SCELO proprinss

Situagao: O preprint foi submetido para publicagdo em um periédico

Manifestacdes sintomaticas da doenca causada por

coronavirus (COVID-19) em adultos: revisao sistematica

Antonio Rosa de Sousa Neto, Ana Raquel Batista de Carvalho, Erika Morganna Neves de
Oliveira, Rosilane de Lima Brito Magalhdes , Maria Eliete Batista Moura, Daniela Reis Joaquim
de Freitas

https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.1436

Este preprint foi submetido sob as seguintes condicdes:

* O autor submissor declara que todos os autores responsaveis pela elabora¢do do manuscrito concordam
com este depdsito.

* Os autores declaram que estdo cientes que sao os Unicos responsaveis pelo contetdo do preprint e que o
depo6sito no SciELO Preprints nado significa nenhum compromisso de parte do SciELO, exceto sua
preservacao e disseminacdo.

* Os autores declaram que a pesquisa que deu origem ao manuscrito seguiu as boas praticas éticas e que as
necessarias aprovacdes de comités de ética de pesquisa estdo descritas no manuscrito, quando aplicavel.

¢ Os autores declaram que os necessarios Termos de Consentimento Livre e Esclarecido de participantes ou
pacientes na pesquisa foram obtidos e estdo descritos no manuscrito, quando aplicavel.

* Os autores declaram que a elaboracdo do manuscrito seguiu as normas éticas de comunicagao cientifica.

* Os autores declaram que o manuscrito ndo foi depositado e/ou disponibilizado previamente em outro
servidor de preprints.

* Os autores declaram que no caso deste manuscrito ter sido submetido previamente a um periddico e
estando o0 mesmo em avaliagdo receberam consentimento do peridédico para realizar o depdsito no
servidor SciELO Preprints.

¢ O autor submissor declara que as contribui¢des de todos os autores estdo incluidas no manuscrito.

* O manuscrito depositado esta no formato PDF.

* Os autores declaram que caso o manuscrito venha a ser postado no servidor SciELO Preprints, o mesmo
estara disponivel sob licenca Creative Commons CC-BY.

* Caso o manuscrito esteja em processo de revisdo e publicacdo por um periéddico, os autores declaram que
receberam autorizacdo do periédico para realizar este depdsito.

Submetido em (AAAA-MM-DD): 2020-11-05
Postado em (AAAA-MM-DD): 2020-11-05



false
https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.1436
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt_BR
http://www.tcpdf.org

SCiELO Preprints - Este documento é um preprint e sua situagdo atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.1436

Revisdo Sistematica - REVISTA GAUCHA DE ENFERMAGEM - vol.42 2021 Especial
Manifestacdes sintomaticas da doenca causada por coronavirus (COVID-19) em
adultos: revisao sistematica
Symptomatic manifestations of the disease caused by coronavirus (COVID-19) in adults:
systematic review
Manifestaciones sintomaticas de la enfermedad causada por coronavirus (COVID-19) en
adultos: revision sistematica

Antonio Rosa de Sousa NETO?
https://orcid.org/0000-0002-0675-0916
Ana Raquel Batista de CARVALHO®
https://orcid.org/0000-0001-5287-1084
Erika Morganna Neves de OLIVEIRA®
https://orcid.org/0000-0001-8588-6290
Rosilane de Lima Brito MAGALHAES®
https://orcid.org/0000-0001-9695-1350
Maria Eliete Batista MOURAP
https://orcid.org/0000-0003-3095-9506
Daniela Reis Joaquim de FREITASH
https://orcid.org/0000-0002-5632-0332

RESUMO

Obijetivo: verificar na literatura cientifica as manifestacGes sintomaticas da COVID-19 em
pessoas adultas. Método: revisdo sistematica utilizando as bases Scopus, Web of Science e
PubMed com estudos publicados de 1 de dezembro de 2019 a 21 de abril de 2020, a fim de
responder & questao norteadora: “Quais as manifestagdes sintomaticas causada pela COVID-19
em pessoas adultas?” utilizando-se as palavras-chave: “Symptoms”, “Clinical Manifestations”,
“Coronavirus”, “COVID-19”. Resultados: Do total de 105 referéncias, foram selecionadas 13
que abordaram as manifestacdes sintomaticas da COVID-19, estando a febre e a tosse normal
ou seca presente em todos os estudos. Concluséo: as manifestagdes sintomaticas identificadas
nos pacientes adultos foram: febre, tosse normal ou seca, cefaleia, faringalgia, dispneia,
diarreia, mialgia, vomito, escarro ou expectoracdo, angustia ou dor no peito, fadiga, nausea,
anorexia, dor abdominal, rinorreia, coriza ou congestdo nasal, tontura, calafrios, dor sistémica,
confusdo mental, hemoptise, asma, comprometimento do paladar, comprometimento do olfato,
arroto e taquicardia.

Palavras-chave: COVID-19. Sintomas Gerais. ManifestacBes clinicas. Sars CoV-2.
Manifestagdes sintomaticas.
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ABSTRACT

Objective: to verify in the scientific literature the symptomatic manifestations of COVID-19
in adults. Method: a systematic review carried out in the Scopus, Web of Science and PubMed
databases with studies published from December 1, 2019 to April 21, 2020, in order to answer
the guiding question: “What are the symptomatic manifestations caused by COVID-19 in
adults?" using the keywords: "Symptoms", "Clinical manifestations™, "Coronavirus", "COVID-
19". Results: Of the total of 105 references, 13 were selected that addressed the symptomatic
manifestations of COVID-19, with fever and normal or dry cough present in all studies.
Conclusion: the symptomatic manifestations identified in adult patients were: fever, normal or
dry cough, headache, pharyngalgia, dyspnoea, diarrhea, myalgia, vomiting, sputum or
expectoration, anguish or chest pain, fatigue, nausea, anorexia, abdominal pain, rhinorrhea,
runny nose or nasal congestion, dizziness, chills, systemic pain, mental confusion, hemoptysis,
asthma, impaired taste, impaired smell, belching and tachycardia.

Keywords: COVID-19. General Symptoms. Clinical manifestations. Sars CoV-2,
Symptomatic manifestations.

RESUMEN

Obijetivo: verificar en la literatura cientifica las manifestaciones sintomaticas de COVID-19 en
adultos. Método: una revisién sistematica realizada en las bases de datos Scopus, Web of
Science y PubMed con estudios publicados del 1 de diciembre de 2019 al 21 de abril de 2020,
con el fin de responder a la pregunta orientadora: "¢ Cuales son las manifestaciones sintomaticas
causada por COVID-19 en adultos?" utilizando las palabras clave: "Sintomas",
"Manifestaciones clinicas”, "Coronavirus”, "COVID-19". Resultados: Del total de 105
referencias, se seleccionaron 13 que abordaron las manifestaciones sintomaticas de COVID-19,
con fiebre y tos normal o seca presente en todos los estudios. Conclusion: las manifestaciones
sintomaéticas identificadas en pacientes adultos fueron: fiebre, tos normal o seca, dolor de
cabeza, faringalgia, disnea, diarrea, mialgia, vémitos, esputo o expectoracién, angustia o dolor
en el pecho, fatiga, nauseas, anorexia, dolor abdominal, rinorrea, secrecion nasal o congestion
nasal, mareos, escalofrios, dolor sistémico, confusion mental, hemoptisis, asma, alteracion del
gusto, alteracion del olfato, eructos y taquicardia.

Palabras clave: COVID-19. Sintomas generales Manifestaciones clinicas. Sars CoV-2.
Manifestaciones sintomaticas.

INTRODUCAO

Os coronavirus (CoVs) sdo uma grande familia de virus de RNA com fita simples que
podem infectar desde animais até humanos e causam diferentes manifestagdes clinicas®. Sao
conhecidos como os maiores virus de RNA, sendo divididos em quatro géneros distintos: alfa-
coronavirus, beta-coronavirus, gama-coronavirus e delta-coronavirus®. Até o momento, ja

foram identificados seis destes, que possuem a capacidade de atingir humanos (HCoVs), séo

eles: os HCoVs-NL63 e HCoVs-229E (alfa-CoVs); os HCoVs-OC43, HCoVs-HKUL, assim
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como, o causador da Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SARS-CoV) e o causador da
Sindrome Respiratéria do Oriente Médio (MERS-CoV)@4),

Em dezembro de 2019 uma nova doenca causada por coronavirus (COVID-19) foi
identificada na China, mais precisamente na provincia de Hubei, tendo sua causa atribuida a
um novo tipo de coronavirus que até 0 momento ainda ndo tinha sido descrito na literatura
cientifica, 0 SARS-CoV-20). Pesquisas evidenciaram que seus canais de transmissio sio
diversificados, e sua velocidade, e capacidade de infeccdo sdo mais fortes do que o SARS-CoV
e MERS-CoV®7), Estes fatores, associados a alta taxa de mortalidade das pessoas acometidas,
resultaram na declaracdo de pandemia da COVID-19 pela Organizacdo Mundial da Salde
(OMS) no dia 11 de margo de 2020®). Até o dia 31 de maio de 2020 o niimero total de casos
confirmados mundialmente foi de 6 057 853, com 371 166 mortes em 216 paises, areas ou
territorios®. Nesse contexto, uma ampla gama de sintomas tem sido descrita para este novo
coronavirus, o que torna seu diagnostico clinico dificil de ser realizado sem a ajuda de
diagnéstico laboratorial.

Por se tratar de uma nova doenca de relevancia cientifica, considerando indices elevados
de mortalidade para a satde mundial e com muitos aspectos ainda desconhecidos, faz-se
necessaria a discussdo, baseada em estudos cientificos®?, principalmente no que diz respeito
as manifestagBes sintomaticas nos pacientes. Desta forma, esta reviséo sisteméatica tem como
objetivo verificar na literatura cientifica as manifestacbes sintométicas da COVID-19 em

pessoas adultas.

METODO
Trata-se de uma Revisdo Sistematica da Literatura que seguiu as etapas de construcdo
do protocolo de pesquisa, formulacdo da questdo norteadora, busca dos estudos, selecéo e

revisdo dos estudos (aplicacao dos critérios de inclusdo e exclusdo predeterminados), avaliacdo
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critica de cada um dos artigos e coleta de dados utilizando analisando em pares (no minimo
dois pesquisadores simultaneamente)Y,

O protocolo de estudos foi previamente definido e registrado (numero de registro:
CRD42020188728)*2 no International Prospective Register of Systematic Reviews
(PROSPERO), banco de dados on-line e de acesso aberto para registro de protocolos de reviséo
sistematica sobre topicos relacionados a satde. Etapa que tem como objetivo a reducao do risco
de viés de publicacdo e de duplicidade de revisbes para responder a uma mesma questao
clinica®?,

A questo norteadora foi elaborada através da estratégia PICO®* (P: Pessoas adultas; I:
Manifestacdes sintomaticas; CO: COVID-19) a fim de contemplar o objetivo esperado: “Quais
as manifestacBes sintomaticas causada pela COVID-19 em pessoas adultas?”. Apos a
elaboracdo do objetivo e da questdo norteadora, foram realizadas as buscas (por dois
pesquisadores devidamente treinados), nas seguintes bases de dados: Scopus (Elsevier), Web
of Science e PubMed (desenvolvida pela National Center for Biotechnology Information —
NCBI), utilizando-se a combinacédo das seguintes palavras-chave: “Symptoms” [and] “Clinical
Manifestations” [and] “Coronavirus” [and] “COVID-19”.

Para selecionar os estudos que contemplariam esta pesquisa empregaram-se COmo
critérios de inclusdo: os estudos que tivessem ligacdo direta com a tematica, sendo realizados
apenas com adultos ou majoritariamente com adultos, sejam estes originais, sem restricédo de
linguagem desde que tenham sido realizados apenas com casos confirmados laboratorialmente,
publicados de 1 de dezembro de 2019 a 21 de abril de 2020. Como critérios de exclusdo: artigos
que se desviassem do escopo da pesquisa, artigos que abordassem a infeccdo apenas em
criangas ou majoritariamente em criangas, que se repetissem nas bases de da dos, artigos de

revisao, de opinido, de reflex&o, editoriais e estudos de caso.
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Cada fase da reviséo foi feita de forma independente (Selecdo, elegibilidade e inclus&o),
0s responsaveis examinaram independentemente os titulos e 0s resumos gerados pela pesquisa
com base nos critérios de inclusdo e exclusdo. Apos isto, ambos os pesquisadores fizeram
relatérios completos para os artigos que pareciam se assimilar aos critérios estabelecidos, ou
onde havia alguma incerteza. Os autores discutiram os relatorios de cada texto e decidiram se
estes atendiam ou ndo aos critérios de incluséo.

Obteve-se um total de 78 publicagdes no PubMed, 16 no Scopus e 11 na Web of Science.
Posteriormente foi realizada a eliminacdo dos estudos repetidos (nestes casos, foi mantido
apenas um de cada, com os dados de identificacdo, indexacgéo e frequéncia de aparecimentos
organizados em uma tabela), para que todos os estudos restantes passassem por uma primeira
triagem, etapa onde os pesquisadores avaliaram apenas o titulo e o resumo restando apenas 20.
Os restantes da primeira triagem foram lidos na integra, resultando no total de 13 artigos para
inclusdo neste estudo. As etapas de identificacdo, selecdo e elegibilidade para inclusdo dos
estudos abordados nesta revisao estao descritos na Figura 1 (baseada nos critérios do Preferred

Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis — PRISMA statement) ),

Referéncias encontradas
nas Bases de Dados
(n=105). PubMed (n=78),
Scopus (n=16) e Web of
Science (n=11)

Identificacao

Estudos repetidos: (n=21)

Estudos apo6s eliminacgéo
dos repetidos (n=84)

Selecéo

Estudos excluidos apés
leitura dos resumos (n=64)

Estudos apos a
eliminacédo das leituras
dos resumos (n=20)

Elegibilidade

Estudos excluidos apés
leitura na integra (n=7)

Estudos incluidos na
sintese do estudo (n=13)
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Incluidos

Figura 1 — Fluxograma do processo de selecdo dos artigos na literatura cientifica.

Fonte: Os autores, 2020.

O nivel de evidéncia de cada estudo foi avaliado conforme o sistema Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE), na qual, a qualidade
de evidéncia pode ser classificada em quatro niveis (alto, moderado, baixo e muito baixo). De
modo que, ensaios clinicos randomizados iniciam-se com pontuacdo alta e estudos
observacionais com pontuacdo baixa; porém, na presenca de limitacbes metodoldgicas,
inconsisténcias, evidencias indiretas, imprecisdes e vieses de publicacdo, pode ocorrer a
reducdo do nivel; ja na presenca de tamanho de efeito grande, fatores de confusdo residuais que
reduzem a magnitude do efeito e gradiente dose-resposta, o nivel pode ser elevado. Ressalta-
se, que este € um instrumento abrangente, que ndo se limita apenas ao delineamento da pesquisa,
além de ser considerado um sistema de avaliagdo complexo e que necessita de julgamentos
qualitativos dos pesquisadores®®. Os estudos também foram avaliados com base em seus
projetos, na operacionalizacao de suas medidas de resultado e se eles passaram por um processo
de revisdo por pares para garantir a confiabilidade da pesquisa.

Com o intuito de identificar as caracteristicas dos estudos selecionados para compor esta
revisao, foram extraidos os seguintes dados: autores, ano, pais, periddico, base de dados de
indexacdo, titulo, idioma de publicacdo, tipo de estudo, nimero e media da idade dos
participantes. Dados esses que foram exibidos em um quadro utilizando o programa Microsoft®
Word 2016. Realizou-se também, a coleta dos resultados que apresentassem o tipo clinico dos
pacientes e as manifestacdes sintomaticas da COVID-19 em adultos; para exposi¢cdo em quadro,

utilizou-também o Microsoft® Word 2016. A fim de sintetizar os sintomas identificados nos

6
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estudos selecionados, estes dados, foram organizados em planilhas com o auxilio do programa
Microsoft® Excel 2016 para possibilitar o célculo da frequéncia de aparecimento. A frequéncia
desses sintomas foi exposta atraves de um grafico por meio programa GraphPad Prism 8.
Posteriormente, foi realizada a sintese narrativa abordando os dados coletados dos estudos
incluidos nesta revisdo para produzir um resumo das evidéncias e contemplar o objetivo da

pesquisa.

RESULTADOS

Dos artigos que atenderam aos critérios de inclusdo obteve-se a amostra de 13 artigos.
O ndmero de autores variou de cinco a 18, devido ao elevado nimero de autores optou-se por
expor somente o primeiro autor. Todos foram publicados em 2020 e realizados na China. Com
relacdo as bases, todos os treze artigos incluidos estavam indexados no PubMed, sendo que,
trés destes também estavam indexados no Scopus e apenas um estava também indexado na Web
of Science. Com relagdo a linguagem de publicacdo, 11 estavam na lingua inglesa e dois na
lingua chinesa. Todos os estudos foram transversais retrospectivos, com diferentes niveis de
evidéncia. O Numero de participantes dos estudos variou de 11 a 1012 e a idade média de 35 a
57 anos.

O Quadro 1 apresenta dados sobre os artigos analisados quanto a ordem de organizacao,
autor principal, ano de publicacdo, pais de realizacdo, periddico em que foi publicado, base de
dados que estava indexado, titulo, idioma de publicacéo, tipo de estudo, nivel de evidéncia,

namero e média da idade dos participantes.

Quadro 1 — Caracteristicas dos estudos selecionados. Teresina, Pl, Brasil, 2020 (continua)

Ordem Autor/ Periddico/ Titulo/ Idioma de Tipo de estudo/ N° e média da
Ano/Pais Base de publicacdo Nivel de idade dos
dados Evidéncia participantes
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A1(17)

DuW et Infection/ Clinical characteristics of Estudo
al., 2020, PubMed COVID-19 in children Transversal 53 (41,47)
China compared with adults in Retrospectivo/
Shandong Province, China/ Baixo
Inglés
A28 | LiRetal., J Clin Clinical characteristics of Estudo
2020, Virol/ 225 patients with COVID-19 Transversal 225 (50 + 14)
China PubMed in a tertiary Hospital near Retrospectivo/
Wuhan, China/ Moderado
Inglés
A3 Sun Cet | Zhonghua | Clinical analysis of 150 cases Estudo
al., 2020, | Jie He He of 2019 novel coronavirus Transversal 150 (45 £ 16)
China Hu Xi Za infection in Nanyang City, Retrospectivo/
Zhi/ Henan Province/ Moderado
PubMed Chinés
A4t | Mao L et JAMA Neurologic Manifestations of Estudo
al. 2020, Neurol/ Hospitalized Patients With Transversal 214 (52,7 +
China PubMed | Coronavirus Disease 2019 in Retrospectivo/ 15,5)
Wuhan, China/ Moderado
Inglés
A5@D | PengLet | Archlran | Improved Early Recognition Estudo
al. 2020, Med/ of Coronavirus Disease-2019 Transversal 11 (40,73 =
China PubMed e | (COVID-19): Single-Center Retrospectivo/ 11,32)
Web of Data from a Shanghai Muito baixo
Science Screening Hospital/
Inglés
A6 | Wang X et Clin Clinical characteristics of Estudo
al. 2020, | Microbiol | non-critically ill patients with Transversal 1012 (50)
China Infect/ novel coronavirus infection Retrospectivo/
PubMede | (COVID-19) in a Fangcang Moderado
Scopus Hospital/
Inglés
A7 LiuMet | Zhonghua | Clinical characteristics of 30 Estudo
al. 2020, | Jie He He medical workers infected Transversal 30 (35+8)
China Hu Xi Za with new coronavirus Retrospectivo/
Zhil pneumonia/ Baixo
PubMed Chinés
A8@Y | WulJetal. | ClinInfect | Clinical Characteristics of Estudo
2020, Dis/ Imported Cases of COVID- Transversal 80 (46,10 +
China PubMed 19 in Jiangsu Province: A Retrospectivo/ 15,42)
Multicenter Descriptive Moderado
Study/
Inglés
A9®) | Xu Xetal. | EurJ Nucl | Imaging and clinical features Estudo
2020, Med Mol of patients with 2019 novel Transversal 90 (50)
China Imaging/ coronavirus SARS-CoV-2/ Retrospectivo/
PubMed Inglés Baixo
A10@9 | Wu Jetal. Invest Chest CT Findings in Estudo
2020, Radiol/ Patients With Coronavirus Transversal 80 (44 £ 11)
China PubMed e Disease 2019 and Its Retrospectivo/
Scopus Relationship With Clinical Baixo
Features/
Inglés
A11@D | ZhangJJ | Allergy/ Clinical characteristics of Estudo
etal. PubMed e 140 patients infected with Transversal 140 (57)
2020, Scopus SARS-CoV-2 in Wuhan, Retrospectivo/
China China/ Moderado
Inglés
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A124® | LiuKet | Chin Med Clinical characteristics of Estudo 137 (55 * 16)
al. 2020, J (Engl)/ novel coronavirus cases in Transversal
China PubMed tertiary hospitals in Hubei Retrospectivo/
Province/ Moderado
Inglés
Al13@) | ChenNet | Lancet/ | Epidemiological and clinical Estudo 99 (55,5 + 13,1)
al. 2020, PubMed | characteristics of 99 cases of Transversal
China 2019 novel coronavirus Retrospectivo/
pneumonia in Wuhan, China: Moderado
a descriptive study/
Inglés

Fonte: Os autores, 2020.
Legenda: N° = NUmero. Os estudos Al, A6, A9 e A1l ndo apresentaram em seus resultados o

desvio padrédo da idade.

Com relagéo aos principais resultados dos estudos, notou-se que todos abordaram as
manifestacdes sintométicas da COVID-19, porém, sé alguns que também consideram o tipo
clinico da doenca. Os dados relacionados a resposta da questdo norteadora deste estudo podem

ser observados no Quadro 2.

Quadro 2 — Detalhamento dos artigos analisados de acordo com 0s autores e 0s principais

resultados apontados nos estudos. Teresina, Pl, Brasil, 2020 (continua)

Ordem
Al(l?)

Principais Resultados
Com relagdo ao tipo clinico: leve (15,1%), comum (83%), grave (1,9%), critico
(0%). Sintomas mais comuns: febre (60,4%) e tosse normal ou seca (54,7%). Os
sintomas menos comuns: escarro ou expectoracdo (37,7%), faringalgia (35,8%),
fadiga (32,1%), cefaleia (20,8%), anorexia (15,1%), mialgia (13,2%), angustia ou
dor no peito (11,3%), nausea (5,7%), diarreia (3,8%), tontura (3,8%) e vomitos
(1,9%).
Com relacdo ao tipo clinico: grave (16,44%). Os sintomas mais comuns: febre
(84,44%) e tosse normal ou seca (56,44%). Os sintomas menos comuns: dispneia
(4,00%), escarro ou expectoracgdo, fadiga, calafrios, cefaleia, angustia ou dor no
peito e faringalgia (3,56% a 22,67%).
Com relagdo ao tipo clinico: leve (4%), comum (70%), grave (19%), critico (7%).
Os sintomas mais comuns: febre (95%), tosse normal/seca e escarro/expectoragédo
(72%), fadiga (15%), anorexia (13%), asma e dispneia (10%). Os sintomas menos
comuns: mialgia (4%), faringalgia (8%), cefaleia (2%) e diarreia (1%).
Com relacdo ao tipo clinico: ndo grave (58,9%) e grave (41,1%). Os sintomas mais
comuns: febre (61,7%) e tosse normal ou seca (50,0%). Os sintomas menos
comuns: anorexia (31,8%), faringalgia (14,5%) e dor abdominal (4,7%).
Considerou de forma separada manifestagdes neuroldgicas: Sistema Nervoso
Central (SNC) os sintomas mais comuns relatados foram a tontura (16,8%) e

A2T®)

A3(19)

A4(120)
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cefaleia (13,1%); ja relacionado ao Sistema Nervoso Periférico (SNP) prevaleceu
0 comprometimento do paladar (5,6%) e comprometimento do olfato (5,1%).
A5@Y | Nio distinguiu o tipo de acometimento dos pacientes. Os sintomas mais comuns:
febre (91%), dor sistémica (64%), tosse normal ou seca (55%). Como sintoma
menos comum a faringalgia (9%).

AB6@? | Nao distinguiu o tipo de acometimento dos pacientes, apenas que os 1012
individuos ndo eram pacientes criticos. Os sintomas mais comuns: febre (75,2%)
e tosse normal ou seca (52,4%). Os sintomas menos comuns: dispneia (22,8%),
escarro ou expectoragdo (21,7%), calafrios (18,0%), mialgia (16,8%), cefaleia
(15,0%), diarreia (15,0%), faringalgia (14,2%), congestdo nasal (6,9%), rinorreia
ou coriza (5,6%), vomito (3,6%) e dor abdominal (3,7%).

A7@3) | Com relagéo ao tipo clinico: comum (86,67%) e grave (13,34%). Os sintomas mais
comuns: tosse normal ou seca (83,33%), febre (76,67%), fadiga ou dor sistémica
(70%) e cefaleia (53,33%). Os sintomas menos comuns: dispneia (46,67%) e
sintomas gastrointestinais como nausea, vomito ou diarreia (30%).

A8 | Com relacdo ao tipo clinico: leve (35,00%), comum (61,25%), grave (3,75%),
critico (0%). Os sintomas mais comuns: febre (78,75%) e tosse normal ou seca
(63,75%). Os sintomas menos comuns: dispneia (37,50%), mialgia (22,50%),
cefaleia ou confusdo mental (16,25%), faringalgia (13,75%), rinorreia, congestdo
nasal ou coriza (6,10%), angustia ou dor no peito (3,75%), diarreia (1,25), nausea
ou vomito (1,25%). Também avaliou a ocorréncia de mais de um sintoma
(82,50%).

A9 | N4o distinguiu o tipo de acometimento dos pacientes. Os sintomas mais comuns:
febre (78%) e tosse normal ou seca (63%). Os sintomas menos comuns: escarro ou
expectoracdo (12%), fadiga (21%), mialgia (28%), faringalgia (26%), calafrios
(7%), cefaleia (4%), diarreia (6%), nausea (6%) e vémito (2%). Também avaliou
a auséncia de sintomas 6bvios (7%).

A10® | N3o distinguiu o tipo de acometimento dos pacientes. Os sintomas mais comuns:
febre (76%) e tosse normal ou seca (73%). Os sintomas menos comuns: mialgia
(16%), escarro ou expectoracdo (14%), faringalgia (11%), tontura ou cefaleia
(10%), dor abdominal ou diarreia (9%), dispneia (9%), angustia ou dor no peito
(6%) e hemoptise (4%).

A11@D | Com relagdo ao tipo clinico: leve ou convencional (58,57%) e grave (41,42). Os
sintomas mais comuns: febre (91,7%), tosse normal ou seca (75%) e fadiga (75%).
Os sintomas menos comuns: angustia ou dor no peito, ou dispneia (36,7%),
sintomas gastrointestinais (39,6%), incluindo nausea (17,3%), diarreia (12,9%),
anorexia (12%), dor abdominal (5,8%), arroto (5,0%) e vomito (5,0%).

A12® | N3o distinguiu o tipo de acometimento dos pacientes. Os sintomas mais comuns:
febre (81,8%), tosse normal ou seca (48,2%). Os sintomas menos comuns: mialgia
ou fadiga (32,1%), dispneia (19,0%), cefaleia (9,5%), diarreia (8,0%), taquicardia
(7,3%), hemoptise (5,1%) e escarro ou expectoracéo (4,4%).

A13@9 | N3o distinguiu o tipo de acometimento dos pacientes. Os sintomas mais comuns:
febre (83%) e tosse normal ou seca (82%). Os sintomas menos comuns: dispneia
(31%), mialgia (11%), confusdo mental (9%), cefaleia (8%), faringalgia (5%),
rinorreia, congestdo nasal ou coriza (4%), angustia ou dor no peito (2%), diarreia
(2%) e ndusea e vomito (1%). Também avaliou a ocorréncia de mais de um sintoma
(90%).

Fonte: Os autores, 2020.
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Foram descritos diversos sintomas associados a COVID-19 em adultos, nota-se que a
febre e a tosse normal ou seca foram identificadas em todos os estudos, seguidos de sintomas
como cefaleia, faringalgia, dispneia e diarreia. A frequéncia de aparecimento nos estudos

selecionados esta disposta na Figura 2.
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Figura 2 — Grafico da frequéncia de aparecimento dos sintomas da COVID-19 nos artigos

selecionados.

Fonte: Os autores, 2020.
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DISCUSSAO

Evidenciou-se a totalidade de estudos publicados por pesquisadores chineses no ano
2020. Fato que pode ser explicado devido a COVID-19 ter surgido na China no final de 2019®.
Todavia, devido & extensa disseminacio™?, é imprescindivel que sejam feitos estudos com foco
nas manifestacdes clinicas em diferentes paises, pois neste processo de proliferacéo, o patégeno
pode sofrer mutacOes e estas podem vir a desencadear novas configuragdes sem descricao
cientifica prévia em consequéncia da escassez de diversidade na amostra estudada. Por
conseguinte, entende-se que as analises precisam ser realizadas em diversos paises e
populacdes, visando mapear as diferentes apresentacdes do virus. Nesse contexto, um estudo
descreveu oito novas mutagdes no virus, sugerindo uma evolucao do virus em diferentes cepas,
0 que pode acarretar uma coexisténcia de cepas em diferentes locais do mundo, cada uma,
caracterizada por um padrdo de mutac&o diferente®?.

Com relacéo ao tipo clinico, as formas podem vir a ser: casos leves, caracterizados por
sintomas clinicos leves, sem achados radiograficos de pneumonia; casos comuns, onde ocorre
febre associada a sintomas respiratorios e manifestacdes radiograficas de pneumonia; casos
graves podendo levar a dificuldade respiratoria (frequéncia respiratoria > 30 respiragdes por
minuto - rpm), hip6xia (saturacdo de oxigénio em repouso = 93%), pressao arterial parcial de
oxigénio (PaO.) dividida pela fracdo inspirada de oxigénio (FiO2) = 300 milimetros de
mercario (mmHg); e por fim, casos criticos, onde ocorre a falha respiratoria e necessidade de
ventilacdo mecanica, também podendo ocorrer choque e mais complicagdes como a faléncia de
outros 6rgdos; neste caso, o tratamento deve ser realizado nas Unidades de Terapia Intensiva
(UT1)®D,

Dos estudos selecionados, cinco ndo avaliaram o tipo clinico das manifestagdes®@® 2>
2628-29) Tras levaram em consideracdo as quatro divisdes, porém, s6 houve concordancia nos

estudos de Du et al. (2020) e Wu et al. (2020), nos quais, de forma decrescente, ocorreram
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casos comuns, leves, graves e criticos; ja para Sun et al., 2020 a ordem foi de comum, grave,
leve e critico®”1°24), Qutros trés estudos subdividiram em duas classificagdes®®2*27), Apenas
dois estudos consideram ou s6 expuseram uma classificagao®®??), Estes achados demonstram
que durante as pesquisas 0s autores deixaram lacunas no que se refere a coleta, anélise ou
exposicao dos dados, uma vez que, a maioria ndo exp0s o tipo clinico dos pacientes avaliados.

Referente as manifestacdes sintométicas observadas nos pacientes adultos com a
COVID-19, ao se fazer a analise, foram identificados, quanto a frequéncia de aparecimento, o
total de 25 sintomas, que sdo pouco especificos e demonstram o potencial que SARS-CoV-2
tém de acometer diferentes sistemas, mais precisamente o respiratério, neuroldgico e
gastrointestinal 7?9, Ressalta-se que a doenca também pode se manifestar na forma
assintomatica, porém, na literatura cientifica os dados relacionados a estimativa da populagéo
assintomatica ainda sdo escassos; além disso, estes sO serdo exatos se ocorrer o teste da
populacdo mundial em larga escala®?.

Conforme os Centros de Controle e Prevencao de Doencas dos Estados Unidos (Centers
for Disease Control and Prevention - CDC) os sintomas podem aparecer de 2 a 14 dias ap0s a
exposicdo ao virus®), Na presente revisdo, a febre foi o sintoma mais frequente, chegando a
estar presente em mais da metade dos participantes incluidos nos treze estudos que compuseram
esta revisdo. Outro fator importante sobre a febre é que ela variou de moderada para baixa*”"
29), Desta forma, faz-se necessario por parte dos profissionais da satde dar énfase a temperatura
corporal dos pacientes, seja durante a triagem diaria ou durante todo o processo de cuidado,
pois, € um sintoma que pode passar despercebido ou ser subestimado.

Em todos os estudos foram identificados sintomas que acometeram o sistema
respiratorio, com a tosse, seja ela normal ou seca, emergindo como o segundo sintoma mais
prevalente dentre os pacientes contaminados por coronavirus®’-?%. E importante destacar que

0s doentes sdo a principal fonte de propagacdo da infecgédo, pois, produzem uma grande
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quantidade de virus no trato respiratorio superior; e a transmisséo ocorre principalmente por
goticulas respiratorias e contato, assim como, através de aerossois em ambientes relativamente
fechados®+%), A transmissdo nosocomial também pode ocorrer, contaminando inclusive os
proprios profissionais da satde. Liu M et al. (2020) descreveu a contaminagdo de 22 medicos
e oito enfermeiros, constatando que muitos se contaminaram devido a ndo utilizagdo, ou
utilizacio inadequada de Equipamentos de Protecdo Individual (EP1)®?®,

O segundo sistema mais atingido foi o gastrointestinal, com 11 estudos expondo
diferentes sintomas"1%-202229  7hang JJ et al. (2020) ao avaliarem retrospectivamente 140
casos, subdividiram seus resultados e encontraram o total de 39,6% de sintomas
gastrointestinais (nausea 17,3%; diarreia 12,9%; anorexia 12%; dor abdominal 5,8%; arroto
5,0% e vomito 5,0%). Sendo, o diferencial destes resultados para o dos outros artigos, a
subdivisio deste sistema em questdo e a Gnica identificagéo do arroto como sintoma®?.

Manifestacdes relacionadas ao sistema neurolégico foram descritas em 10 estudos®”+1%-
20.22-2628-29) Uma pesquisa realizada abordando trés centros de atendimento especial da cidade
de Wuhan demonstrou elevada relevancia dos sintomas neurologicos, pois focou
especificamente nestas manifestacfes e conseguiu identificar além do acometimento do
Sistema Nervoso Central (SNC), com sintomas como tontura (16,8%) e cefaleia (13,1%), os
sintomas que atingem o Sistema Nervoso Periférico (SNP), sendo eles o0 comprometimento do
paladar (5,6%) e comprometimento do olfato (5,1%)??. Ressalta-se que foi o Unico estudo
dentre os demais que identificou os sintomas relacionados ao SNP.

Como ja foi discutido, devido as especificidades do SARS-CoV-2, a literatura
proveniente de outros locais do mundo também deve ser considerada. No Brasil, em um estudo
realizado com o total de 510 pacientes de hospital filantropico localizado na cidade de Séo
Paulo (SP), apesar da maioria dos acometidos terem apresentado tipo clinico ndo grave (95,9%),

0s mesmos manifestaram diversos sintomas, como a febre (67,5%), congestdo nasal (42,4%),
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tosse (41,6%), mialgia ou artralgia (36,3%), dor de garganta (27,6%), cefaleia (23,7%), fadiga
(13,5%), dispneia (7,8%), diarreia 22/510 (4,3%), calafrios (4,3%), ndusea ou vomitos (1,8%),
producdo de escarro (1,0%), congestdo conjuntival (0,4%), assim como, outros sintomas
(2,4%), com apenas 18 sendo assintomaticos (3,5%) ©7,

Nesse contexto, recomenda-se avaliar o quadro da COVID-19 de maneira clinica e
laboratorial®. O diagnostico sindromico necessita da investigagdo clinico-epidemioldgica e
do exame fisico, sendo necessario por parte dos profissionais, conduta uniforme em todos os
casos de Sindrome Gripal (SG); fator resultante da impossibilidade de saber no primeiro
momento qual é a etiologia da doenga. J& o diagnostico laboratorial para identificacdo do virus
SARS-CoV-2 pode ser realizado por meio das técnicas de RT-PCR em tempo real (padréo
ouro), ou testes rapidos soroldgicos validados pelas instituicdes de referéncia (detectam
anticorpos 1gG e IgM ou antigenos do proprio virus)©®),

N&o ha ainda tratamento antiviral especifico recomendado para COVID-19, por isso o
tratamento esté sendo realizado conforme o quadro clinico de cada paciente (essencialmente de
suporte e sintomatico)®?. Como ainda n&o possui nenhuma vacina disponivel deve-se focar na
prevencdo. As medidas de prevencao incluem: higienizacdo das maos adequadamente com agua
e sabdo ou antissepsia com alcool (70%); isolamento social, mantendo-se a pelo menos dois
metros de distancia de outras pessoas ao sair para realizar atividades essenciais; etiqueta
respiratdria, cobrindo a boca e 0 nariz com o antebrago ou lencos ao tossir, ou espirrar; procurar
atendimento na ocorréncia de febre, tosse e dificuldade em respirar; evitar o consumo de
produtos animais crus ou mal cozidos; utilizacdo de mascaras cirdrgicas, no caso dos
profissionais de salde e pacientes suspeitos ou confirmados e de méscaras de tecido pela
populacio em geral®®),

Portanto, ressalta-se a necessidade da realizacdo de novos estudos em todo o mundo,

assim como, que estes sejam executados seguindo diferentes abordagens metodoldgicas e rigor
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cientifico; de modo a garantir maiores niveis de evidéncias e a consolidacdo de informacdes
acerca das manifestagdes sintométicas causada pela COVID-19. Configurando-se como uma
limitacdo do presente estudo, o fato de todos os artigos incluidos terem sido realizados em um
Unico pais, no caso a China; bem como, o fato de todos serem estudos transversais
retrospectivos, que durante a avaliacdo, devido a auséncia de informacdes tiveram seus niveis
de evidéncia reduzidos ou estagnados; mais precisamente, do total de 13, quatro obtiveram
classificagdo baixa, oito foram classificados como evidéncia moderada e apenas um como

muito baixa.

CONCLUSAO

As manifestacdes sintomaticas identificadas nos pacientes adultos com a COVID-19
foram: febre, tosse normal ou seca, cefaleia, faringalgia, dispneia, diarreia, mialgia, vomito,
escarro ou expectoracao, angustia ou dor no peito, fadiga, nausea, anorexia, dor abdominal,
rinorreia, coriza ou congestdo nasal, tontura, calafrios, dor sistémica, confusdo mental,
hemoptise, asma, comprometimento do paladar, comprometimento do olfato, arroto e
taquicardia.

O presente estudo possui resultados importantes para 0 ensino em decorréncia das
informacdes que podem elucidar quais sdo os principais sintomas causados pela COVID-19.
Podendo auxiliar na criagdo de protocolos de identificagéo e atendimento de pacientes, pelos
gestores e profissionais dos servicos de saude; como os enfermeiros, que muitas vezes sdo 0s
responsaveis por realizar a triagem; assim como, é relevante e inovador para a pesquisa, pois,
discute e sintetiza evidéncias cientificas facilitando o entendimento. Entretanto, possui como
limitacdo o fato de todos os artigos incluidos terem sido realizados em um Unico pais, com a

mesma abordagem metodoldgica, assim como, devido ao nimero reduzido de artigos originais
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relacionados ao tema em questéo nas bases de dados e a impossibilidade de analisar diariamente
as novas evidéncias publicadas.

Por fim, faz-se necesséria a realizacdo de mais pesquisas relacionadas a esta doenca em
diferentes localidades, com diferentes populacfes, e com rigor metodoldgico, a fim de

esclarecer e tornar publica todas as suas manifestagdes sintomaticas.
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