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MAZETI, R.M. Fatores preditores associados aos Obitos por covid-19 em pacientes
internados por Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG), Uberaba-MG. 2023. 69f.
Dissertacdo (Mestrado em atencdo a saude) — Pos-graduacdo em Atencdo a Salde,
Universidade Federal do Triangulo Mineiro, Uberaba, 2023.
RESUMO

Introducdo: A COVID-19, desde a sua origem, trouxe incertezas diante de uma doenca
que, apesar de ja possuir outros virus da familia conhecidos pela ciéncia, assolou todo 0 mundo.
Para a pandemia ocasionada pelo SARSCoV-2, compreender os fatores preditores dos 6bitos
auxiliam tanto a comunidade cientifica a lidar com esse fendmeno quanto os 6rgdos e setores
responsaveis a adotar acfes que controlem e diminuam as taxas de mortes pela doenca. A vacina
permite a reducdo nas taxas de mortalidade, atuando no campo da protecdo em massa e
diminuindo as taxas de infec¢do entre a populacdo. O pais possui pesquisas no campo da
COVID-19, porém, sdo escassos estudos sobre a epidemiologia das mortes associadas a
vacinacdo contra a COVID-19. Objetivo: Analisar os fatores preditores associados aos ébitos
por COVID-19, em pacientes internados por Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG),
residentes na cidade de Uberaba-MG, no ano de 2021. Metodologia: Trata-se de um estudo de
estudo observacional, quantitativo, retrospectivo, de carater exploratério. A amostra de 856
pessoas foi extraida de uma populacdo de 2.891 pessoas residentes em Uberaba/MG e
notificadas no SIVEPI-Gripe. O célculo do tamanho amostral considerou uma prevaléncia de
Obitos de 38,0%, uma precisdo de 3% e um intervalo de confianca de 95%, chegando-se a uma
amostra minima de 747 participantes. Os bancos de dados secundarios e retrospectivos foram
solicitados a Secretaria Municipal de Saide de Uberaba-MG, os referentes aos dbitos foram
oriundos do "Formulério de Investigacdo de 6bito por COVID-19, Minas Gerais 2020”. A
analise dos dados do esquema vacinal foi verificada pelo cruzamento dos dados do SlI- PNI,
para verificar a situacdo vacinal e tipo de imunobioldgico utilizado. Foi utilizada analise bi-
variada para calcular o risco relativo e a razdo de chance bruta ou ndo ajustada. O teste do qui-
quadrado de Pearson foi empregado para analisar a diferenca entre as principais variaveis
preditoras de dbito e entre os grupos “ndo imunizado ou esquema vacinal incompleto” e com
“esquema vacinal completo”. A influéncia simultédnea dos fatores associados incluiu a analise
de regressao logistica binomial multipla para obtencao dos coeficientes de associacao ajustadas
(odds ratio). O nivel de significancia adotado foi de 5,0%. O presente projeto cumpriu todos 0s
procedimentos éticos para pesquisa com seres humanos, aprovado no CEP, nimero CAAE:
66396622.0.0000.5154. Resultados: Do total, 54,0% tinham mais de 60 anos e 55,9% eram do
sexo masculino. Em relacédo as comorbidades, 29,6% eram hipertensos, 22,4% tinham doenca



cardiovascular, 20,0% tinham diabetes e 7,7% eram obesos. Foram associados aos 0bitos por
COVID-19, em pacientes internados com quadro de SRAG, ser hipertenso, diabético, obeso e
ter 60 anos ou mais. Em relacdo a vacina, ndo foi possivel realizar a comparagéo entre 0s grupos
de vacinados e ndo vacinados, pois dos que foram a 6bito apenas 72 (23,3%) tinham esquema
vacinal completo, enquanto 176 (56,9%) ndo haviam recebido nenhum tipo de imunizante, e 61
(19,7%) tinham esquema vacinal incompleto. Conclusé@o: Os fatores de risco associados ao
Obito por COVID-19 foram hipertensdo, diabetes, obesidade e idade maior que 60 anos.

Palavras-chave: COVID-19; pandemias; SARS-CoV-2; mortalidade; imunizac&o.



MAZETI, R.M. Predictive factors associated with deaths from covid-19 in patients
hospitalized for Severe Acute Respiratory Syndrome (SRAG), Uberaba-MG. 2023. 69f.
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ABSTRACT

Introduction: COVID-19, since its origin, has brought uncertainties in the face of a disease
that, despite already having other viruses in the family known to science, has devastated the
whole world. For the pandemic caused by SARS-CoV-2, understanding the predictors of deaths
helps both the scientific community to deal with this phenomenon and the responsible bodies
and sectors to adopt actions that control and reduce death rates from the disease. Vaccination
allows a reduction in mortality rates, acting in the field of mass protection, reducing infection
rates among the population. The country has research in the field of COVID-19, however,
studies on the epidemiology of deaths associated with vaccination against COVID-19 are
scarce. Objective: To analyze the predictive factors associated with deaths from COVID-19 in
patients hospitalized for Severe Acute Respiratory Syndrome (SARS), living in the city of
Uberaba-MG in 2021. Methodology: This is an observational, quantitative, retrospective,
exploratory study. The sample of 856 people was extracted from a population of 2,891 people
living in Uberaba/MG notified in SIVEPI-Gripe. The sample size calculation considered a
prevalence of deaths of 38.0%, a precision of 3% and a confidence interval of 95%, reaching a
minimum sample of 747 participants. The secondary and retrospective databases were
requested from the Municipal Health Department of Uberaba-MG, those referring to deaths
were from the "Form of Investigation of death by COVID-19, Minas Gerais 2020".The analysis
of the data of the vaccination schedule was verified by crossing the data of the SI-PNI, to verify
the vaccination status and type of immunobiological used. Bivariate analysis was used to
calculate the relative risk and the crude or unadjusted odds ratio. Pearson's chi-square test was
used to analyze the difference between the main predictors of death and between the groups
"not immunized or incomplete vaccination schedule” and with "complete vaccination
schedule”. The simultaneous influence of the associated factors included multiple binomial
logistic regression analysis to obtain the adjusted association coefficients (odds ratio). The level
of significance adopted was 5.0%. This project complied with all ethical procedures for research
with human beings, approved by the CEP, CAAE: 66396622.0.0000.5154. Results: Of the

total, 54.0% were older than 60 years and 55.9% were male. Regarding comorbidities, 29.6%



were hypertensive, 22.4% had cardiovascular disease, 20.0% had diabetes and 7.7% were
obese. Hypertension, diabetes, obesity and being 60 years or older were associated with
COVID-19 deaths in hospitalized patients with SARS. Regarding vaccination, it was not
possible to compare the vaccinated and unvaccinated groups, since only 72 (23.3%) of those
who died had a complete vaccination schedule, while 176 (56.9%) had not received any type
of immunization and 61 (19.7%) had an incomplete vaccination schedule. Conclusion: The
risk factors associated with death from COVID-19 were Hypertension, Diabetes, Obesity and
age over 60 years.

Keywords: COVID-19; pandemics; SARS-CoV-2; mortality; immunization.
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1 APRESENTACAO

O interesse pelo tema surgiu atraves do meu trabalho como enfermeira no departamento
de Vigilancia Epidemioldgica da Secretaria Municipal de Saide de Uberaba-MG, no qual
vivenciamos momentos de profunda angustia com o aumento de internacGes e Obitos por
COVID-19, especialmente no ano de 2021. No mesmo ano surgiu a vacina, que era uma
esperanga para que atingissemos o controle da pandemia, porém pouco se sabia sobre sua
eficacia, especialmente com o surgimento de novas variantes. Apesar de ter grandes estudos
multicéntricos sobre o tema, as pesquisas locais ndo sdo0 menos importantes, pois com esses
estudos conseguimos identificar a realidade do municipio que nos fornece subsidios para
elaboracdo de politicas publicas direcionadas a comunidade local. A concretizacdo deste estudo
traz para mim uma grande realizacdo profissional, que é poder colaborar com a comunidade

cientifica e com a cidade na qual sou servidora publica.
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2 INTRODUCAO

Em 31 de dezembro de 2019, o SARS-CoV-2 foi identificado como novo agente do
coronavirus, depois que casos de uma pneumonia atipica foram detectados em Wuhan, na
China. A doenca possuia caracteristicas de acometimento respiratério com grande semelhanca
aos sinais e sintomas da gripe, porém mostrava-se com maior gravidade e letalidade (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2020a, 2022a). As autoridades chinesas anunciaram, em trés de
janeiro de 2020, que a doenca ja havia contaminado 44 pacientes. Desse total, onze
apresentavam um estado grave de salde, e os demais se encontravam em condicgdes estaveis
(RABI et al., 2020). Posteriormente ficou conhecida como COVID-19, uma doenca que se
espalhou extensivamente pelo mundo todo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020b,
2022a).

No dia 30 de janeiro de 2020, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) determinou que
0 surto de coronavirus constituia uma Emergéncia de Salde Publica de Importancia
Internacional (ESPII), ou seja, o mais elevado nivel de alerta da Organizacdo
(ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DE SAUDE; ORGANIZACAO MUNDIAL DA
SAUDE, 2020). E em 11 de marco de 2020, caracterizou a COVID-19 como uma pandemia
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020b). A transmissdo comunitaria em todo o
territdrio nacional foi decretada em 20 de margo e no final da 202 semana epidemioldgica (SE)
do ano de 2020, 58,2% do total de municipios ja registravam pelo menos um caso confirmado
da doenca (CAVALCANTE et al., 2020).

Tratada como doenca respiratéria em suas primeiras semanas, atualmente compreende-
se que a COVID-19 possui um carater sistémico, afetando diferentes 6rgdos do corpo.
Evidéncias cientificas mostram a presenca de complicac@es agudas e cronicas (CASCELLA et
al., 2022), além de prejuizos na saude mental da populacdo (FARO et al., 2020). A pandemia
pelo novo coronavirus se tornou a maior crise sanitaria dos Ultimos 100 anos, afetando
drasticamente a vida das pessoas, e revelou a fragilidade e até mesmo o colapso de sistemas de
salude em nivel mundial, devido a alta demanda por servigos de média e alta complexidade
(COUTO; BARBIERI; MATOS, 2021).

Desde o decreto da pandemia, a OMS imediatamente uniu esforgos para o controle e
enfrentamento da COVID-19, com destaque para a adocdo de medidas preventivas que incluem
a higiene correta das méaos, etiqueta respiratdria ao tossir e espirrar, uso de alcool a base de gel
nas maos; evitar contato com os olhos, nariz e boca; uso de mascaras, distanciamento social,

ndo fazer aglomerag0es e isolamento em casos confirmados (SOARES et al., 2021).
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As medidas de controle adotadas para promog¢édo do achatamento da curva epidémica
tiveram resultados bem avaliados e incluiram a ampliagdo na distribuicdo de testes,
recomendacdes quanto a higiene respiratoria, uso de mascaras, isolamento social de casos
positivos, quarentena para as pessoas que estiveram expostas ou em contato com doentes, além
do distanciamento fisico, para evitar aglomeracGes (COUTO; BARBIERI; MATQOS, 2021,
YOO et al., 2020). Porém essas acOes, embora eficazes na prevencdo da COVID-19, com
destaque para o lockdown e o distanciamento social, trouxeram impactos econdmicos e sociais
imensuraveis (BOTH et al., 2021).

Além das medidas preventivas amplamente disseminadas, a resposta da OMS para a
pandemia também incluiu projetos voltados para o desenvolvimento de tratamentos eficazes e
vacinas (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020a). Desde entdo, em diversos locais do
mundo, um campo que tem se expandido de forma acelerada é o das vacinas (CASCELLA et
al., 2022) que tém mostrado resultados positivos sobre os desfechos adversos associados a
doenca, como a gravidade dos casos e mortalidade (BRASIL, 2021d).

Dessa forma a busca pela vacina foi considerada a esperanca de superacdo da pandemia,
sendo desenvolvida em menos de um ano, tempo sem precedentes na historia da humanidade,
com seguranca e eficacia comprovadas. Foi possivel chegar as fases finais de testes em tempo
recorde, devido aos grandes investimentos feitos pelos governos dos paises desenvolvidos,
empresas farmacéuticas e instituicdes ndo governamentais, aléem da flexibilizacdo dos 6rgaos
regulatérios (DOMINGUES et al., 2020).

Com o aumento de pessoas vacinadas no pais (BRASIL, 2022a), a curva representativa
de hospitalizacdo e 6bitos comecou a apresentar tendéncia de queda (BRASIL, 2022a), o que
indica a eficacia do imunizante para a protecdo contra formas graves de COVID-19 (BRASIL,
2022c¢). No mundo todo, as pesquisas estdo avancando, com objetivo de fortalecer as préaticas
baseadas em evidéncias cientificas, de forma que a contribuicdo em estudos epidemioldgicos é
fundamental para a promocdo da saude, prevencdo de doencas e agravos, além da organizagdo
da assisténcia hospitalar, a partir da deteccdo de pessoas expostas a fatores de risco para
mortalidade (PRADO et al., 2021).

No entanto, é preciso considerar que os fatores de risco para mortalidade sofrem
alteracdes, a depender do perfil populacional e dos servigos assistenciais. Dessa forma,
pesquisas de delineamento longitudinal podem fornecer informacdes Uteis para conhecer as
realidades dos diferentes contextos e orientar agdes em saude (PRADO et al., 2021). Além

disso, conhecer quais sdo os fatores, associados a mortalidade de pessoas vacinadas e nao



19

vacinadas, pode auxiliar no direcionamento de acGes e politicas publicas, frente aos impactos
da pandemia.

2.1 CORONAVIRUS HUMANO

Os coronavirus compdem uma familia de virus investigados h& décadas e s&o
reconhecidos por causar doencas em espécies animais, inclusive em humanos, afetando
maultiplos sistemas organicos (HIDALGO et al., 2021). A biologia molecular revela que esses
microrganismos sd@o minusculos, com genoma formado por um acido ribonucleico (RNA) de
fita simples, e apresentam espiculas na superficie externa, em formato de coroa, o que confere
0 nome a essa familia de virus (SHEREEN et al., 2020). Além disso, apresentam capacidade de
mutacdo e recombinacdo do genoma, caracteristica que permite a adaptacdo do virus em
diversos ambientes (HIDALGO et al., 2021).

A subfamilia dos coronavirus, Coronaviridae, é da ordem Nidovirales e se divide em
quatro géneros identificados por meio de letras do alfabeto grego: alfa, beta, gama e delta
(HIDALGO et al., 2021; SHEREEN et al., 2020). A infeccao provocada por alfa coronavirus e
beta coronavirus se restringe a mamiferos, enquanto o gama coronavirus e o delta coronavirus
infectam além desses animais, as aves (WOO et al., 2012). Dos sete tipos de coronavirus
humanos (HCoVs) descobertos até hoje, somente 0 HCoV-229E e HCoV-NL63 sdo do género
alfa coronavirus, os demais, HCoV-OC43, HCoV-HKU1, SARS-CoV (coronavirus da
sindrome respiratdria aguda grave) e MERS-CoV (coronavirus da sindrome respiratoria do
Oriente Médio) sdo beta coronavirus (HIDALGO et al., 2021).

Até 2003, presumia-se que somente 0 HCoV-229E e HCoV-OC43 tinham potencial
patogénico sobre 0s humanos, porém, caracterizado por sintomatologia leve (HUI; ZUMLA,
2019). Entretanto, no final de 2002, em Fushan na China, foi identificado um individuo adulto
do sexo masculino com suspeita de sindrome respiratoria aguda grave (SARS), uma doenca
caracterizada por uma pneumonia atipica que se alastrou para outras provincias e paises (ZHAO
etal., 2003).

A cadeia de transmissdo do SARS-CoV resulta especialmente por meio do contato com
goticulas de saliva dispersas no ar, com periodo de incubacédo variando de dois a sete dias,
resultando em um quadro clinico que inclui febre alta, cefaleia, dores musculares e mal-estar
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020a). Como néo havia cura ou vacina para a SARS,
acOes preventivas como a lavagem das méos, isolamento de casos suspeitos, uso de méascaras,

entre outros, se tornaram o principal recurso para o controle da doenca (LEMOS et al., 2023).
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Apos ter afetado diversas regiGes do mundo além da China, a OMS decretou o fim da
epidemia da SARS em julho de 2003, registrando 8.906 casos, 774 Obitos, com uma taxa de
letalidade de 9,6%, no periodo de 01 de novembro de 2002 a 31 de julho de 2003 (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2015).

Além do SARS-CoV, outro HCoVs foi descoberto na Arébia Saudita em 2012 em um
individuo do sexo masculino de 60 anos que deu entrada em um hospital com historico de febre,
tosse, expectoracao e dispneia (ZAKI et al., 2012). Tratava-se da MERS-CoV, um coronavirus
responsavel por causar uma doenca infecciosa caracterizada por casos que variavam de leves,
assintomaticos, graves ou com evolugdo para 6bito (KILLERBY et al., 2020).

Em seres humanos, a transmissdo do MERS-CoV ocorre de forma direta ou indireta,
por meio do contato com dromedarios infectados, resultando em uma doenca com quadro
clinico que inclui, principalmente, tosse, febre e dispneia (LEMOS et al., 2023). De abril de
2012 até setembro de 2019, foram notificados 2.468 casos, 851 mortes, com 27 paises afetados
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2019).

Apds a experiéncia com a SARS-CoV e MERS-CoV, no dia 30 de dezembro de 2019,
a investigacdo de um caso de pneumonia de causa desconhecida, no Hospital Wuhan Jinyintan,
na China, anunciou a descoberta de um novo virus, 0 SARS-CoV-2, do género beta coronavirus
que foi associado a cepa do coronavirus do tipo SARS de morcegos (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2020b).

A infeccdo pelo SARS-CoV-2 denominada de COVID-19 se mostrou superior a causada
pelo SARS-CoV, no que se refere a capacidade de transmissdao (SHEREEN et al., 2020),
chegando a 75.465 casos na China em 20 de fevereiro de 2020 (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2020b). Os sinais de avanco da doenca desde logo chamaram a atencdo das
autoridades em saude, como a OMS, que mais tarde, viria a decretar uma pandemia (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2020c).

2.2 PANDEMIA DA COVID-19

O répido crescimento do numero de casos de COVID-19, na China e em outros paises,
configurou-se como uma importante ameagca a satde publica, causando dificuldade de controle
do virus, lotagdo em servigos de saude, escassez de recursos, complicacOes e obitos, de forma
que, em 11 de marco de 2020, a OMS definiu a situagdo como uma pandemia (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2020c).
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O termo pandemia, definido como uma epidemia de alcance global, possui aspectos em
comum com os vocabulos epidemia, endemia e surto que, geralmente, descrevem e comparam
0 numero de casos existentes e esperados de uma doenca infecciosa, em um determinado
periodo e localizacao geografica (GRENNAN, 2019). De fato, a pandemia em vigéncia assumiu
proporcdes mundiais, atingindo paises da Europa, Américas, Sudeste da Asia, Mediterraneo
Oriental, Pacifico Ocidental e Africa (CHEN; ASSEFA, 2021), com aumento no nimero de
casos e oObitos decorrentes da doenca (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020b).

O periodo entre o inicio da investigacdo do primeiro caso suspeito de COVID-19 em
Wuhan, na China (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020b), até o dia 26 de janeiro de
2020, foram confirmados 2.798 casos distribuidos em 12 paises (BRASIL, 2020f).
Globalmente, até 21 de janeiro de 2022, havia 340.543.962 casos confirmados e 5.570.163
oObitos relatados a OMS, com destaque para a Europa e Américas que concentram o maior
namero de ocorréncias da doenca (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2023b).

Apos o decreto da pandemia, a OMS imediatamente uniu esforcos e langou as Diretrizes
de Planejamento Operacional para apoiar a preparacdo e resposta dos paises, quanto a tomada
de decisdo e ao desenvolvimento de acdes estratégicas para o enfrentamento e controle do virus,
com base em oito frentes de resposta: (1) coordenacdo, planejamento e monitoramento; (2)
comunicacdo de riscos e envolvimento da comunidade; (3) vigilancia, equipes de resposta
rapida e investigacao de casos; (4) pontos de entrada; (5) laboratérios nacionais; (6) prevencdo
e controle de infecgdes; (7) gestdo de casos e (7) apoio operacional e logistico (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2020a).

Em nivel nacional, a resposta de vigilancia, controle e enfrentamento da COVID-19 foi
sendo erigida com base em informacdes oficiais emitidas pela OMS e publicagdes técnico-
cientificas, além da experiéncia obtida com o histérico de doengas infecciosas, como a SARS,
que afetaram outros paises (BRASIL, 2020f). O governo brasileiro mobilizou as autoridades e
direcionou as ac¢des para o controle da pandemia, acionando, em 22 de janeiro de 2020, o Centro
de Operacbes de Emergéncia em Salde Publica (COE-COVID-19), uma iniciativa do
Ministério da Saude (MS) com coordenacdo da Secretaria de Vigilancia em Salude (SVS)
(BRASIL, 2020b).

Em seguida, no dia 30 de janeiro, a publicacdo do Decreto n® 10.211 anunciou a cria¢do
do Grupo Executivo Interministerial de Emergéncia em Saude Publica de Importancia Nacional
e Internacional (GEI-ESPII), formado por autoridades dos diversos érgdos e entidades gestoras

como Ministérios, Casa Civil, Gabinetes e Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
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(ANVISA), sendo responsaveis pela articulagio e acompanhamento das acgdes de
enfrentamento contra o coronavirus (BRASIL, 2020e).

O més de fevereiro foi marcado pela publicacdo da Lei n° 13.979 que forneceu
autonomia as autoridades para estabelecer o isolamento e a quarentena, além de outras medidas
compulsorias adicionais para evitar a disseminagdo do coronavirus (BRASIL, 2020¢), e pela
Portaria 188 que declara o contexto vivido pelo pais como Emergéncia em Salde Pablica de
Importancia Nacional (ESPIN) (BRASIL, 2020f). Ainda nesse més, o pais apresentou o Plano
de Contingéncia Nacional para Infeccdo Humana pelo novo Coronavirus, que possui oito
pilares de acOes de resposta frente a pandemia da COVID-19: (1) vigilancia, (2) suporte
laboratorial, (3) medidas de controle de infeccéo, (4) assisténcia, (5) assisténcia farmacéutica,
(6) vigilancia sanitaria, (7) comunicacao de risco e (8) gestdo (BRASIL, 2020b).

Apesar da mobilizacdo das autoridades competentes, o primeiro caso de COVID-19 em
territorio nacional foi detectado em 26 de fevereiro de 2020 (BRASIL, 2021d). No dia 20 de
marco de 2020, o governo brasileiro reconheceu a transmissdo comunitaria pelo SARS-CoV-2,
e, em abril do mesmo ano, o pais registrou um coeficiente de incidéncia nacional de 4,3
cas0s/100.000 habitantes, além de um periodo de transicdo para a fase de aceleracdo
descontrolada no Distrito Federal, e em estados como Rio de Janeiro, Amazonas, S&o Paulo e
Ceara (BRASIL, 2020e).

Um més apds o decreto da pandemia pela OMS, o Brasil ja registrava 20.727 casos
confirmados e1.124 6bitos, com o estado de Sdo Paulo liderando os registros (BRASIL, 2020a).
A doenca segue em curso no pais, sendo 23.909.175 casos e 622.801 6bitos acumulados na data
de 27 de marco de 2020 a 22 de janeiro de 2022, com o0 maior nimero de ocorréncias na regiao
Sudeste (BRASIL, 2020d). Um dos estados dessa regido que possuia diversos municipios com
casos de COVID-19 sob investigacdo no dia 02 de mar¢o de 2020 era Minas Gerais, sendo um
desses casos em Uberaba, contexto da presente pesquisa (MINAS GERAIS, 2020).

A réapida disseminacdo do SARS-CoV-2 mobilizou esfor¢os a nivel mundial que tém
auxiliado no controle e enfrentamento da COVID-19, porém, a pandemia continuou (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2023a). Quando o virus foi descoberto, as estratégias
terapéuticas ainda eram restritas, mas atualmente, a pesquisa clinica tem avangado, permitindo
ndo apenas o desenvolvimento de novos tratamentos, mas também ampliou a compreensdo e
gestdo das caracteristicas da doenca (CASCELLA et al., 2022) que serdo abordadas a seguir.

Antes mesmo do primeiro caso ser confirmado no municipio de Uberaba-MG, um Plano
de Contingéncia para o Enfrentamento da COVID-19 ja havia sido lancado pela Secretaria

Municipal de Satde com objetivo de analisar agcdes que poderiam ser implementadas para evitar
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a chegada e disseminacdo do virus, pautado em quatro principais eixos de resposta: gestdo de
crise, vigilancia em saude, assisténcia a saude e comunicacao de risco (MINAS GERAIS,
2020). O primeiro caso da doenca foi confirmado na nota de imprensa no dia 19 de marco de
2020 (PREFEITURA MUNICIPAL DE UBERABA, 2020b), quando o municipio mineiro
também declarou situacao de emergéncia de saude publica devido a COVID-19 (PREFEITURA
MUNICIPAL DE UBERABA, 2020a) €, no periodo compreendido entre 06 de abril de 2020 e
31 de dezembro de 2020, decretou estado de calamidade publica (PREFEITURA MUNICIPAL
DE UBERABA, 2020c). Dados do Boletim COVID-19 de 22 de janeiro de 2022 mostram uma
taxa de transmissdo semanal de 1,76, com 61.705 casos confirmados, 50.530 pessoas
recuperadas e 1.413 ébitos no municipio (PREFEITURA MUNICIPAL DE UBERABA, 2022).

Em 5 de Maio de 2023, a OMS, em Genebra, na Suica, declarou o fim da Emergéncia
em Saude Pablica da Pandemia da COVID-19 em todo planeta. Ap6s analisar o cendrio da
doenca, o Comite de Emergéncia, destacou a tendéncia nas quedas de mortes, o declinio nas
hospitalizacBes e internacBes em unidades de terapia intensiva relacionadas a doenca, bem
como os altos niveis de imunidade da populacido ao SARS-CoV-2 (ORGANIZACAO PAN
AMERICANA DE SAUDE, 2023).

2.3 CARACTERISTICAS GERAIS DA DOENCA

A COVID-19 ¢ transmitida entre os seres humanos por meio do contato direto ou
exposicdo a particulas respiratorias expelidas via oral ou nasal de uma pessoa pré-sintomatica,
assintomética ou sintomatica com o virus (CASCELLA et al., 2022). O surgimento dos
sintomas ocorre aproximadamente de cinco a seis dias, a partir do momento em que a pessoa
foi infectada pelo virus (TEICH et al., 2020).

A COVID-19 possui um espectro clinico classificado em cinco categorias: (1) infec¢éo
assintomatica ou pré-sintomatica; (2) doenca leve; (3) doenca moderada; (4) doenca grave e (5)
doenga critica (THE NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH, 2021). Embora a maioria das
pessoas apresente quadros moderados, leves ou assintomaticos, sem necessidade de suporte
assistencial complexo, existe a possibilidade de agravamento do quadro clinico
(VASCONCELOS JUNIOR et al., 2020).

Os sinais e sintomas mais prevalentes, detectados nos primeiros casos confirmados em
laboratério em Wuhan, na China, compreendiam febre (87,9%), tosse seca (67,7%), fadiga
(38,1%), producéo de escarro (33,4%), falta de ar (18,6%), dor de garganta (13,9%), cefaleia
(13,6%), dores musculares e articulares (14,8%), calafrios (11,4%), nauseas ou vomitos (5,0%),
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congestdo nasal (4,8%), diarreia (3,7%), hemoptise (0,9%) e congestdo conjuntival (0,8%)
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020b).

Estudo de revisdo sistematica e meta-analise que incluiu dados de 149 estudos e 9
paises, totalizando 24.410 adultos com COVID-19, mostrou que o sintoma mais prevalente foi
febre (78% IC 95% 75%-81%), sequido de tosse (57% IC 95% 54%-60%) e fadiga (31% IC
95% 27%-35%) (GRANT et al., 2020). Além disso, verificou que a taxa de mortalidade foi de
7%, e as pessoas hospitalizadas demandaram ventilacdo mecanica ndo invasiva (19%), cuidados
intensivos (17%), ventilagdo mecanica invasiva (9%) e oxigenacdo por membrana
extracorporea (2%) (GRANT et al., 2020).

Pesquisa brasileira que utilizou informacGes constantes no Brazilian Severe Acute
Respiratory Syndrome Database, do Sistema de Informacdo de Vigilancia Epidemioldgica da
Gripe (SIVEP-Gripe), mostrou que os sintomas mais frequentes na amostra total foram: tosse
(82,11%), dispneia (79,90%), febre (76,81%), saturacdo de oxigénio baixa (70,02%) e
dificuldade respiratoria (69,17%) (SOUZA et al., 2021).

A COVID-19 também pode afetar outros 6rgéos e sistemas, resultando em repercussdes
renais, cardiacas, hematoldgicas, gastrointestinais, hepaticas, biliares, endocrinolégicas,
neuroldgicas e cutaneas, o que demanda detec¢do precoce e uma avaliagdo clinica detalhada de
cada caso (CASCELLA et al., 2022). Estudo realizado na Franca que objetivou caracterizar 0s
pacientes com COVID-19 grave, que passaram por internacdo na Unidade de Terapia Intensiva
(UTI) ou evoluiram para 6bito, verificou a presenca de complicacdes extrapulmonares como
insuficiéncia renal aguda, taquicardia ventricular, evento cardiaco isquémico, cardiomiopatia
de Takotsubo, isquemia de membros inferiores, pericardite, lesdo hepatica aguda,
tromboembolismo venoso, Acidente Vascular Cerebral isquémico, sindrome de Guillain-Barré,
rabdomidlise e pancreatite aguda (MARTINOT et al., 2021).

Os sintomas do quadro clinico inicial da doenca sdo comuns em outras afecgdes respiratorias,
o que demonstra necessidade do diagnostico diferencial (CASCELLA et al., 2022), com abordagem
clinico-epidemiologica, anamnese, além dos exames fisico, laboratoriais (testes rapidos, sorologia ou
biologia molecular) e de imagem (TEICH et al., 2020).

O SARS-CoV-2 é uma preocupac¢do no ambito da satde publica, devido a sua elevada
capacidade de transmissdo associada ao potencial de adaptagdo e mutacdo genética
(CASCELLA et al., 2022; HIDALGO et al., 2021), o que resultou no surgimento de novas
cepas do virus, a saber: Alfa (B.1.1.7); Beta (B.1.351); Gama (P.1); Delta (B.1.617.2) e, mais
recentemente, Omicron (B.1.1.529) (CASCELLA et al., 2022). Essas descobertas exigem o
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controle e monitoramento continuo do virus, com objetivo de detectar os mecanismos de
adaptacdo que impliquem em novos meios de transmissdo (KILLERBY et al., 2020).

De forma semelhante com as variantes, uma linha de investigacdo que também tem sido
evidenciada é a persisténcia de sintomas pés-covid (HAYES; INGRAM; SCULTHORPE,
2021). Nao existe um consenso sobre o conceito de “COVID longa”, porém, algumas defini¢des
tém sido citadas, como a apresentada na diretriz proposta pelo National Institute for Health and
Care Excellence (NICE), Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) e Royal College
of General Practitioners (RCGP): “a COVID-19 longa é comumente usada para descrever
sinais e sintomas que continuam ou se desenvolvem ap6s a COVID-19 aguda” (NATIONAL
INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2020).

Segundo a OMS (2021), esses quadros em que persistem ou desenvolvem sinais e
sintomas p6s-COVID-19 duram pelo menos 2 meses e ndo podem ser explicados por um
diagndstico alternativo ou ocorrem geralmente 3 meses ap6s o diagnostico (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2021).

Revisdo de escopo identificou a existéncia de 108 sintomas persistentes, apos a fase
aguda da doenca, distribuidos nas seguintes categorias: cardiovasculares, pulmonares,
respiratdrios, dor, fadiga, infec¢do geral, psicolégicas, cognitivas, sensoriais, dermatoldgicas,
funcionais e outras. O estudo em questdo verificou que 0s sintomas mais prevalentes foram
dispneia/falta de ar/problemas respiratorios; seguidos pela disfuncao de olfato e fadiga/cansaco
(HAYES; INGRAM; SCULTHORPE, 2021).

2.4 DESFECHOS ADVERSOS E SEUS FATORES ASSOCIADOS

O Relatério da Missdo Conjunta OMS-China sobre a COVID-19, publicado em
fevereiro de 2020, ja mostrava que além de o publico geral estar suscetivel a doenca, fatores de
risco como a idade avancada e presencga de doengas cronicas estavam associadas a desfechos
negativos, como o0 agravamento do quadro clinico e 6&bito (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2020b), demonstrando a necessidade de direcionar a atencéo para grupos
de risco.

O grupo de risco sdo considerados os individuos que possuem maior chance de
agravamento da COVID-19, ou seja, se caso venham a contrtair a doenca, a pessoa se
preedispdes a quadros mais graves. Destaca-se 0s portadores de doengas crbnicas, como
diabetes e hipertenséo, asma, doenca pulmonar obstrutiva cronica, tabagistas, acima de 60 anos,
gestantes, puérperas e criancas menores de 5 anos (BRASIL, 2022; BORGES; CREPO, 2020).
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Referente aos fatores de risco para a gravidade da doenca, uma revisdo sisteméatica com
meta-andlise que incluiu 12 estudos (n = 2.794 pacientes com COVID-19) identificou como
fatores associados: doenca cerebrovascular, Diabetes Mellitus (DM), Hipertensdo Arterial
Sistémica (HAS), Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC), Doenca Cardiovascular
(DCV), tabagismo, cancer e ser do sexo masculino. Além disso, variaveis laboratoriais como
trombocitopenia e aumento da procalcitonina e do dimero D foram preditores para infecgdo
grave (DEL SOLE et al., 2020).

Outra revisdo sistematica com meta-analise, com 3.027 participantes de 13 estudos,
concluiu que a idade avancada, sexo masculino, tabagismo, febre, dispneia e alteracoes
laboratoriais (aspartato aminotransferase, creatinina, hipersensibilidade cardiaca troponina I,
procalcitonina, lactato hidrogenase e dimero D) contribuiram para a progressao da doenca.
Acrescenta-se que, entre os pacientes graves ou que evoluiram para Obito, a propor¢do de
condicGes cronicas de base, como a HAS, DM, doencas cardiovasculares e respiratorias foi
significantemente maior (ZHENG et al., 2020).

Considerando o elevado nimero de o6bitos registrado desde o inicio da pandemia, seja
em nivel global seja nacional, outra vertente bastante explorada € a analise de fatores de risco
para mortalidade associada a COVID-19 (DESSIE; ZEWOTIR, 2021; SOUZA et al., 2021;
YANG et al., 2020; ZHOU et al., 2020).

Estudo de coorte retrospectivo e multicéntrico, realizado com 191 pacientes adultos
hospitalizados com COVID-19 confirmada laboratorialmente, em dois hospitais de Wuhan, na
China, mostrou que 48% tinham alguma comorbidade, mas somente a idade avancada, maior
pontuacio na Avaliacio Sequencial de Falha de Orgéos (instrumento de avaliagio da gravidade
da doenca e predicdo de Obito) e aumento do dimero D estavam associados ao risco de
mortalidade intra-hospitalar (ZHOU et al., 2020).

Pesquisa brasileira que analisou dados secundarios de pacientes hospitalizados com
COVID-19 verificou que a taxa de internacdo em UTI foi de 39,37%, dos quais 62,40%
evoluiram para Obito, e entre os 24,41% que demandaram ventilagdo mecénica, 82,98%
morreram. Em relacdo aos fatores de risco para mortalidade, foram encontradas 23 variaveis,
das quais se destacaram a idade avangada, necessidade de ventilacdo mecénica invasiva, sexo
masculino e presenca de comorbidades (SOUZA et al., 2021).

Entre 423.117 pacientes incluidos em revisdo sistematica com meta-analise, foi
encontrada uma prevaléncia de mortalidade global ponderada de 17,62% (IC 95%, 14,26—
21,57%), associada a idade avancada, sexo masculino, tabagismo, DM, DPOC, céancer, HAS,
leséo renal aguda e aumento do dimero D (DESSIE; ZEWOTIR, 2021).
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Caracteristicas clinicas e anormalidades laboratoriais também estdo associadas a
mortalidade por COVID-19, segundo outra revisao sistematica com meta-analise que incluiu
9.407 participantes (YANG et al., 2020). O estudo mostrou que a presenca de dispneia, aperto
no peito, hemoptise, expectoracdo, fadiga e aumento de lactato desidrogenase, dimero D,
procalcitonina e ferritina atuaram como fatores de risco para a mortalidade (YANG et al., 2020).

A acelerada disseminacdo da doenca e suas repercussdes negativas estimularam o
desenvolvimento de estratégias e medidas urgentes em salde publica, para o controle do virus
(DESSIE; ZEWOTIR, 2021). Entre essas ac¢0es, 0 progresso da vacinagdo tem sido amplamente
valorizado devido ao seu papel contra os desfechos adversos da doenca (BRASIL, 2021a; SA
et al., 2021), dos quais se destaca a mortalidade.

2.5 0 PAPEL DA VACINACAO NOS DESFECHOS ADVERSOS DA COVID-19

O Programa Nacional de ImunizacGes (PNI) completou 46 anos de existéncia em 2020,
sendo considerado referéncia na atuacdo da atencdo a saude das populacBes, como parte
integrante das acbes da Atencdo Basica; proporcionando a inser¢do de novas vacinas e
conduzindo as préticas relacionadas, de forma segura e eficiente no sistema publico de salde
(DOMINGUES et al., 2020). Em dezembro de 2020, por meio da mediacgao representativa da
Coordenacgdo Geral do PNI e do Departamento de Imunizacdo e Doencas Transmissiveis da
Secretaria de Vigilancia em Salde, o MS apresentou o Plano Nacional de Operacionalizacao
da Vacinacdo contra a COVID-19 (BRASIL, 2022).

O objetivo do plano € oferecer apoio e fortalecer o planejamento e operacionalizagdo da
vacinacdo, que estd organizada em 10 eixos: (1) situacdo epidemioldgica e definicdo da
populacdo-alvo para vacinacédo; (2) vacinas COVID-19; (3) farmacovigilancia; (4) sistemas de
informacao; (5) operacionalizacdo para vacinacao; (6) monitoramento, supervisao e avaliacao;
(7) orcamento para operacionalizacdo da vacinacdo; (8) estudos poés-marketing; (9)
comunicacéo e (10) encerramento da campanha de vacinagéo (BRASIL, 2022).

A Campanha Nacional de Vacinacdo teve inicio em 18 de janeiro de 2021, com
aplicacdo da vacina CoronaVac (Butantd), em grupos prioritarios definidos no Plano de
Vacinacdo desenvolvido pelo PNI, em cooperacdo com o Comité de Especialistas da Camara
Técnica do MS, em virtude da indisponibilidade de vacinas para toda a populagdo em etapa
unica naquele momento (BRASIL, 2021b). Na primeira etapa que incluiram equipes volantes
atuantes em servicos de saude priorizados para a vacinagao, Instituicdes de Longa Permanéncia

para ldosos (ILPI), residéncias inclusivas para pessoas com deficiéncia e em terras indigenas,
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além de profissionais de saude vinculados a equipe técnica dessas instituicbes (BRASIL,
2021e).

Até a data de 22 de janeiro de 2022, existiam quatro vacinas aprovadas pela ANVISA,
sendo que a Astrazeneca/Oxford (Fiocruz) e Pfizer (BioNTech) possuem registros definitivos;
Janssen (Johnson & Johnson) e CoronaVac (Butantan) foram aprovadas para uso emergencial,
além da Covaxin (Bharat Biotech) e Sputnik-V (Unido Quimica), que ainda estdo em processo
de analise (BRASIL, 2021a).

As principais plataformas tecnologicas adotadas para a criacdo e aperfeicoamento das
vacinas contra a COVID-19 sdo as de virus inativado, vetores virais, RNA mensageiro e
unidades proteicas. Entre as vacinas aprovadas em territério nacional, a Astrazeneca/Oxford
(Fiocruz) e Janssen (Johnson & Johnson) sdo de plataforma com vetor viral ndo replicante; a
Pfizer (BioNTech) de RNA mensageiro e a CoronaVac (Butantd), de virus inativado (BRASIL,
2022).

A vacinacdo veio avangando no Brasil, de forma que, até o dia 09 de dezembro de 2021,
0 pais ocupava a quarta posicdo no ranking mundial referente a0 nimero de pessoas que
receberam pelo menos uma dose e, também, que estavam completamente vacinadas. Foram
aplicadas 315.180.274 doses na populacdo, sendo 159.609.213 pessoas com, pelo menos, uma
dose e 139.436.680 com duas doses completas ou dose unica (BRASIL, 2021a).

A partir do dia 15 de setembro de 2021, a vacinacdo no pais apresentou mais um
progresso com o estabelecimento dos esquemas de dose de reforgo e adicional para 0s idosos
com idade superior a 70 anos e individuos altamente imunossuprimidos, respectivamente
(BRASIL, 2021b). A dose de reforco para todas as pessoas com idade superior a 18 anos entrou
em vigéncia no dia 17 de setembro de 2021(Quadro 1) (BRASIL, 2021e).

Quadro 1 - Esquema vacinal para COVID-19 referente as doses de refor¢o e adicional.

Dose Publico Intervalo Vacina
Considerar seis
meses depois da Aplicar de
ultima dose do preferéncia, da
1dosos acima de 70 esquema vacinal plataforma _
Reforgo anos (segunda dose ou de RNA mensageiro
dose Unica), (Pfizer/Wyeth) ou de
independentemente | vetor viral (Janssen
do imunizante ou AstraZeneca).
aplicado.
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Pessoas altamente

Considerar 28 dias
depois da ultima

Aplicar de
preferéncia, da
plataforma

superior a 18 anos

primario para quem
recebeu Pfizer,
Astrazeneca e

Adicional imunossuprimidas dose do esquema de .RNA mensageiro
basiCo (Pflzer/Wyeth) ou de
vetor viral (Janssen
ou AstraZeneca).
Considerar cinco Aplicar de
meses depois da o
ultima dose do preferéncia, da
Reforco Pessoas com idade esquema vacinal de RIEIIZETLZLT:geiro

(Pfizer/Wyeth) ou de
vetor viral (Janssen

ou AstraZeneca).

Coronavac.
Fonte: Elaborado pela autora com base em BRASIL (2020a; 2020c)

A preocupacao com as repercussdes da doenca tem evidenciado o papel da vacina para
0 controle da pandemia. Pesquisa conduzida com dados disponibilizados pelo MS de Israel
mostrou que duas doses da vacina Pfizer (BioNTech) apresentaram eficacia para a prevencdo
de infeccBes sintomaticas e assintomaticas, hospitalizacbes, quadros graves e morte, em todas
as faixas etarias (>16 anos), além de indicar que a incidéncia dos casos reduziu conforme o
aumento da cobertura vacinal (HAAS et al., 2021).

Estudo de coorte prospectivo na Escdcia que analisou dados de cobertura vacinal de
pessoas com idade igual ou superior a 18 anos, entre 8 de dezembro de 2020 e 18 de abril de
2021, identificou baixo risco de internagdes ou 6bitos por COVID-19, com 14 dias ou mais
apos a primeira dose de vacinagdo com Astrazeneca/Oxford (Fiocruz) ou Pfizer (BioNTech),
sendo que menos de 0,05% dos que receberam pelo menos uma dose teve um evento adverso
posterior (AGRAWAL et al., 2021).

No Brasil, o comportamento dos ébitos por COVID-19 em idosos foi modificando com
0 avanco da vacinagéo, iniciada em 18 de janeiro de 2021, com as vacinas Coronavac (Butanta)
e Astrazeneca/Oxford (Fiocruz) (VICTORA et al., 2021). Os resultados mostraram que, entre
0 inicio da primeira SE de 2021 (03 de janeiro) até dia 15 de maio de 2021, ocorreu reducao
nas taxas de mortalidade relativas entre os idosos, quando comparados com pessoas jovens,
além da vacinacéo ter contribuido para a reducdo das estimativas adicionais de morte nesse
publico (VICTORA et al., 2021).

Pesquisa de coorte retrospectiva, conduzida na Ardbia Saudita, mostrou que apos o
inicio da campanha de vacinacdo no dia 14 de dezembro de 2020, com as vacinas

Astrazeneca/Oxford (Fiocruz) e Pfizer (BioNTech), ocorreu reducdo de casos e de Gbitos
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diérios (antes = 1.235,60 casos e 22,70 mortes X ap0s = 692,08 casos e 9,48 mortes; p=0,0001)
(SA et al., 2021). O achado do estudo sugere que a vacinagdo e o cumprimento das medidas
preventivas sao cruciais para o controle da pandemia (SA et al., 2021).

Estudo de longitudinal retrospectivo, que utilizou dados de prontuarios medicos
computadorizados no Reino Unido, analisou a eficacia das vacinas BioNTech e Oxford
AstraZeneca, em 5.591.142 pessoas, sendo 1.274.718 do grupo orientado a se proteger
(individuos com 65 anos ou mais) e 1.533.879 pertencentes a grupos de risco. Os resultados
mostram que, em grande parte dos grupos considerados com risco clinico, houve manutencéo
da resposta imune a vacinagao primaria, sendo constatados elevados niveis de eficacia da vacina
(WHITAKER et al., 2022).

Estudos que avaliaram o papel da vacinacdo sobre o desfecho da mortalidade tém
avancado na literatura cientifica sobre o tema, entretanto, até onde se sabe, no Brasil, ndo foram
identificados estudos que identificaram e compararam os fatores associados a mortalidade entre
pessoas vacinadas e ndo vacinadas.

O principal objetivo da vacinacdo tem sido a diminuicdo do impacto da
morbimortalidade atribuida a COVID-19, evitar a sobrecarga dos trabalhadores e sistema de
salde, além da manutencdo dos demais servicos prestados a comunidade (BRASIL, 2021a).
Trata-se de uma agéo eficaz, para o controle e enfrentamento da doenga globalmente, (SA et
al., 2021) que tem auxiliado na reduc&o dos casos e 6bitos (AGRAWAL et al., 2021; HAAS et
al., 2021; SA et al., 2021; VICTORA et al., 2021).
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3 JUSTIFICATIVA

Tendo em vista a situacdo epidemioldgica que se estabeleceu no Brasil, com crescente
numero de casos e dbitos pela doenca, sdo pertinentes estudos que caracterizem esses Obitos
por COVID-19, em diferentes esferas nacionais, de modo a contribuir para o planejamento de
estratégias, acOes e politicas regionalizadas voltadas para o enfrentamento da doenca. Espera-
se caracterizar a evolucdo da COVID-19 que ocasionou quadros graves que evoluiram a ébito
na populacdo do estudo, entendendo que a pandemia de SARS-CoV-2 pode ser mais bem
controlada quanto mais se conhecerem, em nivel local, as varidveis que condicionam esse
agravamento (CALO et al., 2020).
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Analisar os fatores preditores associados aos ébitos por COVID-19, em pacientes
internados por Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG), residentes na cidade de Uberaba-
MG, no ano de 2021.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Descrever o perfil epidemiologico e clinico de pacientes internados com SRAG por
COVID-19, conforme as variaveis: sexo, idade, presenca de fatores de risco,
comorbidades e tempo de internacao;

b) Correlacionar o desfecho alta ou 6bito, com o esquema de vacinagdo completo e ndo

imunizado ou esquema incompleto;
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5 MATERIAL E METODOS

5.1 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de um estudo observacional, quantitativo, retrospectivo e de carater

exploratorio.

5.2 LOCAL DE ESTUDO

O estudo foi realizado no municipio de Uberaba, no estado de Minas Gerais. Fundada
em 1820, com a principal fonte de economia sendo o setor do agronegécio e comeércio. Segundo
0 senso do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) de 2020, o municipio tem a
populagédo estimada de 337.092 habitantes, verificando-se a predominancia do sexo feminino
e faixa etaria contida entre 20 e 29 anos (PREFEITURA MUNICIPAL DE UBERABA, 2022-
2025).

5.3 POPULAGCAO ESTUDADA

A populacao foi composta por uma amostra aleatéria de pessoas que foram internadas
com SRAG em decorréncia da COVID-19, no periodo de janeiro/2021 a dezembro/2021, que
possuem notificacdo no SIVEPI-Gripe, que foram assistidas na cidade de Uberaba/MG e séo
residentes no municipio.

O SIVEPI-Gripe é o Sistema de Informacéo de Vigilancia Epidemiolagica da Gripe, foi
implementado no Brasil a partir do ano 2000 com o propdésito de acompanhar a evolucao do
virus influenza. 1sso ocorreu por meio de uma rede de vigilancia sentinela focada na sindrome
gripal. Com a pandemia do COVID-19 a Secretaria de Vigilancia em Saide do Ministério da
Saude (SVS/MS) realizou a adaptacdo no formulario, para obter um melhor monitoramento das
informacdes e estatisticas da doenca (BAHIA, 2020).

A amostra de 865 pessoas foi extraida de uma populacédo de 2.891 pessoas, considerando
a margem de prevaléncia de 6bito entre internados em torno de 38%.

O célculo do tamanho amostral considerou uma prevaléncia de dbitos de 38,0%, uma
precisdo de 3% e um intervalo de confianca de 95%, para uma populacdo finita de 2.891

pacientes, podendo chegar a uma amostra minima de 747 participantes. Considerando-se uma
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perda de amostragem de 20%, o numero de tentativas de recrutamento maximo foi de 934

pacientes.

5.4 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO DOS PARTICIPANTES

Critério de inclusdo: Casos de SRAG notificados no SIVEPI-Gripe que receberam
assisténcia no municipio de Uberaba-MG, no periodo de janeiro a dezembro de 2021.

Critério de exclusdo: ndo ser residente no municipio de Uberaba/MG, pessoas com idade
< 12 anos, devido a n&o liberagio da vacina para criangas. Obitos ndo confirmados por COVID-
19 por meio da Declaragio de Obito (DO). Foram excluidas as varidveis com incompletude

acima de 20%.

5.5 METODO UTILIZADO

Os dados secundarios e retrospectivos foram solicitados a Secretaria Municipal de
Saude (SMS) de Uberaba-MG, por meio de planilha eletronica. Os dados referentes aos dbitos
foram oriundos do "Formulério de Investigacao de 6bito por COVID-19, Minas Gerais 20207,
pela ficha de notificacdo de SRAG do SIVEP-Gripe (APENDICE A) e foram também
verificados no Sistema de Informacdo de Mortalidade (SIM), por meio da DO para fins de
confirmacgéo de infeccdo por COVID-19. Os dados referentes a “ndo obitos” foram oriundos da
ficha de notificacdo de (SRAG) do SIVEP-Gripe.
Os dados relativos as imunizagdes (numero de doses, data da imunizacéo por COVID -
19 e imunobioldgico utilizado) foram provenientes do Sistema de Informagdo do Programa
Nacional de Imunizacdo (SI-PNI). Para este estudo, foi utilizado o banco de dados em formato
excel ou *.dbf, sendo necessario dados de identificacdo pessoal como nome e nimero do Cartéo
Nacional de Saide (CNS), para fins de cruzamento entre as varidveis dos diferentes bancos de
dados (SIVEPI-GRIPE, SIM e SI-PNI). A varidvel de primeira op¢do para o linkag- 1e foi o
CNS ou nome e data de nascimento, tendo como Ultima op¢éo o nome da mée.
Foram consideradas as seguintes variaveis:
a) sociodemograficas: sexo (masculino e feminino), municipio de residéncia e faixa
etaria (>12 anos), divididas em dois grupos: abaixo de 60 anos e acima de 60 anos;
b) clinicas: data dos primeiros sintomas, data do teste (PCR ou antigeno), data da
internacdo, data do Obito ou alta, nimero de dias de internacdo e comorbidades

associadas.
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5.6 ANALISE DE DADOS

Para analise do primeiro objetivo (Descrever o perfil epidemiolégico e clinico de
pacientes internados com SRAG por COVID-19 segundo sexo, faixa etéria e esquema de
vacinacdo completo e incompleto), foi verificada a qualidade do preenchimento das varidveis
com base nos critérios propostos pela Comissao Econdmica para a América Latina e o Caribe
(CEPAL), que considera a proporcdo de informacdo ignorada, os campos em branco e 0s
cddigos atribuidos como informacao ignorada especificada, caracterizados como incompletude
de informacdo (ROMERO; CUNHA, 2006; OLIVEIRA et al., 2009).

A CEPAL considera excelente quando ha menos de 5% de informacdes incompletas,
bom de 5% a 10%, regular de 10% a 20%, ruim de 20% a 50% e muito ruim de 50% ou mais
(ROMERO; CUNHA, 2006; OLIVEIRA et al., 2009). As variaveis analisadas foram aquelas
com incompletude inferior a 20%. Foram realizadas analises exploratorias (descritivas) dos
dados, a partir da apuracdo de frequéncias simples absolutas e percentuais para as variaveis
categoricas e média e desvio-padrdo para as variaveis numericas.

O esquema vacinal foi verificado pelo cruzamento dos dados do SI- PNI para constatar
a situacdo vacinal e tipo de imunobiolégico utilizado. O esquema vacinal foi considerado entre
“ndo imunizado ou esquema incompleto” e “esquema completo” de acordo com o0
imunobioldgico e a preconizacdo do MS vigente naquele periodo, conforme quadro abaixo
(Quadro 2).

Quadro 2 - Esquema vacinal completo para a COVID-19, conforme o tipo de imunizante.

VACINA LABORATORIO APRAZAMENTO DOSE
REFORCO

CORONAVAC SINOVAC/BUTANTA 2 doses — intervalo | -
4 semanas

ASTRAZENECA | OXFORD/FIOCRUZ 2 doses — intervalo | -
12 semanas

PFIZER BIONTECH 2 doses — intervalo | 5 meses ap0s a
12 semanas ultima dose do

esquema vacinal

primario dos
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imunizantes
Pfizer,
Astrazeneca e
Coronavac.

JANSSEN JOHNSON E JOHNSON Dose Unica -

Fonte: Ministério da Salide. Secretaria Extraordinaria de Enfrentamento a COVID-19.

A analise dos dados foi descritiva com auxilio do software SPSS®, versdo 23.0.

Na analise do segundo objetivo (Analisar os fatores preditores para o 6bito, em pacientes
internados com SRAG com diagndéstico de COVID-19), foi utilizada analise bi-variada para
calcular o risco relativo e a razdo de chance bruta ou néo ajustada. O teste do qui-quadrado de
Pearson foi empregado para analisar a diferenca entre as principais variaveis preditoras de dbito
e entre 0s grupos “ndo imunizado ou esquema vacinal incompleto” e com “esquema vacinal
completo”.

A influéncia simultanea dos fatores associados incluiu a anlise de regressédo logistica
binomial multipla para obtencao dos coeficientes de associacao ajustadas (odds ratio).

O nivel de significancia adotado foi de 5,0%.

5.7 RISCOS E BENEFICIOS ENVOLVIDOS NA EXECUCAO DA PESQUISA

Este estudo foi realizado por meio de base de dados secundarios solicitados a Secretaria
Municipal de Saude (SMS)/Uberaba, contendo variadveis de identificacdo pessoal, como nome,
NUmero do CNS, data de nascimento e nome da mae. Por se tratar de uma pesquisa que utilizara
dados secundarios, ndo ocasionara nenhuma exposicdo dos participantes. Porém, existe o risco
da perda da confidencialidade dos dados que sera minimizado pelo manuseio do banco de dados
apenas pela orientanda, orientadora e estatistico do projeto, com utilizacdo de e-mail
institucional e pen drive.

N&o havera beneficios diretos aos participantes, pois trata-se de um estudo descritivo
com analise de dados secundarios e retrospectivos apds o 6bito, com o intuito de verificar a
caracterizacéo do perfil epidemiolédgico dos obitos por COVID -19 e os fatores preditores aos
Obitos em vacinados e em ndo vacinados contra a COVID -19.

Os beneficios indiretos séo a caracterizacdo da doenca e os fatores associados aos obitos,

para avaliacdo das politicas publicas de assisténcia e prevencdo ao COVID -19.
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5.8 ASPECTOS ETICOS

O presente projeto cumpriu todos os procedimentos éticos para pesquisa com seres
humanos descritos na Resolucdo do Conselho Nacional de Saude n°.466, de 12 de dezembro de
2012, que aprova as diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres
humanos. Os bancos de dados foram solicitados a SMS de Uberaba, apds a aprovagéo do projeto
pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP), pelo CAAE nimero 66396622.0.0000.5154, da
Universidade Federal do Triangulo Mineiro (UFTM) (APENDICE B).

Foi solicitada a dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e do
Termo de Assentimento (TALE), tendo em vista que este ato poderia causar sofrimento e
preocupacOes desnecessarias aos familiares, os dados serdo divulgados somente na forma de

consolidados (tabelas, quadros e figuras), sem identificacdo pessoal dos participantes.

6 RESULTADOS

Conforme apresentado na Tabela 1 que descreve o perfil epidemioldgico e clinico do
total da amostra (865 pessoas) de pacientes internados por SRAG, apresentou fatores de risco
para COVID-19 o total de 72,3% dos participantes deste estudo. Do total da amostra, 54%
tinham 60 anos ou mais, e 55,95% eram do sexo masculino. Em relagcdo as comorbidades,
29,6% eram hipertensos, 22,4% tinham doenca cardiovascular, 20% tinham diabetes, 7,7%
eram obesos, 3% tinham insuficiéncia renal cronica, 2,4% tinham doenca pulmonar obstrutiva
cronica. Outras comorbidades foram observadas em menor proporgdo como: 2,2% tinham
asma/bronquite, 1,7% tinha neoplasia, 1,4% tinha algum tipo de imunodeficiéncia, 0,5% tinha

arritmia. Estavam gestantes 0,8%, e eram puérperas 0,1%.

Tabela 1 - Perfil epidemioldgico e clinico dos 6bitos e ndo 6bitos por COVID-19, segundo
presenca ou ndo de fatores de risco, sexo, faixa etaria (acima de 60 anos e abaixo de 60 anos) e

comorbidades, Uberaba, Minas Gerais, 2021.

Variaveis n %

Fatores de Risco

Sim 625 72,3
Né&o 240 27,7
Faixa etaria

<60 anos 398 46,0
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> 60 anos 467 54,0
Obesidade

Sim 67 7,7
Nao 798 92,3
Hipertensdo arterial

Sim 256 29,6
Nao 609 70,4
Diabetes Mellitus

Sim 173 20,0
Nao 692 80,00
Insuficiéncia Renal Crénica

Sim 26 3,0
Nao 839 97,0

Doenga Pulmonar
Obstrutiva cronica

Sim 21 2,4
Né&o 844 97,6
Asma/Bronquite

Sim 19 2,2
Né&o 846 97,8
Doenca Cardiovascular

Sim 194 22,4
Né&o 671 77,6
Arritmia*

Sim 4 0,5
Né&o 860 99,4
Imunodeficiéncia

Sim 12 1,4
Né&o 853 98,6
Neoplasia

Sim 15 1,7
Né&o 850 98,3
Doenca Hepética*

Sim 4 0,5
Né&o 860 99,4
Gestante

Sim 7 0,8
Né&o 858 99,2
Puérpera

Sim 1 0,1
Né&o 864 99,9
Outras doengas

Sim 82 9,5
Né&o 783 90,5

Fonte: Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.
*1 pessoa sem dados

Na Tabela 2, de 865 pessoas internadas, 309 foram a 6bito por COVID-19 (35,7%). Ser
hipertenso, diabético, obeso e ter 60 anos ou mais sdo fatores de risco para 6bito por COVID-
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19, em pacientes internados com quadro de SRAG (p <0,001). N&o houve diferenga quanto ao

SEXO0.

Tabela 2 - Risco relativo e Razéo de Chance entre pacientes internados com SRAG por COVID-

19 para as variaveis sociodemogréficas e clinicas em 2021, Uberaba, Minas Gerais, 2021.

Obito
Fatores de Sim Nao RR (IC%*) RC (IC%) Valor
Risco n (%) n (%) dep
Sexo
Feminino 147(38,6) 234 (61.4) 1,15 (0,96 — 1,38) 1,25 (0,94 — 1,65 0,119
Masculino 162 (33,5)  322(66,5) (0.96-1,38) 125(0,94-165) !
Faixa etaria
>60 anos 190 (47,7) 208 (52,3)
1,87 (1,56 —2,26) 2,67 (2,00-3,56) <0,001

<60 anos 119 (25,5) 348 (74,5)
Hipertensao
arterial
Sim 174(68,0) 82 (32,0)

. 3,07 (2,58 —3,64) 7,45(5,38-10,31) <0,001
Nao 135(22,2)  474(77,8)
Diabetes
Mellitus
Sim 92 (53,2) 81 (46,8)

. 1,70 (1,42 -2,03) 2,49 (1,77 -3,49) <0,001
N&o 217(31,4) 475(68,6)
Obesidade
Sim 39 (58,2)  28(41,8)

. 1,72 (1,37 -2,15) 2,72 (1,64—-452) <0,001
N&o 270(33,8)  528(66,2)
Vacina
Nao
Imunizado 547 35 3y 497 (67,7)
Ou esquema
incompleto 0,59 (0,49-0,71) 0,39(0,27-0,57) <0,001
Esquema 72(550) 59 (45,0)

completo
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Fonte: Elaborado pelos autores, 2023. IC= intervalo de confianca.

A Tabela 3 demonstra que ter 60 anos ou mais aumenta a chance de 6bito por COVID-
19, nos pacientes internados com SRAG em 2,2 vezes (p <0,001). Entre os fatores de risco,
HAS foi o principal fator de risco para ébito, sendo 5,72 vezes maior a chance de 6bito em
individuos hipertensos que nédo hipertensos (p <0,001). O segundo fator foi a obesidade, onde
0s obesos apresentaram 3,52 vezes mais chance de 6bito que os ndo obesos (p <0,001). Em
terceiro lugar foi diabetes, onde a chance de 6bito aumentou 1,69 vez em individuos diabéticos
do que os ndo diabéticos (p <0,001).

Tabela 3 - Andlise de regressdo logistica binomial multipla indicando a associacdo entre
preditores sociodemogréficos e clinicos e incidéncia de 6bitos entre pacientes hospitalizados.
Uberaba, Minas Gerais, 2021.

Fatores de Risco Razé&o de Chance (IC*) Valor de p
Idade (>60 anos) 2,22 (1,52 — 3,22) <0,001
Sexo (feminino) 1,19 (0,85 -1,66) 0,33
Obesidade 3,52 (1,91 6,51) <0,001
Hipertensao 5,72 (4,02 - 8,15) <0,001
Diabetes 1,69 (1,10 — 2,58) 0,02
Tempo de Internagao 1,08 (1,06 — 1,10) <0,001
N&o imunizado ou 0,63(0,39-1,02) 0,06
incompleto

Fonte: Elaborado pelo autores, 2023. IC= intervalo de confianca.
Do total de dbitos 309 (35,7%), apenas 72 (23,3%) tinham esquema vacinal completo,
enquanto 176 (56,9%) ndo haviam recebido nenhum tipo de imunizante, e 61 (19,7%) tinham

esquema vacinal incompleto.
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Tabela 4 - Distribuicdo de altas e 6bitos em internados por SRAG com COVID-19, segundo
esquema de imunizacao, Uberaba, Minas Gerais, 2021.

Obito Alta Total

Esquema Vacinal n % n % n %
Né&o Imunizado 176 30,1 409 69,9 585 100
Esquema Incompleto 61 40,9 88 59,1 149 100
Esquema Completo 72 550 59 45,0 131 100

Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.

Conforme Tabelas 5 e 6 respectivamente, dos 309 6bitos ocorridos, 177 (57,2%) néo
receberam nenhum imunizante e 132 (42,7%) foram imunizados com, pelo menos, 1 dose da
vacina, sendo a Coronavac o imunizante mais frequente, sequido da Astrazeneca. A maioria
das pessoas com 60 anos que foram imunizadas (211 doses) recebeu doses da vacina Coronavac

(149 doses), seguido da Astrazeneca (62 doses). Nenhum idoso recebeu dose da Pfizer.

Tabela 5: Distribuicdo de altas e dbitos por COVID-19, em internados por SRAG, segundo tipo
de imunizante, Uberaba, Minas Gerais, 2021.

Obito Alta Total
Tipo de Vacina

n % n % n %
Sem vacina 177 30,2 410 69,8 587 100,0
Astrazeneca 38 36,9 65 63,1 103 100,0
Coronavac 89 54,6 74 454 163 100,0
Janssen 1 50,0 1 50,0 2 100,0
Pfizer 4 40,0 6 60,0 10 100,0
Total 309 357 556 64,3 865 100,0

Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.

Tabela 6: Distribuicdo dos tipos de imunizantes utilizados por internados por SRAG com
COVID-19, segundo faixa etaria, Uberaba, Minas Gerais, 2021.

> 60 anos 0- 59 anos Total
Tipo de Vacina
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n % n % n %
Sem vacina 187 31,9 400 68,1 587 100,0
Astrazeneca 62 60,2 41 3938 103 100,0
Coronavac 149 914 14 8,6 163 100,0
Janssen 0 00 2 100,0 2 100,0
Pfizer 0 0,0 10 100,0 10 100,0
Total 398 46,0 467 54,0 865 100,0

Fonte: Elaborado pelos autores, 2023.

7 DISCUSSAO

Da amostra de pacientes internados por SRAG em 2021 na cidade de Uberaba-MG,
72,3% apresentaram fatores de risco para 6bito por COVID-19, sendo a HAS, obesidade e
diabetes as principais comorbidades associadas ao risco de 6bito. Ha evidéncias cientificas de
que a HAS, DM e obesidade sdo as comorbidades mais frequentes nas pessoas que foram a
obito por COVID-19. Em investigacéo realizada na cidade de Nova York, envolvendo pacientes
hospitalizados, as comorbidades mais frequentes foram HAS (56,6%), obesidade (41,7%) e DM
(33,8%), respectivamente (RICHARDSON et al., 2022).

N&o houve diferenca por sexo entre os internados por SRAG, sendo a prevaléncia um
pouco maior no sexo masculino (55,95%). A literatura aponta que pessoas do sexo masculino
possuem maior suscetibilidade de desenvolver formas graves da COVID-19 e que pessoas mais
idosas apresentam risco maior de morte e complicagdes (TEN-CATEN et al., 2021).

No presente estudo, ter mais de 60 anos pode aumentar em 2,2 vezes a chance de 6bito
por COVID-19, ser hipertenso aumenta em 5,72 vezes a chance de ébito por COVID-19 e a
obesidade demonstrou aumentar em 3,52 vezes a chance de ébito por infeccdo pelo SARS-
COv-2.

Ficar mais tempo internado também foi um fator de risco para ébito por COVID-19.
Pessoas que ficaram mais tempo internadas apresentaram 1,1 vezes mais chances de ir a 6bito
do que aquelas que ndo ficaram. A internagdo prolongada, pode acarretar problemas fisicos,
relacionados a mobilidade, alem de desencadear impactos emocioanais e financeiros. A cada
dia a mais de internacdo, aumenta a angustia para familia, para os profissionais, a pessoa fica
mais susceptivel a contrair outras doencas oportunistas, pelo ambiente hospitalar (JUNIOR et
al., 2021).
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A carga emocional e de trabalho que afeta pacientes, acompanhantes e cuidadores é
agravada pela condicédo de vulnerabilidade social e econdmica da populagdo, que possui acesso
limitado a atividades de lazer e depende principalmente da assisténcia hospitalar de nivel
terciario quando estdo hospitalizados. Essa situacdo reduz significativamente a qualidade de
vida durante o periodo de internag&o hospitalar (SILVA; PINTO; ALENCAR, 2018).

Segundo uma revisdo integrativa da literatura, nos diversos estudos incluidos, a
obesidade foi apontada como fator de risco para internacdo hospitalar por COVID-19, levando
a maior necessidade de oxigenoterapia, cuidados intensivos, ventilacdo mecanica invasiva,
maior tempo para extubacédo e, consequentemente, maior taxa de mortalidade. Além disso, é
uma doenga que esta associada ao desenvolvimento de outras morbidades como HAS e DM,
gue também sdo consideradas comorbidades associadas a desfechos graves da COVID-19
(SILVA et al., 2021).

Diversos estudos observacionais multicéntricos e de base populacional identificaram
que pacientes com HAS apresentam formas mais graves da doenca, além de maior risco de
mortalidade. Um estudo realizado com pessoas hospitalizados em Wuhan, na China, verificou
que as taxas de mortalidade por COVID-19 eram maiores no grupo de hipertensos, quando
comparados aos sem hipertensdo. O grupo de hipertensos apresentou aproximadamente 2,2
mais chances de o6bito devido a COVID-19 (OR = 2,093; 1C95%: 1,094-4,006; p=0,024). A
prevaléncia de hipertensdo em pacientes com COVID-19 foi de 33,2%, concordando com
estudos prévios que identificaram variacdo de 19,4% e 32,6% na proporcao de pacientes com
COVID-19 com HAS. Este estudo constatou que a taxa de mortalidade hospitalar em pacientes
hipertensos € muito maior do que naqueles considerados normotensos (17,9% vs. 8,9%;
p=0,0202), semelhante a estudos prévios (DENG et al., 2021).

Sabe-se que o virus SARS-CoV-2 utiliza como receptor de entrada na célula, a enzima
conversora de angiotensina tipo 2 (ECA-2). Trata-se de uma molécula que compde sistema
renina-angiotensina (SRA) e esta presente em grande quantidade na superficie das células do
endotélio, dos rins, dos pulmdes e de outros 6rgaos. A ECA-2 auxilia na modulacéo das diversas
atividades da proteina angiotensina Il (ANG II) que eleva a pressdo sanguinea e a inflamacéo,
intensificando os danos nos revestimentos dos vasos sanguineos e causando lesdes nos tecidos.
Quando ocorre a ligacdo do virus SARS-COv-2 com 0 ECA-2, ele impede que essa enzima
desempenhe sua funcdo de regular a sinalizacdo de ANG Il (DONOGHUE et al., 2000).
Portanto, se houver uma diminuicdo na atividade da ECA-2, devido a sua ligacdo com o virus,
essa enzima nao serd capaz de decompor a proteina ANG Il, que consequentemente ird

aumentar e causar inflamacéo e danos no organismo (SCHOLZ et al., 2020).
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Pesquisas recentes apontam que uma atividade ANG Il anormalmente alta é um fator-
chave determinante para a classificacdo da gravidade do dano em pacientes com COVID-19. A
literatura cientifica sugere que a ECA2 pode ser maior em pacientes com HAS, DM e doenca
cardiaca coronaria (MONTANO et al., 2020).

Este estudo demonstrou que 72,3% das pessoas hospitalizadas por COVID-19 tinham
alguma comorbidade, sendo a HAS a principal delas (29,6%), o que pode justificar o quadro de
SRAG desenvolvido por essas pessoas, ndo sendo somente a idade fator determinante, pois
quase metade da amostra (46%) dos hospitalizados tinha menos de 60 anos, e somente 15,1 %
tinham esquema vacinal completo. Dessa forma, verifica-se que o acompanhamento a longo
prazo por meio de um estudo longitudinal que avalie a efetividade de abordagens terapéuticas
especificas para a COVID-19 em pacientes hipertensos é necessario.

Ao contrario do esperado, no presente estudo, ndo ter sido imunizado ndo foi
significativo no desfecho da mortalidade por COVID-19, tal fato pode ser atribuido a varios
fatores, dentre eles: a maior parte dos individuos imunizados no ano de 2021 tinha 60 anos ou
mais, por fazer parte dos grupos prioritarios. Entretanto sabe-se que a eficacia das vacinas
diminuiu com a idade (VASILEIOU et al., 2021). Somente 15,1% da amostra tinham esquema
vacinal completo.

Até o final de 2021, a maior parte da populagdo de Uberaba ainda ndo havia sido
vacinada com duas doses da vacina contra COVID-19, especialmente os individuos mais
jovens. Conforme dados disponibilizados pela Secretaria Municipal de Satde de Uberaba-MG,
até o final de 2021, o total de 235.195 pessoas havia tomado a segunda dose (PREFEITURA
MUNICIPAL DE UBERABA, 2020b), o que reforca a falta de organizacdo na determinagéo
de estratégias voltadas para a vacinagdo no pais.

Nos primeiros seis meses de campanha, que teve inicio em janeiro de 2021, somente
22,8% da populacdo brasileira havia sido vacinada com o esquema completo (duas doses ou
dose Unica) e 52,9% com a primeira dose da vacina (MACIEL et al., 2022; G1, 2023).

Isso se deve a postura negacionista do governo federal que provocou uma lentiddo no
processo de vacinacdo, especialmente no primeiro ano da campanha. Desde o inicio da
pandemia, em meados de 2020, as crises diplomaticas do governo brasileiro com a China e a
india impactaram na capacidade de producdo dos imunizantes no Brasil pelas duas maiores
instituicOes brasileiras produtoras de vacina, o Instituto Butanta responsavel pela Coronavac e
a Fiocruz, pela Astrazeneca (MACIEL et al., 2022).
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Conforme Tabela 4 e Tabela 5, das 309 pessoas que foram a 6bito, 176 ndo haviam
tomado vacina, e 61 estavam com o esquema vacinal incompleto, enquanto 72 pessoas foram a
Obito com esquema vacinal completo, sendo a maioria vacinada com a Coronavac.

O Estudo Brasileiro do Grupo Vebra COVID-19, publicado em julho de 2021, considera
a efetividade da Coronavac (com 02 doses administradas) entre pessoas com 60 anos ou mais
em torno de 83,3% na prevencao de hospitalizacGes e 83% na prevencdo de morte, sendo que
essa efetividade diminuiu com o aumento da idade, chegando a 49,9% em individuos acima de
80 anos (ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DE SAUDE; ORGANIZACAO MUNDIAL
DA SAUDE, 2021). Em um ensaio clinico randomizado realizado por Hitchings et al. (2021),
a vacina Coronavac apresentou eficicia de 50% em casos leves e 84% em quadros moderados
da doenca, antes do surgimento da variante P1. Nesse estudo a aplicacdo de, pelo menos uma
dose da vacina Coronavac manifestou eficacia contra a infeccao sintomatica por SARS-COV-
2, no cendrio de transmisséo da P1.

Sharun et al. (2021) relataram que a vacina Astrazeneca /Oxford possui uma eficacia
média de 70,4%. Além disso, foi avaliada em participantes com idade igual ou maior a 18 anos.
Em ensaio clinico randomizado conduzido no Brasil, Reino Unido e Africa do Sul realizado
com participantes do Brasil, Reino Unido e Africa do Sul, amesma vacina apresentou seguranca
e eficicia contra COVID-19 em pessoas sintomaticas e com imunogenicidade semelhante, em
todas as faixas etarias, apds a dose de reforco.

Ao longo do primeiro semestre de 2021, uma expressiva parcela dos paises que
avancaram na campanha de vacinagdo, administrou a vacina Pfizer, segundo as recomendacdes
feitas pelo fabricante, sendo o intervalo de 21 dias entre as doses (MACIEL et al., 2022).

Deve-se levar em conta que, na amostra deste estudo, apenas 1,2% foi imunizado com
a Pfizer (que possui maior eficicia), a maioria havia sido vacinada com Coronavac, que possuli
eficacia mais baixa comparada aos demais imunizantes.

Um estudo de coorte prospectivo, realizado na Escocia, abrangeu o registro de
hospitalizagdo e mortalidade de 99% da populacéo (5,4 milhdes de habitantes) para avaliar a
efetividade das vacinas da Pfizer e da AstraZeneca. Foi demonstrado que uma Unica dose de
ambas as vacinas reduziu substancialmente o risco de internagdo por COVID-19, sendo que a
primeira dose do imunizante Pfizer reduziu em 91% (1C95%:85-94) em um periodo de 28 a 34
dias apo6s a aplicacdo. No mesmo intervalo de tempo, a reducédo para a vacina Astrazeneca foi
de 88% (1C95%: 75-94). Aproximadamente 20% da populagdo escocesa tinha recebido a
primeira dose da vacina no periodo do estudo. Constatou-se que apds a primeira dose, entre as

8 mil internacdes, somente 58 pertenciam ao grupo vacinado. O estudo em questdo tambeém
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destaca a efetividade da primeira dose em pessoas com idade superior a 80 anos, um grupo mais
suscetivel & doenca, sendo a reducdo nas internacdes de 83% (1C95%:72-89) (VASILEIOU et
al., 2021).

As evidéncias cientificas apontam que a vacinacdo ¢ uma estratégia eficaz na reducéo
da transmissdo, hospitalizacdo e ébitos por COVID-19. Entretanto, devido a falta de incentivo
do governo federal, o PNI, considerado um dos maiores e mais completos programas no
mundo, enfraqueceu sua atuacdo a frente da campanha de vacinacdo no pais, durante a
pandemia de COVID-19, devido a problemas que véao desde a organizacdo do processo de
trabalho e logistica da campanha, além de decisdes politicas em desacordo com as evidéncias
cientificas, como ao intervalo entre as doses, intercambialidade entre as vacinas, e melhores
estratégias dos grupos de risco baseadas em evidéncia. Ainda merece ser considerada a baixa
adesdo da populacdo a campanha devido as insegurangcas que surgiram com a postura
negacionista do governo federal (MACIEL et al., 2022).

As evidéncias cientificas apontam que a vacinagdo é uma estratégia eficaz na reducéao
da transmissdo, hospitalizacéo e obitos por COVID-19. Entretanto, devido a falta de incentivo
do governo federal, o Programa Nacional de Imunizacdo (PNI) considerado um dos maiores e
mais completos programas no mundo, enfraqueceu sua atuacdo a frente da campanha de
vacinacdo no pais, durante a pandemia de COVID-19, devido a problemas que véao desde a
organizacgdo do processo de trabalho e logistica da campanha, além de decisdes politicas em
desacordo com as evidéncias cientificas, como ao intervalo entre as doses, intercambialidade
entre as vacinas, e melhores estratégias dos grupos de risco baseadas em evidéncia. Ainda
merece ser considerada a baixa adesdo da populacdo a campanha devido as insegurancas que
surgiram com a postura negacionista do governo federal (MACIEL et al., 2022).

Podemos mensurar em ndmeros os impactos de uma gestdo na qual o governo
desconsiderou as pontuacfes do corpo técnico e o uso das evidéncias cientificas na conducao
da estratégia de vacinacdo. Se a gestdo politica tivesse dado a devida atencdo ao papel da
vacinacao, o enfrentamento da pandemia no ano de 2021 poderia ter iniciado com 316 milhdes
de doses, um namero suficiente para cobertura vacinal de 78% dos brasileiros. Dessa forma,
75% de vidas perdidas pela doenca poderiam ter sido salvas (HALLAL, 2021).

Com base na identificacdo do perfil de pacientes que desenvolveram quadros mais
graves da COVID-19, estratégias e linhas de cuidado especificas devem ser adotadas para
contribuir com ac@es e politicas regionalizadas, além disso a vacinacdo deve ser incentivada,
podendo utilizar grupos de atendimento na atencdo basica como o Hiperdia para sensibilizar

esses individuos de maior risco.
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Em relacéo a vacinacéo, devido ao baixo nimero de pessoas completamente imunizadas
no periodo estudado, ndo foi possivel inferir sobre o efeito protetor da vacina, mas demonstra
que a lentiddo do processo de vacinacdo nao conseguiu impactar significativamente na reducgéo

da morbimortalidade por COVID-19, especialmente em grupos mais jovens com comorbidades.

8 CONCLUSAO

Verificou-se que, nos pacientes internados por SRAG, os fatores de risco mais
frequentes associados ao 6bito por COVID-19 foram: Hipertensao arterial sistémica - RC: 5,72
(IC: 4,02- 8,15), Obesidade - RC: 3,52 (IC: 1,91-6,51) e Diabetes - RC: 1,69 (IC: 1,10-2,58) e
a idade (60 anos ou mais) - RC: 2,22 (IC: 1,52-3,22). Do total da amostra, 72,3% dos individuos
apresentaram algum fator de risco, e mais da metade, 54%, tinha 60 anos ou mais. Hipertensos
correspondem a 29,6%, 22,4% tinham doenca cardiovascular, 20%, diabetes e 7,7% eram
obesos.

O estudo mostrou que a prevaléncia de HAS foi superior a prevaléncia de DM nos
individuos com SRAG que foram a 6bito por COVID-19. A mortalidade por COVID-19 foi
maior em idosos do que em individuos nao idosos.

Este estudo reforga dados da literatura de que a HAS tem associagéo significativa com
a gravidade e a mortalidade da COVID-19.
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APENDICES

APENDICE A - FICHA DE NOTIFICACAO DE SRAG DO SIVEP-GRIPE

Ne
: SIVEP Gripe - SISTEMA OF INFORMACLD DF viGLINGA EMOEMOLOGICA DA GRIPE
MINGTERIO 04 SAUCS FICHA DE REGISTRO JAL - CAZOS OF 50 SESMRATORA AGUDA GRAVE MOSPITALIZADO- 03/03/2024

SOMTAMA DE WOILANGA IM SAUDE

CASO DE SINDROME RESPIRATORIA AGUDA GRAVE (SRAG-MOSPITALIZADO): Individuo com *SG que apresente: dispneia/desconforto
respiratorio OU press3o persistente no torax OU saturagio de 02 menor que 95% em ar ambiente OU colorag3o azulada dos Jabios ou rosto,
(*5&: individuo com quadro respiratério agudo, caracterizado por pelo menos dois (2) dos seguintes sinais & sintomas: febre (mesmo que referida),
calafrios, dor de garganta, dor de cabega, tosse, coriza, disturbios olfativos ou gustativos). Para efeito de notificagdo no Sivep-Gripe, devem ser
considerados os casos de SRAG hospitalizados ou os obitos por SRAG independente de hospitalizag3o.
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Data do preenchimento da ficha de notificago: 2 Data de 19 sintomas
M S | O | |
3|ur _|_ |4 | Municipio: Codigo(IBGE):__|__|_|_1__|
5 | Unidade de Saude: Codigo(CNES): ||| |1_1_|__
6 | CPFdocidadao: _|__|__|__|__|__|_1_|_|_1_I_1__I__1_
7 | Nome: 8 | Sexo: |_ |1-Mazc. 2-Fem.9-1gn
g 9 | Data de nascimento: 10 | (Ou) idade: _ |_ |__ 11 | Gestante: |__|
1 | | 1Dia 2-Més Ao |_| 1-12Trimestre  2-22Trimestre  3-32 Trimestre
= 2-dace G sonal Ignorada 5-N3
E 12 | Raga/Cor- |__| 18ranca 2-Preta 3-Amareis 4Parda Sindgens 34570300 | saZose apica  Slgnorado =
8 13 | Se indigena, qual etnia?
8| 14 E membro de povo ou comunidade tradicional? (Marcar X) Se sim, qual?
z |__1Sim |__|Nao
16 | Escolaridade: |__| 0-5em excolaridade/Anaifabeto  1-Fundamentsl 12 cicio (12 3 5% série)  2- Fundamental 22 ciclo (62 3 92 série)
3-Medio (12 30 3% ano) 2-Scperor S-NGoseapliica 9-ignorade
17 | Ocupagdo: Nome da mae:
e CEP: | | | - | |
20 Jur: 1 |22 | Municipio: Codigo (1IBGE): _1__|_|_| |
22 | Bairro: 23 | Logradouro fus. avenea. exc): 24 | Ne:
3 25 | Complemento (apto, casa, etc...) 26 | (DDD) Telefone:
g S CCD MO U [ o0 | s ol A
27 | Zona: | |iwvens 2musi doerivvene migonco | 28 | Pais: (se resicente fora do Brasil
29 | Paciente tem histdrico de viagem internacional até 14 dias antes do inicio dos sintomas? | _| 1-5im 2-Ndo 9-gn
30 | Sesim: Qual pais? 31 | Em qual local?
32 | Datadaviagem: ___|__| 33 | Datadoretorno: | __ |
34 | E caso proveniente de surto de SG que evoluiu para SRAG? | __| 1-5im 2-N3o 9-ignorade
35 | Trata-se de caso nosocomial (infecgdo adquirida no hospital)? || 15m 2N3o 9-gnorade
36 Paciente trabalha ou tem contato direto com aves, suinos, ou outro animal? | __| 1-Sim 2-Nio
3 |__|3- Outro, qual S-ignorado
& | 37 | Sinais e Sintomas: 1-Sim 2-Nio GS-ignorado |_| Febre |_|Tosse |__|DordeGarganta |__| Dispneia
; |__| Desconforto Respiratorio |__| Saturag3o 0,<95% |__| Diarreia | __| Vomito |__|Dor abdominal |__| Fadiga
‘g |__| Perda do olfato | | Perda do pailad |_| Outros
% 38 | Possuifatores de risco/comorbidades? |__| 1-5m 2880 Sigrorsde  Se sim, qual(is)? Marcar X)
- |__| Puérpera (até 45 dias do parto) |__| Doenga Cardiovascular Cronica  |__| Doenga Hematologica Cronica
) |__| Sindrome de Down | __| Doenga Hepatica Cronica |_| Asma
g |__| Diabetes meliitus |_| Doenca Neurologica Cronica |__| Outra Pneumopatia Cronica
X |__| iImunodeficiéncia/lmunodepressdo |__| Doenca Renal Cronica |__| Obesidade, IMC | |
o |__| Outros
w - - - -~
8 | 38 | Recebeu vacina contra Gripe na ultima campanha? 40 | Data da vacinagao:
5 |__| 15m 2N3o 9gnorsdo PR
Ee <6 meses: a mae recebeu a vacina? || tSim 2¥30 Signorade Se sim, data: | |
amae amamentaacrianga? |__| 1-Sm 2830 Signosce
Se >= 6 meses e <= 8 anos:
Data da dose unica 1/1: | | {doze Unics para Criangas 3das em campanhas de 3nos iores)
Data da 12 dose: | | {12 dose para criangas vacnadas pela primeira vez)
Data da 22 dose: | | (22 doze para Crangas vacnadas dela primera vex




41 Usou antivicat para gripe? 42 | Qual antiviral? | __| 1Osexsmwe | 43 | Data inicio do tratamento
15im 2030 ignorado 2-Zanamivie 3-Outro, especique: | |
| 44| Houve internagdo? |_| [ 45 | Data da internagio por SRAG: 46 | UF de internagiio:
e 15im 2-N3o 9-Ignorado __ Ly i .
2 47 | Municipio de internagdo: Codigo (1BGE): __|__|__|_[_|
48 | Unidade de Saude de internagdo: Codigo (CNES):__|__|__|_|__|__
§ 49 | Internado em UTI? |__| _SOJ Data da entrada na UTL: 51 I Data da saida da UTI:
1-5im 2-N3o 9-ignorado __ i) | c 1}
S [52 [Uso de suporte ventilatério: | 53 | Raio X de Torax: | _| ~ |58 [DatadoRaioX:
§ |__|1Sim, invasive 2-Sim, n30 invasive :;::" mw e —_
a 3-N3o S-izrorado 6380 e
55 | Aspecto Tomografia|__| 1-TipicoCOVID-19  2- Inceterminaco COVID-18 Data da tomografia:
3- Atipico COVID-19 4-Negztivo pars Preumonia 56
5-Outr, N30 reslizado _ S-ignorsd T -
57 | Coletouamostra |__|| 58 | Datadacoleta: |59 | Tipodeamostra: |__| 1-Secrec3ode Naso-orofaringe
L5im 2o gnorco S o) 2-Lavado Bronco-sihvesiar 3-Tecico post-mortam
— 205 qua® SR 9grorade
Tipo do teste para uisa de antigenos virais:
N2 Requisicdo do GAL: 61 Iil i Ipa peasq;m A ﬁgdoméﬂh
Data do resultado da pesquisa de antigenos: 63 | Resultado da Teste antigénico: |_| 1-positvo 2-
Negstivo 3~ Inconclusivo 4-N3o reaizado S-Aguardando
e resitado 9-igrorado
64 | Laboratorio que realizou o Teste antigénico: Codigo (CNES):
RS S i Y ! RRE R
65 | Agente Etiologico - Teste antigénico:  Positivo para Influenza? |_| ssm 248 s4gromco
Se sim, qual influenza? | _| 1-inflversad 2-Influenza®  POSITIVO para outros virus? |__| sim a-Nio s-groraco
Se outros virus respiratorios qual(is)? (marcar X) |_| SaRS-Cov-2 |__| Virus Sincicial Respiratério | _| Parsinfluenza 1
| __| Parainfiuenza 2 |__| Parainfluenza 3 |__| Adenoviruz |__| Outro virus respiratecio, especifique:
66 | Resultado da RT- PCR/outro método por Biologia 67 Data do resultado RT-PCR/outro método por
Molecular: |__| 1-Detectivel 2-Nio Detectivel Biologia Molecular: ____|____|

3-nconclusivo 4-Nio resiizado S-Aguardando resultado $-igrorade
68 | Agente Etiologico - RT-PCR/outro método por Biologia Molecular:

Dados uquomu

Positivo para Influenza? || 15m 2N3o Signorade Se sim, qual influenza? |__| 1-infivenzad 2-Influenza 8
Influenza A, qual subtipo? |__| 1defluenza AMINIjpdmO9  2-dnficenza A/MIN2  3dnfiuenza A ndo subtipade
&-influenzs A ndo subtipivel 54 chus 6-Outro. especifique:
Influenza B, qual linhagem? |__| 1Victoria 2-Yamagatha 3-N3oreslizade &dnconclusive 5-Outro, especifique:
Positivo para outros virus? |__| 1-Sim 2-NSo %lgnorado Se outros virus respiratorios, qual(is)? (maresrX)
|__) SARS-CoV-2 |__| Virus Sincicial Respiratorio |__| Parsinfluenzal |__| Parainfluenza2 |__| Parainfluenza3  |__| Parainfluenza 4
1] Adk wrus |__| Metap irus |__| Bocavirus |__| Rinovirus |__| Outro virus respirstorio, especfigue:
69 | Laboratorio que realizou RT-PCR/outro método por Biologia Molecular: Codigo (CNES):
S [P SN OO S [P O
70 | Tipo de amostra sorologica para SARS-Cov-2- |__| 1-Ssmzue/siazma/zor 71 | Data da coleta:
2-Outrs, qual? S-ignorado i
72 Tipo de Sorologia para SARS-Cov-2: |__| 1-Teste ripido 2-Eizs 3 Quimiuminescéncia | 73 Data do resultado:
4- Outro, qual? S
Resultado do Teste Sorologico para SARS-CoV-2-  |_ 116 |_JigM |_ A
1-Positivo 2-Negativo 3- Inconduzivo 4-N3o reslizado 5-Azuards resuitado 3 izreraco
Classificacao final do caso:|__|1-5RAG por infiuenzs 2-SRAG por outro winz | 75 | Critério de Encerramento: |__|
74 | respiratrio 3-SRAG por outro agente etiologico, qual 1- Laboratorial 2- Clinico Epidemiclogico
2-SRAG n30 especificado 5-SRAG por COVID-19 3- Cinico & Clinico-imagem
5|76 | Evolugdodo Caso: |__| 1-cura 77 | Data da alta ou 78 | Data do Encerramento:
b 2-Ooito  3-Obito por outraz Causas 9-Ignorade obito:__ || | |
el NomeroDO: | 0 00 b b b M-
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Apresentacio do Projeto:

As informagdes elencadas nos campos “Apresentagio do Projeto”, “Objetivo da Pesquisa™ e “Avaliagio dos
Riscos e Beneficios” foram retiradas deo arguivo Informagées Basicas da Pesquisa
{PB_INFDHMM;EJES_BIE.SICAS_DD_PROJETO, de 02/01/2023) e do Projeto Detalhado
{projetomodeloCEP.docx, de 02/01/2023).

Segundo oz pesquisadores:

INTRODUCAQ:

"O=s coronavirus compdem uma familia de virus investigados ha décadas e =80 reconhecidos por causar
doengas em espécies animais, inclusive em humanos, afetande miltiplos sistemas orgénicos (HIDALGO et
al., 2021). A biclogia molecular revela que esses microrganismos s30 minusculos, com genoma formado por
um acido ribonucleico (RMA) de fita simples & apresentam espiculas na superficie externa, em formato de
coroa, o gque confere o nome a essa familia de virus (SHEREEN et al., 2020). Além disso, apresentam
capacidade de mutagio e recombinagdo do genoma, caracteristica gque permite a adaptagdo do virus em
diversos ambientes (HIDALGO et al., 2021).

A subfamilia dos coronavirus, Coronaviridae, sdo da ordem Midovirales e se dividem em gquatro géneros
identificados por meio de letras do alfabeto grego: alfa, beta, gama e delta (HIDALGO et
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al., 2021; SHEREEN et al., 2020). A infecgdo provocada por alfacoronavinus e betacoronavirus se restringe
a mamiferos, enquanto os gamacoronavirus e deltacoronavirus infectam além desses animais, as aves
(WOO et al., 2012). Dos sete tipos de coronavirus humanos (HCoVs) descobertos até hoje, somente o
HCoW-229E & HCoV-MNLE3 s8o0 do género alfacoronavirus, os demais, HCoV-0C43, HCoV-HKU1, SARS-
CoV (coronavirus da sindrome respiratoria aguda grave) e MERS-CoV (coronavirus da sindrome respiratoria
do QOriente Médio) sdo betacoronavirus (HIDALGO et al., 2021). Até 2003, presumia-se gue somente o
HCoVW-229E e HCoV-0OC43 tinham potencial patogénico sobre os humanos, porém, caracterizado por
sintomatelogia leve (HUI, ZUMLA, 2019). Entretanto, no final de 2002, em Fushan na China, foi identificado
um individuo adulto do sexo masculino com suspeita de sindrome respiratora aguda grave (SARS), uma
doenga caracterizada por uma pneumonia atipica que se alastrou para outras provincias e paises (ZHAQ et
al., 2003).

A cadeia de transmissdo do SARS-CoV ocorre principalmente através do contato com goticulas de saliva
dispersas no ar, em um pericdo de incubagéo que varia de dois a sete dias, resultando em um quadro
clinico que inclui febre alta, cefaleia, dores musculares e mal estar (WORLD HEALTH ORGAMIZATION,
2022a). Como ndc ha cura ou vacina para a SARS, agdes preventivas como a lavagem das maos,
isolamento de casos suspeitos, uso de mascaras, entre outros, se tornaram o principal recurso para o
controle da doenga (WORLD HEALTH ORGAMIZATION, 2022a). Apos ter afetado diversas regides do
mundo além da China, a Organizagdo Mundial da Saide (OMS) decretou o fim da epidemia da SARS em
julho de 2003, registrando 8906 casos, 774 obitos, com uma taxa de letalidade de 9,6%, no periodo de 01
de novembro de 2002 a 31 de julho de 2003 (WORLD HEALTH ORGAMIZATION, 2015).

Além do SARS-CoV, outro HCoV's foi descoberto na Arabia Saudita em 2012 em um individuo do sexo
masculing de 60 anos que deu entrada em um hospital com histérico de febre, tosse, expectoragéo e
dispneia (ZAK] et al., 2012). Tratava-se da MERS-CoV, um coronavirus responsavel por causar uma doenga
infecciosa caracterizada por casos que variavam de leves, assintomaticos, graves ou com evolugdo para
obito (KILLERBY et al., 2020). Em seres humanos, a transmissdo do MERS-CoV ocome de forma direta ou
indireta, por meio do contato com dromedarios infectados, resultando em uma doenga com guadro clinico
que inclui, principalmente, tosse, febre e dispneia (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2022k). De abrl de
2012 até setembro de 2019, foram notificados 2468 casos, 351 mortes, com 27 paises afetados (WORLD
HEALTH ORGAMNIZATION, 2019). Apos a experiéncia com a SARS-CoV e MERS-CoV, no dia 30 de
dezembro de 2019, a investigagdo de um caso de pneumcnia de causa desconhecida, no Hospital Wuhan
Jinyintan, na China, anunciou a descoberta de um novo virus, o SARS-CoV-2, do género betacoronavirus
que foi
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associado a cepa do coronavirus do tipo SARS de morcegos (WORLD HEALTH ORGAMIZATION, 2020a).
Ainfecgdo pelo SARS-CoV-2 denominada de COVID-19 se mostrou superior a causada pelo SARS-CoV, no
que se refere a capacidade de transmissdo (SHEREEM et al_, 2020), chegando a 75465 casos na China em
20 de fevereiro de 2020 (WORLD HEALTH ORGAMIZATION, 2020a). Os sinais de avango da doenca desde
logo chamaram a atengdo das autoridades em sadde, como a OMS, que ndo somente reconheceu o surto
de COVID-19 como uma Emergéncia de Salde Plblica de Importdncia Internacional (ESPI, em 30 de
janeiro de 2020 (WORLD HEALTH ORGAMIZATION, 2020b), como mais tarde, viria a decretar uma
pandemia (WORLD HEALTH ORGAMIZATION, 2020¢).0 rapido crescimento do nimero de casos de
COVID-19 na China e em outros paises, configurou come uma importante ameaga & salde pablica,
causando dificuldade de controle do virus, lotagdo em servigos de salde, escassez de recursos,
complicagdes e obitos, de forma gque, em 11 de margo de 2020, a OMS definiu a situagdo como uma
pandemia (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020c).

O termo pandemia, definido como uma epidemia de alcance global, possui aspectos em coOmUMm com o5
vocabulos epidemia, endemia e surto, gue geralmente descrevem e comparam o nimero de casos
existentes e esperados de uma doenga infecciosa, em um determinado periodo e localizag8o geografica
(GREMMNAN, 2013). De fato, a pandemia em vigéncia assumiu propergdes mundiais, atingindo paises da
Europa, Américas, Sudeste da Asia, Mediterrdneo Oriental, Pacifico Ocidental & Africa (WORLD HEALTH
ORGAMIZATION, 2022¢), com aumento no nimero de casos e Obitos decorrentes da deenga (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2020a).0 periodo entre o inicio da investigag@o do primeire caso suspeito de
COVID-19 em Wuhan, na China (WORLD HEALTH ORGAMNIZATION, 2020a), até o dia 26 de janeiro de
2020, foram confirmados 2798 casos distribuidos em 12 paises (MINISTEHIO DA SAI:JDE, 2020a).
Globalmente, até 21 de janeiro de 2022, ja sdo 340543 962 casos confimados e 5.570.163 dbitos relatados
a OMS, com destague para a Europa & Américas que concentram o maior nimero de ocoréncias da
doenga (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2022¢).Apds o decreto da pandemia, a OMS imediatamente
uniu esforgos e langou as Diretrizes de Plansjaments Operacional para apoiar a preparagdo e resposta dos
paizes, quanto a tomada de decisfio e desenvolvimento de agdes estratégicas para o enfrentamento e
controle do virus, com base em cito frentes de resposta: (1) coordenagao, planejamentoe e monitoramento,
{2) comunicagéo de riscos e envolvimento da comunidade; (3) vigildncia, equipes de resposta rapida e
investigag@o de casos; (4) pontos de entrada; (5) laboratorios nacionais; (6) prevengéo e controle de
infecgdes; (7) gestdo de casos e, (7) apoio
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operacional e logistico (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020b).Em nivel nacional, a resposta de
vigildncia, controle e enfrentamento da COVID-19 foi sendo erigida com base em informagdes oficiais
emitidas pela OMS e publicagbes técnico-cientificas, além da experiéncia obfida com o historico de doengas
infecciosas, como a SARS, que afetaram outros paizes {MINISTERIO DA SAUDE, 2020a). O governo
brasileiro mobilizou as autoridades e direcionou as agdes para o controle da pandemia, acionando em 22 de
janeiro de 2020, o Cenftro de Operagoes de Emergéncia em Salde Pdblica (COE-COVID-19), uma iniciativa
do Ministério da Salde com coordenago da Secretaria de Vigilincia em Saiide (SVS) (MINISTERIO DA
SAUDE, 2020k). Em seguida, no dia 30 de janeire, a publicagdo do Decreto n® 10.211 anunciou a criagdo do
Grupo Executivo Interministerial de Emergéncia em Salde Publica de Importancia Nacional e Intemacional
(GEI-ESPIN), formado por autoridades dos diversos orgios e entidades gestoras como Ministérios, Casa
Civil, Gabinetes & Agéncia Macional de Vigildncia Sanitaria (ANVISA), sendo responsaveis pela articulagio e
acompanhamento das agdes de enfrentamento contra o coronavirus (BRASIL, 2020c).

O més de fevereiro foi marcado pela publicagdo da Lei n® 13.979 que forneceu autonomia as autcridades
para estabelecer o isolamento e a guarentena, além de outras medidas compulsorias adicionais para evitar
a disseminagdo do coronavirus (BRASIL, 2020a), & pela Portaria 188 que declara o contexto vivido pelo pais
como Emergéncia em Sadde Publica de Importéncia Nacional (ESPIN) (BRASIL, 2020b). Ainda nesse més,
o pais apresentou o Plano de Contingéncia Macional para Infecgdo Humana pelo nove Coronavirus, que
possui oito pilares de agdes de resposta frente a pandemia da COVID-19: (1) vigildncia, (2) suporte
laboratorial, (3) medidas de controle de infectdo, (4) assisténcia, (5) assisténcia farmacéutica, (6) vigildncia
sanitaria, (7) comunicagio de risco e (8) gestio (MINISTERIO DA SAUDE, 2020b) Apesar da mobilizagio
das autoridades competentes, o primeiro caso de COVID-19 em territorio nacional foi detectado em 26 de
fevereiro de 2020 {MINISTERID DA Sﬁ-.l.'.IDE, 2021a). Mo dia 20 de margo de 2020, o governo brasileiro
reconheceu a fransmiss&o comunitaria pelo SARS-CoV-2, e, em abril do mesmo ano, o pais registrou um
coeficients de incidéncia nacicnal de 4,3 casos/100.000 habitantes, além de um periodo de transigdo para a
fase de aceleratio desconfrolada em estados como Distrito Federal, Rio de Janeiro, Amazonas, S&o Paulo
e Ceara (MINISTERIO DA SAUDE, 2020c).Um més apds o decreto da pandemia pela OMS, o Brasil ja
registrava 20.727 casos confimados e1124 obitos, com o estado de S3o0 Paulo liderando os registros
{MINISTEHIO DA SAL:IDE, 2020d). A doenga segue em curso no pais, sendo 23909175 casos e 622.801
abitos acumulados na data de 27 de margo de 2020 a 22 de janeiro de 2022, com o maior nimero de
ocorréncias na regifio Sudeste (MINISTERIO DA SAUDE, 2022a). Um dos estades dessa regifio que
possuia diversos municipios com casos de
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COVID-19 sob investigag&o no dia 02 de margo de 2020 era Minas Gerais, sendo um desses cascs em
Uberaba, contexto da presente pesquisa (SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE DE MINAS GERAIS,
2020).

Antes mesmo do primeiro caso ser confirmado no municipio, um Plano de Contingéncia para o
Enfrentamento da COVID-19 ja havia sido langado pela Secretaria Municipal de Saide com objetive de
analisar agdes que poderiam ser implementadas para evitar a chegada e disseminagic do virus, pautado
em quatro principais eixos de resposta: gestio de crize, vigildncia em salde, assisténcia & salde e
comunicagdo de risco (SECRETARIA MUNICIPAL DA SAUDE DE UBERABA, 2020).0 primeiro caso da
doenca foi confiimado na nota de imprensa no dia 19 de margo de 2020 (PREFEITURA MUNICIPAL DE
UBERABA, 2020a), quando o municipio mineiro também declarou situagio de emergéneia de sadde publica
devido a COVID-19 (PREFEITURA MUNICIPAL DE UBERABA, 2020b) e, no periodo compreendido entre
06 de abril de 2020 e 31 de dezembro de 2020, decretou estado de calamidade plblica (PREFEITURA
MUNICIPAL DE UBERABA, 2020¢). Dados do Boletim COVID-19 de 22 de janeire de 2022 mostram uma
taxa de transmizsdo semanal de 1,76, com §1.705 casos confimados, 50.530 pessoas recuperadas e 1.413
obitos no municipio (PREFEITURA MUMICIPAL DE UBERABA, 2022).

A rapida disseminagdo do SARS-CoV-2 mobilizou esforgos a nivel mundial que t8m auxiliado no controle e
enfrentamento da COVID-19, porém, a pandemia continua (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2022d).
Quando o virus foi descoberto, as estratégias terapéuticas ainda eram restritas, mas atualmente, a pesguisa
clinica tem avangado, permitinde ndc apenas o desenvolvimento de novos tratamentos, mas também
amplicu a compreensdo e gestio das caracteristicas da doenga (CASCELLA et al., 2022). A Campanha
Macional de Vacinag8o teve inicio em 18 de janeiro de 2021, com aplicag8o da vacina CoronaVac
{Butantan) em grupos prioritarios na primeira etapa, que incluiram equipes volantes atuantes em servigos de
salde pricrizados para a vacinagao, Instituicdes de Longa Permanéncia para Idosos (ILPI), residéncias
inclusivas para pessoas com deficiéncia e em terras indigenas, além de profissionais de sadde vinculados a
equipe técnica dessas instituigdes {MINISTEHIO DA SADDE, 2021b).Até a data de 22 de janeiro de 2022,
existemn quatro wvacinas aprovadas pela ANVISA, sendo que a Astrazenecal/Oxford (Fiocruz) e Phizer
{BioMTech) possuem registrog definitives; Janssen (Johnson & Johnzon) e CoronaVac (Butantan) foram
aprovadas para uso emergencial, além da Covaxin (Bharat Biotech) e Sputnik-V (UniSo Quimica), que ainda
estdo em processo de analise pela ANVISA {MINISTERID DA SAUDE, 2022b).

A vacinagdo veio avangando no Brasil, de forma que, até o dia 09 de dezembro de 2021, o pais ocupava a

quarta posi¢&o no ranking mundial referente ao ndmero de pessoas que receberam pelo
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menos uma dose e também, que estavam completamente vacinadas. Foram aplicadas 315.180.274 doses
na populagdo, sendo 159.609.213 pesscas com pelo menos uma dose e 139.436.680 com duas doses
completas ou dose Unica (MINISTERID DA SA(.IDE, 2022b). Estudos que avaliaram o papel da vacinagio
sobre o desfecho mortalidade tem avangado na literatura cientifica scbre o tema, entretanto, até onde se
sabe, no Brasil, ndo foram identificados estudos que identificaram & compararam os fatores associados a
mortalidade entre pessoas vacinadas e ndo vacinadas.

O principal objetivo da vacinagéo tem sido a diminuig#o do impacto da morbimortalidade atribuida a COVID-
19, além de evitar a sobrecarga dos trabalhadores e sistema de sadde, além da manutengéo dos demais
servigos prestados a comunidade (BRASIL, 2021a). Trata-se de uma agdo eficaz para o controle e
enfrentamentc da doenga globalmente (SA et al., 2021) que tem auxiliado na redugdoc dos casos e Obitos
(AGRAWAL et al., 2021; HAAS et al., 2021; SA et al., 2021; VICTORA et al., 2021)".

HIPOTESE:

"A Caovid-19, desde a sua origem, trouxe incertezas diants de uma doenga que, apesar de ja possuir outros
virus da familia conhecidos pela ciéncia, assolou todo o mundo. Pesquisas no campo da ciéncia em
epidemiologia s80 necessarias para que o embasamento na tomada das decisdes seja apropriado e
direcionado ao publico correto. (LANA et al., 2020). Para pandemia ocasionada peloSARSCoV-2,
compreender os fatores preditores dos obitos, auxiliam tanto a comunidade cientifica a compreender este
fendmeno (fomentando inclusive novas pesquisas) quanto orgdos e setores responsaveis a adotar agdes
que controlem e diminua as taxas de mortes pela doenga. A vacinag@o € a grande aliada no combate a
pandemia a fim de permitir a reducic nas taxas de mortalidade. Além disso, as vacinas atuam no campo da
protegdo em massa, diminuindo as taxas de infecgo entre a populagdo. (BRASIL, 2021).0 pais possui
pesquisas no campo da Covid-19 em ambitos microbicldgicos e formas de prevencgdo, bem como pesquisas
de cunho qualitative acerca de qualidade de vida entre outras variagdes, porém, pouco ainda se fala sobre a
epidemiclogia das mortes associadas a vacinagdo contra a COVID-19. Estudos longitudinais podem ser
uteis para conhecer realidades locais e subsidiar agbes asserivas na tomada de decisdes, além disso,
compreender o perfil epidemioldgico & clinico dos obitos por COVID-19 correlacionando-os ao esquema de
vacinagdo (completo & incompleto), bem como as taxas de letalidade entre o grupe de vacinados e néo
vacinados & um importante indicativo de salde piblica, justificando a execugdo deste estudo. Desta forma
zera possivel inferir mediante analise dos resultados, o2 mais recentes conhecimentos gue sdo

imprescindiveis para o
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desenvolvimento de medidas oportunas para o controle da Covid-19".

METODO(S) A SER(EM) UTILIZADO(S):

"Os dados secunddrios e retrospectivos serdo solicitados 4 Secretaria Municipal de Sadde (SMS3) de
Uberaba-MG, por meio de planitha eletrdnica. Os dados referentes aos dbitos serfo oriundos do "Formulério
de Investigagdo de obito por COVID-19, Minas Gerais 2020°, pela ficha de investigagdo de Sindrome
Respiratoria Aguda Grave (SRAG) do Sistema de Informacio da Vigildncia Epidemiclogica da Gripe (SIVEP-
Gripe) e serfic também verificados ne Sistema de Informagdo de Mortalidade {SIM), por meic da Declaragio
de Obito para fins de conformagio de infecgo per Covid-19. Ma ficha de SRAG, quando o paciente vai a
obito € marcado na ficha e inserido o ndmero da DO, permitindo o linkage entre os bancos de dados. Os
dados relativos as imunizagdes (ndmero de doses, data da imunizagdo por Covid-19 e imuncbiclogico
utilizado) serfo provenientes do Sistema de InformagSo do Programa Macional de Imunizagdo (S1-PNI). Para
este estudo serd utilizado o banco de dados em formato excel ou *.dbf, sendo necessdrio dados de
identificacdo pessoal como nome & ndmero do cartdo nacional de sadde (CMS) para fins de cruzamento
entre as variaveis dos diferentes bancos de dados (SIVEPI-GRIPE, SIM & SI-PNI). A varavel de primeira
opgdo para o linkag- 1e serd o CNS ou nome e data de nascimento, como iltima opgéc o nome da mée.
Serdo consideradas as seguintes variaveis sociodemograficas: sexo (masculino e feminino), faixa etaria (12
anos), raga (branco, pardo, negro, indigena, amarela), situagdo conjugal (casado ou mora com
companheiro, solteire, vidvo).

Varidveis clinicas: nimero de Doengas pré-gxistentes (DPE) — (nenhuma, uma, duas, trés ou mais e em
investigagdo); nome da doenga pré-existente, municipio de residéncia, data dos primeiros sintomas, data do
exame (PCR ou antigeno), data da intemaco, nimero de dias de internagdo, media de intemacdo e outras
comorbidades associadas. Para analise do primeiro objetivo (Descrever o perfil epidemiclogico & clinico dos
obitos por Covid-19 segundo sexo, faixa etaria em grupes com esquema de vacinagioc completo e
incompleto) sera verificada a qualidade do preenchimento das varidveis com base nos critérios propostos
pela Comissdo Econdmica para a América Latina e o Caribe (CEPAL), que considera a proporgdo de
informag&o ignorada, os campos em branco e os codigos atribuidos como informag&o ignorada especificada,
caracterizados como incompletude de informagdo (ROMERQ; CUNHA, 2006; OLIVEIRA et al., 2009). A
CEPAL considera excelente guando ha menos de 5% de informacgdes incompletas, bom de 5% a 10%,
regular de 10% a 20%, ruim de 20% a 50% e muito ruim de 50% ou mais (ROMERC; CUNHA, 2006;
OLIVEIRA et al_, 2009). As variaveis analisadas serdo aguelas com incompletude inferior a 20%. Serdo
realizadas
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andlises exploratdrias (descritivas) dos dados, a partir da apuragdo de frequéncias simples absolutas e
percentuais para as variaveis categoricas e média e desvio padrdo para as variaveis numéricas.

A anadlise dos dados sera descrifiva com auxilio do software SPS5@, versdo 23.0. Calcular- se-do tambeém
as taxas de letalidade (nimero de obitos por Covid-1%/nimero de casos de SRAG ocasionada por Covid-19
x 100).

Para realizar a andlise do terceiro objetiva (Verificar a razéo de letalidade por Covid-19 em completamente
vacinados e ndo completamente vacinados), o esquema vacinal sera verificado pelo cruzamento dos dados
do S1- PMI para verificar a situagdo vacinal e tipo de imunobicldgico utilizado.

O esquema vacinal serd considerado entre completamente imunizado ou ndo de acordo com o
imuncbiclégico e a preconizagde do M5 (Quadro 1).

VACINA LABORATORIO  APRAZAMENTC DOSE REFORGO

CORONAVAC SINOVAC/BUTANTAN 2 doses — intervalo 4 semanas -

ASTRAZENECA OXFORDVFIOCRUZ 2 doses —intervalo 12 semanas -

PFIZER BIONTECH 2 dozes — intervalo 12 semanas 5 meses apos a Ultima dose do esquema
vacinal primario dog imunizantes Pfizer, Astrazensca e Coronavac.

JANSSEN JOHMSOM E JOHNSON Dose dnica -

Cuadro 1: Fonte: Ministério da Salde. Secretaria Extraordinaria de Enfrentamento & COVID-19.

Para o calculo da razdo de letalidade entre vacinados e ndo completaments vacinados serdo divididas as
taxas de letalidade no grupo de vacinados/ ndo completamente vacinados. Ma anélize do segundo objetivo
(Analizar os fatores preditores para o dbito em vacinades & ndo vacinados contra a COVID-19). O teste do
gui-gquadrado de Pearson serd empregado para analisar a diferenga entre os grupos vacinado e nio
completaments vacinado a associagdo. Sera utilizado a andlise fatorial de comespondéncia maltipla (AFCM)
para verificar a associagio entre varidgveis preditoras dos obitos no grupe com e sem esquema vacinal
completo. O nivel de significdncia adotado sera de 5,0%".

CRITERIOS DE INCLUSAQ E EXCLUSAD DOS PARTICIPANTES:

"Sera incluido no estudo pessoas com idade 12 anos de idade, devido a liberagdo da vacina para esta faixa
etaria. Sera excluido do estudo: ndo ser residente no municipio de Uberaba/MG, nao ter

Endereco:  Aw. Getulio Guarita, n® 138, Casa das Comissdes

Bairo: Abadia CEP: 38 D25-440
UF: MG Mumicipio: UJBERABA
Telefone:  [34)/3700-5803 E-mail: cep@ufim.edubr
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a confirmagfo de dbito por Covid-19 na DO, ter idade = 12 anos. Serdo excluidos as varidveis com
incompletude acima de 20%".

Objetivo da Pesquisa:

Consta:

"Objetivo geral: Analisar os fatores preditores associados aos obitos por Covid-19 em vacinados e no

vacinados, residentes na cidade de Uberaba-MG no ano de 2021.

Ohbjetivos especificos:

1. Descrever o perfil epidemiclégico e clinico dos ohitos por Covid-19 segundo sexo, faika etaria nos
grupos com esquema de vacinagdo completo e incompleto;

2. Analisar os fatores preditores para o obito em vacinados e ndo vacinados confra a Covid-13;

3. Yerificar a razdo de letalidade por Covid-19 em completamente vacinados e ndo completaments
vacinados®.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:
Segundo o= pesquisadores:

"Este estudo sera realizado por meio de base de dados secundarios solicitados 8 SMSiUberaba contendo
varidveis de identificag8o pessoal, come nome, Mimero do CNS, data de nascimento & nome da mée. Por
se tratar de uma pesguisa que utilizara dados secundarios, ndo ccasionara nenhuma exposicdo dos
participantes. Porém, existe o risco da perda da confidencialidade dos dados que sera minimizado pelo
manuseio do banco de dados apenas pela erientanda, orientadora e estatistico do projeto, com utilizagdo de
e-mail institucional e pen drive.

Mao havera beneficios diretos aos participantes pois trata-se de um estudo descritivo com andlize de dados
secundarics e retrospectivos apos o obito, com o intuite de verificar a caracterizacdo do perfil epidemiologico
dos obitos por Covid-19 e os fatores preditores aos obitos em vacinados e em ndo vacinados contra a Covid
-19. Os beneficics indiretos s80 a caracterizag8o da doenga e os fatores associados aocs dbitos para

avaliagdo das politicas publicas de assisténcia e prevencéo ac Covid-19".

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesqguisa:
As pesquisadoras propdem realizar um estudo comparativo dos dbitos por COVID-19 entre vacinados & ndo
vacinados. Os dados referentes aos obitos serdo orundos do “Formulério de

Endereco:  Aw. Getilio Guarita, n® 159, Casa das Comissdes

Bairo: Abadia CEP: 22025440
UF: MG Municipio: UJBERABA
Telefone: [34)3700-8802 E-mail: cep@uftm sdu br
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Investigagio de dbito por COVID-19, Minas Gerais 2020°, pela ficha de investigag&o de Sindrome
Respiratéria Aguda Grave (SRAG) do Sistema de Informagdo da Vigildncia Epidemicldgica da Gripe (SIVEP-
Gripe) e serdo também verificados no Sistema de Informagdo de Mortalidade (SIM), por meio da Declaragéo
de Obito para fins de conformacgdo de infecgdo por Covid-19, todos presentes na Secretaria Municipal de
Sadde de Uberaba. A populagdo serd composta por todos os obitos confirmados por Covid-19 notificados
por meio da ficha de investigagdo de SRAG, gue receberam assisténcia e sejam residentes no municipio de
Uberaba-MG no periodo de janeire/2021 e dezembrof2021. Estima-se um total de aproximadamente 900

£as0s.
Equipe de pesguisadores vinculada na Plataforma Brasil:

Sybelle de Souza Castro
Enfermeira. Docente do DESCONSCIUFTM

Raissa Campos Mazeti
Enfermeira. Mestranda UFTM

“anderlei José Hass
Estatistico. Docente, PPGAS/UFTM

Consideragées sobre os Termos de apresentagao obrigatdria:
Todos os termos obrigatorios foram adequadamente apresentados.

Recomendagoes:

néo ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

De acorde com as atribuigdes definidas nas Resolugdes CNS 466/12, CNS 510116 & Norma Cperacional
001/2013, o Colegiado do CEP-UFTM manifesta-se pela aprovagdo do protocolo de pesquisa proposto,
situagio definida em reunido do dia 20/01/2023.

O CEP-UFTM informa que, de acordo com as orientagdes da COMEP, o pesquisador deve notificar na
pagina da Plataforma Brasil, o inicio do projeto. A partir desta data de aprovago, € necessario o envio de
relatorios parciais (semestrais), assim como também & obrigatoria a apresentagic do relatdrio final, quando
do térming do estudo.

Endereco:  Aw. Getllio Guarita, n® 159, Casa das Comissdes

Baiwro: Abadia CEP: 22025440
UF: MG Municipio: UBERABA
Telefone:  |[342700-5803 E-mail: cep@ufim edubr

Fagina 10d= 11

67



68

;"\ UNIVERSIDADE FEDERAL DO PlobaPorma
=TV TRIANGULO MINEIRO - UFTM asil

ConEnuacao do Parecer 5.858.734

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Aprovado em reunido de Colegiado do CEP-UFTM em 20/01/2023.

Este parecer toi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situagao
Informagtes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P 02/01/2023 Aceito
do Projeto ROJETO 1940638 pdf 11:08:19
Projeto Detalhado /[ | projetomodeloCEP.docx 02/01/2023 |RAISSA CAMPOS Aceito
Brochura 11:08:09 MAZETI
Investigador
Folha de Rosto folhaderosto. pdf 1411212022 | RAISSA CAMPOS Aceito

09:55:19  |MAZETI
Declaragio de DECLARACAD_INFRA_ESTRUTURA p| 1141052022 |RAISSA CAMPOS Aceito
Instituicdo e df 1126:07 [ MAZETI
Infraestrutura
TCLE / Termos de  |Dispensa_TCLE_TALE. pdf 11/10/2022 | RAISSA CAMPOS Aceito
Assentimento / 11:25:44 MAZETI
Justificativa de
Auszéncia

Situagio do Parecer:
Aprovado

MNecessita Apreciagio da CONEP:
Nao

UBERABA, 20 de Janeiro de 2023

Assinado por:
Daniel Fernando Bovolenta Ovigli
(Coordenador(a))

Endereco:  Aw. Getllio Guarita, n® 159, Casa das Comissdes

Bairro: Abadia CEP: 28025440
UF: MG Municipio: UJBERABA
Telefone: [34)3700-6803 E-mail: cep@ufim edu br
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