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INTRODUCAO

A COVID-19 ¢ uma doenga sistémica, cu-
jas manifestagdes clinicas tém mudado progres-
sivamente devido a sele¢do de novas variantes
do virus. Muitos pacientes sdo assintomaticos,
outros apresentam sintomas gripais leves. Uma
parcela menor desenvolve pneumonia atipica
que pode evoluir para sindrome respiratoria
aguda grave (SARS), necessitando de cuidados
hospitalares e em unidade de terapia intensiva
(TANNI & FABRO, 2021).

De acordo com o COVID-19 rapid guide-
line, da institui¢ao inglesa NICE (National Ins-
titute for Health and Care Excellence) (NICE,
2024), a fase aguda da COVID-19 pode durar
até¢ 4 semanas. Quando ndo ha resolugdo com-
pleta dos sintomas neste periodo, diz-se que o
paciente desenvolveu um quadro de covid lon-
go. Nesse caso, o quadro pode evoluir de duas
formas: COVID-19 sintomatica continua ou
sindrome p6s-COVID-19.

Alguns aspectos tém sido apontados como
fatores de risco para progressdao do paciente a
um quadro de covid longo, tais como a veloci-
dade de progressao da doenca aguda e a exten-
sdo das lesdes pulmonares. Mas mesmo qua-
dros agudos leves poderiam desenvolver covid
longo. Plata ef al. (2022), por exemplo, consta-
taram fadiga, dispneia e cefaleia persistentes
em participantes que apresentaram quadro leve
durante a infec¢do aguda (PLATA & IGLE-
SIAS, 2022).

Testes complementares ao exame clinico
sdo ferramentas uteis no manejo do paciente
com covid longo. Os sintomas sistémicos da
sindrome pos-COVID-19 podem ser mensura-
dos através de ferramentas de avaliagao valida-
das, como a “Escala de dispneia modificada do
Medical Research Council (mMRC)”. Testes

da funcao pulmonar (TFP) verificam causas co-
muns de dispneia, como alteragcdes na capaci-
dade pulmonar, influéncia dos musculos respi-
ratorios e o funcionamento da area de troca ga-
sosa nos alvéolos (GRAHAM et al., 2019). As
alteracdes morfolodgicas no parénquima pulmo-
nar decorrentes da inflamagdo aguda e das le-
sOes cronicas podem ser avaliadas por exames
de imagem. Para a maior parte dos pacientes, a
evolucao das lesdes pulmonares em tomografia
do térax na covid longa pode conduzir a restau-
racdo do padrdo normal, mesmo na persisténcia
de sintomas. Por outro lado, pode haver a pre-
senca de alteragdes tomograficas persistentes,
incluindo alteragdes associadas a fibrose pul-
monar (VIJAYAKUMAR & TONKIN, 2022).

Este trabalho foi dividido em dois capitulos
que tém como objetivo apresentar uma analise
integrada da produgdo cientifica relacionada a
COVID-19. Os aspectos epidemiologicos e a
fase aguda da doenga foram abordados no pri-
meiro capitulo. O presente texto se dedica a co-
vid longa, ao comprometimento pulmonar nas
diversas fases da COVID-19 e seu processo de
avaliacdo por imagem e por testes de funcdo
pulmonar. Também sdo abordadas contribui-
¢oes da inteligéncia artificial na anélise de ima-
gens toracicas e algumas questdes provocativas
para novas pesquisas sobre o tema.

METODO

Uma revisao de literatura foi realizada a
partir de artigos cientificos encontrados nas ba-
ses de dados Embase, BVS (Lilacs), Med-
line/Pubmed, Scopus (Elsevier), Web of Scie-
nce, Cochrane e a base Cochrane para estudos
sobre covid, ProQuest Dissertations, ISRCTN,
ClinicalTrials.gov, ReBEC, EU Clinical Trial
Register, University of London e do Google
Académico, publicados entre 2020 e 2024. Fo-
ram consultados sites oficiais do Ministério da
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Saude, atlas online de Anatomia Patoldgica da
FCM-UNICAMP, protocolos de pesquisa e li-
teratura cinzenta. A questdo de pesquisa foi
formulada a partir do acronimo PECO (popula-
¢do: adultos; exposic¢ao: caso confirmado de co-
vid-19 aguda moderada a critica, com necessi-
dade de internacdo hospitalar; comparador: to-
mografia de torax normal ou DLco > 80% do
esperado; outcome: alteragdes pulmonares resi-
duais - tomograficas ou por redu¢do na DLco
esperada). Para a construgdo da string, utilizou-
se as palavras “adulto”, “SARS-COV2”, “co-
vid-19”, “covid longo”, “tomografia”, “fibrose
pulmonar”, “doenca pulmonar intersticial cro-
nica”, combinadas por expressdes booleanas
"AND" e "OR". A busca estruturada ocorreu
entre 17 a 20 de janeiro de 2024 (ARAUJO,
2025). Os critérios de inclusdo definidos foram:
1) artigos completos e 2) artigos que fossem
relevantes para a pesquisa do tema. Os critérios
de exclusdo: comentarios, cartas ao editor e ar-
tigos que ndo tratassem diretamente do tema
central do estudo. A pesquisa aplicou filtros nos
campos de titulo, resumo e assunto. Apods tria-
gem, os artigos selecionados foram revisados
integralmente por dois autores independentes, e
suas informagdes foram organizadas e analisa-
das nos softwares Rayyan R e Microsoft Excel.
A sintese dos dados foi feita através de anélise
descritiva e quantitativa dos estudos escolhidos,
sendo os resultados apresentados de forma dis-
sertativa. O protocolo de estudo foi publicado
no PROSPERO (International prospective re-
gister of systematic reviews) com o numero de
registro CRD42024572100.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Sobre a Covid Longa
Apo6s a melhora do quadro agudo da CO-

VID-19, independentemente da gravidade, al-
guns pacientes relatam persisténcia de alguns

sintomas. Plata et al. (2022) relataram fadiga
(36,9%), dispneia (22,8%), cefaleia (21,5%) e
queda de cabelo (21,5%). Nabahati ef al. (2021)
descreveram também miastenia, dificuldade de
concentragdo, visdo turva, problemas de sono e
ansiedade, sintomas gastrointestinais, altera-
¢oes de peso e dermatite. E Tanni et al. (2021)
acrescentaram tosse, dor toracica, depressdo,
disturbios cognitivos, palpitagdes, mialgia e ar-
tralgia.

Diz-se covid longa quando sinais ou sinto-
mas persistam ou se desenvolvam apos quatro
semanas da infeccio (TANNI & FABRO,
2021). A covid longa contempla duas fases: de
4 a 12 semanas e ap6s 12 semanas. As fases da
covid estdo enumeradas na tabela abaixo (Ta-
bela 6.1). Na sindrome pos-covid, grupos de
sintomas, muitas vezes sobrepostos, podem ser
intermitentes e mudar ao longo do tempo. Eles
podem afetar qualquer sistema do corpo
(CHERREZ-OJEDA & GOCHICOARAN-
GEL, 2020).

Dispneia crénica ¢ um dos sintomas mais
frequentemente relatados na sindrome pds-co-
vid e pode ter um impacto significativo na qua-
lidade de vida dos pacientes (RUSSO & FLOR,
2022). Distarbios do sistema nervoso central e
periférico associados a COVID-19 aguda sao
geralmente transitorios. No entanto, sequelas
neurologicas podem persistir por meses, tais
como dores de cabeca, tontura, perda de paladar
e olfato (CARFI & BERNABEI, 2020).

Dentre as complicacdes cardiovasculares
sdo citadas miocardite, infarto agudo do mio-
cardio e exacerbagao de insuficiéncia cardiaca.
Elas ocorrem pela agao do virus nas células car-
diacas, que, como no pulmao, também apresen-
tam receptores para a enzima conversora de an-
giotensina II. Mas também ocorrem devido a
significativa producdo de citocinas pelos linfo-
citos auxiliares tipos 1 e 2. As consequéncias
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das manifestagdes cardiacas sdo potencializa-
das pela sindrome respiratoria aguda grave
(SARS) e pela ventilagdo mecanica para su-
porte terapéutico com repercussdoes hemodina-
micas (ZHAO & ZHONG, 2020).

Mesmo a doenga leve pelo SARS-COV-2
pode ter repercussdes multissistémicas, mas o
risco de sintomas persistentes ¢ maior quando

Tabela 6.1 Fases da COVID-19

relacionado a duragdo e gravidade de um estado
hiper inflamatério (RUSSO & FLOR, 2022). O
dano celular e uma resposta autoimune desregu-
lada, levando a excessiva produgdo de citocinas
inflamatorias, podem contribuir para persistén-
cia dos sintomas (PLATA & IGLESIAS, 2022).

COVID-19 aguda:

Sinais e sintomas da covid por até 4 semanas.

Covid longa:

COVID-19 sintomatica
continua (em curso)

Presenga de sintomas novos ou persistentes 4 a 12 semanas apds o ini-

cio da COVID-19 aguda.

Sinais e sintomas que se desenvolvem durante ou apds uma infecgao

Sindrome p6s-COVID-19

consistente com COVID-19, ndo desaparecem por mais de 12 semanas
e ndo sdo explicados por outro diagndstico.

Fonte: Adaptado da Diretriz NICE sobre COVID-19 longa (NICE, 2024)

Sobre as Alteracoes Pulmonares Resi-
duais
Uma vez que os sintomas respiratorios resi-

duais se mostram os mais frequentes na CO-
VID-19 sintomatica continua e na sindrome
pos-covid (CARFI & BERNABEI, 2020), al-
guns pesquisadores questionam se esses paci-
entes poderiam estar evoluindo para uma com-
di¢do chamada fibrose pulmonar (ABDEL-
HAMID et al., 2021).

Fibrose pulmonar ¢ uma doenga intersticial
restritiva cronica, por vezes incapacitante, cau-
sada por intensa ativacdo e acimulo de fibro-
blastos e deposi¢do de matriz extracelular com-
posta em grande parte por colageno. Interfere
de forma significativa na qualidade de vida dos
pacientes, pois reduz a capacidade de oxigena-
¢do sanguinea (HUANG & LIN, 2023; TAR-
RASO & SAFONT, 2022). Com a evolugao do
quadro, o paciente pode necessitar de oxigeno-
terapia continua ou transplante pulmonar. A
associacdo entre fibrose e a insuficiéncia pul-
monar em decorréncia da fase aguda do pulmao
de choque ja estd bem estabelecida. Ela ocorre

devido a danos diretos causados pela doenga e
em consequéncia de métodos terapéuticos co-
mo ventilagdo mecanica invasiva (ZHAO &
ZHONG, 2020).

Abdel-Hamid et al. (2021) e Vijayakumar
et al. (2022) concordam que sintomas respirato-
rios residuais da COVID-19 poderiam ser atri-
buidos a fibrose pulmonar. Mas eles questio-
nam se a fibrose seria decorrente da agressao te-
cidual no pulmdo de choque ou se seria indu-
zida por aspectos diretamente relacionados ao
virus. Neste contexto, Tarraso et al. (2022) Sali-
entam que a erradicacdo do virus do parén-
quima pulmonar pode ndo impedir o desenvol-
vimento de doenca pulmonar intersticial fibro-
tica, progressiva e irreversivel. Isso por nao
estar claro se essas alteracdes ocorrem a partir
das cicatrizes do processo agudo ou se progri-
dem ao longo do tempo (TARRASO & AS-
FONT, 2022).

Ao estudar outros individuos da familia Co-
ronaviridae, pesquisadores demonstraram que
uma proteina do nucleocapsideo (N) do corona-
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virus associado & SARS potencializa a forma-
cdo de fibrose tecidual induzida por fator de
crescimento transformador-8 (TGF-B) (ZHAO
& ZHONG, 2020). Essa proteina N modula a
sinaliza¢do de TGF-f para bloquear a apoptose
de células hospedeiras infectadas pelo SARS-
COV e, ao mesmo tempo, promover a produgao
de colageno e plasminogénio, levando a mais
formagao de fibrose nos pulmdes. No entanto, a
associagdo entre COVID-19 e fibrose pulmonar
por esta via nao estd bem estabelecida, desta-
cam Huang ef al. (2023). Isso porque, até o mo-
mento de sua pesquisa, nenhuma proteina se-
melhante havia sido identificada em estudos
com SARS-COV-2.

Por outro lado, Zubairi et al. (2021) apon-
taram que SARS-COV-2 induziu fibrose em
pacientes que nao necessitaram de ventilagao
mecéanica invasiva e nem foram internados em
UTIL. Este fato ¢ dig-no de nota, pois estes pes-
quisadores destacaram que os outros corona-
virus induziram fibrose pulmonar apenas em
pacientes que fizeram uso de ventilagdo meca-
nica invasiva devido a doenca mais critica e du-
radoura. Desta forma, os mecanismos envol-
vidos na fisiopatologia da fibrose pulmonar por
COVID-19 parecem ser muitos. Contudo, ape-
nas parte dos pacientes desenvolvem fibrose, e
1sso torna o cendrio ainda mais complexo.

Métodos de Avaliacao Pulmonar
Embora a causa dos sintomas na sindrome

pos-covid ainda ndo esteja totalmente esclare-
cida, varios estudos relatam que individuos nes-
te quadro podem apresentar anormalidades ra-
dioldgicas e fungdo respiratoria comprometida,
além dos sintomas persistentes NABAHATI &
EBRAHIMPOUR, 2021; PLATA & IGLE-
SIAS, 2022). As evidéncias atuais sugerem que
ha um grande nimero de sequelas pulmonares
apos a pneumonia por COVID-19 (espessa-
mento intersticial, opacidades em vidro fosco,
padrdo de pavimenta¢do em mosaico e bronqui-

ectasias, entre outros). Da mesma forma, tomo-
grafias computadorizadas de alta resolucdo
(TCAR) além de testes de fungdo pulmonar co-
mo espirometria, capacidade de difusdo do mo-
noxido de carbono (DLco) e teste de caminha-
da de 6 minutos, sdo tUteis para a avaliagdo da
doenga pulmonar p6s-COVID-19 e suas conse-
quéncias (CHERREZ-OJEDA & GOCHICOA-
RANGEL, 2020).

A avaliagdo clinica do sistema respiratdrio
pelos profissionais de satde se da de varias ma-
neiras, iniciando-se com anamnese € exame fi-
sico. De acordo com a diretriz para manejo da
covid NICE - National Institute for Health and
Care Excellence - alguns exames orientam di-
agnodstico e tratamento da sindrome po6s-CO-
VID-19, dentre eles espirometria, radiografia
de térax, ultrassonografia, escala de dispneia e
TC de torax (NICE, 2024).

Questionarios e escalas validadas podem
auxiliar na aferi¢do dos sintomas relatados pe-
los pacientes. Métodos de avaliagdo como a me-
dicao da dispneia com atividades da vida diaria
usando classificagdes clinicas de dispneia, co-
mo o Medical Research Council (MRC) modi-
ficado, o Baseline Dyspnea Index (BDI) e o
Oxygen Cost Diagram (OCD) auxiliam na afe-
ricdo basal. Para a medicao da dispneia durante
o exercicio pode ser utilizada a escala de Borg.
Ao passo que, para avaliar a influéncia da dis-
pneia na qualidade de vida relacionada a saude
(QVRS) de pacientes sabidamente portadores
de alguma doenga pulmonar cronica, estdao dis-
poniveis questiondrios especificos como o St.
George's Respiratory Questionnaire (SGRQ) e
o Chronic Respiratory Disease Questionnaire
(CRQ) (ARAUIJO, 2025).

O teste de caminhada de 6 minutos (TC6) ¢
uma outra ferramenta para avaliacdo do paci-
ente com queixas respiratdrias cronicas. Ele
mede a distancia que um paciente consegue ca-
minhar rapidamente em uma superficie plana e
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dura por um periodo de 6 minutos. Tarraso et
al. (2022) destacam que o teste ¢ capaz de ava-
liar as respostas globais e integradas de todos os
sistemas envolvidos durante o exercicio (pul-
monar e cardiovascular) ¢ unidades neuromus-
culares (TARRASO & SAFONT, 2022).

Testes de Funcao Pulmonar
Os testes de fun¢do pulmonar s3o muito im-

portantes para a avaliacdo do sistema respirato-
rio e sdao de ampla utiliza¢ao na pratica clinica.
Usados para diagnoéstico, andlise de gravidade e
progndstico de obstrugdo das vias aéreas; além
de detectar doencgas pulmonares precoces € mo-
nitorar o declinio da fun¢do pulmonar, dentre
outras funcdes (QUANIJER et al., 2012). A es-
pirometria ¢ um dos principais testes de funcao
pulmonar. Os principais parametros medidos
neste exame sdo o volume maximo de ar que
um individuo pode inspirar e expirar com esfor-
¢o maximo e o fluxo aéreo em fun¢ao do tempo
(GRAHAM et al., 2019).

Diretrizes da American Thoracic Society
(ATS) e da European Respiratory Society
(ERS) norteiam os parametros de normalidade
para medidas de volume pulmonar e espiromé-
tricos. Em 2012 a Forga-Tarefa Global para
avaliacdo pulmonar (QUANIJER et al., 2012)
publicou um estudo robusto onde estabeleceu
valores referéncia e seus limites inferiores de
normalidade para indices espirométricos, que
sdo aplicaveis globalmente pois foram adapta-
dos em funcao da idade, altura, sexo e etnia dos
pacientes.

O exame ¢ composto por quatro fases: ins-
piragdo maxima, uma “explosdo” de expiragao
for¢ada, seguida de expiracdo completa conti-
nua por um maximo de 15 segundos e por fim
inspira¢ao no fluxo maximo de volta ao volume
pulmonar maximo (GRAHAM et al., 2019).
Um teste de responsividade ao broncodilatador
complementa a avaliacdo, pois determina o
grau de melhora do fluxo de ar em resposta a

administracdo do broncodilatador, conforme
medido por alteragdes no volume expiratdrio no
primeiro segundo (VEF1) e na capacidade vital
forcada (CVF). Graham et al. (2019) (GRA-
HAM et al., 2019) destacam o papel confidvel
do indice obtido pela razdo relagio VEF1/CVF
para doengas obstrutivas.

Um segundo teste de avaliagao da funcao
pulmonar ¢ o DLco: capacidade de difusao do
pulmdo para monéxido de carbono. Ele ¢ um
forte indicador da eficiéncia da troca gasosa no
pulmao, mas € sensivel a variagdes metodologi-
cas e caracteristicas fisicas dos pacientes. O
DLco depende tanto da area de superficie total
quanto da espessura da membrana alvéolo-ca-
pilar e da quantidade de hemoglobina no sangue
capilar pulmonar. Como o mondéxido de carbo-
no compete com o oxigénio para se ligar a he-
moglobina, o DLco também depende da con-
centragdo de oxigénio capilar pulmonar. O coe-
ficiente de transferéncia do pulmao para dados
de mondxido de carbono (KCO) ¢ uma medida
derivada do DLco.

Global Lung Function Initiative (GLI) dis-
ponibiliza em seu site uma calculadora baseada
em equacoes de referéncia para espirometria,
fator de transferéncia para monodxido de carbo-
no e volumes pulmonares (http://gli-calculator.-
ersnet.org/index.html). A calculadora pode ser
usada para interpretar valores de fun¢do pul-
monar de um de teste individual ou de estudos
cientificos (API RESTful).

DLco inferior a 80% do valor previsto in-
dica comprometimento da difusdo pulmonar
(RUSSO & FLOR, 2022). De acordo com a So-
ciedade Paulista de Pneumologia e Tisiologia
(2019) (IZBICKI, 2019), DLco é um teste mui-
to sensivel no diagndstico de doengas inters-
ticiais pulmonares. Em distirbios ventilatorios
restritivos, a medida da capacidade de difusdo
do pulmao para monodxido de carbono auxilia
no diagndstico diferencial entre causas pulmo-
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nares (o valor ¢ reduzido) e causas extrapul-
monares (dentro dos limites de referéncia ou
minimamente reduzido). DLco tem grande in-
dicacdo na avaliagdo de risco cirurgico como
por exemplo para ressec¢cdes pulmonares por
neoplasias pulmonares. Este teste ¢ um preditor
de complicagdes e de mortalidade no pds-ope-
ratorio (IZBICKI, 2019).

Muitos estudos cientificos foram desenvol-
vidos a fim de mensurar a fungdo pulmonar em
individuos com sindrome pés-covid (NABA-
HATI & EBRAHIMPOUR, 2021; PLATA &
IGLESIAS, 2022). Russo et al. (2022), por
exemplo, utilizou capacidade vital forcada
(CVF), volume expiratorio for¢gado no primeiro
segundo (VEF1), capacidade de difusdao de mo-
noxido de carbono (DLco) ¢ considerou como
achado mais significativo a redu¢do do valor de
DLco <80% do previsto. Pesquisas indicam que
uma fung¢ao pulmonar anormal com capacidade
de difusdo prejudicada de monoxido de carbono
(DLco) foi observada em uma porcentagem sig-
nificativa de pacientes varios meses apos a alta
hospitalar (WU & LIU, 2021), principalmente
naqueles que apresentaram um curso grave da
doenca aguda (RUSSO & FLOR, 2022). Tar-
raso et al. (2022) e Wu et al. (2021) descre-
veram que diminui¢do da DLco pode ocorrer
em cerca de um terco dos pacientes mesmo um
ano apos a alta hospitalar por pneumonia por
COVID-19, periodo em que a recuperagdo
funcional pulmonar ja seria esperada.

Analise do Pulmao por Imagens
Han et al. (2021) consideram que tanto as

deficiéncias pulmonares estruturais como fun-
cionais podem ocorrer simultaneamente em pa-
cientes que sobrevivem a pneumonia grave por
COVID-19. Exames de imagem sdo uUteis em
rastrear a progressdo ou regressdo da COVID-
19 durante o tratamento, podendo indicar, por
exemplo, a necessidade de mudanca/adequagao
das medidas de suporte e medicamentosas.

A ultrassonografia pulmonar ¢ uma modali-
dade de imagem que vem ganhando espago na
avaliagdo pulmonar, em especial em exames de
emergéncia. Sua atuacdo vinha sendo expan-
dida, antes mesmos do advento da covid, como
técnica promissora para o rastreio e avaliacao
da carga de fibrose em pacientes com doenga
pulmonar intersticial (DPI) (WANG & GAR-
GANI, 2017). Durante a pandemia, contribuiu
sobretudo em ambientes de tratamento inten-
sivo, por ser segura, rapida e economica. Ultras-
sonografia ¢ capaz de identificar alteragdes na
periferia dos pulmdes, regides mais acometidas
pelo virus (FARIAS & STRABELLI, 2020).
Foi utilizada tanto para diagnostico como para
avaliar o progndstico dos pacientes na fase agu-
da da pneumonia por COVID-19 (RUSSO &
FLOR, 2022). No entanto, ¢ um método opera-
dor dependente, logo pode ser menos acurado
que o exame por tomografia. Russo et al. (2022)
destacam que, apesar de existir um maior nu-
mero de pesquisas sobre o papel da ultrassono-
grafia pulmonar na fase aguda da infec¢ao por
COVID-19, a deteccdo de sequelas pulmonares
de longo prazo também seria possivel (RUSSO
& FLOR, 2022).

Radiografia convencional ¢ um exame am-
plamente disponivel, rapido e de baixo custo,
util no acompanhamento de pacientes interna-
dos. Permite o monitoramento da extensdo do
envolvimento pulmonar com menor exposi¢ao
a radiacao X que exames sequenciais de tomo-
grafia, porém de forma menos acurada (CHA-
TE et al., 2020).

A tomografia de torax de alta resolugdo
(TCAR) € um exame de imagem ndo invasivo
cujos achados podem ser comparaveis aos acha-
dos histologicos apreciados em microscopia
(RUBIN & RYERSON, 2020). Ela supera a
acuracia da radiografia de torax (SIMPSON &
KAY, 2020) e da ultrassonografia pulmonar
(RUSSO & FLOR, 2022). No inicio da pande-
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mia houve um debate sobre o papel da tomogra-
fia de torax (TC) na triagem e no diagndstico
dos casos de COVID-19. Isso ocorreu em parte
porque os insumos diagnosticos RT-PCR para
swab nasal ndo eram suficientes para suprir a
demanda de casos suspeitos e devido ao periodo
de dias para que o resultado do RT-PCR esti-
vesse disponivel. J4 a realizagdo e leitura preli-
minar de uma tomografia demanda apenas al-
guns minutos, nas localidades onde existem
aparelhos tomograficos e pessoal médico trei-
nado.

No entanto, os estudos mostraram que a TC
ndo ¢ capaz de substituir adequadamente o teste
RT-PCR no diagnéstico da COVID-19, mesmo
quando este for negativo, atrasado ou inexis-
tente (CHATE et al., 2020). Isso ocorre por al-
gumas razdes. Uma tomografia normal ndo ex-
clui a contaminagdo em pacientes assintoma-
ticos, por apresentar um valor preditivo nega-
tivo sem significancia estatistica (SIMPSON &
KAY, 2020), o que se denomina dissociagdo
clinico-radioldgica (CHATE et al., 2020).
Além disso, existem achados tomograficos que
se sobrepdem em diferentes doengas pulmona-
res (infecciosas ou ndo), por exemplo, edema
ou infartos pulmonares, hemorragia alveolar e
toxicidade a medicamentos (SIMPSON &
KAY, 2020). Chate ef al. (2020) destaca a alta

sensibilidade diagnostica da tomografia de to-
rax em relagdo a RT-PCR (97%), e sua baixa
especificidade (25%).

Assim, o diagndstico de COVID-19 deve
combinar historia clinica e epidemioldgica, ma-
nifestacdes de imagem, e teste RT-PCR (ZHAO
& SHANGC, 2020). A TC mostrou-se util para
(a) triar casos com alta probabilidade para coro-
navirus, ajudando na diferenciacdo das formas
clinicas da COVID-19 e identificando pacientes
com necessidade de internagdo hospitalar; (b)
classificar a gravidade da doenca pela extensao
tomografica das lesdes; (¢) distinguir a infec¢ao
por COVID-19 de outras condi¢des que apre-
sentam achados semelhantes na radiografia e na
TC, excluindo diagndsticos alternativos (XIA
et al., 2020); e (d) indicar agravamento do qua-
dro (CHATE et al., 2020; HAN & FAN, 2021).
Dé-se destaque para o artigo publicado pela
Sociedade Fleischner em abril de 2020 (RUBIN
& RYERSON, 2020), no qual os autores su-
gerem algoritmos para o fluxo diagnoéstico e uso
de exames de imagem para os pacientes como
COVID-19 aguda. A Sociedade de Radiologia
Toréacica, o Colégio Americano de Radiologia e
a Sociedade Norte-americana de Radiologia en-
dossaram os resultados apresentados e publica-
ram uma classificacao para os achados de CO-
VID-19 na TC de torax (Tabela 6.2).

Tabela 6.2 Classificacdo tomografica do pulmao na COVID-19 aguda

Opacidades em vidro fosco multifocais com morfologia arredondada, periférica, posterior e

com distribui¢do difusa ou nas zonas inferiores dos pulmdes; com ou sem: consolidagdes, li-

TC tipica: . . . . . . .
nhas intralobulares visiveis (“pavimentagdo em mosaico”), sinal do halo e sinal do halo re-
verso/invertido.
. Aspectos de imagem nao especificos que ndo correspondem as caracteristicas tipicas, tais como
Indeterminada: i ) . e . . ~

opacidades em vidro fosco difusas ou com distribui¢do central, unilaterais ou ndo arredondadas.

Consolidagdo lobar ou segmentar isolada sem opacidades em vidro fosco, pequenos nodulos
TC atipica: discretos com distribui¢do centrolobular em arvore-em-brotamento, cavitagdo, derrame pleural

isolado, ou nddulos linfaticos mediastinais aumentados.

Fonte: Adaptado de Simpson et al. (2020) (SIMPSON & KAY, 2020)

Tomografias iniciais podem ndo apresentar
alteracdes ou revelar apenas focos periféricos

de atenuagdo pulmonar em vidro fosco. No en-
tanto, os achados podem variar, a depender do
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estagio e da gravidade da doenga, bem como da
presenca de lesdes prévias no parénquima pul-
monar, como enfisema ou tuberculose, apresen-
tando-se de forma indeterminada ou atipica na
tomografia de térax, como descrito na tabela
(Tabela 6.2) (ZHAO & ZHONG, 2020).

Na fase aguda da COVID-19, a extensao do
acometimento tomografico esta diretamente re-
lacionada a gravidade da doenga, assim como a
velocidade de progressao das lesoes (FARIAS
& STRABELLLI, 2020). Escores de gravidade e
extensdo na TC foram sugeridos para agilizar a
classificagdo e o atendimento dos doentes (RU-
BIN & RYERSON, 2020). Esses sistemas de
classificagdo estimam a quantidade de parén-
quima pulmonar tomado pela doenga, com pa-
rametros reprodutiveis, levando em considera-
c¢do técnica agil e factivel e se a tecnologia ne-
cessaria esta acessivel aos servigos de satde de
diferentes complexidades. Podem ser utilizadas
a avaliacdo subjetiva das imagens, como no
Escore de Gravidade da TC de Torax (CT-SS);
o método semiquantitativo, atribuindo pontua-
cdo relativa a area envolvida em cada um dos
cinco lobos pulmonares; ou sistemas mais com-
plexos com programas de inteligéncia artificial
(LAZAR & BARBU, 2022).

A apresentacdo tomografica classica da do-
enga foi descrita por diversos autores (ABDEL-
HAMID et al., 2021; CHATE et al., 2020; XIA
et al., 2020). Alguns fatores podem modificar o
modo de apresentacdo da doenga, tais como a
variedade de apresentacdes intrinseca ao poten-
cial do virus, o impacto vacinal, fatores intrin-
secos ao individuo, dentre outros aspectos.

- Nos primeiros 4 dias apos o inicio dos sin-
tomas predomina o padrao de opacidades em
vidro fosco, que inicialmente pode ser nodular,
subcentimétrico e solitario, ao longo/adjacente
ao feixe broncovascular e subpleural.

- Entre 0 5° e 0 8° dia, ha um aumento da ex-
tensdo do acometimento pulmonar, com o apa-

recimento de pavimentagdo em mosaico € com-
solidagdo segmentar na periferia da area aco-
metida. As lesdes se distribuem principalmente
nas zonas médias e externas dos pulmdes.

- Entre 0 9° e o 13° dia, quando costuma ocor-
rer o pico dos achados tomograficos, nota-se re-
dugdo do vidro fosco e predominio de consoli-
dacdes ou de consolidagdo e vidro fosco asso-
ciados. Nesta fase, as alteragdes de imagem ob-
servadas estariam relacionadas a morte de gran-
de numero células epiteliais e a descamagao ce-
lular alveolar, exsudato inflamatoério no interior
dos alvéolos e necrose do tecido pulmonar.

- O padriao reticular (espessamento do in-
tersticio) pode ser visualizado.

- Por volta do 14° dia a partir do inicio dos sin-
tomas, comega a ocorrer a reabsor¢ao das con-
solidagoes, o padrdo de pavimentagdo em mo-
saico tende a regredir, porém podem persistir
opacidades em vidro fosco.

- Quando as condigdes do paciente melhoram,
pequenas estrias fibroticas podem aparecer. A
resolu¢ao dos achados costuma ser relativa-
mente lenta (FARIAS & STRABELLI, 2020),
estendendo-se por aproximadamente 30 dias,
sendo descritas alteragdes cicatriciais no parén-
quima pulmonar.

- Quando as condi¢des do paciente pioram, 0s
pulmdes mostram lesdes difusas, afetando se-
riamente a fun¢do pulmonar. Analises histopa-
tologicas demonstraram dano alveolar difuso
com exsudato fibromixodide, caracterizado por
edema pulmonar com formag¢do de membrana
hialina associada a descamacao de pneumoci-
tos, indicando fase precoce da sindrome do des-
conforto respiratorio agudo.

As impressdes tomograficas acompanham
esta evolugdo, podendo inclusive evidenciar
melhora do quadro, progressdao desfavoravel
(com piora das consolidagdes ou complicacdes
como infartos pulmonares) ou ainda alteragdes
residuais por vezes irreversiveis como fibrose.
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Virios estudos acompanharam a evolugdo to-
mografica de casos confirmados de covid, em
especial dos pacientes que desenvolveram a
forma grave (ZHAO & SHANGC, 2020). TC
de térax permaneceu como exame de referéncia
para acompanhar a evolugio das lesdes (CARFI
& BERNABEI, 2020).

Han et al. (2021) ponderam que apesar de
ser comum a presenca de alteragdes tomografi-
cas no momento da alta hospitalar, muitas delas
sdo resolvidas sem sequelas adversas dentro de
3 semanas. Em virtude da experiéncia adquirida
com o Coronavirus da Sindrome Respiratoria
Aguda Grave (SARS-COV) e o Coronavirus da
Sindrome Respiratoria do Oriente Médio (ME-
RS-COV), alguns autores recomendaram a rea-
lizagdo de acompanhamento tomografico nos
individuos em recuperacao de COVID-19. Esta
pratica auxiliaria no delineamento dos grupos
de pacientes com maior probabilidade de desen-
volver fibrose pulmonar (PLATA & IGLE-
SIAS, 2022).

Fibrose pulmonar foi descrita em avaliagdo
tomografica de 3 meses pos-COVID-19 (NA-
BAHATI & EBRAHIMPOUR, 2021). Outros
estudos (NABAHATI & EBRAHIMPOUR,
2021; STEWART & JACOB, 2023; TAR-
RASO & SAFONT, 2022) também demonstra-
ram achados sugestivos de fibrose pulmonar
um ano apods a fase aguda em parte da popula-
¢do por eles acompanhada. Mas, ¢ necessario
pontuar que a definicdo de quais alteracdes to-
mograficas traduzem fibrose pulmonar ndo ¢
uniforme entre as publicagdes. De forma com-
plementar, Russo et al. (2022) sugeriram que as
anormalidades ultrassonograficas associadas a
COVID-19 podem levar varios meses para se-
rem resolvidas. Seus resultados mostraram que
alteracdes radiologicas residuais apos 6 meses
foram significativamente associadas a gravi-
dade da doenga aguda.

Prognostico, Complicacdes e Novas
Perspectivas
Assim, embora o mecanismo fisiopatolo-

gico ainda ndo esteja totalmente elucidado, a in-
fecgdao pelo SARS-COV-2 pode resultar desde
restauracdo da arquitetura pulmonar normal até
evolucdo para fibrose com distor¢ao arquitetd-
nica e disfun¢do pulmonar irreversivel (AB-
DEL-HAMID et al., 2021). Abdel et al. (2021)
consideram que em casos especificos, a inter-
vengdo terapéutica precoce teria potencial em
diminuir o risco de progressdo para fibrose e
também na resolucao quase completa das lesdes
pulmonares por COVID-19 ndo relacionadas a
este desfecho.

Foram apontadas semelhangas entre fibrose
por COVID-19 e um tipo particularmente grave
de doenga fibrosante, a fibrose pulmonar idio-
patica (DPI). Dentre as semelhancas: biomarca-
dores circulantes, genética compartilhada e o
aspecto das alteragdes na fung¢do pulmonar e ra-
diolégicas (STEWART & JACOB, 2023). A
confirmacao de uma associagdo forte, acarre-
tard consequéncias praticas para os sistemas de
saude. Consolidar as informagdes relativas ao
tema tem sido de bastante interesse na pesquisa
clinica atual (NABAHATI & EBRAHIM-
POUR, 2021).

O tempo em que as lesdes pulmonares de-
correntes da COVID-19 leva para serem parcial
ou totalmente resolvidas também ¢ objeto de es-
tudos (ZHAO & SHANGC, 2020). Esclarecer
como ocorre a dinamica da resolugao das anor-
malidades pulmonares relacionadas a COVID-
19 contribui para diferenciar um processo infla-
matorio de resolucdo lenta de um prognoéstico
sombrio de fibrose pulmonar. Inicialmente, o
acompanhamento pods-alta hospitalar em qua-
dros de COVID-19 aguda ocorria por até cerca
de 3 meses, a depender do pais. O governo da
China estabeleceu em seu Diagnosis and Treat-
ment Protocol for Novel Coronavirus Pneu-
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monia, acompanhamento em 2 ¢ 4 semanas
apos a alta, com ou sem vigilancia por imagem.
J& a British Thoracic Society recomendou que
se acompanhasse os pacientes com covid grave
por 3 meses, através de exames radiologicos.
Mas, de acordo com Cocconcelli et al. (2022),
sequelas pulmonares de longo prazo na covid
ainda demandam esclarecimentos, pois pesqui-
sas demonstram alteracdes semelhantes a fibro-
ticas em tomografias de torax realizadas apos 6
ou mais meses.

Outra frente de estudo envolve fatores de
risco relacionados ao desenvolvimento de fi-
brose pulmonar. Alguns indicam associacdo de
risco positiva para idade avancada, indice de
massa muscular (IMC) elevado, em estado cri-
tico na fase aguda e comorbidades prévias
(PLATA & IGLESIAS, 2022). Outros autores
destacam que um padrao de fibrose, com aspec-
to tomografico de pneumonia intersticial usual
(PIU), pode ocorrer mesmo em casos assim-
tomaticos de COVID-19 ou naqueles pacientes
com doenca leve, independentemente da idade
ou comorbidades (ZUBAIRI et al., 2021).

O fato de o pulmao ser o 6rgao mais envol-
vido na COVID-19 levou a pesquisa sobre o as-
pecto nos exames de imagem e sobre a fungdo
pulmonar dos pacientes apoOs a recuperagao. A
gravidade da COVID-19 na fase aguda tem sido
consistentemente associada a anormalidades ra-
diolégicas e comprometimento da fungdo pul-
monar para trocas gasosas no acompanhamento
de longo prazo (COCCONCELLI & BERNAR-
DINELLO, 2022). Desta forma, muitos estudos
tém buscado caracterizar se as deficiéncias pul-
monares estruturais relacionadas a fibrose, evi-
denciadas especificamente por tomografia de
torax, ocorrem associadas a reducao na taxa de
difusdo pulmonar daqueles que sobreviveram a
covid grave (ARAUJO, 2025; STEWART &
JACOB, 2023). Além disso, pouco se sabe so-

bre complicagdes pulmonares em pacientes
mais jovens ou com doenga leve.

O Papel da Inteligéncia Artificial na
Analise Tomografica
A andlise comparativa do volume de pul-

mao acometido foi um parametro utilizado para
acompanhar a evolucdo (progressdao e regres-
sd0) da doenca aguda desde o inicio da pande-
mia. Essa técnica foi denominada de analise to-
mografica dinamica. Consiste em realizar to-
mografias de torax seriadas ao longo do periodo
de internagdo hospitalar e quantificar com uma
mesma técnica a propor¢ao de parénquima pul-
monar doente em relacdo ao parénquima livre
de doenga naquele paciente.

Diferentes formas de quantificagdo foram
testadas, tais como analise médica puramente
subjetiva, método semiquantitativo atribuindo
pontuacdo a segmentos pulmonares e calcu-
lando sua somatoria (Escore de Gravidade da
TC de Toérax, CT-SS, ¢ um exemplo), ou més-
mo utilizando softwares para analise quan-
titativa. Também foi utilizada reconstrucao vo-
lumétrica tridimensional renderizada, medindo
a densidade em cada lobo e construindo grafico
linha de tempo/densidade para cada lobo.

Algoritmos baseados em inteligéncia artifi-
cial de aprendizagem profunda foram progra-
mados para identificar diferentes densidades no
parénquima pulmonar com parametros previa-
mente estabelecidos. A tecnologia tem como
principio estabelecer uma faixa de densidade
que serd considerada normal e/ou uma ou mais
faixas de densidades consideradas alteradas
(LAZAR & BARBU, 2022). Apos a aquisi¢ao
da imagem tomografica, o exame ¢ submetido
ao software que calcula a porcentagem do volu-
me pulmonar para cada categoria de lesdo de
acordo com a mesma escala de intervalo de den-
sidade. O método promove uma otimizagao au-
tomatizando a avaliacdo. Mas pode haver supe-
restimacdo das lesdes se estruturas pulmonares

64 | Pagina




densas normais forem incluidas no calculo
(como pequenos vasos) (ZOU & SUN, 2021),
sendo necessaria adequacao por fator de corre-
¢do no sistema informatizado. Além disso, ana-
lise dos dados gerados e por vezes alguns ajus-
tes finos devem ser realizados por pessoal trei-
nado para constru¢do da informacao a ser apli-
cada na conduc¢dao do caso clinico concreto
(ZOU & SUN, 2021).

CONCLUSAO

Como discutido nas se¢des anteriores,
grande parte dos pacientes se recuperam total-
mente ap6s a infeccdo pelo SARS-COV-2. No
entanto, a covid longa e suas consequéncias ¢
uma realidade para muitas pessoas que perce-
beram uma redu¢do na qualidade de vida. Sin-
tomas respiratorios sao os mais frequentemente
relatados, como dispneia e tosse. Cefaleia, difi-
culdade de concentracao, problemas de sono e
ansiedade, também foram descritos.

As alteragdes tomograficas da fase aguda da
COVID-19 estdo bem documentadas e cami-
nham para um consenso. Mas, o conhecimento
cientifico acerca do aspecto tomografico predo-
minante nos pacientes com sindrome pds-covid
ainda esta sendo construido. Além disso, a fun-
¢do pulmonar residual de pacientes com sinto-
mas meses ap0s a fase aguda ndo foi definitiva-
mente mapeada.

E necessario pontuar ainda que a imuniza-
cdo de grande parcela da populagdo contra a
COVID-19, seja por vacinagao ou infec¢do na-

tural, contribuiu para a reducao da atengdo a do-
en¢a ¢ do engajamento social a medidas prote-
tivas. Mas, independentemente disso, a CO-
VID-19 pode ndo acabar e eventualmente se
tornar endémica. Continuar as pesquisas sobre
o tema, mesmo passada a fase mais intensa da
pandemia, permitiria agregar conhecimento
sobre o comportamento da doenga e o aspecto
epidemioldgico desenhado pela viremia, como
padrdo e velocidade de disseminagdo mundial,
por exemplo. Toda essa evolugdo pode capa-
citar a comunidade cientifica para responder de
forma ainda mais assertiva em caso de nova
disseminagdo deste ou de algum outro patd-
geno.

Assim, neste capitulo foram discutidos as-
pectos variados sobre a COVID-19, incluindo a
covid longa, comprometimento pulmonar nas
diversas fases da COVID-19 e seu processo de
avaliagdo por imagem e por testes de fungdo
pulmonar, bem como alguns insights sobre a
contribuicdes da inteligéncia artificial e sobre
algumas perguntas a serem respondidas por no-
vas pesquisas sobre o tema.

Como discutido nas seg¢des anteriores,
grande parte dos pacientes se recuperam total-
mente apos a infec¢do pelo SARS-COV-2. No
entanto, a covid longa e suas consequéncias ¢
uma realidade para muitas pessoas que perce-
beram uma redugao na qualidade de vida. Sin-
tomas respiratorios sao os mais frequentemente
relatados, como dispneia e tosse. Cefaleia, difi-
culdade de concentracdo, problemas de sono e
ansiedade, também foram descritos.
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