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Resumo

Introducdo: A COVID-19 surgiu em Wuhan, China, em dezembro de 2019 e foi
declarada pandemia pela Organizacdo Mundial da Salude em marco de 2020. O
crescimento global da doenca sobrecarregou o0s sistemas de salude, exigindo
reorganizacdo do atendimento e criacdo de hospitais de campanha para suprir a
demanda por leitos. Objetivo: Avaliar se ha diferencas nos parametros clinico-
radiologicos e nos desfechos nos pacientes com COVID-19 no inicio da pandemia,
atendidos em hospitais de diferentes niveis de complexidade. Métodos: Foi conduzido
um estudo observacional retrospectivo multicéntrico com 453 pacientes diagnosticados
com COVID-19, para avaliar possiveis diferencas entre dados clinicos, laboratoriais,
achados tomograficos e desfechos entre os hospitais. Verificaram-se também fatores
preditores de desfechos desfavoraveis (internacdo em unidade de terapia intensiva,
tempo de ventilacdo mecéanica e 6bito). Resultados: A média de idade dos pacientes
considerando-se todos os hospitais analisados foi de 55 anos (x 16 anos), com 58,1%
homens e 41,9% mulheres, sem diferencas estatisticamente significantes entre eles. Em
relacdo a admissao em unidades de terapia intensiva, houve taxa mais elevada no
hospital publico (25,2%), seguido pelo hospital privado (15,5%), enquanto o hospital de
campanha apresentou a menor taxa (9,9%), p=0,002. Quanto a mortalidade, foi
observada uma taxa mais elevada no hospital publico (17,7%), em comparagdo com o
hospital privado, o qual apresentou uma taxa de 5,8%, (p<0,001). Foi demonstrado que
idade, contagem de leucdcitos, doenca pulmonar obstrutiva cronica, derrame pleural e
escore tomografico mais elevado séo preditores de pior desfecho. Entre estes, 0 escore
tomografico foi o Unico fator preditor relacionado aos trés desfechos desfavoraveis
estudados. Conclusdo: A analise dos dados da populacdo com COVID-19 durante a
primeira onda, em diferentes niveis de atendimento em saude, demonstrou diferencas
estatisticamente significantes entre essas populacdes, resultando em desfechos

igualmente distintos.

Descritores: SARS-CoV-2; COVID-19/diagnéstico por imagem; Infecgcbes por
coronavirus/diagnostico por imagem; Epidemiologia; Saude publica
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1 INTRODUCAO

A doencga causada pelo novo coronavirus (COVID-19 — coronavirus
disease 2019) foi identificada pela primeira vez na cidade de Wuhan, na China, em
dezembro de 2019, causada pelo coronavirus SARS-CoV-2. Em janeiro de 2020, a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) categorizou o0 surto como uma Emergéncia de
Saude Publica de Importancia Internacional. Posteriormente, em marco de 2020, a OMS
classificou a situacdo como uma pandemia. A partir de entdo, o numero de casos
diagnosticados com COVID-19 aumentou exponencialmente em todo o mundo,
principalmente nos Estados Unidos, india, Brasil, Franca e Reino Unido.®5

A primeira onda da pandemia ocorreu entre fevereiro e novembro de
2020, sendo registados 5.116.711 casos no Brasil, totalizando 199.475 o6bitos pela
doenca nesse periodo.®

A maioria dos casos cursa com evolucdo leve, porém alguns
pacientes evoluem rapidamente com insuficiéncia respiratéria grave, necessitando de
suporte ventilatorio imediato. Ao longo da pandemia, foram sendo estabelecidos fatores
clinicos e laboratoriais associados ao pior prognéstico da pneumonia por COVID-19,
como idade avancada, comorbidades [doenca cardiovascular, diabetes mellitus (DM),
doenca pulmonar cronica, hipertensdo e cancer] e niveis elevados de D-dimero.("8)

Nesse contexto inicial, além do teste de reacdo em cadeia da
polimerase em tempo real (RT-PCR) como critério confirmatorio para COVID-19, exames
de imagem, especialmente a tomografia computadorizada (TC) de térax,
desempenharam um papel importante no diagnostico rapido de infeccdo das vias
respiratérias e estratificacdo progndéstica, permitindo uma gestdo inicial eficaz do
paciente, tanto em servicos privados quanto publicos.9

Foram estabelecidos na literatura achados tomograficos tipicos da
infeccdo pela COVID-19, caracterizados por opacidades pulmonares em vidro fosco e
consolidagdes, com distribuicdo predominantemente periférica, por vezes de morfologia
arredondada e com sinal do halo invertido, podendo estar associadas a reticulado fino
(configurando o padrdo de pavimentacdo em mosaico). O acometimento central do
parénquima, noédulos, cavidades, derrame pleural ou linfonodomegalias sdo menos

observados.("19-12) Além disso, achados tomogréaficos, como uma maior extensdo do



envolvimento pulmonar, também demonstraram estar relacionados com as formas mais
graves da doenca.("13)

No inicio da pandemia, tanto hospitais privados quanto publicos se
depararam com um elevado numero de casos de sindrome respiratria aguda suspeita
de COVID-19. Diante disso, foi necessario reestruturar o sistema de saude e seus
servicos em varios niveis de complexidade para atender a essa nova doenca, ainda com
caracteristicas desconhecidas. Isso incluiu o redirecionamento dos fluxos de
atendimento e internacado, por vezes adotando interna¢fes dedicadas exclusivamente a
COVID-19.141% Adicionalmente, foram criados hospitais de campanha em locais como
parques e centros esportivos, com o objetivo de fornecer atendimento inicial de pacientes
com pneumonia pelo novo coronavirus, contribuindo para suprir a elevada demanda por
leitos hospitalares.(16-18)

Em 26 de fevereiro de 2020, o Hospital Israelita Albert Einstein (HIAE),
localizado na cidade de Sao Paulo, diagnosticou o primeiro caso brasileiro confirmado
de infecgcdo por COVID-19 em um paciente do sexo masculino, com 61 anos de idade,
procedente de uma viagem a lItalia. Ao longo de um periodo de 16 dias apls esse
diagnéstico inicial, todos os casos confirmados da doenca registraram antecedentes de
deslocamentos internacionais recentes. Em 11 de marco de 2020, o primeiro caso de
transmissao local foi confirmado, com o paciente também recebendo atendimento no
HIAE.(19)

O HIAE é uma instituicdo filantropica privada, que abrange doze
unidades de saude, incluindo um hospital quaternario com 592 leitos e quatro unidades
de atendimento de emergéncia ambulatorial. Durante o inicio da pandemia, houve uma
iniciativa para expandir a capacidade de leitos de tratamento intensivo, convertendo
leitos semi-intensivos em leitos de UTI, além da criacdo de novos leitos, o que resultou
em um aumento de 132 para até 266 leitos de terapia intensiva.(1

Este hospital colabora ativamente em diversas parcerias publico-
privadas para promover a saude em conjunto com o Ministério da Saude, Secretarias
Estadual e Municipal de Saude de Sao Paulo. Em marco de 2020, o HIAE participou do
Comité de Contingenciamento do Novo Coronavirus, sob a lideranca do Governo do
Estado de S&o Paulo, assumindo a gestdo do Hospital de Campanha (HC) do
Pacaembu. %

O HC do Pacaembu, pioneiro no Brasil durante a pandemia de

COVID-19, serviu de modelo e foi replicado por diversas cidades brasileiras. Foi



idealizado para o atendimento de pacientes com COVID-19 suspeita ou confirmada, de
baixa e média complexidade, encaminhados por meio da rede de regulacdo municipal
de vagas. Esteve em funcionamento de 6 de abril a 30 de junho de 2020, totalizando 85
dias de operacdo. Sua estrutura compreendia 200 leitos, distribuidos em cinco alas
femininas e cinco alas masculinas, cada uma com 20 leitos. Além disso, incluia uma area
de estabilizacdo com 16 leitos, equipada com suporte avancado de vida, destinada a
pacientes com instabilidade clinica, aguardando a transferéncia para um hospital de
maior complexidade.@?

Estava equipado com uma TC instalada dentro de uma carreta
(tomégrafo Aquillion Prime de 80 fileiras de detectores), que ficava disponivel por 12
horas diarias. Todos os exames eram laudados pela equipe de radiologia de plantdo no
HIAE, permitindo uma estratificagéo de risco, distinguindo entre baixa e alta suspeita da
doenca, até a confirmacédo por meio do teste laboratorial especifico. Além disso, outros
exames de imagem estavam a disposicdo, incluindo radiografias, que estavam
disponiveis 24 horas por dia, bem como ecocardiogramas funcionais e ultrassonografias
portateis, que eram realizados a beira leito no periodo da tarde.@V

Inicialmente, os exames laboratoriais estavam sujeitos ao fluxo
municipal. No entanto, devido a sobrecarga desse sistema e ao aumento do tempo de
liberacdo dos resultados, optou-se por utilizar suporte laboratorial de uma unidade
institucional do HIAE localizada a poucos quildbmetros do Estadio Pacaembu para a
realizacdo desses exames. O HC seguiu os protocolos e diretrizes institucionais do HIAE,
com rede de laudos e parecer de especialidades médicas via telemedicina.V

O HIAE, em colaboragdo com a prefeitura de Sao Paulo e a
Organizacdo Social de Saude Centro de Estudos e Pesquisas Dr. Jodo Amorim
(CEJAM), desempenha a administracdo do Hospital Municipal Dr. Moysés Deutsch
(M'Boi Mirim). Esta iniciativa abrange uma extensa area na zona Sul de Sao Paulo, que
atende a uma populacdo de mais de um milhdo de habitantes, e opera em estreita
integracdo com 31 unidades de atencdo primaria na regiao. O Hospital Municipal Dr.
Moysés Deutsch € composto por 240 leitos, dos quais 20 sdo destinados a UTI adulto,
10 a UTI pediatrica e 10 a UTI neonatal. Além disso, o hospital dispée de 10 salas
cirdrgicas e 5 salas pré-parto.2

Desde os primeiros meses da pandemia no Brasil, o hospital publico
terciario M’Boi Mirim tornou-se umas das referéncias para casos de COVID-19 da cidade

de S&o Paulo, recebendo os pacientes apds aprovagdo na Central de Regulacdo do



Municipio. Houve uma reestruturacdo abrangente das instalacdes, que incluiu a
adaptacdo de areas como enfermarias médicas e cirdrgicas, centros cirargicos e
ambulatdrios para o atendimento de pacientes criticos. Em menos de um més, a
capacidade de leitos de UTI geral aumentou significativamente, passando de 20 para
220, enquanto a quantidade de leitos de enfermaria dedicados a COVID-19 foi expandida
para 280 leitos.??

A OMS declarou em marco de 2023 o término do estado de
emergéncia de saude publica da COVID-19 apds trés anos de pandemia, indicando um
controle efetivo da doenca.® Embora atualmente o nimero de casos graves tenha
reduzido substancialmente apds o inicio da vacinacéo da populacdo, os dados do inicio
da pandemia ainda merecem ser avaliados, uma vez que novos surtos podem ocorrer
no futuro. A compreenséo das diferencas populacionais pode contribuir para um melhor

planejamento de politicas para lidar com novas epidemias que possam surgir.(3)

1.1 Objetivos

1. Avaliar se h& diferengas entre parametros clinicos, laboratoriais,
achados de imagem e desfecho de pacientes com diagnéstico confirmado de COVID-19
atendidos em hospitais de diferentes niveis de complexidade no inicio da pandemia;

2. Avaliar se ha diferencas no perfil clinico e laboratorial entre
pacientes com COVID-19 atendidos em hospitais de diferentes niveis de complexidade;

3. Avaliar se ha diferencas nos achados de imagem e na extensao do
comprometimento do parénquima pulmonar pela COVID-19 entre pacientes atendidos
em hospitais de diferentes niveis de complexidade;

4. Avaliar se héa diferencas nos desfechos dos pacientes com COVID-
19 atendidos em hospitais de diferentes niveis de complexidade;

5. Verificar potenciais fatores preditores associados a pior desfecho
(internacdo em unidade de terapia intensiva, tempo de ventilagdo mecéanica e 6bito) na

amostra estudada.



2 METODOS

2.1 Delineamento do estudo

Este estudo multicéntrico retrospectivo e transversal foi aprovado
pelos Comités de Etica do HIAE (CAAE: 38414820.9.0000.0071) e Secretaria Municipal
da Saude de S&o Paulo - SMS/SP (CAAE: 38414820.9.3003.0086).

O Comité de Etica do HIAE avaliou os pacientes tratados tanto no
HIAE quanto em suas unidades, assim como o0s pacientes atendidos no HC do
Pacaembu, considerando que este Ultimo estava sob a gestdo da instituicdo hospitalar
privada. Devido a natureza retrospectiva da analise dos dados em um contexto
pandémico, juntamente com a anonimizagéo das imagens e apresentacao agregada dos
resultados, a fim de assegurar a confidencialidade individual, a obtencéo do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) desses pacientes foi dispensada.

Os pacientes atendidos no Hospital Municipal Dr. Moysés Deutsch —
M’Boi Mirim estavam sob a jurisdicdo do Comité de Etica da Secretaria Municipal da
Saude de Séo Paulo, que a despeito das argumentacdes supracitadas, considerou
necessaria a obtencdo do TCLE. Este processo foi conduzido por meio de contato
telefénico, seguido do envio do documento por correio eletrénico. Trés pacientes
optaram por nao participar do estudo, sendo excluidos na amostra final.

Foram avaliados dados de prontudrio de todos os pacientes com
confirmacéo diagnéstica de COVID-19 pelo RT-PCR em tempo real por swab de
orofaringe e nasofaringe, que realizaram estudo de TC do torax (TC) atendidos no
sistema Einstein (hospital e unidades), HC do Pacaembu e Hospital Municipal Dr.
Moysés Deutsch — M’Boi Mirim, no periodo entre 01/04/2020 e 30/04/2020. Foi analisado
0 primeiro exame tomogréfico de cada paciente realizado no contexto de infeccédo por
COVID-19 (Figura 1).



Pacientes consecutivos atendidos no Sistema Einstein (Hospital e
Unidades), Hospital de Campanha do Pacaembu e Hospital Municipal
Dr. Moysés Deutsch (M'Boi Mirim) com sindrome respiratéria aguda

!

Periodo entre 01/04/2020 ?
a30/04/2020 s (&)

;

Tomografia
RT-PCR COVID-19 + + ' ; Computadorizada
bl do Térax
1°TC

TC: tomografia computadorizada; RT-PCR: reacdo em cadeia da polimerase em tempo real.
Figura 1. Delineamento do estudo

A data de inicio da inclusdo dos pacientes coincidiu com o inicio das
operacdes do HC e o més em que o hospital publico passou a ser referéncia no
tratamento de pacientes com COVID-19. Dada a urgéncia e complexidade da situacéo
pandémica inicial, foi determinado de forma arbitraria o periodo de um més de estudo,

porém garantindo a representatividade dos pacientes atendidos em cada hospital.

2.1.1 Critérios de incluséo e exclusao

Critérios de incluséo: participantes acima de 18 anos e de ambos 0s
sexos com confirmacado diagndstica de COVID-19 pelo RT-PCR, que realizaram estudo
tomografico do toérax, atendidos no sistema Einstein, HC do Pacaembu e Hospital
Municipal Dr. Moysés Deutsch — M’Boi Mirim, entre 01/04/2020 e 30/04/2020.

Critérios de exclusao: foram excluidos pacientes cujas tomografias

apresentavam artefatos que limitavam a avaliagdo adequada das imagens e a



guantificacdo da extensdo da doenca, aqueles com dados faltantes que limitariam a
analise estatistica, bem como os pacientes que optaram por ndo participar do estudo.
Foi registrado o numero de pacientes atendidos em cada hospital
durante o periodo de analise, evidenciando que o HC apresentou o menor volume de
atendimentos. A fim de obter o pareamento e homogeneidade da amostra, o tamanho
amostral do HC foi equiparado ao das outras instituicdes, selecionando os primeiros
casos consecutivos que cumpriam os critérios para inclusdo no estudo. A figura 2

demonstra o fluxograma da selecdo da amostra estudada.

PRIVADO CAMPANHA PUBLICO

Pacientes com SRA Pacientes com SRA Pacientes com SRA

abril de 2020 (n=998) abril de 2020 (n=213) abril de 2020 (n=2366)
RT-PCR Covid-19 + RT-PCR Covid-19 + RT-PCR Covid-19 +
(n=743) (n=59) — (n=2044)
v r
RT-PCR Covid-19 + RT-PCR Covid-19 + RT-PCR Covid-19 +
(n=255) (n=154) (n=322)
TCLE -(n=3)
Dados faltantes Dados faltantes (n=4)
(n=3) —* TC toraxandlise
limitada (n=1)
(n final=314)
Y A J
Pacientes Covid-19 + Pacientes Covid-19 + Pacientes Covid-19 +
consecutivos (n=155) (n=151) consecutivos (n=147)

SRA: sindrome respiratoria aguda; RT-PCR: reacdo em cadeia da polimerase em tempo real.
Figura 2. Sele¢do da amostra do estudo

2.1.2 Hospital de atendimento de casos de COVID-19

Hospital Israelita Albert Einstein e unidades (Privado — HP), HC do
Pacaembu (Campanha — HC) e Hospital Municipal Dr. Moysés Deutsch — M’'Boi Mirim
(Publico — HR).

2.1.3 Dados antropométricos

Sexo, idade, peso, altura e indice de massa corpérea (IMC).



2.1.4 Dados clinicos da admissao

Tempo de inicio dos sintomas até o atendimento hospitalar, tempo de
inicio dos sintomas até a realizacdo da tomografia, tempo do atendimento hospitalar até
a realizacdo da tomografia, dispneia, dor torcica, saturacdo de oxigénio (SatO2),
sintomas abdominais, frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratoria (FR),
temperatura axilar e comorbidades: hipertensédo arterial sistémica (HAS), DM, doenca

pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), asma, cardiopatia, tabagismo e neoplasia.

2.1.5 Dados laboratoriais da admissao

Hemograma (série leucocitaria), RT-PCR, proteina C-reativa (PCR),

D-dimero.

2.1.6 Protocolo de deteccdo diagnostica do SARS-CoV-2 por reacdo em cadeia da

polimerase em tempo real

Foram realizados ensaios de RT-PCR utilizando o Kit MagNA Pure 96
DNA e Viral NA Small Volume (Roche Molecular Systems Inc.) e amplificacdo em tempo
real por PCR, bem como deteccdo conforme o protocolo da Charité (genes N, E e
RARP).2%

2.2 Dados da aquisicdo da imagem de tomografia computadorizada de térax

As imagens de TC de térax foram adquiridas usando tomografos de
64, 80 ou 320 fileiras de detectores (Brilliance, Philips Medical Systems, Eindhoven,
Netherlands; Somaton Definition, Siemens Healthcare, Erlangen, Germany; Aquillion
Prime e Aquillion ONE, Canon Medical Systems, Tochigi, Japan). Todos os exames
foram adquiridos em decubito dorsal em inspiracdo méaxima, sem a utilizacdo de meio de

contraste endovenoso. O protocolo de aquisi¢do das tomografias tem como parametro:



1mm de espessura do corte, voltagem de 80-120kVp e ajuste automatico de miliamperes
(faixa de 10-440mA).

2.3 Dados da tomografia computadorizada de torax relacionados a pneumonia por
COVID-19

A avaliacdo dos achados tomograficos foi realizada
retrospectivamente em estacdes de trabalho dedicadas com sistema de comunicacgéo e
arquivo de imagens (PACS — picture archiving and communication system). Os exames
foram anonimizados e avaliados por dois radiologistas com especializagdo em radiologia
toracica, ambos com 4 anos de experiéncia, cegados em relacdo aos dados clinicos no
momento da andlise das imagens.

Um dos leitores (pesquisador principal) teve acesso prévio aos dados
clinicos e laboratoriais da amostra, e nao foi realizada randomizacdo na andlise das
tomografias, o que pode constituir uma potencial limitacdo do estudo. Ressalta-se que
os avaliadores ndo tiveram acesso aos laudos tomograficos iniciais, os quais foram
emitidos em contexto de assisténcia clinica de emergéncia.

Em situacdes de discordancia entre os leitores, realizou-se uma nova
avaliacdo conjunta das imagens, resultando na classificacdo final estabelecida por
consenso. A equivaléncia de experiéncia entre os radiologistas garantiu que nao
houvesse qualquer influéncia hierarquica na determinacdo do escore final.

A figura 3 apresenta a classificagdo tomografica estruturada
Radiology-RSNA, a qual categoriza o padrao de acometimento pulmonar pela COVID-
19 em quatro grupos: achados tipicos (3), indeterminados (2), atipicos (1) e auséncia de
achados (0).(12
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Tipicos (3) Indeterminados (2)
N

Figura 3. Classificacdo tomografica estruturada (Simpson S, Kay FU, Abbara S, Bhalla S,
Chung JH, Chung M, et al. Radiological Society of North America Expert Consensus
Statement on Reporting Chest CT Findings Related to COVID-19. Endorsed by the Society of
Thoracic Radiology, the American College of Radiology, and RSNA. Radiol Cardiothorac
Imaging. 2020;2(2):e200152)

Foram descritas as principais alteracfes tomograficas associadas a
COVID-19, conforme ilustrado na figura 4: atenuagéo em vidro fosco (1), consolidacao
(2) e auséncia de padrao predominante (0). Além disso, foram abordadas a localizagéo
das lesBes, demonstrada na figura 5: posterior (1), sem predominio (2) e anterior (3);
assim como a distribuicdo dos achados tomograficos, apresentada na figura 6: ausente
(0), sem distribuicdo (1), central (2), periférica (3) e difusa (4).
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Ausente (0) Vidro fosco (1) Consolidagéo (2)

Figura 5. Localizagdo das lesdes na COVID-19

Ausente (0) Sem distribuigéao (1) Central (2)

b

Figura 6. Distribuicdo das les6es na COVID-19
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O escore tomografico, representado na figura 7, baseou-se na
avaliacao visual e subjetiva da extensdo do comprometimento pulmonar, considerando
opacidades em vidro fosco, pavimentacdo em mosaico e consolidacdes, em seis zonas
(trés para cada pulmdo, delimitadas pelos planos da carina e da veia pulmonar inferior
direita). A cada zona, foi atribuida uma nota de 0 a 4, correspondendo a proporcéo de
paréngquima acometido: 0 para 0%; 1 para <25%; 2 para 25-50%; 3 para 50-75%; e 4
para >75%. Portanto, o intervalo tedrico do escore variou de 0 a 24.%%

Extensédio de acometimento

por zonas Pontuacéio

0%
<25%
25-50%
50-75%
>75%

A W M — O

Escore de 0 a 4 pontuado
em cada uma das seis
zonas

» Escorefinal - 0a 24

Figura 7. Escore tomografico semiquantitativo de extensdo de acometimento pulmonar (Ooi GC, Khong
PL, Miller NL, et al. Severe acute respiratory syndrome: temporal lung changes at thin-section CT in 30
patients. Radiology. 2004;230(3):836-44)

Foram avaliados subjetivamente outros achados tomogréficos, tais
como enfisema, intersticiopatia, espessamento de paredes brénquicas, linfonodos
mediastinais, derrame pleural e derrame pericardico.

Os estudos tomograficos e analises laboratoriais foram realizados
conforme indicacdo clinica de cada instituicio no momento do atendimento inicial.
Apesar da variagdo dos tomografos e dos fabricantes dos testes laboratoriais, 0s
resultados obtidos apresentaram comparabilidade entre as instituicdes, visto que foram

adotados 0os mesmos protocolos para realizacdo dos exames (vide itens 2.1.6 e 2.2).
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2.4 Critério clinico de gravidade na COVID-19

Foi aplicado o escore clinico de gravidade adaptado, publicado no
inicio da pandemia e utilizado como critério orientador para a definicdo da conduta
naquele contexto, fundamentado na avaliagdo dos primeiros casos de COVID-19 pelo
Centro Chinés de Controle e Prevencdo de Doencas. Essa classificacdo de gravidade
para pacientes com COVID-19 inclui: doenca leve (sintomas brandos, sem evidéncia de
pneumonia em exames de imagem de térax), doenca moderada (febre, sintomas
respiratérios, com sinais de pneumonia na imagem de torax) e doenca grave (FR = 30
rpm, SatO2 < 93%, presséao parcial de oxigénio/fracéo inspirada de oxigénio (PaO2/FiOz2)
< 300mmHg, progresséo da leséo pulmonar > 50% em 24-48 horas).®

No escopo de nossa pesquisa, empregamos uma adaptacdo da
classificacdo descrita, restrita a estratificacdo da amostra entre casos leves e graves.
Definimos como casos graves 0s pacientes que apresentavam um dos critérios de FR 2
30rpm e SatO:2 < 93%, enquanto 0s pacientes que ndo atendiam a esses critérios foram
classificados como casos leves. Os dados da imagem ndo foram incluidos, pois a
classificacdo original baseou-se em exames de radiografia de térax, e o critério
PaO2/FiO2 também n&o foi considerado na andlise, visto que ndo constituia um

parametro avaliado de forma rotineira no momento da admissao dos pacientes.

2.5 Desfechos

Os desfechos possiveis avaliados foram alta hospitalar, internacao
em UTI, tempo de ventilagcdo mecanica (VM) e 6bito.

2.6 Andlise estatistica

Na comparagcdo entre os hospitais, as variaveis categoricas foram
descritas por tabelas de frequéncias e porcentagens e os grupos foram comparados pelo
teste da raz&o de verossimilhancas. As variaveis quantitativas foram descritas com o uso
de média + desvio padrdao ou mediana (minimo; maximo) e foram avaliadas pelos testes

ANOVA ou Kruskall-Wallis, seguidas de comparacbes multiplas de Bonferroni e
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comparacdes multiplas de Dunn, respectivamente. Os testes t de Student e Mann-
Whitney foram utilizados para avaliar os parametros D-dimero e IMC entre apenas 2
hospitais.

As caracteristicas qualitativas foram ajustadas de acordo com o pior
desfecho (internacdo em UTI, tempo de ventilacdo mecéanica ou oObito). Foram utilizadas
frequéncias absolutas e relativas, além de associacdo com o uso de Teste Qui-Quadrado
ou teste de razdo de verossimilhanca, quando apropriado. As caracteristicas
quantitativas foram descritas de acordo com o mesmo resultado. Medidas resumidas
foram usadas e comparadas entre o desfecho, usando o teste de teste t de Student ou
Mann-Whitney.

O modelo de regressdo logistica multipla foi ajustado para pior
desfecho, inserindo varidveis univariadas estatisticamente significantes (com 5% de
entrada e saida como critério de selecao) e clinicamente relevantes no modelo, e usando
o método stepwise backward para identificar preditores independentes em cada
desfecho analisado.

Em relacdo ao tempo de ventilagdo mecanica, a correlacédo de
Spearman foi utilizada para verificar a relagdo com os parametros quantitativos; e 0s
testes de Mann-Whitney para a comparacdo entre as categorias das caracteristicas
qualitativas. Foram usados modelo linear generalizado (MLG) com distribuicdo de
Poisson e fungdo de ligacdo logaritmica para avaliar a influéncia das caracteristicas no
tempo de ventilacdo mecanica.

A concordancia entre observadores foi avaliada utilizando o
coeficiente de Kappa para dados qualitativos nominais. Valores abaixo de 0,20 indicam
concordancia minima; entre 0,21 e 0,40, concordancia fraca; de 0,41 a 0,60,
concordancia moderada; de 0,61 a 0,80 representa concordancia substancial, enquanto
de 0,81 a 1,00, concordancia quase perfeita. Foi realizado calculo do coeficiente de
correlacéo intraclasse (CCl) para dados quantitativos. Valores de CCI abaixo de 0,50
indicam uma confiabilidade fraca; entre 0,50 e 0,75, confiabilidade moderada; de 0,75 a
0,90, confiabilidade substancial e acima de 0,90 representa alta confiabilidade.

O software IBM-SPSS para Windows versao 22.0 foi utilizado para
realizar as analises e o software Microsoft Excel 2010 foi usado para tabular os dados.

Os testes foram considerados significantes com valores-p menores que 0,05.
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3 RESULTADOS

Foram incluidos 453 individuos no estudo, 190 mulheres e 263
homens, com média de idade de 55 anos (+ 16 anos). As caracteristicas clinicas e
desfechos da populacao do estudo foram descritas no apéndice 1.

Considerando a estratificacdo por hospital de atendimento, foram
observadas diferencas significantes nos parametros de dispneia, sendo menor nos
pacientes do HP em comparagao aos pacientes dos demais hospitais (HP 49,0%, HC
74,5%, HR 70,7% - p<0,001), enquanto a febre foi maior no HC (HP 64,5%, HC 82,6%,
HR 62,6% - p<0,001), ilustrados na figura 8. Além disso, foram observadas menores
taxas de tosse (HP 66,5%, HC 81,8%, HR 82,3% - p=0,001), hipertenséo arterial (HP
16,8%, HC 58,9%, HR 50,3% - p<0,001) e DM (HP 9,7%, HC 35,1%, HR 30,6% -
p<0,001) no HP, ilustrados na figura 9.

Dispneia Febre

p<0,001 p<0,001
100% 100%
90% 90%
80% 80%
70% 70%
60% 60%
50% 50%
40% 40%
30% 30%
20% 20%
10% 10%
0% 0%

Privado  Campanha  Publico Privado Campanha  Publico
EN3o HSim EN3o HSim

Figura 8. Estratificacdo dos parametros clinicos dispneia e febre entre os hospitais
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Tosse HAS DM
p<0,001 p<0,001 p<0,001
100% 100% 100% 55
90% 90% 16,8 90% .
80% 80% s 80% 351 306
a 0 & 0,
70% 66,5 70% 58,9 70%
60% 81,8 82,3 60% 60%
50% 50% 50%
40% 40% 40%
30% 30% 30%
0 0 Q.
20% 335 20% 20%
10% 18,2 17,7 10% 10%
0% 0% 0%
Privado Campanha  Publico Privado  Campanha  Publico Privado  Campanha  Publico
N&o M Sim B Ndo mSim B Ndo mSim

HAS: hipertenséo arterial sistémica; DM: diabetes mellitus.
Figura 9. Estratificacdo de parametros clinicos tosse, hipertensao arterial e diabetes mellitus entre os
hospitais

Ainda em relacdo aos parametros clinicos da admissao, também
foram estatisticamente significantes: SatO: (p<0,001), temperatura (p<0,001), FC
(p=0,001) e FR (p<0,001), conforme detalhado na tabela 1.

Tabela 1. Comparacdo de pardmetros clinicos entre dois hospitais

- ~ Diferenca  Erro IC 95%
Variavel Comparagéao . = Valor-p , ,
média  padréo Inferior Superior

Privado Campanha 1,81 0,48 <0,001 0,67 2,96

SatO2 Privado Publico 4,38 0,48 <0,001 3,24 5,53
Campanha Publico 2,57 0,48 <0,001 1,41 3,73

Privado Campanha -0,16 0,11 0,430 -0,41 0,10

Temperatura Privado Publico 0,28 0,10 0,017 0,04 0,53
Campanha Publico 0,44 0,11 <0,001 0,18 0,69

Privado Campanha 2,89 1,87 0,372 -1,61 7,38

FC Privado Puablico -4,24 1,77 0,051 -8,49 0,01
Campanha Publico -7,13 1,89 0,001 -11,67 -2,58

Privado Campanha -3,38 0,51 <0,001 -4,59 -2,16

FR Privado Publico -2,81 0,49 <0,001 -3,99 -1,63
Campanha Publico 0,57 0,51 0,810 -0,66 1,79

Comparacdes multiplas de Bonferroni. SatO2: saturacdo de oxigénio; IC: intervalo de confianga; FC:
frequéncia cardiaca; FR: frequéncia respiratoria.

Em relacdo ao tempo de inicio dos sintomas até o atendimento
hospitalar, observou-se menor tempo no HR, mediana de 5 dias (0-30); seguido pelo HP,
mediana de 5,5 dias (0-37), e maior tempo no HC, mediana de 7,5 dias (0-29), p<0,001.

Além disso, também foi analisado o tempo de inicio dos sintomas até a realizacdo da TC,
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com menor intervalo no HP, mediana de 6 dias (0-37); seguido pelo HR, mediana de 7
dias (0-30), e maior tempo no HC, mediana de 9 dias (0-32), p<0,001.

Ao analisar o intervalo de tempo do atendimento hospitalar e a
realizacdo da TC, observou-se menor intervalo no HP (média 0,1 dia), seguido do HR
(média 0,9 dia) e HC (média 1,1 dia), p<0,001.

A tabela 2 apresenta a analise dos intervalos temporais entre o inicio
dos sintomas e a realizagéo da TC, o inicio dos sintomas e atendimento hospitalar, bem

como o intervalo entre o atendimento e a realizagdo da tomografia.

Tabela 2. Intervalos temporais em cada hospital

. . g Mediana
Variavel Hospital Média DP [Min.-Max.] n Valor-p
Privado 6,65 5,852 6 [0-37] 154
Tempo do inicio h 1 4782 32 1
dos sintomas até a Canjpﬁln a 9.5 78 9[0-32] o0 <0,001
TC (dias) Publico 7,88 5,159 7 [0-30] 146
Total 8 5,407 7 [0-37] 450
Tempo do inicio Privado 6,55 5,772 5,5 [0-37] 154
dos sintomas até o Campanha 8,41 4,309 7,5 [0-29] 150 <0001
atenqlimentol Publico 6,97 5,211 5 [0-30] 146 ’
hospitalar (dias) Total 7,3 5,189 7 [0-37] 450
Privado 0,1 1,014 0[0-12] 155
;teerr':gﬁn de?]to R Campanha 1,13 1,76 0 [0-8] 151 o1
TC (dias) Publico 0,91 1,809 0[0-12] 147
Total 0,71 1,623 0[0-12] 453

Teste Kruskal-Wallis. DP: desvio padréo; TC: tomografia computadorizada.

A figura 10 demonstram boxplots da distribuicdo dos intervalos
temporais entre o inicio dos sintomas e a realizacao da TC (A), o inicio dos sintomas e o
atendimento hospitalar (B), e o intervalo entre o atendimento e a realizacdo da tomografia
(C). Por sua vez, a tabela 3 apresenta a comparacao destes parametros entre dois

hospitais.
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Figura 10. Representacdo dos intervalos temporais em relagdo aos eventos clinicos

Tabela 3. Comparacao dos intervalos temporais entre dois hospitais

T
Carparta

Hospital

Variavel Comparacgéo Valor Z Valor-p
Tempo do inicio Privado Campanha  -4,56 <0,001
dos sintomas até Privado Publico -1,93 0,054

a TC (dias) Campanha Publico 2,59 0,010

Tempo do inicio Privado Campanha  -3,49 <0,001
dos sintomas até  pyjyado Pablico  -0,70 0,484

o0 atendimento )

(dias) Campanha Pdblico 2,75 0,006

Tempo do Privado Campanha  -5,06 <0,001
atendimento até Privado Publico -3,95 <0,001
a TC (dias) Campanha PUblico 1,07 0,283

Comparacdes multiplas de Dunn. TC: tomografia computadorizada.

nnnnnnnn

Em relagéo aos parametros laboratoriais, demonstrados na tabela 4,

foi observado que o valor de leucécitos e PCR foram menores no HP em comparacao

aos demais hospitais (p<0,001). O parametro D-dimero foi avaliado apenas entre os

hospitais privado e de campanha, sendo maior neste ultimo (p<0,001).

Tabela 4. Comparacao dos parametros laboratoriais entre hospitais

Variavel Hospital Média DP Mediana [Min.-Max.] n Valor-p
Privado 6281,6 32453 5420 [1930-20170] 144
Leuccitos Campanha 7575 3407,7 6900 [1600-25120] 151 <0.001*
Publico 7981,6 3501,2 7510 [2020-23270] 145 ’
Total 7285,7 3455,3 6610 [1600-25120] 440
Privado 48,1 62,1 28,75 [0,3-370,4] 106
PCR Can,wpz_inha 100,4 85,6 75 [1-388] 151 <0,001*
Publico 1215 103,4 90,79 [2-443,4] 143
Total 94,1 91,8 66,6 [0,3-443,4] 400
Privado 871 1285,4 457 [215-7650] 125
D-dimero Can'1pz.mha 1176,6 1432,1 675 [215-7650] 151 <0,001£
Puablico - - - -
Total 1038,2 1373,7 550 [215-7650] 276

ANOVA; *Teste Kruskal-Wallis; £Teste Mann-Whitney; DP: desvio padrdo; PCR: rea¢do em cadeia de

polimerase.
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Ao aplicar a classificacdo clinica de gravidade, observou-se um
resultado estatisticamente significante entre os hospitais (p<0,001). No HP, 14,5% dos
pacientes foram estratificados como graves, enquanto no HC esse percentual foi de
51,7%, e no HR atingiu 60,5% (Tabela 5 e Figura 11). Ao comparar apenas HC e HR,

nao foi identificada associacao estatisticamente significante (p=0,124).

Tabela 5. Classificacdo de gravidade clinica entre hospitais

_ Hospital Total
Risco Privado Campanha Publico n (%) Valor-p
n (%) n (%) n (%)
Leve 130 (85,5) 72 (48,3) 58 (39,5) 260 (58,0) 0001
Grave 22 (14,5) 77 (51,7) 89 (60,5) 188 (42,0) !
Total 152 (100) 149 (100) 147 (100) 448 (100)

Teste qui-quadrado.

Classificacao de gravidade

p<0,001
100%
90% 14,5
80%
51,7
70% 60,5
60%
50%
40% 85,5
30%
4
20% . 39,5
10%
0%
Privado Campanha Pudblico

Leve Grave

Figura 11. Classificagdo de gravidade clinica
entre hospitais

Em relacdo aos achados de imagem, o escore tomografico mediano
obtido no HP foi de 6 (0-24), no HR foi de 10 (0-23) e no HC foi de 12 (0-24), com
diferenca estatisticamente significante nos trés locais (p<0,001), demonstrado nas
tabelas 6 e 7 e na figura 12. As caracteristicas tomogréficas dos pacientes incluidos no

estudo foram descritas no apéndice 2.
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Tabela 6. Escore tomografico na COVID-19 entre hospitais

Variavel Hospital Média DP [Mﬁé_'agi_] n Valor-p
Privado 5,6 4,9 6 [0-24] 155

Escore TC Campanha 11,7 4,5 12 [0-24] 151 <0,001
Publico 9,3 4,6 10 [0-23] 147
Total 8,9 53 9 [0-24] 453

Teste Kruskal-Wallis. DP: desvio padréo; TC: tomografia computadorizada.

Tabela 7. Comparacao do escore tomografico entre dois hospitais

Variavel Comparacéo Valor Z Valor-p
Privado Pacaembu -7,60 <0,001

Escore TC Privado Publico -4,49 <0,001
Campanha Publico 3,04 0,002

Comparacdes multiplas de Dunn. TC: tomografia computadorizada.

Escore TC
p<0,001
30
55 24 24 23 24
20
15 11,77
9,38 891
10 :
———
Sf/
5
0
Privado Campanha Publico Total
Escore TC
Minimo ==@=Média Maximo

TC: tomografia computadorizada.
Figura 12. Escore tomografico na COVID-19 entre hospitais

Na analise do desfecho alta, verificou-se que houve maior nimero de
pacientes que receberam alta no HP (94,2%), seguido do HC (90,1%) e HR (82,3%),
diferencas estatisticamente significantes (p<0,001). Em rela¢do ao desfecho internacéao
em UT]I, foram observadas diferencas significantes (p=0,002), com maior nimero no HR

(25,2%), seguido pelo HP (15,5%). Cabe destacar que 9,9% dos pacientes do HC foram
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transferidos para hospitais de maior complexidade devido a necessidade de suporte

intensivo (Tabela 8 e Figura 13).

Tabela 8. Avaliacdo de desfecho entre dois hospitais

3 Hospital Total
Variavel Privado Campanha Publico n (%) Valor-p
n (%) n (%) n (%)

Desfecho <0,001#
Alta 146 (94,2) 136(90,1) 121(82,3) 403 (89,0)
Obito 9(5,8) - 26 (17,7) 35 (7,7)
Transferéncia (HC) 0 (0,0) 15(9,9) 0 (0,0) 15 (3,3)
Total 155 (100) 151 (100) 147 (100) 453 (100)

UTI 0,002
Nao 131 (84,5) - 110 (74,8) 377 (83,2)
Sim 24 (15,5) - 37 (25,2) 76 (16,8)

Teste qui-quadrado; #Teste da razdo de verossimilhangas. HC: hospital de campanha;
UTI: unidade de terapia intensiva.

Desfecho uTI
p<0,001 p=0,002

100% 100%

90% - 99 . 90% 15,5 99 25,2
80% 80%
70% 70%
60% 60%
50% 50%

0% L 82,3 a0% 845 S

’ 74,8
30% 30%
20% 20%
10% 10%
0% 0%

Privado Campanha  Pudblico Privado  Campanha  Publico
Alta mObito M Transferéncia (HC) Ndo HSim

HC: hospital de campanha; UTI: unidade de terapia intensiva.
Figura 13. Avaliacdo de desfecho entre dois hospitais

Ainda em relacdo a esse parametro, foi realizado o calculo da anélise
univariada que identificou 18 potenciais fatores preditores (Tabela 9). Posteriormente, na
analise de regresséo logistica multipla, somente cinco variaveis foram mantidas como
preditores independentes, incluindo DPOC, cardiopatia, FR, leucdcitos e escore

tomografico, relacionados a uma maior chance de admissao em UTI (Tabela 10).
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Tabela 9. Andlise de regressao logistica univariada relacionada a fatores de risco
para internacdo em unidade de terapia intensiva

. IC 95%
Variavel OR - - Valor-p
Inferior ~ Superior

Privado

Campanha 0,09 0,03 0,27 <0,001
Publico 0,49 0,20 1,18 0,110

Dispneia 1,66 0,80 3,44 0,170

HAS 1,25 0,60 2,62 0,551

DM 1,33 0,65 2,71 0,436

DPOC 10,46 2,27 48,16 0,003

Cardiopatia 2,94 1,18 7,33 0,021

Neoplasia 1,31 0,33 5,21 0,706

Idade 1,00 0,98 1,03 0,822

SatO> 0,98 0,91 1,05 0,538

FR 1,04 0,97 1,11 0,286

Leucdcitos 1,16 1,06 1,25 0,001

Escore TC 1,24 1,14 1,34 <0,001
Tempo sintomas 0,96 0,88 1,03 0,253

Ausente

Opacidade em vidro fosco 0,74 0,15 3,64 0,707

Consolidagéo 1,43 0,22 9,14 0,707

Derrame pleural 1,57 0,74 3,33 0,236

Regressédo logistica mdltipla (Full Model). IC: intervalo de confianca; FR:
frequéncia relativa; TC: tomografia computadorizada; OR: oddis ratio; SatO2:
saturacdo de oxigénio. HAS: hipertensao arterial sistémica; DM: diabetes
mellitus; DPOC: doenga pulmonar obstrutiva crénica; SatO2: saturacdo de
oxigénio.

Tabela 10. Analise de regressao logistica multivariada relacionada a
fatores de risco para internacdo em unidade de terapia intensiva

. IC 95%
Variavel OR - - Valor-p
Inferior  Superior

Hospital

Privado 1,00

Publico 0,65 0,31 1,37 0,259
DPOC 16,63 3,72 74,46 <0,001
Cardiopatia 3,65 1,60 8,34 0,002
FR 1,07 1,01 1,13 0,024
Leucdcitos 1,18 1,09 1,27 <0,001
Escore TC 1,24 1,15 1,32 <0,001

Regresséo logistica multipla (Stepwise Backward). OR: oddis ratio; FR:
frequéncia relativa; TC: tomografia computadorizada; DPOC: doenca
pulmonar obstrutiva cronica; FR: frequéncia respiratéria.

A andlise do desfecho VM foi conduzida exclusivamente nos
contextos hospitalares publico e privado. Os resultados revelaram diferencas
estatisticamente significantes no tempo de ventilagao entre esses grupos (p<0,002), com

0 HR apresentando tempo de VM 61% menor em relagdo ao HP. Foram identificadas
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associacOes entre os parametros de dispneia, DM, DPOC, contagem de leucdcitos,

escore tomografico e derrame pleural com maior tempo de VM (Tabelas 11 e 12).

Tabela 11. Analise do desfecho tempo de ventilagdo mecanica nos hospitais privado

€ publico
L . - Mediana
Variavel Hospital Média DP [Min.-Max ] n Valor-p
. Privado 2,31 8,36 0 [0-60] 155
VM (dias . 0,002*
(dias) Publico 2,14 4,69 0 [0-22] 147

ANOVA,; *Teste Kruskal-Wallis; £Teste Mann-Whitney. DP: desvio padrdo; VM:
ventilagdo mecénica.



Tabela 12. Preditores relacionados a tempo de ventilagdo mecénica

Parametro Coeficiente Erro padréo - IC 95% - Estatistica de Valor-p  Exp (Coef.) - IC 95% -
Inferior Superior  teste (Wald) Inferior ~ Superior

Interceptacdo -4,63 0,72 -6,04 -3,21 40,9 <0,001

Publico -0,93 0,09 -1,11 -0,75 104,1 <0,001 0,39 0,33 0,47
Dispneia 0,56 0,10 0,36 0,75 31,8 <0,001 1,74 1,44 2,11
DM 0,43 0,10 0,23 0,62 19,3 <0,001 1,54 1,27 1,86
DPOC 2,85 0,19 2,48 3,22 228,7 <0,001 17,31 11,97 25,05
Leucécitos 0,12 0,01 0,10 0,14 169,6 <0,001 1,13 1,11 1,15
Escore TC 0,16 0,01 0,15 0,18 543,1 <0,001 1,18 1,16 1,19
Enfisema 0,42 0,11 0,20 0,64 13,7 <0,001 1,52 1,22 1,90
Derrame pleural 0,23 0,11 0,03 0,44 4,9 0,027 1,26 1,03 1,55

Modelo linear generalizado (MLG) com distribuicdo Poisson e fungéo de ligagéo logaritmica. IC: intervalo de confianca; DM: diabetes mellitus; DPOC:

doenca pulmonar obstrutiva crnica; TC: tomografia computadorizada.

24
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O desfecho de o6bito foi objeto de analise exclusivamente entre os dois
hospitais, resultando em uma taxa de 5,8% no HP e 17,7% no HR, evidenciando uma
diferenca estatisticamente significante (p<0,001), conforme exposto na tabela 8 e figura
13. Cabe ressaltar que o HC néo registrou Obitos no periodo de analise, sendo que
pacientes em estado mais grave eram encaminhados para outras instituicdes, ficando
eventuais casos de 6bito fora do escopo da andlise.

Em relacdo a esse desfecho, foi realizada analise de regressao
logistica univariada e, posteriormente, uma andlise de regresséo logistica stepwise
backward, que revelou quatro preditores independentes, observando-se maior
mortalidade com aumento da idade, maior escore tomografico e presenca de derrame
pleural. Por outro lado, a SatO2 apresentou associacao inversa, demonstrando que seu
incremento reduziu a probabilidade de 6bito (Tabelas 13 e 14).

Tabela 13. Analise de regressao logistica univariada de preditores
relacionados a ébito

., IC 95%
Variavel OR - - Valor-p
Inferior  Superior
Publico 1,59 0,46 5,53 0,468
Dispneia 1,73 0,57 5,19 0,332
HAS 1,47 0,50 4,29 0,486
DM 1,24 0,45 3,45 0,677
Cardiopatia 2,25 0,64 7,94 0,207
Obesidade 0,46 0,08 2,72 0,394
Idade 1,06 1,02 1,10 0,001
SatO2 0,92 0,84 1,00 0,044
Leucdcitos 1,08 0,97 1,21 0,174
Escore TC 1,10 1,00 1,21 0,047
Enfisema 1,14 0,33 3,89 0,839
Derrame pleural 4,93 1,81 13,39 0,002

Regresséo logistica maltipla (Full Model). SatO2: saturacdo de oxigénio; DM:
diabetes mellitus; HAS: hipertens&o arterial sistémica; OR: oddis ratio; IC:
intervalo de confianca.

Tabela 14. Andlise de regressdo logistica multivariada de preditores
relacionados a 6bito

s IC 95%
Variavel OR - , Valor-p
Inferior  Superior
Idade 1,06 1,03 1,09 <0,001
SatO2 0,88 0,82 0,95 0,001
Escore TC 1,10 1,01 1,20 0,030
Derrame pleural 5,28 2,06 13,51 0,001

Regressdo logistica mdltipla (Stepwise Backward). SatO2: saturacdo de
oxigénio; OR: oddis ratio; IC: intervalo de confianca.
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Foi realizado célculo de concordancia entre observadores utilizando o
coeficiente de Kappa para o dado qualitativo nominal “achado tomografico predominante”
(Tabela 15). A concordancia entre os leitores para o dado quantitativo “escore
tomogréfico” foi determinada pelo calculo de CCI (Tabela 16).

Tabela 15. Calculo de concordancia entre observadores utilizando o coeficiente de Kappa
Achado predominante Leitor 2

Achado

. i Total IC 95%
predominante  Ausente ]}"d“’ Consolidagéo o Kappa
Leitor 1 0 0SCOo 0 n (%)
n (%) n (%) , X
n (%) Inferior Superior
Ausente 12 (13,0) 1(1,2) 0 (0,0) 13(14,1) 0,742 0,593 0,891
Vidro fosco 0 (0,0) 63 (68,5) 22,2 65 (70,7)
Consolidagéo 0(0,0) 7 (7,6) 7 (7,6) 14 (15,2)
Total 12 (13,0) 71(77,2) 9(9,8) 92 (100,0)

IC: intervalo de confianga.

Tabela 16. Célculo de concordancia entre observadores utilizando o coeficiente de correlacdo intraclasse

Média Desv~|o N CCl Inferior Superior Repetibilidade
padréo
Escore TC (Leitor 1) 8,2 5,38 92 0,945 0,918 0,963 1,28
Escore TC (Leitor 2) 8,11 5,52 92

CCI: coeficiente de correlacéo intraclasse; TC: tomografia computadorizada.
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4 DISCUSSAO

Este estudo multicéntrico que compara pacientes atendidos em
hospitais de diferentes niveis de complexidade no inicio da pandemia de COVID-19,
demonstrou diferencas significantes no perfil da populacdo atendida e seus desfechos,
além de identificar fatores preditivos para desfechos menos favoraveis relacionados a
doenca.

Nossos dados revelam que os pacientes atendidos no HP
apresentaram uma menor incidéncia de dispneia e tosse em comparacao com os demais
hospitais. Além disso, observamos que esses pacientes apresentaram maior SatOz, FR
mais baixa e valores laboratoriais menores de leucdcitos e PCR, em comparacao aos
pacientes atendidos em outros locais. Essas diferencas podem ser atribuidas ao acesso
mais facil ao sistema de saude privada, onde sdo atendidos casos mais leves, 0 que
também é reforcado pela observacdo de um menor escore de gravidade clinico, menor
tempo de inicio dos sintomas até o atendimento hospitalar, assim como entre o inicio dos
sintomas e a realizacdo da tomografia nessa instituicdo. Em concordancia com o estudo
de Caballer-Tarazona et al. que encontrou evidéncias de maior acesso ao cuidado no
servico privado em comparac&o ao sistema publico.)

Por outro lado, nos pacientes tratados no HC foi observada uma maior
ocorréncia de febre e um intervalo de tempo mais longo entre o inicio dos sintomas e o
atendimento, bem como entre o inicio dos sintomas e a realizacao da tomografia. Esses
achados podem ter contribuido para o aumento do escore tomografico registrado nessa
instituicdo. Wang et al. descreveram alteracdes longitudinais nos achados da TC na
COVID-19, evidenciando um rapido aumento nas anormalidades pulmonares apés o
inicio dos sintomas, com pico entre o 6° e o 11° dia da doenca, seguido de uma
persisténcia em niveis elevados.?”) O estudo de Amasiri et al. analisou pacientes
atendidos em um HC da Tailandia durante quatro ondas da pandemia, mostrando
predominio de pacientes assintomaticos e com sintomas leves na amostra, corroborando
com achados de outros artigos publicados.(?8-30) Dessa forma, os resultados encontrados
no nosso estudo podem ser atribuidos a presenca de uma demanda reprimida de
pacientes suspeitos, atendidos no primeiro més de operacao do HC, que possivelmente
chegaram ao servico em fases mais avancadas da doenca, 0 que resultou em maior

comprometimento pulmonar evidenciado nos exames de imagem.
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Embora os pacientes atendidos no HC tenham apresentado alguns
parametros de maior gravidade, como febre, maiores valores de D-dimero em relacao
ao HP e escore tomogréfico mais alto, observou-se que esses pacientes obtiveram
desfechos mais favoraveis em comparagdo aos atendidos no hospital publico. No
entanto, € importante ressaltar que a perda de acompanhamento dos casos mais graves
transferidos do HC pode representar um possivel fator limitante dessa analise. No
entanto, uma das possiveis justificativas para esses resultados pode ser atribuida ao
cuidado estruturado com o seguimento de protocolos especificos e a presenca de uma
equipe médica treinada e dedicada, seguindo o mesmo modelo de gerenciamento
adotado pelo HP. O estudo realizado por Brady et al. analisou dados de pacientes
atendidos em um HC temporario implementado no inicio da pandemia nos Estados
Unidos e seus resultados revelaram uma baixa taxa de mortalidade, inclusive entre os
pacientes da UTI, em comparacdo com outros hospitais de referéncia na mesma cidade,
achados que destacam a importancia da coordenacao do cuidado e da implementacao
de protocolos de atendimento padronizados.®Y

Considerando-se dois parametros de um escore de gravidade (FR 2
30rpm e SatO2 < 93%)® pode se afirmar que pacientes tratados na rede publica
apresentavam um perfil de maior gravidade. Neste cenario, foi observada maior
necessidade de internacdo em UTI e uma taxa de mortalidade mais elevada. Entretanto,
observou-se que a duracao da ventilagdo mecéanica nos pacientes atendidos neste grupo
foi menor em comparacdo com o HP. Essa diferenca pode ser atribuida a aplicacdo de
critérios menos rigidos para a intubacéo traqueal nos pacientes da rede privada e a maior
mortalidade entre os pacientes da rede publica, esta Ultima abreviando o tempo de
ventilagdo mecénica. Esses resultados menos favoraveis podem ser em parte atribuidos
a varias iniquidades em saude. Do ponto de vista estrutural, por exemplo, os hospitais
privados geralmente possuem uma maior disponibilidade de pessoal especializado. Além
disso, o acesso aos servicos de salde é geralmente mais facil na rede privada,®®
enquanto o servigo publico pode enfrentar desafios em termos de disponibilidade e
acesso aos cuidados, em concordancia com o estudo de Khalatbari-Soltani et al., o qual
sugere uma associacao significante entre fatores socioecondmicos desfavoraveis e o
risco de doenca e mortalidade. Segundo este estudo, a posi¢cdo socioeconémica
desfavorecida desempenhou um papel importante na pandemia da COVID-19,
ressaltando-se fatores relacionados as condi¢des de vida, como a falta de saneamento,

acesso adequado a alimentacéo e a presenca de domicilios e bairros de alta densidade,
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que pode limitar a adocdo de medidas de distanciamento social e resultar em maiores
dificuldades no acesso aos servigcos de saude publica.®? O artigo de Moore et al. também
destacou que viver em areas metropolitanas densamente povoadas e de baixa renda,
com caréncia de seguro saude e acesso limitado a cuidados de saude, pode contribuir
para taxas mais elevadas de infeccdo e resultados adversos devido a COVID-19.3)

Outro aspecto a ser considerado € o perfil dos pacientes, visto que 0s
atendidos na rede publica apresentam um indice de comorbidades mais elevado, em
convergéncia com o estudo de Pathirana et al. que sugere uma maior carga de
multimorbidade entre grupos socioeconémicos mais baixos.®4 A analise abrangente de
pacientes atendidos em unidades de saude diversas nao foi extensivamente explorada
no contexto de pacientes com COVID-19, e investigagbes comparativas de sistemas de
salude publica e privada além desse contexto epidémico tém produzido resultados
mistos. Um artigo de revisao de Tynkkynen et al., que avaliou sistemas de saude publicos
e privados na Europa, concluiu que ndo ha dados substanciais demonstrando a
superioridade de um sistema sobre o outro. No entanto, foi estabelecido que os pacientes
tratados em hospitais publicos geralmente compreendem uma demografia mais idosa
com um maior numero de comorbidades, condicdes socioecondmicas menos favoraveis,
estilos de vida mais arriscados e uma maior incidéncia de complicacdes em comparacao
com pacientes tratados em hospitais privados, o que potencialmente contribui para
desfechos menos favoraveis.®%

O estudo identificou que escore tomografico elevado foi preditor dos
trés desfechos de maior gravidade analisados (internacdo em UTI, tempo de VM e 6bito),
em concordancia com estudo de caso-controle de Tabatabaei et al., que avaliou fatores
prognosticos de caracteristicas tomograficas em pacientes adultos jovens e sem
comorbidades, onde o0 escore tomografico foi o Unico preditor de mortalidade
estatisticamente significante nessa casuistica.®® Qutro estudo brasileiro realizado por
Castro et al.,, que analisou os fatores prognésticos de pior desfecho em pacientes
hospitalizados por COVID-19, também observou uma associagdo do grau de
envolvimento pulmonar com a gravidade da doenca (necessidade e tempo de VM).(13)

Em concordancia com o resultado encontrado no nosso estudo, Li et
al. ao analisar caracteristicas tomograficas relacionadas a pior progndstico na COVID-
19, também observou que o escore de extensdo tomografica da doenca no grupo
grave/critico foi significativamente maior em comparacdo ao grupo com doencga leve.

Esse estudo também sugere que pacientes criticos apresentaram aumento de
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linfonodos, derrame pericardico e derrame pleural, indicando que lesdes
extrapulmonares como as citadas podem estar relacionadas com a ocorréncia de
inflamacdo grave.()” Nosso estudo também analisou esses trés parametros
mencionados, no entanto, apenas o derrame pleural demostrou associagao significante
com pior desfecho, possivelmente devido a menor incidéncia de casos graves em nossa
amostra. Um estudo prévio conduzido por Das et al. j4 havia observado a associacao
entre presenca de derrame pleural em exames de imagem e prognostico desfavoravel
em pacientes infectados pela MERS-CQOV, outra variante do coronavirus causadora da
sindrome respiratéria do Oriente Médio. ")

Nosso estudo evidenciou que parametros como dispneia, aumento da
FR, elevacdo da contagem de leucécitos e a presenca de comorbidades como
cardiopatia, DPOC e DM estédo correlacionados com ao menos um dos desfechos
adversos analisados. Estes resultados corroboram com dados da literatura que
descrevem associacdo entre comorbidades e condicbes graves em pacientes com
COVID-19.(28:38-40)

Outro achado demonstrado pelo nosso estudo, foi a associagdo entre
idade avancada e Obito entre pacientes com COVID-19, corroborando os resultados de
varios estudos publicados.(®841-43) Os pacientes idosos frequentemente apresentam um
espectro de condi¢des cronicas e menor resiliéncia fisioldégica, o que potencialmente
poderia aumentar a suscetibilidade a infec¢bes virais e contribuir para desfechos
criticos.*44% Essa relacdo ja havia sido observada como preditor independente de
mortalidade em epidemias anteriores causadas por outras variantes do coronavirus
(SARS-CoV e MERS-CoV).#6:47)

As limitagbes do estudo incluem sua natureza retrospectiva,
conduzida no inicio da pandemia de COVID-19, com presenca de dados faltantes nas
amostras do HC e do hospital publico. Um dos avaliadores (pesquisador principal) teve
acesso prévio aos dados clinicos e laboratoriais da amostra, e ndo foi realizada a
randomizacdo dos exames durante a analise das tomografias, podendo representar um
possivel viés. Na analise dos pacientes do HC, houve perda de seguimento dos casos
mais graves transferidos para hospitais de maior complexidade, limitando a comparacéao
de alguns parametros entre os hospitais. Além disso, é relevante salientar que o estudo
se baseou em inferéncias estatisticas indiretas, ndo abrangendo avaliacéo de protocolos

de cuidado especificos ou investigacdo completa das causas subjacentes a mortalidade.
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Apesar dessas consideracdes, os resultados do presente estudo
retratam o cenario brasileiro no inicio da pandemia e sdo relevantes para a compreensao
do impacto da pandemia na populacao, podendo contribuir para a melhoria de protocolos
e abordagens direcionadas a grupos especificos em acdes futuras, a fim de minimizar

as principais diferencas na assisténcia em diferentes cenarios de atendimento em saude.
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5 CONCLUSOES

1. A andlise dos dados referentes a populacéo tratada com COVID-19
durante a primeira onda em diferentes niveis de cuidado nos sistemas publico e privado
na cidade de Sao Paulo revelou disparidades significantes entre as populacoes,
refletindo desfechos igualmente distintos;

2. Considerando a estratificagao por hospital de atendimento, foram
observadas diferencas estatisticamente significantes nos parametros clinicos da
admisséo: dispneia, febre, tosse, hipertensdo arterial sistémica, diabetes mellitus,
saturacdo de oxigénio, temperatura de entrada, frequéncia cardiaca, frequéncia
respiratoria, tempo de inicio dos sintomas até o atendimento hospitalar e até a realizacao
da tomografia computadorizada. Na analise dos parametros laboratoriais da admisséao,
houve diferencas significantes na contagem de leucdcitos, proteina C-reativa e D-
dimero, este ultimo avaliado apenas nos hospitais privado e campanha;

3. Em relacdo aos achados de imagem, houve diferencas
estatisticamente significantes no escore tomogréfico; maior no hospital de campanha,
seguido do hospital publico e hospital privado;

4. Houve diferencas estatisticamente significantes nos desfechos alta
(maior no hospital privado); internacao em unidade de terapia intensiva (maior no hospital
publico de referéncia); tempo de ventilagcdo mecéanica (maior no hospital privado) e 6bito
(maior no hospital puablico de referéncia), ressaltando que os dois uUltimos parametros
foram analisados apenas entre hospital privado e hospital publico de referéncia;

5. Foi demonstrado que idade, contagem de leucdcitos, doenca
pulmonar obstrutiva crénica, derrame pleural e escore tomografico mais elevado séo
preditores de desfechos desfavoraveis (internacdo em unidade de terapia intensiva,
tempo de ventilacdo mecéanica e 0bito), sendo que este Ultimo esta associado aos trés

desfechos.
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Abstract

Introduction: COVID-19 emerged in Wuhan, China, in December 2019 and was
declared a pandemic by the WHO in March 2020. The global rise of the disease
overwhelmed healthcare systems, requiring the reorganization of care and the
establishment of field hospitals to meet the demand for beds. Purpose: To assess
whether there are differences in clinical-radiological parameters and outcomes in COVID-
19 patients at the onset of the pandemic, treated in hospitals of varying levels of
complexity. Methods: A retrospective multicenter observational study was conducted
with 453 diagnosed COVID-19 patients, to evaluate potential differences in clinical and
laboratory data, tomographic findings, and outcomes across different hospitals.
Additionally, predictors of unfavorable outcomes (intensive care unit admission,
mechanical ventilation duration, and mortality) were identified. Results: The mean age
of patients across all analyzed hospitals was 55 years (+ 16 years), with 58.1% being
male and 41.9% female, with no statistically significant differences between them.
Regarding admission to intensive care units, a higher rate was observed in the public
hospital (25.2%), followed by the private hospital (15.5%), while the field hospital
exhibited the lowest rate (9.9%), p=0.002. As for mortality, a higher rate was noted in the
public hospital (17.7%), compared to the private hospital, which had a rate of 5.8%,
(p<0.001). It was demonstrated that age, leukocyte count, chronic obstructive pulmonary
disease, pleural effusion, and higher tomographic score are predictors of worse
outcomes. Conclusion: Analysis of data from the COVID-19 population during the first
wave, across different levels of healthcare delivery, revealed statistically significant
differences among these populations, resulting in equally distinct outcomes. Among
these, the tomographic score was the only predictive factor related to all three adverse

outcomes studied.

Keywords: SARS-CoV-2; COVID-19/diagnostic imaging; Coronavirus

infections/diagnostic imaging; Epidemiology; Public health



Apéndices

Apéndice 1. Caracteristicas clinicas e desfechos dos pacientes incluidos no estudo

L Hospital

Variavel - — Total Valor-p

Privado Campanha Pablico

Sexo, n (%) 0,582
Feminino 60 (38,7) 67 (44,4) 63 (42,9) 190 (41,9)
Masculino 95 (61,3) 84 (55,6) 84 (57,1) 263 (58,1)

Dispneia, n (%) <0,001
Nao 79 (51,0) 38 (25,5) 43 (29,3) 160 (35,5)
Sim 76 (49,0) 111 (74,5) 104 (70,7) 291 (64,5)

Dor toracica, n (%) 0,987
Nao 139 (89,7) 133 (89,3) 131 (89,1) 403 (89,4)
Sim 16 (10,3) 16 (10,7) 16 (10,9) 48 (10,6)

Sintomas abdominal, n (%) 0,968
Nao 124 (80,0) 119 (79,9) 116 (78,9) 359 (79,6)
Sim 31 (20,0) 30 (20,1) 31(21,1) 92 (20,4)

Febre, n (%) <0,001
Nao 55 (35,5) 26 (17,4) 55 (37,4) 136 (30,2)
Sim 100 (64,5) 123 (82,6) 92 (62,6) 315 (69,8)

Tosse, n (%) 0,001
Nao 52 (33,5) 27 (18,2) 26 (17,7) 105 (23,3)
Sim 103 (66,5) 121 (81,8) 121 (82,3) 345 (76,7)

HAS, n (%) <0,001
N&o 129 (83,2) 62 (41,1) 73 (49,7) 264 (58,3)
Sim 26 (16,8) 89 (58,9) 74 (50,3) 189 (41,7)

DM, n (%) <0,001
Nao 140 (90,3) 98 (64,9) 102 (69,4) 340 (75,1)

continua...



...continuacao

Sim
DPOC, n (%)
N&o
Sim
ASMA, n (%)
N&o
Sim
Cardiopatia, n (%)
N&o
Sim
Tabagismo, n (%)
N&o
Sim
Ex tabagista
Neoplasia, n (%)
N&o
Sim

15 (9,7)

153 (98,7)
2 (1,3)

146 (94,2)
9 (5,8)

134 (86,5)
21 (13,5)

137 (88,4)
3(1,9)
15 (9,7)

145 (93,5)
10 (6,5)

53 (35,1)

145 (96,0)
6 (4,0)

145 (96,0)
6 (4,0)

138 (91,4)
13 (8,6)

135 (89,4)
4 (2,6)
12 (7,9)

148 (98,0)
3(2,0)

45 (30,6)

144 (98,0)
3(2,0)

143 (97,3)
4(2,7)

137 (93,2)
10 (6,8)

119 (81,0)
2 (1,4)
26 (17,7)

143 (97,3)
42,7

113 (24,9)

442 (97,6)
11 (2,4)

434 (95,8)
19 (4,2)

409 (90,3)
44 (9,7)

391 (86,3)
9(2,0)
53 (11,7)

436 (96,2)
17 (3,8)

0,302#

0,392

0,404

0,121

0,096#

Teste qui-quadrado; # Teste da raz&o de verossimilhancas.



Apéndice 2. Caracteristicas tomograficas dos pacientes incluidos no estudo

Hospital
Variavel Privado Campanha Publico Ii;ﬂ Valor-p
n (%) n (%) n (%)

Distribuicéo <0,001#
Ausente 34 (21,9) 6 (4,0) 4(2,7) 44 (9,7)
Sem distribuicao 40 (25,8) 57 (37,7) 87 (59,2) 184 (40,6)
Central 7 (4,5) 2(1,3) 4(2,7) 13 (2,9)
Periférico 58 (37,4) 33(21,9) 33(22,4) 124 (27,4)
Difuso 16 (10,3) 53 (35,1) 19 (12,9) 88 (19,4)

Localizacéo <0,001#
Posterior 32 (26,4) 12 (8,3) 27 (18,9) 71 (17,4)
Sem predominio 89 (73,6) 131 (90,3) 116 (81,1) 336 (82,2)
Anterior 0 (0,0) 2(1,4) 0 (0,0) 2(0,5)

Achado predominante <0,001
Ausente 34 (22,1) 6 (4,0) 4(2,7) 44 (9,7)
Vidro fosco 114 (74,0) 128 (84,8) 131 (89,1) 373 (82,5)
Consolidagéo 6 (3,9) 17 (11,3) 12 (8,2) 35 (7,7)

Enfisema 0,030
Nao 148 (95,5) 134 (88,7) 128 (87,1) 410 (90,5)
Sim 7 (4,5) 17 (11,3) 19 (12,9) 43 (9,5)

Intersticiopatia 0,604#
Nao 153 (98,7) 148 (98,0) 146 (99,3) 447 (98,7)
Sim 2(1,3) 3(2,0) 1(0,7) 6 (1,3)

Linfonodos mediastinais <0,001
Nao 146 (94,2) 97 (64,2) 113 (76,9) 356 (78,6)
Sim 9 (5,8) 54 (35,8) 34 (23,1) 97 (21,4)

Derrame pleural 0,001
Nao 139 (89,7) 110 (72,8) 123 (83,7) 372 (82,1)

continua...



...continuacao

Sim 16 (10,3)
Pericardio

Nao 151 (97,4)

Sim 4 (2,6)
Classificacéo estruturada

Negativo 36 (23,2)

Atipico 1(0,6)

Indeterminado 31 (20,0)

Tipico 87 (56,1)

41 (27,2)

140 (92,7)
117,3)

6 (4,0)

1(0,7)

10 (6,6)
134 (88,7)

24 (16,3)

139 (94,6)
8 (5,4)

4(2,7)
9(6,1)
16 (10,9)
118 (80,3)

81 (17,9)
0,168

430 (94,9)

23 (5,1)

<0,001#

46 (10,2)

11 (2,4)

57 (12,6)
339 (74,8)

Teste qui-quadrado; # Teste da raz&o de verossimilhangas.



