistema de saude ndo ser sobrecarregado.
Mais estudos devem ser realizados para que a definicdo de caso se torne mais precisa
em relacdo aos sinais/sintomas, auxiliando na classificagcdo da populacgdo e orientando o
retorno gradativo as atividades rotineiras, de forma que sejam cumpridas as medidas de
protecdo indicadas, no intuito de se minimizarem as consequéncias da pandemia.

Contribuicdes dos autores

Iser BPM, Schuelter-Trevisol F e Bobinski F contribuiram na concepcéo e delineamento
do estudo. Iser BPM coordenou a equipe de pesquisa. Sliva I, Raymundo VT e Poleto
MB realizaram a busca bibliogréfica e sele¢do dos artigos. Iser BPM, Schuelter-Trevisol
F, Bobinski F, Sliva I, Raymundo VT e Poleto MB contribuiram na interpretacdo dos
dados, redacdo e revisdo critica do conteddo do manuscrito. Todos 0s autores
aprovaram a versao final do manuscrito e sdo responsaveis por todos 0s seus aspectos,
incluindo a garantia de sua precisdo e integridade.
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Tabela 1 — Sumarizagédo dos estudos que indicam o0s principais sinais e sintomas encontrados em pessoas confirmadas para a
COVID-19, abril de 2020

Local . s
NI do TED CeEs Lnee C.r|ter,|o . Exame laboratorial Sintomas comuns Observac0es
anos amostra diagnostico
estudo
Série? composta por Fe_bre_(98%_) + tosse (76_%) + Sin_tomas como diarreia, ndusea, vomito e dor de cabeg¢a
Huanget  Wuhan 41 casos RT-PCR* Leucopenia (25%) e mialgia/fadiga (44%), dispneia (55%), estiveram present_es; 32% do total e 380/_0 dos casos que
al. 20204  China ' hospitalizados até 2 de para COVID- linfopenia (63%) producéo de escarro (_28%), dor de fqram para UTI tinham alguma comorbidade, se_ndo
N janeiro de 2020 19 cabeca (8%), hemoptise (5%) e diabetes a mais comum (20%). Todos 0s casos tiveram
diarreia (3%) pneumonia, 98% bilateral.
Guan WJ Coorte® de 1.099 casos RT-PCR* Tosse (67,8%) + febre (43,8% 15% manifestaram a doenca arave: 23.7%. nelo menos
etal., China de 552 hospitais em 30 para COVID- Linfopenia (83,2%) admissdo e 88,7% durante a uma comorbidade (38% dgs 3asos, ra\’/es)’ P
2020%2 provincias 19 internacéo) 0 9
63% dos casos que foram a 6bito e 39% dos que se
recuperaram tinham pelo menos uma doenca crénica:
hipertensdo (48%), doencas cardiovasculares (14%) e
Série de casos Linfopenia em 39% - Py cerebrovasculares (4%). Obitos apresentaram taquicardia
Chen T et _ retrospegtiya, que (i) RT-PCR* dos 6bitos e 5% _de ;ieg%(asgr%?gotggséfsén?e?aizog/;;o (50%) e taquipneia (27%), e saturacdo < 93% (64%); 8%
al. 2020% China foram a 6bito (n=113) para COVID- curados e leucocitose 10 beito Mais comum entre Abitos dos casos que morreram e 10% dos que se recuperaram
B e (ii) recuperados 19 em 50% dos 6bitos e p dad DO ndo tiveram febre, tendo fadiga (~50%), tosse (68%),
(n=161) 4% de curados assim como perda de consciencia dispneia (44%), mialgia (22%) ou diarreia (28%) como
sintomas iniciais.
Bhatraju  Seattle,  Série com 24 casos RT-PCR* 75% I_mfopenla e Dispneia e tosse (88%) + febre (50%); 58% tinham diabetes e 14% tinham asma e tiveram
PKetal, Estados =18 anos para COVID-  pesquisa paraoutros  producio de escarro (42%), rinorreia  exacerbagio da doenga com uso de glicocorticoides; 22%
2020 Unidos  hospitalizados em UTI 19 patogenos (17%), dor de garganta (8%) e eram fumantes; 33% tinham mais de uma condicao
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cefaleia (8%)

cronica.

Série retrospectiva
com 69 casos

Diminuic&o dos
neutréfilos (39%),

Todos os 14 dbitos (20%) com saturagdo <90%, mais

oo RT-PCR* Py . velhos (70,5 anos vs 37 anos), com mais comorbidades
Wang Z et - hospitalizados no _ eosindfilos (72%) e Febre (87%), tosse (55%), fadiga - X ar0 0 ! - 0
al., 20201 China Union Hospital, em ggra CovID linfdcitos; linfopenia  (42%), mialgia (33%) (52/'0‘36?3?;;;835(23\327\/?%‘0/?? e:gﬁ:qaerr?tf\éisgﬁgi rgig s
Wuhan, entre 16 e 29 (42%), maior entre inflamatorias !
de janeiro de 2020 oObitos (79% vs 32%) '
x Casos graves eram mais velhos (58,7 + 15,0 anos vs 48,9
rni‘clj;ﬁ?a?griraesposm + 14,7 anos), tinham mais comorbidades (42 [47,7%] vs
Série retrospectiva de fincipalmente em Febre (132 [61,7%]), tosse seca (107 41 [32,5%]), hipertens&o (32 [36,4%] vs 19 [15,1%]), e
Mao L et  Wuhan 214 casos RT-PCR* Easos praveS' mais [50,0%]) e anorexia (68 [31,8%]). tiveram menos sintomas considerados tipicos como febre
2 . " hospitalizados; dados  para COVID- 59 ) SNC: tontura (16,8%) e cefaleia (40 [45,5%] vs92 [73%)]) e tosse (30 [34,1%] vs 77
al., 2020 China p leucécitos e ) - .
extraidos dos 19 o (13,1%). SNP: anosmia (5,1%) e [61,1%]). Casos graves apresentaram danos ao figado,
- neutréfilos, menos . . , - 8
prontuérios S - ageusia (5,6%) rins e musculos. Sintomas do SN foram mais comuns em
linfocitos e maiores - L
P casos graves, mas sem diferencas laboratoriais entre
niveis de PCR .
quem teve ou ndo sintomas do SNP
Cart dit Sintomas apareceram mais em mulheres (52,6% vs 25%)
Gi i I(E ?rda ?0 editor) | Febre (72,8%), tosse (37,3%), e por pessoas mais jovens (mediana de 56 anos, 11Q 47-
tacometll Milao, studo transversal com x dispneia (25,4%), artralgia (5,1%), 60 anos vs 66 anos, 11Q 52-77). 72,8% tinham pneumonia
Acetal., Itali 88 casos Néo relatado  Nao relatado . ox :
19 talia P . pelo menos uma desordem de olfato  na admisséo hospitalar
2020 hospitalizados; 59
; ou sabor (33,9%) ou ambos (18,6%)
entrevistados
Vaira LA Anosmia e ageusia associada a febre.
- Comunicagdo breve: x x Alguma disfuncdo: 19,4% (ndo
etal., Italia Néo relatado  Nao relatado ~
%0 320 casos acompanhadas de obstrucao nasal ou
2020 . o
sintomas de rinite)
Pan L etn Hubei, Estudo transversal: RT-PCR* Elevacio de AST e 50,5% dos pacientes internados Estudo descritivo, transversal e multicéntrico. Casos com
al., 2020**  China 204 casos para COVID- ALT no grupo de apresentaram sintomas digestivos: sintomas digestivos tiveram tempo de internacdo mais
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hospitalizados 19 pacientes com perda de apetite (78,64%), diarreia longo em relagéo aos pacientes sem sintomas digestivos
sintomas digestivos (34%) e vOmitos (3,9%). (9 dias vs 7,3 dias). No entanto ndo houve diferenca
ALT (20,4%) e AST Concomitantemente, 94% apresentou  significativa no tempo de alta, dias na UTI ou
(16,5%), comparados  sintomas respiratorios: febre (92,23%) mortalidade entre os grupos
ao grupo sem sintomas e fraqueza (52,42%)
digestivos ALT (5,9%)
e AST (5,0%)
Aumento da AST

Estudo retrospectivo isolado em pacientes

P com sintomas Gl maior . A N Estudo retrospectivo. A taxa de doenca hepética cronica
com 651 casos do que naqueles sem Sintomas digestivos (diarreia, foi superior nos casos com sintomas Gl em relacéo aos
S : . - . 0
JinXet  Zhejiang, noSPitalizadose RT-PCR"  Gintomas GI (20,35 vs  OMitos, nausea) em 11.4% do total. (i mac G1 (10,819 vs 2,95%). A taxa do tipo
2 - analise clinica/ para COVID- : Febre (85,54%), tosse (71,62%), . p :
al., 2020%*  China S 24,4). Sem diferenca - grave/critico também foi aumentada em casos com

epidemiolégicade 74 19 significativa nos escarro (39,19%), fadiga (31,08%) e sintomas Gl do que naqueles sem sintomas (22,97% vs

€asos com sintomas 9 d cefaleia (21,62%) 14% 4 g '

digestivos marcadores ) 8,14%)
relacionados a infeccdo
PCR e procalcitonina

Legenda:

RT-PCR: transcrigdo reversa seguida de reacdo em cadeia da polimerase.
COVID-19: doenga causada pelo Sars-CoV-2.

UTI: unidade de terapia intensiva.

PCR: proteina C reativa.

SNC: sistema nervoso central.

SNP: sistema nervoso periférico.

SN: sistema nervoso.

11Q: intervalo interquartil.

AST: enzima aspartatoaminotransferase.

ALT: enzima alanina aminotransferase.

GI: gastrointestinais.

VS: versus.

a) Tipo de estudo determinado pelos autores, ndo especificado no artigo.
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