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RESUMO

Introducdo: Muitos infectados pela Covid-19 necessitaram de cuidados intensivos e
permanecem com alteracbes funcionais até hoje. Objetivo: Investigar 0s possiveis
comprometimentos funcionais e de estresse oxidativo, gerados a partir da infeccdo por SARS-
CoV-2 naqueles individuos que necessitaram de internacdo na UTI. Material e método: 95
individuos participaram do estudo (42, UTI covid e 53, UTI adulto), os quais foram avaliados
no momento da internacdo e acompanhados até apresentarem um desfecho clinico. As
avaliagOes foram relacionadas a funcionalidade, mobilidade, forga muscular, marcadores de
estresse oxidativo e preditores de mortalidade. Resultados: Em relacdo ao estresse oxidativo
os pacientes internados na UTI adulto apresentaram maior dano a proteina na ultima avaliacédo
(p=0,043), maior frequéncia de MN (p=0,015) e aumento nos niveis de TAS (p=0,002) e GSH
(p<0,0001) do que os internados na UTI covid. Individuos com Covid-19 apresentaram
fragueza muscular na ultima avaliacdo (dinamometria a D e a E (p=0,019 e p=0,018,
respectivamente)) e uma reducao na mobilidade (p=0,002), enquanto que individuos internados
na UTI adulto apresentaram um aumento na mobilidade na dltima avaliacdo (p<0,0001).
Quando comparadas as duas UTIs, pacientes internados por conta da Covid-19 receberam alta
hospitalar com maior funcionalidade (p=0,041) e esses também apresentavam maior
mobilidade quando internaram (p<0,0001) e individuos da UTI adulto foram associados a maior
mobilidade na ultima avaliacdo (p=0,049). Concluséo: Individuos admitidos na UTI adulto
apresentaram maior estresse oxidativo, sugerindo que o0 estresse oxidativo pode estar

relacionado com outros fatores e ndo com uma patologia especifica.



ABSTRACT

Introduction: Many infected by Covid-19 required intensive care and remain with functional
changes to this day. Objective: To investigate possible functional impairments and oxidative
stress generated from SARS-CoV-2 infection in those individuals who required ICU admission.
Material and method: 95 individuals participated in the study (42 covid ICU and 53 adult
ICU), who were evaluated at the time of admission and followed up until they presented a
clinical outcome. Assessments were related to functionality, mobility, muscle strength,
oxidative stress markers and mortality predictors. Results: Regarding oxidative stress, patients
admitted to the adult ICU showed greater protein damage in the last evaluation (p=0,043),
higher frequency of MN (p=0,015) and increased levels of SAC (p=0,002) and GSH (p<0,0001)
than those admitted to the covid ICU. Individuals with Covid-19 showed muscle weakness at
the last assessment (dynamometry at R and L (p=0,019 and p=0,018, respectively)) and a
reduction in mobility (p=0,002), while individuals admitted to the adult ICU showed an increase
in mobility in the last assessment (p<0,0001). When comparing the two ICUs, patients
hospitalized due to Covid-19 were discharged from hospital with greater functionality
(p=0,041) and they also had greater mobility when they were hospitalized (p<0,0001) and adult
ICU individuals were associated with greater mobility in the last evaluation (p=0,049).
Conclusion: Individuals admitted to the adult ICU showed higher oxidative stress, suggesting

that oxidative stress may be related to other factors and not to a specific pathology.
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1. INTRODUCAO

1.1. Fundamentacéo teorica

A identificagdo dos coronavirus ocorreu no final da década de 1960, embora houvesse
conhecimento desse virus desde aquela época, a infeccdo viral através do coronavirus recebeu
maior atencdo no ano de 2002, quando ocorreu no sul da China, na provincia de Guangdong,
em um comércio que abrigava diversas espécies de animais selvagens, o primeiro caso dos
surtos de Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SARS), gerada pelo coronavirus (SARS-CoV)
(Peiris et al., 2004). Em 2012, um novo coronavirus foi identificado em humanos,
demonstrando que é uma patologia que pode ser transmitida de animais para humanos, ficando
conhecida na época como Sindrome Respiratéria do Oriente Médio (MERS-CoV) (De Wit et
al., 2016).

No final do ano de 2019, novamente na China, dessa vez na cidade de Wuhan, surgiu
uma nova doenca respiratoria, de origem infecciosa, causada pela mesma familia de virus do
surto ocorrido em 2002 e por isso o virus foi identificado como SARS-CoV-2 e a doenca foi
nomeada como Covid-19 (Di Maria et al., 2020). Esses virus tem a capacidade de se adaptar a
um novo ambiente através das mutacGes e sao programados para modificar o tropismo do
hospedeiro, produzindo ameagas constantes a longo prazo (Yesudhas et al., 2021). Devido a
transmissao entre humanos acontecer de forma ainda mais rapida, em 11 de marco de 2020, a

Organizagdo Mundial da Saude declarou a covid-19 como uma pandemia.

Os coronavirus relacionados a SARS sdo envoltos pela proteina Spike a qual apresenta
um dominio variavel de ligacdo ao receptor direcionado a Enzima Conversora de Angiotensina-
2 (ECA-2), presente em diversos 6rgdos do organismo humano, o que facilita a entrada viral
nas células-alvo (Di Maria et al., 2020). A entrada viral ocorre principalmente pelo trato
respiratorio através da ligacdo do SARS-CoV-2 aos receptores de ECA-2 presentes nos
pneumdacitos do tipo Il nos pulmdes e a infecgdo celular desencadeia a resposta imune do
hospedeiro através de uma cascata inflamatoéria iniciada pelas células apresentadoras de
antigeno (Rabi et al., 2020). Conforme a gravidade da doenca pode haver uma liberacéo ainda
maior de citocinas, o que é comumente conhecido como tempestade de citocinas que ocorre

justamente por uma hiperatividade do sistema imunologico (Coperchini et al., 2020; Laforge et
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al., 2020).Huang et al., (2020), mostrou em seu estudo que ha um aumento nas concentracdes
de citocinas pro-inflamatérias (IFNa, IFNy, IL-1p, IL-6, IL-12, 1L-18, IL-33, TNFa, TGFp) e
quimiocinas (CXCL10, CXCL8, CXCL9, CCL2, CCL3, CCL5) em individuos infectados pelo
SARS-CoV-2 e internados na Unidade de Terapia Intensiva (UTI), conforme ilustrado na figura
1. Esse achado sustenta que a tempestade de citocinas faz parte do curso da doenga em
individuos que desenvolvem sua forma mais grave e que a Sindrome do Desconforto
Respiratorio Agudo (SDRA), bem como a faléncia multipla de 6rgéos, sdo consequéncias dessa

hiperatividade e podem resultar na morte do individuo (Singh et al., 2021).
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Figura 1: Esquematizacdo do processo inflamatdrio desencadeado pelo contagio por SARS-CoV-2.

Fonte: a autora

Individuos que desenvolveram a forma mais grave da doenca, na maioria dos casos,
necessitaram de cuidados na UTI e em decorréncia da rapida disseminacéo viral, o aumento no
numero de casos, bem como o uso indispensavel de suporte ventilatério, requisitaram de uma
demanda antes ndo vivenciada pelas UTlIs, exigindo uma répida expansdo, tanto na
infraestrutura e capacidade fisica, quanto na mao de obra qualificada através dos profissionais
de saude (Phua et al., 2020).

A UTI é uma unidade fechada e especializada em pacientes graves, nesse contexto
muitos pacientes sdo submetidos a terapia medicamentosa com sedativos e drogas vasoativas,
utilizac&o de bloqueadores neuromusculares e de Ventilagdo Mecénica Invasiva (VMI) (Papali
et al., 2019), dentre outras condutas que favorecem o imobilismo, aumentam o tempo de
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internacdo hospitalar e o risco de vida. Além do mais, conforme ilustrado da figura 2, o
ambiente é rico em estimulos sensoriais do tipo visual e auditivo (Gultekin et al., 2018), como
as luzes e os alarmes dos ventiladores mecanicos, bem como dos demais equipamentos que
beneficiam a equipe profissional, mas que afetam negativamente o paciente. Tudo isso
corrobora para a Fragueza muscular Adquirida na UTI (FA-UTI), a qual habitualmente ocorre
de forma simétrica e generalizada, comprometendo a musculatura esquelética dos membros
superiores e inferiores, incluindo a musculatura respiratéria (Vanhorebeek et al., 2020).
Outrossim, corroborando com a FA-UTI, o prolongamento do uso da VMI induz condicGes pré-
inflamatorias que podem gerar uma fragilidade muscular (Disser et al., 2020) e a resposta
inflamatoria desencadeada pelo SARS-CoV-2, pode induzir respostas sistémicas e
comprometer todos os sistemas organicos, incluindo o sistema musculoesquelético. Esses
fatores podem auxiliar a justificar o motivo pelo qual muitos convalescentes permanecem com

sequelas 6 a 12 meses apos alta hospitalar (Ma et al., 2022).

= J
Figura 2: llustracdo do paciente critico internado na UT].

Fonte: a autora
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1.2. Delimitacéo do tema

Ja é conhecido que a infeccdo por SARS-CoV-2 desencadeia uma tempestade de
citocinas em resposta ao processo inflamatdrio gerado e que muitos individuos acabam
gravemente enfermos em decorréncia dessa doenga, muitas vezes necessitando de VMI e de
altas concentracdes de oxigénio (Huang et al., 2020). Nesse sentido, embora o oxigénio seja
necessario para a respiracdo celular, ele gera Espécies Reativas de Oxigénio (ERO), que mesmo
sendo essenciais na sinalizacdo celular e nas respostas imunes, podem danificar moléculas
como as proteinas e lipidios, gerando disfunc@es e até mesmo a apoptose das mesmas (Carr et
al., 2020; Cumpstey et al., 2022). Além do mais, muitos estudos correlacionaram, em diferentes
situacOes, altas concentracdes de oxigénio com o aumento do estresse oxidativo (Tataranno et
al., 2015; Hafner et al., 2021; Oldman et al., 2021; Topcu et al., 2021).

O estresse oxidativo se refere a um desequilibrio entre as ERO e o sistema antioxidante.
Em condicGes fisiologicas hd a homeostase entre ambos, porém, diante algumas situacGes
adversas pode haver a producdo exacerbada de ERO, como o contato com agentes virais,
podendo haver esse desequilibrio (Romero-Cordero et al., 2021), o qual pode influenciar no
aparecimento e/ou progressdo de diversas disfuncbes, podendo gerar um desfecho clinico
desfavoravel (Pizzino et al., 2017). Acrescentando a isso, a Angiotensina Il (Ang II) regula a
ativacdo da nicotinamida adenina dinucleotideo fosfato (NADPH) oxidase (NOX) e essa
ativagdo é uma das principais fontes de formacéo de ERO (Rincén et al., 2015). Relembrando,
que a ECA-2 é o receptor da Ang Il e que também é a porta de entrada para 0 SARS-CoV-2,
individuos infectados apresentam maiores quantidades de Ang Il circulantes, permitindo com
que haja ativacdo de NOX e consequentemente ERO, contribuindo para o estresse oxidativo e

as respostas inflamatorias (Beltran-Garcia et al., 2020).

Devido a gravidade da Covid-19 foram necessarias condutas medicamentosas para
suprir os danos no tecido pulmonar, como a utilizacdo de corticosteroides, que foram
amplamente utilizados para limitar a inflamagdo aguda em pacientes infectados pelo SARS-
CoV-2 (Yesudhas et al., 2021), bem como a sedacdo profunda, na tentativa de evitar
assincronias entre paciente-ventilador e consequentemente lesbes pulmonares decorrentes da
ventilagdo mecénica (Kapp et al., 2020). Contudo, por mais que sejam estratégias que tentem
minimizar os danos no tecido pulmonar, devemos considerar que ha efeitos colaterais em

diversos sistemas, especialmente no muscular, devido ao desuso da musculatura esquelética,
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uma vez que os corticosteroides estdo diretamente relacionados a atrofia e a fraqueza muscular
(Webster et al., 2019). Além disso, o imobilismo € um dos fatores que contribuem para a
producdo excessiva de ERO mitocondrial, comprometendo a capacidade respiratoria
mitocondrial e gerando alteracbes metabdlicas (Pileggi et al., 2018), isso ocorre pelo
suprimento inadequado de oxigénio que ocorre na doenga critica e agrava conforme a evolugao
do processo inflamatorio, provocando um ciclo vicioso de danos, resultando em alteracGes
degenerativas que contribuem para a FA-UTI, pois a sintese de proteinas musculares € depende
de ATP (Vanhorebeek et al., 2020).

Considerando que individuos infectados pelo SARS-CoV-2 podem desencadear um
processo inflamatdrio grave e muitas vezes necessitarem de internacdo na UTI e utilizacdo de
VM, precisando de altas concentracfes de oxigénio, as quais tem relacdo direta com o estresse
oxidativo, bem como o desuso muscular que ocorre pelo processo de internacdo hospitalar e
condutas essenciais para reducdo de danos pulmonares, buscou-se analisar a relagcdo entre o
desuso muscular e o estresse oxidativo. Além disso, o0 estudo de Ma et al., (2022) identificou
que cerca de 63% dos individuos que contrairam a doenca e necessitaram de internacédo
hospitalar podem ter permanecido com algum comprometimento funcional, mesmo apo6s 12
meses de alta hospitalar e 58% podem estar dependendo de algo ou alguém até os dias de hoje
para realizarem suas Atividades de Vida Diarias (AVDs). Baseado nisso, nossa pergunta de
pesquisa: sera que individuos internados na UTI covid apresentam maior estresse oxidativo do

que aqueles internados na UTI adulto?

Nossa hipotese é de a patologia possa desencadear um processo oxidativo exacerbado
pela gravidade da doenca e que consequentemente isso acabe influenciando na funcionalidade

e no desfecho clinico dos individuos internados na UTI covid.
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Investigar os possiveis comprometimentos funcionais e de estresse oxidativo, gerados a
partir da infeccdo por SARS-CoV-2 naqueles individuos que necessitaram de internacdo na
UTI.

2.2. Objetivos especificos

e Analisar os parametros de estresse oxidativo dos individuos internados na UTI covid
e na UTI adulto;

e ldentificar se os parametros de estresse oxidativo dos individuos internados na UTI
covid e na UTI adulto apresentaram relacdo com o desfecho clinico;

e Comparar a funcionalidade, a mobilidade e a for¢ca muscular daqueles internados na
UTI covid e na UTI adulto e identificar pontos divergentes;

o Verificar se ha relagdo entre a funcionalidade, a mobilidade e a for¢a muscular de
individuos internados na UTI covid e na UTI adulto e seu desfecho clinico.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1. Participantes

Considerando os comprometimentos funcionais e celulares como variveis categoéricas
ordinais e possuir infecgdo por SARS-CoV-2 como variavel categérica dicotdmica foi utilizado
0 teste do qui-quadrado para o calculo amostral. Para um 0=0,05, um =0,20 e uma diferenca
de proporgdo de 0,25, seriam necessarios 106 pacientes, sendo que 53 deles iriam compor o
grupo controle e os outros 53 o grupo covid. Nesse foram incluidos os individuos internados na
UTI Covid e naquele, aqueles internados na UTI Adulto do Hospital Santa Casa de Uruguaiana-
RS (HSCU). Havendo condicBes cognitivas e fisicas, o paciente foi convidado a participar do
estudo, perante assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO
A), ndo havendo condicdes, o seu responsavel foi contatado, explicado a ele sobre o estudo e
estando ciente, permitindo as avaliac6es através da assinatura do TCLE. O presente estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Pampa (UNIPAMPA),
sob parecer de n°®5.177.577 (ANEXO B).

Foram incluidos no estudo, no grupo covid, 42 individuos de ambos 0s sexos e com
idade superior a 18 anos que estiveram internados na UTI com diagnostico de Covid-19 e no
grupo controle, 53 individuos internados na UTI adulto, com idade superior a 18 anos e
apresentando Hipertenséo Arterial Sistémica, Diabetes Mellitus e/ou obesidade, independente
do motivo da internacdo. As coletas de ambos 0s grupos ocorreram no periodo de julho de 2021
a abril de 2022. Foram excluidos aqueles portadores de doengas neuromusculares prévias,
limitacOes prévias para as realizacGes das atividades de vida diaria, gestantes, puérperas e
individuos que foram transferidos de unidade hospitalar, impossibilitando o acompanhamento.
Ainda, com o intuito de homogeneizar a amostra, na UTI adulto, foram excluidos aqueles que
ndo apresentassem pelo menos uma das comorbidades citadas acima, visto que essas foram as

comorbidades mais presentes nos individuos que contrairam a Covid-19.
3.2. Desenho experimental
Os participantes elegiveis foram avaliados durante todo o periodo de internacéo

hospitalar obedecendo um intervalo de 5 dias entre as avaliagdes. A primeira avaliacdo ocorreu

no momento da internacdo e o individuo foi acompanhado até apresentar um desfecho clinico,



18

sendo ele de alta hospitalar ou ébito, conforme ilustrado na figura 3. Os resultados que serdo
apresentados referem-se a primeira e a Gltima avaliacdo, ou seja, os dados coletados no

momento da internacao e os ultimos obtidos antes do desfecho clinico.

Em um primeiro momento foram coletados os dados contidos no prontuario médico e
anexado em uma ficha de avaliacdo elaborada especificamente para os participantes do presente
estudo (ANEXO C). Nessa contém dados pessoais, contato telefénico, numero do registro
hospitalar, data do inicio dos sintomas, data do diagnostico e data da internacéo hospitalar, bem
como questdes sobre a vacina¢do, como o imunizante que recebeu, nimero de doses aplicadas
e a data da primeira dose, cabe ressaltar que para os individuos internados na UTI adulto,

perguntas relacionadas ao imunizante para a covid-19, foram desconsideradas.

Durante as avalia¢Oes, foram sinalizadas as condutas adotadas pela equipe no decorrer
do periodo de internacdo, considerando aspectos relacionados ao sistema respiratério,
tratamento medicamentoso e posicionamento. As avaliagdes foram realizadas no setor de
internagdo em que o paciente estava internado, sendo elas realizadas nas instalages da UTI
covid, UTI adulto e internag6es clinicas do hospital, conforme a evolugdo do quadro, sem um
local propriamente adaptado as avalia¢Oes, sendo realizadas no préprio quarto ou leito do
paciente. Por fim, as avalia¢Ges propostas pelo estudo foram realizadas em todos 0s momentos
de reavaliag®es, respeitando as limitagdes individuais de cada avaliado, que se em condicGes
de responder ou na presenca de um responsavel, antes de cada reavaliacdo, era novamente
questionado se os testes poderiam ser feitos, e s6 a partir de entdo iniciava-se a reavaliacéo.

N&o houve nenhuma desisténcia ap0s o inicio do estudo.

g7 A P

I“d‘;;ge?r"}“he‘ APACHE I TBARS
MRC SOFA ) MIF’RONL CLEOS
2 CAM-ICU ANTIOXIDANTES
Perme
Internacdo hospitalar Desfecho

= - clinico
Avaliacdes a cada 5 dias

Figura 3: Desenho experimental.

Fonte: a autora
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3.3. Avaliagéo funcional

O grau de dependéncia funcional foi mensurado através do indice de Barthel (IB) que
analisa diversas funcdes, desde os cuidados pessoais até a locomocao, incluindo a alimentacdo,
higiene pessoal e auto-cuidado, funcionalidade do sistema urindrio e gastrointestinal,
transferéncias posturais, mobilidade e destreza para subir e descer degraus. Ha pontuacfes
distintas para os fatores citados e elas correspondem ao grau de limitacdo funcional ou auxilio
necessario para realizar determinada tarefa, sendo que quanto maior a pontuacdo, mais
funcional é o individuo. Nessa avaliacdo foram consideradas condi¢des funcionais pré
internacao hospitalar através do questionamento ao préoprio paciente ou aos familiares, quando
necessario, quanto a sua funcionalidade na realizacdo das atividades de vida diaria (ANEXO
D). Corroborando com a avaliacdo funcional, foi utilizada a Escala de Estado Funcional para
Unidade de Terapia Intensiva (FSS-UTI), que avalia a capacidade de realizar tarefas funcionais
como rolar, se transferir da posicdo supino para sentado, sentado para em pé, sentar-se a beira
leito e deambular. A fim de quantificar essas tarefas, a escala apresenta um escore gradativo
que variade 0a 7, sendo 0, incapaz de tentar ou concluir a tarefa completa em razéo de fraqueza
muscular e 7, independéncia total. Logo, quanto maior a pontuacdo, maior a independéncia
funcional (ANEXO E).

A forca muscular foi avaliada através da dinamometria de preensao palmar que mensura
(em Kg) a forca exercida através de uma isometria associada ao encorajamento verbal, realizada
por meio do dinambmetro da marca Saehan e também o Score Medical Research council
(MRC), que avalia a forca muscular atraves de seis movimentos dos membros superiores e
inferiores, bilateralmente: abducéo de ombro, flexdo de cotovelo, extensdo do punho, flexdo do
quadril, extensdo do joelho e dorsiflexdo do tornozelo. Para estabelecer o grau de forga
muscular pelo MRC, ¢é atribuida uma pontuacdo de 0 a 5 para cada movimento e o somatorio
final estabelece um escore que varia de 0 a 60, sendo que um escore abaixo de 48 é indicativo
de fraqueza muscular (ANEXO F). Ainda, o Perme Intensive Care Unit Mobility Score foi
utilizado para verificar a mobilidade dos avaliados, considerando desde a capacidade de
compreensao e resposta de comandos, até a distancia percorrida em 2 minutos. O escore contém
15 itens, os quais sdo subdivididos em 7 categorias: estado mental, potenciais barreiras a
mobilidade, forca funcional, mobilidade no leito, transferéncias, dispositivos de auxilio para

deambulacdo e medidas de resisténcia, o escore final pode variar de 0 a 32, sendo que
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pontuacOes mais altas correspondem a uma alta mobilidade e mais baixas referem-se a uma

baixa mobilidade e alta necessidade de assisténcia (ANEXO G).

3.4. Preditores de mortalidade

Com o intuito de estimar a gravidade da doenga e mensurar o risco de mortalidade,
foram aplicadas as escalas Acute Physiology and Chronic Health disease Classification System
Il (APACHE II) (ANEXO H) e Simplified Acute Physiology Score (SAPS Il) (ANEXO 1), as
quais avaliam o sistema respiratério, cardiovascular, circulatorio, renal, hepéatico e neurolégico.
Essas apresentam pontuac@es especificas de acordo com a gravidade do quadro, variando de 0
a 71 pontos e 0 a 148, respectivamente. Quanto maior a pontuagdo nessas escalas, maior o risco
de mortalidade. Ainda, o Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) (ANEXO 1J), que
analisa possiveis disfungdes nos sistemas respiratorio, circulatorio, hepatico, cardiovascular,
neurologico e renal, foi aplicado com o objetivo de identificar disfuncBes organicas que esses
individuos poderiam apresentar. Ademais, considerando que o Delirium esta diretamente
relacionado com a mortalidade, foi adicionado o Confusion Assessment method for the ICU
(CAM-ICU) (ANEXO K), analisando se o paciente apresenta ou ndo Delirium no momento da
avaliacdo. As avalia¢fes foram conduzidas por um unico avaliador e foram realizadas no leito

onde o paciente encontrava-se.

3.5. Estresse oxidativo

Através da interacdo multiprofissional, foi possivel termos acesso a amostra sanguinea
dos individuos e a coleta foi realizada pelos profissionais do setor onde o paciente estava
internado, seguindo as orienta¢des da instituicdo. Tivemos acesso as amostras no laboratorio de
analises, onde o material foi cuidadosamente armazenado por uma integrante da equipe de

pesquisa, com autorizacdo do laboratorio e da administracdo do hospital.

Quando o material chegou até as instalacdes da UNIPAMPA, foi realizada a preparacéo
das laminas atraves do esfregaco e na sequéncia a amostra foi homogeneizada, sendo possivel
a separacdo do plasma. Apos esse processo, 0 plasma foi colocado em um novo eppendorf
renomeado de forma que ndo fosse possivel identificar de forma direta o pertencente aquele

material, o qual foi armazenada a uma temperatura de -20°C e foi manuseado apenas no
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momento da andlise, evitando o descongelamento e congelamento do mesmo, o que poderia
comprometer o0s resultados das investigacOes. Através desse material foi possivel
quantificarmos a lactato desidrogenase (LDH), vitamina C e vitamina D no soro através do
equipamento Chem Well T da Labtest ®; Para o Status Antioxidante Total (TAS) em plasma
foi utilizado o Kit da Randox ®; A glutationa total (GSH) foi quantificada sequndo (Akerboom
& Sies, 1981). Para a avaliacdo do dano oxidativo a lipidios e proteinas foram realizadas,
respectivamente, a peroxidacdo lipidica pela determinacdo de Espeécies reativas ao acido
tiobarbitdrico (TBARS) (Ohkawa et al., 1979) e a carbonilagcdo de proteinas (Levine, 2002).
Ambos os parametros utilizam estufa com temperatura controlada e banho-maria com
circulacdo de 4gua na preparacdo da amostra para posterior leitura em espectrofotémetro; E por
fim, a avaliacdo do dano oxidativo no DNA foi realizado através do teste de micronucleos de
acordo com Schmid (1975).

3.6. Analise estatistica

Os dados estdo expressos em mediana + intervalo de confianca 95%, conforme teste de
normalidade verificado através do teste de Shapiro-Wilk, resultando em varidveis nao
paramétricas (p<0,05). Na sequéncia, para as variaveis quantitativas, independentes e néo-
parameétricas foi realizado o teste de Mann-Whitney, para as variaveis quantitativas, pareadas e
ndo-parameétricas foi utilizado o teste de Wilcoxon e para variaveis qualitativas foi utilizado o
teste Qui-quadrado. As analises estatisticas foram realizadas no software SPSS 22.0,

considerando significativos os valores de p<0,05.
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4. RESULTADOS

4.1. Caracteristicas dos participantes

A tabela 1 mostra as principais caracteristicas dos individuos incluidos no estudo, sendo
a amostra composta predominantemente pelo sexo feminino (52,6%), com mediana da idade de
65 anos, sendo que a maioria se auto-declarou como de cor branca (65,2%), apresentando estado
civil de casado(a) (48,9%). Em relacdo ao tempo de interna¢éo na UT], os individuos internados
na UTI covid, apresentaram maior tempo de internacgdo do que aqueles internados na UTI adulto
(p = 0,019), porém néo teve diferenca significativa no tempo de internacdo hospitalar e foi
possivel identificar que a maioria dos individuos internados na UTI covid ndo apresentavam
esquema vacinal completo (64,3%). As principais comorbidades encontradas em ambas as UTIs
foram a Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) (73,7%), Diabetes Mellitus (DM) (44,2%) e
obesidade (35,2%), ndao apresentando diferenca quando comparado o nimero de casos entre as
UTlIs. Quando relacionado ao motivo de internacéo houve diferenca significativa entre as UTIs,
sendo que na UTI covid o Gnico motivo de internacdo foi pela infeccdo pelo SARS-CoV-2 e na
UTI adulto foram por questdes neuroldgicas (34%), cardiacas (26,4%), sistémicas (18,9%),
respiratorias (9,4%), traumaticas (5,7%) e cirdrgicas (5,7%) (p<0,0001). Considerando as
principais complicacbes que tiveram relacdo com O&bito, destacamos a Parada
Cardiorrespiratoria (PCR) (p = 0,002), a sepse (p<0,0001) e o delirium (p<0,0001), porém nao
houve diferenca quando comparada essas duas complicagdes entre as duas UTIs. Por fim,
relacionado ao desfecho clinico, foi possivel observar que houve uma relagdo inversa entre a
UTI covid e UTI adulto, uma vez que, encontramos um desfecho desfavoravel maior na UTI
covid (60,4%), contrario a UTI adulto, onde 71,4% dos internados apresentaram alta hospitalar
(p = 0,003).



Tabela 1: Caracteristica gerais dos individuos internados nas UTIs covid e adulto.
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Variavel Total (n =95) UTIl covid (n=42) UTI adulto (n=53) p-valor
Sexo
Feminino (%) 50 (52,6) 21 (50,0) 29 (54,7) 0,683
Masculino (%) 45 (47,4) 21 (50,0) 24 (45,3)
Idade (anos) 65 + 64 + 65 +
MD#[IC95%] [61,21 - 67,44] [60,54 — 71,70] [59,37 — 66,44] 0,422
(minimo-méximo) (27 } 96) (27 _ 96) (33 _ 85)
Raca
Branco (%) 60 (65,2) 28 (70,0) 32 (61,5)
Pardo (%) 31 (33,7) 12 (30,0) 19 (36,5) 0,722
Preto (%) 1(1,1) 0 (0,0) 1(1,9)
Estado civil
Solteiro (%) 13 (14,8) 7(18,4) 6 (12,0)
Casado (%) 43 (48,9) 17 (44,7) 26 (52,0)
Viavo (%) 21 (23,9) 11 (28,9) 10 (20,0) 0,129
Amasiado (%) 4 (4,5) 3(7,9) 1(2,0)
Unido estavel (%) 5(5,7) 0 (0,0) 5 (10,0)
Tempo na UTI 7t 11+ 7+
(dias) [8,90 —12,80] [10,29 — 17,24] [6,50 — 10,59] 0,019
MD2[IC95%] o (1-44) (1-44) (1-38)
(minimo-méaximo)
Tempo de VM (dias) 9+ 9+ 9+
MD#[IC95%] [9,31-14,30] [8,15 —15,71] [8,19 — 15,16] 0,860
(minimo-méximo) (1 _ 36) (1 ) 36) (1 ) 36)
Tempo internacdo 11+ 11,50 + 10+
hospitalar (dias) [12,38 — 18,53] [12,01 - 20,23] [10,37 — 19,48] 0,509
MDx[IC95%] N (1-111) (1-58) (2-111)
(minimo-méximo)
Esquema vacinal
Completo (%) 28 (100,0) 10 (35,7) N/A N/A
Incompleto (%) 18 (64,3) N/A
Principais
comorbidades
HAS (%) 70 (73,7) 27 (64,3) 43 (81,1) 0,106
DM (%) 42 (44,2) 17 (40,5) 25 (47,2) 0,540
Obesidade (%) 34 (35,8) 16 (38,1) 18 (34,0) 0,830
Motivo internacéo
Covid (%) 42 (44,2) 42 (100,0) 0 (0,0)
Neurolégico (%) 18 (18,9) 0(0,0) 18 (34,0)
Cardiaco (%) 14 (14,7) 0 (0,0) 14 (26,4) 0,0001
Respiratorio (%) 5(5,3) 0(0,0) 5(9,4)
Sistémico (%) 10 (10,5) 0 (0,0) 10 (18,9)
Traumatico (%) 3332 0 (0,0) 3(,7)
Cirdrgico (%) 3(3,2) 0(0,0) 3(5,7)
Principais
complicacgdes
PCR (%) 12 (12,6) 8 (19,0) 4 (7,5) 0,124
Sepse (%) 48 (50,5) 24 (57,1) 24 (45,3) 0,304
Delirium (%) 64 (67,4) 29 (69,0) 35 (66,0) 0,828
Desfecho clinico
Alta hospitalar 44 (46,3) 12 (28,6) 30 (71,4) 0,003
Obito 51 (53,7) 32 (60,4) 21 (39,6)
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Legenda: Dados expressos em medianas e intervalos de confianca, com teste de Mann-Whitney e em frequéncias
e percentuais com teste de Qui-quadrado de Pearson para as varidveis sexo, estado civil e motivo de internagéo;
teste Exato de Fisher nas variaveis raca, sepse, DM, obesidade, delirium e desfecho clinico; Correcdo de
Continuidade nas variaveis PCR e HAS. Valores em negrito demonstram p<0,05.

4.2. Preditores de mortalidade

Considerando a primeira avaliacdo realizada (n = 95), o escore SOFA e a escala
APACHE Il foram maiores na UTI adulto (n = 53; 20,20 + [16,46 — 31,90] e 15 + [21,65 —
33,28], respectivamente) do que na UTI covid (n =42; 0 £ [6,62 — 22,93] e 9 + 13,45 — 25,49],
respectivamente), apresentando maior predicdo de mortalidade (p = 0,020 para ambas as
variaveis). Na Ultima avaliagdo (n = 73), o escore SOFA e a SAPS Il foram maiores na UTI
covid (n = 31; 21,5 + [18,89 — 45,24] e 53 + [29,02 — 53,37], respectivamente) do que na UTI
adulto (n=42; 3,20 £ [6,94 — 24,31] e 6,15 + 11,83 — 29,39, respectivamente) (p = 0,044 e p =
0,031, respectivamente) (Figura 4A). Na sequéncia, os instrumentos foram analisados quanto a
sua relacdo com o desfecho clinico, sendo que os escores mais altos de SOFA na internacao
(alta hospitalar: 0 £ [5,95 — 18,86]; obito: 20,20 + [17,99 — 35,22]) e na Ultima avali¢do (alta
hospitalar: 0 + [0,68 — 4,76]; ébito: 33,30 + [33,15 —57,68]) foram relacionados ao 6bito (p =
0,005 e p<0,0001, respectivamente), 0 mesmo se repetiu para a escala APACHE Il na
internacdo (alta hospitalar: 8 + [13,05 — 24,53]; Obito: 24 + [22,41 — 34,33]) e na Ultima
avaliacdo (alta hospitalar: 8 + [7,18 — 10,66]; Obito: 40 £ [35,50 —49,49]) (p = 0,012 e p<0,0001,
respectivamente) e também para a escala SAPS Il na internacdo (alta hospitalar: 10,60 + [14,25
— 27,58]; 6bito: 34,80 + [32,54 — 49,70]) e na ultima avaliagéo alta hospitalar: 2,60 * [2,50 —
7,87]; 6bito: 66,10 + [48,12 — 66,01]) (p<0,0001 em ambas as analises) (Figura 4B). Com esses
dados foi possivel identificar que valores mais altos nos instrumentos de predicdo de
mortalidade, SOFA, APACHE Il e SAPS II, tendem a desfechos desfavoraveis, tanto na UTI

covid quanto na UTI adulto, conforme demonstrado na figura 4.
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Figura 4: Interpretacdo dos instrumentos de predi¢do de mortalidade comparando os dados da primeira
e Ultima avaliagdo da UTI covid e UTI adulto e a relacdo desses dados com o desfecho clinico.

Todas as analises estdo expressas como MD=+IC95% e p-valor obtido pelo teste de Mann-Whitney. Legenda:
SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health disease
Classification System Il; SAPS II: Simplified Acute Physiology Score I1; * p<0,05.

4.3. Estresse oxidativo

4.3.1. Estresse oxidativo entre as duas UTIs

Relacionado ao estresse oxidativo e a comparacdo entre as duas UTIs foi possivel
analisar que na ultima avaliacdo houve um maior dano a proteina nos individuos internados na
UTI adulto, mensurado pelo carbonil (2,511X10° + [2,084 X10° — 3,307 X10?]) do que
naqueles internados na UTI covid (1,856 X107 +[1,736 X10° — 2,381 X10)) (teste de Mann-
Whitney, p = 0,043), ocorreu um aumento na contagem de MN na primeira avaliacdo (57 £
[50,44 —57,53]) e na tltima avaliacdo (54 + [50,13 — 59,44]) daqueles internados na UTI adulto,
quando comparado a internacdo (28,50 £ [24,38 — 38,62]) e ultima avaliacdo (39 + [34,60 —
50,23]) dos individuos internados na UTI covid (p < 0,0001 e p = 0,015, respectivamente). Em
relacdo aos marcadores antioxidantes TAS e GSH, houve um aumento de ambos na primeira
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(1,36 £[1,22 - 1,39] € 10,90 + [10,85 — 12,55], respectivamente, com p<0,0001 para ambas as
variaveis) e na Ultima avaliacdo (1 £[0,96 — 1,14], p=0,002 e 10,25 £ [9,67 — 11,95, p<0,0001],
respectivamente) nos individuos internados na UTI adulto, quando comparados com a primeira
(0,98 +[0,87 —1,02] e 9 £ [8,24 — 9,87], respectivamente) e Gltima avalia¢do (0,87 £ [0,76 —
0,92] e 5,60 + [5,38 — 7,06], respectivamente) realizada com os individuos internados na UTI
covid. E por fim, houve uma reducdo significativa em relacao aos niveis séricos de vitamina D
na UTI covid na primeira avaliacdo (21,40 £ [21,48 — 24,16]) quando comparado com aqueles
internados na UTI adulto (23,90 + [23,36 — 26,05]) e também em relacdo ao LDH em relacédo a
UTI adulto (551 + [449,86 — 590,04]) quando comparado com a UTI covid (660 + [590,22 —
718,31]) na altima avaliacdo (p = 0,002). Dados demonstrados na figura 5.
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Figura 5: Parametros de estresse oxidativo na primeira e Ultima avaliacdo do paciente na UTI covid e
UTI adulto.

Dados expressos em MD+1C95% e p-valor obtido pelo Teste de Mann-Whitney; TBARS: Espécies Reativas ao
Acido Tiobarbitlrico; Carbonil: Carbonilacdo de proteinas; MN: Micronicleos; TAS: Status Antioxidante Total;
GSH: Glutationa total; LDH: Lactato Desidrogenase; *: p<0,05
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Vitamina C, vitamina D, TAS, GSH e LDH n total de 93 na primeira avaliagédo e 39 na
Gltima avaliacdo, sendo que na UTI covid na primeira avaliacdo o n foi composto por 42
individuos e na UT1 adulto por 51 e na ultima avaliacdo, n de 19 na UTI covid e n de 20 na UT]I
adulto. Em relacdo ao TBARS, Carbonil e MN houve maior variagdo entre o n, sendo que o n
total na primeira avaliacdo oscilou entre 89 e 92 e na ultima avaliacdo entre 60 e 62, sendo que,
guando analisado esses valores nos grupos, a UTI adulto seguiu apresentando maior nimero de
individuos em sua distribuicdo. Essa diferenca ocorreu pois ndo tiveram amostras sanguineas
de alguns pacientes, tanto na internacdo quanto na ultima avaliacdo, uma vez que isso dependia
da solicitacdo médica e isso pode ter interferido nos resultados. Além disso, como tinhamos
acesso a amostra através do laboratério vinculado ao hospital, algumas amostras ndo foram
suficientes para a realizacdo de todos os testes. Ademais, alguns dados, como a contagem de
MN, também apresentaram algumas interferéncias, pois devido a gravidade dos casos, algumas
laminas ndo foram possiveis de serem analisadas e/ou até mesmo preparadas pela qualidade do

sangue para a realizacao do esfregaco.

4.3.2. Estresse oxidativo na UTI covid

Analisando o estresse oxidativo isoladamente em cada grupo, considerando os dados
obtidos na primeira e na Gltima avaliacdo, na UTI covid verificou-se 0 aumento no nimero de
MN na Gltima avaliagdo (1,856X10° + [1,736 X10°— 2,381 X10°]) quando comparado com a
primeira (2,276 X10° + [1,911 X10° - 2,948 X10°]) (p = 0,004), bem como um aumento
significativo no LDH na ultima avaliacéo (660 + [590,34 — 718,50]), quando comparado com a
primeira avaliacdo (269 + 276,58 — 353,85) (p<0,0001) Ao contréario disso, houve uma reducéo
significativa de GSH no momento da ultima avaliacéo (5,60 £ [5,38 — 7,06]), considerando a

primeira avaliacdo (9 * [8,24 — 9,87]) (p = 0,001), manifestado na figura 6.
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Figura 6: Comparacdo dos resultados do estresse oxidativo obtido na primeira e Gltima avaliacéo
realizada na UT]I covid.

Dados expressos em MD=IC95% e p-valor obtido pelo Teste de Wilcoxon, considerando uma amostra com n=42
na primeira avaliacdo e n=19 na Ultima avaliacdo para todas as variaveis, exceto TBARS e carbonil (primeira
avaliacdo, n=40, ultima avaliacdo, n=27), MN (primeira avaliacdo, n=36, Gltima avaliacdo, n=29); TBARS:
Espécies Reativas ao Acido Tiobarbitdrico; Carbonil: Carbonilacio de proteinas; MN: Micron(cleos; TAS: Status
Antioxidante Total; GSH: Glutationa total; LDH: Lactato Desidrogenase; *: p<0,05.

4.3.3. Estresse oxidativo na UTI adulto

Ponderando os achados relacionados ao estresse oxidativo encontrado na primeira
avaliacdo e na ultima avaliacdo na UTI adulto, através da figura 7 identificou-se um aumento
no dano a proteina verificado pelo carbonil na ultima avaliagio (2,511X107° + [2,084 X10°—
3,307 X10°°]) quando comparado a primeira avaliagdo (2,113 X10°+ [1,720 X10°-2,324 X10
°]) (p = 0,033), assim como nos niveis de LDH na ultima avaliacéo (551 + [449,86 — 590,04])
quando comparado a primeira avaliagdo (258 + [261,64 — 328,17]) (p<0,0001). De maneira
oposta, encontramos uma redugdo na contagem de MN na dltima avaliacdo (54 + [50,13 —
59,44]) quando comparada com a primeira (57 + [50,44 — 57,33]) (p = 0,001), houve reducéo
na vitamina C na ultima avaliacao (8,30 £ [5,80 — 10,44]) comparada com a primeira (11,50 +
[10,29 — 13,86]) (p = 0,026), assim como com a vitamina D, comparando a ultima avaliacdo
(20,55 + [17,21 — 24,11]) com a primeira avaliacdo (23,90 + [22,69 — 25,94]) (p = 0,030) e
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também houve reducdo de TAS na Gltima avaliagdo (1 + [0,96 — 1,14]) contrastante com 0s

valores encontrados na primeira avaliacdo (1,36 £ [1,22 — 1,39]) (p = 0,001).
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Figura 7: Comparacédo dos resultados do estresse oxidativo obtido na primeira e Gltima avaliacéo
realizada na UT]I adulto.

Dados expressos em MD%1C95% e p-valor obtido pelo Teste de Wilcoxon, houve variagcdo no n amostral entre as
variaveis na primeira avaliacdo/ultima avaliacdo identificadas a seguir conforme o teste: TBARS: 52/34; carbonil:
50/33; MN: 53/33; Vitamina C, Vitamina D, TAS, GSH e LDH: 51/20. TBARS: Espécies Reativas ao Acido
Tiobarbitarico; Carbonil: Carbonilacdo de proteinas; MN: Micronlcleos; TAS: Status Antioxidante Total; GSH:
Glutationa total; LDH: Lactato Desidrogenase; *: p<0,05.

4.4. Estado funcional

4.4.1. Estado funcional dos individuos internados na UTI covid

Conexo ao estado funcional, analisando os dados obtidos através da primeira e da Gltima
avaliacdo daqueles internados na UTI covid, visualizando tabela 2, foi possivel identificar que
houve uma reducédo na dinamometria a direita na tltima avaliacdo (15 £ [9,93 — 22,88]) quando
comparado a primeira avaliagdo (19,50 £ [17,24 — 27,27]) (p = 0,019), assim como aconteceu
com a dinamometria a esquerda que apresentou uma reducédo da Gltima avaliacdo (13 £ [6,41 —
20,72]) para a primeira (18,25 £ [14,99 — 25,58]) (p = 0,018) e 0 mesmo se repete para o0 escore
perme, identificando uma reducdo na mobilidade verificado quando comparamos a ultima (0 £
[4,33 —12,67]) com a primeira avaliacdo (14 + [10,67 — 16,94]) (p = 0,002).



Tabela 2: Comparacéo entre a funcionalidade da primeira e Gltima avaliagdo na UTI covid.

Primeira avaliacédo Ultima avaliacéo p-valor
FSS-ICU (n=29) (n=12) 0,400
MD=[IC95%] 26 +[22,70 — 29,37] 26 + [20,90 — 30,94]
(minimo-maximo) (7 _ 35) (13 _ 35)
Barthel (pré) (n=26) (n=12) 1,000
MD=[IC95%] 100 + [99,41 — 100,20] #
(minimo-méaximo) (95 _ 100)
Barthel (pos) (n=29) (n=12) 0,116
MD[IC95%] 65+[57,81—78,19] 62,50 + [48,02 — 81,14]
(minimo-maximo) (10 - 100) (15 - 100)
MRC (n= 29) (n = 12) 0,260
MDz[ICo5%] 57 £ [50,16 —56,67] 53,50 * [49,31 - 56,02]
(minimo-maximo) (31 _ 60) (40 _ 59)
Dinamometria D (n=29) (n=11) 0,019
MD=[IC95%] 19,50 + [17,24 — 27,27] 15 + [9,93 — 22,88]
(minimo-méaximo) (0 5_56 5) (1 _35 5)
Dinamometria E (n=16) (n=10) 0,018
MDz[IC95%] 18,25 +[14,99 — 25,58] 13 +[6,41 — 20,72]
(minimo-maximo) (0 - 48,5) (1,2 - 27,5)
Perme (n=42) (n=30) 0,002
MD(irHii?ri?]méximo) 14 +[10,67 — 16,94] 0+ [4,33 — 12,67]
] (0-27) (0 - 29)
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Legenda: Todas as analises estdo expressas como MD=IC95% e p-valor obtido pelo Teste Wilcoxon. FSS-ICU:
Functional Status Score for the ICU (Escala de Estado Funcional para UTI); MRC: Medical Research Council;
Valores em negrito representam p<0,05; #: resultados que se mantiveram constantes.

4.4.2. Estado funcional dos individuos internados na UTI adulto

Relacionado com a funcionalidade na UTI adulto, houve diferenca significativa entre a

primeira e a Ultima avaliacdo, apenas na variavel perme, sendo que essa apresentou aumento

significativo considerando a Gltima avaliacdo (5 £ [7,74 — 14,41]) em relacdo a primeira (2 =
[3,88 — 8,65]) (p<0,0001), assim como mostra a tabela 3.



31

Tabela 3: Comparacéo entre a funcionalidade da primeira e Gltima avaliacdo na UTI adulto.

Primeira avaliagédo Ultima avaliacio p-valor
FSS-ICU (n=17) (n= 25) 0,284
MD+[IC95%] 23 £[17,21 - 27,85] 20 £ [15,04 — 22,72]
(minimo-méximo) (7 _ 35) (5 ] 35)
Barthel (pré) (n=16) (n=21) 1,000
MD[IC95%] 100 + [94,59 — 101,03] 100 + [89,41 — 101,06]
(minimo-méximo) (80 _ 100) (45 _ 100)
Barthel (pos) (n=17) (n=25) 0,235
MD=[IC95%] 65 + [41,31 - 69,87] 55 + [37,59 - 60,81]
(minimo-méximo) (10 _ 95) (10 _ 100)
MRC (n= 16) (n= 25) 0,237
MD+[IC95%] 54,50 + [48,14 — 56,86] 52 + [42,06 — 53,46]
(minimo-méximo) (38 _ 60) (0 _ 60)
Dinamometria D (n=11) (n=24) 0,499
MD=[IC95%] 21 + [15,56 — 28,06] 13,75 + [9,23 — 16,68]
(minimo-méximo) (9 _139 5) (0 _ 35 5)
Dinamometria E (n=14) (n=24) 0,483
MD+[IC95%] 18,25 £+ [12,46 — 26,82] 10,25 £ [7,84 — 14,77]
(minimo-maximo) (0 _ 40 5) (O _ 97 5)
Perme (n=53) (n=41) 0,0001
MD:{IC95%] 2 +[3,88 - 8,65] 5+ [7,74 - 14,41]
(minimo-méximo) (0 _ 26) (O _ 28)

Legenda: Todas as analises estdo expressas como MD=IC95% e p-valor obtido pelo Teste Wilcoxon. FSS-ICU:
Functional Status Score for the ICU (Escala de Estado Funcional para UTI); MRC: Medical Research Council.
Valores em negrito representam p<0,05.

4.4.3. Anélise comparativa do estado funcional dos individuos internados na UTI
covid e UT1 adulto

Apos analisado de forma isolada a funcionalidade dos individuos internados em ambas

as UTIs, a tabela 4 faz um paralelo entre os dois grupos e comparé-los entre si. Dessa forma foi

possivel identificar um aumento significativo na funcionalidade dos individuos internados na

UTI covid na ultima avaliacao (26 + [20,90 — 30,94]) do que naqueles internados na UTI adulto

(20 + [15,04 — 22,72]). Em relacdo a mobilidade, considerando a primeira avaliacdo 0s

individuos que internavam na UTI covid apresentavam uma mobilidade maior (14 + [10,67 —
16,94]) do que aqueles que internavam na UTI adulto (2 £ [3,88 — 8,65]). Ao contrario disso,

na Gltima avaliacdo os individuos internados na UTI adulto apresentavam maior mobilidade (0

* [4,33 —12,67]) do que aqueles internados na UTI covid (5 + [7,74 — 14,41]).
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Tabela 4: Comparacéo da funcionalidade entre a UTI covid e UTI adulto, tanto na primeira quanto na
ultima avaliagdo.

UTI covid UTI adulto UTI covid UTI adulto
Primeira avaliacdo p-valor Ultima avaliagdo p-valor
FSS (n=29) (n=17) (n=12) (n=25)
MD=[1C95%)] 26 + 23+ 26 + 20 +
(minimo- [22,70 -29,37] [17,21-27,85] 0,256  [20,90-30,94] [15,04-22,72] 0,041
maximo) (7 - 35) (7 - 35) (13-35) (5-35)
Barthel (pré) (n=26) (n=16) (n=12) (n=21)
MD=[1C95%)] 100 = 100 = 100 =
(minimo- [99,41 -100,20] [94,59-101,03] 0,270 # [89,41-101,06] 0,385
maximo) (95 - 100) (80 - 100) (45 - 100)
Barthel (p6s) (n=29) (n=17) (n=12) (n=25)
MD=[1C95%] 65 + 65 + 62,50 + 55 +
(minimo- [67,81-78,19] [41,31-69,87] 0,144  [48,02-81,14] [37,59-60,81] 0,095
maximo) (10 - 100) (10 - 95) (15 - 100) (10 - 100)
MRC (n=29) (n=16) (n=12) (n=25)
MD=[1C95%)] 57 + 54,50 + 53,50 + 52 +
(minimo- [50,16 —56,67] [48,14-56,86] 0,736  [49,31-56,02] [42,06-53,46] 0,451
maximo) (31 -60) (38 - 60) (40 - 59) (0 - 60)
Dinamometri (n=29) (n=11) (n=11) (n=24)
aD 19,50 £ 21+ 15+ 13,75+
MD=[IC95%]  [17,24-27,27] [15,56 —28,06] 0,929 [9,93 - 22,88] [9,23 - 16,68] 0,334
(minimo- (0,5-56,5) (9-39,5) (1-35,5) (0-35,5)
maximo)
Dinamometri (n=16) (n=14) (n=10) (n=24)
akE 18,25 + 18,25 + 13+ 10,25 +
MD+[IC95%]  [14,99 —25,58] [12,46-26,82] 0,967 [6,41 —20,72] [7,84 —14,77] 0,564
(minimo- (0-48,5) (0—40,5) (1,2-27,5) (0-27,5)
maximo)
Perme (n=42) (n=53) (n=30) (n=41)
MD=[1C95%)] 14 + 2+ 0+ 5+
(minimo- [10,67 — 16,94] [3,88 —8,65] 0,0001  [4,33-12,67] [7,74 - 14,41] 0,049
maximo) (0-27) (0 - 26) (0 - 29) (0 - 28)

Legenda: Todas as analises estdo expressas como MD+IC95% e p-valor obtido pelo Teste Wilcoxon. FSS-
ICU: Functional Status Score for the ICU (Escala de Estado Funcional para UTI); MRC: Medical Research
Council; Valores em negrito representam p<0,05; #: resultados que se mantiveram constantes.
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5. DISCUSSAO

Acompanhamos o processo de internacdo de individuos internados na UTI covid e na
UTI adulto, com foco em identificar as alteracGes funcionais e o estresse oxidativo desses. Foi
possivel identificar que pacientes admitidos na UTI adulto eram mais criticos e esses
apresentaram maior estresse oxidativo, ao contrario dos pacientes infectados pelo SARS-CoV-
2 no momento da internacdo. Entretanto, quando considerada a ultima avaliacdo, os pacientes
com Covid-19 eram mais graves e aqueles que recebiam alta hospitalar apresentam fraqueza
muscular e redugdo na mobilidade. Contudo, comparada a funcionalidade entre as duas UTIs,
os pacientes com Covid-19 apresentavam melhor recuperacéao da funcionalidade do que aqueles

que ficaram internados na UTI adulto.

No presente estudo, as principais doencas de base foram HAS, DM e obesidade (Tabela
1). A presenca dessas, faz com que ocorra uma resposta imune inadequada e mais fraca,
favorecendo uma replicacdo viral sustentada, potencializando as complicages relacionadas aos
casos mais graves da doenca (Blanco-Melo et al., 2020). Ademais, essas comorbidades
apresentam relacdo direta com o estresse oxidativo e com a gravidade da doenga, aumentando
a producédo de ERO e promovendo o desequilibrio entre pro-oxidagéo e antioxidacao, podendo
ainda gerar uma inflamacao sistémica (Hertis$ Petek et al., 2022). Os achados corroboram com
0 estudo, sendo que, 80% dos individuos que evoluiram a ébito e que estavam internados na
UTI covid, estando essas relacionadas com altas taxas de 6bitos em individuos que contrairam
a Covid-19 (Zhou et al., 2020; Huang et al., 2020; Ishak et al., 2022).

Contribuindo com desfechos desfavoraveis, evidéncias apontam para uma taxa media
mais rapida de declinio da carga viral entre individuos vacinados e infectados pelo SARS-CoV-
2 em comparagdo com individuos ndo vacinados, os quais ficam mais vulneraveis a infecgdo
(Lee et al., 2022). Esse dado contribui e pode justificar o alto indice de ébito na UTI covid,
considerando que a maioria dos individuos estavam com esquema vacinal incompleto e que,
conforme estudo de Bar-On et al., (2021) e Chenchula et al., (2022), o esquema vacinal
completo esté relacionado com a baixa gravidade da doenca e consequentemente um melhor

prognostico.

Ha diversos instrumentos que mensuram a gravidade do quadro clinico dos individuos,

especialmente no momento da interna¢do, como APACHE Il e SAPS Il (Takekawaetal., 2022),
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mas também ha aqueles que possuem a capacidade de acompanhar a gravidade durante o
processo de internacdo, verificando a presenca de disfungfes organicas, como o escore SOFA
(Vincent et al., 1996) e ambos os instrumentos foram reprodutiveis durante a pandemia da
Covid-19 (Zou et al., 2020; Wilfong et al., 2021). Nossos dados mostram que nas primeiras
avaliages houveram maiores valores nos escores SOFA e APACHE Il na UTI adulto, o que
indica que os individuos que internaram nessa UTI apresentavam uma maior gravidade no
momento da internacdo (Figura 4A). Um dos fatores que pode ter contribuido para isso € a
heterogeneidade do publico atendido na unidade, uma vez que a mesma recebeu casos
neurolégicos (34%), cardiacos (26,4%), sistémicos (18,9%), respiratorios (9,4%), traumaticos
(5,7) e cirargicos (5,7%). Em contra partida, encontramos um aumento na SOFA e na SAPS I
na Gltima avaliacdo na UTI covid (Figura 4A), isso nos direciona a interpretacdo de que 0s
individuos infectados pelo SARS-CoV-2 ficaram mais graves conforme o processo de
internagéo (Taylor et al., 2021) e talvez por isso tenhamos encontrado um maior dano oxidativo

na UTI adulto, onde os individuos ja internavam graves.

Em seu estudo, Morkar et al., (2022), realizaram uma comparacdo entre 0s trés
instrumentos citados e encontraram uma melhor previsibilidade da mortalidade quando o escore
SOFA e a SAPS Il foram combinadas na avaliagéo, sendo que a APACHE Il apresentou maior
sensibilidade nas primeiras 48 horas de internacdo. Diante do exposto, mesmo que o SAPS Il
seja um instrumento aplicavel no momento da internagéo, foi possivel identificar que esse pode
ser um instrumento importante de ser aplicado durante o processo de internacéo, assim como
através do SOFA, principalmente nos primeiros 5 dias (Holder et al., 2017), além de que, €
visivel a aplicabilidade de ambos os instrumentos de forma combinada, o que permite
acompanhar o quadro clinico do paciente durante todo o processo de internacao hospitalar. A
Figura 4B esta relacionada a esses preditores e a relacdo com o desfecho clinico, sendo que,
valores mais altos desses instrumentos foram diretamente relacionados com o ébito (Kadziotka
etal., 2019). Por mais que muitos estudos tragam o SOFA como um preditor de mortalidade, o
escore tem como objetivo a identificacdo de disfuncdes organicas (Vincent et al., 1996) e na
sequéncia constataram grande relacdo entre a presenca de sepse e aumento na mortalidade
(Ferreira, 2001). Por isso hoje conseguimos fazer essa associa¢ao entre a sepse e a mortalidade
e levando em consideracdo o cenario pandémico, o estudo de Beigmohammadi et al., (2022)
identificou que o SOFA avaliado diariamente foi um melhor preditor de mortalidade do que o
APACHE Il em pacientes criticos e isso pode ser justamente pela avaliacdo ocorrer de forma

recorrente.
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Durante a analise do estresse oxidativo, foi possivel identificar um maior dano a proteina
nos individuos internados na UTI adulto verificado através da ultima avaliacdo (Figura 5), o
que ndo era o esperado, contudo, isso indica que provavelmente o primeiro fator a ser alterado
na Covid-19 é a cascata inflamatoria e ndo o estresse oxidativo. Ha grande relacéo entre o
aumento na concentracdo de proteinas carboniladas e a sepse (Carr et al., 2020) e ao encontro
disso, 45,3% dos avaliados na UTI adulto apresentaram quadro de sepse em algum momento
da internacdo hospitalar, o que provavelmente contribuiu para esse dano. Em controvérsia,
mesmo que a 57,1% dos individuos internados na UTI covid tenha apresentado quadro de sepse,
0S mesmos ndo apresentaram esse dano. Conforme sugere o mesmo estudo citado
anteriormente, as ERO podem reagir de forma direta ou indireta para formar as porcdes carbonil
e como a producdo de superdxido é maior na presenca de grandes concentracfes de oxigénio
(Carr et al., 2020), associamos que seja essa a justificativa, uma vez que os individuos da UTI
adulto internaram de forma mais grave, identifica pelos escores SOFA e APACHE Il.
Somando-se a isso, 0 estudo de Spencer et al., (2022) aborda que os escores de predicdo de
mortalidade estdo correlacionados com as carbonilas de proteinas, se 0 escore identificar

gravidade, havera dano a proteina.

Contribuindo com as analises do estresse oxidativo, a frequéncia de micronucleos (MN)
apresenta relacao direta com a gravidade da disfungdo, bem como desbalanco redox (Deo et al.,
2021). Conforme visualizado na Figura 5, houve um aumento significativo na contagem de MN
na UTI adulto tanto na primeira quanto na dltima avaliacdo quando comparado com a UTI
covid. Levando em consideracdo que os MN estdo diretamente relacionados com a gravidade
do quadro e que individuos que internaram na UTI adulto apresentavam predi¢do para quadro
séptico, bem como elevado indice de mortalidade, acreditamos que essa seja a principal
justificativa para esse dado. Um dos mecanismos responsaveis pela formacdo dos MN é um
defeito ou alteracdo em uma ou mais proteinas do aparelho mitético (Kirsch-Volders & Fenech,
2021) e provavelmente devido a isso seja possivel encontrar relagdo entre o dano a proteina e a
frequéncia de MN (Deo et al., 2021). Presumindo isso e que houve um aumento no dano a
proteina na Ultima avaliacdo, era esperado que houvesse também um aumento significativo na
contagem de MN nos individuos internados na UTI adulto e conseguimos confirmar essa
relacdo quando a comparagéo foi realizada entre as duas UTIs. De forma contraditoria, quando

realizada uma comparacao apenas na UTI adulto encontramos uma reducéo na frequéncia de
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MN na ultima avaliagdo (Figura 7), acredita-se que isso tenha ocorrido pela relacdo dos MN

com o sistema imune, bem como pelo tratamento intensivo que os individuos receberam.

Um maior nimero de MN pode influenciar o sistema imunolodgico e resultar em uma
resposta imune ineficaz, favorecendo a proliferacdo de virus de RNA, além de amplificar a
tempestade de citocinas induzindo células imunes a uma resposta exacerbada, fazendo com que
orgdos infectados sejam ainda mais exigidos, podendo os levar a faléncia (Kirsch-Volders &
Fenech, 2021). Esse cenéario foi reproduzido na UTI covid, onde foi possivel visualizar um
aumento na frequéncia de MN na ultima avaliacdo (Figura 6), correspondendo ao aumento da
gravidade, ja discutido anteriormente, através dos resultados dos escores SAPS Il e SOFA na

Gltima avaliacéo.

A vitamina D apresenta efeitos antioxidantes, o que pode ser Gtil na atenuagdo dos
sintomas da Covid-19, entretanto, uma deficiéncia dessa vitamina estd associada a
suscetibilidade e risco de mortalidade (de las Heras et al., 2020). Nosso estudo encontrou uma
reducdo significativa nas concentragcfes de vitamina D na UTI covid na primeira avaliacdo, com
uma mediana de 21,40, contra 23,90 da UTI adulto (Figura 5), o que pode ter contribuido para

o desfecho clinico desfavoravel desses individuos.

Ha relacdo entre a reducdo nos niveis séricos de vitamina D com presenca recorrente de
processos infecciosos (Muntean & Sasaran, 2021), 0 que justifica a redugdo dessa vitamina
encontrada na UTI adulto na ultima avaliacdo (Figura 7), visto que esse publico foi aquele que
apresentou maior indice de mortalidade na primeira avaliacdo, possivelmente em decorréncia
de diversos casos de disfungédo organica. Isso se sustenta quando verificamos uma reducao da
vitamina C na ultima avaliacdo desses individuos e estudos trazem a relacéo entre essa reducédo
em pacientes que apresentaram quadro séptico (Spencer et al., 2022). Essa rela¢do ndo foi
visualizada na UTI covid, pois a sepse ocorreu em maior parte durante o processo de internacao
e a alteracdo nos niveis séricos ocorrem ap6s um periodo da disfuncdo e ndo de forma
momentanea, se outras analises fossem realizadas, possivelmente encontrariamos essa mesma

relacao.

Apresentar um Status Antioxidante Total (TAS) mais elevado sugere uma resposta mais
eficaz em relacdo a disfuncbes sistémicas, tanto € que muitos estudam e sugerem a

suplementacdo de antioxidantes para individuos que possuem crénicas ou que ha predisposicdo
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de evoluir de forma negativa (Zhong et al., 2022; Hertis Petek et al., 2022). Contribuindo ao
achado, quando comparado os niveis de TAS entre a UTI covid e adulto, essa apresentou niveis
mais elevados e apoiou um desfecho clinico mais favoravel que aquela. Ao serem analisados
os dados apenas da UTI adulto, houve um efeito contrério em relagdo a primeira e ultima
avaliacdo, onde se observou uma queda nos niveis de TAS (Figura 7). Cabe ressaltar que nem
sempre uma reducdo nos niveis séricos desse antioxidante significa um dano oxidativo, por
vezes pode significar que o mecanismo de defesa efetuou sua funcdo de forma eficaz
(Vasconcelos et al., 2007) e acreditamos nessa resposta, em razdo de que obtivemos um bom
indice de recuperacdo, principalmente se relacionarmos a UTI covid.

A glutationa (GSH) € um antioxidante fisiologico com correlacao positiva em alteracfes
metabolicas, contribuindo para o dano de tecidos e células pode ser um importante marcados
de disfungdes, devido sua importancia na manutencao do equilibrio redox (Teskey et al., 2018)
e encontramos altos niveis de GSH na UTI adulto tanto na primeira, quanto na Gltima avaliacao.
Niveis elevados no momento da internacdo sao esperados pela gravidade desses pacientes e a
permanéncia desses niveis pode ser pelo comprometimento celular e danos decorrente do
processo de internacdo. Ainda, a vitamina D possui grande funcdo reguladora sobre 0s niveis
de GSH, podendo interferir em sua atividade e evitar complicacdes geradas pela sua
desregulacdo (Gu et al., 2022), sendo mais um fator que indica a suplementagdo como uma

possivel estratégia para amenizar as consequéncias geradas pelo estresse oxidativo.

Contudo, embora haja grande associacdo entre elevados niveis de GSH e o estresse
oxidativo, ha condicdes patoldgicas que se manifestam com niveis reduzidos de GSH, como a
DM e o cancer. Isso ocorre, pois niveis reduzidos de GSH estdo relacionados a disfuncéo
mitocondrial e de forma respectiva havera o aumento de ERO e dessa forma havera também o
estresse oxidativo (Teskey et al., 2018). Essa relagéo foi encontrada na UTI covid, sendo que

verificou-se uma reducgdo nos niveis de GSH na ultima avaliacéo.

Relacionado as lesdes celulares, ha associacdo com a gravidade da doenca e elevadas
concentracOes de lactato desidrogenase (LDH), além desse ser um preditor de insuficiéncia
respiratoria em pacientes com Covid-19 (Poggiali et al., 2020) e por isso, muitos estudos
associaram altos niveis de LDH ao 6bito (Wang et al., 2021). Porém n&o encontramos relacao
entre o aumento de LDH e o desfecho clinico, isso pode ser justificado pelo estagio da doenca

em que os niveis de LDH foram analisados, posto que, tanto em individuos que sobreviveram,
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quanto aqueles que ndo sobreviveram, ocorreu um aumento de LDH no estagio inicial da
doenca, apresentando uma reducdo nesses niveis a partir do 13° dia de infec¢do (Zhou et al.,
2020).

Embora muito se tenha discutido sobre o equilibrio entre compostos oxidantes e 0s
mecanismos de defesa, principalmente daqueles que ficaram internados na UTI, é de suma
importancia visualizarmos o lado externo do nosso organismo e pensarmos na aplicabilidade
de tudo que viemos estudando até agora, mas importante do que isso, identificarmos o quanto
isso ird influenciar nas Atividades de Vida Diarias (AVDs) daqueles que em algum momento
retornardo para casa. Ha forte evidéncia de que individuos que tiveram estresse oxidativo
podem apresentar processos patoldgicos cronicos como doencgas auto-imune, cancer,
cardiopatias, DM, HAS, dentre outras patologias (Vasconcelos et al., 2007; Pizzino et al.,
2017).

A forca muscular é reduzida em 3-11% em pacientes com SDRA criticamente enfermos
(Fanetal., 2014), assim como aqueles infectados pelo SARS-CoV-2. O cenario foi reproduzido
nesse estudo, sendo que houve uma perda muscular de 7,6% naqueles internados em virtude da
Covid-19 (Tabela 2). Contribuindo com esse dano, a utilizacdo de sedoanalgesia, bloqueadores
neuromusculares, drogas vasoativas, hemodialise, procedimentos invasivos e demais condutas
rotineiras na terapia intensiva influencia diretamente nesse cenario de fraqueza muscular
(Zhang et al., 2021), além de favorecer o imobilismo que € um dos fatores de risco mais
associados a FA-UTI (Vanhorebeek et al., 2020).

Kara et al., (2021), baseou-se que, uma reducdo de forca muscular mensurada pela
dinamometria aumentou cerca de trés vezes o risco da manifestacdo da forma mais grave da
Covid-19. No estudo foi considerada como referéncia uma forga média de individuos jovens
saudaveis de 32 Kg em homens e 19 Kg em mulheres, reducbes nesses valores foram
considerados com as manifestacGes graves. Por ser uma ferramenta que se mostra eficaz para
prever a forca e a funcdo da musculatura geral, incluindo a musculatura respiratoria, as
avaliacOes através da dinamometria na UTI covid mostraram uma reducdo significativa da forca
muscular em decorréncia do processo de internacdo (Tabela 2). Mostrando a relagdo entre
fraqueza muscular e a internacdo na UTI, o estudo de Ali et al., (2008), encontraram que homens
deveriam apresentar forca <11 Kg e as mulheres <7 Kg na avaliacdo pela dinamometria para

considerarem como FA-UTI. Em nosso estudo, na UTI covid, encontramos uma forga muscular
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na dltima avaliagdo na dinamometria & D de 15 Kg (homens: 20 Kg e mulheres: 13,75 Kg) e a
E de 13 Kg (homens: 17,50 Kg e mulheres: 7 Kg) e na UTI adulto, na dinamometria a D de
13,75 Kg (homens: 15 Kg e mulheres: 13,75 Kg) e a E de 10,25 Kg (homens: 12,75Kg e
mulheres: 10,25 Kg).

Havia grande curiosidade em termos da relacdo da funcionalidade com o desfecho
clinico, visto que alguns estudos trazem uma possivel relacdo entre a funcéo e o progndstico
(Monsees et al., 2022), contudo, devido a gravidade do quadro dos individuos internados na
UTI covid, ndo foi possivel obtermos dados da ultima avaliacdo funcional desses individuos
antes que os mesmos evoluissem a 6bito. Mesmo nédo tendo nameros significativos, frisamos
que, se houvesse essa avaliacdo, possivelmente encontrariamos uma relacdo entre baixa
funcionalidade e pior progndstico, pois esses individuos permaneceram mais tempo internados
na UTI (Tabela 1), sob efeito de farmacos e uso de VMI, contribuindo para o imobilismo e a

gravidade da doenca (Kapp et al., 2020).

Em contra partida, menor tempo na UTI pode ser benéfico na recuperacao (Eggmann et
al., 2020), assim como demonstrado nos pacientes internados na UTI adulto que apresentaram
menor tempo de internagdo na UTI (Tabela 1) e apresentaram um aumento significativo na
mobilidade quando comparada a primeira com a Ultima avaliagdo funcional (Tabela 3).
Levando em consideragdo que a funcionalidade é um fator importante para o desfecho clinico,
acreditamos que esse seria um potente instrumento para realizar esse acompanhamento, uma
vez que encontramos diferencas significativas em ambas as UTIs comparando os resultados da
primeira e da Gltima avaliacdo (Tabelas 2 e 3), bem como quando comparamos os resultados
entre elas. Além disso, os resultados foram diretamente relacionados ao desfecho clinico, sendo
que, houve uma reducdo no escore perme da Ultima avaliacdo na UTI covid e a mesma
apresentou o maior indice de 6bito, ao contrario da UTI adulto que apresentou um aumento no
escore perme na Ultima avaliacdo e apresentou maior taxa de alta hospitalar. 1sso nos faz
expandir nossos olhares quanto a capacidade de avaliacdo desse instrumento que permitiu
realizar um acompanhamento do quadro clinico do paciente de uma forma facil e rapida,
deixando visivel o dominio em que ha maior limitacdo, além de ter apresentado relagdo com o

desfecho clinico.

Torna-se relevante fazer algumas observacdes quanto as avaliagbes funcionais. A

primeira delas € que antes da internacdo hospitalar os individuos apresentam funcionalidade
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preservada, sendo possivel identificar pelo indice de barthel pré que variou entre 80 e 100 nas
duas UTlIs (Tabelas 2 e 3). Além disso, tanto na primeira quanto na segunda avaliacdo foram
considerados alguns fatores para que os dados fossem o mais fidedigno possivel. Assim,
desconsideramos a avaliagdo funcional de individuos ndo colaborativos, com nivel de
consciéncia abaixo de 12, avaliado pela escala de Glasgow, e com presenca de Delirium,
mensurado pela escala CAM-ICU. Ademais, também consideramos que pode haver
interferéncia de outras variaveis, tais como presenca de quadro algico, edema, acesso venoso
periférico e procedimentos invasivos com restricdes de mobilidade que podem ter mascarado
alguns resultados.

Diversos estudos apontavam que individuos internados na UTI covid apresentam
reducdo na forca muscular e na funcionalidade (Disser et al., 2020; Huang et al., 2021), mas
ainda ndo havia comparagdo entre individuos internados na UTI covid e na UTI adulto. A tabela
4 traz essa comparacao e mostra que individuos com Covid-19 que receberam alta hospitalar
apresentavam maior funcionalidade do que aqueles que ndo internaram pela doenca.
Considerando a alteracdo na funcdo mitocondrial gerada pelo estresse oxidativo e sua relagdo
com o quadro séptico, pode ser que haja uma relacdo entre o dano oxidativo, a sepse e a
funcionalidade, pensando principalmente nos individuos que j& internam apresentado disfuncéo

organica.

O estudo de Timenetsky et al., (2021) mostra que individuos com Covid tendem a
internar com menor mobilidade e a recuperam durante o processo de internagdo. Entretanto,
quando realizamos uma relacdo entre as UTIs, individuos que internaram na UTI covid
apresentavam maior mobilidade, mensurada pela perme, do que aqueles internados na UTI
adulto e que esse dado foi inverso no momento da Gltima avaliacdo. Ressaltamos que pode
haver influéncia da gravidade dos casos em ambos os dados, uma vez que, ndo houve critérios
de avaliagdo para o escore perme como houve para os instrumentos de avaliagcdo funcional,
sendo assim, todos os pacientes foram incluidos e lembramos que no momento da internacéo

0s casos mais graves foram associados a UT1 adulto e na ultima avaliacdo a UTI covid.
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6. CONCLUSAO

Identificamos que individuos admitidos na UTI adulto eram mais graves e apresentaram
maior estresse oxidativo e menor funcionalidade do que pacientes com Covid-19. Isso sugere
que pode haver uma relacdo entre o estresse oxidativo e a disfungdo orgénica e néo
necessariamente a uma patologia em especifico e que as alteragdes funcionais também

ocorrerem como consequéncia de um processo e nao de um ponto inerente.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Titulo do projeto: Capacidade funcional e for¢a muscular de pacientes pés covid
Pesquisador responsavel: Marta Fioravante Carpes

Pesquisadores participantes: Pietra de Vargas Minuzzi, Rafael Tamborena Malheiros e
Vanusa Manfredini

Instituicao: Universidade Federal do Pampa — Unipampa

Telefone celular do pesquisador para contato: Pietra de Vargas Minuzzi — (55) 996348198

O Sr. (a) (ou responsével) estd sendo convidado (a) & participar da pesquisa
“Capacidade funcional e forga muscular de pacientes pés Covid”, coordenada pela Profa Dra
Marta Fioravanti Carpes e executado por Pietra de Vargas Minuzzi, discente de mestrado do
Programa de Pds-Graduagdo Multicéntrico em Ciéncias Fisiologicas, sob orientacdo da Profa
Dra Vanusa Manfredini.

Apos ser esclarecida sobre as informacgdes a seguir, caso o Sr. (a) (ou responsével)
aceite fazer parte do estudo, assine ao final deste documento, que est4 em duas vias. Uma delas
€ sua e a outra sera arquivada pelo pesquisador responsével.

A pesquisa tem por objetivo avaliar as repercussdes da internagao hospitalar por Covid-
19 na capacidade funcional dos pacientes que receberam alta da UTI e hospitalar. A avaliacdo
permitird um maior conhecimento quanto as consequéncias decorrentes da internagao hospitalar,
a qual facilitard a identificacdo de alteracdes na capacidade funcional e na for¢a muscular.
Havendo essas alteragoes, o participante podera ser encaminhado, pela equipe responsavel da
pesquisa, para um servico de reabilitacdo especializado, a fim de recuperar sua funcionalidade e
melhorar sua qualidade de vida, reduzindo os comprometimentos gerados pela internagao.

Por meio deste documento e a qualquer tempo o Sr. (a) (ou responsavel), poderd
solicitar esclarecimentos adicionais sobre o estudo em qualquer aspecto que desejar. Também
podera retirar seu consentimento ou interromper a participagado a qualquer momento, sem sofrer
qualquer tipo de penalidade ou prejuizo, podendo fazé-lo por meio de telefonema, incluindo
ligacdes a cobrar. A participacao nesta pesquisa nao acarretara custos, assim como nenhum tipo
de gratificacdo financeira pela sua participagao.

No estudo iremos avaliar a for¢a muscular de modo nao invasivo e indolor, avaliaremos
sua capacidade de realizar atividades cotidianas como mudar de posi¢do sozinho, sentar
sozinho, manter-se em pé, dar uma pequena caminhada e faremos analise do hemograma
completo, da contagem de plaquetas e do estresse oxidativo das células, através de uma amostra
de sangue que sobrou da coleta solicitada na rotina clinica pelo seu médico assistente. Essas
avaliagdes serdo feitas no dia da internagao, 5 e 10 dias depois e no momento da alta da UTI, da
alta hospitalar e por telefone em 30, 60, 90 e 180 dias ap6s sua alta hospitalar (as avaliacoes
podem seguir o intervalo de 5 dias caso permaneca mais tempo internado). Apds a alta
hospitalar havera apenas a reavaliacdo da capacidade funcional, sem envolver uma nova coleta
de sangue. Todas essas avaliagdes serdo de forma gratuita, ndo havendo despesa alguma por
parte do avaliado ou de seus familiares.

O estudo nao lhe expde a risco fisico, podendo haver incomodo pelos constantes
contatos, por aproximadamente um ano, do pesquisador para avaliar sua capacidade de realizar
atividades cotidianas no decorrer do tempo. Se houver algum dano, decorrente da presente
pesquisa, vocé tera direito a indenizagdo, através das vias judiciais, como dispdem o Cédigo
Civil, o Cédigo de Processo Civil, na Resolucao n® 466/2012, vide item I1.7, IV.3 h; IV.4 c,
V.7), e na Resolugdo n° 510/2016, no item Art 19, §2), do Conselho Nacional de Satide (CNS).
Além disso, a assisténcia serd conforme a resolucdo 466/2012: I1.3.1 - assisténcia imediata — é
aquela emergencial e sem o6nus de qualquer espécie ao participante da pesquisa, em situacoes
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em que este dela necessite; e II.3.2 - assisténcia integral — é aquela prestada para atender
complicagdes e danos decorrentes, direta ou indiretamente, da pesquisa.

Caso o Sr. (a) (ou responsavel) aceite participar, nos permitird acesso ao prontuario com
o intuito de coletar alguns dados pessoais como nome, idade, telefone e informacdes sobre
como chegou até a internacdo na UTI, bem como os sintomas e o quadro clinico que apresentou
e apresenta naquele momento. Apos, daremos inicio a avaliacdo fisica e laboratorial.

A qualquer momento, durante a pesquisa, ou posteriormente, vocé podera solicitar do
pesquisador informacdes sobre sua participacdo e/ou sobre a pesquisa, o que podera ser feito
através dos meios de contato explicitados neste Termo.

Ao final da pesquisa, todo material serd mantido permanentemente em um banco de
dados de pesquisa, com acesso restrito, sob a responsabilidade do pesquisador coordenador,
sendo que esses dados serdo utilizados apenas para fins do presente estudo.

Os resultados deste estudo serdo apresentados as autoridades competentes, bem como
aos participantes envolvidos através de uma ligacdo telefonica ou evento publico (a ser
decidido, seguindo as medidas de seguranga solicitadas pela secretaria de saude), a fim de
melhorar a condi¢do de vida e acesso a satde dos individuos que estiveram internados em
decorréncia da Covid 19, bem como em congressos e revistas de divulgacao cientifica.

Frente ao exposto, expresso meu consentimento favoravel em relagdo a participagdo
nesta pesquisa, autorizando o uso dos dados e amostras coletadas e declaro ter recebido uma
copia deste termo.

Nome do Participante da Pesquisa Assinatura do Participante da Pesquisa

ou de seu responsavel

Nome do Pesquisador Responsavel Assinatura do Pesquisador
Responsavel
Uruguaiana, de de

Em caso de diivida quanto a conducio ética do estudo, entre em contato com o Comité de Etica
em Pesquisa da Unipampa. O Comité é formado por um grupo de pessoas que tém por objetivo
defender os interesses dos participantes das pesquisas em sua integridade e dignidade e assim,
contribuir para que sejam seguidos padrdes éticos na realizagao de pesquisas.

Tel do CEP/Unipampa: (55) 3911-0202, voip 2289
E-Mail: cep@unipampa.edu.br
https://sites.unipampa.edu.br/cep/

Endereco: Campus Uruguaiana — BR 472, Km 592
Prédio Administrativo — Sala 7A

Caixa Postal 118Uruguaiana — RS

CEP 97500-970
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Capacidade funcional e forca muscular de pacientes pés covid
Pesquisador: Marta Fioravanti Carpes

Area Tematica:

Versao: 4

CAAE: 51961921.4.0000.5323

Instituigao Proponente: Fundacéo Universidade Federal do Pampa UNIPAMPA
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.177.577

Apresentacao do Projeto:

As afirmagdes elencadas nos campos “Apresentagdo do Projeto”, “Objetivos da Pesquisa” e “Avaliagdo dos
Riscos e Beneficios” foram retiradas do arquivo Informagdes Basicas da Pesquisa
(PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1801159, de 14/12/2021).

As consequéncias e os comprometimentos tardios causados pela infec¢do pelo novo coronavirus, em
especial para aqueles que tiveram internagéo hospitalar, ainda ndo estdo completamente elucidados. Além
da evidente crise sanitaria vigente, acredita-se que a longa permanéncia desses pacientes em Unidade de
Terapia Intensiva (UTI) e leitos clinicos causarao impacto a longo prazo, devido a fraqueza muscular, baixa
funcionalidade, sequelas neuropsicolégicas e dificuldade de interagdo social, com consequente redugdo da
qualidade de vida e laboral. O presente estudo tem como objetivos avaliar a capacidade funcional,
limitagdes fisicas e/ou cognitivas dos pacientes com diagnéstico de Covid-19 que estiveram internados na
Unidade de Terapia Intensiva (UTI) e leitos clinicos do Hospital Santa Casa de Caridade de Uruguaiana
(HSCCU). A fim de atingir esses objetivos, o presente estudo sera dividido em trés momentos distintos:
Primeiro, entrevista via contato telefénico com os pacientes que estiveram internados no HSCCU com
diagnéstico de Covid-19 desde o inicio da pandemia. Segundo: avaliagdo presencial dos pacientes
internados por Covid-19 em leitos clinicos e que estejam prestes a receber alta hospitalar. Terceiro:
avaliagado presencial dos pacientes internados em decorréncia da Covid-19 na UTI do HSCCU e reavaliagao
destes na enfermaria quando estiverem para receber alta. Nos trés momentos os individuos serédo

Enderegco: BR 472 - Km 585 - Campus Uruguaiana

Bairro: Prédio Administrativo - Sala 23 - Caixa CEP: 97.501-970
UF: RS Municipio: URUGUAIANA
Telefone: (55)3911-0202 E-mail: cep@unipampa.edu.br
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contactados para reavaliagdo via telefénica em 30, 60 e 90 dias apds a primeira avaliagdo. Para as trés
fases havera ficha de avaliagédo elaborada especialmente para o estudo e que atende a populagéo que teve
Covid-19, abordando pontos especificos para a doenga, bem como suas complicagées. Em decorréncia do
longo tempo de permanéncia em UTI, com necessidade de multiplos substitutos de fungdes organicas, além
dos aspectos especificos da Covid- 19, acredita-se que os pacientes, ao sairem da UTI, apresentem
importantes limitagdes nas atividades de vida diaria que interferirdo diretamente na qualidade de vida,
relagdes sociais e laborais. Espera-se que o estudo obtenha as principais limitagdes daqueles que
necessitaram dos cuidados do HSCCU e que com isso esses individuos tenham as orientagdes e os
cuidados necessarios para sua reabilitagdo funcional.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Avaliar as repercussoes da internagéo hospitalar por Covid-19 na capacidade funcional dos pacientes que
receberam alta da UTI e hospitalar

Objetivo Secundario:

Avaliar a forgca muscular no momento da alta da UTI e enfermarias;Comparar o grau de dispneia antes da
internacdo em decorréncia da Covid-19 com a dispneias apés a alta da UTI e hospitalar;Mensurar o
desempenho fisico pelo Short Physical Performance Battery (SPPB) no momento da alta da UTl e
enfermaria; Avaliar a funcionalidade pela Functional Status Score for the ICU Intensiva (FSS-ICU) no
momento da alta da UT| e enfermaria;ldentificar a dependéncia funcional para realizagdo das AVD’s antes
da internacdo em decorréncia da Covid-19 e apéds a alta da UTI e hospitalar;Correlacionar forca muscular e
testes funcionais com parametros clinicos, tempo de ventilagdo mecanica, tempo de internagédo na UTI,
tempo de sedacao, falhas de desmame ventilatério e re-internagéo;Avaliar o estresse oxidativo no decorrer
da internacdo e correlacionar com forga muscular e testes funcionais;Correlacionar dados da avaliagao
clinica e exames laboratoriais com as variaveis citadas;Acompanhar desfechos de sobrevida, re-internacéao,

capacidade funcional, retorno laboral em 30, 60, 90 e 180 dias pos alta hospitalar.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Durante a avaliagdo pode haver algum quadro de dispneia devido a execugdo de algumas atividades
propostas pelos instrumentos de avaliagdo, como o sentar e levantar do instrumento SPPB, bem como
algum desconforto muscular na realizagdo do mesmo teste. O individuo
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apresentando qualquer um desses fatores, o teste sera suspenso imediatamente, serdo tomadas as
medidas necessdrias para a estabilizagdo do quadro do paciente, conforme previsto na Resolugao
466/2012: 11.3.1 - assisténcia imediata — € aquela emergencial e sem 6nus de qualquer espécie ao
participante dapesquisa, em situagdes em que este dela necessite; e 11.3.2 - assisténcia integral — é aquela
prestada paraatender complicagcdes e danos decorrentes, direta ou indiretamente, da pesquisa.
Independente do momento em que ocorrer o episddio, as demais avaliagdes que possam comprometer o
quadro, ndo serdo realizadas, justificando a suspensao da avaliagdo através de um breve relato do ocorrido.
Beneficios:

Com as avaliagbes sera possivel verificar a capacidade funcional e a forga muscular do paciente,
promovendo o conhecimento de uma possivel alteragdo musculo-esquelética e tendo a chance de receber a
devida orientagdo profissional para auxiliar na recuperacgao funcional. Além disso, o estudo podera fornecer
dados relevantes aos profissionais, o que ird mostrar de uma forma mais clara o que podera ser feito para

reduzir as consequéncias da internagéo por Covid-19

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Estudo de coorte com individuos que estiveram internados no Hospital Santa Casa de Caridade de
Uruguaiana a partir de julho de 2020. Total de participantes: 300. Financiamento préprio, periodo do estudo:
agosto de 2021 a novembro de 2023.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Vide campo “Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes”.

Recomendagoes:

Vide campo “Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes”.

Conclusodes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

Trata-se de analise de resposta ao parecer pendente n° 5.154.857 emitido pelo CEP em 14/12/2021.

Demandas atendidas.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Ressalta-se que cabe a pesquisadora responsavel encaminhar os relatérios parciais e final da pesquisa, por
meio da Plataforma Brasil, via notificagdo do tipo “relatério” para que sejam devidamente apreciadas no

CEP, conforme Norma Operacional CNS n° 001/13, item Xl.2.d.
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ANEXO C

Data da avaliagdo: _ /  /

Nome:
Estado civil:
Vacina: () Nao () Sim. Qual?

Inicio dos sintomas: fi.

Data da alta hospitalar:  / /
Reinternagao: () Sim ( ) Nao
Peso pré-covid:

Comorbidades:

Avaliador:

Data de nascimento: /

Telefone:

( )1*dose ( )2*dose

Data do diagndstico: ~ /  /
Dias de internagao:
1*internagdo: _ /  / Dias de internagao:

Peso pos-covid: Altura:

Data da internagao: _ /  /

FIA:

Idade: Raca/etnia:

Enderego:

Data da alta da UTI: /!

Complicagdes durante internagao:

Momento da avaliagao

Dia poés diagndstico

Classificagao tomo / clinica

Comprometimento pulmonar

Sedacao

Nivel de consciéncia

Drogas vasoativas

Suplemento proteico

Suporte ventilatorio +
parametros + interface:
VM/TGI/CAF/VNI/O2

N° de pronas

Gasometria

PH

PCO2

PO2

HCO3

BE

P/F

SOFA

Pa02/FiO2
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Plaquetas (10°)

Bilirrubina (BT)

Cardiovascular (PAM)

Glasgow

Creatinina ou Débito urinario

APACHE II

T°C

PAM

e

FR

A-aPO2 (Fi02>50%) ou
Pa02 (Fi02<50%)

PH ou HCO3

Na+ sérico (mEgq/1)

K+ sérico (mEq/l)

Creatinina sérica

Hematdcrito

Leucdcitos - (1079/1)

Glasgow

Idade

SAPS II

Idade

FC (bpm)

PAS (mmHg)

T°C

Em VM (P/F)

Diurese (ml/dia)

Uréia (mg/dL)

Leucocitos

K+

Na+

HCO3

Bilirrubina (BT)

Glasgow

Doenga crénica

Admissio

FSS-UTI

Rolamento

Transferéncia de posi¢ao
supina para sentada
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Transferéncia de posicao
sentada para em pé

Sentar-se na beira da cama

Caminhar

Barthel Total

Alimentagao Pré/Pos

Banho Pré/Pos

Ativ. Rotineiras Pré/Pos

Vestir-se Pré/Pos

Intestino Pré/Pds

Urinario Pré/Pos

Uso do toilet Pré/Pos

Cama para cadeira Pré/Pos

Mobilidade Pré/Pos

Escadas Pré/Pos

Dinamometria (mao
dominante)

MRC total

Abdugao de ombro D/E

Flexao do cotovelo D/E

Extensdo de punho D/E

Flexao de quadril D/E

Extensao de joelho D/E

Dorsiflexao do tormozelo D/E

Escore Perme (pontuacao)

Estado mental (3)

Nao responsivo =0
Letargico=1

Acordado e alerta= 2
Seguir 2 entre 3 comandos?
Nao=0 / Sim=1

Potenciais barreiras a mobilidade (4)

Paciente em VM ou VNI?
Sim=0 / Nao=1
Dor?

Sim=0 / Nao=1

Apresenta dois ou mais circuitos: (02,

TOT, TQT, cateteres...)
Sim=0 / Nao=1




57

Infusdo endovenosa? (drogas
vasopressoras, sedativos, antibidticos,
transfusao...)

Sim=0 / Nio=1

Forca funcional (4)

E capaz de erguer as pernas contra a
gravidade por 20°, com joelho estendido
(DeE)

Nao=0 / Sim=1

E capaz de elevar os bragos contra a
gravidade aproximadamente 45° com
cotovelo estendido (D e E)

Nao=0 / Sim=1

Mobilidade no leito (6)

Supino para sentado:

Equilibrio estatico sentado a beira leito:
Nio avaliado ou assisténcia total = 0
Maxima assisténcia = 1

Moderada assisténcia = 2

Minima assisténcia = 3

Transferéncias (9)

Sentado para em pé:

Equilibrio estatico em pé:

Cadeira para o leito ou vice-versa:
Naio avaliado ou assisténcia total = 0
Maxima assisténcia = 1

Moderada assisténcia = 2

Minima assisténcia = 3

Marcha

Nao avaliado ou assisténcia total = 0
Maxima assisténcia = 1

Moderada assisténcia = 2

Minima assisténcia = 3

Endurance

Distancia percorrida em 2 minutos,
independente do nivel de assisténcia
Incapaz de deambular ou ndo avaliado =0
Distancia entre 1 — 15Sm =1

Distancia entre 15 —30m=2

Distancia > 30=3

Delirium — CAM-ICU




ANEXO D

Indice de Barthel

Atividade

Pré internacio

Pos internagio

ALIMENTACAO

0 = incapacitado

5 =precisa de ajuda para cortar, passar manteiga, etc.
Dieta modificada

10 = independente

BANHO
0 = dependente
5 = independente (ou no chuveiro)

ATIVIDADES ROTINEIRAS
0 = precisa de ajuda para higiene pessoal
5 =independente rosto, cabelos, dentes, barbear

VESTIR-SE

0 = dependente

5 =precisa de ajuda, mas consegue fazer uma parte
sozinho

10 = independente, inclusive botdes, ziperes, lagos, etc

INTESTINO

0 = incontinente (precisa de enema)
5 = acidentes ocasionais

10 = continente

URINARIO

0 = incontinente, cateterizado ou incapaz de manejo
5 = acidentes ocasionais

10 = continente

USODO TOILET

0 = dependente

5 =precisa de ajuda parcial
10 = independente

TRANSFERENCIA

(DA CAMA PARA CADEIRA E VICE VERSA)
0 = incapacitado, sem equilibrio para ficar sentado
5 =muita ajuda (uma ou duas pessoas)

10 = pouca ajuda (verbal ou fisica

15 = independente

MOBILIDADE

(EM SUPERFICIES PLANAS)

0 =imovel ou menos de 50 metros

5 = cadeira de rodas, mas independente, inclusive
esquinas, mais de 50 metros

10 = caminha com a ajuda verbal ou fisica de uma
pessoa por mais de 50 metros

15 = independente, mas pode precisar de ajuda como
bengala, anda mais de 50 metros

ESCADAS

0 = incapacitado

5 =precisa de ajuda verbal ou fisica ou ser carregado
10 = independente

Total

Fonte: Reis, 2019.
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ANEXO E

ESCALA DE ESTADO FUNCIONAL EM UTI (FSS-ICU)

Escore

Tarefa

1. Rolar

2. Transferéncia da posi¢do supina para sentada

3. Transferéncia da posigdo sentada para posigdo de pé
4. Sentar na beira da cama

5. Andar

Valor
Total

Escore

Definicao

o

[y

o

[=2]

~J

Incapaz de tentar ou concluir a tarefa completa em razdo de fraqueza
Dependéncia total

Assisténcia maxima (o paciente realiza < 25% do trabalho)
Assisténcia moderada (o paciente realiza 26% - 74% do trabalho)
Assisténcia minima (o paciente realiza > 75% do trabalho)

Apenas supervisio

Independéncia modificada

Independéncia total
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ANEXO F

Tabela 1 — Escore do Medical Research Council (MRC)

Movimentos avaliados

B Abdugao do ombro

B Flexao do cotovelo

B Extensio do punho

B Flexio do quadril

B Extensio do joelho

B Dorsiflexio do tornozelo

Grau de for¢a muscular

B 0 = Nenhuma contracio visivel

B | = Contragao visivel sem movimento do segmento
B 2 = Movimento ativo com eliminagao da gravidade
B 3 = Movimento ativo contra a gravidade

B 4 = Movimento ativo contra a gravidade e resisténcia
B S = Forca normal
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ANEXO G

Perme escore

Pagina 1 Nome do paciente ou numero: Data:
Horario:
ESTADO MENTAL 1. Estado de alerta no comeco da avaliacao
Naio responsivo=0
Pontuagdo maxima = 3 Letargico =1
Acordado ¢ alerta =2
2. O paciente consegue seguir 2 entre 3
comandos?
Nao=0
Sim =1
POTENCIAIS 3. O paciente esta em Ventilacio Mecanica
BARREIRAS A OU Ventilacao Nao-Invasiva? *
MOBILIDADE Sim=10
Pontuagio maxima = 4 Nao=1
4. Dor*
* No momento do Incapaz de determunar dor ou o paciente
contato inicial com o indica sentir dor =0
paciente ou a qualquer Sem dor =1
momento durante as 5. O paciente apresenta 2 ou mais dos
intervengdes de seguintes:* (circule) Dispositivos de
mobilidade. oxigenoterapia, Cateter de Foley, TOT.
Traqueostomia, cateter central, cateter
periférico. pressdo arterial invasiva. cateter
de dialise. CCIP. SGP. SJP. sonda
nasogastrica, dreno de térax. marcapasso
temporario. cateter de artéria pulmonar.
cateter epidural (PCA). BIA. DAVE. TSRC.
ventriculostomia. dreno lombar. curativo a
vacuo para feridas (VAC). ou outros.
Sim=0
Nao=1
6. O paciente esta em infusao endovenosa?
(infusdo endovenosa continua:
Vasopressores. notrépicos. insulina.
antiarritmicos. sedagdo. antibioticos. fluidos.
reposi¢do de eletrdlitos, transfusio de
sangue, etc)
Sim=0
Nio=1
FORCA 7. Pernas — O paciente é capaz de erguer a | Esquerdo | Direito
FUNCIONAL perma contra a gravidade  por
Pontuag¢do maxima = 4 aproximadamente 20 graus. com o joelho
estendido?
Nao=0
Sim=1
8. Bracos — O paciente ¢ capaz de elevar o | Esquerdo | Direito
braco contra a gravidade por
aproximadamente 45 graus. com o cotovelo
estendido?
Nao=0
Sim=1
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Tubo Oro-traqueal (TOT), cateter central inserido perifericamente (CCIP), Sonda de gastrostomia
percutanea (SGP), Sonda de jejunostomia percutanea (SJP), Cateter epidural (Patient controlled
analgesia- PCA), Baldo intra-aértico (BIA), Dispositivo de assisténcia ventricular esquerda (DAVE),
Terapia de substituicao renal continua (TSRC), Curativo a vacuo de feridas (VAC).



Pagina 2

MOBILIDADE NO LEITO

Pontuacdo maxima =6

9. Supino para sentado
Nio avaliado OU Assisténcia total (<25%) =0
Maxima assisténcia (25 a 50%) =1
Moderada assisténcia (50 a 75%) = 2
Minima assisténcia (>75%) OU Supervisio =3

10. Equilibrio estatico uma vez estabelecida a
posicio sentado a beira do leito
Nio avaliado OU Assisténcia total (<25%)=0
Maxima assisténcia (25 a 50%) = 1
Moderada assisténcia (50 a 75%) =2
Minima assisténcia (>75%) OU Supervisio = 3

TRANSFERENCIAS
Pontuacdo maxima =9

11. Sentado para em pé
Nio avaliado OU Assisténcia total (<25%) =10
Maixima assisténcia (25 a 50%) =1
Moderada assisténcia (50 a 75%) = 2
Minima assisténcia (>75%) OU Supervisio =3

12. Equilibrio estatico uma vez estabelecida a
posicio em pé
Nio avaliado OU Assisténcia total (<25%)=0
Maxima assisténcia (25 a 50%) =1
Moderada assisténcia (50 a 75%) =2
Minima assisténcia (>75%) OU Supervisdo = 3

13. Transferéncia do leito para a cadeira OU
da cadeira para o leito
Nio avaliado OU Assisténcia total (<25%) =0
Maxima assisténcia (25 a 50%) =1
Moderada assisténcia (50 a 75%) =2
Minima assisténcia (>75%) OU Supervisio = 3

MARCHA
Pontuacdo maxima = 3

14. Marcha
Nio avaliado OU Assisténcia total (<25%) =0
Maxima assisténcia (25 a 50%) =1
Moderada assisténcia (50 a 75%) =2
Minima assisténcia (>75%) OU Supervisdo =3

ENDURANCE
Pontuacdo maxima = 3

15. Endurance (Distancia percorrida em 2
minutos. independentemente do nivel de
assisténcia exigido. incluindo periodos de
descanso (em pé ou sentado). com ou sem
uso de dispositivo de auxilio

Incapaz de deambular OU Nao avaliado = 0
Distancia percorrida entre 1 — 15 metros = 1
Distéancia percorrida entre 15 — 30 metros =2
Distancia percorrida > 30 metros = 3

PONTUACAO MAXIMA 32

PONTUACAO TOTAL

COMENTARIOS:

Fonte: Kawaguchi, 2017.
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ANEXOH

Acute Physiology and Chronic Health Evaluation 11 (APACHE I1)

Warigveis fizioldgicas +4 +3 +2 +1 ] +1 +2 +3 +4
Temperatura retal {C) =49 35405 335389 B354 34 355 32335% W05 =259
. . 138
Pressao arterial media mmHg =180 159 110-129 70-10% S50-89 =40
e . 140
Fregiiéncia cardiaca bpm =130 79 110 139 70 109 55 69 40 54 =38
Freqiéncia respiratdria ippm
. . =50 3549 2534 1224 111 -39 =5
(ventilados cu nao)
Oxigenagdo A-aD02
] 350
a) Fi02 = 0,5 AaDO2 =500 200 349 =200
433
TERICZL08 Pa0z T AT T T EieTe T T TEREn T TeE
. TE
pH Arterial =77 — 7.5 759 733749 725732 15724 =715
. . 160
Sodio serico (mEg/L) =130 179 155-159 150- 154 130-149 120-129  111-119 =110
Potassio sérico (mEgq/L) =7 6689 5559 3554 334 25259 =25
Creatining sérica (mg/dL)
=35 234 1519 06-14 <06
dobrar pontos =2 IRA
Hematdcrito (%) =60 50508 48458 0459 202989 =20
Mimero de leucocitos =40 20399 15199 3149 129 <1

Escala de Glasgow para o coma (CGS)

[A) Total do escore fisioldgico agudo (APS) = soma dos valores

Bicarbonato sérico (mEg/L)
(usar =2 ndo coletar =52 41 518 32408 2238 18218 15179 <15
gasometra)

(C) Pontos por doenga cronica

(B) Pontos por ldade Se o paciente tem uma historia de insuficiéncia grave de orgdos ou & imunocomprometido; assinale
Idade{Anos) Pontos pontos comao 58 segue:

== 44 fi] a) Para pacientes ndo cirdrgicos ou pos operatorios de emergéncia: 5 pontos

4554 2 b) Para pacientes de posoperatorios eletives: 2 pontos

5564 3

8574 3

=75 3

Escore (pontos) Risco de mortalidade

0-4 aproximadamente 4 %

5-9 aproximadamente 8%
10-14 aproximadamente 15%
15-19 aproximadamente 25%
20-24 aproximadamente 40%
25-29 aproximadamente 55%
30-34 aproximadamente 75%
>34 aproximadamente 85%

Fonte: Knaus et al., 1985.



ANEXO |

Simplified Acute Physiology Score (SAPS) |1

64

SAPS I 0 pontos Pontos de valor anormais
Anos de idade) =40 50-59 60-69 70-74 75-T0 > 30
7 pontos. 12 pontos 15 pontas 16 pontos 18 pontos
Frequéncia cardiaca (bpm) 70-119 40-59 120-159 = 160 < 40
2 pontos. 4 pontos. 7 pontos 11 pontos
Pressdo arterial sistolica (mmHg) 100-189 2 200 70-99 < 70
2 pontos 5 pantos 13 pontos
Temperatura carparal (°C) <39 =39
3 pontos
Somente se em ventilagdo mecanica: PaC z (mmHg/Fi0 2] 2 200 100-199 < 100
6 pontos 9 pontos 11 pontos
Débito urindrio (L/dia) 21 0,5-0,9 <05
4 pontos. 11 pontos
Nitrogénio ureico no sangue (mmol/l) <10 10-282 230
6 pontos 10 pontos
Glébulos brancos (/mm * ) 1-19.9 =20 <10
3 pontos. 12 pontos
Potéssio (mmal/L) 349 <3ouzs
3 pontos.
Sadio (mmolsL) 125-144 2 145 <125
1 ponto 5 pantos
Bicarbonato (mmol/L) =220 15-19 <15
3 pontos 6 pontos
Bilirrubina (umol/L} < 654 68,4-102,5 > 1026
4 pontos 9 pontos
Escala de Coma de Glasgow 14-15 1-13 9-10 68 <6
5 pontos 7 pontos 13 pontos 26 pontos
SAPS I 0 pontos Pontos de valor anormais
Doenga crénica Cancer metastitico Malignidade hematoldgica AUXILIA
9 pontos. 10 pontos 17 pontos
Tipe de admissdo Cirurgia programada Médico Cirurgia ndo programada
6 pontos & pantos

Fonte: Hollinger et al., 2018.



ANEXO J

Sequential Organ Failure Assessment (SOFA)

Table 3 The SOFA score

SOFA score 1 2 3 4
Respiration
Pa0, /Fi0,, mmHg <400 <300 <200 <100

with respiratory support
Coagulation )
Platelets X 10°/mm? <150 <100 <50 <20
Liver
Bilirubin, mg/dl 1.2-1.9 2.0-59 6.0-11.9 >12.0
(umol/T) (20-132) (33-101) (102 —204) (<204)
Cardiovascular
Hypotension MAP < 70 mmHg Dopamine =35 Dopamine =35 Dopamine >15

or dobutamine (any dose)® or epinephrine =0.1 or epinephrine >0.1
or norepinephrine =({.1 or norepinephrine >0.1

Central nervous system .
Glasgow Coma Score  13-14 10-12 6-9 <f
Renal
Creatinine, mg/dl 1.2-1.9 2.0-3.4 3.5-49 =>5.0
(umol/1} or urine (110—-170) (171 —299) (300 — 440) {=440)

output

or < 500 ml/day

or <200 ml/day

* Adrenergic agents administered for at least 1 h (doses given are in ug/kg-min)

Fonte: Vincent et al., 1996.
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ANEXO K

Método de avaliagcao da confusao mental na UTI
(Confusion Assessment Method in the ICU — CAM-ICU)

Delirium=1+2+30u4

Préximo passo '

< 3 erros

Reavalie o paciente

depois Se RASS # 0

Translated into Portuguese
(Brazil } by Dr Jorge Salluh,
MD and Dr Laira Vidal , MD,
2007

Fonte: Faria & Moreno, 2013.



