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Resumo

Objetivo: Avaliar a relacdo de parametros laboratoriais com o desfecho clinico de pacientes com COVID-19 internados
em uma unidade de terapia intensiva de um hospital universitario. Metodologia: Estudo longitudinal, observacional,
retrospectivo, descritivo, comparativo e quantitativo, eticamente aprovado, executado na unidade de terapia intensiva
de um hospital universitario que atuou prestando assisténcia a individuos com COVID-19, realizado através de uma
analise dos parametros laboratoriais presentes nos prontuarios eletronicos dos pacientes infectados por coronavirus
associando-os aos desfechos clinicos e empregando uma avaliacao estatistica por meio do teste T de Student ndo pareado
para avaliagdo da média e erro padrdo da média dos parametros e aplicacdo do teste Receiver Operating Characteristic
Curve (ROC) para identificacdo dos pontos de corte mais sensiveis e especificos dos pardmetros que pudessem estar
associados ao desfecho para 6bito, considerando a significancia p<0,05. Resultados e discussdo: Dos 278 participantes,
63% eram homens; a partir da avaliacdo laboratorial dos pardmetros na admissdo, a glicose e ureia obtiveram
significancia estatistica; o tempo de internacdo médio foi maior entre individuos do sexo masculino (16 + 0,9), além
disso, para os parametros do desfecho clinico, observou-se que a glicose, hemoglobina, leucdcitos, creatinina e ureia
estavam significativamente superiores as referéncias, para a analise da curva ROC, os niveis de ureia associaram-se
mais sensivel e especificamente com o desfecho para 6bito. Conclusdo: Houve uma prevaléncia de homens na amostra;
os parametros laboratoriais de glicose, hemoglobina, leucocitos, creatinina e ureia estiveram mais associados ao
agravamento da COVID-19, possuindo uma relagéo direta com desfecho clinico para obito.

Palavras-chave: SARS-CoV-2; Salde publica; Pandemias; Sistema tnico de sadde; Sindrome respiratoria aguda grave.

Abstract

Obijective: To evaluate the relationship between laboratory parameters and the clinical outcome of patients with COVID-
19 admitted to an intensive care unit of a university hospital. Methodology: Observational, retrospective, descriptive,
comparative and quantitative study, ethically approved, carried out in the intensive care unit of a university hospital
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operating during the COVID-19 pandemic, carried out through an analysis of laboratory parameters present in the
electronic medical records of infected patients by coronavirus, associating them with clinical outcomes and employing
a statistical evaluation using the unpaired Student's T test to evaluate the mean and standard error of the mean of the
parameters and application of the Receiver Operating Characteristic Curve (ROC) test to identify cutoff points more
sensitive and specific parameters that could associate them with the outcome of death, considering significance p<0.05.
Results and discussion: With 278 participants, 63% were men, based on the laboratory evaluation of parameters upon
admission, glucose and urea obtained statistical significance; the average length of stay was longer among male
individuals (16 £ 0.9), in addition, for the parameters for clinical outcome, it was observed that glucose, hemoglobin,
leukocytes, creatinine and urea were significantly higher than the references , for the analysis of the ROC, urea levels
were more sensitively and specifically associated with the outcome of death. Conclusion: There was a prevalence of
men in the sample; laboratory parameters of glucose, hemoglobin, leukocytes, creatinine and urea were more associated
with the worsening of COVID-19, having a direct relationship with the clinical outcome of death.

Keywords: SARS-CoV-2; Public health; Pandemics; Unified health system; Severe acute respiratory syndrome.

Resumen

Obijetivo: Evaluar la relacidn entre los parametros de laboratorio y el resultado clinico de pacientes con COVID-19
ingresados en una unidad de cuidados intensivos de un hospital universitario. Metodologia: Observacional,
retrospectiva, descriptiva, comparativa y cuantitativa, éticamente aprobada, realizada en la unidad de cuidados
intensivos de un hospital universitario, realizada mediante el anélisis de parametros de laboratorio presentes en los
registros electrénicos de pacientes con coronavirus, asociandolos a resultados clinicos. , empleando una evaluacion
estadistica con la prueba T de Student no apareada para evaluar la media y el error estandar de la media de los pardmetros
y la prueba Receiver Operating Characteristic Curve (ROC) para identificar los puntos de corte mas sensibles y
especificos de los parametros que podrian asociarlos con el desenlace de muerte, con significancia p<0,05. Resultados
y discusion: Con 278 participantes, el 63% fueron hombres; la glucosa y la urea al ingreso alcanzaron significacion
estadistica entre los parametros; el tiempo de estancia promedio fue mayor entre los hombres (16 £ 0,9), ademas, para
los parametros del resultado clinico, se observé que la glucosa, hemoglobina, leucocitos, creatinina y urea fueron
significativamente superiores a las referencias, para el analisis de en la curva ROC, los niveles de urea se asociaron de
manera mas sensible y especifica con el resultado de muerte. Conclusion: Hubo predominio de hombres en la muestra;
los pardmetros de laboratorio de glucosa, hemoglobina, leucocitos, creatinina y urea se asociaron més con el
empeoramiento de la COVID-19, teniendo relacion directa con el desenlace clinico de muerte.

Palabras clave: SARS-CoV-2; Salud publica; Pandemias; Sistema Unico de salud; Sindrome respiratorio agudo grave.

1. Introducéo

Desde o inicio do surto do SARS-CoV-2, agente etioldgico causador da COVID-19, houve uma importante preocupacao
diante de eminente descontrole sanitario. A partir do primeiro caso que foi reportado na China, em Wuhan, esse virus se espalhou
rapidamente por diversas regides e vem causando diferentes impactos em escala mundial. Com isso, em margo de 2020, foi
declarada a pandemia tendo em vista os mais de 200 mil casos confirmados de infec¢do por coronavirus em todo o mundo (Cao
et al., 2020; Freitas et al., 2020; Werneck, & Carvalho, 2020).

O SARS-CoV-2 é um beta-coronavirus pertencente a familia coronoviridae, virus encontrado principalmente no trato
respiratério superior e transmitido por aerossdis orais e nasais. Contudo, devido a fisiopatologia viral, & necessario questionar
outras formas de transmissao e sua capacidade de mutacdo. Nesse sentido, 0 SARS-CoV-2 infecta células humanas através de
ligagdes proteicas das espiculas virais o — receptores celulares, como a enzima Protease Serina Transmembranar — 2 (TMPRSS2)
e as moléculas da Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ECA 2), as quais ambas possuem atividade de protease e sdo expressas
em diversos tecidos humanos (Cevik et al., 2020; Gordon et al., 2020; Hoffmann et al., 2020).

Além disso, como elucidado por Gomes et al. (2020) e Santos et al. (2021), a elevada prevaléncia da infec¢do por
COVID-19 se deve pela sua alta capacidade de transmissibilidade, podendo causar uma varia¢do no quadro clinico do paciente.
Com isso, tem-se 0 quadro leve com sintomas gripais simples; o0 moderado com dispneia na realiza¢do de esforcos moderados e
intensos; e o quadro grave com evolucdo para a Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG), havendo um inicio stbito do

comprometimento da funcao respiratéria seguida por um processo inflamatorio alveolar, podendo levar o paciente a necessidade
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do uso de suporte ventilatério ou a ventilagdo mecanica invasiva, culminando em, até mesmo, um internamento na Unidade de
Terapia Intensiva (UTI).

Nesse contexto, as variagdes nas manifestaces clinicas apresentadas nos pacientes irdo depender de alguns fatores
como as condi¢des sociais, comorbidades, faixa etaria, estrutura social, diferenca cultural e medidas sanitarias adotadas pela
localidade na qual esses individuos estdo inseridos. Como é valido, também, conhecer o perfil do paciente, entendendo e
identificando as caracteristicas clinicas, caracterizando o perfil mais vulneravel a infeccdo por COVID- 19, para, entdo,
aumentar-se a incidéncia de prognosticos clinicos positivos tal como ampliar-se a deteccdo e a prevengao de novos casos (Gomes
et al., 2020; Santos et al., 2021).

Nesse interim, a literatura cientifica aponta que as doencas crénicas ndo transmissiveis (DCNT) estdo associadas ao
agravamento da COVID-19. E demonstrado que a alteracdo metabdlica, resultado de uma doenca ou condicao cronica, aumenta
as chances de replicacdo viral e desenvolvimento da infec¢do. Diante desse fato, individuos que possuem doengas como
obesidade, hipertensdo arterial sistémica e diabetes mellitus, fatores mais comuns associados aos pacientes infectados, sdo mais
susceptiveis a sofrer com a exacerbagdo da infeccdo (Ayres, 2020; Clerkin et al., 2020; Li et al., 2020; Schiffrin et al.,2020).

Diante disso, em relagdo a fisiologia, 0 SARS-CoV-2 quando instalado no individuo com comorbidade, promove o
aumento da taxa metabolica, elevacdo da concentracdo de glicose sérica, diminuicdo da fungdo pulmonar e 0 aumento do risco
de trombose; podendo ocorrer alteracdo da modulacdo imunolégica, agravando a inflamacdo em detrimento da producéo
aumentada de citocinas. Nesse ambito, o estudo de Guo et al. (2020) demonstrou que pacientes com diabetes mellitus que tiveram
COVID-19 apresentaram mais morbidades cardiovasculares, além de niveis séricos mais elevados para marcadores de
inflamacdo, sendo eles a interleucina — 6 (IL — 6) e a proteina C reativa (Branddo et al., 2020; Lim et al., 2020).

Dessa forma, desde o surgimento da COVID-19, tem-se percebido a importancia da investigacdo sobre essa doenca,
bem como as diferentes formas de sua manifestagdo no organismo humano. Assim, torna-se essencial a realizacdo de estudos
que permitam avaliar as alteracdes laboratoriais associadas a infecgdo por coronavirus em pacientes submetidos a internacéo,
avaliando o perfil de mortalidade, estabelecendo informagdes para futuras pesquisas e auxiliando no manejo clinico do paciente,
prevenindo-o do desenvolvimento da doenga.

Mediante 0 exposto, este estudo teve como objetivo principal avaliar a relacdo de pardmetros laboratoriais com o
desfecho clinico de pacientes com COVID-19 internados em uma unidade de terapia intensiva de um hospital universitario.
Tendo como outros objetivos adjacentes: avaliar o tempo de internacdo entre homens e mulheres com COVID-19; analisar a
diferenca entre os pardmetros avaliados na admisséo na unidade de terapia intensiva e na obten¢do de um desfecho clinico e;
identificar os pontos de corte mais sensiveis e mais especificos dos parametros avaliados que possam estar associados ao desfecho

clinico para o 6bito entre homens e mulheres.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo longitudinal, observacional do tipo retrospectivo, com abordagem descritiva e comparativa, de
natureza quantitativa (Estrela, 2018; Creswell, & Creswell, 2021), o qual recebeu aprovacao ética para realizacdo através da
avaliagio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Faculdade de Integracio do Sertdo (FIS), cujo parecer obteve o n° 4.917.101
a partir do Certificado de Apresentagio de Apreciagio Etica (CAAE) de numeracio 48889521.0.0000.8267, respeitando as
resolugBes de nimeros 466 de 2012 e 510 de 2016, ambas do Conselho Nacional de Salde (CNS), as quais versam sobre
pesquisas com seres humanos. Além disso, o estudo também respeitou as exigéncias do CEP vinculado a Comissdo Nacional de
Etica em Pesquisa do Ministério da Saude (CONEP — MS), do Conselho Federal de Medicina (CFM) e da Agéncia Nacional de

Vigilancia Sanitaria (ANVISA), seguindo as normas estabelecidas pela Declaragdo de Helsinque.
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Diante disso, o local da pesquisa foi o Hospital Universitario da Universidade Federal do Vale do S&o Francisco (HU
— UNIVASF), o qual foi responsavel pelo atendimento de pacientes durante a pandemia da COVID-19, considerado uma das
instituicBes de assisténcia a salde mais importantes da regido do Vale do Sdo Francisco, estando localizado na cidade de
Petrolina, interior de Pernambuco, no nordeste brasileiro. O HU — UNIVASF é administrado pela Empresa Brasileira de Servigos
Hospitalares (EBSERH), atuando como referéncia para 53 municipios inseridos na Rede Interestadual de Atencdo a Saide do
Vale do Médio Sao Francisco (Rede PEBA), assistindo uma populagédo superior a dois milhdes de habitantes dos estados de
Pernambuco e da Bahia. Nesse sentido, atua como referéncia para urgéncias e emergéncias traumato-ortopédicas, neurolégicas
e neurocirGrgicas, contando com equipes multidisciplinares de salde, com uma estrutura fisica composta por 139 leitos ativos.

Partindo-se disso, as fontes de informacdes e dados da pesquisa foram oriundas da andlise dos prontuérios de pacientes
infectados por COVID-19 desde a primeira internacéo na instituicdo campo do estudo, em marco de 2020, até a Gltima internagéo
nos leitos da UTI — COVID que foram destituidos em setembro de 2021. Para realizacdo do estudo, foram avaliados 356
prontudrios eletrdnicos através do Aplicativo de Gestdo para Hospitais Universitarios — AGHU (que oferece informagdes precisas
dos pacientes como anamneses, evolugdes diarias, resultados de exames laboratoriais e clinicos, entre outras), todos os
prontuarios de pacientes que foram submetidos a internacéo durante este periodo na UTI — COVID.

Dos 356 prontuérios de pacientes avaliados que foram internados na UTI — COVID do hospital do estudo, 278 pacientes
foram incluidos na pesquisa, os quais eram dos sexos masculino ou feminino, independentemente da idade, que possuiam teste
para COVID-19 reagente. Contrario a isso, foi-se excluido 78 pacientes que ndo apresentaram nenhum registro em seus

prontudrios eletronicos que comprovasse o resultado reagente para infec¢do por SARS-CoV-2, como explicitado na Figura 1.

Figura 1 - Fluxograma para delimitacdo da amostra final do estudo.

Totalidade de pacientes internados na Unidade de Terapia
Intensiva - COVID desde a sua institui¢io, em Marg¢o de
2020, a sua destitnicdo, em Setembro de 2021:
n= 356 pacientes

Pacientes de ambos os sexos, independentemente da
idade, que niio possuiam nenhum registro de teste (Rapido
l > ou RT-PCR) reagente para COVID-19 em seus

prontuarios, impossibilitando-os participar do estudo:
n= 78 pacientes

Pacientes de ambos os sexos, independentemente da
idade, que possuiam algum registro de teste (Rapido ou
RT-PCR) reagente para COVID-19 em seus
prontuarios, caracterizando a amostra final do estudo:
n= 278 pacientes

Fonte: Autoria propria (2023).

Complementar a isso, os dados foram coletados e tabulados em uma planilha do Microsoft Office Excel® (2019) com
base no perfil dos pacientes e divididos em duas partes: a primeira parte foi referente a identificacdo do paciente (sigla nominal
do nome completo; nimero do prontudrio; sexo; data de nascimento; idade; periodo de internamento e; data do teste reagente
para COVID-19), assim como a segunda parte foi composta pelos resultados dos parametros clinicos (pressao arterial sistolica e
pressao arterial diastélica) e laboratoriais (glicose; hemoglobina; leucécitos; creatinina; ureia; proteina C reativa; alanina
aminotransferase, aspartato aminotransferase e; D-dimero) durante o periodo de internacdo, desde a admissdo ao desfecho

clinico.
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Os critérios para avaliacdo estatistica dos dados obtidos foram expostos como média + erro padrdo da média e em
frequéncia (absoluta e relativa). O teste T de Student ndo pareado foi realizado para comparar médias de varidveis numéricas dos
pacientes internados na UTI — COVID, além de niveis dos parametros avaliados na admissdo e no desfecho clinico no grupo de
homens e mulheres, bem como foram realizadas, também, analises de curva no Receiver Operating Characteristic Curve (ROC),
sendo utilizada para identificar os pontos de corte mais sensiveis e especificos nos parametros avaliados que pudessem estar
associados com o desfecho clinico para o 6bito. Todas as analises estatisticas foram realizadas através dos softwares StatView
for Windows® (versao 5.0, 1998) e MedCalc® (versdo 11.3.0, 2010). O nivel de significancia (p) utilizado foi de p< 0,05.

3. Resultados e Discusséao
3.1 Analise estatistica realizada por meio do teste T de Student ndo pareado

Inicialmente, a partir da selecdo dos 278 pacientes aptos a participarem da pesquisa, obteve-se os resultados dos
parametros laboratoriais e da idade para os individuos infectados por COVID-19 distintamente discriminados pelos sexos, ao
serem admitidos na UTI — COVID, como o exposto na Tabela 1.

Tabela 1 - Avaliacdo dos pardmetros laboratoriais entre homens e mulheres infectados por COVID-19 ao serem admitidos na
Unidade de Terapia Intensiva (UTI — COVID).

. Homens (n=175; %= 63) Mulheres (n=103; %= 37)
Parametros

Média £+ EPM Média £ EPM
Idade (anos) 559+13 57,1+1,6
Glicose (mg/dL) 1422 +4,6 167,5+9,6*
PAS (mmHg) 119,3+1,9 117,7+2,5
PAD (mmHg) 71,4+12 68,2+1,6
Hemoglobina (g/dL) 12,7+0,2 11,8 +0,2
Leucocitos (/mm?) 11915,2 £ 446,9 12306,2 +572,0
Creatinina (mg/dL) 1,62+0,12 1,27+0,15
Ureia (mg/dL) 70,3+4,3 56,8 + 3,15*
PCR (mg/L) 172,3+9,6 1542+ 12,4
ALT (U/L) 90,7 +£22,7 49,4+£104
ASL (U/L) 115,3+29,7 86,2 +34,1
D- Dimero (ug/L) 2,72 +£0,23 3,43 +0,37

Legenda: n= Quantitativo amostral; %= Porcentagem; EPM= Erro padrdo da média; PAS= Pressdo Arterial Sistolica; PAD= Pressdo Arterial Diastolica;
PCR= Proteina C Reativa; ALT= Alanina aminotransferase; ASL= Aspartato aminotransferase; *Nivel de significancia (p) <0,05 para diferengas entre os
grupos de homens e mulheres infectados por COVID-19 do estudo; mg/dL= Miligramas a cada decilitro; mmHg= Milimetros de Mercurio; g/dL= Gramas a
cada decilitro; /mm’= Milimetros cubicos; mg/L= Miligramas a cada litro; U/L= Unidades a cada litro; pg/L= Microgramas a cada litro. Fonte: Autoria
propria, a partir das analises realizadas pelo teste T de Student ndo pareado (2023).

Como evidenciado na Tabela 1, 175 pacientes eram do sexo masculino (63%) e 103 do sexo feminino (37%),
demonstrando que a amostra é composta, predominantemente, por homens. A média de idade (em anos) dos homens foi de 55,9
anos, considerando um erro padrdo da média equivalente a 1,3 anos (55,9 + 1,3), enquanto, entre as mulheres, 0 EPM foi de 1,6
anos, (57,1 £ 1,6), respectivamente referentes & média e ao erro padrdo da média para a idade em anos. Para a primeira anélise,
foi-se utilizado o teste T de Student ndo pareado, expressando que ndo houve diferenca estatisticamente significativa para a idade
entre homens e mulheres.

A partir dessa evidéncia, os estudos de Dowd et al. (2020) e de Moreira et al., (2022) discorrem que os fatores
epidemiolégicos como sexo, idade e comorbidade possuem relagdo com a gravidade do quadro no paciente infectado por
coronavirus. Resultados semelhantes aos encontrados nesta pesquisa foram evidenciados no estudo epidemioldgico da
mortalidade de pacientes com COVID-19 de Santos et al. (2021), no qual, da amostra de 50 pacientes avaliados, 62% eram do

sexo masculino e 38% do sexo feminino. Além disso, ratificando os achados discutidos a partir deste estudo, no hospital
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universitario cenario da pesquisa, um outro estudo realizado avaliou o perfil clinico, epidemiolégico e laboratorial de pacientes
portadores de SRAG e COVID-19, constatando que, dos 72 individuos componentes da amostra, 66,7% eram homens e 33,3%
eram mulheres (Oliveira et al., 2021).

Nesse sentido, a literatura cientifica ainda ndo esclarece os reais motivos de homens serem mais propensos a um maior
risco de infeccdo e agravamento da COVID-19. Entretanto, o papel dos horménios andrégenos como pontos de entrada para o
SARS-CoV-2 no organismo, auxiliam a uma possivel explicacdo, considerando que esses hormonios atuam como facilitadores
da entrada do virus por meio de uma via mediada pela TMPRSS2. Assim, os andrdgenos como a testosterona e di-
hidrotestosterona, os quais sdo mais elevados no sexo masculino, permitem a ligacdo do agente etioldgico da COVID-19 ao
receptor do andrégeno, ativando-o e promovendo a transcricio da TMPRSS2, contribuindo para a progressdo da doenca
(Mohamed et al., 2021; Sharifi et al., 2020; Wambier et al., 2020; Hoffmann et al., 2020).

Complementando a discussao, o perfil de traumatologia do hospital universitario também pode estar associado ao maior
namero de homens, tendo em vista que, epidemiologicamente, 0 maior nimero de acidentes desse perfil clinico acontece nesse
publico. Outra questdo que pode estar associada a essa situacdo é o estilo de vida dos individuos, considerando que homens
consomem mais bebidas alcodlicas e possuem mais comportamentos para o habito do tabagismo do que em comparacdo as
mulheres, reduzindo, entdo, a capacidade de rea¢do imunoldgica do organismo ao virus. Sendo assim, os estudos demonstram
que as mulheres adotaram melhores habitos de higiene durante a pandemia, como a lavagem das méos, o uso de mascaras e o
distanciamento social; caracterizando um padréo de vulnerabilidade relacionado a infecgdo por SARS-CoV-2 mais presente em
homens (Bwire, 2020; Danielsen et al., 2022).

Em relagcdo aos exames laboratoriais, é indiscutivel a importancia do seu monitoramento para promogao e recuperagdo
da satide, bem como no auxilio de condutas profissionais para a melhora do quadro do paciente (Silva, & Benchaya, 2021). Nesse
contexto, os resultados da Tabela 1 demonstram, também, que ao comparar o grupo de homens com o de mulheres, encontrou-
se significancia (p<0,05) para os parametros de glicose e ureia.

Para tanto, a verificacdo dos resultados para a glicose, nota-se que para ambos 0s grupos o valor esta elevado no
momento em que 0s pacientes sdo admitidos na Unidade de Terapia Intensiva. Nessa légica, em um estudo experimental de Wu
et al. (2021), analisou-se tecidos pancreaticos de pacientes com COVID-19, sendo observado a existéncia de tropismo do SARS-
CoV-2 pelas células B-pancreaticas, bem como a expressdo da proteina neuropilina — 1, que age como uma porta de entrada
alternativa para o virus nas células. Demonstrando, desse modo, que o coronavirus pode infectar células B-pancredticas e produzir
um estado de hiperglicemia no individuo infectado (Remuzzi, & Remuzzi, 2020).

Ademais, a ureia avaliada em ambos 0s grupos também se encontrou em niveis elevados. Acerca disso, 0s mais estudos
difundidos na literatura cientifica descrevem que o coronavirus tem um papel importante no desenvolvimento de Insuficiéncia
Renal Aguda (IRA), acumulando-se nos tabulos renais e podendo causar proteindria, hematUria e aumento da creatinina e da
ureia no sangue (Aleebrahim-Dehkordi et al., 2020). Diante disso, Ghobadi et al. (2020) identificou o desenvolvimento de IRA
em um paciente internado na UTI com COVID-19, relatando que mesmo em pequenas varia¢cdes agudas, a funcéo renal pode
gerar consequéncias a curto e a longo prazo no estado de satde do paciente, como a Doenca Renal Crénica (DRC) e até mesmo
a morte.

Em relacdo ao tempo de internacdo em dias avaliado através do teste T de Student ndo pareado, os individuos do sexo
masculino apresentaram média de 16 dias e os do sexo feminino 13,8 dias, com erros padrdo para as médias de, respectivamente,
0,9 e 1,0. Nessa analise, ndo houve significancia para o tempo de internacdo ao comparar os dois grupos, como pode ser

observado através da Figura 2.
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Figura 2 - Comparacdo entre o tempo de internacdo (em dias) entre o grupo de homens e mulheres infectadas por COVID-19,

com valores expressos em média e em erro padrdo da média (Média £ EPM).
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Fonte: Autoria propria, a partir das analises realizadas pelo teste T de Student ndo pareado (2023).

Contudo, estudos relatam que o tempo de internacdo é uma variavel importante para salde e qualidade de vida dos
pacientes, visto que pode deixar os pacientes mais propicios a infeccBes hospitalares (Paula et al., 2021). Corroborando com a
pesquisa, um estudo realizado com 510 pacientes diagnosticados com COVID-19, constatou que o periodo médio de internacéo
foi de 9 dias, mas, para os pacientes que precisaram de cuidados intensivos, a média de tempo de internacéo na UTI foi de 15,25
dias (Teich et al., 2020).

Outrossim, neste estudo, avaliou-se, também, que ap6s a permanéncia na unidade de terapia intensiva em decorréncia
da COVID-19, foi-se constatado que 61% (n=107) dos pacientes do sexo masculino obtiveram um desfecho clinico para alta
hospitalar, enquanto 39% (n= 68) evoluiram para o 6bito. Nesse aspecto, entre as mulheres com COVID-19 apds permanéncia
em unidade de terapia intensiva, 61% (n= 63) obtiveram alta hospitalar e 39% (n=40) foram ao 6bito.

A vista disso, a Tabela 2 demonstra os valores da avaliagio de pardmetros laboratoriais nos grupos avaliados no estudo
de acordo com o desfecho clinico (para alta hospitalar ou para 6bito). Ainda assim, ao utilizar o teste T de Student ndo pareado
para comparar os grupos estudados, obteve-se significancia (p<0,05) para os pardmetros laboratoriais de glicose, hemoglobina,

leucocitos, creatinina e ureia.


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i11.43774

Research, Society and Development, v. 12, n. 11, e148121143774, 2023
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i11.43774

Tabela 2 - Avaliagdo dos parametros laboratoriais para homens e mulheres infectados por COVID-19 de acordo com os

desfechos clinicos para alta hospitalar ou 6bito.

Homens (n=175; %= 63) Mulheres (n=103; %=37)
Parimetros Alta Hospitalar Obito Alta Hospitalar Obito

(n=107; %=61) (n=68; %=39) (n=63; %=061) (n=40; %=39)

(Média += EPM) (Média + EPM) (Média + EPM) (Média + EPM)
Idade (anos) 54,0+ 1,6 59,1 +£1,8 56,7+ 1,8 59,2+2.8
Glicose (mg/dL) 152,1+£9.3 193,8 + 18,5* 1684+ 13,1 259,6 £+ 27,5%*
PAS (mmHg) 118,3+1,9 1142 +33 1232+2,6 118,7+3,6
PAD (mmHg) 70,4+ 1,4 67,1+£2,0 73,5+1.8 64,9+27
Hemoglobina (g/dL) 11,4+0,2 9,6 +0,2* 11,1+0,2 8,9 +0,3%*
Leucécitos (/mm?) 11332,8 £448,2 16531,0 + 953,9* 11287,6 +510,1 17191,19 + 1889,4%*
Creatinina (mg/dL) 1,42+0,14 2,33 +0,25% 0,91+0,14 2,23 +0,28%*
Ureia (mg/dL) 56,1 +4.4 157,1 £10,1* 494 +45 136,7 £ 12,4**
PCR (mg/L) 129,8 + 37,5 146,9 + 14,5 86,0 +223 106,7 £ 40,9
ALT (U/L) 47,8+94 138,4 + 85,3 28,4+ 6,8 72,7+ 69,9
ASL (U/L) 329+3.8 145,0 £ 94,5 30,4 +6,7 86,1 £79,2
D- Dimero (ng/L) 4,19+0,5 4,18+04 5,17+0,73 5,34+0,79

Legenda: n= Quantitativo amostral; %= Porcentagem; EPM= Erro padrdo da média; PAS= Pressdo Arterial Sistolica; PAD= Pressdo Arterial Diastolica;
PCR= Proteina C Reativa; ALT= Alanina aminotransferase; ASL= Aspartato aminotransferase; *Nivel de significancia (p) <0,05 para diferencas entre os
grupos alta hospitalar e 6bito entre homens infectados por COVID-19 do estudo; **Nivel de significancia (p) <0,05 para diferencas entre os grupos alta
hospitalar e 6bito entre mulheres infectadas por COVID-19 do estudo; mg/dL= Miligramas a cada decilitro; mmHg= Milimetros de Merctrio; g/dL= Gramas
a cada decilitro; /mm®= Milimetros cubicos; mg/L= Miligramas a cada litro; U/L= Unidades a cada litro; pg/L= Microgramas a cada litro. Fonte: Autoria
propria, a partir das analises realizadas pelo teste T de Student ndo pareado (2023).

Ao analisar a Tabela 2, € possivel perceber que os niveis de glicose nos grupos que receberam alta hospitalar, homens
152,1 mg/dL + 9,3 mg/dL e mulheres 168,4 mg/dL + 13,1 mg/dL, tiveram suas médias com alteracdes superiores ao valor de
referéncia de 70 mg/dL a 99 mg/dL estabelecido pela Sociedade Brasileira de Diabetes (Sociedade Brasileira de Diabetes [SBD],
2023). Além do mais, os grupos de pacientes que foram ao 6bito, tiveram valores (expressos em média + erro padrdo da média)
ainda mais elevados, os homens com 193,8 mg/dL * 18,5 mg/dL e as mulheres com 259,6 mg/dL + 27,5 mg/dL.

Ratificando os dados apresentados, Silva et al. (2022) comparou os perfis bioquimicos e hematolégicos de pacientes
com COVID-19 e encontrou valores de glicose elevados nos pacientes que tiveram alta hospitalar, mas mais ainda superiores no
grupo que foi ao 6bito. Analogamente, Chen et al. (2021) destacou a necessidade do monitoramento glicémico em pacientes
acometidos por SARS-CoV-2, tendo em vista que a associa¢do do virus com a hiperglicemia aumenta as chances de piora clinica.
Haja vista, os estudos epidemiolégicos tém constatado que pacientes com diabetes mellitus possuem chances aumentadas de
evolugdo para 6bito por COVID-19 em cerca de 50% (Remuzzi, & Remuzzi, 2020; Silva, 2023).

A respeito dos dados sobre a hemoglobina, é possivel notar que em ambos os grupos — homens e mulheres, sobretudo
os de pacientes que foram ao 6bito, houve um rebaixamento nos valores a partir da obtengdo dos desfechos quando comparados
aos valores da admissdo na UTI. Em pacientes do sexo masculino que tiveram alta hospitalar, a reducdo foi de 1,3 g/dL, por
outro lado, nas mulheres de 0,7 g/dL. Comparando com o grupo masculino com desfecho clinico para 6bito, essa queda foi de
3,1 g/dL, enquanto no grupo feminino foi de 2,9 g/dL, resultados que possuiram relevancia estatistica significativa (p<0,05).

Associado a isso, para os leucdcitos totais, também houve diferenca significativa ao comparar os grupos em relacéo ao
desfecho clinico (p<0,05). No contexto do aumento das taxas leucocitarias, ambos os grupos que tiveram o desfecho clinico para
0 6bito (masculino e feminino) apresentaram valores mais elevados em relagdo aos grupos que tiveram desfecho clinico para alta
hospitalar. Além disso, ao comparar os parametros laboratoriais do momento da admiss@o ao desfecho clinico, os grupos que
foram ao ébito demonstraram, com o decurso do tempo, 0 aumento dos valores dos parametros, condicdo ndo evidenciada nos
grupos que evoluiram para alta hospitalar.

Foi possivel corroborar os dados de hemoglobina e leucocitos com o estudo de Silva et al. (2022), no qual, ao realizar-

se a comparacdo dos perfis bioquimicos e hematoldgicos de pacientes com COVID-19 em seus diferentes desfechos (alta
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hospitalar e 6bito), notou-se a hemoglobina reduzida e os leuc6citos aumentados na amostra que evoluiu para o ébito. Vale
ressaltar, ainda, a conclusdo desse estudo, a qual discorreu que as variagdes encontradas nos parametros bioguimicos e
hematol6gicos sdo constantes em pacientes com coronavirus, sobretudo nos que evoluiram para o ébito. Associado a isso, uma
vez que o paciente apresenta alterac@es frequentes no processo de internacdo, aumentam-se as chances de um prognostico ruim.

Para além disso, entre os valores de ureia em homens e mulheres com relagdo ao desfecho clinico, nota-se que esses
niveis se encontram ligeiramente elevados nos pacientes que receberam alta hospitalar, sendo a média de 56,1 mg/dL * 4,4
mg/dL para homens e 49,4 mg/dL + 4,5 mg/dL para mulheres. Em contraposicdo, para os grupos que foram ao 6bito, os niveis
sdo bastante elevados, sendo a média 157,1 mg/dL + 10,1 mg/dL para homens e 136,7 mg/dL + 12,4 mg/dL para mulheres.
Destaca-se, ainda, que ao utilizar o teste T de Student ndo pareado para comparar 0s grupos, obteve-se significancia (p<0,05)
para esse parametro laboratorial.

Isto posto, o coronavirus pode causar IRA, havendo assim, em varios achados clinicos e laboratoriais nos pacientes com
COVID-19, o aumento das taxas de ureia sanguinea (Aleebrahim-Dehkordi et al., 2020). Bem como também refere Nogueira et
al. (2020), que achados frequentes de aumento de taxas de ureia em pacientes com o virus, podem aumentar a taxa de mortalidade

desses individuos.

3.2 Andlise estatistica realizada por meio do teste Receiver Operating Characteristic Curve (ROC)

A fim de aprofundar as discussdes deste estudo, outra analise utilizada na pesquisa foi o teste Receiver Operating
Characteristic Curve (ROC), visando encontrar 0s pontos de corte mais sensiveis e especificos dos parametros avaliados que
pudessem estar associados com o desfecho clinico para o dbito, entre homens e mulheres com COVID-19, participantes da

pesquisa, como pode ser reparado na Tabela 3.

Tabela 3 - Identificacdo de pontos de corte para 0s pardmetros laboratoriais mais sensiveis e especificos que pudessem estar

relacionados com o desfecho clinico para 6bito em homens e mulheres infectados por COVID-19.

Homens Mulheres
Parimetros
PC S E PC S E
Glicose (mg/dL) 141,0 61,9 66,7 2240 60,9 78,9
Hemoglobina (g/dL) 9,8 66,7 75,3 10,5 86,1 61,9
Leucocitos (/mm?) 14270 66,7 82,3 15300 58,3 88,9
Creatinina (mg/dL) 2,1 82,5 78,4 1,9 77,8 79,4
Ureia (mg/dL) 65,5 95,2 84,3 48,8 86,1 74,6

Legenda: PC= Ponto de corte; S= Sensibilidade; E= Especificidade; mg/dL= Miligramas a cada decilitro; g/dL= Gramas a cada decilitro;
/mm?= Milimetros cubicos. Fonte: Autoria propria, a partir das analises realizadas através do teste Receiver Operating Characteristic Curve
(Curva ROC) (2023).

Para tanto, a partir do exposto na Tabela 3, pode-se notar os valores do ponto de corte, sensibilidade e especificidade
no grupo de homens e mulheres. Reitera-se, desse modo, que o ideal seria que as taxas demonstradas de sensibilidade e
especificidade fossem de 100% para evidenciar uma distin¢do perfeita entre os pacientes doentes e saudaveis.

A vista disso, para expandir o entendimento sobre os resultados obtidos, foram expressos graficos através de uma curva
com diversos pontos de corte (como explicitado na Figura 3) sendo o eixo Y referente a sensibilidade e o eixo X referente a

especificidade, de acordo com os resultados verificados na Tabela 3.
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Figura 3 - Quadro de valores de area sob a curva e niveis de significancia para parametros mais sensiveis e especificos que

pudessem estar relacionados com o desfecho clinico para 6bito em homens e mulheres infectados por COVID-19.
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Legenda: AUC= Area sob a curva; P=Nivel de significincia; A. Anélise de valores de glicose em homens; B. Anlise de valores de hemoglobina em homens;
C. Analise de valores de leucdcitos em homens; D. Analise de valores de creatinina em homens; E. Analise de valores de ureia em homens; F. Analise de
valores de glicose em mulheres; G. Analise de valores de hemoglobina em mulheres; H. Analise de valores de leucocitos em mulheres; I. Analise de valores
de creatinina em mulheres; J. Analise de valores de ureia em mulheres. Fonte: Autoria propria, a partir das analises realizadas através do teste Receiver
Operating Characteristic Curve (Curva ROC) (2023).

Pode-se observar na Figura 3 os valores de area sob a curva (AUC) bem como seus respectivos pontos de significancia
de cada parametro avaliado. Diante disso, sobre a curva ROC, a AUC de cada medida demonstrada contribui para a precisdo e
comparacao dos testes diagnésticos. A AUC ideal seria igual a 1,0 (um), identificando de modo eficiente quando cada pardmetro
laboratorial avaliado (glicose, hemoglobina, leucécitos, creatinina e ureia) nos pacientes com COVID-19 atingisse um
determinado valor hipotético. Com isso, demonstraria as chances para o paciente evoluir ao dbito pelo comportamento da curva,
alinhando-se ao lado esquerdo do grafico (1 — Especificidade versus Sensibilidade). Todavia, quando os valores da AUC se
afastam de 1,0, o grafico se comporta direcionando-se a linha de erro aleatério (Garcia et al., 2021).

As anélises da AUC demonstraram que nenhum dos parametros avaliados se comportou como ideal para associagao
com o desfecho clinico para o 6bito, contudo diferentes pontos de corte foram identificados para que se pudesse associar mais
intrinsecamente, de forma mais sensivel e especifica e maneira mais significativa estatisticamente (p<0,05), cada parametro
avaliado para o desfecho de ébito.

Somando-se a isso, todos os pardmetros laboratoriais avaliados apresentam uma AUC significativa estatisticamente
(p<0,05) para associacdo com o desfecho clinico para o 6bito, nessa razdo, a avaliagdo do pardmetro laboratorial de ureia
apresentou a melhor AUC tanto para o grupo de homens como para o de mulheres (p<0,05). Desta forma, dentre os marcadores
avaliados, os niveis de ureia puderam estar associados de maneira mais sensivel e especifica com o desfecho de 6bito nos

individuos infectados com COVID-19 que participaram desta pesquisa.

4. Concluséo

Conclui-se, portanto, que o estudo demonstrou uma prevaléncia de prontuérios de pessoas do sexo masculino, ndo
havendo diferencas estatisticamente significativas entre os grupos estudados (homens e mulheres) quanto a avaliacdo de idade.
Contudo, ao se avaliar os pardmetros laboratoriais nos grupos ao serem admitidos na Unidade de Terapia Intensiva — COVID,

obteve-se significancia para os parametros de glicose e ureia (p<0,05).
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Além disso, em relacdo ao tempo de internacdo dos pacientes, ndo houve diferenca significativa ao comparar os dois
grupos, entretanto os homens tiveram um tempo de internacdo, em média, maior do que o das mulheres.

Em sintese, acerca da avaliacdo de parametros laboratoriais de acordo com o desfecho clinico para alta hospitalar e
Obito, obteve-se significancia estatistica para as medidas de glicose, hemoglobina, leucécitos, creatinina e ureia. Ainda assim,
esses parametros foram avaliados a partir da curva ROC e foram identificados pontos de corte mais sensiveis e especificos que
estivessem correlacionados com o desfecho clinico para o 6bito dos individuos. Desta forma, os parametros laboratoriais de
glicose, hemoglobina, leucdcitos, creatinina e ureia estiveram mais associados com o agravamento da COVID-19 e apresentaram
uma relacgéo direta com desfecho clinico para o 6bito.

Sugere-se as pesquisas futuras que vislumbram desenvolver estudos semelhantes a este, as instituicbes hospitalares: um
rigor com o preenchimento das informacdes dos pacientes, tendo em vista que muitas informac8es importantes ndo constavam
nos prontudrios, como resultados de exames laboratoriais especificos durante periodo em que o paciente permaneceu internado;
assim como, aos pesquisadores, entdo: avaliar, também, as comorbidades dos pacientes e sua associa¢ao ao desfecho clinico e
as alteracBes metabolicas, objetivando construir um perfil multicausal com fatores distintos que possam prevenir o desfecho para
0 Obito.
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