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RESUMO

A pandemia de COVID-19, causada pelo virus SARS-CoV-2, iniciada em 2019, resultou em
abalos sociais e econdmicos em diversos paises, com altos indices de internagdes e Obitos.
Inicialmente considerada uma infec¢do unicamente das vias respiratdrias, a COVID-19 tem se
revelado uma doenca sistémica, causando déficits funcionais em diversos 6rgdos e sistemas tanto
na fase aguda como cronica da doenca. Alteracbes em diversos parametros, marcadores
bioguimicos e hematoldgicos podem fornecer suporte critico para o manejo clinico adequado dos
pacientes com a COVID-19. O presente trabalho, se propds a avaliar o perfil clinico-
epidemioldgico, as alteracbes laboratoriais e o desfecho clinico em 103 pacientes, com idade igual
ou superior a 18 anos, acometidos pela COVID-19 em uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI)
do Municipio de Ji-Parand/Rondénia, de margco de 2021 a julho 2022. Foram coletados dados
referentes ao género, idade, comorbidades ou patologias associadas, dosagem de proteina C reativa
(PCR), ureia, creatinina, sodio e potassio, transaminase glutdmico-piravica (TGP) e transaminase
glutdmico-oxalacética (TGO), tipo de suporte ventilatorio, tempo de uso de suporte ventilatério,
tempo de internagdo na UTI. Dos 103 pacientes internados na UTI, 51(49,5%) eram do género
feminino e 52 (50,5%) do género masculino, e a maioria dos pacientes (cerca de 56%) tinham 60
anos ou mais. Hipertensdo, Diabetes mellitus e cardiopatia foram as comorbidades mais
frequentes. A média de internacdo em UTI foi de 8,7 dias e 61,2% dos pacientes necessitaram de
suporte ventilatério invasivo. Dos pacientes analisados, 36 (35,0%) receberam alta da UTI, 48
(46,6%) foram transferidos de unidade e 19 (18,4%) evoluiram a 6bito. Das transferéncias 43,8%
ocorreram por injaria renal aguda com necessidade de suporte dialitico. Os valores de PCR se
encontraram elevados em todos os grupos, com média de 40,8 mg/L no grupo alta, 52,0 mg/L nos
transferidos e 54,5 mg/L no grupo 6bito, entretanto, apenas o grupo que recebeu alta da UTI
apresentou reducdo significativa nos valores de PCR antes do desfecho clinico. Ureia e creatinina
revelaram valores médios de 66,5 mg/dL e 1,1 mg/dL no grupo alta, 76,8 mg/dL e 1,6 mg/dL nos
transferidos e 94,6 mg/dL e 2,0 mg/dL no grupo 6bito, sendo mais elevados nos pacientes que
evoluiram a 6bito. As mensuracdes de sddio e potassio ndo apresentaram alteracdes significativas.
Elevacdo de marcadores hepaticos foram identificados em todos os grupos do estudo, entretanto,
com valores médios maiores nos pacientes que evoluiram a piores desfechos, com média de TPG
104,2 U/L e TGO 142,7 U/L nos pacientes que evoluiram ao Obito. Além disso, parametros
hepéaticos podem se manter elevados mesmo ap6s a alta da UTI. Alteracbes em marcadores
inflamatdrios, renais e hepaticos foram associados a quadros mais graves de COVID-19 e a piores
desfechos, com necessidade de suporte dialitico e/ou respiratério. Os resultados do estudo podem
contribuir para elucidacdo de informacdes clinico-epidemioldgicas e as principais alteracdes
bioguimicas que ocorrem na COVID-19 em pacientes de UTI.

Palavras-chave: COVID-19; SARS-CoV-2; Alteragdes laboratoriais.



ABSTRACT

The COVID-19 pandemic, caused by the SARS-CoV-2 virus, which began in 2019, has resulted
in social and economic upheavals in several countries, with high rates of hospitalizations and
deaths. Initially considered an infection of the respiratory tract only, COVID-19 has proved to be
a systemic disease, causing functional deficits in several organs and systems both in the acute and
chronic phases of the disease. Changes in several parameters, biochemical and hematological
markers can provide critical support for the adequate clinical management of patients with
COVID-19. The present study aimed to evaluate the clinical-epidemiological profile, laboratory
changes and clinical outcome in 103 patients, aged 18 years or older, affected by COVID-19 in an
Intensive Care Unit in the city of Ji-Parand&/Rondonia, from March 2021 to July 2022. Data were
collected regarding gender, age, comorbidities or associated pathologies, dosage of C-reactive
protein (CRP), urea, creatinine, sodium and potassium, glutamic-pyruvic transaminase (GPT) and
glutamic-oxalacetic transaminase (GOT), type of ventilatory support, time of use of ventilatory
support, length of stay in the ICU. Of the 103 patients admitted to the ICU, 51(49.5%) were female
and 52 (50.5%) were male, and most patients (about 56%) were 60 years or older. Hypertension,
Diabetes mellitus and heart disease were the most frequent comorbidities. The mean ICU stay was
8.7 days and 61.2% of patients required invasive ventilatory support. Of the patients analyzed, 36
(35.0%) were discharged from the ICU, 48 (46.6%) were transferred to another unit and 19
(18.4%) died. Of the transfers, 43.8% occurred due to acute kidney injury requiring dialysis
support. CRP values were high in all groups, with a mean of 40.8 mg/L in the discharged group,
52.0 mg/L in the transferred group and 54.5 mg/L in the death group, however, only the group
discharged from the ICU showed a significant reduction in CRP values before clinical outcome.
Urea and creatinine revealed mean values of 66.5 mg/dL and 1.1 mg/dL in the discharge group,
76.8 mg/dL and 1.6 mg/dL in the transferred group and 94.6 mg/dL and 2.0 mg/dL in the death
group, being higher in patients who died. Sodium and potassium measurements showed no
significant changes. Elevated liver markers were identified in all study groups, however, with
higher mean values in patients who progressed to worse outcomes, with mean GPT 104.2 U/L and
GOT 142.7 U/L in patients who progressed to death. In addition, liver parameters may remain
elevated even after ICU discharge. Alterations in inflammatory, renal and hepatic markers were
associated with more severe COVID-19 conditions and worse outcomes, with the need for dialysis
and/or respiratory support. The results of the study may contribute to the elucidation of clinical-
epidemiological information and the main biochemical changes that occur in COVID-19 in ICU
patients.

Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; Laboratory alterations.
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1. INTRODUCAO

1.1. Aspectos gerais: SARS-CoV-2 e a COVID-19

Os coronavirus (CoVs) integram a familia Coronaviridae e subfamilia Orthocoronavirinae,
e sdo capazes de infectar uma ampla gama de hospedeiros (MALIK, 2020; DE OLIVEIRA;
MATOS; SIQUEIRA, 2023). Existem muitas espécies de CoVs, entretanto apenas sete sdo
reportadas como agentes capazes de infectar humanos, sendo que trés podem produzir doengas
graves, 0 SARS-CoV (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus) causador da epidemia de
SARS em 2002, o0 MERS-CoV (Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus) associado ao
surto de sindrome respiratoria no Oriente Médio em 2012, e 0 SARS-CoV-2 (Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus 2) responsavel pela atual pandemia da COVID-19
(NISHIOKA, 2020; GRUBER, 2020; HU et al., 2021).

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) relatou em 31 de dezembro de 2019, o surto da
doenca em Wuhan, na China e em 12 de janeiro de 2020, o virus foi designado como 0 novo
coronavirus, e posteriormente, denominado como SARS-CoV-2, pelo Comité Internacional de
Taxonomia de Virus (ICTV) (GORBALENYA et al.,, 2020; MARCHIORI; DE OLIVEIRA;
BEZERRA, 2021). Em 11 de marc¢o de 2020, a OMS declarou a COVID-19 como uma pandemia
global e a doenca se espalhou rapidamente por um nimero crescente de paises e apresentou-se
como um dos maiores desafios para os sistemas de satude (SOHRABI et al., 2020, WHO, 2020a;
DOS SANTOS et al., 2021; WHO, 2023a).

No Brasil, por conta da rapida disseminacdo do SARS-CoV-2, foi publicada a Portaria 188
de 2020 (BRASIL, 2020a) que declarou a COVID-19 Emergéncia em Salde Publica de
Importancia Nacional (ESPIN) e sancionada a Lei 13.979 de 2020 (BRASIL, 2020b), dispondo
medidas de enfrentamento a pandemia, contando com intervencBes ndo farmacoldgicas
comunitarias com intuido de diminuir a transmisséo do virus (FERREIRA et al., 2021). O governo
de Rondénia (RO) por meio do Decreto n°. 24.871, de 16 de marco de 2020 dispds sobre a
emergéncia no ambito da Saude Publica do Estado abrangendo medidas temporarias de prevencao
a0 contagio e enfrentamento da propagacdo decorrente do novo coronavirus (RONDONIA,
2020a).

Pouco mais de trés anos dos primeiros casos da doenga, no dia 5 de maio de 2023, a OMS
declarou que a pandemia de COVID-19 ndo é mais uma Emergéncia em Saude Publica de
Importancia Internacional, mas reforcou a necessidade de fortalecer a vigilancia e a vacinacao

(WHO, 2023b). Tal fato, revela a importancia de os paises ainda monitorarem casos da doenca, 0



14

surgimento de variantes como foi o caso da Omicron e incentivarem e esclarecerem a populagio
sobre os beneficios da prevencédo e vacina¢do em massa.

O SARS-CoV-2 (Figura 1) é um virus cujo material genético contém uma unica molécula
de RNA, sendo classificado como RNA+, devido a sua direcao de replicagao no sentido 5’3’
(UZUNIAN, 2020; MALONE et al., 2022). Estruturalmente, apresenta mdltiplas cépias de
nucleoproteina (N), formando um nucleocapsideo helicoidal, que é envolto por uma bicamada
lipidica (envelope viral), na qual estdo ancoradas as proteinas spike (S), membrana (M) e envelope
(E) (HELMY et al., 2020; ZHANG et al., 2020; ZHANG et al., 2021). A proteina S, composta por
duas subunidades (S1 e S2), é uma proteina transmembrana que proporciona, através da
subunidade S1, a ligacdo do envelope viral aos receptores da enzima conversora de angiotensina
2 (ACE2) presentes em diferentes tipos celulares. A proteina M promove a montagem e
brotamento de particulas virais por meio de interacdo com nucleocapsideo e proteinas acessorias,
ja a proteina E facilita a produgdo, maturacdo e liberacdo dos virions, sendo 0 menor componente

na estrutura do SARS-CoV-2 (MU et al., 2020).
Figura 1 - Estrutura geral do SARS-CoV-2

. Spike (S)

RNA genome

Fonte: adaptado ZHANG et al., 2020.

O virus é capaz de causar doenca que apresenta um espectro clinico variando de infecgdes
assintomaticas a quadros graves. Embora a caracteristica clinica fundamental da doenca COVID-
19 seja respiratoria, também existem complicacbes neuroldgicas, renais, digestivas, cardiacas e
em outros 6rgdos (BARJUD, 2020; BMJ, 2023). Em cerca de 6% das infec¢des por SARS-CoV-
2, ha um curso critico, associado a insuficiéncia respiratoria, choque séptico e/ou faléncia de
multiplos 6rgdos (WHO, 2020b).

1.2. Patogénese e alteracOes laboratoriais
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O virus SARS-CoV-2 infecta células do corpo humano usando a proteina Spike para se
ligar ao receptor ACE2, encontrado em células de diversos 6rgéos, incluindo células pulmonares,
trato gastrointestinal, sistema nervoso e endotélio vascular. Apds se ligar ao receptor, o virus entra
na célula hospedeira e usa sua prépria estrutura para se replicar. Ressalta-se que ligacdo do SARS-
CoV-2 ao ACE2 eleva a sua expressdo, provocando injuria tecidual por mediadores inflamatérios
e determinando importante edema tecidual, que é deflagrador da hipoxemia com reducdo de
absorcdo de oxigénio. Esse mecanismo provoca um amplo espectro clinico, mas considera-se
também a individualidade da resposta imunologica de cada paciente (ZHAO et al., 2020;
FERREIRA; COSTA, 2021; SANTANA, 2022).

A infeccdo pelo coronavirus afeta, especialmente, as células do sistema respiratorio, pois
possuem uma grande quantidade de receptores ACE2. Ao infectar as células pulmonares, 0 virus
causa uma inflamacdo localizada, que pode levar a uma resposta inflamatoria sistémica, afetando
outros oOrgdos e sistemas do corpo (UZUNIAN, 2020). Além disso, a ativacdo do sistema
imunolégico conduz a uma ampla resposta inflamatdria sistémica na tentativa de combater a
infeccdo. Em alguns casos, essa resposta inflamatoria exacerbada causa danos a diferentes érgaos,
gerando complicacGes graves, como lesdo cardiaca aguda, inflamacdo vascular, sindrome
respiratdria aguda grave (SRAG) e insuficiéncia renal aguda (IRA) (RONCO; REIS, 2020; DE
AVELAR etal., 2021).

No que concerne a sua patogénese, de 70% a 80% dos infectados sdo assintomaticos ou
apresentam sintomas leves da doenca. Ainda sem consenso na literatura, é estimado que cerca de
15-20% desenvolverdo a forma mais grave da doenca necessitando de cuidados hospitalares e
podendo chegar a 5%-10% de cuidados intensivos (WHO, 2020b; WU; MCGOOGAN, 2020).
Quanto aos fatores de riscos associados a gravidade, destaca-se a idade avancada, maiores de 60
anos, principalmente para o risco aumentado de mortalidade, e a presenca de comorbidades como
doencas cardiovasculares, obesidade, diabetes, hipertensdo, doencas pulmonares e outras,
acelerando o progresso dos sintomas com pior prognostico (WU; MCGOOGAN, 2020).

A relacdo entre a infeccdo pelo SARS-Cov-2 e doencas cardiovasculares se da por estas
aumentarem o potencial de gravidade e letalidade da COVID-19 e ainda pela possibilidade de que
0 curso da doenca infecciosa cause ou potencialize complicagdes cardiacas, que inclusive, podem
cursar cronicamente, além de serem um importante fator de risco de agravo patogénico
(MARTINS et al., 2020; SHI et al., 2020).

A infeccdo pelo coronavirus pode gerar uma resposta inflamatoria que leva a lesdo do
sistema cardiovascular e pulmonar com elevacdo de D-dimero, proteina C reativa (PCR),

procalcitonina, troponina e outros, culminando em complicacOes sistémicas e Obito. Esse dano
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sisttmico decorrente da COVID-19 ocorre principalmente nos pacientes que apresentam fatores
de risco cardiovascular como hipertenséo, diabetes e idade avangada (COSTA et al., 2020). Estudo
no ano de 2020 indicou que nos pacientes com COVID-19 que evoluiram a 6bito, os indices de
troponina aumentaram significativamente durante o periodo de internacdo, enquanto nos pacientes
que se recuperaram essas taxas ndo sofreram alteracdes significativas (GUO et al., 2020).

Apesar de ser uma proteina de fase aguda e um marcador inespecifico de inflamacéo
sistémica, a PCR, descrita inicialmente em 1930, pode ser um parametro valioso para antecipar
as complicacGes na COVID-19, sendo a elevagdo desse marcador associada a piores desfechos
clinicos (TILLET; FRANCIS, 1930; VILLACORTA; MASETTO; MESQUITA, 2007; GRECA
et al., 2021). Recente estudo revelou que niveis persistentemente elevados de PCR foram
associados ao risco de desenvolver COVID-19 grave, necessidade de internacdo na UTI e dbito
(GEBRECHERKOS et al., 2023).

Os pacientes que evoluem com quadros clinicos graves também apresentam com
frequéncia eventos pro-trombaticos, revelados por meio de alteracdes de D-dimero, TAP (Tempo
de Atividade de Protrombina) e TTPa (Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada), geralmente
secundarios a sepse (CONNORS; LEVY, 2020; LLITJOS etal., 2020; OZEN et al., 2021). Além
disso, 0 SARS-Cov-2 tem acdo direta nos receptores ACE2 renais, ocasionando leséo renal por
citocinas inflamatérias e trombose microvascular, a qual acarreta restricdo de aporte sanguineo
nos rins. Essas alteracGes se refletem nos marcadores renais, visto que a disfuncéo renal é também
comum em doentes com insuficiéncia cardiaca aguda (CAETANO et al., 2014; HUANG et al.,
2020; INSTITUTO ALBERT EINSTEIN, 2022).

A insuficiéncia renal aguda (IRA) é definida como a diminuicgdo subita na funcéo renal e
tem importantes repercussées clinicas, visto que aumenta o risco de morte (KIDNEY
INTERNATIONAL SUPPLEMENTS, 2012). A insuficiéncia renal na COVID-19 € multifatorial,
envolvendo fatores pulmonares, cardiacos e outras situaces que aumentam o risco de
insuficiéncia renal aguda como na sepse, acdo de nefrotoxinas e hipovolemia (RONCO; REIS,
2020; DIAO et al., 2021). Nos pacientes acometidos com a COVID-19 pode ocorrer também um
aumento da creatinina sérica e reducdo da taxa de filtracdo glomerular (ZHANG; SHI; WANG,
2020). Além disso parametros eletroliticos, como ureia, sodio e potassio podem estar alterados
(LIPPI; SOUTH; HENRY, 2020; DE MATOS et al., 2021).

Autores descrevem varias outras alteracdes laboratoriais inespecificas devido a COVID-
19, como da desidrogenase lactica (DHL), D-dimero e das transaminases hepaticas (CHEN et al.,
2020a). Xu et al. (2020), reportaram a incidéncia de lesdo hepatica especificamente associada a

COVID-19 entre 14,8-53% dos pacientes, com alteracdo nos niveis de transaminase oxalacética



17

(TGO) ou aspartato aminotransferase (AST) e transaminase pirdvica (TGP) ou alanina
aminotransferase (ALT), acompanhados por valores de bilirrubina ligeiramente elevados. A
proporcéo de pacientes com fungéo hepatica anormal € significativamente maior nos casos criticos
do que nos casos leves, demonstrando que a anormalidade hepética pode estar relacionada a
gravidade da infeccdo pelo SARS-Cov-2 (ZHANG, SHI; WANG, 2020; NARDO et al., 2021).

Nesses pacientes foram identificadas insuficiéncia hepatica com enzimas hepéticas de
valores até 3 vezes superiores aos de referéncia (YANG et al., 2020; ZHANG; SHI; WANG,
2020). As causas aventadas para as elevacdes de aminotransferases dizem respeito aos mecanismos
de hipoxia, isquemia, miosites, hepatoxicidade por drogas e a sindrome de resposta inflamatéria
com a liberagdo de citocinas (MELLO; DE ARAUJO NETO, 2020).

O prognostico da COVID-19 é varidvel e dependente de varios fatores. Embora a maioria
das pessoas com a infeccdo desenvolva doenca leve ou moderada, uma parcela evolui para casos
graves (WHO, 2020b). O risco de 6bito pela COVID-19 é heterogéneo e a OMS estima uma taxa
de 3,8%, porém o valor pode variar significativamente entre os paises, de 0,1% a 4,9% (STUMPFE
et al., 2020; WHO, 2020b; JOHNS HOPKINS UNIVERSITY, 2023). A COVID-19 ndo causa
apenas problemas relacionados aos 6rgaos respiratdrios, mas problemas sistémicos, com alteracfes
em diversos parametros, marcadores bioquimicos e hematoldgicos. Assim, a avaliagdo de
resultados laboratoriais pode fornecer suporte critico para o0 manejo clinico adequado dos pacientes

acometidos pela COVID-19, desde triagem, diagndstico, progndstico e monitoramento.

1.3. Aspectos epidemiol6gicos, morbidade e mortalidade

A infeccdo pelo novo coronavirus levou o pais e 0 mundo a sofrerem fortes abalos no
sistema de salude, com altos nimeros de internac6es, custos elevados com tratamentos intensivos
e Obitos, com taxa de letalidade de aproximadamente 1,9% no Brasil (BRASIL, 2023a). Vale
ressaltar que as complica¢Ges associadas a COVID-19 podem ser somadas aquelas relacionadas
as outras doencas, entretanto, j& representam por si S6 uma carga ainda maior para 0s servigos de
salde e para as familias (CARVALHO; LIMA; COELI, 2020). Nesse sentido, cada vez mais o
olhar sobre a importancia da carga de morbidade sera estratégico na organizacdo das redes de
atencdo, planejamento e programacéo das acOes de saude.

O Boletim Epidemiologico n°® 146 publicado em 9 de janeiro de 2023 pelo Ministério da
Salde, até o final da semana epidemioldgica 52 de 2022 (31 de dezembro de 2022), revelou que
foram confirmados 660.300.641 casos de COVID-19 no mundo (BRASIL, 2023b). Sendo os
paises com maior nimero de casos acumulados, Estados Unidos (100.749.731), seguidos por india
(44.679.873), Franca (39.334.073), Alemanha (37.369.866) e Brasil (36.331.281) (Figura 2A). Em
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relacdo aos dbitos, foram confirmados 6.689.977 no mundo até o dia 24 de dezembro de 2022.
Estados Unidos registrou o maior nimero de 6bitos acumulados (1.092.674), com o Brasil
ocupando o segundo lugar (693.853), seguido por india (530.705), Russia (385.789) e México
(331.099) (Figura 2B). No ultimo Boletim Epidemioldgico (n° 151), publicado pelo Ministério da
Saude em maio de 2023, contemplando apenas dados do Brasil, 0 pais acumula atualmente
37.625.916 casos e 703.291 obitos; e apresenta uma taxa de cobertura vacinal para individuos com
mais de 18 anos de aproximadamente 85% considerando o esquema primario (duas doses ou dose
unica) ou 49% quando observado o esquema primario com refor¢o (BRASIL 2023c).

Segundo a Agéncia Estadual de Vigilancia em Saude de Ronddnia — AGEVISA, na edicao
n°. 1064 do Boletim semanal sobre o coronavirus, publicada em 03 de marco de 2023, o total de
casos acumulados e ébitos no estado chegam 482.910 e 7.432, respectivamente, com uma taxa
geral de letalidade de aproximadamente 1,5%. No municipio de Ji-Parana sdo 36.826 casos totais,
com 669 dbitos (RONDONIA, 2023).

Figura 2 - Distribuigdo de casos (A) e 6bitos acumulados (B) de COVID-19, dezembro 2022
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Segundo Cortez et al. (2022), as taxas de letalidade em pacientes admitidos em Unidades
de Terapia Intensiva (UTI) por COVID-19 tem sido bastante variaveis a nivel mundial, e em meta-
analise sobre pacientes adultos com COVID-19 que receberam ventilacdo mecanica invasiva, a
letalidade foi estimada em 45%, variando de 36% na Europa, até 52% no Oriente Médio e valores
iguais ou proximos a 80% em paises da Africa e no Brasil. Em estudo de Dos Santos et al. (2022),
que avaliou a letalidade hospitalar pela COVID-19 no Brasil em pessoas com 50 anos ou mais,
verificou-se que pacientes graves apresentaram elevada letalidade: os internados em UTI (63,5%)
e 0s submetidos a ventilacéo invasiva (82,6%).

Os efeitos vigentes e futuros da pandemia no Sistema Unico de Satde (SUS) sdo enormes
e as métricas a serem construidas precisam considerar o tempo e a historia natural da doenca.
Assim, o desenvolvimento da presente pesquisa com dados de pacientes internados em uma UTI
da cidade de Ji-Parana (RO) pode ser usado como base para estudos posteriores, permitindo o
conhecimento cientifico dos acometimentos mais prevalentes, alteragdes laboratoriais e o desfecho
clinico dos pacientes. Alem disso, os resultados obtidos podem contribuir para estratificacdo de
risco de complicacdes hospitalares associadas a COVID-19.
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2. OBJETIVO

2.1. Objetivo geral
Avaliar o perfil clinico-epidemioldgico, as alteracGes laboratoriais e o desfecho clinico em
pacientes acometidos pela COVID-19 em uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI) do Municipio

de Ji-Parand/Rondonia.

2.2. Objetivos especificos

e Descrever as variaveis sociodemogréficas como idade e género e avaliar as comorbidades
existentes nos pacientes acometidos pela COVID-19 internados na UTI;

e Avaliar os parametros laboratoriais, por meio do perfil inflamatorio, renal e equilibrio
eletrolitico, bem como dados relativos a funcdo hepatica, em pacientes infectados pelo
SARS-Cov-2;

e Correlacionar o perfil epidemiolégico e os parametros laboratoriais com desfecho clinico
(alta, 6bito ou transferéncia hospitalar) dos pacientes acometidos pela COVID-19.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1. Situacao e ética

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP),
CAAE 58328422.0.0000.8097 e Parecer n°. 5.488.090 (ANEXO), pela Diregdo do Hospital
Municipal Dr. Claudionor Couto Roriz de Ji-Parana — RO e pela Secretaria de Saide do Municipio

de Ji-Parana.

3.2. Local

A presente pesquisa foi realizada em um hospital publico (Hospital Municipal Dr.
Claudionor Couto Roriz) localizado no municipio de Ji-Parana — RO.

O municipio de Ji-Parané esta localizado na regido norte do pais, no estado de Rondénia,
na mesorregido leste Rondoniense. Sob as coordenadas de latitude 10°53'07" sul e longitude
61°57'06" oeste. Apresenta clima equatorial Umido. Com populacdo estimada de 124.333
habitantes. O produto interno bruto (PIB) per capita é 31.210,35 e as principais atividades

econdmicas sdo a prestacdo de servicos, industrias e agropecuaria (IBGE, 2022).

3.3. Tipo de estudo

Estudo observacional, retrospectivo, transversal. No estudo retrospectivo € possivel
realizar o estudo a partir de registros do passado ou colher informacdes pregressas dos fatores de
exposicao e acompanhar por um periodo os individuos. Estudos analiticos observacionais partem
da observacdo da realidade, sugerindo hipdteses a partir de medidas de associagdo entre diferentes
fatores. E 0s transversais ou de corte transversal sdo estudos que visualizam a situacdo de uma
populacdo em um determinado momento (ARAGAO, 2011; ROUQUAYROL; GURGEL, 2018).

3.4. Populacgéo: critérios de incluséo e exclusio
Os critérios de inclusdo foram pacientes internados em UTI do Sistema Unico de Sadde
(SUS), diagnosticados para a COVID-19, maiores de 18 anos, ambos 0s géneros; e exclusao de

pacientes internados fora do periodo da pesquisa. A populagdo da pesquisa totalizou 103 pacientes.

3.5. Procedimentos observacionais analiticos para coleta de dados

Avaliacdo e coleta de dados de prontuérios dos pacientes internados na UTI de tratamento
para COVID-19, de um hospital publico do municipio de Ji-Parand, no periodo de margo de 2021
a julho 2022.
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Os dados coletados referentes ao género (feminino e masculino), idade, comorbidades ou

patologias associadas, exames laboratoriais como PCR, ureia, creatinina, sodio e potéssio, TGO e

TGP, tipo e tempo de uso de suporte ventilatorio, tempo de internagdo na UTI e desfecho clinico

(alta, d6bito ou transferéncia hospitalar) na UTI, foram plotados em planilhas e analisados para

definir as caracteristicas clinico-epidemioldgicas prevalentes nos pacientes e as alteracfes de

parametros laboratoriais na COVID-19. Para interpretacdo dos resultados dos parédmetros

laboratoriais foram utilizados valores de referéncia (VR) descritos no Figura 3. Ressalta-se que

alguns exames laboratoriais ndo foram realizados por todos 0s pacientes (dados apresentados nos

resultados).

Figura 3 - Valores de referéncias e alteragdes para pardmetros laboratoriais empregados na interpretacdo de resultados
de pacientes da UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana.

Parametros Valores de referéncia (VR) e valores para Referéncias
apresentacdo dos resultados
PCR e <10 mg/L — VR (FISCHBACH; DUNNING,
e 10 a 40 mg/L — alterago leve a moderada 2015; WILLIAMSON;
e > 40 a < 200 mg/L — moderada a alta SNYDER, 2015; PBH, 2016;
¢ >200 mg/L alta KANAAN, 2019; PNCQ,
2019; MAGSCAN, 2020)
Observacdo: outros VR de PCR sdo empregados para
acompanhamento de pacientes com risco cardiaco.
Ureia ¢ 10 a 50 mg/dL — VR (FISCHBACH; DUNNING,
e >50 a 100 mg/dL — até 2x o limite superior do VR 2015; WILLIAMSON;
¢ >100 a 200 mg/dL mg/dL — até 4x o limite superior do VR SNYDER, 2015; PBH, 2016;
e > 200 mg/dL mg/dL — valor critico KANAAN, 2019; PNCQ,
2019; BIOCLIN, 2023;
LABTEST, 2023a)
Creatinina ¢ < 0,5 mg/dL (FISCHBACH; DUNNING,
¢0,5a1,3mg/dL - VR 2015; WILLIAMSON,;
e >1,3 a <3 mg/dL — alteragéo leve SNYDER, 2015; PBH, 2016;
e 3a7 mg/dL — moderada KANAAN, 2019; PNCQ,
e > 7 mg/dL — alta — valor critico 2019;  ABIM,  2023;
LABTEST, 2023b)
Sodio e < 120 mmol/L — abaixo do VR — valor critico (FISCHBACH; DUNNING,
e 120 a < 130 mmol/L — abaixo do VR 2015; WILLIAMSON;
¢ 130 a 145 mmol/L - VR SNYDER, 2015; PBH, 2016;
e >145 a 158 mmol/L — acima do VR KANAAN, 2019; PNCQ,
e > 158 mmol/L - acima do VR — valor critico 2019; ABIM, 2023;
LABTEST, 2023c)
Potéassio e < 2,8 mmol/L — abaixo do VR — valor critico (FISCHBACH; DUNNING,
e 2,8 a < 3,5 mmol/L — abaixo do VR 2015; WILLIAMSON;
¢ 3,5a55mmol/L - VR SNYDER, 2015; PBH, 2016;
e>55a6,2 mmol/L —acima do VR KANAAN, 2019; PNCQ,
e > 6,2 mmol/L - acima do VR — valor critico 2019; ABIM, 2023;
LABTEST, 2023d)
TGP/ALT ¢10a50U/L - VR (FISCHBACH; DUNNING,
TGOJ/AST e > 50 a < 250 U/L (até cerca de 5x o limite superior do VR) — 2015; WILLIAMSON;
alteracdo leve a moderada SNYDER, 2015; PBH, 2016;
250 a < 500 U/L (de 5x a 10x o limite superior do VR) - KANAAN, 2019; PNCQ,
moderada

continua
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¢ >500 500 U/L (acima de 10x o limite superior do VR) - alta 2019; ABIM, 2023; GOLD
ANALISA, 2023a,b)

Observacao: valores de TGP tendem a ser ligeiramente maiores

que TGO; valores de transaminases acima de 1000 U/L sdo

criticos.

3.6. Analise estatistica

Os dados foram tabelados em arquivos do Microsoft® Excel® 2020 e GraphPad Prism® 8.0
para avaliagdo descritiva dos dados. Com relacéo a analise estatistica, as variaveis continuas e
categoricas foram apresentadas como médias ou médias + desvio padrdo (DP), numeros absolutos
(N) e/ou porcentagem (%). Utilizou-se o teste de Shapiro-Wilk para normalidade, e considerou-se
um valor de p menor que 0,05 (p < 0,05) como estatisticamente significante. Para analise bivariada,
utilizou-se o teste do qui-quadrado de Pearson para variaveis categoricas. Na comparacdo de
grupos ndo pareados foi aplicado o teste de Mann-Whitney e/ou Teste T independente (ndo

pareado) com p menor que 0,05 (p < 0,05) como estatisticamente significante.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Por meio da andlise de prontuarios de pacientes internados na UTI do Hospital Municipal
Dr. Claudionor Couto Roriz, em Ji-Parana, foram avaliados o perfil clinico-epidemioldgico, as
alteracOes laboratoriais e o desfecho clinico (alta da UTI, 6bito ou transferéncia para outro
hospital) de pacientes acometidos pela COVID-19.

4.1. Perfil clinico-epidemioldgico

Foram coletados dados de 103 pacientes internados na UTI, 51 (49,5%) eram do género
feminino (FE) e 52 (50,5%) do género masculino (MA) (Tabela 1 e Grafico 1), com média de
idade de 60,4 (x 15,2) e 62,1 (£ 16,0) anos, respectivamente. A faixa etaria de 60 a 79 anos
apresentou maior numero de pacientes internados (43/41,7%), e a faixa de 20-39 anos com menor
nimero de pacientes (9/8,7%). Destaca-se que cerca de 56% dos leitos foram ocupados por

individuos com idade igual ou acima de 60 anos.

Tabela 1 - Pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana, segundo género e faixa
etaria, de margo de 2021 a julho 2022

Feminino (FE) Masculino (MA) Total
Faixa etaria N AR N AR N AR
20-39 anos 5 4,8 4 3,9 9 8,7
40 a 59 anos 18 17,5 18 17,5 36 35,0
60 a 79 anos 21 20,4 22 21,3 43 41,7
80 anos ou mais 7 6,8 8 7,8 15 14,6
TOTAL 51 49,5 52 50,5 103 100,0
Idade média® 60,4® +15,2 62,1 +16,0 61,2 +15,5
Idade minima 31 27 27
Idade méaxima 87 91 91

(MPorcentagem em relago ao total de 103 pacientes; @ Apresentada como média + desvio padrdo; @p > 0,05.
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Figura 4 - Pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana, segundo a faixa etaria,
de marco de 2021 a julho 2022
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Em relacdo a idade, estudos mostram que individuos idosos tém maior probabilidade de
serem infectados pela COVID-19 e de desenvolverem as formas mais graves da doenca (CHEN et
al, 2020b; WANG et al., 2020). Um estudo realizado por Guan et al. (2020) na China constatou
que a idade média dos pacientes com COVID-19 grave foi de 66 anos, em compara¢do com 51
anos nos pacientes com doenca leve. Além disso, no mesmo estudo, a taxa de mortalidade em
pacientes com mais de 80 anos foi de 14,8%, em comparagdo com 1,25% em pacientes com idade
entre 50 e 59 anos.

Farias et al. (2022) observaram na cidade de Mossoré (Rio Grande do Norte - RN) que
55,9% dos 664 pacientes que precisaram de internacéo, apresentavam 60 anos ou mais. Em estudo
realizado na regido Sul do Brasil, no periodo de novembro de 2020 a marco de 2021, 93 pacientes
internados na UTI apresentaram média de idade de 60,4 anos, corroborando com resultados
observados no presente trabalho (KRUGER et al., 2022). Apesar de apontamentos para uma
reducdo na faixa etaria de pacientes hospitalizados em determinados periodos da pandemia, a
maioria dos trabalhos ainda reportam uma maior propor¢éo de pacientes com idade avancgada que
necessitaram de internagdo em UTI (FIOCRUZ, 2021; UFRGS, 2021).

Em conformidade com o presente estudo (Tabela 1), pesquisas realizadas por Djakpo et al.
(2020) e Wang et al. (2020), observaram que ndo houve diferenca significativa no indice de
infeccdo entre os diferentes géneros internados nas unidades hospitalares. No Brasil, Kruger et al.
(2022) verificaram que de 93 pacientes internados em UTI, 47 (50,5%) eram do género masculino

e 46 (49,5%) do género feminino.
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Diferente dos resultados apresentados, em que a porcentagem de pacientes internados em
UTI pela COVID-19 entre os géneros masculino e feminino ndo demonstrou diferenca
estatisticamente significativa, outras publicagdes mostraram que 0os homens sd@o mais propensos a
serem infectados e terem uma doenca mais grave, necessitando de internacdo, em comparacao com
as mulheres (GEBHARD et al., 2020; UEYAMA et al., 2020; FABIAO et al., 2022). Em um
trabalho, para avaliacdo do perfil epidemioldgico da mortalidade dos pacientes internados por
COVID-19 na UTI do Hospital Universitario de Brasilia, observou-se que 62% dos pacientes
internados eram do género masculino (SANTOS et al., 2021). Tais variacdes podem refletir os
diferentes perfis sociodemogréaficos no mundo e nas diferentes regides e cidades do Brasil.

No ultimo Boletim Epidemioldgico sobre a COVID-19 no ano de 2022, dos 225.621 casos
de SRAG hospitalizados (associados ao SARS-Cov-2), 113.812 (50,4%) eram do género
masculino (BRASIL, 2023b), o que reflete esse dado nacional semelhante as internacfes na UTI
de Ji-Parana.

Em decorréncia de comorbidades serem correlacionadas como fatores de risco para
pacientes graves internados pela COVID-19, na analise verificou-se que 66 (64,1%) pacientes
apresentaram de 1 a 3 comorbidades, 21 (20,4%) nenhuma comorbidade e 16 (15,5%) revelaram
de 4 a 7 comorbidades (Gréfico 2), sendo a média de comorbidades de 2,2 (+ 1,6) e 1,8 (+ 1,6)
para o género feminino e masculino (Tabela 2), respectivamente, as quais foram estatisticamente
semelhantes.

Para o género feminino e masculino, Hipertensao Arterial Sisttmica (HAS) (FE = 31,1%j;
MA = 26,2%), Diabetes Mellitus (DM) (FE = 15,5%; MA = 12,6%), Cardiopatia (FE = 11,7%;
MA =9,7%) e Tabagismo (FE =9,7%; MA = 7,8%) foram as quatro comorbidades mais descritas,
seguido, em quinto lugar, da obesidade no género feminino (8,7%) e a Doenca Pulmonar
Obstrutiva Cronica (DPOC) no masculino (4,9%) (Gréafico 3). Também foi observado que 5 dos 6
pacientes reportados com quadro de depressao e ansiedade eram do género feminino.

Estudo de Alves et al. (2022) para conhecer o perfil dos pacientes adultos de uma UTI na
cidade do Rio de Janeiro, verificou que mais de 80% das pessoas internadas apresentavam pelo
menos uma comorbidade, sendo mais frequentes a HAS, obesidade e DM. Kriger et al. (2022) e
Wanzellott et al. (2022) também relataram a HAS como a comorbidade mais prevalente em
pacientes de UTI, semi-UTI e/ou enfermaria, com valores de 52,7% e 57,7% respectivamente.
Richardson et al. (2020) verificaram que 88% de 5700 pessoas hospitalizadas nos Estados Unidos
apresentavam mais de 1 comorbidade (cerca de 57% HAS), estando significativamente associada
a um aumento da mortalidade. Na presente pesquisa, dos 103 pacientes da UTI, 57,3%

apresentavam HAS.
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Figura 5 - Numero de comorbidades em pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-
Parand, de margo de 2021 a julho 2022
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Figura 6 - Relacdo de comorbidades em pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-
Parand, segundo género, de marco de 2021 a julho 2022
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HAS - Hipertensao Arterial Sistémica; DM - Diabetes Mellitus; DPOC - Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica; TVP
- Trombose Venosa Profunda; AVE - Acidente Vascular Encefalico; 1AM - Infarto Agudo do Miocérdio; DR —
Doenga Reumética; DRC - Doenca Renal Cronica; TCE - Trauma Cranioencefalico.

Guan et al. (2020), ao avaliarem a associacdo entre comorbidades e desfechos clinicos em
pacientes com COVID-19, demonstraram que pacientes com comorbidades tinham um risco maior
de desenvolver doenca grave e morrer em comparacdo com aqueles sem comorbidades.

Especificamente, a taxa de mortalidade foi de 10,5% em pacientes com doencas cardiovasculares,
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7,3% em pacientes com diabetes e 6,3% em pacientes com doengas respiratorias cronicas, em
comparagdo com 2,3% em pacientes sem comorbidades.

Na andlise dos prontuarios dos pacientes da UTI do Hospital Municipal de Ji-Parana,
também se estabeleceu o numero médio de comorbidades em diferentes faixas etarias, o periodo
médio de internagdo e a evolucdo dos pacientes para alta, 6bito na UTI ou mesmo a necessidade
de transferéncia para outra unidade hospitalar (Tabela 2), bem como a necessidade de suporte
ventilatorio ndo invasivo e invasivo pelos pacientes (Tabela 3), segundo os géneros. Dos 103
pacientes, 36 (35,0%) tiveram alta da UTI (FE = 20 e MA = 16), 19 (18,4%) evoluiram para o
obito (FE = 7 e MA = 12) e 48 (46,6%) tiveram que ser transferidos para outras unidades
hospitalares (FE = 24 e MA = 24), em sua maioria, por necessidade de um tratamento ndo
disponivel no Hospital Municipal de Ji-Parana. Apesar do grupo Obitos apresentar um nimero
maior de pacientes do género masculino, o valor ndo se mostrou estatisticamente significativo ao
ser comparado com género feminino (Tabelas 2 e 3).

Quanto ao periodo médio de internacdo, foi observado valores estatisticamente
semelhantes entre os géneros, sendo de 8,6 (z 8,7) dias para o feminino e 8,8 (+ 7,5) dias para o
masculino, entretanto, ressalta-se que considerando a faixa etaria, pacientes com 80 anos ou mais
permaneceram cerca de 12 dias internados, representando também o grupo com ndmero médio
maior de comorbidades (Tabela 2). Verificou-se também que na faixa etaria de 20 a 39 anos nado
foi constatado ébito durante o periodo de internacdo na UTI, em contrapartida 13 dos 19 6bitos
foram de pacientes com 60 anos ou mais.

Dos 103 pacientes, 87 (84,5%, FE = 42 e MA = 45) e 63 (61,2%, FE = 29 e MA = 34)
necessitaram de suporte ventilatorio ndo invasivo (cateter nasal e/ou méascara ndo reinalante e/ou
ventilacdo ndo invasiva) e invasivo (intubacdo e/ou tragueostomia), respectivamente, e com um
periodo sob ventilacdo invasiva de 6,8 (x 9,2) dias para o género feminino e 6,7 (x 6,9) dias para
masculino (Tabela 3). Nao foi observada diferenca estatisticamente significativa entre os géneros
no que concerne ao tipo de suporte ventilatorio utilizado durante a internagdo na UTI. Entretanto,
observou-se que, considerando apenas 0s pacientes com idades iguais ou superior a 80 anos, do

género masculino, o periodo médio sob ventilacdo invasiva foi superior a 10 dias.
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Tabela 2 - Periodo de internacdo, comorbidades e desfecho clinico de pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana, segundo género e faixa

etaria, de marco de 2021 a julho 2022

Periodo de

internacao médio

Média de

comorbidades

Desfecho clinico na UTI®

3 (o
(dias)® (nGimero)® N™ (%)
Faixa etaria FE MA Geral
FE MA Geral FE MA Geral
A T O A T 0] A T
20-39 anos 2 3 0 2 2 0 4 5
7,6 10,3 8,8 1,2 1,0 1,1
(1,9 (2,9) (0,0 (1,9 (1,9 (0,0) (3,9 (4,9)
40 a 59 anos 8 7 3 6 9 3 14 16
7,6 7,8 1,7 1,9 1,3 1,6
(7,8) (6,8) (2,9 (5.8) (8,7) (2,9) (13,6) (15,5)
60 a 79 anos 7 12 2 7 10 5 14 22
8,6 8,2 8,4 2,2 2,1 2,2
(6,8) (11,7) (1,9 (6,8) 9,7) (4,9 (13,6) (21,4)
> 80 anos 3 2 2 1 3 4 4 5
12,1 12,1 12,1 3,6 2,8 3,1
(2,9) (1,9 (1,9 (1,0 (2,9) (3.9) (3.9 (4,9)
Independente de 86® 88@ 87=x 220 180 20% 20© 24 7€ 16© 24@ 126 36 48
faixa etaria +87 75 8,1 +16 +16 1,6 (19,4) (23,3) (6,8) (15,5) (23,3) 11,7 (35,0 (46,6)

WApresentado como média ou média + desvio padrdo; @A = alta da UTI, T = Transferéncia para outra unidade hospitalar, O = Obito durante a internagdo na UTI; ®N igual ao
ndmero absoluto de pacientes e (%) porcentagem em relagdo ao nimero total de 103 pacientes; FE = feminino e MA = masculino; ®p > 0,05; ®p > 0,05; ©44p > 0,05.
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Tabela 3 - Necessidade de suporte ventilatorio e desfecho clinico de pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana, segundo género e faixa etaria,

de marc¢o de 2021 a julho 2022

Suporte ventilatorio

Periodo médio sob
suporte ventilatorio

Desfecho clinico na UTI®)

N® (%) invasivo N® (%)
N4o invasivo® Invasivo® (dias)®
Faixa etéria
FE MA Geral| FE MA Geral| FE MA Geral i VA Geral

A T O A T o A T O

20-39 anos 5 4 9 3 2 5 50 50 5,0 2 3 0 2 2 0 4 5 0
49 @G9 61N 129Y @19 @9 19 (29 (0,0) 1,9 (19 (0,0) B9 (49 (0,0)

40 a 59 anos 15 17 32 9 12 21 59 59 59 8 7 3 6 9 3 14 16 6
(14,6) (165) (3L1) | (87) (117 (204) 78) 68 (29 | G8 @67 (29 |@36 (155 (58)

60 a 79 anos 16 17 33 13 14 27 7.9 61 7,0 7 12 2 7 10 5 14 22 7
(15,5) (16,5 (32,0) | (12,6) (13,6) (26,2 6,8) (11,7 (1,9 (6,8) 9,7 (4,9) (13,6) (21,4) (6,8)

> 80 anos 6 7 13 4 6 10 6,5 10,5 8,9 3 2 2 1 3 4 4 5 6
(58 (68 (126)| (39) (58 (9.7) 29 (19 (19 | @0 29 (39 | 39 49 (58

Independente 42@) 45@) 87 290) 340) 63 68+ 6,7+ 68+ 20© 241 76 16© 240 12@ 36 48 19
de faixaetaria  (40,8) (43,7) (84,5) | (28,2) (3300 (61,2 | 92 69 7.9 |94 (233 (68 |@55 (233 @17 |(350) (466) (184)

®N igual ao nimero absoluto de pacientes e (%) porcentagem em relagdo ao niimero total de 103 pacientes; FE = feminino e MA = masculino; @Suporte ventilatério ndo invasivo =
cateter nasal e/ou mascara ndo reinalante e/ou ventilagdo ndo invasiva; ®Suporte ventilatério invasivo = intubacio orotraqueal e/ou tragueostomia; ®Apresentado como média ou
média * desvio padrdo; ®Desfecho clinico: A = alta da UTI, T = Transferéncia para outra unidade hospitalar, O = Obito durante a internagdo na UTI; @p > 0,05; ®p > 0,05; ¢4e)p >

0,05.



31

Também, no presente trabalho, com o objetivo de correlacionar ou comparar os parametros:
comorbidades, tempo de internacdo e necessidade de suporte ventilatério diretamente com o
desfecho clinico do paciente (alta, 6bito ou transferéncia hospitalar), foram plotados e analisados
os dados apresentados na Tabela 4. Verificou-se que médias de comorbidades de 2,2 (+ 1,2), 1,9
(x1,7)e 2,0 (x1,5), para os pacientes do grupo alta, transferéncia e dbito, respectivamente, foram
estatisticamente semelhantes. A média de idade do grupo alta foi de 60,0 anos (FE = 60,3 e MA =
59,8), para os que evoluiram para obito de 67,2 anos (FE = 65,7 e MA = 68,1) e para 0s que foram
transferidos 59,9 anos (FE = 59,0 e MA = 60,7).

Considerando os desfechos clinicos, o grupo alta ficou um periodo médio de 11,9 (+ 7,1)
dias na UTI, sendo tal valor estatisticamente equivalente ao observado no grupo dos 6bitos (8,5 +
10,3 dias), entretanto, superior ao do grupo de transferéncia hospitalar (6,5 + 7,0 dias). Visto que
0s pacientes do grupo transferéncia, assim o fizeram por precisarem de procedimentos emergentes,
permanecendo um periodo inferior aos demais grupos internados na UTI da presente pesquisa.

O impacto da COVID-19 no sistema respiratorio pode variar de pessoa para pessoa,
entretanto, uma porcentagem pode apresentar dispnéia e queda da oximetria e assim necessitar de
algum tipo de suporte ventilatorio durante o periodo de internacdo. Dos 103 pacientes internados
na UTI do Hospital Municipal de Ji-Parané, 31 (86,1%) dos 36 pacientes do grupo alta, 41 (85,4%)
dos 48 do grupo transferéncia e 15 (78,9%) dos 19 do grupo 6bitos utilizaram suporte ventilatorio
ndo invasivo em algum periodo da internacéo, valores estatisticamente semelhantes. Entretanto,
ao analisar os dados dos pacientes submetidos intubacao orotraqueal e/ou traqueostomia, o grupo
Obitos apresentou um percentual significativamente maior, com 94,7% pacientes, seguido do grupo
transferéncia (66,7%) e por Gltimo o grupo dos pacientes que tiveram alta, onde apenas 36,1%
necessitaram de algum tipo de suporte ventilatério invasivo.

Quando os danos e comprometimento do sistema respiratorio sdo graves, ha a necessidade
de auxilio de ventilacdo mecanica (SOUZA et al., 2021), entretanto, dados publicados mostram
uma alta proporcéo de obitos dos que receberam suporte ventilatério invasivo, com valores em
torno de 80% (DOURADO; VIEIRA; LIMA, 2021; SOUZA et al., 2021; DE SOUSA et al., 2022).
Apesar de ndo ser possivel atribuir o suporte ventilatério invasivo como o responsavel pelo
desfecho clinico, foi possivel observar que quase a totalidade (94,7%) dos pacientes que evoluiram
para 6bito na UTI foram submetidos ao processo de intubacédo e/ou traqueostomia, que pode refletir

a maior gravidade do quadro respiratorio nesse grupo.
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Tabela 4 — Correlacdo do periodo médio de internacdo, nimero de comorbidades e suporte ventilatério com o desfecho clinico de pacientes internados em UTI para COVID-19 do
Hospital Municipal de Ji-Parana, de marco de 2021 a julho 2022

Periodo de internagdo Média de Necessidade de suporte ventilatério
médio (dias)® comorbidades N®@ (%)
(nimero)®
Género Nzo | i | i
AO  TO 0® A9 TO 0O ao Invasivo nvasivo
A® TG o® AB T® o®
FE 16 21 5 7 15 7
11,9 53 10,9 2,3 2,0 2,7
(44,4) (43,8) (26,3) | (19,4) (31,3) (36,8)
MA 15 20 10 6 17 11
11,9 7,7 7,1 2,0 1,8 1,6
(41,7) (41,7) (52,6) | (16,7) (354) (57,9)
Geral 11,9@D g5@0  g5ba [ 220 1 9@ 2 0@ 316 410 15@) 13 320 18
+71 +70 +£103 | 15 17 15 (86,1) (85,4) (78,9) (36,1) (66,7) (94,7)

MApresentado como média ou média + desvio padréo;

@N igual ao nimero absoluto de pacientes e (%) porcentagem em relagdo ao numero total de
cada grupo — 36 de alta; 48 transferéncia e 19 6bito; ®A = alta da UTI, T = Transferéncia para outra unidade hospitalar, O = Obito durante a internagio
na UTI; FE = feminino e MA = masculino; ®p < 0,05; ®p > 0,05; ©p > 0,05; @p > 0,05; ©p > 0,05; Pp < 0,05.
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As taxas de mortalidade em UTIs COVID-19 variaram (cerca de 10% a mais de 90%) ao
longo da pandemia, dependendo do local do pais, periodo da pandemia, necessidade de ventilacdo
mecanica, especialmente antes da consolidacdo dos esquemas de vacinacdo (OPAS, 2021a; UFSC,
2021; BRAZ JUNIOR et al., 2022; DA SILVA RAMOS et al., 2022). No presente trabalho, a taxa
de mortalidade da UTI foi de 18,4% (19 de 103 pacientes), entretanto, esse valor pode estar
subestimado, visto que a andlise dos prontuarios demonstrou que a maioria dos pacientes que
necessitaram de transferéncia hospitalar estavam em condicdes preocupantes quanto a evolugéo
da doenga.

Das 48 transferéncias de unidade, 21 (43,8%) ocorreram por injdria renal aguda (IRA) com
necessidade de tratamento dialitico, 9 (18,8%) por necessidade de procedimentos cirdrgicos nao
disponiveis no Hospital Municipal, 2 (4,2%) por disfuncdes neurologicas e 16 (33,3%) para UTIs
da rede de saude privada. Dos 21 pacientes que apresentaram injuria renal com necessidade de
hemodialise, 13 eram do género masculino (61,9%) e 8 (38,1%) do género feminino, que poderia
indicar que os pacientes do sexo masculino apresentaram condi¢fes mais graves com necessidade
de suporte dialitico.

Um estudo na China realizado por Jin et al. (2020) verificou que a taxa de mortalidade em
pacientes foi maior entre os homens, em todas as faixas etarias, comparado as mulheres. Na analise
das diferencas de género relacionadas a pandemia de COVID-19 nas Américas, no periodo de
janeiro de 2020 a janeiro de 2021, a Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS) mostrou nao
haver uma diferenca tdo expressiva no nimero de casos entre homens e mulheres, entretanto, a
diferenca se mostrou significativa nos casos fatais, com cerca de 60% do sexo masculino (OPAS,
2021b). Boletins epidemioldgicos e pesquisas no Brasil, também tem reportado prevaléncia maior
de 6bitos entre os homens do que entre mulheres acometidas pela COVID-19 (RONDONIA,
2020b; DA SILVA RAMOS et al., 2022). No presente trabalho também se observou maior nimero
de Obitos para o género masculino, representando 63,2% do total de 19 Obitos registrados,
entretanto a diferenca nao foi estatisticamente significativa. Destaca-se que o desfecho clinico final
dos pacientes que foram transferidos para outras unidades hospitalares ndo é conhecido, mas,
talvez, considerando que os pacientes do género masculino, representaram quase dois tergos dos
pacientes com IRA, o numero de 0bitos viesse a ser maior nesse grupo.

Autores relatam a possibilidade de disparidade na resposta a doenga entre os géneros, sendo
maiores no género masculino. Niveis de estresse metabolico, marcadores inflamatorios, produtos

do metabolismo proteico e hepatico podem se apresentar resultados mais elevados nesse grupo e
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influenciarem no desfecho clinico (ALKHOUL I et al., 2020; STATSENKO et al., 2022). Contudo,
como ja relatado, no presente trabalho diferencas entre os géneros nao foram significativas.
Diferencas de idade e género na infeccdo pelo SARS-CoV-2 e gravidade da COVID-19
podem estar relacionadas a varios fatores, incluindo diferencas fisioldgicas, fatores
comportamentais e socioecondmicos (OPAS, 2021b). Ja a maior taxa de mortalidade em pacientes
com idade avancada pode ser atribuida a maior prevaléncia de comorbidades, o tipo de
comorbidade, e a diminuicdo da resposta imune inata e adaptativa a infeccao. A partir deste ponto
de vista, os achados estdo de acordo com os estudos recentes, nos quais a idade pode ser um fator
importante como determinante para agravamento da infeccdo por SARS-Cov-2 e 0 6bito em
infectados (FUMAGALLI et al., 2020; STATSENKO et al., 2022), entretanto, no presente estudo,
0 namero de comorbidades ndo se mostrou significativo entre os grupos nos diferentes desfechos

clinicos.

4.2. Parametros laboratoriais
4.2.1. Perfil inflamatdrio

Desde o inicio da pandemia de COVID-19, diferentes estudos mostraram que as formas
graves da doenca estdo relacionadas a ocorréncia de uma inflamag&o excessiva gerada pelo SARS-
CoV-2, entretanto, todo mecanismo que se desenvolve no organismo ainda se encontra em estudo
(FIOCRUZ, 2023), mas parece envolver uma participacdo importante de mondcitos e macréfagos
e liberacdo de citocinas inflamatorias (LUPORINI et al., 2021; JUNQUEIRA et al., 2022). A PCR,
proteina sintetizada pelo figado e que tem seus niveis aumentados em resposta a inflamacéo e
infeccdo, tem sido reportada como marcador geral importante do processo inflamatorio na
evolucdo dos pacientes infectados pelo SARS-CoV-2. Assim, como a COVID-19 é uma doenca
com perfil inflamatério importante, os niveis de PCR podem ser usados para avaliar a gravidade
da doenca e para monitorar a resposta ao tratamento dos pacientes (WANG, 2020).

No que se refere ao perfil inflamatorio dos pacientes avaliados no presente estudo,
considerando todas as anélises realizadas durante a internagéo, a média geral da PCR foi 40,8 mg/L
( 34,8) para os pacientes que evoluiram com o desfecho alta da UTI, 52,0 mg/L (£ 77,2) para as
transferéncias e 54,5 mg/L (z 60,9) para os ébitos (Tabela 5), revelando valores estatisticamente
semelhantes e superiores aos valores de referéncia. Entretanto, observou-se que 0 grupo que
recebeu alta da UT]I apresentou reducao significativa dos parametros de PCR quando comparadas
a sua primeira (68,7 mg/L + 78,1) e a ultima (25,2 mg/L £ 27,5) dosagem durante o periodo de
internacdo, sendo o0 Unico grupo em que esse evento se repetiu em todas as faixas etérias, apesar

de ainda apresentarem o valor acima da referéncia. Os pacientes que apresentavam elevacéo de
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PCR quando comparado a primeiro e a ultima dosagem evoluiram com piores desfechos, no grupo
de oObitos, a média da primeira dosagem de PCR foi de 51,6 mg/L (x 53,0) e a ltima 80,5 mg/L
(x 95,1) e nos transferidos de 56,4 mg/L (x 93,4) e a ultima 60,7 mg/L (x 72,5). Ressalta-se,
contudo, que ao analisar estatisticamente os resultados do grupo transferéncia e ébito, verificou-
se que a elevacdo do valor de PCR entre a primeira e ultima determinacéo ndo foi significativa,
entretanto, mostrou-se persistentemente elevada antes do desfecho clinico.

Na Tabela 6, considerando 99 pacientes que determinaram PCR ao longo da internacao
(valor médio ao longo do periodo de internacéo), foi possivel observar sua distribuicdo segundo
valores de referéncia para tal parametro, verificando que a redugéo nos valores da PCR ao longo
da internagdo (como apresentado para grupo alta na Tabela 5) parece ser mais importante para
acompanhar a evolucdo dos pacientes do que um valor médio obtido a partir de todas as dosagens.

Trabalhos mostram que ao avaliarem a relacdo entre os niveis de PCR e a gravidade da
COVID-19 em pacientes hospitalizados, os resultados mostraram que os pacientes com COVID-
19 grave apresentavam niveis significativamente mais elevados de PCR em comparagdo com 0s
pacientes com COVID-19 leve. Os niveis de PCR foram positivamente correlacionados com a
gravidade da doenca e presenca de comorbidades. Além disso, pacientes com niveis mais elevados
de PCR no inicio do tratamento tiveram piores desfechos e necessitaram de ventilagdo mecéanica
invasiva (CHEN et al., 2020c; LUO et al., 2020; MAO et al., 2020; GUPTA et al., 2021). Em uma
revisao sistematica realizada por Sebotaio, Asturian e Vicente Neto (2022), a diminui¢do dos
linfécitos e 0 aumento de PCR foram descritos como marcadores importantes da evolucdo da
doenca.

Estudos sugerem que a PCR pode ser um marcador Util para avaliar a gravidade da COVID-
19 e para monitorar a resposta ao tratamento. Essa correlacdo é expressa por meio da resposta
inflamatdria sistémica que evolui com hiperatividade dos linfocitos T e liberacdo de citocinas pro-
inflamatdrias por diferentes células de defesa, a partir da entrada do virus pelo receptor ACE2
(YUKI; FUJIOGI; KOUTSOGIANNAKI, 2020). No entanto, é importante lembrar que a PCR €
um marcador inespecifico de inflamacdo e pode estar elevada em outras condi¢cdes além da
COVID-19. A interpretacdo dos resultados deve ser feita em conjunto com outros marcadores
clinicos e radioldgicos para uma avaliagdo mais completa da gravidade da doenca. Outros
marcadores inflamatdrios, como a contagem de leucdcitos, a proteina C-reativa ultra-sensivel
(usada para monitorar a inflamacéo arterial) e a interleucina-6, também devem ser considerados
juntamente com a PCR para fornecer uma avaliagdo mais precisa da inflamacdo sistémica
(WANG, 2020; ALVES; GADELHA; DE ANDRADE, 2021).
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Tabela 5 - Determinacéo de Proteina C reativa (PCR) e desfecho clinico de pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana de margo de 2021 a julho
2022, segundo faixa etéria

Proteina C reativa (mg/L)®

ALTA® TRANSFERENCIA® OBITO®
Faixaetaria Primeira® Ultima® Média Min.e | Primeira® Ultima® Média  Min.e | Primeira® Ultima® Média Min.e
Geral® Max.©® Geral®  Max.©® Geral® Max.©®
20-39 anos 35,5 4,4 18,2 2,8¢e 11,7 6,6 11,4 106 e - - - -
36,7 13,0
40 a 59 anos 50,8 34,0 31,9 73e 18,7 49,9 26,7 106 e 27,6 84,0 564  17,1e
84,3 42,9 1255
60 a 79 anos 78,2 25,4 51,8 158 e 61,3 70,5 59,8 36,7¢e 55,6 129,8 572  349e
109,0 87,4 94.4
>80 anos 126,9 23,2 53,8 16,1 e 193,1 96,8 1345  61,7¢e 62,9 48,7 500  23,6¢e
157,8 198,7 92,0
Independente  68,7@+  252@+ 408@D+ 112e 56,40) + 60,7® 52,00+ 279e 51,60+ 8059+ 5459+ 267e
de faixa etaria 78,1 27,5 34,8 97,1 93,4 +72,5 77,2 76,4 53,0 95,1 60,9 100,8

MVvalores apresentados como médias ou médias + desvios padrdo; @Desfecho clinico de 99 pacientes que determinaram PCR no soro ou plasma: Alta da UTI (35 determinaram
PCR), Transferéncia para outra unidade hospitalar (47 determinaram PCR), Obito durante a internacdo na UTI (17 determinaram PCR).®Primeira dosagem de PCR durante periodo
de internagéo; ®Ultima dosagem de PCR durante periodo de internacdo; ®Média geral de todas as determinacdes de PCR durante periodo de internacdo; ©@Menor valor e maior valor
de PCR obtidos durante periodo de internacio; @p < 0,05; ®p > 0,05; ©p > 0,05; @p > 0,05.
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Tabela 6 - Distribuicédo de pacientes segundo valores de proteina C reativa (PCR) e desfecho clinico em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana de marco de 2021

a julho 2022
Faixa de referéncia - Proteina C reativa (mg/L)®
ALTA® TRANSFERENCIA® OBITO®
N®(%) N®(%) N®(%)
<10 10-40 <40-<200 <10 10-40 <40-<200 >200 10-40 <40-<200 >200
Independente de 9 9 17 24 9 12 2 2 7 0
faixa etaria (257) (257 (486) (61,) (191 (255 (43 (11,8) (412 (0,0

(MFaixas de <10, <10 a 40, >40 a 200 e >200 mg/L; ®PDesfecho clinico de 99 pacientes que determinaram PCR (utilizado o valor médio ao longo da internacgéo) no soro ou plasma:
Alta da UTI (35 determinaram PCR), Transferéncia para outra unidade hospitalar (47 determinaram PCR), Obito durante a internagdo na UTI (17 determinaram PCR); ®N = ao
namero absoluto de pacientes e porcentagem em cada grupo de desfecho clinico.
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4.2.2. Perfil renal e eletrolitico

Embora o dano alveolar difuso e a insuficiéncia respiratoria aguda sejam as principais
caracteristicas da COVID-19, ha envolvimento de outros 6rgdos, incluindo os rins (POLONI;
JAHNKE; ROTTA, 2020; HIRSCH et al., 2020; FAOUR et al., 2022). Alteracdes nos niveis de
ureia e creatinina tem sido amplamente abordadas em pacientes com COVID-19, uma vez que a
doenca pode levar a lesdo renal importante. Elevagdes nos valores desses analitos em pacientes
com COVID-19 indicam disfuncéo renal e requerem acompanhamento (MOLEDINA et al., 2021;
RUSSO et al., 2021).

No presente trabalho, a funcédo renal e eletrolitica dos pacientes foi avaliada por meio da
dosagem de ureia, creatinina, sodio e potassio (Tabelas 7, 8 e 9). Foi possivel verificar que no
grupo alta, os valores médios para ureia e creatinina foram de 66,5 mg/dL (x 29,1) e 1,1 mg/dL (x
0,4), respectivamente. Ja para os pacientes que foram transferidos de 76,8 mg/dL (+ 43,3) e 1,6
mg/dL (% 0,9) e para o grupo de ébitos de 94,6 mg/dL (£ 46,6) e 2,0 mg/dL (+ 0,8) (Tabela 7). Em
todos 0s grupos, os valores médios de ureia se apresentaram superiores aos dos valores de
referéncia, e a creatinina se mostrou mais elevada nos pacientes que foram transferidos e que
evoluiram a 6bito. Na comparacdo dos grupos, foi verificado que o valor médio da ureia e
creatinina no grupo dos 6bitos foi significativamente maior que nos pacientes que tiveram alta.

Também, observou-se que no grupo que recebeu alta da UTI ocorreu, de maneira geral,
reducdo nos valores de ureia e creatinina quando comparados a sua primeira e a Gltima dosagem
durante o periodo de internacdo, entretanto, tal reducéo ndo se mostrou significativa e mantendo-
se, na média geral, no caso da ureia, acima dos valores de referéncia. J& nos pacientes do grupo
Obitos ocorreu um aumento significativo nos valores de ureia e manutencéo do valor de creatinina,
antes do desfecho clinico (Tabela 7).

Ao analisar a distribuicdo de pacientes que realizaram o exame, segundo valores de
referéncia para ureia (Tabela 9), 62,9% dos pacientes do grupo alta apresentaram elevacao dos
niveis de ureia, 70,2% do grupo transferéncia e 77,8% do grupo oObito. Ressaltando que no grupo
obito 50% dos pacientes apresentaram dosagem de ureia entre 100-200 mg/dL, mas nenhum dos
grupos exibiu média de dosagens >200 mg/dL (Tabela 9). Quanto as analises das dosagens de
creatinina dos pacientes, ndo houve amostras com valores criticos (>7 mg/dL) em nenhum dos
grupos analisados. Destaca-se que a maioria dos pacientes que tiveram alta (70,6%) apresentaram
valores medios de 0,5 a 1,3 mg/dL (dentro do VR), entretanto, no grupo transferéncia e 6bito a
maioria das determinagdes estava acima de 1,3 mg/dL e com mensuragdes entre 3-7 mg/dL, que

revelam alteragOes consideradas moderadas na avaliacdo da funcdo renal (Tabela 9).
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Tabela 7 - Determinacdo de ureia e creatinina na avaliacdo da funcdo urinaria e desfecho clinico de pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-
Parana de margo de 2021 a julho 2022, segundo faixa etaria

Parametros Ureia (mg/dL) e Creatinina (mg/dL)®

ALTA®

TRANSFERENCIA® OBITO®
Faixa etaria Parametro Primeira Ultima Média Mine Primeira Ultima Média Min e Primeira  Ultima Média Min e
®) @ Geral® Méax.® ®) @ Geral® Méx.©® ®) @ Geral® Méx.©®
20-39 anos Ureia 35,4 43,7 443 27,9e63,9 51,0 58,6 53,9 46,3 e 61,8 - - -
Creatinina 11 0,8 0,9 0,5e2,0 1,0 1,6 1,2 10el,6 - - - -
40 a 59 Ureia 56,1 57,6 60,7 37,8e845 61,8 63,6 57,2 40,3e76,3 442 87,5 61,5 37,8e92,7
anos Creatinina 0,9 0,9 1,0 0,7e15 1.8 1,4 1,3 0,9a22 1,3 1,8 15 11e2,2
60a79 Ureia 86,4 69,0 77,3 54,4 e 104,6 85,4 110,3 95,5 61,9e137,6 118,9 144,7 1114 62,8 21814
anos Creatinina 15 1,1 1,3 0,9a1.9 15 2,5 1,9 12e31 2,6 2,8 2,3 12e35
>80 anos Ureia 55,3 55,4 69,3 36,6 € 107,0 66,9 93,3 76,2 42,0e108,1 67,7 133,3 102,5 61,6 € 1445
Creatinina 1,0 1,1 1,3 0,8e1,7 15 2,3 1,5 10e2,6 1,3 2,5 2,0 12e27
Independente Ureia 658@+  60,5@+ 66,50 + 432e928 72200+ 888M+ 768@H+  512e106,8 81,10 + 129,70+  94,6CN+ 55,5 e 144,5
de faixa etaria 41,3 26,3 29,1 47,9 51,9 43,3 60,5 72,5 46,6
Creatinina 1,20 + 1,00+ 1,160+ 0,8e1,7 1,60 + 220+ 160m+ 10e2,6 1,80 + 2,50 + 2,00m + 12e29
0,5 0,3 0,4 1,3 1.4 0,9 1,2 1,3 0,8

MValores apresentados como médias ou médias + desvios padrdo; @Desfecho clinico de 100 pacientes que determinaram ureia e 85 creatinina no soro ou plasma: Alta da UTI (35
determinaram ureia e 34 creatinina), Transferéncia para outra unidade hospitalar (47 determinaram ureia e 36 creatinina), Obito durante a internagdo na UTI (18 determinaram ureia e
15 creatinina).®Primeira dosagem do parametro durante periodo de internagéo; “Ultima dosagem do parametro durante periodo de internagdo; ®Média geral de todas as determinagdes
de cada pardmetro durante periodo de internacdo; ®Menor valor e maior valor de cada parametro obtidos durante periodo de internagdo; @p > 0,05; ®p > 0,05; ©p < 0,05; @p > 0,05;
©p < 0,05; Dp >0,05; @p > 0,05; Mp > 0,05; Dp > 0,05; Pp < 0,05; Vp < 0,05; Mp > 0,05.
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Tabela 8 - Determinacdo de sddio (Na+) e potassio (K+) na avaliacdo da funcédo urinaria - equilibrio eletrolitico e desfecho clinico de pacientes internados em UTI para COVID-
19 do Hospital Municipal de Ji-Parand, de margo de 2021 a julho 2022, segundo faixa etaria

Parametros Sodio (mmol/L ou mEg/L) e Potassio (mmol/L ou mEg/L)®

ALTA®@ TRANSFERENCIA® OBITO®
Faixa etaria Parametro Primeira Ultima Média Mine Primeira Ultima Média Min e Primeira Ultima Média Min e
) @ Geral® Méax.® ®) @ Geral® Méx.©® ®) @ Geral® Méx.©®
20-39 anos Na+ 141,3 139,0 1427 134,8 ¢ 148,0 137,2 142,3 138,2 137,2e139,6 - - - -
K+ 3,7 3,5 3,8 3,2¢e44 4,3 4,3 4.4 43e4,6 - - - -
40 a 59 Na+ 143,6 139,7 1421 136,6 e 148,2 137,0 136,3 137,4 134,6 € 140,3 137,2 138,1 138,1 136,3 e 140,2
anos K+ 43 4.2 4,2 3,7e49 5,0 4,7 4,8 45e5.2 4,2 4,7 4.2 40e45
60a79 Na+ 134,8 138,8 137,3 131,2 e 1425 138,9 140,0 138,8 135,8 e142,0 140,2 143,2 1415 135,7 € 148,1
anos K+ 4,1 43 43 36e48 45 4,6 4,7 40e54 4.4 4,7 45 40e5,1
> 80 anos Na+ 140,0 144.8 1415 137,0 € 147,0 140,4 1334 141,0 13241473 1345 135,1 137,6 126,4 € 143,9
K+ 4.2 3,5 4.0 3,3e4,9 4,2 47 4.4 3,7e5,3 3,9 4,2 4.4 35e54
Independente Na+ 139,3@ +  139,9@ 140,19+  1343e1457 | 1383+ 13820 13850+ 1352e141,8 | 13750+ 1393©  1393@W+  132,8e 1445
de faixa etaria 7.6 +52 49 5,2 +6,1 4.4 5,7 +11,7 6,2
K+ 4,20 + 4,1© + 4,200 + 36e48 4,60 + 4,60 + 4,60 + 41e5.2 4,20 + 4,59 + 4,400 + 38e5,1
0,5 0,7 0,4 0,9 0,7 0,7 0,8 1,0 0,5

MValores apresentados como médias ou médias + desvios padrdo; PDesfecho clinico de 96 pacientes que determinaram sodio e 95 potassio no soro ou plasma: Alta da UTI (32
determinaram sodio e 32 potassio), Transferéncia para outra unidade hospitalar (46 determinaram sodio e 46 potassio), Obito durante a internagdo na UTI (determinaram 18 sddio e 17
potéssio).®Primeira dosagem do parametro durante periodo de internagdo; “Ultima dosagem do parametro durante periodo de internacdo; ®)Média geral de todas as determinacdes de
cada pardmetro durante periodo de internagio; ®Menor valor e maior valor de cada pardmetro obtidos durante periodo de internagdo; @29p > 0,05; @p > 0,05; ©f9p > 0,05; Mp < 0,05;
Mp < 0,05; Up > 0,05.
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Tabela 9 - Distribuic8o de pacientes segundo valores de ureia, creatinina, sédio (Na+) e potassio (K+) e desfecho clinico em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-
Parana de margo de 2021 a julho 2022

Faixa de referéncia - Ureia (mg/dL), Creatinina (mg/dL), Sédio (mmol/L) e Potassio (mmol/L)®

ALTA® TRANSFERENCIA® OBITO®
N(3)(%) N(S)(%) N(3)(%)
Parametro 10-50¢* 50-100 100-200 >200® | 10-50®  50-100  100-200 >200® | 10-50®  50-100  100-200  >200©)
UREIA 13 17 5 0 14 22 11 0 4 5 9 0
Independente de faixa
etéria (37,1) (48,6)  (14,3) (0,0 (29,8) (46,8) (23,4) (0,0) (22,2) (27,8) (50,0) (0,0)
Parametro <05 05-1,3® >13-<3 3-7 >70) | <05 05-1,3® >13-<3 3-7 >76) | <05 0,5-1,3® >13-<3 3-7 >70)
CREATININA 0 24 10 0 0 0 13 20 3 0 0 5 6 4 0
'”depengfa"rté defaixa  (90) (70,6) (29,4) (0,00 (0,0) (0,00 (36,1) (55,6) (8,3) (0,0) | (0,0) (33,3 (40,00 (26,7) (0,0)
Parametro < 120- 130- >145- > < 120- 130- >145- > < 120- 130-145@  >145- >
120 <130 145® 158 158G) | 120® <130 145® 158 158® | 1200 <130 158 158()
Na+ 0 1 31 0 0 0 1 43 2 0 0 0 16 2 0
Independentedefaba (0,00 (31) (9,9 (00) (00)| (00) (220 (935 (43) (00 | (00) (00) (889 (11,1) (0,0)
Parametro < 2,80 2,8- 3,5-5,54 >35- >6,20 | <2806 2,8- 3,5-5,54 >35- >6,20 | <280 2,8- 3,5-5,54  >35- >6,20
<3,5 6,2 <3,5 6,2 <3,5 6,2
Ke 0 2 30 0 0 0 0 44 1 1 0 0 17 0 0
'ndepengteénrti; defaixa (Q,0) (6,2)  (93,8) (0,00 (0,0)| (0,00 (0,00 (956) (22) (2,2) | (000 (0,0) (100)  (0,0) (0,0

(MFaixas de valores dos parametros Ureia (mg/dL), Creatinina (mg/dL), Sddio (mmol/L) e Potéassio (mmol/L); @Desfecho clinico de 100 pacientes que determinaram (utilizado
o valor médio ao longo da internacao) ureia, 85 creatinina, 96 sddio e 95 potassio no soro ou plasma: Alta da UTI (35 determinaram ureia, 34 creatinina, 32 sddio e 32 potassio),
Transferéncia para outra unidade hospitalar (47 determinaram ureia, 36 creatinina, 46 sodio e 46 potassio), Obito durante a internacdo na UTI (18 determinaram ureia, 15
creatinina, 18 sodio e 17 potassio); ®N = ao niimero absoluto de pacientes e porcentagem em cada grupo de desfecho clinico; “Valor de referéncia; ®Valor critico.
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Na avaliacdo funcdo renal de pacientes identificou-se que os niveis de creatinina e ureia
foram significativamente maiores em pacientes hospitalizados com COVID-19 do que em
pacientes com testes negativos para a infeccdo pelos SARS-Cov-2, e esses niveis eram mais
expressivos em pacientes que necessitavam de internacdo em UTI (CHENG et al., 2020; SU et al.,
2021). Ha evidéncias de que a disfuncdo renal esta associada a um pior prognostico em pacientes
com COVID-19, segundo trabalhos a elevagdo dos niveis de ureia e creatinina nos pacientes esta
associada a um quadro clinico mais grave e maior risco de morte, corroborando com resultados
encontrados na presente pesquisa, onde as maiores alteracGes foram observadas nos pacientes que
evoluiram a 6bito (COSTA et al., 2021; GOMES; DE LIMA; DE SOUZA, 2021; MENDES;
NASI; LIMA, 2021; DA SILVA et al., 2022).

As causas da disfuncdo renal em pacientes com COVID-19 ainda ndo sdo completamente
compreendidas. Uma das principais hipoteses € que a lesdo renal aguda seja decorrente da
inflamacéo sistémica e da resposta imune exacerbada que ocorre em alguns pacientes com
COVID-19. Essa inflamagdo pode levar a uma disfungédo endotelial e trombose, resultando em
danos aos rins. Além disso, a hipoxia resultante da doenca pulmonar grave associada a COVID-
19 pode prejudicar a perfusdo, levando a disfuncdo renal (DURVASULA et al., 2020; BRITO et
al., 2021). Outra hipétese é a invasdo direta do virus SARS-CoV-2 nos rins, que também
expressam o receptor ACE2. A presenca do virus nos rins pode causar danos celulares e
inflamacao, resultando também em disfuncéo renal (SOUTH et al., 2020; VADUGANATHAN et
al., 2020).

Achados sugerem que a avaliagdo de marcadores, como ureia e creatinina, pode ser uma
ferramenta importante na identificacdo de injuria renal em pacientes com COVID-19 e pode ajudar
a prever o prognostico da doenca, bem como servir de alerta para amenizar ou conter a severidade
da patologia renal. No entanto, € importante notar que a elevacdo nos niveis de ureia e creatinina
pode ser causada por outros fatores aléem da disfuncdo renal, como desidratacdo e uso de
medicamentos (HUSAIN-SYED et al., 2020; LIMA et al., 2022), sendo importante a avaliacao de
diferentes parametros para uma melhor conduta com pacientes em UTIs.

Yang et al. (2020) apresentaram em seu estudo, com 97 pacientes hospitalizados, que o
aumento nos niveis de creatinina era acompanhado por diminuicao da taxa de filtracdo glomerular.
Dados que podem correlacionar as taxas de creatinina acima dos valores de referéncia com a
necessidade transferéncia de pacientes do Hospital Municipal de Ji-Parana para outras unidades
hospitalares, uma vez que, uma das principais causas para transferéncia foi a necessidade de terapia

por hemodialise.
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Além da avaliagdo de pardmetros renais como ureia e creatinina, as alteracdes eletroliticas,
incluindo os niveis séricos de sodio e potassio, tém sido avaliadas em pacientes com COVID-19.
As principais complicacdes renais relatadas sao disturbios eletroliticos como hipercalemia, hipo
ou hipernatremia, proteindria, hematuria e acidose metabolica (AKALIN et al., 2020).

Na presente pesquisa ndo foram observadas altera¢fes importantes nas analises dos valores
médios de sddio e potéssio (Tabela 8), a excecdo de alguns pacientes que apresentaram valores
fora da faixa de referéncia, mas nédo criticos (Tabela 9). Os resultados do presente trabalho se
contrapGem aqueles encontrados em diversos estudos, em que niveis séricos significativamente
baixos de sédio e potassio sdo associados a piores desfechos em pacientes com COVID-19. Ao
avaliarem os niveis séricos de sodio em pacientes hospitalizados com COVID-19, estudos
observaram que a hiponatremia (baixos niveis de sddio no sangue) estava associada a um risco
aumentado de morte. Os autores do estudo sugerem que a hiponatremia pode ser um biomarcador
util para identificar pacientes com maior risco de mortalidade (LIPPI; SOUTH; HENRY, 2020).
A baixa concentracdo de sodio poderia funcionar como um fator de risco independente para a
mortalidade em pacientes com COVID-19 (YANG et al.,, 2020; COLLI et al., 2022). Ao
determinar os niveis séricos de potassio no sangue de pacientes com COVID-19, autores associam
a hipocalemia (baixos niveis de potassio no sangue) a uma maior gravidade da doenca e maior
risco de mortalidade (LIPPI; SOUTH; HENRY, 2020; LIU et al., 2021).

4.2.3. Perfil hepético

As alteracOes hepéticas em pacientes com COVID-19 tem sido alvo de estudos recentes, e
as enzimas transaminases TGP (ou ALT) e TGO (ou AST) sdo frequentemente avaliadas como
marcadores de lesdo hepatica nesses pacientes (NARDO et al., 2021; DA SILVA et al., 2022). Na
determinacdo das transaminases (Tabela 10), considerando a média de todos os exames, foi
possivel observar elevacdo significativa da TGP, especialmente, nos pacientes que tiveram alta
(79,5 U/L = 66,7) da UTI e nos que evoluiram para o 6ébito (104,2 U/L + 126,9). Entretanto, no
grupo dos pacientes que foram transferidos (47,1 U/L * 34,2), a excecao da faixa etaria de 20 a 39
anos, as determinagdes ficaram mais proximas a faixa de referéncia (10 a 50 U/L), podendo indicar
que as transferéncias ndo ocorreram por agravos da condigdo hepética.

Tambeém, destaca-se que o valor medio para TGP foi significativamente maior no grupo de
pacientes que evoluiram a 6bito que nos pacientes do grupo alta e nos transferidos do hospital.
Contudo, através da Tabela 11 é possivel observar pacientes do grupo alta (6,1%) que revelaram

elevacdo da enzima de 5 a 10X o valor de referéncia.
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Tabela 10 - Determinacdo transaminase pirtvica (TGP-ALT) e transaminase oxalacética (TGO-AST) na avaliacdo da funcdo hepatica e desfecho clinico de pacientes internados
em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana, segundo faixa etaria, de marco de 2021 a julho 2022

Parametros transaminase piravica — TGP (U/L) e transaminase oxalacética - TGO (U/L)®

ALTA® TRANSFERENCIA® OBITO®
Faixa etaria Parametro Primeira Ultima Média Min e Primeira Ultima Média Min e Primeira Ultima Média Min e
@ ® Geral® Max.© ® @ Geral® Max.® ® “ Geral® Max.®
20-39 anos TGP 81,7 147,6 94,6 72,8 € 154,4 89,4 67,5 78,4 66,6 € 90,3 - - - -
TGO 64,2 91,6 75,8 57,1e91,6 156,1 132,0 1440 132,0 e 156,1 - - -
40a59 TGP 66,8 100,8 738 57,6 € 106,6 474 48,3 453 38,5 49,2 109,7 142,0 82,7 47,3e109,7
anos TGO 70,9 61,3 63,5 440e875 60,7 64,8 56,6 48,1e616 80,3 93,0 69,2 39,0 e 89,9
60a79 TGP 86,8 52,1 90,6 84,7¢€9538 50,4 38,4 48,8 42,6 € 58,2 101,2 52,2 100,4 96,5 e 104,8
anos TGO 83,6 66,9 85,2 789924 54,3 454 545 46,5 e 65,6 62,4 39,5 63,6 58,1 e 67,9
> 80 anos TGP 40,6 43,9 41,0 39,1e429 34,8 30,8 33,4 28,6 € 39,4 70,8 216,9 114,5 39,3 € 203,6
TGO 41,3 40,1 41,0 38,9 €432 375 29,5 36,5 25,8 € 48,2 50,2 605,4 233,2 37,8€428,3
TGP 7390+ 014@+ 79509+ 6871001 | 4940+ 42400+ 4716@H+  406e 544 8850+ 14580 104260+ 62,6 151,2
Independente 67,2 81,8 66,7 38,5 24.4 34,2 96,3 +270,7 126,9
de faixa etaria TGO 7199+ 669@+ 7150+  598e847 | 597M+ 558M+ 5770+  489e669 | 5950+ 32910 14270+  458e237,6
57,5 35,3 56,1 44,9 43,1 39,1 46,0 +789,5 308,2

(MValores apresentados como médias ou médias + desvios padrdo; @Desfecho clinico de 82 pacientes que determinaram TGP e 82 TGO: Alta da UTI (33 determinaram TGP e 33
TGO), Transferéncia para outra unidade hospitalar (36 determinaram TGP e 36 TGO), Obito durante a internacdo na UTI (13 determinaram TGP e 13 TGO).®Primeira dosagem
do parametro durante periodo de internacdo; “Ultima dosagem do pardmetro durante periodo de internacdo; ®Média geral de todas as determinacdes de cada parametro durante
periodo de internagdo; ®Menor valor e maior valor de cada pardmetro obtidos durante periodo de internagdo; @p > 0,05; ®p > 0,05; ©p > 0,05; @p < 0,05; ©@p < 0,05; Dp < 0,05;
@p > 0,05; Mp > 0,05; Pp > 0,05; Vp > 0,05.
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Tabela 11 - Distribuicdo de pacientes segundo valores de referéncia para transaminase piravica (TGP-ALT) e oxalacética (TGO-AST) e desfecho clinico em UTI para
COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana de margo de 2021 a julho 2022

Faixa de referéncia - transaminase piruvica — TGP (U/L) e transaminase oxalacética - TGO (U/L)®

ALTA® TRANSFERENCIA® OBITO®
N® (%) N(S)(%) N® (%)
Parametro 10-50% >50-<250  250-<500  >500© 10-50®  >50-<250  250-<500  >5000) 10-50®  >50-<250  250-<500  >5000
(< 5X)* (5-10X)* (>10X)* (< 5X)* (5 - 10X)* (>10X)* (< 5X)* (5-10X)* (>10X)*
16 15 2 0 24 12 0 0 7 5 1 0
TGP
(48,5) (45,5) (6,1) (0,0) (66,7) (33,3) (0,0) (0,0) (53,8) (38,5) (7,7) (0,0)
Parametro 10-504 >50-<250  250-<500 >5000) 10-504 >50-<250 250-<500 >5000) 10-504 >50-<250 250-<500 >5000)
(< 5X) (5-10X)  (>10X) (< 5X) (5-10X)  (>10X) (< 5X) (5-10X) (>10X)
13 19 1 0 19 17 0 0 7 5 0 1
TGO
(39,4) (57,6) (3,0) (0,0) (52,8) (47,2) (0,0) (0,0) (53,8) (38,5) (0,0) (7.7)

(Faixas de valores dos parametros TGP em U/L e TGO em U/L; ®PDesfecho clinico de 82 pacientes que determinaram (utilizado o valor médio ao longo da internagéo) TGP
e 82 TGO: Alta da UTI (33 determinaram TGP e 33 TGO), Transferéncia para outra unidade hospitalar (36 determinaram TGP e 36 TGO), Obito durante a internagdo na UTI
(13 determinaram TGP e 13 TGO); ®N = ao niimero absoluto de pacientes e porcentagem em cada grupo de desfecho clinico; ®Valor de referéncia; ®©)Acima de 1000 U/L
para transaminases é um valor critico; *X = vezes o limite superior do valor de referéncia.
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Na avaliacdo dos dados de TGO, apesar do valor médio de todas as determinacdes ser mais
alto no grupo de 6bitos (142,7 U/L £ 308,2), quando comparado ao grupo alta (71,5 U/L + 56,1) e
transferéncia (57,7 U/L £ 39,1), a ampla variacdo de valores obtidos entre os 82 pacientes que
avaliaram esse parametro ao longo do tempo de internacdo nédo revelou diferencas significativas
entre os grupos (Tabela 10). Na avaliacdo da distribuicdo de pacientes segundo valores de
referéncia para TGO (Tabela 11), um dos pacientes do grupo Obitos apresentou valor
extremamente elevado e critico (2282,0 U/L), com elevagdo >10X o limite superior do valor de
referéncia, contribuindo para um amplo desvio padrdo no grupo. Apesar dessas observacoes, a
andlise descritiva de todas as transaminases demonstra uma elevacdo maior no grupo o6bitos, que
permaneceram uma média de 8,5 dias na UT]I, seguido do grupo alta com média de 11,9 dias de
internacéo.

Segundo pesquisas, indices mais elevados de TGO sdo notados primeiro, porém é um
marcador menos especifico para lesdo hepéatica quando comparada a TGP, visto que tem também
producdo extra-hepatica. A TGP é um indicador mais eficaz e permanece alterado por longo
periodo (WIJARNPREECHA et al., 2021; ZHAO et al., 2023) o que pode justificar o grupo alta
da UTI terem a Gltima dosagem (91,4 U/L) ainda significativamente elevada.

As enzimas se correlacionaram positivamente com a gravidade da doenca, sugerindo que
o0 envolvimento hepatico pode ser um marcador de pior progndstico em pacientes com COVID-19
(HUNDT et al., 2020). Autores que avaliaram os niveis séricos de TGO e TGP mostraram valores
mais elevados de TGO e TGP em pacientes com COVID-19 do que em grupo controle (ndo
infectado pelo SARS-CoV-2), sugerindo lesdo hepética associada a infecgdo pelo SARS-CoV-2
(BOCCHESE et al., 2020; MANTOVANI; BEATRICE; DALBENI, 2020).

O envolvimento hepéatico na COVID-19 pode estar relacionado ao efeito citopatico direto
do virus, uma reacdo imune descontrolada, sepse ou lesdo hepética induzida por drogas. Dada a
expressao dos receptores ACE2 nos colangidcitos, o figado é um alvo potencial para o SARS-
CoV-2. Além disso, a infeccdo pode causar agravamento de doenca hepatica cronica subjacente,
levando a descompensacdo hepatica e insuficiéncia hepatica aguda-crénica, com maior
mortalidade (JOTHIMANI et al., 2020).

Pacientes com doengas hepaticas cronicas e COVID-19 apresentaram maiores elevagoes
de TGO e TGP do que aqueles sem COVID-19, sugerindo que a infeccdo pelo SARS-CoV-2 pode
piorar a fungéo hepatica em pacientes com doenca hepatica pré-existente. A combinacéo letal de
hepatopatias cronicas e SARS-CoV-2 pode ser atribuida a alteracdo imunologica causada por
infeccdo viral e disturbios de coagulacdo (SHARMA et al., 2020; MARJOT et al., 2021,
DAWOOD; SALUM; EL-MEGUID, 2022).
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5. CONCLUSAO

Por meio da analise dos resultados foi possivel concluir:

° Né&o houve diferenga significativa entre os géneros masculino e feminino quanto a
infeccdo e aos desfechos clinicos (alta, transferéncia ou 6bito);

° A maioria dos ébitos ocorridos na UTI foram de pacientes com 60 anos ou mais;

° Hipertensao, Diabetes Mellitus e cardiopatia foram as comorbidades mais frequentes
em ambos 0S géneros;

) O numero médio de comorbidades foi semelhante entre os géneros (FE = 2,2 e MA
=1,9) e entre os grupos alta (2,2), transferéncia (1,9) e 6bito (2,0);

° A maioria dos pacientes internados em UTI necessitaram de suporte ventilatério ndo
invasivo (84,5%) e/ou invasivo (61,2%);
° O numero de pacientes que necessitam de intubacdo orotraqueal e/ou traqueostomia

(suporte ventilatorio invasivo) foi significativamente maior no grupo daqueles que
evoluiram a 6bito (94,7%) e menor nos que tiveram alta (36,1%);

° Todos os grupos analisados revelaram valores médios de PCR acima do limite de
referéncia, entretanto, apenas o grupo que recebeu alta da UTI apresentou reducéo
significativa do analito antes do desfecho clinico;

) Na comparacdo dos grupos, foi verificado que o valor médio da ureia e creatinina no
grupo dos 6bitos foi maior que nos pacientes que tiveram alta;

° Os maiores niveis das transaminases hepéaticas TGP e TGO foram observados no
grupo alta e 6bito, entretanto, com valores médios mais elevados nos pacientes que
evoluiram a 6bito;

° Alteragdes de pardmetros inflamatorios, renais e hepéticos foram associados a piores
desfechos clinicos, com necessidade de suporte ventilatério invasivo e/ou

transferéncia de unidade hospitalar para suporte dialitico.

A doenga causada pelo SARS-CoV-2 ainda é recente e ndo totalmente elucidada,
incluindo todas as suas possiveis complicacGes clinicas. Assim, os resultados do estudo podem
contribuir para elucidacdo de informacdes clinico-epidemioldgicas e as principais alteracoes
bioquimicas que ocorrem na COVID-19, para beneficio e conduta dos profissionais e gestdo de

satde em Unidades de Terapia Intensiva.
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7. ARTIGO

Elevacéo de proteina C reativa em pacientes com COVID-19 de uma Unidade de Terapia
Intensiva do Municipio de Ji-Parand — RO

Elevation of C-reactive protein in patients with COVID-19 of an Intensive Care Unit of the city
of Ji-Parana — RO

Denise Gongalves dos Santos Teixeira"", Cibele Bonacorsi'

Resumo: Objetivo: O presente trabalho, se prop6s a avaliar o perfil clinico-epidemiolégico, a
alteracdo laboratorial e o desfecho clinico (alta, 6bito e transferéncia hospitalar) em 103 pacientes,
com idade igual ou superior a 18 anos, acometidos pela COVID-19, em uma Unidade de Terapia
Intensiva (UTI1) do Municipio de Ji-Parand/Rondénia, de marco de 2021 a julho 2022. Métodos:
Foram coletados dados referentes ao género, idade, comorbidades ou patologias associadas, tipo
de suporte ventilatério, tempo de internacdo na UTI e dosagem de proteina C reativa (PCR) dos
pacientes. Resultados: Dos 103 pacientes internados na UTI, 51(49,5%) eram do género feminino
e 52 (50,5%) do género masculino, e a maioria dos pacientes (cerca de 56%) tinham 60 anos ou
mais. Hipertensdo, Diabetes mellitus e cardiopatia foram as comorbidades mais frequentes. O
periodo médio de internacdo foi de 8,7 dias e 61,2% dos pacientes necessitaram de suporte
ventilatorio invasivo na UTI. Dos pacientes analisados, 36 (35,0%) receberam alta da UTI, 48
(46,6%) foram transferidos de unidade e 19 (18,4%) evoluiram a 6bito. Das transferéncias 43,8%
ocorreram por injaria renal aguda com necessidade de suporte dialitico. Os valores de PCR se
mostraram elevados em todos os grupos, com média de 40,8 mg/L no grupo alta, 52,0 mg/L nos
transferidos e 54,5 mg/L no grupo @bito. Entretanto, apenas o grupo que recebeu alta da UTI
apresentou reducdo significativa nos valores de PCR antes do desfecho clinico. Concluséo:
AlteracGes em marcador inflamatério (PCR) foi associado a quadros mais graves de COVID-19 e
a piores desfechos clinicos, com necessidade de suporte dialitico e/ou respiratorio. A doenca
causada pelo SARS-CoV-2 ainda é recente e ndo totalmente elucidada, incluindo todas as suas
possiveis complicacOes e alteragdes clinicas, entretanto, os resultados do estudo podem contribuir
para elucidacdo de informacdes clinico-epidemioldgicas e as principais alteracdes bioquimicas que
ocorrem na COVID-19.

Palavras-chave: COVID-19, SARS-Cov-2, Perfil clinico-epidemioldgico, Alteracdes
laboratoriais.
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Abstract: Objective: The present study aimed to evaluate the clinical-epidemiological profile,
laboratory changes and clinical outcome (discharge, death and hospital transfer) in 103 patients,
aged 18 years or older, affected by COVID-19, in an Intensive Care Unit (ICU) in the city of Ji-
Parana/Rondonia, from March 2021 to July 2022. Methods: Data were collected regarding the
patients' gender, age, comorbidities or associated pathologies, type of ventilatory support, length
of stay in the ICU and C-reactive protein (CRP) dosage. Results: Out of 103 patients admitted in
ICU, 51(49.5%) were female and 52 (50.5%) were male, and majority of patients (about 56%)
were 60 years or older. Hypertension, Diabetes mellitus and heart disease were the most frequent
comorbidities. The mean length of stay was 8.7 days and 61.2% of patients required invasive
ventilatory support in the ICU. Of the patients analyzed, 36 (35.0%) were discharged from the
ICU, 48 (46.6%) were transferred to another unit and 19 (18.4%) died. Of the transfers, 43.8%
occurred due to acute kidney injury requiring dialysis support. CRP values were high in all groups,
with a mean of 40.8 mg/L in the discharged group, 52.0 mg/L in the transferred group and 54.5
mg/L in the death group. However, only the ICU discharge group showed a significant reduction
in CRP values before clinical outcome. Conclusion: Changes in inflammatory marker (CRP) was
associated with more severe COVID-19 conditions and worse clinical outcomes, with the need for
dialysis and/or respiratory support. The disease caused by SARS-CoV-2 is still recent and not fully
elucidated, including all its possible complications and clinical changes, however, the results of
the study may contribute to the elucidation of clinical-epidemiological information and the main
biochemical changes that occur in COVID-19.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, Clinical-epidemiological profile, Laboratory alterations.
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INTRODUCAO

Os coronavirus (CoVs) integram a familia Coronaviridae e subfamilia Orthocoronavirinae,
e sdo capazes de infectar uma ampla gama de hospedeiros (MALIK, 2020; DE OLIVEIRA,;
MATOS; SIQUEIRA, 2023). Existem muitas espécies de CoVs, entretanto apenas sete sdo
reportadas como agentes capazes de infectar humanos, sendo que trés podem produzir doengas
graves, 0 SARS-CoV (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus) causador da epidemia de
SARS em 2002, o0 MERS-CoV (Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus) associado ao
surto de sindrome respiratoria no Oriente Médio em 2012, e 0 SARS-CoV-2 (Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus 2) responsavel pela atual pandemia da COVID-19
(NISHIOKA, 2020; GRUBER, 2020; HU et al., 2021).

O virus SARS-CoV-2 infecta células do corpo humano usando a proteina Spike para se
ligar aos receptores da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), encontrado em células de
diversos 6rgdos, incluindo células pulmonares, trato gastrointestinal, sistema nervoso e endotélio
vascular. A ligacdo do virus aos receptores ACE2 eleva a sua expressdo, provocando injaria
tecidual por mediadores inflamatérios e determinando importante edema tecidual, que ¢é
deflagrador da hipoxemia com reducdo de absorcdo de oxigénio. Esse mecanismo provoca um
amplo espectro clinico, mas considera-se também a individualidade da resposta imunoldgica de
cada paciente (ZHAO et al., 2020; FERREIRA; COSTA, 2021; SANTANA, 2022). Em alguns
casos, essa resposta inflamatéria exacerbada causa danos a diferentes oOrgdos, gerando
complicacBes graves, como lesdo cardiaca aguda, inflamacdo vascular, sindrome respiratéria
aguda grave (SRAG) e insuficiéncia renal aguda (IRA) (RONCO; REIS, 2020; DE AVELAR et
al., 2021).

A infeccdo pelo coronavirus pode gerar uma resposta inflamatoria que leva a lesdo do
sistema cardiovascular e pulmonar com elevacdo de D-dimero, proteina C reativa (PCR),
procalcitonina, troponina e outros, culminando em complicacfes sistémicas e Obito. Esse dano
sistémico decorrente da COVID-19 ocorre principalmente nos pacientes que apresentam fatores
de risco cardiovascular como hipertenséo, diabetes e idade avancada (COSTA et al., 2020).

Apesar de ser uma proteina de fase aguda e um marcador inespecifico de inflamacao
sistémica, a PCR, descrita inicialmente em 1930, pode ser um parametro valioso para antecipar as
complicagdes na COVID-19, sendo a elevagdo desse marcador associada a piores desfechos
clinicos (TILLET; FRANCIS, 1930; VILLACORTA; MASETTO; MESQUITA, 2007; GRECA
et al., 2021). Estudos revelam que niveis persistentemente elevados de PCR foram associados ao
risco de desenvolver COVID-19 grave, necessidade de internacdo em UTI e 6bito (BARBOSA et
al., 2023; CAKIRCA et al., 2023; GEBRECHERKOS et al., 2023).
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Assim, o presente trabalho objetivou correlacionar o perfil epidemioldgico e a elevacdo de
PCR com o desfecho clinico (alta, 6bito ou transferéncia hospitalar) dos pacientes acometidos pela
COVID-19 em uma UTI do Municipio de Ji-Parana — RO.

METODOS
Local

A presente pesquisa foi realizada em um hospital publico localizado no municipio de Ji-
Parana — RO. O municipio de Ji-Parana, no estado de Rondonia, esta localizado na porcéo centro-
oeste do estado. Sob as coordenadas de latitude 10°53'07" sul e longitude 61°57'06™ oeste.
Apresenta clima equatorial tmido. Com populacdo estimada de 124.333 habitantes. O produto
interno bruto (P1B) per capita € 31.210,35 e as principais atividades econdmicas sao a prestacdo

de servicos, industrias e agropecuaria (IBGE, 2022).

Tipo de estudo
Estudo observacional, retrospectivo, transversal, a partir da avaliacdo e coleta de dados de
prontudrios dos pacientes internados na UTI de tratamento para COVID-19 de um hospital publico

municipal, no periodo de marco de 2021 a julho 2022.

Populacao: critérios de incluséo e excluséo

Os critérios de inclusdo foram pacientes internados em UTI do Sistema Unico de Sadde
(SUS), diagnosticados para a COVID-19, maiores de 18 anos, ambos 0s géneros; e exclusdo de
pacientes internados fora do periodo da pesquisa. A populacdo da pesquisa totalizou 103 pacientes.

Procedimentos observacionais analiticos para coleta de dados

Os dados coletados referentes ao género (feminino e masculino), idade, comorbidades ou
patologias associadas, dosagens de PCR ao longo do periodo de internacéo, tempo de internacéo
na UTI e desfecho clinico (alta, 6bito ou transferéncia hospitalar), foram plotados em planilhas e
analisados para definir as caracteristicas clinico epidemioldgicas prevalentes nos pacientes e as
alteracdes de PCR na COVID-19. Para interpretacdo dos resultados das dosagens de PCR foram
utilizados valores de referéncia (VR) preconizados na literatura (FISCHBACH; DUNNING, 2015;
WILLIAMSON; SNYDER, 2015; PBH, 2016; KANAAN, 2019; PNCQ, 2019; MAGSCAN,
2020).

Analise estatistica
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As variaveis continuas e categoricas foram apresentadas como médias ou médias + desvio
padrdo (DP), nimeros absolutos (N) e/ou porcentagem (%). Utilizou-se o teste de Shapiro-Wilk
para normalidade, e considerou-se um valor de p menor que 0,05 como estatisticamente
significante. Para andlise bivariada, utilizou-se o teste do qui-quadrado de Pearson para variaveis
categoricas. Na comparacdo de grupos ndo pareados foi aplicado o teste de Mann-Whitney e/ou

Teste T independente (ndo pareado) com p menor que 0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Perfil clinico-epidemioldgico

Foram coletados dados de 103 pacientes internados na UTI, 51 (49,5%) eram do género
feminino (FE) e 52 (50,5%) do género masculino (MA), com média de idade de 60,4 (£ 15,2) e
62,1 (£ 16,0) anos, respectivamente. A faixa etaria de 60 a 79 anos apresentou maior nimero de
pacientes internados (43/41,7%), e a faixa de 20-39 anos com menor nimero de pacientes (9/8,7%)
(Tabela 1). Segundo a analise dos prontuérios, cerca de 56% dos leitos foram ocupados por

individuos com idade igual ou acima de 60 anos.

Tabela 1 - Pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana, segundo género e faixa
etaria, de margo de 2021 a julho 2022

Feminino (FE) Masculino (MA) Total
Faixa etaria N AD N AS N 041
20-39 anos 5 4,8 4 3,9 9 8,7
40 a 59 anos 18 17,5 18 17,5 36 35,0
60 a 79 anos 21 20,4 22 21,3 43 41,7
80 anos ou mais 7 6,8 8 7,8 15 14,6
TOTAL 51 49,5 52 50,5 103 100,0
Idade média® 60,4@ +15,2 62,1@ +16,0 61,2 +15,5
Idade minima 31 27 27
Idade maxima 87 91 91

MPorcentagem em relagéo ao total de 103 pacientes; @ Apresentada como média + desvio padrio; @p > 0,05.

Em relacdo a idade, estudos mostram que individuos idosos tém maior probabilidade de

serem infectados pela COVID-19 e de desenvolverem as formas mais graves da doenga (CHEN et
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al, 2020a; WANG et al., 2020). Um estudo realizado por Guan et al. (2020) na China constatou
que a idade média dos pacientes com COVID-19 grave foi de 66 anos, em comparacdo com 51
anos nos pacientes com doenca leve. Além disso, a taxa de mortalidade em pacientes com mais de
80 anos foi de 14,8%, em comparagdo com 1,25% em pacientes com idade entre 50 e 59 anos.

Farias et al. (2022) observaram na cidade de Mossord (Rio Grande do Norte - RN) que
55,9% dos 664 pacientes que precisaram de internagéo, apresentavam 60 anos ou mais. Em estudo
realizado na regido Sul do Brasil, no periodo de novembro de 2020 a marco de 2021, 93 pacientes
internados na UTI apresentaram média de idade de 60,4 anos, corroborando com resultados
observados no presente trabalho (KRUGER et al., 2022). Apesar de apontamentos para uma
reducdo na faixa etaria de pacientes hospitalizados em determinados periodos da pandemia, a
maioria dos trabalhos ainda reportam uma maior propor¢do de pacientes com idade avancada que
necessitaram de internacdo em UTIs (FIOCRUZ, 2021; UFRGS, 2021).

Em conformidade com o presente estudo, pesquisas realizadas por Djakpo et al. (2020) e
Wang et al. (2020), observaram que ndo houve diferenca significativa no indice de infeccéo entre
os diferentes géneros internados nas unidades hospitalares. No Brasil, Kriger et al. (2022)
verificaram que de 93 pacientes internados em UTI, 47 (50,5%) eram do género masculino e 46
(49,5%) do género feminino.

Diferente dos resultados apresentados, em que a porcentagem de pacientes internados pela
COVID-19 entre os géneros masculino e feminino ndo demonstrou diferenca estatisticamente
significativa, outros estudos mostraram que 0s homens sdo mais propensos a serem infectados e
terem uma doencga mais grave, necessitando de internacdo, em comparacdo com as mulheres
(GEBHARD et al., 2020; UEYAMA et al., 2020; FABIAO et al., 2022). Em trabalho, para
avaliacdo do perfil epidemiolédgico da mortalidade dos pacientes internados por COVID-19 na UTI
do Hospital Universitario de Brasilia, observou-se que 62% dos pacientes internados eram do
género masculino (SANTOS et al., 2021). Tais variacbes podem refletir os diferentes perfis
sociodemograficos no mundo e nas diferentes regides e cidades do Brasil.

No ultimo Boletim Epidemiologico sobre a COVID-19 no ano de 2022, dos 225.621 casos
de SRAG hospitalizados (associados ao SARS-Cov-2), 113.812 (50,4%) eram do género
masculino (BRASIL, 2023), o que reflete esse dado nacional semelhante as internacdes na UTI de
Ji-Parana.

Em decorréncia de comorbidades serem correlacionadas como fatores de risco para
pacientes graves internados pela COVID-19, na analise verificou-se que 66 (64,1%) pacientes

apresentaram de 1 a 3 comorbidades, 21 (20,4%) nenhuma comorbidade e 16 (15,5%) revelaram
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de 4 a 7 comorbidades, sendo a média de comorbidades de 2,2 (£ 1,6) e 1,8 (+ 1,6) para 0 género
feminino e masculino, respectivamente, as quais foram estatisticamente semelhantes.

Para o género feminino e masculino, Hipertensao Arterial Sisttmica (HAS) (FE = 31,1%j;
MA = 26,2%), Diabetes Mellitus (DM) (FE = 15,5%; MA = 12,6%), Cardiopatia (FE = 11,7%;
MA =9,7%) e Tabagismo (FE =9,7%; MA = 7,8%) foram as quatro comorbidades mais descritas,
seqguido, em quinto lugar, da obesidade no género feminino (8,7%) e a Doenca Pulmonar
Obstrutiva Crénica (DPOC) no masculino (4,9%) (Gréafico 1). Também foi observado que 5 dos 6

pacientes reportados com quadro de depressao e ansiedade eram do género feminino.

Gréfico 1 - Relagdo de comorbidades em pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-
Parand, segundo género, de marco de 2021 a julho 2022

wv
[0}
9
c
(0]
‘©
By 16
3 3
° 12
9] 010
£ 9
k= 3
= 5 5 5
4 34 3 3
2 2 .2 2 .2 2 2
1 1 11111 11 11 11 1. 1. 1. 1. 1. 1 1 1
III 0 0 "0 0 0 00" "0 00
I II | D DN DN DB DN T DN B B B e | . | I
w s ©® 0 9@ YU 0 @ 0 QA O H W H¥ S @@ ©®© @ Y x 9 U ® O O > £ w u
$50 5 ERERBFAGEZT ST ERESECSE®EET QR E
o w5 0O F @ ¢ 5 2 3 T 4 E £ E 2 2 < ©
s 8 2 w2 g <§E S w3 2 s 2 8 &
S F © < e 8 & < £ 5 5
g £
II

B Feminino Masculino

HAS - Hipertensdo Arterial Sistémica; DM - Diabetes Mellitus; DPOC - Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica; TVP
- Trombose Venosa Profunda; AVE - Acidente Vascular Encefalico; IAM - Infarto Agudo do Miocérdio; DR —
Doenca Reumética; DRC - Doenca Renal Cronica; TCE - Trauma Cranioencefélico.

Estudo de Alves et al. (2022) para conhecer o perfil dos pacientes adultos de uma UTI na
cidade do Rio de Janeiro, verificou que mais de 80% das pessoas internadas apresentavam pelo
menos uma comorbidade, sendo mais frequentes a HAS, obesidade e DM. Kriger et al. (2022) e
Wanzellott et al. (2022) também relataram a HAS como a comorbidade mais prevalente em
pacientes de UTI, semi-UTI e/ou enfermaria, com valores de 52,7% e 57,7% respectivamente.
Richardson et al. (2020) verificaram que 88% de 5700 pessoas hospitalizadas nos Estados Unidos

apresentavam mais de 1 comorbidade (cerca de 57% HAS), estando significativamente associada
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a um aumento da mortalidade. Na presente pesquisa, dos 103 pacientes da UTI, 57,3%
apresentavam HAS.

Guan et al. (2020), ao avaliarem a associacao entre comorbidades e desfechos clinicos em
pacientes com COVID-19, demonstraram que pacientes com comorbidades tinham um risco maior
de desenvolver doenca grave e morrer em comparagdo com aqueles sem comorbidades.
Especificamente, a taxa de mortalidade foi de 10,5% em pacientes com doencas cardiovasculares,
7,3% em pacientes com diabetes e 6,3% em pacientes com doencas respiratorias crénicas, em
comparagdo com 2,3% em pacientes sem comorbidades.

Na analise dos prontuérios dos pacientes da UTI, também se estabeleceu 0 nimero médio
de comorbidades, o periodo médio de internacdo e a evolucdo dos pacientes para alta, 6bito na
UTI ou mesmo a necessidade de transferéncia para outra unidade hospitalar, segundo os géneros.
Dos 103 pacientes, 36 (35,0%) tiveram alta da UTI (FE = 20 e MA = 16), 19 (18,4%) evoluiram
para o obito (FE =7 e MA = 12) e 48 (46,6%) tiveram que ser transferidos para outras unidades
hospitalares (FE = 24 e MA = 24), em sua maioria, por necessidade de um tratamento ndo
disponivel no Hospital Municipal de Ji-Parana. Apesar do grupo Obitos apresentar um nimero
maior de pacientes do género masculino, o valor ndo se mostrou estatisticamente significativo ao
ser comparado com género feminino.

Quanto ao periodo médio de internacdo, foi observado valores estatisticamente
semelhantes entre os géneros, sendo de 8,6 (+ 8,7) dias para o feminino e 8,8 (+ 7,5) dias para o
masculino, entretanto, ressalta-se que pacientes com 80 anos ou mais (independente do género)
permaneceram cerca de 12 dias internados.

No presente trabalho, com o objetivo de correlacionar ou comparar 0s parametros:
comorbidades, tempo de internacdo e necessidade de suporte ventilatério diretamente com o
desfecho clinico do paciente (alta, 6bito ou transferéncia hospitalar), foram analisados os dados
apresentados na Tabela 2. Verificou-se que médias de comorbidades de 2,2 (+ 1,2),1,9 (£ 1,7) e
2,0 (= 1,5), para os pacientes do grupo alta, transferéncia e ébito, respectivamente, foram
estatisticamente semelhantes. A média de idade do grupo alta foi de 60,0 anos (FE = 60,3 e MA =
59,8), para os que evoluiram para 6bito de 67,2 anos (FE = 65,7 e MA = 68,1) e para 0s que foram
transferidos 59,9 anos (FE = 59,0 e MA = 60,7).

Considerando os desfechos clinicos, o grupo alta ficou um periodo médio de 11,9 (= 7,1)
dias na UTI, sendo tal valor estatisticamente equivalente ao observado no grupo dos 6bitos (8,5 £
10,3 dias), entretanto, superior ao do grupo de transferéncia hospitalar (6,5 £+ 7,0 dias). Também

foi observado que 13 dos 19 6bitos foram de pacientes com 60 anos ou mais.
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Tabela 2 — Correlagdo do periodo médio de internacdo, nimero de comorbidades e suporte ventilatério com o desfecho
clinico de pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parand, de marco de 2021

a julho 2022
Periodo de internacdo Média de Necessidade de suporte ventilatério
médio (dias)® comorbidades N® (%)
(nimero)®
Género

AG T 00 A®  TO QO Na&o Invasivo Invasivo

A T®  0® | A® T® o®
FE 16 21 5 7 15 7
11,9 53 109 23 20 27
(44,4) (438) (263) | (19.4) (31.3) (36.8)
MA 15 20 10 6 17 11
11,9 77 7.1 20 18 16
(41,7) (41,7) (52,6) | (16,7) (354) (57.9)
Geral  11,9@D 6569 g5 [ 220 19@ 200 [ 31@ 41@  15@ [ 130 320 180
+71 +70 +103 | +15 +1,7 +15 | (861) (854) (789) | (36,1) (66,7) (947)

MApresentado como média ou média + desvio padrdo; @N igual ao nimero absoluto de pacientes e (%) porcentagem em
relagdo ao niimero total de cada grupo — 36 de alta; 48 transferéncia e 19 6bito; @A = alta da UTI, T = Transferéncia para
outra unidade hospitalar, O = Obito durante a internacdo na UTI; FE = feminino e MA = masculino; ®p < 0,05; ®p >
0,05; ©p > 0,05; @p > 0,05; ®p > 0,05; Pp < 0,05.

O impacto da COVID-19 no sistema respiratério pode variar de pessoa para pessoa,
entretanto, uma porcentagem pode apresentar dispneia e queda da oximetria e assim necessitar de
algum tipo de suporte ventilatorio durante o periodo de internacdo. Dos 103 pacientes internados
na UTI do Hospital Municipal de Ji-Parané, 31 (86,1%) dos 36 pacientes do grupo alta, 41 (85,4%)
dos 48 do grupo transferéncia e 15 (78,9%) dos 19 do grupo 6bitos utilizaram suporte ventilatério
ndo invasivo em algum periodo da internacéo, valores estatisticamente semelhantes. Entretanto,
ao analisar os dados dos pacientes submetidos intubacao orotraqueal e/ou traqueostomia, o grupo
Obitos apresentou um percentual significativamente maior, com 94,7% pacientes, seguido do grupo
transferéncia (66,7%) e por Gltimo o grupo dos pacientes que tiveram alta, onde apenas 36,1%
necessitaram de algum tipo de suporte ventilatério invasivo.

Quando os danos e comprometimento do sistema respiratorio sdo graves, ha a necessidade
de auxilio de ventilagdo mecanica (SOUZA et al., 2023), entretanto, dados publicados mostram
uma alta proporgéo de Obitos dos que receberam suporte ventilatorio invasivo, com valores em
torno de 80% (DOURADO; VIEIRA; LIMA, 2021; DE SOUSA et al., 2022; SOUZA et al., 2023).
Apesar de ndo ser possivel atribuir o suporte ventilatério invasivo como o responsavel pelo
desfecho clinico, foi possivel observar que quase a totalidade (94,7%) dos pacientes que evoluiram
para 6bito na UTI foram submetidos ao processo de intubacao e/ou traqueostomia, que pode refletir

a maior gravidade do quadro respiratério nesse grupo.
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As taxas de mortalidade em UTIs COVID-19 variaram (cerca de 10% a mais de 90%) ao
longo da pandemia, dependendo do local do pais, periodo da pandemia, necessidade de ventilacdo
mecanica, especialmente antes da consolidacéo dos esquemas de vacinacao (OPAS, 2021a; UFSC,
2021; BRAZ JUNIOR et al., 2022; DA SILVA RAMOS et al., 2022). No presente trabalho, a taxa
de mortalidade da UTI foi de 18,4% (19 de 103 pacientes), entretanto, esse valor pode estar
subestimado, visto que a analise dos prontuédrios demonstrou que a maioria dos pacientes que
necessitaram de transferéncia hospitalar estavam em condi¢Ges preocupantes quanto a evolugéo
da doenca.

Das 48 transferéncias de unidade, 21 (43,8%) ocorreram por injuria renal aguda (IRA) com
necessidade de tratamento dialitico, 9 (18,8%) por necessidade de procedimentos cirdrgicos ndo
disponiveis no Hospital Municipal, 2 (4,2%) por disfuncdes neurologicas e 16 (33,3%) para UTIs
da rede de saude privada. Dos 21 pacientes que apresentaram injuria renal com necessidade de
hemodialise, 13 eram do género masculino (61,9%) e 8 (38,1%) do género feminino, que poderia
indicar que os pacientes do sexo masculino apresentaram condi¢Ges mais graves com necessidade
de suporte dialitico.

Um estudo na China realizado por Jin et al. (2020) verificou que a taxa de mortalidade em
pacientes foi maior entre os homens, em todas as faixas etarias, comparado as mulheres. Na analise
das diferencas de género relacionadas a pandemia de COVID-19 nas Américas, no periodo de
janeiro de 2020 a janeiro de 2021, a Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS) mostrou nao
haver uma diferenca tdo expressiva no numero de casos entre homens e mulheres, entretanto, a
diferenca se mostrou significativa nos casos fatais, com cerca de 60% do sexo masculino (OPAS,
2021b). Boletins epidemioldgicos e pesquisas no Brasil, também tem reportado prevaléncia maior
de 6bitos entre os homens do que entre mulheres acometidas pela COVID-19 (RONDONIA, 2020;
DA SILVA RAMOS et al., 2022). No presente trabalho também se observou maior nimero de
Obitos para o género masculino, representando 63,2% do total de 19 dbitos registrados, entretanto
a diferenca néo foi estatisticamente significativa. Entretanto, o desfecho clinico final dos pacientes
que foram transferidos para outras unidades hospitalares ndo é conhecido, mas, talvez,
considerando que os pacientes do género masculino, representaram quase dois tergos dos pacientes
com IRA, o niumero de 6bitos viesse a ser maior nesse grupo.

Diferencas de idade e género na infeccdo pelo SARS-CoV-2 e gravidade da COVID-19
podem estar relacionadas a varios fatores, incluindo diferencas fisioldgicas, fatores
comportamentais e socioecondémicos (OPAS, 2021b). Ja a maior taxa de mortalidade em pacientes
com idade avangada pode ser atribuida a maior prevaléncia de comorbidades, o tipo de

comorbidade, e a diminuicdo da resposta imune inata e adaptativa a infeccdo. A partir deste ponto



72

de vista, os achados estdo de acordo com os estudos recentes, nos quais a idade pode ser um fator
importante como determinante para o 6bito em infectados (FUMAGALLI et al., 2020), entretanto,
0 namero de comorbidades ndo se mostrou significativo entre os grupos nos diferentes desfechos

clinicos.

Perfil inflamatério

No que se refere ao perfil inflamatorio, dos 103 pacientes, 99 pacientes (35 do grupo alta,
47 do grupo transferéncia e 17 do grupo alta) fizeram dosagens de PCR no soro ou plasma durante
o periodo de internacdo. Assim, dos pacientes avaliados para esse parametro, considerando todas
as andlises realizadas durante a internagdo, a média geral da PCR foi 40,8 mg/L (+ 34,8) para 0s
pacientes que evoluiram com o desfecho alta da UTI, 52,0 mg/L (£77,2) para as transferéncias e
54,5 mg/L (£ 60,9) para os Obitos (Tabela 3), revelando valores estatisticamente semelhantes e
superiores aos valores de referéncia. Entretanto, observa-se que grupo que recebeu alta da UTI
apresentou reducéo significativa dos parametros de PCR quando comparadas a sua primeira (68,7
mg/L £ 78,1) e a ultima (25,2 mg/L + 27,5) dosagem durante o periodo de internacdo, sendo o
Unico grupo em que esse evento se repetiu em todas as faixas etarias, apesar de ainda apresentarem
o0 valor acima da referéncia. Os pacientes que apresentavam elevacdo de PCR quando comparado
a primeiro e a Ultima dosagem evoluiram com piores desfechos, no grupo de dbitos, a média da
primeira dosagem de PCR foi de 51,6 mg/L (+ 53,0) e a ultima 80,5 mg/L (£ 95,1) e nos
transferidos de 56,4 mg/L (x 93,4)e a ultima 60,7 mg/L (x 72,5). Ressalta-se, contudo, que ao
analisar estatisticamente os resultados do grupo transferéncia e alta, verificou-se que a elevacao
do valor de PCR entre a primeira e Gltima determinacdo nao foi significativa, entretanto, mostrou-
se persistentemente elevada antes do desfecho clinico.

Trabalhos mostram que ao avaliarem a relacdo entre os niveis de PCR e a gravidade da
COVID-19 em pacientes hospitalizados, os resultados mostraram que os pacientes com COVID-
19 grave apresentavam niveis significativamente mais elevados de PCR em comparagdo com 0s
pacientes com COVID-19 leve. Os niveis de PCR foram positivamente correlacionados com a
gravidade da doenca e presenca de comorbidades. Além disso, pacientes com niveis mais elevados
de PCR no inicio do tratamento tiveram piores desfechos e necessitaram de ventilagdo mecénica
invasiva (CHEN et al., 2020b; LUO et al., 2020; MAO et al., 2020; GUPTA et al., 2021). Em uma
revisao sistematica realizada Sebotaio, Asturian e Vicente Neto (2022), a diminuicdo dos linfécitos
e 0 aumento de PCR foram descritos como marcadores importantes da evolucgéo da doenga.

Estudos sugerem que a PCR pode ser um marcador Util para avaliar a gravidade da COVID-

19 e para monitorar a resposta ao tratamento. Essa correlacdo é expressa por meio da resposta
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inflamatoria sistémica que evolui com hiperatividade dos linfdcitos T e liberacdo de citocinas pro-
inflamatorias por diferentes células de defesa, a partir da entrada do virus pelo receptor ACE2
(YUKI; FUJIOGI; KOUTSOGIANNAKI, 2020). No entanto, é importante lembrar que a PCR é
um marcador inespecifico de inflamacdo e pode estar elevada em outras condi¢cdes além da
COVID-19. A interpretagdo dos resultados deve ser feita em conjunto com outros marcadores
clinicos e radioldgicos para uma avaliacdo mais completa da gravidade da doenca. Outros
marcadores inflamatdrios, como a contagem de leucdcitos, a proteina C-reativa ultra-sensivel
(usada para monitorar a inflamac&o arterial) e a interleucina-6, também devem ser considerados
juntamente com a PCR para fornecer uma avaliagdo mais precisa da inflamacdo sistémica
(WANG, 2020; ALVES; GADELHA; DE ANDRADE, 2021).

CONCLUSAO

Por meio da anélise dos resultados foi possivel concluir ndo haver diferenga significativa
entre 0s géneros masculino e feminino quanto a infeccdo e aos desfechos clinicos (alta,
transferéncia ou 0bito), sendo que a maioria dos Obitos ocorreu em pacientes com 60 anos ou mais.
O numero de pacientes que necessitam de suporte ventilatério invasivo foi significativamente
maior no grupo daqueles que evoluiram a 6bito. Todos os grupos analisados revelaram valores
médios de PCR acima do limite de referéncia, entretanto, apenas o grupo que recebeu alta da UTI
apresentou reducdo significativa do analito antes do desfecho clinico. A doenca causada pelo
SARS-CoV-2 ainda é recente e ndo totalmente elucidada, incluindo todas as suas possiveis
complicagdes clinicas. Assim, trabalhos para elucidacdo de informacdes clinico-epidemioldgicas
e alteragcbes bioquimicas que ocorrem na COVID-19 podem contribuir na conduta dos

profissionais e gestdo de saude em UTI.
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Tabela 3 - Determinacéo de Proteina C reativa (PCR) e desfecho clinico de pacientes internados em UTI para COVID-19 do Hospital Municipal de Ji-Parana de marco de 2021 a julho
2022, segundo faixa etéria

Proteina C reativa (mg/L)®

ALTA® TRANSFERENCIA® OBITO®
Faixa etdria Primeira® Ultima® Média Mine | Primeira® Ultima® Média  Mine | Primeira® Ultima® Média Mine
Geral® Méax.® Geral® Max.® Geral® Max.®
20-39 anos 35,5 4.4 18,2 28e 11,7 6,6 11,4 10,6 e - - - -
36,7 13,0
40 a 59 anos 50,8 34,0 31,9 73e 18,7 49,9 26,7 10,6 e 27,6 84,0 56,4 17,1e
84,3 42,9 125,5
60 a 79 anos 78,2 25,4 51,8 158 e 61,3 70,5 59,8 36,7 e 55,6 129,8 57,2 349e
109,0 87,4 94,4
> 80 anos 126,9 23,2 53,8 16,1 e 193,1 96,8 1345 61,7e 62,9 48,7 50,0 236e
157,8 198,7 92,0
Independente 68,7® + 252@+ 4089+ 112e 56,4®) + 60,7® 52,00+  279e 51,60 + 80,50+ 5450+ 267e
de faixa etaria 78,1 27,5 34,8 97,1 93,4 +72,5 77,2 76,4 53,0 95,1 60,9 100,8

Mvalores apresentados como médias ou médias * desvios padrio; (2>Desfeqho clinico de 99 pacientes que determinaram PCR no soro ou plasma: Alta da UTI (35 determinaram
PCR), Transferéncia para outra unidade hospitalar (47 determinaram PCR), Obito durante a internagdo na UTI (17 determinaram PCR).®Primeira dosagem de PCR durante periodo

de internacio; ®Ultima dosagem de PCR durante periodo de internaco; ®Meédia geral de todas as determinagdes de PCR durante periodo de internagdo; ©®Menor valor e maior valor
de PCR obtidos durante periodo de internagéo; @p < 0,05; ®p > 0,05; ©p > 0,05;
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Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Niamero do Parecer: 5488.090

Apresentagao do Projeto:

A apresentacao do projeto, Hipotese, Critério de inclusdo, Critério de exclusdo e Numero de participantes
foram retirados do arquive Informag¢dées Béasicas do Projeto
(PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1920292.pdf, postada em: 31/05/2022).

A pandemia de COVID-19, iniciada no final de 2019, resultou em abalos sociais & econdmicos em diversos
paises, com altos indices de internagdes e dbitos. Inicialmente considerada uma infecgao unicamente das
vias respiratérias, a COVID-19 tem se revelado uma doenga sistémica, causando déficits funcionais em
diversos drgaos e sistemas tanto na fase aguda e como crbnica da doenga. Estudos epidemiclégicos no
Brasil t&8m demonstrado consideravel aumento dos indices de doencas cardiovasculares nao especificas e
patologias hepaticas, podendo essas alteragdes estarem relacionadas as sequelas da COVID-19. Levando
em consideragdo os dados apresentados, percebe-se a importancia de analisar a relagio de alteragdes
hepaticas e cardiovasculares com a infecgdo pelo Severe Acule Respiratory Syndrome Coronavirus 2
(SARS-Cov-2), além de identificar o perfil sociodemografico de pacientes com a forma grave da doenga.
Este estudo observacional, retrospectivo, transversal tem o objetive de avaliar o perfil cardiovascular e
hepético de pacientes internados em uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI) para tratamento da COVID-
19. Os dados
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serdo coletados de prontuarios do Hospital Municipal de Ji-Parana apés aprovacgdo do comité de ética em
pesquisa e anuéncia do Hospital Municipal e Secretaria de Saude de Ji-Parana - RO. Os dados coletados
serdo referentes ao sexo, idade, comorbidades ou patologias associadas, exames laboratoriais Proteina C
Reativa (PCR), Tempo de Atividade de Protrombina (TAP), Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada
(TTPa), Transaminase Oxalacética (TGO), Transaminase Pirdvica (TGP), Ureia, creatinina, Sédio e
Potassio, tipo de suporte ventilatério, tempo de uso de suporte ventilatério, tempo de internagdo na UTI, uso
de drogas sedativas, bloqueadores neuromusculares e drogas vasoativas e desfecho clinico. Os dados
serdo analisados e quantificados de forma a serem parametros de direcionamento de protocolos de manejo
de doencas hepaticas e cardiovasculares em pacientes infectados pelo SARS-Cov-2, além de colaborar
para conhecimento técnico-cientifico.

Hipétese: O desenvolvimento dessa pesquisa servira de base para estudos posteriores, conhecimento
cientifico dos acometimentos mais prevalentes, alteragcdes e sequelas associadas a infecgdo, além de
direcionar protocolos de manejo cardiolégico e hepatico. Os resultados obtidos contribuirdo para
estratificagao de risco de complicagbes hospitalares associadas a COVID-19 e desfecho clinico em
unidades de terapia intensiva.

Critério de Inclusdo: Os critérios de inclusdo de pacientes sdo: pacientes internados em UTI do Sistema
Unico de Saude (SUS), diagnosticados para a COVID-19, maiores de 18 anos, ambos 0s sexos.

Critério de Exclusdo: critérios de exclusdo sao pacientes nao atendidos via SUS, nédo diagnosticados para
COVID-19 e menores de 18 anos.

Namero de participantes: 100.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivos da Pesquisa foram retirados do arquivo Informagdes Basicas do Projeto
(PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_PROJETO_1920292.pdf, postado em: 31/05/2022).
De acordo com a pesquisadora:

Objetivo Primario:
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Avaliar o perfil sociodemografico, a fungdo hepatica e risco de doenga cardiovascular em pacientes
acometidos pela COVID-19 em uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI) do Municipio de Ji-
Parana/Rondédnia.

Obijetivo Secundario:

- Verificar as varidveis sociodemograficas como idade (em anos e faixa etdria) e sexo (feminino, masculino)
e levantar as comorbidades existentes nos pacientes acometidos pela COVID-19 internados na UTI,

- Verificar os parametros bioguimicos, através do perfil hepatico e de marcadores cardiacos, de pacientes
infectados pelo SARS-Cov-2;

- Correlacionar os parametros bioquimicos com o risco de leséo hepética e de doencas cardiovasculares em
pacientes acometidos pela COVID-19;

- Identificar os fatores de risco para infecgao e piora do quadro clinico dos pacientes internados na UTI;

- Tragar perfil epidemiolégico dos pacientes acometidos pela forma grave da COVID-19 na UTL

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:
Os Riscos e Beneficios da Pesquisa foram retirados do arquivo Informagdes Basicas do Projeto
(PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1920292.pdf, postado em: 31/05/2022).

De acordo com a pesquisadora:

Riscos:

A pesquisa ndo envolve riscos, pois € um estudo restrospectivo que baseia-se na analise de prontudrios. A
pesquisa & comprometida com privacidade e a confidencialidade dos dados utilizados preservando
integralmente o anonimato e a imagem do sujeito bem como a sua ndo

estigmatizagao.

Beneficios:

Contribuir para estratificagdo de risco de complicagées hospitalares associadas a COVID-19 e desfecho
clinico em unidades de terapia intensiva.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um estudo observacional, retrospectivo, transversal, a partir da avaliagcdo e coleta de dados de
prontudrios dos pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva de tratamento da
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COVID-18, do Hospital Municipal Dr. Claudionor Couto Roriz. O Termo de anuéncia do Hospital Municipal e
do estado de Ronddnia sdo0 apresentados junto com esse projeto. Mo estudo retrospectivo & possivel
realizar o estudo a partir de registros do passado ou colher informagbes pregressas dos fatores de
exposigdo & quando necessdrio, mas ndo objetivo desta pesquisa, acompanhar por um periodo os
individuos. Estudos analiticos observacionais partem da observacéo da realidade, sugerindo hipoteses a
partir de medidas de associagao entre diferentes fatores. E os transversais ou de corte transversal sdo
estudos que visualizam a situagdo de uma populagdo em um determinado momento.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:
1- Folha de rosto: adequado

2- Informagbes bdsicas na Plataforma Brasil: adequado

3- Projeto de pesquisa: adequado

4- TCLE: Adequado (solicita dispensa)

5- TALE: Nio se aplica

6- Orgamento: adequado

7- Cronograma: adequado

8- Instrumento de coleta de dados: Néo se aplica

8- Dedaracao do local da pesquisa: adequada

10- Protocolo CIES: Nao se aplica

11- Declaracdo de infraestrutura: adeguada

12- Declaragio de recursos proprios: adequado

13- Declaragio de que ndo iniciou a coleta de dados: adequada
14- Declaragio do patrocinador: Ndo se aplica

15- Curriculo do pesquisador: adequado

16- Solicitagdo de dispensa do TCLE: Adequado

17- Termo de compromisso de utilizagéo de dados (TCUD): adequado

Recomendacies:

Mo se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Trata-se de andlise de resposta ao Parecer pendente n.” 5.436.781 emitido em pelo CEP em 28 de Maio de
2022
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0O CEP/CUS de acordo com as atribuigies definidas na Resolugio CNS 466 de 2012 e Norma Operacional
n.” 001 de 2013 manifesta-se pela APHDVAGﬁD apds atendidas as pendéncias no protocolo de pesquisa.

Ressalta-se gue deverda encaminhar relatéric semestral e final (meodelo no site:
https://www ufmt_br/site/cepsinop).

Consideragdes Finais a critério do CEP:
Ressaltam-se as seguintes atribuigbes do pesquisador:

1. Desenvolver o projeto conforme delineado;

2. Elaborar relatdrios semestrais e final (na forma de notificagdo na PB), sendo o relatdrio final submetido
até 90 dias apos a conclusdo da pesquisa;

3. Apresentar dados solicitados ao CEP ou CONEP a qualguer momento, se solicitado;

4. Manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua responsabilidade, pelo periodo de
cinco anos apds o término da pesquisa;

5. Emcaminhar os resultados da pesquisa para publicagio com os devidos créditos aos pesquisadores
associados & ao pessoal técnico do projeto;

6. Justificar, quando for o caso, a interrupgéo do projeto ou a ndo publicagio dos resultados.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situacao
Projeto Detalhado / | Projeto_adequado.pdf 07/06/2022 |CAMILA DA SILVA Aceito
Brochura 09:43:54 |TURINI
Investigador
Orgamento recurso_proprio. pdf 07/06/2022 |CAMILA DA SILVA Aceito
09:43:38 |TURINI

Outros Carta_resposta_pdf 07/06/2022 |CAMILA DA SILVA Aceito
09:43:12  |TURINI

Informagfes Basicas|PB_INFORMAGCOES_BASICAS DO_P | 31/05/2022 Aceito

do Projeto ROJETO 1920292 pdf 15:40:36

TCLE / Termos de | Modelo_solicitacao_dispensa_TCLE_pro 31/05/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito

Assentimento / ntuarios. pdf 15:39:53

Justificativa de

Auséncia

Outros Modelo TCUD. pdf 31/05/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito
15:38:53
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Continuagdo do Parecer: 5.488.090

Declaragao de Termo_de_anuencia_atualizado.pdf 01/05/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito

Instituicdo e 14:20:50

Infraestrutura

Folha de Rosto folhaDeRostoProjeto.pdf 31/03/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito
15:04:53

TCLE /Termos de | Solicitacao_de_dispensa_do_TCLE.pdf | 26/03/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito

Assentimento / 16:05:27

Justificativa de

Declaracgéo de Termo_de_Anuencia_PREFEITURA.pdf| 26/03/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito

Instituicdo e 16:05:06

Unfraestrutura

Declaragao de Termo_de_Anuencia_HOSPITAL_MUNI| 26/03/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito

Instituicdo e CIPAL_DE_JI_PARANA pdf 16:04:51

Declaragao de Declaracao_Pesquisadora_realizacao_d| 26/03/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito

Pesquisadores a_pesquisa_COVID_19.pdf 16:03:33

Cronograma Cronograma.pdf 26/03/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito
16:01:39

Projeto Detalhado / |Projeto_de_Pesquisa_COVID_19_CEP.| 26/03/2022 |Cibele Bonacorsi Aceito

Brochura pdf 16:01:27

Investigador

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:
Nao

SINOP, 24 de Junho de 2022

Assinado por:
LARISSA BORGES DE LIMA
(Coordenador(a))
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