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RESUMO

As primeiras séries de casos e estudos publicados descreveram o diabetes como um fator de risco para
doengas infecciosas como a COVID-19, formas graves de SRAG e mortalidade relacionada a doenca. O
objetivo desse trabalho foi analisar os casos de SRAG em pessoas com DM a partir da arvore de decisdo e
correlacionar a fisiopatologia dessas doengas com a COVID-19, na regido Nordeste/Brasil, no periodo de
2020 e 2021. O estudo foi realizado com todos os casos de SRAG notificados através da plataforma Open
DataSUS. O estudo teve como base a elaboracdo de modelos de arvores de decisdo. De acordo com o
achado nesse estudo, em relacéo as probabilidades condicionantes das comorbidades através da arvore de
decisdo, dos pacientes com SRAG por COVID-19, o DM teve padrdo apenas com pneumopatiacronica,
sendo que esse padrdo ndo chega nem a 1% das pessoas que possuem DM. O dado somente para diabetes
mellitus é inconclusivo. Para os casos de SRAG negativos para COVID-19 ndo houve padrdes
relacionados as comorbidades correlacionadas.
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ABSTRACT

The first case series and published studies described diabetes as a risk factor for infectious diseases such
as COVID-19, severe forms of SARS, and disease-related mortality. The objective of this work was to
analyze cases of SARS in people with DM based on the decision tree and correlate the pathophysiology
of these diseases with COVID-19, in the Northeast region/Brazil, in the period 2020 and 2021. The study
was carried out with all SARS cases reported through the Open DataSUS platform. The study was based
on the development of decision tree models. According to the findings in this study, in relation to the
conditioning probabilities of comorbidities through the decision tree, of patients with SARS due to
COVID-19, DM had a pattern only with chronic pneumopathy, and this pattern does not even reach 1% of
cases. people who have DM. The data for diabetes mellitus alone is inconclusive. For SARS cases
negative for COVID-19, there were no patterns related to correlated comorbidities.

Keywords: COVID-19; Pandemic; Decision tree;

INTRODUCAO

A Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG) é uma sindrome respiratoria
viral infecciosa causada por alguns tipos de virus e outros agentes etioldgicos, como o
virus da influenza, SARS-CoV-1, MERS-CoV, e recentemente associado & COVID-19,
doenga causada por coronavirus relacionado a Sindrome Respiratéria Aguda Grave 2
(SARS-CoV-2) (WANG et al., 2020; OPAS, 2020).

Séo definidos como casos de SRAG pacientes que apresentem Sindrome Gripal
e dispneia/desconforto respiratério (BRASIL, 2021). Em relacdo a sintomatologia, de
acordo com o Ministério da Saude (MS), se houver dificuldade respiratoria, considera-
se a presenca de SRAG, casos que os individuos apresentem dispneia/desconforto
respiratorio, pressdo ou dor persistente no torax, saturacdo de O2 menor que 95% em ar
ambiente ou coloracdo azulada (cianose) dos labios ou rosto (BRASIL, 2020). A
notificacdo para os casos de SRAG é compulséria, por se tratar de uma doenca de
importancia epidemioldgica que deve ser notificada no prazo de 24 horas, por se tratar
de uma notificacdo de carater imediato (BRASIL, 2022). Por meio da vigilancia da
SRAG ¢ possivel monitorar os casos, identificar os tipos e subtipos virais circulantes e
controlar os possiveis surtos (BRASIL, 2016).

Em dezembro de 2019, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) foi informada
sobre casos de pneumonia de etiologia desconhecida em Wuhan, na China, em janeiro
de 2020 foi anunciado que um novo coronavirus havia sido identificado, 0 SARS-CoV-
2, que se disseminou rapidamente por todos os continentes. A OMS declarouem - 11 de
marcgo de 2020 — uma pandemia (OPAS, 2020). Entre os fatores de riscos associados a
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gravidade da COVID-19, destacam-se: maiores de 60 anos e presenca de doencas
cronicas, como: obesidade, hipertensdo e diabetes (OPAS, 2020).

Diabetes mellitus € uma doenca metabdlica que consiste na incapacidade do
corpo de produzir insulina em quantidade suficiente ou de processa-la corretamente, a
principal consequéncia € o aumento dos niveis de agucar no sangue, pois a insulina é o
horménio responsavel pela normalizagdo da glicose no organismo. A insulina é
produzida pelo pancreas e é responsavel pela manutencdo do metabolismo da glicose e a
falta desse hormonio provoca deficiéncia no metabolismo da glicose e,
consequentemente, o diabetes (BRASIL, 2009).

As primeiras séries de casos e estudos publicados descreveram o diabetes, e
outras doencas relacionadas, como hipertensao arterial, obesidade e doenca coronariana,
como um fator de risco para 0 COVID-19, formas graves e mortalidade relacionada a
doenca (ZHOU et al., 2020; GUO et al., 2020; SINGH et al., 2020).

Estudos mostram que entre as pessoas hospitalizadas hd um grande nimero de
pessoas com diabetes (LI et al., 2020; HUANG et al., 2020; WANG et al., 2020;
YANG et al.,, 2020). Em um dos primeiros estudos em Wuhan sobre pacientes que
apresentavam quadros de pneumonia revelou que pacientes com diabetes apresentavam
maior risco de necessidade de cuidados intensivos, o que geralmente significa o uso de
ventilacdo mecénica. Nas unidades de terapiaintensiva (UTI) os pacientes que
apresentavam diabetes eram 10,1% a mais em comparacdo com a populacdo geral
hospitalizada por COVID-19 (WANG et al., 2020).

O objetivo desse trabalho foi analisar os casos de Sindrome Respiratéria Aguda
Grave (SRAG) em pessoas com diabetes a partir da arvore de deciséo e correlacionar a
fisiopatologia dessas doengas com a COVID-19, na regido Nordeste/Brasil, no periodo
de 2020 e 2021.

METODOLOGIA

O estudo foi realizado com todos os casos de SRAG notificados no
Nordeste/Brasil no periodo de 01 de janeiro de 2020 a 31 de dezembro de 2021 através
da plataforma Open DataSUS, banco de dados do Ministério da Saude que € atualizado
semanalmente (https://opendatasus.saude.gov.br/dataset?tags=SRAG). Ressalta-se que
o0s dados coletados estdo sujeitos a alteracdes decorrentes de investigagdes 0 umesmo de
correcdes de erros de digitacdo realizadas pelas equipes de vigilancia da SRAG das trés
esferas de gestdo: municipal, estadual e nacional. A base de dados dos casos de SRAG
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disponibilizados pelo MS passam por tratamento que envolve anonimizacéo dos dados,
como nome e endereco, conforme Lei 13.709/2018 (BRASIL, 2022).

A regido Nordeste é formada por 09 estados: Alagoas, Bahia, Ceara, Maranhdo,
Paraiba, Pernambuco, Rio Grande do Norte, Piaui e Sergipe. De acordo com o ultimo
censo do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE (2010), a regido nordeste
possui 53.081.950 habitantes, sendo a segunda regido mais populosa do pais, superada
somente pela regido sudeste. Tem uma area de aproximadamente, um milhdo de
quildmetros quadrados (1.548.672 km?), que corresponde a cerca de 20% do territdrio
brasileiro (figura 04) (IBGE, 2010).

O estudo teve como base a elaboracdo de modelos de arvores de decisdo para
predicdo das probabilidades condicionais entre a variavel diabetes e os casos notificados
de SRAG, sendo um dos metodos que verifica padrbes em banco de dados
(ANDERSON; SALLY, 2013).

As arvores de decisdo sdo representacGes simples e um meio eficiente de
construir classificadores que predizem ou revelam classes ou informagdes Uteis
baseadas nos valores de atributos de um conjunto de dados (CREPALDI et al.).

A andlise estatistica foi feita no Software R (2022), ambiente computacional
com uma linguagem de programacao que vem progressivamente se especializando em
manipulacdo, andlise e visualizacdo grafica de dados com ambiente disponivel para
diferentes sistemas operacionais: Unix/Linux, Mac e Windows.

Neste trabalho, foi usado o modelo de arvores de decisdo para a predicdo das
probabilidades condicionais entre as variaveis diabetes e outras morbidades, casos
notificados de SRAG por COVID-19 e por outras causas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No total foram 925.510 mil casos notificados de SRAG no Brasil, desses,
167.109 mil (18%) casos foi da regido Nordeste.

Observam-se na éarvore de decisdo 01 os casos de SRAG do Nordeste
classificados em dois grupos: SRAG por COVID-19 que teve 63% das notificagdes e
SRAG por outras causas, esse grupo compreende os casos de SRAG influenza, SRAG
por outros virus respiratorios, SRAG por outro agente etiologico e SRAG néo

especificado, esse grupo apresentou 37% das notificacoes.
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Para analisar o comportamento dos pacientes notificados com SRAG com
COVID-19 e sem COVID-19, utilizou-se 0 método de validacdo cruzada. O modelo de
melhor precisdo segue representado pela arvore de classificagdo dos casos positivos

para COVID-19 conforme a arvore de deciséo 01.

Arvore de decisdo 01. Probabilidade condicional das comorbidades dos casos de SRAG
positivos para COVID-19 (Doenca Renal Crbnica, Doenga Neuroldgica Crdnica, Doenga
Cardiovascular Cronica, Doenca Pneumopatia Crbnica, Doenga Hematoldgica Crdnica,
Obesidade, Diabetes mellitus e Imunodeficiéncia ou Imunodepressao).

Banco de dados da SRAG 2020 a 2021 (somente covid) =
1
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Fonte: Autor (2022) baseado em fonte do Ministério da Saude, dados até agosto de 2022.

Nas condicBes encontradas entre os anos de 2020 e 2021, é possivel observar
que o paciente quando diagnosticado com SARG causado pela COVID-19 possuia 61%
de chances de vir a 6bito. O paciente quando diagnosticado com SRAG, positivo para
COVID-19 e tiver doenca renal cronica possuia 57% de chances de vir a obito. O
paciente quando diagnosticado com SRAG, positivo para COVID-19 e tiver doenca
neuroldgica cronica possuia 56% de chances de vir a oObito. O paciente quando
diagnosticado com SRAG, positivo para COVID-19 e tiver doenga neuroldgica crénica,
doenca cardiovascular cronica e doenca hematoldgica crénica possuia 75% de chances
de vir a obito. O paciente quando diagnosticado com SRAG, positivo para COVID-19 e

tiver doenca neuroldgica cronica, doenca cardiovascular cronica, doenca hematologica
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crénica e obesidade possuia 58% de chances de vir a Obito. O paciente quando
diagnosticado com SRAG, positivo para COVID-19 e tiver doencga neurolégica crbnica
e pneumopatiacronica possuia 62% de chances de vir a 6bito. O paciente quando
diagnosticado com SRAG, positivo para COVID-19 e tiver pneumopatiacrénica possuia
51% de chances de vir a 6bito. O paciente quando diagnosticado com SRAG, positivo
para COVID-19 e tiver pneumopatiacrénica doenca cardiovascular crénica possuia 55%
de chances de vir a ébito. O paciente quando diagnosticado com SRAG, positivo para
COVID-19 e tiver pneumopatiacrénica e diabetes mellitus possuia 54% de chances de
vir a obito. O paciente quando diagnosticado com SRAG, positivo para COVID-19 e
tiver pneumopatiacrénica e imunodeficiéncia ou imunodepressdo possuia 56% de
chances de vir a 6bito.

Para analisar o comportamento dos pacientes notificados com SRAG sem
COVID-19, também utilizou-se 0 método de validacdo cruzada. O modelo de melhor
precisdo segue representado pela arvore de classificacdo dos casos de SRAG negativos
para COVID-19 conforme a arvore de decisdo 02.

Arvore de decisdo 02. Probabilidade condicional das comorbidades dos casos de SRAG
negativos para COVID-109.

Banco de dados da SRAG 2020 a 2021 (sem COVID-19)

[l Obito
B Cura

0.25
100%

Fonte: Autor (2022) baseado em fonte do Ministério da Saude, dados até agosto de 2022.

Nas condic¢Oes encontradas entre os anos de 2020 e 2021, é possivel observar
gue o paciente quando diagnosticado com SARG negativos para COVID-19 possuia

75% de chances de vir a 6bito.
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A regido Nordeste apresentou 18% do total de casos de 2020 e 2021 do Brasil,
foram 167.109 mil notificagdes para SRAG, dessas 105.263 foram de casos por
COVID-19 e 61.102 por outros virus respiratérios e ndo especificado. A partir da
pandemia por COVID-19 aumentou o nimero de casos e de testagem nos pacientes para
identificar o virus causador da SRAG em todos os estados brasileiros e por isso, foi
possivel identificar o virus causador da maioria dos casos, sendo a infecgdo por
COVID-19 a principal etiologia da SRAG notificada em 2020 e 2021 no Nordeste.
Conforme Custodio (2021), o coronavirus esteve relacionado ao aumento de,
aproximadamente, 21 vezes na taxa de deteccdo da SRAG em 2020, quando comparado
ao ano de 2019.

Para os casos de SRAG por COVID-19, do total para regido Nordeste, apenas
26,4% possuiam diabetes mellitus e dos casos de SRAG por outras causas, 18,6%
possuiam diabetes mellitus.

Com relacdo as probabilidades dos pacientes notificados com SRAG positivos
para COVID-19 em relacdo as comorbidades através da arvore de deciséo, o diabetes
mellitus teve padréo apenas com pneumopatiacrdnica, sendo que esse padrdo ndo chega
nem a 1% das pessoas que possuem DM, segundo dados dessa pesquisa. O dado
somente para diabetes mellitus é inconclusivo segundo dados e metodologia usada nesta
pesquisa. Para os casos de SRAG negativos para COVID-19 ndo houve padrdes
relacionados as comorbidades correlacionadas.

A falta de padrdo entre os casos pode ser devido a limitacdo dos dados, poucos
casos, 0 que dificulta a visualizacdo de padrdes, pois, os dados de pessoas que possuem
DM séo poucos. O campo de preenchimento de comorbidades na ficha de notificacdo
ndo é de carater obrigatorio, o que ocasiona 0 ndo preenchimento do campo de pacientes
gue podem possuir as comorbidades perguntadas na ficha de notificacéo.

Em relacdo as comorbidades DM e pneumopatia crénica, suas prevaléncias entre
0s pacientes hospitalizados por SRAG por COVID-19 no Brasil foi superior as
estimativas para a populacéo geral, 0 que leva a crer que 0s pacientes que possuem essas
comorbidades apresentem maiores chances de ser hospitalizados pela doenca
(NIQUINI, 2020). Em dois estudos a doenca pulmonar obstrutiva crénica foi descrita,
com 47,1 e 43,8% dos casos, pelos pacientes internados com DM e COVID-19, ficando
atras apenas de hipertenséo e doencas cardiacas (ALKUNDI et al., 2020; CONWAY et
al., 2020).
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Em um estudo foi descrito que o diabetes estd associado a uma alteracdo na
fisiologia e estrutura pulmonar em estudos com ratos diabéticos, e tem sido relatado o
aumento da sintese de matriz extracelular na parede alveolar pulmonar, resultando em
reducdo da elasticidade pulmonar e diminuindo o espaco alveolar (KIDA et al., 1983).
Outro estudo identificou que a lamina basal do epitélio alveolar em pacientes que
possuem diabetes era significativamente mais espessa comparando com individuos que
ndo possuiam diabetes, o que revela que a hiperglicemia leva ao espessamento da
parede microvascular pulmonar, causando danos a membrana alvéolo-capilar, reduzindo
a taxa de trocas gasosas, dificultando que o sangue pobre em oxigénio se torne
oxigenado em pacientes que possuem diabetes (WEYNAND et al., 1999; GUAZZI et
al., 2002). Consequentemente, a fungdo pulmonar prejudicada em pacientes com
diabetes pode explicar a suscetibilidade e os resultados ruins de pacientes que possuem
diabetes apds a infecc¢do por SARS-CoV-2.

Alguns debates acerca de algumas interacdes que possam explicar ao certo como
ocorre 0 processo da fisiopatologia em pacientes diabéticos diagnosticados com
COVID-19 estdao em andamento (GLOWACKA et al., 2010; HUANG et al., 2020;
DOMINGO et al., 2020).

Um desses processos foi visto no estudo de Bode et al. (2020), os niveis de
interleucina-6 (IL-6), citocina mais importante que serve como mediadora da resposta
inflamatdria, estavam mais altos em pacientes com infeccdo por COVID-19 e com
diabetes mellitus, logo, os niveis de inflamacdo estavam mais altos em contraste com
pacientes ndo diabéticos e diabético ssem COVID-19 (ZHANG et al., 2020).

Outro processo que pode influenciar na interagé@o entre o diabetes e a COVID-19
é a inflamacao e o estresse oxidativo, que sdo os principais reguladores na manifestacéo
do diabetes mellitus, principalmente em individuos com indice de massa corporal
aumentado. A Inflamacdo e estresse oxidativo prejudicam a acdo da insulina, como
consequéncia o0 paciente pode se tornar resistente a insulina, uma causa direta de
hiperglicemia e diabetes mellitus secundaria. O aumento da inflamacdo também pode
agravar a infeccdo por COVID-19, levando a resultados mais criticos e fatais
(VIKRAM, 2014; ZHANG et al., 2020).

Sendo assim, é importante destacar o cuidado e o monitoramento das pessoas
que apresentem maiores riscos de formas graves e piores prognosticos da doenca. A

importancia de novos e aprofundamento nos estudos acerca dos mecanismos envolvidos
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no risco aumentado de infeccbes em pacientes que possuem diabetes e também no
estudo de vacinas e medicamentos que possam prevenir e minimizar os efeitos das
doencas. Destaca-se também a importancia da notificacdo preenchida com todos os
campos da ficha para casos de SRAG para dados mais fidedignos e que possam ser
usados para estudos como este e também como subsidio para planejamento de a¢des por

gestores da saude.

CONCLUSAO

De acordo com o achado nesse estudo para casos de pacientes que possuiam
diabetes mellitus diagnosticados com SRAG por COVID-19 e outros virus respiratorios
no Nordeste, as probabilidades condicionantes das comorbidades através da arvore de
decisdo, dos pacientes com SRAG por COVID-19, o diabetes mellitus teve padréo
apenas com pneumopatiacronica, sendo que esse padrdo ndo chega nem a 1% das
pessoas que possuem DM. O dado somente para diabetes mellitus é inconclusivo. Para
0s casos de SRAG negativos para COVID-19 ndo houve padrdes relacionados as
comorbidades correlacionadas.

Destaca-se a importancia do preenchimento adequado de todos os campos da
ficha de notificagdo para melhoria na qualidade da informacgdo subsidiando o
desenvolvimento de evidéncias cientificas para controle de doencas e na criacdo de
estratégias e monitoramentos de vigilancia, direcionando a grupos populacionais
especificos e usados na tomada de decisdo do governo, gestores e profissionais da

saude.
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