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Highlights

« A sindrome p6s-COVID 19 corresponde a uma patologia com varias consequéncias de ordem fisica e psicossocial.

« A identificacdo precoce quanto aos fatores de risco cardiometabdlicos melhora a forma de prevenir complicagbes no
quadro clinico.

» Os achados ressaltam a importancia do sistema de saude impedir que a infeccao por SARS-CoV-2 progrida para uma
doenca grave.

« Ainda é um desafio na assisténcia a saude as mudancas nos padroes terapéuticos diagnésticos e progndsticos
relacionados a Covid-19.

Revista Cuidarte Resumo

Rev Cuid. 2025; 16(2): 4290 Introdugao: A sindrome p6s-COVID é uma patologia que envolve
multiplas sequelas. Torna-se relevante a identificacdo dos fatores de risco
cardiometabolicos como forma de prevenir complicagbes do quadro
clinico. Objetivo: Mapear as evidéncias cientificas relacionadas aos
fatores cardiometabdlicos em condicoes pds-Covid-19 longa. Materiais e
Métodos: Revisdo de escopo com a questao norteadora: Quais as evidéncias
cientificas que relacionam os fatores cardiometabdlicos a pacientes com a
sindrome p6s-Covid-19 longa? As fontes de informacao utilizadas foram
seis bases de dados via portal de periédicos da CAPES. Para a literatura
cinzenta empregou-se catdlogo de teses e dissertacbes da CAPES,
Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Disserta¢des, Who Library Database e
os repositorios medRxiv e OpenGrey. Foram utilizados os descritores: adult,
heart disease risk factors, Syndrome, SARS-CoV-2 e Covid-19 cruzados por
meio dos operadores booleanos AND e OR. Resultados: Foram incluidos
14 estudos. Os fatores cardiometabdlicos encontrados foram: niveis
anormais de triglicerideos, hemoglobina glicada, ferritina, processos
inflamatoérios, diminuicdo de plaquetas, fosfolipidios e células endoteliais,
estresse oxidativo, maiores concentracdes de monossacarideos e reducdo
de polissacarideos, aumento de LDL, ALT, AST e bilirrubina, com reducao
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pela Covid-19 longa, assim, sdo necessdrias estratégias que reduzam o
impacto inflamatério sistémico da doenca e suas consequéncias clinicas.
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Cardiometabolic factors related to post-COVID-19 conditions: a scoping review
Abstract

Introduction: Post-COVID syndrome is a pathology that involves multiple sequelae. It is important to
identify cardiometabolic risk factors as a way of preventing complications. Objective: To map the scientific
evidence related to cardiometabolic factors in long post-COVID-19 conditions. Materials and Methods:
Scoping review with the guiding question: What scientific evidence relates cardiometabolic factors to
patients with long post-Covid-19 syndrome? The sources of information used were six databases via
the CAPES journal portal. For the gray literature, we used the CAPES catalog of theses and dissertations,
the Brazilian Digital Library of Theses and Dissertations, the Who Library Database and the medRxiv and
OpenGrey repositories. The following descriptors were used: Adult, heart disease risk factors, Syndrome,
SARS-CoV-2 and Covid 19 crossed using the Boolean operators AND and OR. Results: 14 studies were
included. The cardiometabolic factors found were: abnormal levels of triglycerides, glycated hemoglobin,
ferritin, inflammatory processes, decreased platelets, phospholipids and endothelial cells, oxidative stress,
higher concentrations of monosaccharides and reduced polysaccharides, increased LDL, ALT, AST and
bilirubin, with reduced GFR. Discussion: Patients with long-term COVID report persistent and debilitating
symptoms that affect recovery, quality of life, economic and social activities. In addition to increased resting
heart rate, tachycardia, palpitations, hypotension, syncope, orthostatic tachycardia, angina and heart attack.
Conclusions: Cardiometabolic factors expose the vulnerability of individuals affected by long Covid-19, so
strategies are needed toreduce the systemicinflammatoryimpact of the disease andits clinical consequences.

Keywords: Adult; COVID-19; Syndrome; Cardiometabolic Risk Factors.

Factores cardiometabdlicos relacionados con afecciones post-COVID-19: revisién
exhaustiva

Resumen

Introduccién: El sindrome post-COVID es una patologia que conlleva multiples secuelas. Es importante
identificar los factores de riesgo cardiometabdlicos para prevenir las complicaciones de la condicién clinica.
Objetivo: Mapearlaevidencia cientificarelacionada conlos factores cardiometabdlicos en afecciones delarga
duracién post-COVID-19. Materiales y Métodos: Revision exploratoria con la pregunta guia: ;Qué evidencia
cientifica relaciona los factores cardiometabdlicos con los pacientes con sindrome post-COVID-19 de larga
duracién? Las fuentes de informacion utilizadas fueron seis bases de datos del portal de revistas CAPES. Para
la literatura gris, se utilizaron el catdlogo de tesis y disertaciones de CAPES, la Biblioteca Digital Brasilena de
Tesis y Disertaciones, la base de datos de la Biblioteca de la OMS y los repositorios medRxiv y OpenGrey. Los
descriptores utilizados fueron: adulto, factores de riesgo de cardiopatia, Sindrome, SARS-CoV-2 y Covid-19,
cruzados mediante los operadores booleanos AND y OR. Resultados: Se incluyeron catorce estudios.
Los factores cardiometabdlicos encontrados fueron: niveles anormales de triglicéridos, hemoglobina
glucosilada, ferritina, procesos inflamatorios, disminucién de plaquetas, fosfolipidos y células endoteliales,
estrés oxidativo, mayores concentraciones de monosacaridos y reduccién de polisacaridos, aumento de LDL,
ALT, ASTy bilirrubina, con reduccion de GFR. Discusion: Los pacientes con COVID de larga duracion reportan
sintomas persistentes y debilitantes que afectan la recuperacién, calidad de vida, actividades econémicas y
sociales. Ademas de aumento de la frecuencia cardiaca en reposo, taquicardia, palpitaciones, hipotension,
sincope, taquicardia ortostatica, angina e infarto. Conclusiones: Los factores cardiometabdlicos exponen
la vulnerabilidad de los individuos afectados por COVID-19 de larga duracién, por lo que se necesitan
estrategias para reducir el impacto inflamatorio sistémico de la enfermedad y sus consecuencias clinicas.

Palabras Clave: Adulto; COVID-19; Sindrome; Factores de Riesgo Cardiometabdlico.
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Introducao

Os fatores de risco constituem um grupo de implicagdes clinicas que podem levar ao adoecimento.
Neste sentido, os fatores cardiometabdlicos relacionam-se a um pior prognéstico clinico em
doencas de origem circulatoria, respiratéria ou metabdlica, com implicacbes clinicas relacionadas a
hipercitocinemia, inflamacao, sindrome respiratéria aguda grave, adiposidade abdominal, doencas
cardiovasculares, hipercoagulabilidade e desequilibrios hidroeletroliticos'?.

As respostas imunes abaixo do esperado em pacientes com sindrome metabdlica acontecem em
decorréncia do ambiente pré-inflamatério, gerando a hiperinflamacgao, disfuncdo microvascular
e eventos cardiovasculares. Em resultado a esse fato, os pacientes portadores de comorbidades
cardiometabdlicas possuem maior risco de desfecho desfavoravel’.

Apesar da infeccao por Covid-19 ser diretamente relacionada a disfungdes respiratérias, outras
complicacdes foram elucidadas, dentre elas estao as disfuncdes no sistema cardiovascular’. Pacientes
infectados pelo SARS-CoV-2 evoluiram com complicagdes cardiacas, algumas dessas situacdes foram
0 agravamento de patologias preexistentes e outras foram desenvolvidas apds contato com o virus.
Além disso, foi perceptivel que homens mais velhos, tabagistas e portadores de comorbidades como
Hipertensao Arterial Sistémica, Diabetes Mellitus e outras doencas cardiacas, fazem parte de um grupo
mais suscetiveis a resultados adversos’.

As “condicbes poés-covid” podem ser definidas como os quadros clinicos desenvolvidos ou em
desenvolvimento apds infeccao da COVID-19 que implicam na piora do estado de saude e que nao
possam seratribuidasaoutras causas®. Ademais, é recomendadaa utilizacao dos codigos da Classificagao
Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados com a Saude da 102 Revisao (CID-10)
como forma de registrar as condicdes pds-covid, sendo indicado o cédigo U09.9 com a descricao de
condicao de saude posterior a covid-19 nado especificada’.

Diferentes fases do COVID-19 sao observadas: COVID-19 agudo (sequelas por até 4 semanas), sintomas
agudos pds COVID: (4 a 12 semanas) e sindrome p6s-COVID-19 longa (ocorrem durante ou apés uma
infeccdo consistente com COVID-19, continua por mais de 12 até 24 semanas e nao sao explicados por
um diagnéstico alternativo), sintomas persistentes Pés-Covid (superior a 24 semanas)®°.

A sindrome p6s-COVID é uma patologia, que envolve sequelas fisicas, mentais e cognitivas persistentes
apo6s o adoecimento entre trés a seis meses apds o inicio do primeiro sintoma. Pacientes que nao eram
mais positivos para SARS-CoV-2 e receberam alta do hospital, assim como pacientes ambulatoriais,
também podem desenvolver COVID longa'®.

Diante disso, torna-se importante a identificacao dos fatores de risco cardiometabdlicos como forma
de prevenir complicacdes do quadro clinico. Para tanto, os profissionais de saide devem atentar-se aos
sinais especificos das doencas cardiacas, vasculares e metabdlicas, embora esse ponto ainda seja um
déficit na assisténcia em saude''.

Esta revisdo torna-se necessaria, tendo em vista a relevancia do tema, abrangéncia e necessidade de
identificar fatores cardiometabdlicos para elucidar praticas assistenciais em saude nos diferentes niveis
de atencao, além de promover a prevencao de agravos e promocao de cuidados.

Apods busca realizada na Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Open
Science Framework, JBI Evidence Synthesis, Cochrane Database of Systematic Reviews ndo foram
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encontradas revisdes em andamento ou realizadas sobre fatores e condi¢bes associadas ao pos-
covid-19 longa. O objetivo desta revisao é mapear as evidéncias cientificas relacionadas aos fatores
cardiometabdlicos em condi¢des pos-Covid-19 longa.

Materiais e Métodos
Tipo de estudo

Trata-se de uma revisao de escopo que foi desenvolvida de acordo com o manual de sinteses de
evidéncias publicado pelo JBI'? e orientada pelas diretrizes metodolégicas propostas pela extensao
do PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses) para revisdes de
escopo, o PRISMA-ScR™. O estudo foi cadastrado na plataforma Open Science Framework. Os dados
do estudo estao disponiveis para acesso gratuito na plataforma Mendeley Data'.

Etapas do estudo

A revisao foi desenvolvida mediante nove etapas sequenciais, a saber: (1) Determinar objetivo e
pergunta; (2) Formular critérios de inclusao; (3) Direcionar o planejamento para pesquisa, selecao,
extracdao de dados e apresentacao de evidéncias; (4) mapeamento dos dados; (5) Selecao da
evidéncia;(6) Extracdo da evidéncia; (7) Andlise da evidéncia; (8) Apresentacao dos resultados; e (9)
Aplicar relacao entre objetivo, conclusao e implicacbes das descobertas'.

Questao de pesquisa

A questao de pesquisa foi elaborada pela estratégia PCC, sendo “P” a populagao - pacientes adultos
com sindrome pés-COVID-19 longa’, “C”" o conceito - fatores cardiometabolicos pds-Covid-19 longa,
e o segundo “C” o contexto - Diversos cenarios de saude. Assim foi estabelecida a seguinte questao
de pesquisa norteadora: Quais as evidéncias cientificas relacionam os fatores cardiometabdlicos a
pacientes com a sindrome pés-Covid-19 longa?

Critérios de elegibilidade

Foramincluidos estudos com pacientesacimade 18 anos com sindrome p6s-COVID-19longa ealguma
doenca cardiometabdlica. Foram excluidos os estudos que, em sua populacao, houve agravamento
do quadro de saude nao relacionado a Covid-19 ou a interacdao com doenca cardiometabdlicas.

O estudo incluiu pessoas com doencas cardiometabdlicas ou que desenvolveram apds a infeccao
com Covid-19. Entende-se fatores cardiometabdlicos como estresse oxidativo, disfuncao endotelial,
resisténcia insulinica, aterosclerose, aumento de gordura corporal e alteragcbes do microbioma
influenciados ou nao pela Covid-19.

Incluiu-se estudos nos diversos cendrios em saude (ambulatorial, domiciliar, hospitalar) sem limitacdes
por localizacao geografica ou fatores sociais, étnicos ou género.

Foram incluidos estudos com diferentes delineamentos metodoldgicos primarios e sem recorte
temporal. Excluidos estudos editoriais, revisao narrativa, resumos em anais, projeto e protocolos de
pesquisa. Os estudos que responderam a questao norteadora desta revisao, foram lidos na integra
e as referéncias analisadas em busca de estudos adicionais para insercao potencial. Os estudos que
nao se relacionaram aos objetivos da revisao foram excluidos, com base na leitura do titulo e resumo,
tematica nao associada, disponibilidade na integra ap6s ampla busca, analise de estudos repetidos,
além de leitura e avaliacao dos achados quanto ao conteiido nao pertinente.
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Fontes de informacao

Fontes deinformacao: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS); Medical
Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE) via PubMed; Web of Science (WoS), Embase
via Elsevier; EBSCO (FSTA - Food Science and Technology) e SCOPUS via portal de periédicos da
CAPES. Para a literatura cinzenta foi empregado catalogo de teses e dissertacdes da CAPES, Biblioteca
Digital Brasileira de Teses e Dissertacdes (BDTD), Who Library Database e os repositérios medRxiv e
OpenGrey. A busca pelos estudos foi realizada entre margo e junho de 2023 de forma pareada.

Estratégias de Busca

A estratégia de busca dos artigos foi realizada a partir dos elementos do PCC com termos utilizados dos
descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) ou Medical Subject Headings (MeSH), junto aos operadores
booleanos AND e OR. Foi feita a selecao da melhor estratégia de busca de acordo com os testes
realizados no portal da PubMed, considerando a estratégia que resultou em um maior nimero de
estudos relativos a tematica proposta pela revisao.

Tabela 1. Estratégia de pesquisa, 2023

Fontes Bibliograficas Estratégia de Pesquisa
MEDLINE ((adult[MeSH Terms]) AND
364 (CCccccccccceeeccccccccccccccccceeeecececccccccccccceeccc(((cardiometabolic risk  factors[MeSH

[21 march as 21:35 p.m]  Terms]) AND (metabolic syndrome[MeSH Terms]))) OR (cardiometabolic syndrome[Title/
Abstract])) OR (cardiovascular syndrome metabolic[Title/Abstract])) OR (metabolic
cardiovascular syndrome[Title/Abstract])) OR (metabolic x syndrome[Title/Abstract])) OR
(syndrome cardiometabolic[Title/Abstract])) OR (syndrome metabolic cardiovascular[Title/
Abstract])) OR (syndrom)) OR (syndromal)) OR (syndromally)) AND (Syndrome[MeSH
Terms]))) OR (syndromes)) OR (Cardiometabolic[Title/Abstract])) AND (risk factors[MeSH
Terms])) OR (correlates health[Title/Abstract])) OR (risk factor[Title/Abstract])) OR (risk
factor score[Title/ Abstract])) AND (heart disease risk factors[MeSH Terms])) AND (COVID-
19[MeSH Terms])) OR (2019 ncov disease[Title/Abstract])) OR (2019 ncov infection[Title/
Abstract])) OR (coronavirus disease 2019[Title/Abstract])) OR (covid 19 pandemic|[Title/
Abstract])) OR (Infection[Title/Abstract])) AND (SARS-CoV-2[MeSH Terms])) OR
(associated conditions[Title/Abstract])) OR (associated disease[Title/Abstract])) OR (coexistent
conditions[Title/Abstract])) OR (coexistent disease[Title/Abstract])) OR (concomitant
conditions|Title/Abstract])) OR (concomitant disease[Title/Abstract])) OR (sequelae[Title/
Abstract])) OR (sequel*[Title/Abstract])) OR (covid 19 sequalae[Title/Abstract])) OR (core
outcome set[Title/Abstract])) OR (long-COVID[Title/Abstract])) OR (Post-COVID-19[Title/
Abstract])) OR (post acute sequelae of sars cov 2 infection[Title/Abstract])) OR (Post-COVID-
19[Title/ Abstract])) OR (chronic covid syndrome|[Title/Abstract])) OR (chronic covid 19[Title/
Abstract])) OR (covid long hauler|[Title/Abstract])) OR (long haul covid[Title/Abstract])) OR
(long hauler covid[Title/Abstract])) OR (post covid 19 fatigue[Title/Abstract])) OR (post covid
19 neurological syndrome[Title/Abstract])) OR (post covid 19 syndrome[Title/Abstract]))
OR (post covid fatigue[Title/Abstract])) OR (post covid syndrome|[Title/Abstract])) OR
(post acute covid syndrome[Title/Abstract])) OR (post acute covid 19[Title/Abstract])) OR
(post acute covid 19 syndrome|[Title/Abstract])) OR (post acute covid 19 syndrome[Title/
Abstract])) OR (long-COVID[Title/Abstract])) OR (long haul covid[Title/Abstract])) OR
(persistent covid 19[Title/Abstract])) ) OR (post acute covidl9 syndrome[Title/Abstract])))
AND ((((CCcccceecececececececccccc(tambulatory care[MeSH Terms]) OR (care ambulatory[Title/
Abstract])) OR (care outpatient[Title/Abstract])) OR (care*[Title/ Abstract])) OR (Urgent|[Title/
Abstract])) OR (clinic visit*[Title/Abstract])) OR (health service outpatient[Title/Abstract]))
OR (outpatient care[Title/Abstract])) OR (outpatient health service[Title/Abstract])) OR
(outpatient service*[Title/Abstract])) OR (Service*[Title/Abstract])) OR (servicing[Title/
Abstract])) OR (outpatient health[Title/Abstract])) OR (services outpatient[Title/Abstract]))
OR (services outpatient health[Title/ Abstract])) OR (urgent care*[Title/Abstract])) AND (home
nursing[MeSH Terms])) OR (Care)) OR (Care)) OR (nonprofessional home[Title/ Abstract]))
AND (home environment[MeSH Terms])) OR (Home)) OR (environment)) OR (Home)) OR
(care non professional[Title/ Abstract])) AND (home environment[MeSH Terms])) OR (Home))
OR (care non professional[Title/Abstract])) AND (home environment[MeSH Terms])) OR
(home environment)) OR (care nonprofessional[Title/Abstract])) OR (nonprofessional home
care[Title/Abstract])) OR (nursing home[Title/ Abstract]))
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Fontes Bibliograficas

Estratégia de Pesquisa

SCOPUS
144

(ALL (adult) AND ALL ( cardiometabolic AND risk AND factors OR metabolic AND
syndrome OR risk AND factor* OR heart AND disease AND risk AND factors OR long-
covid OR post-covid-19 OR post AND acute AND sequelae OR post AND covid 19
fatigue AND post OR covid 19 syndrome OR sequel* OR chronic AND covid 19 OR
post AND covid 19 neurological OR post AND covid AND fatigue OR post AND acute
AND covid AND syndrome OR post AND acute AND covid 19 OR persistent AND
covid 19))

LILACS
0

adult [Palavras] and cardiometabolic risk factors OR metabolic syndrome OR risk factor* OR
heart disease risk factors OR long-COVID OR Post-COVID-19 OR post acute sequelac OR
post covid 19 fatigue post OR covid 19 syndrome OR sequel* OR chronic covid 19 OR post
covid 19 neurological OR post covid fatigue OR post acute covid syndrome OR post acute
covid 19 OR persistent covid 19 [Words]

EMBASE
45

(‘adult'/exp OR adult) AND ((((((((((((cardiometabolic AND risk AND factors OR metabolic)
AND syndrome OR risk) AND factor* OR heart) AND disease AND risk AND factors OR
long covid' OR 'post covid 19' OR post) AND acute AND sequelae OR post) AND covid
AND 19 AND fatigue AND post OR covid) AND 19 AND syndrome OR sequel* OR chronic)
AND covid AND 19 OR post) AND covid AND 19 AND neurological OR post) AND covid
AND fatigue OR post) AND acute AND covid AND syndrome OR post) AND acute AND
covid AND 19 OR persistent) AND covid AND 19 AND ((((ambulatory AND care OR
outpatient) AND health AND service OR outpatient) AND service OR urgent) AND care OR
nonprofessional) AND home AND care

EBSCO (FSTA - Food
Science and Technology)
312

adult AND ( cardiometabolic risk factors OR metabolic syndrome OR risk factor* OR heart
disease risk factors OR long-COVID OR Post-COVID-19 OR post acute sequelae OR post
covid 19 fatigue post OR covid 19 syndrome OR sequel* OR chronic covid 19 OR post covid
19 neurological OR post covid fatigue OR post acute covid syndrome OR post acute covid 19
OR persistent covid 19 ) AND ( ambulatory care OR outpatient health service OR outpatient
service OR urgent care OR nonprofessional home care )

Web Of Science
46

adult (Tépico) AND cardiometabolic risk factors OR metabolic syndrome OR risk factor* OR
heart disease risk factors OR long-COVID OR Post-COVID-19 OR post acute sequelae OR
post covid 19 fatigue post OR covid 19 syndrome OR sequel* OR chronic covid 19 OR post
covid 19 neurological OR post covid fatigue OR post acute covid syndrome OR post acute
covid 19 OR persistent covid 19 (Tépico) AND ambulatory care OR outpatient health service
OR outpatient service OR urgent care OR nonprofessional home care (Tépico)

CTDC
3613
(2019-2023)

Area de conhecimento: ciéncias da satde

Area de conhecimento: enfermagem, medicina, clinica médica, anatomia, patologia clinica;
ginecologia e obstetricia.

adult and cardiometabolic risk factors OR long-COVID OR Post-COVID-19 OR post acute
sequelae OR post covid 19 fatigue post OR covid 19 syndrome OR sequel* OR chronic covid
19 OR post covid 19 neurological OR post covid fatigue OR post acute covid syndrome OR
post acute covid 19 OR persistent covid 19

BTDC Adults AND Post-Covid-19 AND cardiometabolic
MedRxiv Adult and cardiometabolic risk factors AND long-COVID OR Post-COVID-19 OR post
27 acute sequelae OR sequel* OR post acute covid
OpenGrey Adult and cardiometabolic risk factors AND long-COVID OR Post-COVID-19
7

Selecao dos Estudos

Para a selecao das evidéncias foi utilizado modelo adaptado conforme o JBI'?. Os resultados obtidos com
a busca foram exportados para o gerenciador de referéncia Rayyan desenvolvido pelo Qatar Computing
Research Institute (QCRI)', a selecao dos estudos ocorreu a partir de dois pesquisadores e de forma
independente; ressalta-se que um terceiro pesquisador decidiu conflitos na auséncia de consenso. As
duplicadas foram consideradas apenas uma vez com o auxilio do Software Mendeley®.

Extracao dos Dados

A extracdo se deu por meio da triagem do texto completo dos artigos incluidos: os dados dos artigos
foram extraidos pela leitura do texto completo e organizados em uma planilha que foi construida com
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base nas informacgdes bibliograficas, pais e ano de publicacao, tipo de método adotado, assim como,
os resultados relativos a questao de pesquisa elaborada com base no PCC proposto para essa revisao.

Apresentacao do Resultados

Os resultados foram mostrados no PRISMA'® e mapeados em formas de quadros/diagramas, Figura 1.
Tais resultados foram acompanhados com a elaboracdo de uma sintese narrativa dos dados, que foi
construida de acordo com categorias tematicas que apareceram com a leitura dos textos selecionados.

Identificagdo de estudos por meio de bancos de dados e registros Identificacdo de estudos por meio de outros métodos

Eegi_stros removidos antes Registros identificados a partir de:
P f : a triagem: Catalogo de teses e dissertagfes da
Registros identificados : 9 G0
§ 9 B el Duplicate records capes (n =3613)
= Sl el DS 08 Uatios »  removed (n=18) Banco de teses e dissertators da
E (n =911); medRxiv (N = Records marked as capes (n = 0)
& = ineligible b It i "
i 27), Open Grey (n=7) ::\ZEI(HEZ Oy)au e Citation searching (n =0)
Records removed for other etc.
T l reasons (n = 0)
Registros examinados | Registros excluidos™
(n=927) (n =866 )
Relatérios procurados para .| Relatérios ndo Relatérios procurados para .| Relatorios ndo
g recuperacéo (n =7) recuperados (n = 7) recuperacéo (n =3613) = recuperados (n = 0)
E i Relatorios excluidos: l
s - Sem resultado cardiometabélico (n=13) - "
Relatlonos‘ | avt?lllsldgs _y | Néo infectados por covid-19 (n = 1) Relato"?s aVEIiII.a.dOS Relatorios excluidos:
guanto a  elegibilidade Covid-19 aguda (n =12) quanto a elegibilidade (n N#o se relacionava a
(n=54) Sem especificacdo do periodo clinico da =3613) tematica (n =3598 )
Covid-19 (n=3) Nao disponivel (n = 10)
Vacinas e pds-covid (n=1) Resultados sem
Biomarcadores sem Covid-19 (n=1) desfechos
-] Telessalde e reabilitacdo (n=2) di taboli -4
— v Sequelas Pos-Covid (n=2) candiometaholicos (n=4)
g Estudos incluidos na g“"_aﬁ PDD”'a‘E‘"’e?E (“;)1)
k=3 revisdo (n= 13 evisdo narrativa .I"IZ o
._3_ Estudos(inclufd)os de Fora do tempo de infecgéo (n=3)
= outros métodos (n = 1)

Figura 1. Busca e selecao dos estudos incluidos na revisao

Resultados

O fluxo quanto ao processo de inclusao, detendo-se aos critérios de elegibilidade preestabelecidos dos
estudos captados para essa revisao, estao dispostos na Figura 1. Foram incluidos 14 estudos, de 9 paises
distintos, sendo: Inglaterra (n=3, 21,42%), Brasil e Estados Unidos (n=2, 14,28%, respectivamente),
Russia, Espanha, Alemanha, Canada, Austria, india e Polénia com (n=1, respectivamente).

Os delineamentos dos estudos foram: coorte (n=6, 42,85%), observacionais, revisdes sistematicas e
descritivo (n=2, 14,28%, respectivamente), documental e ensaio clinico (n=1, 7,14%, respectivamente).
A amostra de participantes entre as pesquisas variou de 32 a 1357518 pessoas, com média de 111
para estudos descritivos, 567 em estudos observacionais e 3331 em estudos de coorte. O tempo de
acompanhamento dos estudos variou de 12 a 52 meses. A manifestacao de sintomas entre os fatores
cardiometabdlicos variou de 13 semanas em estudos clinicos e documentais, 46 semanas nos estudos
observacionais, 65 semanas em estudos descritivos e 120 semanas em estudos de coorte.
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Implicacdes metabolicas

Os estudos apresentaram implicacdes metabolicas na sindrome pés-covid-19 associadas a obesidade
com o aumento da gordura corporal, predispondo a doencas infecciosas, evolucao da gravidade
patoldgica e doencas cardiometabdlicas'’?', conduzindo a sintomas como fraqueza, intolerancia ao
exercicio, palpitagoes, disturbios de memoria e concentracao, dor no peito e artralgia'®. Niveis anormais
de triglicerideos, hemoglobina glicada'’'® e ferritina que podem elevar a taxa glicémica e induzir a
resisténcia insulinica'” sendo responsaveis por casos graves de COVID-19 prolongado'’'8, O risco de
desenvolver diabetes mellitus permanece elevado?** apds 12 semanas de alta*.

Implicagées circulatorias

Ha também um aumento dos processos inflamatérios'®, levando a lesao endotelial***’, incluindo
hipertensao” lesao miocardica, miocardite, arritmias, sindrome coronariana aguda, tromboembolismo
venoso e insuficiéncia cardiaca entre 60% a 78% dos pacientes nos meses seguintes a infeccdo por
COVID-19%%, lesao no miocardio, funcao ventricular anormal, edema, doenca coronariana, doenca
cardiaca isquémica, anomalia valvar, derrame pericardico, fibrilacdo atrial e disfuncao diastélica”.

Implica¢6es respiratdrias

Notou-se a presenca de disturbios do sistema cardiovascular residuais apés 6 a 12 semanas como
fadiga, dispneia, cefaleia, tosse, disgeusia, febre e dispnéia®'*?° mialgia, rinite e febre devido a infec¢des
respiratérias’’? tromboembolismo pulmonar, insuficiéncia cardiaca, acidente vascular cerebral,
doenca coronariana*?*%°, embolia pulmonar, arritmias auriculares e tromboses venosas®**, infarto
do miocardio*?!. O estresse oxidativo leva a altos indices de acidos graxos, MUFA e baixo teor PUFA
no sangue associados a riscos cardiovasculares, doencas metabdlicas e infec¢bes®. A relacao entre as
implicagdes, fatores e desfechos sao apresentadas na Figura 2 adaptada.

Outros danos ao tecido cardiaco incluem: diminuicao plaquetas, fosfolipidios e células endoteliais,
e podem ativar neutréfilos ou promover trombose com subsequente dano tecidual ou fibrose no
coracao®. Sarcopenia presente'?. As alteracdes cardiometabolicas promovem maiores concentragdes de
monossacarideos saturados, menor concentragao de polissacarideos e uma relagao entre os sacarideos
mais baixa*’, Aumento de LDL, ALT, AST e bilirrubina, com reducao de TFG* e resisténcia glicémica
observada pelo indice de TyG®. A cirrose, degeneracao macular, doenca renal crénica, lUpus e artrite
também podem ser desfechos da sindrome associados a potencializacdo de disturbios metabdlicos?.

Os estudos demostram que os pacientes com COVID-19 que foram hospitalizados ou necessitaram de
cuidados na UTI tiveram um risco maior de experimentar e ser hospitalizados por eventos cardiacos
pos-COVID-19%. Consequentemente, na duracao grave da COVID-19, a alteracao no indice de massa
corporea esta independentemente associada ao risco em individuos saudaveis'®. Além disso, os perfis
metabdlicos dos casos da comunidade com COVID-19 assintomatica foram notavelmente diferentes
daqueles com doencgas mais longas, exibindo um fenétipo de lipoproteina aterogénica, e essa diferenca
foi aparente independentemente de a doenca ter sido causada pela COVID-19 ou por outro fendmeno
agudo®. Por fim, houve diversas manifestacées de complicagdes cardiacas e muitas podem durar meses
e até anos?”’.
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SINDROME POS-COVID-19

IMPLICACOES METABOLICAS

* Gordura corporal * Resisténcia insulinica |
« Fraquera * Disturbios de lipidios :
* Disturbios de memdria e concentragdo * Estresse oxidativo |
|
|
]
|

* Artralgia * Ansiedade
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* Lesdo endotelial * Sindrome coronariana aguda |
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* Miocardite « Insuficiéncia Cardiaca :
* Palpitagdes * Cefaleia |
* Dores no peito |
* Arritmias :

IMPLICACOES RESPIRATORIAS
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* Febre
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|
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|
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|
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|
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|
|
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|
|
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| Crdnica multiplo de orgdos I

Figura 2. Desfechos e implica¢oes das sindromes pds-covid-19
Nota: Adaptado de Ely et al.*'
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Discussao

As manifestacdes clinicas da infeccao por COVID acometem da mesma forma pessoas saudaveis e
com doenca cardiometabdlica (DCM), contudo, os marcadores e a progressao da doenca tendem a
evoluir para casos graves quando associado a DCM com maior chance de ter o "COVID prolongado™-2.
Nesta pesquisa identificou-se os elementos responsaveis pela efusdo da piora metabdlica apéds a
infeccao por COVID-19 e que influenciam no surgimento de novas comorbidades.

A obesidade é um fator de risco para infec¢des associadas aos casos graves do pds-COVID-19 e outras
infeccdes respiratorias®’. No estudo em tela observou-se associacao entre os marcadores da gordura
corporal com indices glicémicos e lipidicos que evoluem para condi¢des pds-covid. Existem dados
que a disfuncao do tecido adiposo e a hiperglicemia desempenham um papel significativo no curso
clinico da doenca, porém ainda ha lacunas em relacao a etiologia, epidemiologia e tratamento da
sindrome pos-covid®*.

Como alternativa as agressoes teciduais decorrentes da influéncia cardiometabédlica, o uso da dieta
cetogénica de menor caloria pode ser considerada em pacientes com obesidade severa para uma
perda de peso rapida e durante a reabilitacdo. J4 a do tipo rica em gorduras podem exercer efeito
anti-inflamatério e podem ser Uteis para reduzir a replicagao viral®.

Além disso, estudos mostraram que pacientes com COVID-19 sofrem de sindrome de fadiga pos-
COVID-19,quesemanifestaprincipalmentecomofadigacrénica,disturbiosdosono,comprometimento
cognitivo, dores musculares e sintomas depressivos®>—’. Esses sintomas estao relacionados a um
aumento da resisténcia ao escoamento do liquido cefalorraquidiano (LCR), que leva a congestao do
sistema linfatico e promove o acimulo de substancias téxicas no sistema nervoso®.

As taxas elevadas dos marcadores de citocinas podem ser responsdveis pela fibrose pulmonar e,
consequentemente, COVID-19 prolongada®'. Essa chuva de citocinas afeta 6rgaos importantes como o
pancreas. A células 3 dos tecidos pancreaticos podem ser atacadas de forma adversa e desenvolvendo
DM por conta da Covid-19".

Os componentes da sindrome metabdlica podem estimular a desregulacao do Sistema Renina-
Angiotensina-Aldosterona, modulada pela ECA-2, levando ao aumento da presenca de Angiotensina
ll. A ligacao da angiotensina Il aos receptores tipo | da angiotensina Il pode ser um estimulo para
insultos cardiovasculares, como disfuncao endotelial, trombose e inflamac¢do crénica?’. O estado
hiperinflamatério e a funcao cardiorrespiratéria alterada resultam em fadiga excessiva ou mal-estar
pos-esforco que estd sendo relatado em pacientes com COVID-longo.

O uso potencial de oxigénio de alto fluxo e CPAP sdo alternativas vidveis a pacientes com casos graves
de sintomas residuais 6 a 12 semanas apos a alta decorrente de hipercitocinemia®®. Hipoxia também
foi constatado, provocando exacerbacdao do COVID-19 pelos disturbios lipidios e glicose***®. Estes
indicadores confirmam a necessidade de explorar melhor os efeitos da Covid longa.

Além dos sintomas inespecificos de infeccao (fadiga, dor de cabeca, dores nas articulagdes, mialgia,
diminuicao do apetite e febre), manifestacdes respiratérias — taquipneia, dor tordcica e dispneia, eram
frequentes em pacientes ambulatoriais com COVID-19 agudo. Em contraste, fadiga dos participantes
com COVID-19 longa, cansaco diurno, hiposmia/anosmia, alteracao do paladar e taquipneia foram
substancialmente retardadas, déficits de concentracao e memdria representaram manifestacoes
predominantes de COVID-19 longo?'.
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Destaca-se que os pacientes com COVID-19 de longa duracao relatam sintomas persistentes e
debilitantes que afetam a recuperacao, a qualidade de vida e as atividades econdmicas e sociais mais
amplas. As experiéncias dos pacientes sao amplas e ha necessidade de abordagens longitudinais
para determinar a prevaléncia e a flutuacao da exacerbacao dos sintomas*°. Contudo, os dados aqui
apresentados corroboram para uma clara associacao entre doenca cardiovascular e COVID-19. A lesao
cardiaca parece ser comum em pacientes com COVID-19 grave, sendo que os danos cardiovasculares
a longo prazo permanecem obscuros, mas sabe-se que podem levar a efeitos cronicos®.

A Permanéncia do virus nos 6rgaos como: sangue (inflamacao perivascular), intestino (alteragdes na
microbiota) e tecido adiposo (aumenta de resposta inflamatdria em pacientes obesos e alteracao
na patologia da diabetes mellitus) elevam as complicagées**. No estudo em tela observa-se diversas
implicacdes no sistema circulatério. Ocorre inflamagao cardiaca, aumento da pressao arterial, fadiga
crbnica grave, palpitacdes, dor toracica, falta de ar e disautonomia®. Além de lesao miocardica,
miocardite, arritmias, sindrome coronariana aguda e tromboembolismo venoso nos meses seguintes
a infeccao por COVID-19, relata-se sintomas cardiacos como dor toracica atipica, palpitacdes e
dispneia e exaustao®.

Ocorrem consequéncias cardiovasculares como aumento da frequéncia cardiaca em repouso,
taquicardia, palpitacdes, hipotensao, sincope, rubor descontinuo, taquicardia ortostatica, hipertensao
recém-diagnosticada, angina de peito e ataque cardiaco. Além disso, aumenta o risco de desenvolver
diabetes mellitus®’. A COVID prolongada pode acometer todos os pacientes com COVID-19 com
gravidades, principalmente com doencas cardiometabdlicas, podendo ter um pior desfecho.
Pode haver varios sintomas clinicos e manifestacdes, sendo muitos deles inespecificos e com uma
epidemiologia incerta.

Outras apresentacdes com implicacdes indiretas nos padroes cardiometabdlicos também foram
encontradas. Apresentam-se distUrbios mentais decorrentes dos transtornos de ansiedade,
transtornos de humor, disturbios musculoesqueléticos, condi¢cdes neuroldgicas (disturbio do sistema
nervoso) e disturbios respiratérios (asma)?*?*. Had também a disfuncao muscular causando fraqueza e
fadiga levando a perda de massa muscular, um processo conhecido como sarcopenia que implica na
desnutricdao e na atividade fisica limitada®®.

No tocante as variantes da COVID-19, a presenca prolongada do RNA da SARS-CoV-2°° os estudos
denotam que a Delta provocou elevados quadros de ansiedade, insonia, déficit cognitivo, epilepsia
ou convulsdes e acidentes vasculares cerebrais isquémicos, ja a Omicron, risco acrescido de deméncia,
perturbacdes do humor e perturbagdes dos nervos e dos plexos?*?*. Além disso, pode gerar doenca
renal cronica, [Upus e artrite®.

Portanto, recomenda-se que os sistemas de saude estejam preparados para receber um numero
crescente de pacientes acometidos por condicdes relacionadas a EM, dada a provavel influéncia da
longa COVID. Em pessoas com doencas cardiometabdlicas prévias evolui-se para fraqueza e cansaco
elevados, além da infeccao por COVID-19 ser ainda mais provavel que ocorra a "COVID prolongada"*.

Os achados ressaltam a importancia continua de impedir que a infeccao por SARS-CoV-2 progrida
para uma doenca grave para reduzir possiveis complicagdes cardiovasculares a longo prazo. Assim,
reforca-se que a vacinagdo é a Unica maneira de prevenir COVID longo®'.

Como limitacbes, observa-se a escassez de estudos que envolvem as implicacbes de fatores
cardiometabdlicos pds-covid-19 longa na saude. As incertezas decorrentes do avan¢o no quadro
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clinico levam a necessidade de revisdes periddicas ao tema. O processo de busca e selecao dos
estudos pode ter omitido estudos potenciais da amostra que nao continham expressdes no titulo ou
resumo do conteudo que respondesse a pergunta de pesquisa.

Conclusao

Os estudos revelam a presenca de marcadores cardiometabdlicos em condi¢bes pds-covid-19, o
que releva a importancia de reunir este escopo do conhecimento como ferramenta para verificar as
implicacdes causadas pela infeccao da doenca a curto, médio e longo prazo. O ineditismo do tema
revela fragilidades na conducdo de pesquisas com foco especifico ao que foi abordado e geram,
ainda, poucas evidéncias no assunto. Em sintese, sdao apresentadas consideracbes em relacao a
alteracdo metabdlica envolvendo triglicérides, resisténcia insulinica, obesidade central resultando em
tromboembolismo, arritmias, insuficiéncia cardiaca, acidente vascular cerebral e doenca coronariana.

Os dados sintetizados apontam para o desafio na mudanca de padroes terapéuticos diagndsticos e
prognosticos relacionados a Covid longa, em especial, as suas consequéncias clinicas. Novos estudos
devem avancar no conhecimento aqui sintetizado com desdobramentos da evolu¢dao do quadro
clinico de pessoas com a Covid persistente.
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