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RESUMO 

 

A doença COVID-19 representa uma importante ameaça à saúde numa escala global, 

constituindo, até ao momento atual, a maior crise de saúde pública do século XXI. 

Estima-se que 85 a 90% dos casos correspondam a infeções pauci-sintomáticas ou 

ligeiras. No entanto, até 15% das infeções são graves exigindo, eventualmente, admissão em 

Serviços de Medicina Intensiva / Unidades de Cuidados Intensivos (UCI). 

As infeções graves são aquelas que se revelam mais impactantes tanto pela morbilidade 

provocada, como pelo acréscimo na letalidade associada à doença. São múltiplos os fatores 

descritos como predisponentes de maior mortalidade pela COVID-19. No entanto, e apesar da 

plausibilidade biológica para um efeito particularmente adverso das comorbilidades neurológicas 

na mortalidade atribuível à COVID-19 crítica, a literatura é escassa no que se refere a estudos 

especificamente desenhados para avaliar este impacto. 

Por este motivo, consideramos importante avaliar o efeito da presença de comorbilidades 

neurológicas, especificamente a doença vascular cerebral (DVC), na mortalidade de doentes 

críticos COVID-19.  

Para tal, desenvolvemos um estudo de coorte prospetivo incluindo consecutivamente 178 

doentes COVID-19 críticos. A DVC prévia, presente em cerca de 10% da amostra, revelou-se um 

fator independente para mortalidade em UCI no contexto da doença COVID-19 crítica, 

consubstanciando-se com um risco de morte 2,51 vezes superior. 

A doença COVID-19 cursa primariamente com sinais e sintomas respiratórios, cuja 

severidade é o principal determinante da gravidade da doença. No entanto, sinais, sintomas e 

síndromes neurológicos foram descritos em todo o espetro clínico da COVID-19, apontando para 

um eventual neurotropismo vírico e potencial neuro-invasivo. No contexto de UCI, 

independentemente do diagnóstico de admissão, existe também um risco acrescido de se 

verificarem complicações neurológicas relacionadas com a própria doença crítica e com o seu 

tratamento.  

Neste sentido, é relevante investigar se, em doentes críticos COVID-19, a disfunção 

neurológica é apenas um epifenómeno da doença crítica ou se está diretamente relacionada com 

o potencial neurotropismo e neuro-invasividade do SARS-CoV-2. 
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Por este motivo, desenvolvemos um estudo de coorte prospetivo incluindo 

consecutivamente 54 doentes internados em UCI por Síndrome de Dificuldade Respiratória Aguda 

(SDRA) de etiologia infeciosa. Neste trabalho, foram diretamente comparados doentes com SDRA 

a SARS-CoV-2 (n=27) com doentes com SDRA a outros patógenos infeciosos (n=27), no que se 

refere à prevalência e características da disfunção neurológica. Um total de 61% dos doentes 

incluídos apresentaram pelo menos um sinal, sintoma ou síndrome neurológica durante o 

internamento em UCI. Nos doentes COVID-19 verificou-se um risco 1,98 vezes superior de 

desenvolver estas complicações, em comparação com os casos que tinham sido admitidos por 

SDRA a outros patógenos infeciosos. 

Na abordagem ao doente crítico, um outro aspeto que consideramos fundamental foi o da 

avaliação e intervenção por Medicina Física e de Reabilitação (MFR), como determinante de 

redução da morbilidade e da mortalidade associada à doença. O desenho e implementação de 

programas de MFR pode ser influenciado por múltiplas condicionantes, como sendo as lesões por 

pressão. Apesar da prevalência, impacto clínico e económico das lesões por pressão no doente 

crítico, os modelos preditivos de risco desta complicação nos doentes COVID-19 críticos são 

escassos.  

Assim, desenvolvemos um estudo de coorte retrospetivo incluindo consecutivamente 205 

doentes COVID-19 críticos, em que foram avaliados múltiplos potenciais preditores acessíveis à 

admissão na UCI, visando identificar fatores de risco para o desenvolvimento desta complicação. 

A prevalência de lesões por pressão na amostra incluída foi elevada, afetando mais de 50% dos 

doentes. Identificamos quatro preditores independentes para o desenvolvimento de lesões por 

pressão em doentes COVID-19 críticos: sexo masculino, hipertensão (comorbilidade) e valores 

mais baixos de hemoglobina e albumina à admissão na UCI. Estes fatores constituíram o modelo 

PRINCOVID. De modo a facilitar a aplicabilidade deste modelo num contexto real de prática 

clínica, convertemo-lo num score. O score PRINCOVID varia entre 0 e 15 pontos, com dois grupos 

de risco distintos: “em risco” (≤ 7 pontos) e “alto risco” (> 7 pontos). Foi também feita a comparação 

direta entre o PRINCOVID e o standard da prática clínica (escala de Braden), sendo que o modelo 

PRINCOVID apresentou um poder preditivo significativamente superior.  

Uma vez que os doentes mais graves são também os que apresentam, à priori, uma 

probabilidade superior de desenvolver sequelas relacionadas com a COVID-19, o impacto a longo 

prazo da doença nesta população é muito importante. De facto, o elevado número de 

sobreviventes à doença COVID-19 crítica tem criado um peso significativo nos sistemas de saúde 
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ao longo do contínuo de cuidados, com ulterior necessidade de políticas estruturais de 

reorganização dos mesmos. No entanto, a extensão, evolução temporal e características das 

sequelas da doença crítica COVID-19 encontra-se pouco documentada na literatura.  

Exatamente por este motivo, definimos também como objetivo desta investigação 

caracterizar as consequências clínicas e funcionais da doença COVID-19 crítica após alta da UCI. 

Para tal, desenvolvemos um estudo de coorte prospetivo incluindo 42 sobreviventes de 

internamento em UCI por SDRA a SARS-CoV-2. Estes doentes foram avaliados em consulta de 

MFR aos seis e doze meses após a alta da UCI. Nestas avaliações clínicas foram caracterizados 

os domínios físico, mental e cognitivo da Síndrome Pós Internamento em Cuidados Intensivos, 

através do exame objetivo e múltiplas escalas de avaliação. Além disso, foi também avaliada a 

funcionalidade destes doentes. Os resultados deste estudo revelaram que, aos seis e doze meses 

após alta da UCI, sobreviventes de COVID-19 crítica apresentam alterações consideráveis nos 

domínios físico, mental e cognitivo, apesar de se ter verificado uma evolução positiva significativa 

em todos estes domínios ao longo do período de seguimento. De realçar ainda que apenas cerca 

de metade da amostra estava autónoma seis meses após a alta da UCI, valor que aumentou em 

cerca de 20% nos seis meses subsequentes.  

Em suma, esta investigação visou contribuir para a melhor compreensão do doente crítico 

COVID-19, numa abordagem “antes, durante e depois da UCI”, com particular enfoque na 

disfunção neurológica e no impacto clínico e funcional da doença. Assim, foi explorado o efeito de 

comorbilidades neurológicas na mortalidade em UCI, avaliado se a disfunção neurológica é, ou 

não, mais comum em doentes críticos COVID-19 (em comparação com doentes com SDRA por 

outros patógenos infeciosos), e analisado o impacto a longo termo da doença crítica COVID-19 

nos domínios mental, físico e cognitivo e na funcionalidade. Ademais, foi também desenvolvido 

um modelo preditor de risco de lesões por pressão para esta população, dado o impacto de 

programas de MFR na prevenção destas complicações e o potencial efeito da presença de lesões 

por pressão no desenho e implementação de programas de MFR. 
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SUMMARY 

 

COVID-19 disease poses an important health threat on a global scale, thereby constituting 

the most significant public health crisis of the 21st century, so far. 

Indeed, 85 to 90% of COVID-19 patients have paucisymptomatic or mild infections. 

Nevertheless, up to 15% have severe diseases, some requiring admission to Intensive Care Units 

(ICU). 

Severe infections are the most impactful, not only because of the morbidity caused but also 

due to the presumed increase in the disease-associated lethality. In the hitherto literature, there 

are several described risk factors for higher mortality from COVID-19. However, and despite the 

biological plausibility of a particularly adverse effect of neurological comorbidities on mortality due 

to critical COVID-19, the literature is scarce regarding this topic. 

For this reason, we considered important to evaluate the effect of neurological 

comorbidities, specifically cerebrovascular disease (CVD), on the mortality of critically ill COVID-

19 patients.  

Accordingly, we performed a prospective cohort study with consecutive inclusion of 178 

critical COVID-19 patients. Previous CVD, present in about 10% of the sample, was an independent 

risk factor for mortality. The presence of this comorbidity was associated with a 2.51-fold higher 

risk of death during an ICU stay. 

This virus mainly causes respiratory signs and symptoms, which are the main determinants 

of disease severity. Nevertheless, neurological signs, symptoms, and syndromes have been 

reported in the full clinical spectrum of COVID-19, pointing towards a viral neurotropism and 

potential of neuro-invasiveness. In an ICU setting, there is an inherent risk of neurological 

complications regardless of the admission diagnosis. These complications may be related to the 

critical illness itself and/or the required treatment.  

As so, one of the most pressing questions in this area is whether neurological dysfunction 

in critically ill COVID-19 patients is just an epiphenomenon of the critical illness or directly related 

to the alleged neurotropism and neuro-invasiveness of SARS-CoV-2.  

For this reason, we developed a prospective cohort study including consecutively 54 

patients admitted to ICU due to infectious Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS). In this 

analysis, patients with ARDS due to SARS-CoV-2 (n=27) were directly compared with patients with 
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ARDS due to other infectious pathogens (n=27), regarding the prevalence and characteristics of 

neurological dysfunction. A total of 61% of the sample had at least one neurological sign, symptom, 

or syndrome during ICU stay. COVID-19 patients presented a 1.98-fold higher risk of developing 

these complications when compared to cases admitted with ARDS due to other infectious 

pathogens. 

In the treatment of critically ill patients, Physical and Rehabilitation Medicine (PRM) 

intervention is of paramount importance. Indeed, PRM programs have a significant effect on the 

reduction of both morbidity and mortality associated with COVID-19 disease. The design and 

implementation of PRM programs pends on several factors and considers multiple constraints, 

namely the presence of pressure injuries. Despite the prevalence, clinical and economic impact of 

pressure injuries, predictive risk models are scarce for this complication in critical COVID-19 

patients. 

Thus, we developed a retrospective cohort study with consecutive inclusion of 205 critical 

COVID-19 patients, in which multiple potential predictors accessible at ICU admission were 

evaluated, aiming to identify risk factors for developing this complication. 

The prevalence of pressure injuries was high, affecting more than 50% of the sample. Four 

factors were identified as independent predictors for developing pressure injuries in critically ill 

COVID-19 patients: male gender, hypertension (comorbidity), and lower values of hemoglobin and 

albumin at ICU admission. These factors constituted the PRINCOVID model. To facilitate the 

applicability of this model in a real-life clinical context, we converted it into a score. The PRINCOVID 

score varies between 0 and 15 points, with two distinct risk groups: “at risk” (≤ 7 points) and “high 

risk” (> 7 points). Furthermore, a direct comparison between the PRINCOVID and the standard of 

clinical practice (Braden scale) was performed: the PRINCOVID model presented a significantly 

higher predictive power. 

Since severe patients are also those who have, a priori, a higher probability of developing 

COVID-19-related sequelae, the long-term impact of the disease in this population is very 

important. In fact, the high number of survivors of critical COVID-19 has created a significant burden 

on health systems along the continuum of care, with a further need for structural policies to 

reorganize them. However, the extent, clinical path, and characteristics of COVID-19-related 

sequelae are poorly documented in the literature. 
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In accordance, we also defined as an objective of this investigation to characterize the 

clinical and functional consequences of critical COVID-19 illness after ICU discharge.  

As so, we developed a prospective cohort study including 42 survivors of critical ARDS 

due to SARS-CoV-2. These patients were evaluated in a PRM ambulatory appointment at six and 

twelve months after ICU discharge. The physical, mental, and cognitive domains of Post Intensive 

Care Syndrome were characterized through physical examination and multiple scales. In addition, 

the functionality of these patients was assessed. This study highlights that six and twelve months 

after ICU discharge, survivors of critical COVID-19 have considerable impairments in the physical, 

mental and cognitive domains, despite a significative positive evolution in all these domains 

throughout the first year after ICU discharge. Furthermore, only about half of the sample was 

independent six months after discharge from the ICU, a value that increased by around 20% in the 

subsequent six months. 

In brief, this investigation aimed to contribute to a better understanding of the critically ill 

COVID-19 patient, in a “before, during, and after ICU” approach, with an essential focus on the 

topics of neurological dysfunction and the clinical and functional impact of the disease. Indeed, we 

have explored the impact of neurological comorbidities in ICU mortality of COVID-19 patients, 

assessed whether neurological dysfunction is more frequent in critical COVID-19 patients (in 

comparison with patients with ARDS due to other infectious pathogens), and analyzed the long-

term impact of critical COVID-19 in the mental, physical and cognitive domains and in the 

functionality. Furthermore, we have also developed a predictive model for pressure injuries in this 

population due to the effect of PRM programs in the prevention of this complication and the potential 

impact of pressure injuries in the design and implementation of PRM programs.  
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INTRODUÇÃO 

A DOENÇA COVID-19: O MOMENTO EM QUE A NOSSA VIDA MUDOU 

 

Em dezembro de 2019, o Hubei Integrated Chinese and Western Medicine Hospital, na 

cidade chinesa de Wuhan, reportou um surto de pneumonia grave de etiologia vírica provável. Nos 

trinta dias seguintes foi possível a identificação do vírus SARS-CoV-2, tendo-se constatado uma 

disseminação rápida da doença a nível global, a qual foi subsequentemente designada Doença 

Coronavírus 2019 (COVID-19)1, 2.  

Pela propagação massiva da doença foi declarado em março de 2020, pela Organização 

Mundial de Saúde (OMS), o estado de pandemia por COVID-193. Atualmente, três anos depois, 

foram reportados mais de 765 903 278 casos a nível mundial e de 5 582 987 casos em Portugal4.  

A COVID-19 alterou o paradigma da área da saúde, tendo tido também um impacto 

significativo na sustentabilidade socioeconómica global5. O impacto social da pandemia, 

essencialmente pela alteração dos padrões de vivência em comunidade e na sociedade, foi muito 

significativo tanto no modo, como na qualidade de vida da população mundial, algo que se 

relaciona diretamente com o efeito das adaptações existentes a nível psico-emocional6. Além 

disso, também o impacto económico desta situação foi devastador em múltiplos contextos, 

designadamente nos setores primários (agricultura, pecuária, indústria do petróleo), secundários 

(envolvidos na génese dos produtos finais, como a indústria da manufaturação) e terciários (que 

incluem os Serviços, como a educação, indústria financeira, turismo, imobiliária, entre outras)7.  

Numa perspetiva histórica, em dois momentos prévios nos últimos vinte anos os 

Coronavírus já haviam desencadeado quadros infeciosos que se revelaram importantes ameaças 

à saúde pública globalmente: o Severe Acute Respiratory Syndrome (SARS) em 2002-2003 e o 

Middle Eastern Respiratory Syndrome (MERS) em 20128-10. Apesar dos agentes etiológicos destas 

três entidades pertencerem à mesma família filogenética, são múltiplas as características que os 

distinguem tanto no que se refere à sua patogénese, como à apresentação clínica10, 11. É, contudo, 

de destacar que a mais relevante diferença clínica entre estes micro-organismos é a maior 

prevalência de portadores assintomáticos da infeção por SARS-CoV-210, 12.  

A significativa proporção de indivíduos assintomáticos, aliada ao facto de a apresentação 

da COVID-19 ser dinâmica e frequentemente distinta entre doentes, conduz a inerentes 

dificuldades no diagnóstico precoce, contribuindo assim para a disseminação desta doença13. 
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Adicionalmente, a ausência de imunidade protetora e a capacidade do SARS-CoV-2 para 

ultrapassar mecanismos de imunidade inata, constituíram também aspetos essenciais na 

propagação deste vírus14.  

  A transmissibilidade do SARS-CoV-2 ocorre, essencialmente, através de aerossóis, os 

quais podem permanecer no ar, nas mãos e em superfícies15. O tempo mediano de incubação do 

SARS-CoV-2 varia entre dois e doze dias, sendo que a transmissão por indivíduos assintomáticos 

foi já amplamente descrita16, 17. Parecem existir alguns fatores predisponentes para um risco 

acrescido de contrair esta infeção, designadamente de índole sociodemográfica (idade avançada, 

sexo masculino, estado civil casado, maior número de elementos no agregado familiar) e 

comorbilidades (fatores de risco vasculares, patologia oncológica, patologia psiquiátrica)18.  

Estas particularidades de propagação e transmissibilidade do SARS-CoV-2 foram o 

substrato essencial para o planeamento e operacionalização das medidas de prevenção primária, 

implementadas com o objetivo fundamental de reduzir a taxa de incidência da COVID-1919. Entre 

as medidas com maior eficácia presumível, destaque para o distanciamento físico, o isolamento e 

restrição de circulação, a utilização de material de proteção da via aérea e a identificação e 

isolamento de casos e contactos, as quais condicionaram uma diminuição global no índice de 

transmissibilidade, na taxa de incidência da COVID-19 e na mortalidade atribuível à doença19, 20. 

Ao longo do tempo verificou-se uma significativa desaceleração na transmissibilidade, na 

gravidade e na mortalidade associada à COVD-19, algo que se encontra provavelmente indexado 

a estas estratégias de saúde pública de base populacional, à vacinação, à otimização da 

capacidade diagnóstica, aos avanços terapêuticos e à modificação adaptativa do vírus21. 

O gold-standard para o diagnóstico da COVID-19 é a análise da Reverse Transcription 

Polymerase Chain Reaction (RT-PCR) do SARS-CoV-2 em amostras recolhidas através de 

zaragatoa naso- e oro-faríngea (via preferencial), aspirado traqueal ou lavado bronco-alveolar22. 

A especificidade deste método de diagnóstico é muito elevada, no entanto a sua sensibilidade 

varia entre 40 e 60%23. Além do método de RT-PCR, a análise de amostras recolhidas da via 

aérea pode também ser feita com recurso a testes de antigénio, os quais apresentam um poder 

diagnóstico inferior, particularmente nas novas variantes víricas, em doentes pauci-sintomáticos e 

nos primeiros dias após a infeção em que existe uma reduzida carga vírica sistémica24, 25.  

Globalmente, estima-se que 85 a 90% dos casos de COVID-19 correspondam a infeções 

pauci-sintomáticas ou ligeiras22. No entanto, até 15% das infeções são graves, cursando com 
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falência respiratória e, por vezes, disfunção multiorgânica, condicionando assim a necessidade de 

admissão em Serviços de Medicina Intensiva / Unidades de Cuidados Intensivos (UCI)26.  

A capacidade de predição da gravidade e da mortalidade atribuível à doença é 

extraordinariamente importante na priorização correta dos doentes, particularmente ao nível das 

UCI27. Vários modelos preditivos de gravidade e mortalidade associada à COVID-19 foram sendo 

descritos na literatura, incluindo variáveis sociodemográficas, comorbilidades, sinais e sintomas à 

admissão hospitalar, complicações relacionadas com a doença, entre outros factores28-32. A 

existência destes modelos reveste-se de particular importância na otimização dos cuidados de 

saúde prestados33. 

O limitado número de vagas em UCI impôs desafios organizacionais significativos, em 

termos de dotação de camas e de recursos humanos. Globalmente, verificou-se um impacto 

negativo significativo da pandemia COVID-19 na abordagem a doentes não COVID-19, 

especificamente no que se refere à acessibilidade a métodos de rastreio, diagnóstico precoce e 

tratamento atempado34, 35. Apesar do presumível efeito deletério desta situação pandémica na 

mortalidade por outras doenças além da COVID-19, é de realçar que, entre os doentes admitidos 

em UCI por outras doenças críticas na era pandémica, não se verificou uma diferença significativa 

na sua mortalidade, em comparação com os resultados da era pré-pandémica35, 36. 

Existindo a necessidade de admissão em UCI, os cuidados clínicos preconizados neste 

contexto são basilares na redução da mortalidade associada à doença22. As taxas de mortalidade 

por COVID-19 são variáveis entre diferentes países, estando relacionadas com a saturação das 

UCI, o seu nível de preparação e grau de diferenciação, bem como com a eficácia das estratégias 

de prevenção primária de base populacional, incluindo a vacinação, e com a implementação de 

intervenções terapêuticas dirigidas8, 22, 37, 38.  

No que se refere ao tratamento em fase de doença aguda, na vasta maioria dos casos a 

abordagem é conservadora, no domicílio, com medidas primariamente sintomáticas39. No entanto, 

a hospitalização e a eventual admissão em UCI podem ser necessárias de acordo com a gravidade 

do quadro clínico e características do doente39.  

O tratamento dos casos graves de COVID-19 inclui, fundamentalmente, medidas 

farmacológicas e tratamentos de suporte8, 39-43.  

Apesar da ampla investigação clínica na área da terapêutica farmacológica dirigida à 

COVID-19, e da existência de recomendações em constante atualização pela OMS, ainda não se 
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encontram claramente definidas linhas de abordagem terapêutica farmacológica preferencial8, 43. 

Globalmente, as intervenções farmacológicas dirigidas à doença COVID-19 podem ser 

categorizadas em três grupos: 1) agentes antivíricos, 2) terapêuticas com alvo no hospedeiro 

(como os anticorpos neutralizantes) e 3) outros agentes8, 44. 

Para além das intervenções farmacológicas, o tratamento de suporte é algo determinante 

na melhor abordagem a estes doentes45, 46. O suporte ventilatório (com métodos de ventilação não 

invasiva, invasiva e extracorporeal membrane oxygenation), renal (com terapêutica de substituição 

desta função), cardiovascular (através do suporte vasopressor, inotrópico ou extracorporeal 

membrane oxygenation), nutricional, entre outros, são alguns dos métodos incluídos neste 

âmbito41. Além destas intervenções mais específicas da Medicina Intensiva, também a Medicina 

Física e de Reabilitação (MFR) têm um papel primário na prevenção e na gestão de potenciais 

complicações na doença aguda COVID-19, configurando-se como uma abordagem de suporte 

adjuvante muito relevante47. 

A DOENÇA COVID-19: MAIS DO QUE UMA DOENÇA RESPIRATÓRIA 

 

O vírus SARS-CoV-2 causa, essencialmente, sinais e sintomas respiratórios, cuja severidade 

é o principal determinante da gravidade da doença48. Entre os indivíduos afetados, cerca de 20% 

desenvolve quadros de pneumonia, os quais podem ter características compatíveis com Síndrome 

de Dificuldade Respiratória Aguda (SDRA)49.  

De acordo com a definição de Berlin, a SDRA consiste num quadro de inflamação pulmonar 

aguda com aumento da permeabilidade alvéolo-capilar, associado a hipoxemia e opacidades 

bilaterais objetiváveis em imagem de tórax, sem evidência de insuficiência cardíaca esquerda50, 

51. De acordo com o nível de oxigenação, a SDRA é categorizada em ligeira (PaO2/FiO2 entre 200-

300 mmHg, PEEP ou CPAP ≥ 5 cmH20), moderada (PaO2/FiO2 entre 100-200 mmHg, PEEP ≥ 5 

cmH20) ou grave (PaO2/FiO2 ≤ 100 mmHg, PEEP ≥ 5 cmH20)50, 51. 

 Na COVID-19, a progressão para a SDRA ocorre em vários estádios, sendo caracterizada 

inicialmente por alterações na perfusão pulmonar, no contexto da hiper-inflamação, 

hipercoaguabilidade e embolização pulmonar, com envolvimento mínimo dos espaços aéreos. 

Posteriormente, existe um estado de progressivo edema inflamatório e subsequente consolidação 

parenquimatosa, sendo esta fase mais similar à SDRA clássica em termos de mecânica pulmonar 

e resposta ao suporte respiratório48, 52. 
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No início da pandemia, a suspeita clínica de COVID-19 surgia mediante a apresentação de 

sintomas respiratórios. No entanto, atualmente é conhecido que sinais, sintomas e síndromes 

atribuíveis à disfunção dos sistemas nervoso, cardiovascular, digestivo, hematológico, endócrino, 

entre outros, podem constituir parte do quadro clínico da COVID-1913. Assim, apesar da disfunção 

respiratória ser a característica-chave da doença, a COVID-19 pode ter uma afeção multisistémica, 

conforme detalhado na Figura 1.  

A presença de manifestações multiorgânicas na COVID-19 prende-se, essencialmente, com 

o tropismo que o SARS-CoV-2 apresenta para o recetor da Enzima de Conversão da Angiotensina 

2 (ECA2)13. Especificamente, pensa-se que a entrada deste vírus nas células do hospedeiro seja 

mediada pelo recetor da ECA2, sendo este o seu alvo primário53, 54. A lesão multiorgânica surge 

por eventuais fenómenos ulteriores de toxicidade vírica direta, lesão das células endoteliais, 

trombo-inflamação, desregulação da resposta imune e do sistema renina-angiotensina-

aldosterona55. 

Apesar da diversidade de órgãos e sistemas afetados pela doença, verifica-se uma lesão 

preferencial de determinados tecidos56. Pensa-se que esta predileção se relaciona diretamente 

com a expressividade relativa dos recetores da ECA2, mais presentes no epitélio da via aérea, 

parênquima pulmonar, células renais, intestino delgado, endotélio vascular e sistema nervoso56.  

 

Figura 1. Afeção multiorgânica da doença COVID-19: exemplificação do envolvimento extra-respiratório 

Legenda: DHL: Desidrogenase láctica; IL-6: Interleucina 6; CK: Creatina Quinase; PCR: Proteína C Reativa; VS: Velocidade 
de Sedimentação; PT: Tempo de Protrombina; aPTT: Tempo de Tromboplastina Parcial Ativado (adaptado de Cayman Chemical ©) 
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A DOENÇA COVID-19: O UNIVERSO DO SISTEMA NERVOSO 

 

Os sinais, sintomas e síndromes neurológicos são particularmente comuns nos doentes 

COVID-19, estando presentes em até 90% dos casos sintomáticos57.  

As manifestações neurológicas podem ocorrer à apresentação da doença, ou durante o seu 

curso, tendo sido reportadas em todo o espectro clínico da COVID-1957, 58. Inclusivamente, a 

disfunção neurológica foi descrita como manifestação clínica única em doentes COVID-1959.  

No que se refere à sua base fisiopatológica, globalmente existem duas teorias principais: a da 

disseminação hematogénica sistémica e a da disseminação neuronal retrógrada.  

Na teoria da disseminação hematogénica sistémica, postula-se que após a infeção das células 

da via aérea, o vírus possa transitar através da barreira epitelial e ganhar acesso à corrente 

sanguínea, acedendo ao sistema nervoso através da infeção ativa das células endoteliais da 

barreira hematoencefálica (BHE) e/ou do plexo coroideu. Adicionalmente, por um mecanismo tipo 

“cavalo de Tróia”, o SARS-CoV-2 poderá infetar diretamente outras células, designadamente os 

leucócitos, os quais podem migrar para múltiplos outros tecidos corporais e aí atravessar a BHE, 

ganhando desta forma acesso ao SNC60. Em ambas as hipóteses, pensa-se que existe um 

compromisso da integridade estrutural e/ou funcional da BHE, levando à morte de células 

neuronais pela viremia59. Neste sentido, é possível encontrar RNA vírico no líquido 

cefalorraquidiano (LCR), de acordo com o inicialmente postulado por Moriguchi et al61. No entanto, 

tal nem sempre se verifica, uma vez que a deteção de marcadores víricos no LCR requer um certo 

limiar, o qual não é comummente atingido mesmo que na presença de conteúdo vírico, além de 

que a presença de produtos hemáticos no LCR pode interferir com a capacidade de deteção de 

partículas víricas59.  

Relativamente à teoria da disseminação neuronal retrógrada, esta postula que existe 

entrada do SARS-CoV-2 através do bolbo olfativo, via mecanismos primariamente celulares, com 

subsequente transmissão superior por via transcribiana, e ulterior atingimento encefálico62. Além 

destas vias principais, foram também descritas vias ancilares, designadamente por afeção primária 

dos nervos periféricos63.  

Independentemente da via de entrada no organismo, e particularmente no sistema nervoso 

central (SNC), destaca-se que a predileção por este sistema e o potencial neuro-invasivo do 

SARS-CoV-2 está previsivelmente relacionado com o tropismo do vírus pelo recetor da ECA2. De 
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facto, nas células da glia, nos neurónios, nas células endoteliais e do músculo liso arterial 

encefálico, existe uma elevada expressividade desde recetores, o que torna o sistema nervoso um 

alvo preferencial do SARS-CoV-264, 65. Em termos estruturais, a preponderância destes recetores 

é máxima ao nível da substância nigra, dos ventrículos, do giro temporal médio, do córtex 

cingulado posterior e do bolbo olfativo, algo que constitui a possível base estrutural explicativa de 

alguns dos sinais, sintomas e síndromes neurológicos mais comuns nesta infeção56. 

Em suma, e apesar de as vias e bases fisiopatológicas para o neurotropismo e neuro-

invasividade do SARS-CoV-2 ainda não se encontrarem totalmente esclarecidas, a existência de 

afeção neurológica pelo SARS-CoV-2 é, atualmente, clara60, 66. Na literatura, a descrição de sinais, 

sintomas e síndromes neurológicos é vasta, conforme explicitado na Figura 2.  

 

Figura 2. Sinais, sintomas e síndromes neurológicos da doença COVID-19 descritos na literatura.  

Legenda: SNC: Sistema Nervoso Central 

No que se refere à relação entre a gravidade da doença COVID-19 e a probabilidade de 

apresentar disfunção neurológica, a literatura não é unânime. Em alguns estudos, a prevalência 

de disfunção neurológica não é significativamente diferente entre doentes críticos e doentes pauci-

sintomáticos67. No entanto, em outros trabalhos, os doentes mais graves parecem apresentar um 

risco superior de alterações neurológicas68. Estudos dirigidos à população de doentes críticos no 

âmbito do estudo da disfunção neurológica e do seu impacto são escassos. Na população de 

doentes COVID-19 críticos, uma das questões fundamentais é se as manifestações neurológicas 

são apenas um epifenómeno da doença crítica ou se estão diretamente relacionadas com o 

neurotropismo do SARS-CoV-2.  

Além das amplas descrições clínicas de alterações neurológicas nesta população, já 

previamente explicitadas e ilustradas na Figura 2, destaca-se que alterações estruturais em 
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estudos de imagem do SNC têm sido também detalhadas. Múltiplos padrões foram descritos, 

incluindo micro-hemorragias, alterações hipóxico-isquémicas, alterações da substância branca, 

variações da perfusão cerebral, alterações do realce lepto-meníngeo, entre outras69. No que se 

refere à topografia destas lesões, na substância cinzenta as áreas mais frequentemente descritas 

como afetadas foram os gânglios da base e o cerebelo, ao passo que na substância branca parece 

haver um predomínio pelo trato cortico-espinhal, seguido pelo corpo caloso70. O trato cortico-

espinhal é uma via major de substância branca, que conecta estruturas corticais a estruturas 

subcorticais críticas (como o tálamo e os gânglios da base), sendo também uma via primordial de 

conexão cortico-medular71. A sua função é, assim, essencial na veiculação de informação 

referente ao controlo motor voluntário72. Consequentemente, a afeção desta via associa-se à 

presença de alterações do controlo e função motora, objetiváveis clinicamente como défices de 

força muscular. Adicionalmente, a lesão desta via pode estar também associada a alterações da 

integridade do arco reflexo, ilustradas clinicamente pela presença de reflexos miotáticos 

hiperativos e clónus. Ademais, este tipo de lesões pode condicionar alterações do tónus muscular, 

como sendo a espasticidade. Por último, uma lesão do trato cortico-espinhal pode conduzir à 

desrepressão de reflexos primitivos segmentares, entre os quais se enquadra o reflexo cutâneo-

plantar em extensão (sinal de Babinski)71, 72. Por outro lado, o corpo caloso desempenha um papel 

fundamental na comunicação inter-hemisférica, sendo que lesão desta estrutura pode condicionar 

défices cognitivos multi-domínios e síndromes disconectivos73. Apesar da potencial relevância 

neste âmbito destaca-se, contudo, a marcada carência de estudos neuro-imagiológicos funcionais, 

incluindo avaliações tratográficas, conectómicas e com paradigmas de ativação funcional.  

Adicionalmente, também em estudos eletrofisiológicos, foram já documentadas várias 

alterações em doentes COVID-19 críticos, incluindo neuropatias agudas e subagudas, sensitivas, 

motoras ou mistas, de predomínio axonal e/ou desmielinizante, com afeção de um ou mais do que 

um nervo perférico74, 75.  

Além da elevada prevalência e possível morbilidade associada, a disfunção neurológica 

parece ter também um impacto na mortalidade associada à doença COVID-1976, 77. De facto, não 

só doentes com alterações neurológicas em fase aguda, como também doentes com patologias 

neurológicas prévias, parecem ter um maior risco de morte pela doença COVID-1978. No entanto, 

especificamente em doentes críticos, o impacto da doença neurológica prévia na mortalidade intra-

hospitalar ainda não se encontra esclarecido, ao contrário do que já acontece com outras 

comorbilidades, como a hipertensão arterial, a dislipidemia, a diabetes mellitus, a doença pulmonar 

obstrutiva crónica, a patologia cardíaca, renal e oncológica79, 80. 
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 As interconexões neuro-respiratórias podem ser a justificação para o impacto negativo da 

patologia neurológica nos doentes com infeções respiratórias. De facto, a presença de uma lesão 

neurológica pode ser, por si só, um fator de agravamento da disfunção respiratória, 

nomeadamente na presença de lesões com afeção regional do tronco cerebral (por disfunção dos 

centros cardiorrespiratórios)81-85. Adicionalmente, esta relação pode também ser explicável pelo 

facto de a função respiratória estar diretamente relacionada com o sistema nervoso autónomo e 

com o controlo central da respiração82.  

A DOENÇA COVID-19: O FOCO NO DOENTE CRÍTICO  

  

No doente crítico, independentemente do seu diagnóstico principal de admissão, existe 

um risco inerente de complicações relacionadas com o sistema nervoso, nomeadamente as lesões 

de nervos cranianos, neuropatias periféricas, lesões encefálicas e/ou medulares adquiridas (de 

etiologia tóxica, metabólica, vascular ou traumática)86, 87. De facto, um em cada três doentes 

admitidos por patologia não neurológica em UCI desenvolve complicações neurológicas, as quais 

podem surgir no contexto da própria doença crítica e/ou do seu tratamento (por iatrogenia) 86,88.  

A existência de complicações neurológicas em doentes críticos associa-se a um aumento 

para o dobro da duração do internamento e a um risco de mortalidade duas vezes superior86, 88. 

No doente COVID-19 crítico, a importância destas alterações é ainda maior, uma vez que 

além da afeção do sistema nervoso potencialmente indexada à doença crítica e/ou ao seu 

tratamento, múltiplos sinais, sintomas e síndromes neurológicos foram descritos como 

características integrantes da infeção por SARS-CoV-2. 

Assim, o exame neurológico tem particular relevância na avaliação clínica destes doentes, 

especificamente num contexto de diagnóstico, orientação terapêutica e prognóstico89, 90. Está, 

pois, recomendada a avaliação neurológica de todos os doentes admitidos em UCI, incluindo a 

avaliação do nível e conteúdo da consciência, da cognição, dos nervos cranianos, da função do 

tronco cerebral, da capacidade motora e vestíbulo-cerebelosa90. No entanto, estas avaliações 

podem revelar-se difíceis dado o contexto da doença crítica86, 89.  

Como tal, a suspeição clínica deve ser elevada e a presença de respostas anómalas deve 

ser particularmente valorizada86. Entre outros, o exame detalhado e rigoroso dos sinais de 

disfunção do trato cortico-espinhal (SDTCS), onde se inclui a apreciação dos reflexos miotáticos, 

dos reflexos cutâneos e do tónus, é criticamente importante neste contexto. A avaliação dos 
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reflexos miotáticos permite a rápida distinção entre patologia do primeiro e segundo neurónio 

motor (respetivamente, aumento ou diminuição/ausência da resposta reflexogénica)91. A presença 

de clónus e do sinal de Babinski (reflexo cutâneo-plantar em extensão) são sinais característicos 

de lesão do primeiro neurónio motor91. A avaliação dos SDTCS é um componente do exame 

neurológico cuja execução é rápida, informativa e sem necessidade de significativa colaboração 

do doente. Esta questão é particularmente relevante no contexto da atividade clínica em UCI, 

nomeadamente por ser uma avaliação aplicável em doentes sedo-analgesiados91.   

No entanto, a literatura é escassa no que se refere à prevalência de SDTCS no contexto 

de UCI, bem como à sua relevância clínica92-94. De facto, a influência real da iatrogenia 

farmacológica e da própria doença crítica nestes sinais encontra-se ainda por caracterizar92-94. 

Além disso, algumas complicações diretamente relacionadas com o internamento em UCI, entre 

as quais o exemplo paradigmático é a Fraqueza Muscular Adquirida nos Cuidados Intensivos 

(FMACI), podem mascarar a expressão destes sinais uma vez que, classicamente, esta entidade 

se associa a uma redução do tónus e à diminuição ou abolição dos reflexos miotáticos95-97. 

Assim, a inclusão do exame neurológico, e em particular da avaliação dos SDTCS, na 

avaliação sistemática do doente crítico é importante uma vez que, além da possibilidade de gerar 

a suspeição clínica de uma eventual afeção do sistema nervoso, é também fundamental para a 

eventual adaptação da intervenção de MFR realizada a estes doentes, especificamente no que se 

refere aos seus objetivos, estratégias e componentes. 

A DOENÇA COVID-19: A REABILITAÇÃO EM FASE AGUDA  

 

No doente crítico, independentemente de a etiologia da doença ser a COVID-19 ou não, o 

estado de doença hiper-aguda, a disfunção multiorgânica, a iatrogenia medicamentosa e técnica, 

a desregulação da cronobiologia e o afastamento da família são fatores predisponentes ao 

desenvolvimento de múltiplas complicações, designadamente neurológicas, músculo-

esqueléticas, cardiovasculares, respiratórias, vesico-esfincterianas, cutâneas, entre outras98, 99.  

Estas complicações podem ser evidentes logo durante o internamento em UCI, ou apenas 

após a alta da unidade. Independentemente do timing do diagnóstico, mas particularmente nos 

casos em que se verifiquem complicações precoces relacionadas à doença crítica, programas 

integrados, multimodais e abrangentes de MFR têm demonstrados benefícios clínicos e funcionais 

a curto, médio e longo prazo98, 100-104. De facto, a implementação de programas de MFR em 

doentes críticos associa-se a uma melhoria da função física (respiratória, motora, manutenção da 
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integridade do revestimento cutâneo) e qualidade de vida, bem como à redução do número de 

dias sob ventilação mecânica invasiva (VMI) e da duração do internamento em UCI e hospitalar98, 

100-105. 

Numa perspetiva histórica, apenas nos últimos 20 anos começou a surgir mais evidência 

relativamente ao impacto da MFR na abordagem ao doente crítico. No entanto, na última década, 

tem-se verificado um crescimento exponencial da quantidade e qualidade de estudos nesta área 

do conhecimento, acompanhando assim os avanços técnico-científicos da Especialidade106, 107.  

De facto, a avaliação e intervenção por MFR está preconizada como parte dos standards de 

abordagem clínica ao doente crítico em múltiplas recomendações internacionais103, 105, 108. Apesar 

de não se encontrarem totalmente estabelecidos os critérios de seleção e a “dose” ótima desta 

intervenção, existe consenso relativamente aos seguintes factos: 1) a mobilização precoce é 

segura e pode reduzir os custos associados aos cuidados de saúde; 2) devem existir critérios de 

segurança para o início do programa; 3) devem ser adotadas abordagens protocoladas e 

estruturadas; 4) é recomendada uma intervenção multimodal e multiprofissional, com profissionais 

capacitados e diferenciados para a intervenção neste contexto; 5) o doente e a família devem ser 

envolvidos na intervenção e 6) a avaliação dos resultados do programa e a valorização de medidas 

de resultado são um componente-chave da intervenção108, 109. 

Globalmente, a intervenção de MFR na UCI tem como objetivo principal reduzir a prevalência 

da FMACI, resultando num impacto positivo na autonomia, capacidade funcional, qualidade de 

vida e sobrevida100, 102. Adicionalmente, existe também evidência do impacto da reabilitação 

respiratória na redução do tempo sob VMI, na duração do desmame ventilatório e na 

mortalidade104, 110, 111. Especificamente no doente crítico com disfunção neurológica, a intervenção 

de MFR é particularmente importante, devendo ser iniciada o mais precocemente possível com 

vista a evitar adicionais sequelas estruturais e funcionais98.  

Particularizando ao doente COVID-19 crítico com aparente ou confirmada disfunção 

neurológica, a abordagem da MFR, em conformidade com os standards da Especialidade, deve 

ser feita de acordo com a Classificação Internacional da Funcionalidade, com objetivos e 

intervenções dirigidos à estrutura e função, atividades e participação112, 113. A implementação de 

estratégias de mobilização e verticalização precoce, combinada com reabilitação respiratória, 

cognitiva e abordagens multissensoriais, integrados num programa abrangente e multimodal, têm 

efeitos na função neurológica, respiratória e global nestes casos, com benefícios expressivos no 

que se refere à morbilidade e à mortalidade98. A existência de protocolos de reabilitação dirigidos 
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a doentes críticos COVID-19 na literatura, conforme detalhado nos estudos de Levy et al. e Curci 

et al. é particularmente importante na homogeneização das avaliações e intervenções 

realizadas114-116. Apesar da existência destes protocolos, orientados essencialmente para a 

disfunção respiratória característica da doença, realça-se a ausência de protocolos 

estandardizados que entrem em linha de conta, e apresentem intervenções dirigidas, à disfunção 

neurológica possivelmente indexada à COVID-19.  

Para a implementação de programas de MFR em doentes críticos é imperativa a presença de 

determinados critérios de segurança109. As condicionantes respiratórias (incluindo estado e 

parâmetros ventilatórios e necessidade de terapêuticas adjuvantes), cardiovasculares 

(compreendendo a estabilidade hemodinâmica e a necessidade de dispositivos e/ou terapêuticas 

adjuvantes) e neurológicas (referentes ao estado de consciência e à pressão intracraniana) são 

basilares no que se refere à segurança para iniciar o programa de MFR109.   

Os efeitos adversos relacionados com a intervenção de MFR são raros (<4%), pelo que é 

relativamente unânime que os benefícios superam os potenciais riscos associados109. Realce para 

o facto de determinadas condições poderem não ser inviabilizadoras do início do programa de 

MFR, mas serem impactantes no seu desenho e implementação. Um exemplo clássico é o das 

lesões por pressão. 

As lesões por pressão são definidas, em conformidade com o consenso do National Pressure 

Ulcer Advisory Panel de 2016, como lesões localizadas na pele e/ou tecidos moles sob uma 

proeminência óssea ou relacionadas com a presença de determinados dispositivos, como 

resultado de pressão intensa e/ou prolongada ou pressão em combinação com cisalhamento117. 

As lesões por pressão estão associadas a resultados desfavoráveis em saúde (relacionados com 

a morbimortalidade) e a um aumento dos custos em saúde118. Os doentes críticos são 

particularmente propensos ao desenvolvimento destas lesões, com prevalências duas vezes 

superiores aos doentes hospitalizados em enfermaria119-121.  

Na SDRA por SARS-CoV-2, esta complicação é ainda mais comum122. A maior prevalência 

de lesões por pressão em doentes COVID-19 críticos parece estar na dependência de múltiplos 

fatores, nomeadamente os que estão diretamente relacionados com a infeção por SARS-CoV-2, 

com a própria doença crítica e com o ambiente da UCI. No que se refere à infeção vírica, nestes 

casos o característico estado de coagulopatia sistémica e inflamação, combinado com a oclusão 

e lesão trombogénica microvascular, parece contribuir de modo significativo para o 

desenvolvimento destas complicações. Ademais, a própria doença crítica, pela hipotensão, 
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hipoxemia e compromisso na perfusão tecidular potencia o desenvolvimento de lesões por 

pressão. Adicionalmente, a limitação nos posicionamentos pela instabilidade hemodinâmica ou 

hipoxemia profunda resultantes da doença crítica, pode também resultar no desenvolvimento de 

alterações cutâneas no contexto da permanência de períodos temporais prolongados na mesma 

posição. Por último, o ambiente da UCI exerce também uma influência significativa na 

manifestação destas lesões cutâneas tanto pelas associadas alterações nutricionais, como pela 

utilização de tecnologias médicas, como sendo as cânulas de traqueostomia, os sistemas de 

oxigenoterapia, as sondas oro- e naso-gástricas, os cateteres urinários, as linhas e cateteres 

arteriais e venosos, entre outros123-127.  

A importância clínica e socioeconómica das lesões por pressão torna essencial a identificação 

precoce de doentes de risco acrescido, visando a atempada adoção de estratégias preventivas e 

de monitorização, incluindo programas de MFR, com o objetivo de reduzir a incidência desta 

complicação, particularmente no contexto de UCI. Destaca-se ainda que, pelo facto de as lesões 

por pressão poderem consubstanciar-se com um fator condicionante no início, estrutura e 

execução de programas de MFR em UCI, a sua prevenção de importância major. 

A DOENÇA COVID-19: E DEPOIS DA ALTA? 

  

O estado de saúde a longo termo dos sobreviventes de um internamento em UCI tem sido 

objeto de interesse e estudo crescente nos últimos anos128. Independentemente do diagnóstico de 

admissão, os sobreviventes a um internamento em UCI apresentam classicamente sequelas a 

curto, médio e longo termo128. Estas estão relacionadas com a doença crítica, com o tratamento e 

suporte de órgãos recebido, e com o próprio ambiente da UCI128. Além da morbilidade, sabe-se 

também que os sobreviventes da doença crítica têm um aumento significativo do risco de 

mortalidade nos anos subsequentes129. 

O elevado número de sobreviventes à doença crítica tem criado um peso significativo nos 

sistemas de saúde ao longo do contínuo de cuidados, sendo tal particularmente exemplificado 

com o advento da doença COVID-19. De facto, o impacto das sequelas a longo termo nos 

sobreviventes à COVID-19 parece ser tão ou mais significativo do que em outros doentes 

críticos130. 

 Classicamente os doentes com COVID-19 crítica, em comparação com outros doentes 

críticos, têm um maior número de dias de internamento, sob VMI e sob sedo-analgesia e bloqueio 

neuromuscular131-133. Estes doentes têm, também, no contexto da sua doença de base e da 
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necessidade terapêutica associada, maior carga de fatores de risco para desenvolverem 

Síndromes Pós Internamento em Cuidados Intensivos (SPICI)131-133. Além disso, pelo menos na 

primeira vaga pandémica havia alguma incerteza por parte dos profissionais de saúde na 

segurança dos programas terapêuticos de MFR em doentes COVID-19 internados em UCI, com 

quadros clínicos de elevada gravidade134. Por todos os anteriores motivos, poderia pensar-se que 

a prevalência e gravidade das sequelas da doença crítica seria maior nesta população, em 

conformidade com alguns estudos da literatura135. No entanto, num estudo comparativo realizado 

por Hodgson et al, não foi encontrada uma diferença significativa na prevalência, severidade e 

impacto da SPICI entre doentes com COVID-19 e outros doentes críticos136. De destacar que, 

além da dúvida existente relativamente ao efeito da etiologia da doença crítica nas características 

da SPICI (especificamente quando nos referimos à comparação direta entre doentes com e sem 

COVID-19), a prevalência da síndrome nesta população de sobreviventes a uma infeção crítica a 

SARS-CoV-2, a sua evolução temporal, bem como a necessidade (ou não) de alteração da 

definição e nomenclatura da síndrome dado o contexto epidemiológico, não se encontram ainda 

totalmente esclarecidas137.  

A SPICI é um termo “guarda-chuva” para a presença de alterações, de novo ou agravadas, 

nos domínios físico, mental e cognitivo, com impacto na autonomia, funcionalidade e qualidade de 

vida, em sobreviventes de doença crítica138.   

No que se refere ao domínio físico, o achado predominante desta síndrome é a FMACI. 

Esta entidade consiste na perda combinada de massa e função muscular. Na sua base 

patofisiológica, está incluída a combinação de fenómenos miopáticos e (poli)neuropáticos128, 139.  

Quanto ao domínio mental, os principais achados incluem a ansiedade, a depressão e os 

sintomas de stress psicológico (incluindo stress pós-traumático), algo que está primariamente 

relacionado com a iatrogenia medicamentosa e com o próprio ambiente da UCI 140-142.  

As alterações cognitivas incluem a disfunção em um ou múltiplos domínios, sendo os mais 

comummente afetados a memória, funcionamento executivo e a velocidade de processamento143. 

Os principais fatores de risco para disfunção cognitiva neste contexto são a hipoxemia, a 

hipotensão, a desregulação glicémica, a iatrogenia medicamentosa (especificamente por sedo-

analgésicos) e as encefalopatias agudas secundárias144.  

A SPICI é uma entidade comum, sendo a prevalência de afeção do domínio físico de 25 

a 80%, de afeção do domínio mental de 8 a 57% e de disfunção cognitiva de 30 a 80%145-147.  Além 
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dos amplos intervalos de prevalência de disfunção de cada um dos domínios, destaca-se que 

existe também uma heterogeneidade significativa nas descrições da extensão, intensidade e 

duração dos sintomas de SPICI128. Esta variabilidade poderá estar relacionada com os critérios de 

diagnóstico utilizados e timing da sua aplicação, com a disparidade das características estruturais 

e funcionais dos centros onde decorrem os estudos existentes, bem como com características 

metodológicas destas investigações. 

No que se refere à abordagem a esta entidade, existem algumas estratégias preventivas 

que se encontram recomendadas e, como tal, são idealmente implementadas durante o 

internamento em UCI. A redução da intensidade da sedação, tanto no que se refere à sua duração 

como às classes farmacológicas utilizadas (evitando, sempre que possível, o uso extenso de 

benzodiazepinas), a otimização nutricional, a instituição precoce de programas de MFR e a 

inclusão das famílias com liberalização das visitas aos doentes enquanto internados em UCI, são 

alguns dos exemplos mais característicos 148-150.  

Especificamente no que se refere à intervenção de MFR, esta encontra-se preconizada 

em doentes críticos, desde a UCI até ao retorno à comunidade151. Efetivamente, e logo na UCI, a 

precocidade da intervenção associa-se a maiores benefícios clínicos e funcionais 101, 130, 152. Dada 

a persistência e impacto a médio e longo prazo da SPICI, o seguimento clínico multidisciplinar, 

incluindo por MFR, encontra-se preconizado153. Ademais, a intervenção por MFR deve ser, 

idealmente, prolongada no tempo de acordo com a necessidade do doente153. 

 Nos doentes COVID-19 a presença de uma doença crítica é de facto impactante: 

aproximadamente um em cada quatro sobreviventes à COVID-19 crítica que eram previamente 

independentes apresenta, à data de alta hospitalar, um estado de dependência funcional de 

novo130. Exatamente por isto, o seguimento e intervenção por MFR após a alta da UCI revela-se 

extraordinariamente importante. No entanto, existe ainda muito por esclarecer neste âmbito, 

especificamente no que se refere à evolução temporal do perfil da SPICI COVID-19 e aos 

programas de MFR ideais a implementar na prática clínica nesta população. 
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A DOENÇA COVID-19: A MINHA VISÃO E MOTIVAÇÃO 

 

A minha ligação a esta linha de investigação que aborda o doente crítico COVID-19, nas 

vertentes da indexada disfunção neurológica e do impacto funcional da doença, surgiu de 

dificuldades práticas e desafios diagnósticos e terapêuticos na abordagem a estes doentes no 

início da pandemia COVID-19.  

Nesta fase, o nível de conhecimento relativamente às características da doença e às 

abordagens terapêuticas com eventual eficácia era parco. A confrontação com esta realidade no 

âmbito da avaliação e intervenção por MFR do doente internado por COVID-19, nomeadamente 

do doente COVID-19 crítico, revelou-se um desafio. Deste modo, as questões de investigação de 

cada um dos trabalhos constituintes desta Tese surgiram de dúvidas clínicas e de dificuldades 

reais, pelo que o objetivo último desta dissertação é o de melhorar a qualidade na prática clínica, 

especificamente os cuidados prestados a estes doentes.  

De facto, a atividade multidisciplinar e multiprofissional reveste-se de particular 

importância na otimização dos cuidados prestados nos Serviços de Saúde. Particularmente no 

doente crítico, a avaliação etiológica e diagnóstica, a instituição de medidas de prevenção de 

complicações e o tratamento atempado das mesmas, assenta em princípios de abrangência e 

integração na abordagem clínica.  

A clara noção da imprescindibilidade da abordagem a estes doentes num âmbito 

multidisciplinar, com a inclusão na avaliação dos doentes COVID-19 de várias Especialidades 

além da Medicina Intensiva, nomeadamente a MFR, funcionou como um catalisador do presente 

Doutoramento. Adicionalmente, o meu particular interesse na reabilitação do doente neurológico 

e do doente crítico e a compreensão profunda dos desafios na abordagem a estes doentes, 

constituíram também uma alavanca para o desenho e desenvolvimento dos trabalhos constituintes 

desta Tese. 

Assim, esta dissertação pretende contribuir para a expansão do conhecimento em torno 

destas temáticas, particularmente no âmbito da avaliação clínica, funcional e da predição de 

complicações no doente COVID-19 crítico enquanto internado em UCI, bem como na orientação 

destes casos após a alta da UCI. 
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OBJETIVOS 

Compreendendo o impacto da doença crítica COVID-19, no que se refere à amplitude e 

importância clínica e funcional das suas manifestações (quer na fase aguda, quer a médio e longo 

prazo), e efeito na mortalidade, este projeto de investigação centrou-se principalmente nesta 

população de doentes.  

A corrente investigação pretendeu estudar os doentes COVID-19, numa perspetiva de 

“antes, durante e depois” do internamento em UCI, com particular enfoque na disfunção 

neurológica e seu impacto clínico e funcional, de acordo com o fluxograma explicitado na Figura 

3. 

 

Figura 3. Fluxograma da organização dos objetivos e estudos da Tese. 

Em suma, os objetivos específicos deste projeto foram: 

1) Avaliar o impacto de comorbilidades neurológicas, especificamente a doença vascular 

cerebral (DVC) prévia, na mortalidade de doentes críticos COVID-19; 

2) Investigar se a doença crítica por SARS-CoV-2 cursa, mais frequentemente, com sinais, 

sintomas e síndromes neurológicos, em comparação com SDRA causados por outros 

patógenos infeciosos: 

a. Descrever os principais sinais, sintomas e síndromes neurológicos existentes nesta 

população; 
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b. Identificar a prevalência destas alterações em UCI, comparando entre doentes com e 

sem COVID-19 crítica; 

c. Identificar outros fatores, além da etiologia da doença crítica, potencialmente 

associados à disfunção neurológica em UCI; 

3) Identificar fatores preditivos de outras complicações comuns em UCI, designadamente das 

lesões por pressão, dadas as suas consequências clínicas e potencial impacto no desenho e 

implementação de programas de MFR em doentes críticos COVID-19: 

a. Caracterizar as lesões por pressão, no que se refere à sua prevalência, severidade e 

topografia, em doentes críticos COVID-19; 

b. Identificar fatores preditivos, à admissão da UCI, para o desenvolvimento destas 

complicações; 

c. Desenvolver um modelo preditivo para este evento adverso; 

d. Converter o modelo num score de risco, visando facilitar a sua aplicação na prática 

clínica; 

4) Caracterizar as consequências a longo termo da infeção crítica a SARS-CoV-2 

a. Descrever as consequências físicas, mentais e cognitivas, bem como o seu impacto 

na funcionalidade; 

b. Monitorizar a evolução temporal destas consequências. 
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DISCUSSÃO 

A presente investigação propôs-se a contribuir para o aumento do nível de conhecimento 

sobre a doença crítica COVID-19, especificamente no que se refere ao impacto da mesma em 

termos clínicos e funcionais, com particular enfoque na associada disfunção neurológica. Desta 

forma, nos diferentes estudos constituintes desta Tese, foi possível identificar e quantificar o 

impacto das comorbilidades neurológicas (especificamente a DVC) na mortalidade por COVID-19 

crítica, esclarecer que existe um maior risco de disfunção neurológica na doença crítica a SARS-

CoV-2, em comparação com outros patógenos infeciosos, analisar o impacto a longo termo da 

doença nos domínios físico, mental e cognitivo e na funcionalidade, bem como desenvolver um 

modelo de predição de risco de lesões por pressão para doentes COVID-19 críticos. 

Assim, a corrente investigação pretendeu estudar os doentes COVID-19, numa perspetiva de 

“antes, durante e depois” do internamento em UCI. De acordo com os propósitos inicialmente 

definidos para os estudos desta Tese, serão de seguida revistos e discutidos os principais achados 

deste projeto, de acordo com os objetivos listados previamente. 

1) Avaliar o impacto de comorbilidades neurológicas, especificamente a DVC prévia, na 

mortalidade de doentes críticos COVID-19. 

Parte da investigação médica realizada no âmbito da doença COVID-19 focou-se na 

identificação de fatores de risco e no desenvolvimento de modelos preditivos que permitissem 

identificar uma maior probabilidade de gravidade e mortalidade pela doença28-32.  

A presença de comorbilidades neurológicas, especificamente a DVC prévia, tem 

inerentemente plausibilidade biológica para um aumento do risco de morte nos doentes COVID-

19 críticos154, 155. A imunossupressão pós DVC, o pior status funcional com subsequente menor 

reserva global, a presença de disfunção autonómica sequelar à lesão encefálica, o possível 

atingimento dos músculos inspiratórios e expiratórios com redução global do seu trofismo e força, 

a afeção dos centros cardio-respiratórios do tronco cerebral em lesões vasculares com esta 

topografia e o efeito da imobilidade e risco inerente de estados de hipercoaguabilidade são alguns 

dos possíveis substratos justificativos de um maior risco de complicações, designadamente 

infeciosas, e de que, na sua presença, exista também maior morbilidade e mortalidade 

associadas154-157. Estes fatores assumem um papel ainda mais preponderante quando nos 

debruçamos especificamente sobre uma infeção vírica causada por um micro-organismo que 

apresenta, presumivelmente, neurotropismo e potencial de neuroinvasividade56, 59, 60, 62, 63, 65, 158. 
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Como tal, constituiu um dos objetivos desta Tese avaliar se a presença de DVC prévia se 

associava a maior risco de mortalidade entre doentes críticos COVID-19.  

Neste contexto, desenvolvemos um estudo prospetivo numa amostra de doentes COVID-19 

críticos. Cerca de 10% da amostra apresentava antecedentes de DVC, a qual foi definida de 

acordo com as recomendações da American Heart Association / American Stroke Association159, 

160. A definição de critérios de DVC prévia foi particularmente importante neste trabalho em virtude 

da heterogeneidade existente na sua definição em estudos prévios relacionados com este 

tópico161, 162. Adicionalmente, foi também avaliado, com recurso à escala de Rankin modificada, a 

autonomia prévia de todos os doentes da amostra, com vista a tentar compreender se o impacto 

na mortalidade era diretamente atribuível à DVC ou imputável às decorrentes alterações da 

funcionalidade. 

Na amostra analisada, a idade, a gravidade da doença à admissão e a DVC prévia 

associaram-se a uma maior mortalidade pela COVID-19, à semelhança do descrito em estudos 

prévios realizados fora do contexto de UCI157, 162, 163. Nenhuma outra característica 

sociodemográfica, funcional ou clínica se associou de modo significativo a maior mortalidade nesta 

amostra. Após ajuste, através de análise multivariada, para a idade e a severidade da doença à 

admissão da UCI, a DVC prévia manteve-se um preditor independente significativo. De facto, a 

presença desta comorbilidade resultou num risco 2,51 vezes superior de morte em doentes críticos 

COVID-19. 

É também de destacar que nos doentes com COVID-19 crítica que morreram, o número de 

dias até à morte foi significativamente menor nos que tinham DVC prévia em comparação com 

doentes sem esta comorbilidade, achado concordante com a literatura existente156. 

Possivelmente, as alterações estruturais e funcionais relacionadas com as sequelas do evento 

vascular estão na base desta menor reserva e maior fragilidade, a qual se expressa por uma menor 

resistência à infeção, com mais rápido envolvimento sistémico. 

Na nossa análise, tivemos como objetivo secundário perceber se doentes com outras formas 

de doença vascular, ilustrados pelos casos com cardiopatia isquémica prévia, tinham também 

maior risco de morte, ou se este risco era indexado à topografia da lesão vascular (nomeadamente 

à sua localização no SNC). A presença de doença cardíaca isquémica não se associou de modo 

significativo a maior mortalidade entre doentes críticos COVID-19, apontando para o impacto 

específico da topografia da lesão vascular na mortalidade destes doentes, algo que poderá estar 

na dependência dos potenciais mecanismos causais previamente explicitados. 
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Além do previamente referido, o nosso estudo acrescenta também de novo à literatura a 

análise das causas de morte destes doentes, ponto apontado como uma fragilidade em estudos 

prévios realizados neste âmbito156, 164. Uma proporção significativa da nossa amostra teve como 

causa de morte a disfunção multiorgânica relacionada à COVID-19, tendo sido possível descrever 

alternativas causas de morte nesta amostra. Não se verificou uma diferença significativa no que 

se refere às causas de morte dos doentes com e sem DVC prévia.  

Foi também feito o seguimento prospetivo dos doentes incluídos que sobreviveram ao 

internamento em UCI, visando avaliar a eventual existência de letalidade após a alta. No entanto, 

não foi possível contribuir de modo significativo para o aumento do conhecimento neste âmbito 

dada a reduzida mortalidade da amostra no tempo de seguimento definido, o qual foi também 

limitado. Além deste impacto na mortalidade, seria também relevante avaliar se existia uma 

diferença no que se refere à morbilidade e persistência de sequelas após a alta da UCI. 

Concluiu-se, com este estudo, que a DVC prévia é um fator de risco independente para 

mortalidade em doentes críticos COVID-19, sendo o risco de mortalidade associado à presença 

desta comorbilidade de 2,51 vezes superior.  

No que se refere ao impacto na prática clínica desta análise, a priorização das estratégias de 

vacinação em sobreviventes de DVC, aliada à sua maior vigilância clínica aquando de uma infeção 

por SARS-CoV-2, são duas estratégias sugeridas e eventualmente passíveis de implementar nos 

Serviços de Saúde.  

2) Investigar se a doença crítica por SARS-CoV-2 cursa, mais frequentemente, com sinais, 

sintomas e síndromes neurológicos, em comparação com outros patógenos infeciosos. 

No contexto de UCI, o envolvimento do SNC e do sistema nervoso periférico (SNP) foi já 

extensamente reportado, com uma prevalência descrita de até 33%86-88, 165. Especificamente nos 

doentes com sépsis, a prevalência de disfunção neurológica parece ser mais expressiva, com 

afeção descrita de dois em cada cinco doentes.88  

A disfunção neurológica em doentes críticos aumenta para o dobro a duração do internamento 

hospitalar, sendo considerada um fator major para o prolongamento da necessidade de suporte 

ventilatório166. Adicionalmente, a presença destas complicações associa-se a um aumento  da taxa 

de mortalidade em UCI88.  
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Quando o contexto de admissão em UCI é a doença COVID-19 esta questão torna-se ainda 

mais premente, uma vez que este é um vírus com presumível capacidade neurotrópica e 

neuroinvasiva56, 59, 60, 62, 63, 65, 158. De facto, entre doentes críticos COVID-19 as prevalências de 

disfunção neurológica são variáveis na literatura, com valores descritos entre 12 e 67%92, 167. A 

elevada amplitude deste intervalo relaciona-se provavelmente com o tipo de sinais e sintomas 

incluídos como parte da disfunção neurológica e com o timing da avaliação neurológica, que neste 

contexto é particularmente importante dadas as alterações do estado mental associadas à 

iatrogenia medicamentosa. No entanto, era ainda incerto se a disfunção neurológica era apenas 

um epifenómeno da doença crítica, ou se estava diretamente relacionada à doença COVID-19168, 

169. Esta incerteza estava essencialmente relacionada com a ausência de estudos comparativos 

em populações de doentes críticos, com o objetivo de avaliar se existem diferenças na prevalência 

e características da disfunção neurológica entre doentes COVID-19 e doentes internados com 

SDRA de outras etiologias. 

Por esta razão, desenvolvemos um estudo prospetivo incluindo consecutivamente doentes 

internados em UCI por SDRA de causa infeciosa. Neste estudo, foram diretamente comparados 

doentes com SDRA a SARS-CoV-2 com doentes com SDRA a outros patógenos infeciosos, no 

que se refere à prevalência e características da disfunção neurológica. Como potenciais 

indicadores de disfunção neurológica, foram considerados os sinais, sintomas e síndromes 

neurológicas descritos na literatura até à data de início do recrutamento para o estudo, incluindo 

alterações do SNP e do SNC. Assim, consideramos como sinais e sintomas neurológicos a 

presença de alterações da fala e da linguagem, défices motores, SDTCS e convulsões. Nas 

síndromes neurológicas, foi considerada a presença de DVC, delirium, encefalopatia, encefalite, 

mielite e neuropatias periféricas. Deste modo, a presença de sinais e sintomas menos específicos, 

como as cefaleias, as mialgias e as alterações do olfato e paladar não foram formalmente 

avaliadas neste contexto, algo também justificável pelo facto de este estudo ter sido feito em 

doentes internados em UCI, nos quais estas alterações, pelas características clínicas mais frustres 

e sem presumível impacto direto na morbimortalidade intra-UCI, não são tão frequentemente 

valorizadas e documentadas. 

Um total de 61% da amostra incluída apresentou pelo menos um sinal, sintoma ou síndrome 

neurológica durante o internamento em UCI. No entanto, cada uma destas manifestações 

neurológicas foi rara, com exceção do delirium e dos SDTCS. Não foi encontrada uma diferença 

estatisticamente significativa na comparação entre os grupos para cada uma destas 

manifestações. No entanto, os doentes COVID-19 apresentavam tendencialmente uma maior 
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prevalência destas alterações. Como tal, foi criada uma variável categórica composta para melhor 

caracterizar esta questão (composite of neurological dysfunction). Neste contexto, considerou-se 

que se verificava disfunção neurológica na presença de pelo menos um sinal, sintoma ou síndrome 

neurológica. Na análise comparativa utilizando esta variável como outcome, os doentes COVID-

19 apresentaram um risco 1,98 vezes superior de desenvolver estas complicações, em 

comparação com os casos que tinham sido admitidos por SDRA a outros patógenos infeciosos.  

Dada a multiplicidade de potenciais fatores em UCI eventualmente contributivos para a 

disfunção neurológica, foi também avaliado o possível impacto de características 

sociodemográficas, comorbilidades, gravidade da doença, e outras complicações com esta 

relacionadas, no risco de desenvolver complicações neurológicas. Este foi um achado criticamente 

importante do estudo: nenhum outro fator, além da etiologia da SDRA, se associou de modo 

significativo ao desenvolvimento de disfunção neurológica. 

Realçam-se, ainda, algumas considerações conceptuais relativamente ao estudo 

desenvolvido para tentar atender ao objetivo estabelecido.  

Conforme referido, incluímos doentes com SDRA, a qual foi definida de acordo com os critérios 

de Berlin51. Não foi feita a subclassificação da SDRA de acordo com esses critérios (em ligeira, 

moderada ou grave) uma vez que a SDRA a SARS-CoV-2 é uma entidade nova, em muitos 

aspetos distinta das SDRA clássicas, na qual a classificação de Berlin não parece ser tão 

adequada para a estratificação dos doentes170. Além disto, o outcome primário do estudo foi a 

presença de SDTCS, não existindo evidência do impacto da classificação da SDRA neste domínio. 

No entanto, e com vista a que fossem incluídos doentes com níveis mínimos de severidade de 

SDRA similares, foram apenas considerados elegíveis para o estudo doentes com períodos de 

VMI superiores a 48 horas. Adicionalmente, e para esclarecer a existência de uma eventual 

relação entre a severidade da doença crítica e a presença de disfunção neurológica, realizamos 

uma análise comparativa univariada entre potenciais indicadores indiretos de severidade da 

doença, como sendo a duração do internamento, do suporte ventilatório, vasopressor e renal, e a 

presença de alterações neurológicas (definidas como a presença de pelo menos um sinal, sintoma 

ou síndrome neurológico). De facto, não foi encontrada uma associação significativa entre nenhum 

dos critérios de maior gravidade da doença e a presença de disfunção neurológica. 

No que se refere à avaliação clínica dos doentes incluídos no estudo, optou-se por eleger, 

dentro das várias partes do exame neurológico, a avaliação dos SDTCS como ferramenta a aplicar 
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no contexto real da prática de investigação clínica. Esta escolha foi feita, essencialmente, porque 

estas avaliações permitem, de uma forma rápida, sem riscos e sem necessidade de extensa 

colaboração do doente, precocemente identificar sinais de disfunção neurológica envolvendo o 

SNC e/ou o SNP71, 91. Adicionalmente, e considerando a informação reportada por estudos neuro-

imagiológicos, conceptualmente era lógico avaliarmos este domínio dado que o trato cortico-

espinhal foi repetidamente referido como a estrutura da substância branca mais frequentemente 

afetada nesta doença70, 72.  

Uma questão particularmente relevante neste âmbito é a da estandardização da definição de 

SDTCS adotada neste estudo. De facto, noutros estudos em que os SDTCS foram avaliados a 

sua definição era frequentemente vaga ou não reportada92, 171. Deste modo, e visando uniformizar 

o que foi considerado como sendo patológico, com base no estudo de Alvarez et al, definimos a 

presença de SDTCS como sendo hiperreflexia em pelo menos duas extremidades ou sinal de 

Babinski em pelo menos uma extremidade172. A presença de três avaliações clínicas, e a 

necessidade de existir consistência nestes achados para serem considerados como patológicos, 

teve como objetivo aumentar o rigor e a validade dos nossos achados.  

No entanto, é imperativo destacar algumas dificuldades inerentes neste contexto. De facto, a 

iatrogenia farmacológica (especificamente a sedo-analgesia e o bloqueio neuromuscular) podem 

conduzir à subvalorização da presença de SDTCS92-94, 173. Além disso, também nos doentes com 

FMACI, que correspondem a uma significativa percentagem dos doentes em UCI, alguns dos 

SDTCS podem também não ser objetiváveis, condicionando também uma subestimação da sua 

prevalência. Como tal, importa salientar que, pelo contexto do estudo, pode ter existido uma global 

subvalorização da presença de SDTCS, pelo que a interpretação dos nossos resultados deve ser 

feita com estas ressalvas.  

De realçar ainda que, neste estudo, foi utilizada a escala Richmond Agitation-Sedation Scale 

(RASS), uma escala que avalia o nível de sedação, ao invés de uma escala para avaliar o nível 

de consciência (como, por exemplo, a Escala de Coma de Glasgow)174. Esta foi uma escolha 

ponderada com base no âmbito da sua utilização: no nosso contexto investigacional, e dado o 

previamente referido impacto potencial da sedo-analgesia na resposta dos reflexos miotáticos, a 

escala foi essencialmente usada para garantir que as diferenças no grau de sedação não fossem 

um fator que interferisse de modo significativo na resposta reflexogénica. Ademais, foi também 

utilizada no âmbito clínico, pela imprescindibilidade de serem cumpridas condições mínimas de 

colaboração e segurança para a avaliação destes doentes. Apesar de não ter sido diretamente 
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analisado o impacto do nível de sedação na resposta cortico-espinhal nesta população, foi feita 

uma análise comparativa da pontuação na escala de RASS entre os dois grupos de doentes 

avaliados nos três momentos de avaliação clínica, não tendo sido encontradas diferenças 

significativas entre estes que pudessem justificar as diferenças encontradas no que se refere à 

prevalência dos SDTCS.  

Deste estudo conclui-se que, entre doentes respiratórios críticos, a etiologia da infeção ser o 

SARS-CoV-2 duplica o risco de complicações neurológicas, comparativamente a outros patógenos 

infeciosos. Uma vez que a presença destas complicações tem um inerente impacto negativo na 

funcionalidade a médio e longo prazo, a observação clínica por MFR reveste-se de particular 

importância175. De facto, uma avaliação precoce pela Especialidade poderá permitir o diagnóstico 

atempado de complicações neurológicas, bem como a implementação de estratégias terapêuticas 

dirigidas para reduzir o impacto a médio e longo prazo destas alterações173, 175.  

Assim, e no que se refere ao impacto na prática clínica deste trabalho, advoga-se o rastreio 

sistemático de disfunção neurológica nos doentes críticos COVID-19. Uma abordagem 

multidisciplinar, com profissionais de Neurologia e MFR capacitados para a avaliação de doentes 

críticos, suportados por profissionais da Medicina Intensiva, seria idealmente preconizada com o 

objetivo de precocemente diagnosticar, explorar e intervir nas eventuais complicações 

neurológicas da doença COVID-19 crítica.  

Ainda no contexto da disfunção neurológica em fase aguda no doente COVID-19, e apesar de 

o enfoque da literatura ser especialmente na patologia do SNC, destaca-se que a patologia do 

SNP é também muito importante. As lesões nervosas periféricas são comuns no contexto de UCI, 

apesar de a sua prevalência não estar ainda totalmente esclarecida176. Podem surgir no contexto 

da própria doença critica (polineuropatia do doente crítico) ou do seu tratamento (mono ou 

polineuropatias por iatrogenia)176, 177. A polineuropatia do doente crítico pode advir de alterações 

microvasculares (vasodilatação, aumento da permeabilidade vascular, edema endoneural, 

hipoxemia, extravasação), metabólicas (hiperglicemia, desregulação hormonal, ativação de vias 

proteolíticas) e elétricas (disfunção de canais iónicos, despolarização ou inexcitabilidade 

celular)177. As neuropatias periféricas iatrogénicas podem decorrer de determinados 

posicionamentos (por compressão), do ato da colocação ou remoção de cateteres e linhas arteriais 

ou venosas (por extravasamento de fluídos ou por desenvolvimento de hematomas na 

proximidade do local de canulação levando a uma lesão compressiva, por lesão química induzida 

pelos fármacos administrados, ou por traumatismo direto pela agulha)86. 
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Especificamente no contexto da COVID-19, além dos mecanismos previamente descritos, é 

possível que exista um tropismo específico do vírus para o SNP, o qual decorre possivelmente de 

mecanismos de mimetismo molecular, em que se verificam fenómenos de reatividade cruzada 

entre as imunoglobulinas produzidas em resposta aos antigénios do SARS-CoV-2 com proteínas 

especificas da mielina, estrutura axonal e junção neuromuscular178. 

As lesões nervosas periféricas apresentam um curso clínico bem esclarecido, dependendo da 

sua topografia e severidade179. No entanto, a recuperação destas lesões é lenta e não raramente 

incompleta176. Além disso, podem destas lesões decorrer complicações graves, das quais o 

exemplo paradigmático é a Síndrome Dolorosa Regional Complexa180-183. Esta síndrome descreve 

uma panóplia de condições dolorosas caracterizadas por uma dor regional contínua (espontânea 

ou evocada), associada a alterações tróficas, vasomotoras, sudomotoras, sensitivas e/ou motoras, 

que são aparentemente desproporcionais, em tempo ou grau, ao evento inicial182. 

Na era pré-pandémica, a literatura era escassa no que se refere à existência de casos com 

esta complicação em doentes críticos. Apesar da moderada atenção dada aos quadros álgicos 

pós UCI, a análise específica de quadros de dor neuropática era claramente parca184. 

 Com o advento da COVID-19, este tópico tomou particular importância: num estudo de Ojeda 

et al verificou-se que até 50% dos sobreviventes de uma doença COVID-19 crítica podem 

manifestar quadros álgicos de novo, dos quais até 30% têm características neuropáticas185. Estes 

achados foram ulteriormente reiterados na análise de Herrero-Montes et al, que descreveu uma 

prevalência de sintomatologia neuropática de 25% dos sobreviventes desta doença186.  

Neste contexto, foi possível descrever um dos primeiros casos COVID-19 na literatura com 

esta entidade, numa abordagem essencialmente focada no diagnóstico precoce e no tratamento 

multidisciplinar. A presença desta complicação foi posteriormente também descrita por outros 

autores187, 188. 

Apesar de não existirem estudos mecanísticos dedicados ao impacto do SARS-CoV-2 na 

nociceção, o estado de hiper-inflamação sistémica existente na COVID-19 crítica pode contribuir 

para um fenómeno de sensibilização periférica e central, condicionando assim quadros crónicos 

de dor desproporcional, como sendo a Síndrome Dolorosa Regional Complexa189.  
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Com este caso, pretendemos acima de tudo alertar para a possibilidade de esta complicação 

surgir no contexto de UCI, e exemplificar um programa integrado, multimodal e individualizado de 

MFR, bem como os seus resultados clínicos e funcionais significativos. 

3) Identificar fatores preditivos para o desenvolvimento de lesões por pressão, dadas as suas 

consequências clínicas e potencial impacto no desenho e implementação de programas de 

MFR em doentes críticos COVID-19. 

As lesões por pressão são complicações comuns nos doentes críticos, com uma prevalência 

estimada de até 30%119, 120, 190, 191. Pela sua significativa prevalência, e associado impacto na 

morbilidade e mortalidade intra-hospitalar, a prevenção e tratamento destas complicações 

cutâneas são objetivos clinicamente muito relevantes192.  

No universo de doentes COVID-19 críticos, esta questão é ainda mais importante: a 

hipoxemia, a hipotensão, a lesão microvascular trombogénica sistémica, as alterações da perfusão 

e a imobilidade são fatores preponderantes para uma maior predisposição122, 123. Deste modo, a 

prevalência descrita nesta população específica de doentes críticos assume valores 

marcadamente superiores, de até 80%121, 123, 193-195. 

A MFR apresenta um papel importante na abordagem preventiva e terapêutica às lesões por 

pressão. 

No que se refere à prevenção destas complicações, as mais recentes recomendações clínicas 

de prevenção de lesões por pressão em contexto de UCI são baseadas nos modelos “ABCDEF” 

– “Awaken from sedation, Breathe independently of the ventilator, Choice of sedation, Delirium 

management, Early Mobilization and Exercise, and Family engagement and empowerment” – e 

“PADIS” – “Pain, Agitation/sedation, Delirium, Immobility (rehabilitation/mobilization), and Sleep 

(disruptions)”196, 197. Em suma, a intervenção de MFR em UCI é apontada, em ambos os modelos, 

como um dos fatores-chave na prevenção destas complicações. 

Relativamente ao tratamento das lesões por pressão, os programas integrados de MFR, 

incluindo modalidades como a eletro-estimulação198, o LASER199 e os ultrassons200 constituem 

uma opção adjuvante pertinente na abordagem terapêutica a esta complicação201.  

Deste modo, existe evidência de benefício das estratégias integradas de MFR na abordagem 

às lesões por pressão, nomeadamente no âmbito da sua prevenção e tratamento. No entanto, 

quando os programas de MFR têm como principais objetivos o tratamento de outras sequelas 
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impactantes na autonomia, funcionalidade e participação, como sendo os défices motores, as 

alterações do equilíbrio em sedestação e ortostatismo e a incapacidade ou alterações do padrão 

de marcha, a presença de lesões por pressão implica frequentemente adaptações no desenho e 

implementação dos programas de MFR. Adicionalmente, existe evidência de que a presença 

destas complicações se associa a uma maior frequência de interrupção dos programas de MFR, 

menores ganhos em outcomes funcionais (nomeadamente motores) e menor recuperação da 

autonomia e da qualidade de vida com a intervenção de MFR202-204. Neste contexto, é ainda de 

realçar que a presença de lesões por pressão se associa a uma maior probabilidade de o doente 

ser institucionalizado após alta hospitalar 203, 204.  

Assim sendo, a capacidade de identificar quais os doentes em maior risco de desenvolverem 

lesões por pressão reveste-se de particular importância. Entre os modelos preditivos de risco 

existentes, destaca-se a escala de Braden205. Este é um instrumento estandardizado e validado 

que prediz adequadamente o risco de lesões por pressão em múltiplos contextos56. 

Especificamente entre doentes críticos, apresenta uma validade preditiva moderada, com elevada 

sensibilidade, mas reduzida especificidade206. No entanto, na população de COVID-19 críticos 

esta ferramenta não parecer ter o mesmo poder preditivo, pelo que fatores adicionais deverão ser 

considerados, nomeadamente sociodemográficos (como a idade), comorbilidades (como a 

hipertensão, a diabetes mellitus, a obesidade, entre outros), parâmetros laboratoriais à admissão 

da UCI (albumina, proteína C reativa, D-dímeros, fibrinogénio, entre outros) e características 

relacionadas com a gravidade da doença crítica (como a duração do internamento, a necessidade 

e duração do suporte vasopressor, o nível de oxigenação, entre outras)127, 193, 207. 

A inexistência de modelos preditivos de lesões por pressão para doentes COVID-19 críticos, 

facilmente aplicáveis à admissão da UCI e com um adequado poder preditivo, foi a motivação para 

a definição deste objetivo integrado na Tese. 

Assim, desenvolvemos um estudo retrospetivo incluindo doentes COVID-19 críticos, em que 

foram avaliados 33 potenciais preditores da ocorrência de lesões por pressão (socio-demográficos, 

comorbilidades, fatores clínicos e laboratoriais). 

A prevalência de lesões por pressão na amostra analisada foi elevada, com afeção de mais 

de 50% dos doentes, sendo que na maioria dos casos foram descritas lesões múltiplas e de 

gravidade considerável. De facto, estes dados são compatíveis com a literatura e consistentes 

com a perceção de que os doentes COVID-19 críticos apresentam maior prevalência de lesões 
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por pressão, bem como lesões com apresentações atípicas, múltiplas, de início precoce e de maior 

gravidade125. 

Em análise multivariada, incluindo no modelo fatores com uma associação no mínimo marginal 

(p<0,100) à variável de resultado, identificamos como preditores independentes para o 

desenvolvimento de lesões por pressão quatro fatores: sexo masculino, hipertensão 

(comorbilidade) e os valores de hemoglobina e albumina à admissão na UCI. Estes fatores 

constituíram o modelo PRINCOVID. De modo a facilitar a aplicabilidade deste modelo num 

contexto real de prática clínica, convertemo-lo num score, no qual cada um destes preditores tinha 

uma pontuação específica atribuída: sexo masculino: 4 pontos; presença de hipertensão: 2 pontos; 

hemoglobina < 8 g/dL: 6 pontos; hemoglobina 8-10 g/dL: 4 pontos; albumina < 34 g/dL: 3 pontos. 

Assim, o score PRINCOVID varia entre 0 e 15 pontos, incluindo quatro preditores independentes 

facilmente avaliáveis à admissão da UCI. 

Pela relevância da identificação precoce de doentes em maior risco de lesões por pressão, 

construindo e utilizando uma árvore de decisão, foi possível identificar dois grupos de risco 

distintos: doentes “em risco” (pontuações no PRINCOVID ≤ 7 pontos; risco de 45% de desenvolver 

uma lesão por pressão) e doentes de “alto risco” (pontuações no PRINCOVID > 7 pontos; risco de 

72% de desenvolver uma lesão por pressão).  

Neste estudo, fizemos também uma comparação direta entre o PRINCOVID e o standard da 

prática clínica (escala de Braden): de facto, o modelo PRINCOVID apresentou um poder preditivo 

significativamente superior. 

Parece-nos, assim, que o score PRINCOVID pode ser uma ferramenta potencialmente útil na 

prática clínica em UCI dada a sua facilidade de aplicação (apenas 4 fatores facilmente 

identificáveis à admissão na UCI, com pontuações pré-definidas e grupos de risco determinados) 

e poder preditivo moderado, mas significativamente superior ao instrumento atualmente mais 

utilizado neste âmbito (escala de Braden).  

Essencialmente, e num contexto primariamente clínico, este trabalho acrescenta 

conhecimento no âmbito da capacidade de identificação precoce (logo à admissão da UCI) de 

doentes de “alto risco” para desenvolver lesões por pressão. Esta ferramenta poderá assim ser útil 

na otimização da vigilância das características cutâneas destes indivíduos de elevado risco, e 

ulterior instituição atempada de medidas adicionais às uniformemente aplicadas em UCI, 
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minimizando assim o desenvolvimento e a progressão das lesões por pressão em doentes críticos 

COVID-19. 

4) Caracterizar as consequências a longo termo da infeção crítica a SARS-CoV-2 

Apesar da extensa investigação clínica realizada no âmbito da COVID-19, o carácter 

emergente desta doença justifica a menor abundância de estudos dirigidos à avaliação e 

intervenção nas suas sequelas a médio e longo prazo. No entanto, a importância deste tópico é 

sustentada pelo crescente número de sobreviventes à infeção por SARS-CoV-2, nomeadamente 

às formas de doença crítica. De facto, o grau, evolução e duração dos sintomas são alguns dos 

aspetos que carecem melhor caracterização208. Associadamente, o impacto destas sequelas, 

especificamente de índole física, mental e cognitiva sobre a funcionalidade, autonomia e 

participação, bem como na qualidade de vida dos doentes, são questões essenciais nesta área 

do conhecimento209. 

Efetivamente, os doentes críticos têm um risco acrescido de complicações a médio e longo 

prazo relacionadas com a doença crítica, iatrogenia e/ou com o próprio ambiente da UCI, sendo a 

SPICI uma entidade cuja prevalência ultrapassa os 50% nos seis meses após a alta da UCI 128, 

210.  

Nos sobreviventes da doença COVID-19 crítica, parece existir um maior risco de 

desenvolvimento desta síndrome, no entanto os dados da literatura não são unânimes135, 211. 

Adicionalmente, existem ainda várias questões por esclarecer e esferas por analisar, 

nomeadamente a análise da extensão e evolução das sequelas, particularmente no domínio físico 

e na funcionalidade, nesta população136, 212. Além disto, também as características da intervenção 

de MFR e o seu impacto na trajetória clínica e funcional nesta população encontra-se também 

parcamente explorada e desenvolvida. 

Neste sentido, definimos como objetivo desta Tese caracterizar as consequências clínicas e 

funcionais da doença COVID-19 crítica aos seis e doze meses após alta da UCI. Na nossa 

perspetiva, a adequada compreensão das características e particularidades das sequelas desta 

doença, e da sua progressão ao longo do tempo, é importante para adequar as intervenções 

dirigidas no âmbito da MFR para otimizar o estado clínico e funcional dos sobreviventes à COVID-

19 crítica. 

Optamos, então, por desenvolver uma análise compreensiva orientada pelos domínios da 

SPICI (físico, mental e cognitivo) e com particular enfoque na funcionalidade, em conformidade 
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com o Stanford Hall consensus213. Nesta declaração de consenso, é realçada a importância de os 

sobreviventes de uma doença COVID-19 serem alvo de uma avaliação específica da 

funcionalidade, visando determinar sequelas relevantes e assim direcionar o programa terapêutico 

de MFR numa perspetiva multidisciplinar, com particular enfoque nos três domínios da SPICI: 

físico, mental e cognitivo213. 

Para tal, desenvolvemos um estudo de coorte prospetivo incluindo sobreviventes de 

internamento em UCI por SDRA a SARS-CoV-2. Estes doentes foram avaliados presencialmente 

em Consulta Externa de MFR aos seis e doze meses após a alta da UCI, sendo que nestas 

consultas foi utilizada numa abordagem abrangente, compreensiva e estandardizada. Foram 

avaliados os domínios físico, mental e cognitivo da SPICI, bem como vários dos seus subdomínios, 

através do exame objetivo e múltiplas escalas, preferencialmente as previstas no “Core Outcome 

Set for Survivors of Acute Respiratory Failure”214. De facto, as características metodológicas deste 

estudo de investigação constituem uma mais-valia uma vez que a maioria dos estudos publicados 

até à data baseava-se em avaliações únicas, feitas maioritariamente por via telefónica, portanto 

sem objetivação e quantificação dos défices possíveis, do seu impacto funcional e da sua evolução 

temporal136, 215. 

 Além da análise detalhada dos três domínios da SPICI, e apesar de a funcionalidade estar 

classicamente incluída no domínio físico, na nossa análise esta foi considerada separadamente. 

De facto, as alterações nos três domínios da SPICI podem constituir barreiras à autonomia e 

consubstanciar-se com alterações na funcionalidade, motivo pelo qual esta vertente foi avaliada 

separadamente. Uma vez que o contexto das avaliações destes doentes era uniprofissional e em 

ambulatório, optamos por utilizar a forma auto-reportada da Medida de Independência Funcional. 

Apesar de esta ser uma limitação do estudo, pelo facto de não ter sido feita a aplicação em 

contexto de vida real deste instrumento num âmbito idealmente multiprofissional, a sustentação 

científica proveniente de outras populações de que existe uma correlação moderada entre a 

avaliação direta e a auto-reportada diminui o ônus desta limitação na validade dos nossos 

resultados216. 

Os resultados desta investigação revelaram que, aos 6 meses após alta da UCI, sobreviventes 

de COVID-19 crítica apresentam alterações consideráveis no domínio físico, traduzidas por uma 

significativa redução na qualidade de vida, força muscular, equilíbrio e capacidade de marcha, e 

um significativo aumento dos níveis de fadiga. Apesar de todos estes sub-domínios apresentarem 

uma evolução favorável ao longo do primeiro ano após alta da UCI, foi constatada uma 



108 

 

persistência de défices significativos de força muscular, equilíbrio e capacidade de marcha aos 

doze meses após alta da UCI. No que se refere ao domínio mental, verificou-se um valor 

significativamente superior de ansiedade e depressão aos seis e doze meses pós alta da UCI, 

apesar da melhoria expressiva neste período. Relativamente à cognição, sobreviventes de doença 

crítica por SDRA a SARS-CoV-2 apresentaram quadros de disfunção cognitiva clinicamente 

significativa aos seis e doze meses após alta. No entanto, este domínio evoluiu também de modo 

positivo no período de estudo. No que se refere à análise da funcionalidade, é de realçar ainda 

que apenas cerca de metade da amostra estava autónoma seis meses após a alta da UCI, valor 

que aumentou para aproximadamente 70% nos seis meses subsequentes.  

De facto, no domínio físico, foi evidente a persistência de sequelas motoras clinicamente 

significativas ao longo do primeiro ano pós alta da UCI. Estas sequelas, particularmente 

objetiváveis como défices de força muscular, de equilíbrio e da capacidade de marcha, são 

abordáveis e tratáveis em programas de MFR, com intervenção de fisioterapia e enfermagem de 

reabilitação. A atempada integração nestes programas associa-se a benefícios significativos217. 

Destaca-se ainda que este estudo inclui, no domínio físico, a análise de dois subdomínios não 

comummente explorados na literatura e que se revestem de uma importância eventualmente 

significativa: as alterações da sensibilidade e os SDTCS.  

No que se refere às alterações sensitivas sequelares à COVID-19, foi formalmente 

questionada na entrevista clínica e avaliada ao exame objetivo a presença de hiperestesia, 

hipo/anestesia, disestesias e parestesias nos múltiplos dermátomos corporais. Na nossa amostra 

as alterações sensitivas não foram comuns. Apesar disto, é de destacar que estas alterações não 

apresentaram uma evolução significativa ao longo do tempo. Este é um dado relevante pois 

levanta a hipótese de a caracterização e intervenção nesta sequela poder não estar a ser 

adequada e ajustada às necessidades da população. As alterações da sensibilidade, apesar de 

potencialmente mais difíceis de avaliar e valorizar clinicamente, são défices neurológicos com um 

significativo impacto na qualidade de vida e funcionalidade dos doentes218. 

Relativamente aos SDTCS, apesar da sua significativa prevalência em doentes críticos 

COVID-19 e da documentação de alterações estruturais no trato cortico-espinhal em estudos 

neuro-imagiológicos realizados em fase aguda, nos sobreviventes de COVID-19 crítica este 

subdomínio não tem sido analisado formalmente70, 92, 171. No entanto, realçamos a importância 

destas avaliações, e da eventual intervenção dirigida. Por um lado, a alteração da normal resposta 

clínica na avaliação dos SDTCS pode ser uma pista para o precoce diagnóstico de uma possível 
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complicação envolvendo o SNC ou o SNP. Por outro, alguns dos SDTCS, nomeadamente as 

alterações do controlo motor e o clónus, podem ter uma relevância clínica e funcional significativa.  

A título de exemplo, o clónus da articulação tibiotársica pode interferir com a marcha 

(especificamente condicionando uma menor cadência, clearance ou necessidade de utilizar 

auxiliares de marcha), com a postura e com o sono219. Ademais, pode também condicionar 

dificuldade nas transferências, fadiga e diminuição da performance laboral, com um inerente 

impacto nas atividades de vida diária219. A abordagem a esta sequela deve ser idealmente feita 

num contexto multiprofissional, com intervenção de médico de MFR para o desenho de um 

programa integrado de reabilitação, o qual pode incluir a implementação de técnicas cinesiológicas 

por fisioterapeuta, estratégias farmacológicas, orais ou intra-musculares (como sendo a infiltração 

de toxina botulínica), entre outras.220.  

Relativamente ao domínio mental, verificou-se também a presença de sintomas compatíveis 

com quadros ansiosos e depressivos na nossa amostra. Pelo facto de estes sintomas, de acordo 

com os dados de Coleman et al, parecerem ser particularmente prevalentes nos primeiros 120 

dias após a infeção por SARS-CoV-2, o rastreio atempado e a ulterior referenciação e/ou 

discussão em contexto multidisciplinar, revela-se particularmente pertinente221. 

No que se refere ao domínio cognitivo, uma característica também distintiva desta análise foi 

ter sido formalmente analisada a função cognitiva através de um instrumento de rastreio 

amplamente validado (o Montreal Cognitive Assessment), ao invés de apenas caracterizada a 

perceção subjetiva destas alterações222. Esta avaliação dirigida permite a melhor compreensão 

dos domínios afetados, tornando possível a exploração diferencial dos vários domínios 

possivelmente afetados utilizando ferramentas validadas e específicas para o efeito no âmbito da 

neuropsicologia. Após este estudo mais alargado, é a adequada caracterização dos domínios mais 

deficitários que irá ditar os objetivos, componentes e tecnologias utilizadas no âmbito dos 

programas terapêuticos de MFR, os quais podem ser unimodais com intervenção exclusivamente 

neuropsicológica, ou multimodais, em conjunto com a intervenção de outras áreas terapêuticas 

como sendo a terapia da fala e a terapia ocupacional.  

Com este estudo conclui-se que existe um impacto físico, mental e cognitivo significativo da 

doença COVID-19 crítica, sendo este objetivável aos seis e doze meses após alta da UCI. Este 

impacto apresenta uma clara tradução na funcionalidade, com alterações também expressivas 

neste contexto. No entanto, parece existir uma evolução paulatina, mas positiva, sustentada e 
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significativa, de todos os domínios da SPICI e na funcionalidade ao longo do primeiro ano pós alta 

da UCI.  

Como tal, propõe-se com base nos dados desta análise que seja mantida a monitorização, e 

eventualmente a intervenção, por MFR pelo menos no primeiro ano pós UCI, mas possivelmente 

por um período mais prolongado. A abrangência da Especialidade, com intervenção num âmbito 

multiprofissional (incluindo, de acordo com a necessidade, cuidados de enfermagem de 

reabilitação, de fisioterapia, de terapia da fala, de terapia ocupacional, de ortoprotesia, de 

neuropsicologia, entre outros) justifica o seguimento destes doentes por MFR. Adicionalmente, a 

proximidade com outras Especialidades clínicas, decorrente da frequente necessidade de 

cuidados de MFR nos vários contextos clínicos, poderá garantir o sucesso na comunicação e 

discussão interdisciplinar de cada caso. Dada a diversidade e amplitude dos défices revelados, 

propõe-se assim a implementação de uma abordagem individualizada num contexto 

multiprofissional, integral e abrangente. 
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Os vários estudos constituintes desta Tese apresentaram limitações. 

Em primeiro lugar, destaco a natureza observacional dos estudos constituintes desta Tese. 

De facto, para tentar atingir os objetivos definidos para os diferentes trabalhos, esta metodologia 

pareceu-nos adequada. No entanto, o desenho e implementação de estudos experimentais em 

continuidade com alguns dos trabalhos desenvolvidos seria importante para melhor caracterizar e 

esclarecer as questões associadas aos mesmos.  

Em segundo lugar, é também de realçar o carácter unicêntrico dos estudos como uma 

limitação. No entanto, realço que o Centro Hospitalar Universitário de São João é um centro 

terciário, com uma extensa abrangência geográfica, e que inclui várias UCI especializadas 

recebendo, portanto, doentes de outras instituições para cuidados intensivos mais diferenciados, 

o que pode potenciar a validade externa dos nossos achados.  

Em terceiro lugar, e no que se refere aos métodos de colheita de dados, nos vários estudos 

realizados parte ou a totalidade dos dados foram recolhidos a partir dos processos clínicos 

eletrónicos, não permitindo excluir a presença de vieses de medição, de informação e de 

classificação. Tal facto é particularmente relevante quando nos debruçamos sobre investigação 

realizada numa época pandémica, em que a sobrelotação das UCI obrigou à maior priorização da 

avaliação dos doentes em eventual detrimento dos registos clínicos, com potenciais repercussões 

na extensão, qualidade e completude dos mesmos. De modo a mitigar a existência de adicionais 

vieses neste processo, a recolha de dados foi feita de modo estandardizado, utilizando formulários 

pré-definidos. 

  



112 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



113 

 

CONCLUSÕES  

Este projeto visou contribuir para uma melhor compreensão do doente crítico COVID-19, 

especificamente numa abordagem de “antes”, “durante” e “depois” do internamento em UCI. A 

investigação foi essencialmente debruçada sobre os tópicos da disfunção neurológica e do 

impacto funcional da doença COVID-19 a médio e longo prazo.  

Esta dissertação oferece uma perspetiva original, mas fundamentada, sobre estes tópicos. No 

entanto, reconheço que o projeto não responde a todas as perguntas sobre este tema. Espero, 

contudo, que possa incentivar e integrar um processo que permita fazê-lo, com o objetivo último 

de melhorar a qualidade da atividade assistencial prestada a estes doentes. 

As principais conclusões deste trabalho foram: 

1. A presença de comorbilidades neurológicas, especificamente a DVC prévia, associa-se a um 

risco de mortalidade 2,51 vezes superior em doentes críticos COVID-19. 

1.1 Esta comorbilidade é um fator de risco independente para maior mortalidade. 

2. A doença crítica COVID-19 associa-se a um risco 1,98 vezes superior de desenvolver sinais, 

sintomas ou síndromes neurológicas, em comparação com outras etiologias infeciosas de 

SDRA crítica. 

3. As lesões por pressão são comuns em doentes COVID-19 críticos. O sexo (masculino), a 

hipertensão (comorbilidade) e os valores mais baixos de hemoglobina e albumina à admissão 

da UCI são preditores independentes para o desenvolvimento de lesões por pressão. O 

PRINCOVID é um modelo multivariado de predição de risco que inclui estes 4 fatores, para os 

quais está definida uma pontuação a atribuir, o que permite a classificação dos doentes de 

acordo com o seu risco de desenvolver esta complicação. 

3.1 O modelo PRINCOVID tem maior poder, em comparação com a escala de Braden, 

para predizer lesões por pressão em doentes críticos COVID-19. 

4. Os sobreviventes de doença crítica COVID-19 apresentam sequelas nos domínios físico, 

mental e cognitivo aos seis e doze meses após alta da UCI. 

4.1 Estas sequelas evoluem favoravelmente neste período; no entanto alguns 

subdomínios físicos, o domínio mental e o domínio cognitivo mantém-se 

significativamente alterados após este período. 
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PERSPECTIVAS FUTURAS 

 
A presente dissertação resume um longo trabalho de investigação, centrado num tópico 

complexo, um caminho feito de imperfeições, desafios constantes e aprendizagem contínua.  

Como acredito que deve ocorrer no término de um processo deste tipo, são vários os possíveis 

caminhos de continuidade desta investigação.  

Há duas linhas essenciais de potencial continuidade deste trabalho: a da relação entre a 

doença COVID-19 e a disfunção neurológica e a do impacto da MFR nas sequelas da doença 

crítica COVID-19. 

Relativamente à relação entre a doença COVID-19 e a disfunção neurológica, destacam-se 

alguns potenciais objetivos a seguir:  

1. Analisar o efeito de outras comorbilidades neurológicas na mortalidade destes doentes;  

2. Caracterizar o impacto a longo prazo da presença de manifestações neurológicas durante a 

permanência em UCI na mortalidade e na funcionalidade; 

3. Analisar a relação entre a presença de SDTCS, síndromes clínicas e alterações estruturais 

em estudos neuro-imagiológicos; 

4. Avaliar a concordância inter- e intra-observador na avaliação de SDTCS em contexto de UCI. 

No que se refere à potencial continuação da investigação no âmbito do impacto da MFR na 

doença crítica COVID-19, realçam-se também alguns possíveis objetivos: 

1. Validar o score PRINCOVID em outras populações de doentes COVID-19 críticos; 

2. Analisar a aplicabilidade e poder do modelo PRINCOVID em doentes críticos por outras 

etiologias; 

3. Avaliar a persistência e padrão de evolução da SPICI em doentes COVID-19 críticos após o 

primeiro ano da alta da UCI; 

4. Identificar fatores de risco, e ulteriormente desenvolver modelos preditivos de risco e 

prognóstico para a SPICI COVID-19; 

5. Avaliar o efeito da vacinação e das terapêuticas farmacológicas emergentes na morbilidade a 

longo prazo dos sobreviventes à COVID-19 crítica; 

6. Comparar diferentes programas de MFR para compreender qual é a abordagem mais 

vantajosa tanto no doente COVID-19 crítico agudo como depois na fase subaguda e crónica, 

especificamente avaliando a diferença entre programas intensivos de internamento e de 
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ambulatório, uni e multimodais, bem como o impacto de distintos timings de início do 

programa, sua intensidade e frequência. 
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