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RESUMO

A pandemia da doenca do coronavirus 2019 (Covid-19), causada pelo SARS-CoV-2, emergiu
globalmente em dezembro de 2019, sendo declarada uma pandemia pela Organizagdo Mundial
da Saude (OMS) em margo de 2020. No Brasil, o primeiro caso foi notificado em fevereiro de
2020, e a doenga rapidamente se espalhou. No contexto inicial da pandemia, as intervengdes
terapéuticas eram frequentemente empiricas, resultando em debates intensos sobre a eficacia de
tratamentos medicamentosos para prevenir a progressdo da doenga grave. Este estudo se
justifica pela necessidade de compreender os tratamentos medicamentosos empregados no
manejo da Covid-19, especialmente no contexto regional do Tocantins, nos primeiros meses da
pandemia. O objetivo geral foi avaliar o tratamento medicamentoso utilizado em pacientes
internados com infec¢do por Covid-19 nos primeiros meses da pandemia, em um hospital
publico do Estado do Tocantins, considerando a relacdo entre as classes terapéuticas
administradas e os desfechos clinicos. Trata-se de um estudo quantitativo, descritivo e
retrospectivo, baseado na analise documental de dados secundarios de prontuarios médicos. A
coleta de dados ocorreu no Hospital Geral de Palmas (HGP), unidade de referéncia para Covid-
19 no Tocantins, no periodo de abril a dezembro de 2020. A amostra foi censitéria, incluindo
todos os prontudrios disponiveis de pacientes com diagnostico confirmado de Covid-19 maiores
de 18 anos e com registros clinicos completos. As varidveis analisadas abrangeram
caracteristicas sociodemograficas, clinicas (tempo de internacdo, desfecho clinico) e
terapéuticas (uso e tempo de administracdo de medicamentos). A andlise estatistica descritiva
utilizou frequéncias absolutas e relativas, médias, medianas e desvios padrao. Para avaliar as
associagdes entre o uso de medicamentos e o desfecho clinico (6bito), foi aplicada a Regressao
de Cox com método Forward Stepwise. A significancia estatistica foi estabelecida em um p-
valor inferior a 0,05. Dos 197 de prontuarios analisados, 66,5% pertenciam a pacientes do sexo
masculino e a faixa etaria mais comum foi de 40 a 79 anos. O tempo médio de internacdo foi
de 10 dias, variando de 1 a 48 dias. Quanto aos desfechos, 73 pacientes (37,1%) evoluiram para
obito. Foi identificado o uso de até dez classes medicamentosas, com prevaléncia de
polifarmécia em 64% dos casos. Os antibioticos foram os mais utilizados (98,5%), seguidos por
corticoides (85,8%), anticoagulantes (84,8%) e mucoliticos (62,4%). O uso de antivirais
(12,2%) e antiparasitarios (48,2%) foi menos frequente e associado a curta duragdo, refletindo
incertezas sobre sua eficacia. A andlise de tempo de administracdo indicou que antibidticos
foram utilizados, em média, por 15 dias, enquanto corticoides e anticoagulantes por cerca de 6
dias. Outras classes, como analgésicos, broncodilatadores, sedativos e farmacos vasoativos,
apresentaram mediana de 0 dias, sugerindo uso pontual. A regressdao de Cox revelou associacao
entre o uso de determinadas classes e o tempo até o dbito, especialmente no caso dos farmacos
vasoativos e sedativos, que refletem maior gravidade clinica.

Palavras-chave: SARS-CoV-2. Tratamento Medicamentoso. Sintomas



ABSTRACT

The 2019 coronavirus disease (Covid-19) pandemic, caused by SARS-CoV-2, emerged
globally in December 2019, and was declared a pandemic by the World Health Organization
(WHO) in March 2020. In Brazil, the first case was reported in February 2020, and the disease
rapidly spread. In the initial context of the pandemic, therapeutic interventions were often
empirical, leading to intense debates about the efficacy of drug treatments to prevent the
progression of severe disease. This study is justified by the need to understand the drug
treatments used in the management of Covid-19, especially in the regional context of Tocantins,
during the first months of the pandemic. The general objective was to evaluate the drug
treatment used in hospitalized patients with Covid-19 infection in the first months of the
pandemic, in a public hospital in the State of Tocantins, considering the relationship between
the administered therapeutic classes and the clinical outcomes. This is a quantitative,
descriptive, and retrospective study, based on the documentary analysis of secondary data from
medical records. Data collection took place at Hospital Geral de Palmas (HGP), a reference unit
for Covid-19 in Tocantins, from April to December 2020. The sample was a census, including
all available medical records of patients with a confirmed diagnosis of Covid-19 over 18 years
of age and with complete clinical records. The analyzed variables included sociodemographic,
clinical (length of hospitalization, clinical outcome), and therapeutic characteristics (use and
duration of drug administration). Descriptive statistical analysis used absolute and relative
frequencies, means, medians, and standard deviations. To assess the associations between drug
use and clinical outcome (death), Cox Regression with the Forward Stepwise method was
applied. Statistical significance was established at a p-value less than 0.05. Of the 197 medical
records analyzed, 66.5% belonged to male patients, and the most common age group was 40 to
79 years. The average length of hospitalization was 10 days, ranging from 1 to 48 days.
Regarding outcomes, 73 patients (37.1%) progressed to death. The use of up to ten drug classes
was identified, with a prevalence of polypharmacy in 64% of cases. Antibiotics were the most
used (98.5%), followed by corticosteroids (85.8%), anticoagulants (84.8%), and mucolytics
(62.4%). The use of antivirals (12.2%) and antiparasitics (48.2%) was less frequent and
associated with short duration, reflecting uncertainties about their efficacy. Analysis of
administration time indicated that antibiotics were used, on average, for 15 days, while
corticosteroids and anticoagulants were used for about 6 days. Other classes, such as analgesics,
bronchodilators, sedatives, and vasoactive drugs, showed a median of 0 days, suggesting
punctual use. Cox regression revealed an association between the use of certain classes and the
time to death, especially in the case of vasoactive and sedative drugs, which reflect greater
clinical severity.

Keywords: SARS-CoV-2. Pharmacological Treatment. Symptoms
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1 INTRODUCAO

A doenga do novo coronavirus Covid-19 ¢ causada pelo virus da sindrome respiratoria
aguda grave coronavirus (severe acute respiratory syndrome-coronavirus-2, SARSCoV-2)
(Pascarella et al., 2020). Em 11 de marco de 2020, a Covid-19 foi declarada uma pandemia pela
Organizacao Mundial da Saude, e o primeiro caso no Brasil foi relatado no final de fevereiro
(Rodriguez-Morales et al., 2020).

Nessas circunstancias, o processo de decisao médica, que usualmente ¢ guiado por uma
abordagem racional e baseada em evidéncias cientificas, tornou-se mais emocional e
influenciado pelo contexto humanitario da pandemia. Embora compreensivel do ponto de vista
social, essa mudanga pode ter contribuido para o uso excessivo ou inadequado de
medicamentos, aumentando o risco de efeitos adversos. Diante disso, a elaboragao de diretrizes
clinicas baseadas nas melhores evidéncias disponiveis mostrou-se essencial para apoiar os
profissionais de saude na tomada de decisdes seguras ¢ eficazes (Falavigna et al., 2022).

Diante da fragilidade das evidéncias disponiveis e da importancia do tema, o Ministério
da Saude, junto a algumas sociedades médicas, elaborou um posicionamento conjunto com
recomendagdes abrangentes, levando em consideragdo diferentes especialidades. E importante
destacar que, devido ao surgimento constante de novas terapias para o tratamento da Covid-19,
essas recomendac¢des devem ser atualizadas periodicamente, conforme novas evidéncias forem
sendo publicadas (Brasil, 2022).

Apesar dos avancos, ainda existem muitas incertezas sobre o tratamento eficaz da
Covid-19. Estudos sobre o uso de medicamentos sdo fundamentais para entender o
comportamento da doenga e orientar a pratica clinica, especialmente em contextos regionais
com caracteristicas proprias, como o estado do Tocantins. Diferentemente de outras unidades
da federacdo, o Tocantins possui uma rede hospitalar altamente centralizada (Tocantins, 2024),
sendo o Hospital Geral de Palmas (HGP) a principal referéncia para atendimento de alta
complexidade, acolhendo pacientes provenientes de todos os municipios do estado, muitos
deles localizados em areas remotas e com acesso limitado a servicos de satde especializados.
No inicio da pandemia, ndo havia um consenso sobre quais medicamentos eram mais
adequados. Por isso, identificar os medicamentos utilizados no tratamento dos pacientes no
HGP permite ndo apenas analisar seus resultados, mas também associa-los aos desfechos
clinicos, como alta hospitalar ou 6bito, levando em consideracdo o contexto singular da regido.

Diante desse cenario, este estudo busca responder a seguinte pergunta: qual ¢ a

associacdo entre as classes de medicamentos administradas e os desfechos clinicos (alta ou
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obito) em pacientes hospitalizados com Covid-19 em um hospital publico do Tocantins durante
os primeiros meses da pandemia?

Esses dados podem contribuir para aprimorar os protocolos clinicos, apoiar a tomada de
decisoes pelos profissionais de satde e fomentar novas pesquisas na area. Assim, o estudo tem
o potencial de impactar positivamente a sociedade, fornecendo informagdes valiosas para o

enfrentamento da Covid-19 e para futuras emergéncias em saude publica.



15

2 OBJETIVOS

Considerando o problema de pesquisa e sua importancia no contexto do tratamento para
a Covid-19, estabeleceram-se os objetivos abaixo com o intuito de nortear a investigagao

cientifica de forma clara e direcionada.

2.1 Objetivo geral

Avaliar o tratamento medicamentoso utilizado em pacientes internados com infec¢ao
por SARS-CoV-2 nos primeiros meses da pandemia (2020), em um hospital publico do Estado
do Tocantins, considerando a relagdo entre as classes terapéuticas administradas e os desfechos

clinicos.

2.2 Objetivos especificos

e Identificar as classes de medicamentos utilizadas no tratamento, incluindo o tempo de
administracdo e possiveis combinagdes terapéuticas, no contexto inicial da pandemia;
e Analisar a associagdo entre o desfecho clinico dos pacientes e os medicamentos

administrados durante a hospitalizagdo nos primeiros meses da pandemia.
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3 FUNDAMENTACAO TEORICA

3.1 As doengas respiratorias no Brasil e no Mundo: surtos, epidemias e pandemias

Desde os tempos antigos, as doencas respiratorias tém sido uma preocupagao constante
para a humanidade, desde epidemias de tuberculose na Idade Média até surtos contemporaneos
de doencas como a gripe ¢ a Covid-19, evidenciando sua relevancia como um desafio
significativo para a satde publica e o bem-estar global. As doencas respiratorias sao definidas
como doengas ou infeccdes que ocorrem no trato respiratdrio superior ou inferior, nas quais ha
uma obstrucdo da passagem do ar, tanto a nivel nasal quanto a nivel bronquiolar e pulmonar
(Filho et al., 2017).

Segundo a Organizagdo Mundial da Satde (OMS, 2014), as doencas respiratdrias
variam desde infec¢des agudas, como pneumonias e resfriados comuns, a infecgdes mais
graves, como a tuberculose. De acordo com Filho et al, (2017), as infecgcdes das vias
respiratorias superiores sao as mais frequentes, mas oferecem pouco risco a vida, e as infecgdes
das vias respiratorias inferiores sdo responsaveis por doencas mais graves, destacando-se
infecgdes virais ou bacterianas, como a gripe, pneumonia, tuberculose e bronquiolite, que sao
as infecgdes que podem evoluir para quadros graves e até mesmo a morte.

As doengas respiratdrias foram responsaveis por grandes surtos, epidemias e pandemias
que marcaram a historia, desde os tempos antigos até a era contemporanea, gerando impactos
profundos nas esferas social, econdmica e sanitaria, e influenciando a forma como enfrentamos
essas enfermidades (Fernandes, 2021). Entre as infec¢des respiratdrias, o virus da gripe se
destaca pelo seu potencial pandémico, tendo protagonizado episddios marcantes, como a gripe
espanhola, a gripe suina, a SARS, a MERS e, mais recentemente, a pandemia de Covid-19.

O virus influenza, Myxovirus influenzae, ¢ formado por um genoma RNA segmentado
e fita simples. O virus pode ser classificado como tipos A, B ou C, e o primeiro isolamento do
virus ocorreram nos anos de 1933, 1940 e 1947 (Potter, 2001). A influenza do tipo A pode
infectar humanos e animais, o tipo B infecta somente humanos e o tipo C pode infectar humanos
e suinos (Neto ef al., 2003). As principais caracteristicas do virus da gripe sdo a alta
transmissibilidade e capacidade de mutacdo, principalmente das variantes A ¢ B (Costa e
Merchan — Hamann, 2016).

Considerando as caracteristicas do virus da influenza, surtos e epidemias por esse virus
tém sido registrados desde os tempos antigos. De acordo com Costa e Merchan — Hamann
(2016), ha relatos da circulacdo do virus da influenza desde o século V a.C, tendo sido

inicialmente descrito por Hipdcrates. Durante todo o periodo antigo ha relatos de surtos e
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epidemias de influenza, contudo sdo relatos que, conforme Costa e Merchan — Hamann (2016),
nao possuem evidéncia circunstancial e sdo apenas vistos como relatos ou cronicas da época.

No entanto, os relatos circunstanciais na literatura, mostram registros de epidemias de
influenza que ocorreram nos séculos XIV e XV na Irlanda e Inglaterra, e no século XVII na
América do Norte e na Europa (Potter, 2001). Os primeiros registros de influenza no Brasil
datam o periodo da colonizagdo e as primeiras evidencias de epidemias de gripe datam de 1552
em Pernambuco e Bahia, ¢ em 1559 no Rio de Janeiro e Espirito Santo (Costa e Merchan —
Hamann, 2016).

A alta capacidade de adaptacdo e mutag¢ao do virus da gripe, historicamente, tem sido o
responsavel por eventos relevantes de epidemias e pandemias, como a Gripe Espanhola entre
1918 e 1920, a Gripe Asiatica entre 1957 e 1960, a Gripe de Hong Kong entre 1968 ¢ 1969, a
Gripe Russa entre 1977 e 1978, e em 2009 a pandemia de HIN1 (Zambom, 2013).

A Gripe Espanhola, tem o seu inicio ainda incerto, mas em 1918 foram registrados a
ocorréncia de uma gripe forte na Europa que logo se alastrou para outros continentes. De acordo
com Costa e Merchan — Hamann (2016), a Gripe Espanhola foi provocada pelo virus HIN1, e
teve como caracteristica alta transmissibilidade e letalidade principalmente em adultos jovens
(20 a 39 anos), criangas e gestantes. Estima-se que cerca de 50% da populacdo mundial da
época foi contaminada pelo Gripe Espanhola e que cerca de 50 milhdes de pessoas morreram
em decorréncia da infec¢do (Potter, 2001).

A Gripe Espanhola chegou no Brasil em setembro de 1918, onde logo se espalhou por
todo o pais (Costa e Merchan — Hamann, 2016), estima-se que cerca de 600 a 800 mil pessoas
foram contaminadas no pais e que cerca de 2% das pessoas contaminadas morreram (Goulart,
2005). O contexto da 1° Guerra Mundial como pano de fundo da Gripe Espanhola fez com que
muitos paises ndo informassem a situagao epidemiolégica, inclusive o Brasil, o que torna ainda
hoje impreciso o real nimero de casos confirmados e oObitos da gripe (Costa e Merchan —
Hamann, 2016). Mesmo com subnotificagdes e inconformidades nos registros de casos, a Gripe
Espanhola ficou marcada como a pandemia mais letal da historia do mundo.

No ano de 1957, em fevereiro, foram registrados os primeiros casos de influenza do tipo
H2N2 na China. A Gripe Asiatica caracterizou-se por apresentar em duas ondas com alta
morbidade e mortalidade, estima-se que cerca de 4 milhdes de pessoas morreram em
decorréncia da infec¢do (Zambon, 2013). De acordo com Hochman (2021), ndo hé registro de
nimeros precisos de casos e Obitos da Gripe Asidtica no Brasil, mas que se tratou de uma
infeccdo com alta morbidade e baixa letalidade no pais, principalmente quando comparada a

Gripe Espanhola. A Gripe Asiatica foi predominante em pessoas jovens, criancas € 1dosos,
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caracterizava-se na forma clinica tipica da doenca e os casos graves evoluiam para uma
pneumonia bacteriana secundaria (Costa ¢ Merchan — Hamann, 2016).

Entre 1968 ¢ 1969 teve inicio a gripe de Hong Kong, a epidemia foi responsavel por
cerca de 1 milhdo de 6bitos no mundo, a agente causador da infec¢ao foi o H3N2, e a incidéncia
se concentrava em criangas ¢ adolescentes de 10 a 14 anos. Os casos graves afetaram
principalmente idosos, jovens e individuos com doencas cardiopulmonares (Monto e Fukuda,
2020).

De 1977 a 1978, teve inicio a epidemia de HIN1 de origem suina e que ficou conhecida
como Gripe Russa, a infeccao se espalhou pelo mundo e infectava principalmente pessoas com
menos de 20 anos de idade e nesse grupo houve alta morbidade e mortalidade (Monto e Fukuda,
2020).

Trinta e um anos ap6s a Gripe Russa, em 2009, teve inicio a pandemia de Gripe A do
tipo HIN1, a propagagdo dessa doenca ocorreu de maneira extremamente rapida, conforme
Costa e Merchan — Hamann (2016), em 25 de abril de 2009 a Organizacdo Mundial da Satde
(OMS) declarou uma Emergéncia de Importancia Internacional de Satde Publica devido casos
de um novo subtipo de influenza o HIN1 pdm09, registrados no México e os Estados Unidos.
Dois dias depois, em 27 de abril a OMS declarou anunciou a pandemia de fase 4, ou seja, a
transmissdo era de humano para humano, e em 29 do mesmo més anunciou a pandemia em fase
5, transmissdo sustentada. Em 11 de junho, a pandemia foi classificada como fase 6, ou seja,
disseminagdo internacional (Fernandes, 2021; Monto e Fukuda, 2020; Costa e Merchan —
Hamann, 2016).

A pandemia de 2009 foi considerada uma doenca de severidade moderada, semelhante
a gripe sazonal e incluia sintomas como tosse, febre elevada e dor de garganta, e afetava pessoas
jovens. No Brasil, houve 44.544 casos confirmados do subtipo de influenza, do qual 2.051
evoluiram para o obito (Costa e Merchan — Hamann, 2016).

Além das pandemias e epidemias causadas pelo virus da influenza, ha outros relatos
histéricos relevantes como a epidemia de SARS e MERS em 2012 (Piedade et al., 2021). O
SARS trata-se de Severe Acute Respiratory Syndrome, foi uma epidemia que surgiu de um surto
de répida disseminacdo e que durou cerca de 8 meses, contaminou aproximadamente 8 mil
casos e teve 916 mortes no mundo. A epidemia surgiu na China no final do ano de 2002 e inicio
de 2003, e se espalhou por 29 paises, principalmente da Europa e América do Sul. O virus
responsavel pelo contdgio foi o SARS-CoV-1, e apos ser contido, s houve relatos de surtos

esporadicos em alguns paises (Piedade ef al., 2021).
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No ano de 2012, surgiu um novo subtipo de virus da familia SARS, que foi definido
como MERS-CoV, Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus. Essa nova cepa foi
identificada inicialmente na Arabia Saudita e rapidamente ganhou aten¢do devido a sua alta
taxa de letalidade. O MERS-CoV ¢ transmitido principalmente por contato préximo entre
pessoas ou por meio de animais hospedeiros, como dromedarios, considerados reservatorios do
virus. Segundo Piedade et al., (2021), os sintomas incluem febre, tosse, dificuldade respiratoria
e, em casos graves, insuficiéncia respiratoria aguda. Apesar de ter afetado principalmente paises
do Oriente Médio, com surtos localizados em outras regides, o MERS-CoV nao atingiu
proporg¢des pandémicas como o SARS.

Onze anos apos a epidemia de influenza A (HINI), em 2009, e oito anos apos a
identificagdo do MERS-CoV, em 2012, surgiu um novo desafio global: a Covid-19. Enquanto
0 MERS-CoV — também pertencente a familia dos coronavirus, como o SARS-CoV e o SARS-
CoV-2 — provocou surtos localizados com alta letalidade, mas sem alcancar proporgdes
pandémicas, a Covid-19 destacou-se por sua rapida disseminagdo global. A nova doenga afetou

todos os continentes, provocando impactos profundos na satde publica e na economia mundial.

3.2 A pandemia de Covid-19

A Covid-19, doenca causada pelo coronavirus SARS-CoV-2, emergiu como uma das
pandemias mais desafiadoras da historia recente, com impactos profundos na satide publica,
economia e sociedade em escala global. Seu surgimento foi registrado em dezembro de 2019,
na cidade de Wuhan, na provincia de Hubei, China. Os primeiros casos estavam associados a
um mercado de frutos do mar, onde também eram comercializados animais vivos, o que
levantou suspeitas de uma possivel transmissdo zoonotica do virus (Zhou et al., 2020). Em 11
de margo de 2020, a Organizagao Mundial da Satide (OMS) declarou oficialmente a Covid-19
como uma pandemia, destacando a rapida disseminacdo do virus entre paises e continentes
(WHO, 2020).

A transmissdo do SARS-CoV-2 ocorre principalmente por meio de goticulas
respiratorias expelidas durante a fala, tosse ou espirro, além do contato com superficies
contaminadas. Os sintomas variam de casos assintomaticos a quadros graves, incluindo febre,
tosse, dificuldade respiratoria e, em casos extremos, insuficiéncia respiratdria aguda e faléncia
de multiplos 6rgaos (Guan et al., 2020). A alta taxa de contdgio e a auséncia inicial de

imunidade na populagdo global contribuiram para a rapida proliferagao do virus.
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3.2.1 A Covid-19: linha do tempo da pandemia

Em 31 de dezembro de 2019, a China informou a Organiza¢cdo Mundial da Satide (OMS)
a existéncia de casos de pneumonia de etiologia desconhecida na cidade de Wuhan, que fica na
provincia de Hubei. Entre 31 de dezembro de 2019 e 03 de janeiro de 2020, 44 novos casos da
pneumonia foram informados para a OMS, até aquele momento todos os casos estavam
concentrados na cidade de Wuhan (WHO, 2020a).

No dia 07 de janeiro de 2020, as autoridades chinesas isolaram o virus responsavel pela
pneumonia e identificaram um novo tipo de coronavirus, nomeado naquele momento de 2019
— nCoV. Na data de 12 de janeiro, a China compartilhou a sequéncia genética do novo
coronavirus para que os outros paises pudessem utiliza-lo no desenvolvimento de teste para
diagnostico especifico do virus (WHO, 2020a). No dia seguinte, o Ministro da Saide Publica
da Tailandia informou a OMS a confirmagao, por meio de exames laboratoriais, o primeiro caso
do novo coronavirus fora da China. No mesmo més, o Japao e a Coreia do Sul também
confirmaram casos do novo coronavirus em seus paises.

De acordo com a Organiza¢ao Mundial da Satide (WHO, 2020a), até o dia 20 de janeiro
de 2020, tinham sido confirmados 282 casos de 2019-nCoV em quatro paises, sendo 278 casos
na China, 2 casos na Tailandia, 1 caso no Japdo e 1 caso na Coreia do Sul, e todos os casos
foram exportados de Wuhan. Na China, dos 278 casos confirmados, 51 foram casos graves e
11 casos criticos, além disso, havia 6 obitos confirmados pelo novo virus e todos ocorridos na
cidade de Wuhan. Em 21 de janeiro de 2020, a OMS publicou um novo relatério com
atualizagdo sobre os casos do novo coronavirus, naquela data havia 314 confirmados,
representado um aumento de 11% no nimero de casos (WHO, 2020b).

Do total de casos, 309 foram na China e os demais na Tailandia, Japao e Coreia do Sul
(WHO, 2020b). No dia 23 de janeiro, segundo a OMS (WHO, 2020c), o nimero de casos
confirmados aumentou para 581, um aumento de 85% em relacdo ao dia anterior. Maioria dos
casos ainda se concentravam na China na provincia de Hubei, e o nimero de 6bitos aumentou
para 17, todos em Hubei (WHO, 2020c). No mesmo dia, foi confirmado nos Estados Unidos o
primeiro caso do novo coronavirus fora do continente asiatico, envolvendo um individuo com
histérico de viagem para Wuhan.

Ainda nas datas de 22 e 23 de janeiro, a OMS realizou a primeira reunido do Comité de
Emergéncia do Regulamento Sanitario Internacional (RSI—2005), a fim de discutirem o avango
dos casos e se o surto do novo coronavirus poderia se tornar uma Emergéncia de Saude Publica

de Ambito Internacional (Public Health Emergency of International Concern — PHEIC), o que
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naquela data foi descartada devido os casos serem todos exportados da China e também porque
medidas de contencdo ja estavam sendo adotadas na China, como o fechamento de sistemas de
transporte publico em Wuhan e em cidades vizinhas (WHO, 2020d)

Em 24 de janeiro, havia 846 casos confirmados do novo coronavirus, representando um
aumento de 46%. Os casos estavam espalhados pela China, Japao, Coreia do Sul, Vietna,
Singapura, Tailandia e Estados Unidos. Até aquela data, ja tinha ocorrido 25 6bitos em
decorréncia da infeccao (WHO, 2020¢).

Até a data de 24 de janeiro as evidéncias reforcavam que o novo coronavirus 2019-
nCoV podia ser transmitido de individuo para individuo por meio de goticulas e contato,
semelhante ao ocorrido por outros coronavirus em surtos anteriores como o MERS (Sindrome
Respiratoria do Oriente Médio) e SARS (Sindrome Respiratoria Aguda Grave) (WHO, 2020e).

Em 25 de janeiro houve um aumento de 56% de casos confirmados em relacdo aos casos
do dia anterior, passando de 846 para 1.320, dos quais 1.297 foram na China, 3 no Japao, 2 na
Coreia do Sul, 2 no Vietna, 3 em Singapura, 3 na Australia, 4 na Tailandia, 1 no Nepal, 2 nos
Estados Unidos e 1 na Franga, sendo este o primeiro caso no continente europeu (WHO, 2020f).

Na data de 26 de janeiro, o nimero de casos passou para 2.014 confirmagdes e 56 obitos.
O novo coronavirus ja estava em 11 paises diferentes, de acordo com a OMS dos 29 casos fora
da China, 26 apresentavam historico de viagem para Wuhan na China e os outros 3 casos ainda
estavam em investigacdo por ndo terem historico de viagem para China, mas contato com
alguém infectado em seus respectivos paises (WHO, 2020g).

Em 27 de janeiro, 2.798 casos foram confirmados para novo coronavirus, 5.794 casos
eram tratados como suspeito, e 80 obitos ja tinham sido confirmados (WHO, 2020h). No dia
seguinte, a OMS publicou que 14 paises tinham casos confirmados da doenga, o nimero passou
para 4.593 confirmacdes, 6.973 suspeitos e 106 6bitos confirmados (WHO, 20201).

Em 29 de janeiro, a infec¢do ja tinha se espalhado por 15 paises, 6.065 casos
confirmados e 132 mortes confirmadas (WHO, 2020j). No dia 30 de janeiro de 2020, a infec¢ao
ja tinha se espalhado por 18 paises, eram 7.818 casos confirmados, 12.167 casos suspeitos e
170 obitos pelo novo coronavirus (WHO, 2020k). Considerando o aumento de casos em outros
paises e a transmissdo de individuo para individuo, na data de 30 de janeiro a OMS declarou
que o surto do 2019-nCoV tornou-se uma Emergéncia de Saude Publica de Importancia
Internacional (ESPII) (OPAS, 2020).

Ap0s a declaracdo de Emergéncia de Satide Publica de Importancia Internacional, os
paises iniciaram a elaboragdo de Planos de Contingéncia para o novo coronavirus,

implementando medidas para a deteccao precoce da doenga, isolamento de casos suspeitos €
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confirmados, além do rastreamento de contatos dos infectados (WHO, 20201). No dia seguinte
a declaracdo, o nimero de casos confirmados atingiu 9.826, enquanto o total de dbitos chegou
a 213. Além disso, havia 15.238 casos suspeitos da doenca. Nessa mesma data, os primeiros
casos foram confirmados na Italia, elevando para 19 o nimero de paises com registros da
infecgao.

Em 2 de fevereiro de 2020, a Covid-19 ja havia se espalhado por 23 paises, com 14.557
casos confirmados e 304 mortes. Nessa mesma data, foi registrado o primeiro obito fora da
China, ocorrido nas Filipinas. Ao longo do més de fevereiro, houve um aumento progressivo
no nimero de casos confirmados e de paises afetados.

Com o avanc¢o da contaminagdo, em 11 de fevereiro de 2020, a OMS anunciou a
mudang¢a na nomenclatura do virus, passando a chama-lo de Covid-19. O nome foi formado a
partir de “Co” (corona), “Vi” (virus), “D” (doenca, disease em inglés) e “19”, em referéncia ao
ano de seu surgimento. A alteracdo visou evitar associagdes indevidas da doenca com locais
geograficos, animais, individuos ou grupos especificos (Opas, 2020).

Em 26 de fevereiro, o total de casos confirmados chegou a 81.109, distribuidos por 37
paises. O numero de 6bitos alcancou 2.762, sendo 2.718 na China e 44 em outros paises (WHO,
2020). Nessa mesma data, foi confirmado o primeiro caso de Covid-19 no Brasil (Brasil, 2020).

Diante da rapida disseminag¢ao da Covid-19, em 11 de margo de 2020, a Organizagdo
Mundial da Satide (OMS) declarou oficialmente a doenca como uma pandemia. Na mesma
data, foram registrados 118.319 casos confirmados e 4.292 mortes em 113 paises e territorios.
Desse total, 80.955 casos e 3.162 6bitos ocorreram na China, enquanto 37.364 casos e 1.130

mortes foram relatados em outros paises (WHO, 2020n).

3.2.2 A Covid-19 no Brasil

Com a declaragao da Covid-19 como pandemia pela Organizagdo Mundial da Satde,
em 11 de margo de 2020, o Brasil iniciou uma trajetoria epidemioldgica marcada por ondas
sucessivas da doenca, alta letalidade em diferentes periodos, desafios estruturais e
desigualdades regionais. O primeiro caso confirmado de infec¢do por SARS-CoV-2 foi
registrado em 26 de fevereiro de 2020, em Sao Paulo, e, em menos de um més, o pais vivenciava
transmissdo comunitaria, levando a adog¢do das primeiras medidas de conteng¢do e reorganizacao
dos servigos de saude (Brasil, 2020a).

Entre marco e julho de 2020, o pais atravessou o que ficou conhecido como a “primeira

onda” da pandemia, com aumento exponencial de casos e Obitos, concentrando a maioria das
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mortes nas grandes capitais. Durante esse periodo, foram notificados em média 7.677 dbitos
semanais no pais, ¢ o sistema de saide entrou em alerta diante da alta ocupacdo de leitos
hospitalares, principalmente nas Unidades de Terapia Intensiva (UTIs) (Moura et al., 2022).
No final do primeiro ano da crise sanitaria, o Brasil ja contabilizava 7.675.973 casos
confirmados e 194.949 6bitos, com uma taxa de mortalidade de 92,77 por 100 mil habitantes
(Brasil, 2025).

A “segunda onda” teve inicio em novembro de 2020, intensificando-se no primeiro
semestre de 2021, principalmente com a disseminagdo da variante Gama (P.1), identificada
originalmente em Manaus. Essa fase foi a mais letal da pandemia, registrando até 21.141 6bitos
em uma unica semana no més de abril de 2021 (Moura et al., 2022). No total, o ano de 2021
fechou com mais de 22,2 milhdes de casos confirmados e 619.056 mortes por Covid-19 no
Brasil (Brasil, 2025). A escassez de oxigénio hospitalar, medicamentos do chamado "kit
intubacdo" e vagas em UTIs marcaram esse periodo como o mais critico do ponto de vista da
sobrecarga hospitalar.

O inicio da campanha nacional de imuniza¢do contra a Covid-19, em janeiro de 2021,
representou um ponto de inflexdo. Com a prioriza¢do de grupos vulneraveis — como idosos,
indigenas, profissionais de satide e pessoas com comorbidades — o Programa Nacional de
Imunizagdes (PNI) enfrentou desafios logisticos, de fornecimento e hesitagdo vacinal, mas
avangou de forma continua ao longo dos meses seguintes. No final de 2021, a maioria dos
adultos brasileiros ja havia recebido ao menos duas doses das vacinas autorizadas, contribuindo
para a reducdo das hospitaliza¢des e mortes (Paludetto Junior et al., 2023)

Entre dezembro de 2021 e maio de 2022, a “terceira onda”, associada a variante
Omicron, foi caracterizada por alta transmissibilidade, mas menor gravidade clinica entre a
populagdo vacinada. Nesse periodo, a média semanal de dbitos foi de 6.246, nimero ainda
elevado, mas inferior ao da segunda onda (Moura et al., 2022). A ampla circulagio da Omicron
também impulsionou o refor¢o da vacinacao com doses adicionais € a inclusdo de novos grupos
etarios, como adolescentes e criangas a partir de cinco anos.

Nos anos de 2023 e 2024, a pandemia passou a ser tratada em uma perspectiva
endémica, com monitoramento continuo de variantes, atualizacdo das vacinas e vigilancia
integrada com outras sindromes respiratorias. Os indicadores epidemioldgicos apresentaram
queda significativa, mas a Covid-19 manteve-se como causa relevante de internacdes € mortes,
principalmente entre idosos e pessoas com multiplas comorbidades. Em resposta, o Ministério

da Satde implementou campanhas anuais de refor¢o vacinal, atualizacdo do calendério de
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vacinagdo infantil e ampliagdo da cobertura vacinal nos territorios de dificil acesso (Brasil,
2023; PAHO, 2024).

Ao longo do periodo de 2020 a 2024, o Brasil acumulou mais de 38 milhdes de casos
confirmados de Covid-19 e mais de 710 mil mortes, segundo dados do Ministério da Saude
(Brasil, 2025). A experiéncia brasileira com a pandemia evidenciou a importancia do Sistema
Unico de Satde (SUS), ao mesmo tempo em que revelou deficiéncias na infraestrutura, nos
fluxos assistenciais e na articulagdo entre os entes federativos. A resposta a pandemia, apesar
das falhas iniciais, também mostrou a capacidade de mobilizagdo da ciéncia nacional, da
vigilancia epidemioldgica e da populagdo em torno da vacinagdo como estratégia central de

contengao e protegdo coletiva.

3.3 Manejo clinico da Covid-19

Ap6s a confirmagao dos primeiros casos de Covid-19 no Brasil, o Ministério da Saude
elaborou o Protocolo de Manejo Clinico do Coronavirus (Covid-19) na ateng@o primaria a satide
(Brasil, 2020), esclarecendo que até aquele momento ndo havia medidas efetivas comprovadas
para o manejo clinico dos casos de infeccdo por Covid-19. No entanto, orientagdes iniciais
foram estabelecidas com o intuito de padronizar a abordagem dos casos suspeitos e confirmados
nas unidades basicas de saude, com foco em medidas de prevengdo, diagndstico precoce e
encaminhamento oportuno dos pacientes com sinais de gravidade. O protocolo destacou a
importancia da anamnese para identifica¢do de sintomas clinicos caracteristicos das sindromes
respiratorias, como a febre, tosse, dor de garganta e desconforto respiratério, além da saturagao
periférica de oxigénio (SpO2) e frequéncia respiratdria para estratificacdo de risco.

Diante da auséncia de medicamentos especificos no inicio da pandemia, o manejo
clinico proposto na ateng¢do primaria concentrou-se em medidas de suporte, isolamento
domiciliar dos casos leves e notificagdo imediata as autoridades sanitdrias. O protocolo
proposto pelo Ministério da Saude (Brasil, 2020), incluia um fluxo sistematizado de

atendimento, dividido nas seguintes etapas:

1. Identificagdo de caso suspeito de sindrome gripal e de Covid-19
Medidas para evitar contdgio na Unidade Basica de Saude;
Classificacao da gravidade da sindrome gripal;

Casos leves: manejo terapéutico e isolamento domiciliar

wok »wN

Casos graves: estabilizagdo e encaminhamento para os servicos de urgéncia /

emergéncia ou hospitalares;
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6. Notificacdo imediata;
7. Monitoramento clinico

8. Medidas de prevencao e apoio a vigilancia ativa.

Esse protocolo orientador foi essencial para nortear os profissionais da aten¢ao primaria
durante os primeiros meses da emergéncia sanitaria, especialmente nos municipios com menor
infraestrutura hospitalar. A medida que a pandemia evoluiu, as diretrizes foram sendo
atualizadas, incorporando novos conhecimentos sobre a doenca e adaptando-se ao contexto

epidemioldgico local e nacional.

3.3.1 Manejo clinico de casos leves de Covid-19

Inicialmente, a classificacdo da gravidade dos casos de Covid-19 baseava-se na
avalia¢do dos sintomas da sindrome gripal apresentados pelo paciente e na presenga ou auséncia
de comorbidades. Dessa forma, eram considerados casos leves aqueles em que o individuo
apresentava sintomas gripais, como febre, tosse e dor de garganta, sem dificuldade respiratéria
significativa e sem doencgas cronicas associadas, ou ainda, quando apresentava leve desconforto
respiratorio, mas com estabilidade clinica e sem sinais de alarme (Brasil, 2020).

O manejo terapéutico desses casos consistia, majoritariamente, em medidas ndo
farmacoldgicas, tais como repouso, hidratacdo oral, alimentacdo balanceada e uso de
medicamentos sintomaticos, como analgésicos e antitérmicos, visando o alivio dos sintomas
febris e dolorosos. O protocolo do Ministério da Satide recomendava o uso de paracetamol
como farmaco de primeira escolha, seguido pela dipirona como alternativa para controle de
sintomas como febre e cefaleia (Brasil, 2020). A posologia variava conforme a idade e o peso
do paciente, com indicagdes precisas tanto para adultos quanto para criangas, respeitando os
limites maximos didrios para evitar toxicidade.

Além das medidas farmacologicas, orientava-se o isolamento domiciliar por um periodo
minimo de 14 dias, contados a partir do inicio dos sintomas, como estratégia de contengdo da
cadeia de transmissdo do SARS-CoV-2, especialmente entre os contatos domiciliares. Em
situacdes clinicas onde houvesse suspeita de infec¢do por outros agentes respiratorios, como os
virus Influenza A ou B, recomendava-se a prescricao do antiviral Oseltamivir, particularmente
para individuos pertencentes aos grupos de risco, como idosos, gestantes, puérperas, criancas
menores de cinco anos, pessoas com imunossupressao e portadores de doengas cronicas. Essa
conduta era respaldada pelos protocolos do Sistema Unico de Saude, e o ideal era que o
tratamento fosse iniciado nas primeiras 48 horas ap6s o inicio dos sintomas para maior eficacia

(Brasil, 2020).
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3.3.2 Manejo clinico dos casos graves de Covid-19

Nos casos graves de Covid-19, o manejo clinico exigiu uma abordagem especializada e
multiprofissional, voltada ao suporte intensivo e a estabilizagdo do quadro clinico do paciente.
Consideravam-se casos graves aqueles em que o individuo apresentava sinais de insuficiéncia
respiratoria aguda, como saturacdo periférica de oxigénio (SpO:) inferior a 90% em ar
ambiente, taquipneia, desconforto respiratorio importante, cianose, sinais de hipoperfusao,
rebaixamento do nivel de consciéncia ou instabilidade hemodinamica. Diante dessas
manifestagdes clinicas, o atendimento deveria ocorrer em ambiente hospitalar com suporte
avangado de vida, preferencialmente em unidades de terapia intensiva (Brasil, 2020).

Para a abordagem terapé€utica desses pacientes indicava-se a adocdo de medidas de
suporte ventilatorio e hemodinamico, além de tratamento farmacologico baseado em
evidéncias. O suporte de oxigénio deve ser iniciado com métodos de baixo fluxo (cateter nasal
ou mascara facial), podendo evoluir para oxigenoterapia de alto fluxo, ventilagcdo ndo invasiva
ou ventilagdo mecanica invasiva, conforme a gravidade do quadro e a resposta do paciente as
intervengdes iniciais. Em pacientes que necessitam de intubag¢do orotraqueal, a ventilagao
protetora pulmonar ¢ fundamental para evitar lesdes associadas a ventilacdo mecanica, com
utilizagdo de volumes correntes baixos (4—-6 mL/kg de peso ideal) e pressdo positiva expiratoria
final (PEEP) ajustada (WHO, 2021; Brasil, 2021b).

Para os casos graves, o tratamento farmacologico indicava a administracdo de
antibioticos apenas quando havia suspeita de infeccao bacteriana secundaria, a fim de evitar o
uso indiscriminado e contribuir para a prevencdo da resisténcia antimicrobiana. O uso de
corticosteroides, especialmente a dexametasona na dose de 6 mg por dia por até¢ 10 dias,
mostrou-se eficaz na reducao da mortalidade em pacientes que requerem suporte ventilatorio
ou oxigenoterapia, sendo amplamente incorporado as diretrizes nacionais € internacionais
(Brasil, 2021; WHO, 2021). Além disso, a anticoagulagdo profilatica com heparinas de baixo
peso molecular foi recomendada para prevenir eventos tromboembdlicos, cuja ocorréncia €
frequente em pacientes com Covid-19 grave, em decorréncia da inflamacdo sistémica e da
hipercoagulabilidade associadas a infeccdo (Brasil, 2021).

Imunomoduladores como o Tocilizumabe, um inibidor do receptor de interleucina-6,
passaram a ser indicados em situacdes especificas, principalmente em pacientes com piora
clinica rapida e sinais laboratoriais de intensa resposta inflamatdria, como niveis elevados de

proteina C-reativa. Em alternativa ao Tocilizumabe, especialmente em contextos de
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indisponibilidade, o Baricitinibe — um inibidor de Janus quinase — também foi incorporado
ao arsenal terapéutico, desde que utilizado em associacdo com corticosteroides (Conitec, 2022).

Essas terapias, no entanto, exigem avaliagdo criteriosa, devido ao risco potencial de
infeccdes oportunistas, hepatotoxicidade e outras reacdes adversas. Por outro lado,
medicamentos amplamente utilizados nas fases iniciais da pandemia, como Hidroxicloroquina,
Azitromicina, Ivermectina, Lopinavir e Ritonavir, foram desaconselhados nas atualizagdes
mais recentes das diretrizes, em virtude da auséncia de eficacia comprovada e do risco de efeitos

adversos (Brasil, 2021).



28

4 METODOLOGIA

Este capitulo descreve os procedimentos metodologicos adotados para a realizagao do
estudo, incluindo o tipo de pesquisa, o delinecamento utilizado, as caracteristicas da populagao
investigada, o local e periodo de coleta de dados, bem como os critérios para defini¢ao da
amostra. Também sdo detalhadas as técnicas de coleta e analise dos dados, com énfase nas

estratégias estatisticas empregadas para alcangar os objetivos propostos.

4.1 Tipo de Estudo e delineamento metodologico

Este estudo ¢ um recorte de uma pesquisa multicéntrica intitulada "Avaliagdo do
atendimento aos pacientes de Covid-19 em hospitais publicos do Estado do Tocantins". A
investigagdo tem carater quantitativo, de abordagem descritiva e retrospectiva, fundamentada
na analise documental de dados secundarios obtidos a partir de prontuarios médicos. A escolha
por esse delineamento permite a identificacdo de padrdes terapéuticos, desfechos clinicos e
perfil epidemiolégico dos pacientes, conforme propdem Gil (2019) e Minayo (2014) para

pesquisas com base em fontes documentais.

4.2 Populag¢ao do Estudo

A populagdo do estudo compreende individuos maiores de 18 anos com diagnostico
confirmado de infec¢do por SARS-CoV-2, que apresentaram manifestacdes clinicas moderadas
a graves, e que foram atendidos como casos de internagdo em um hospital publico do estado do

Tocantins.

4.3 Local de Coleta de Dados

Os dados foram coletados no Hospital Geral de Palmas (HGP), principal unidade de

referéncia no atendimento a Covid-19 no estado, durante o periodo pandémico no Tocantins.

4.4 Amostra / Amostragem

A amostragem adotada foi do tipo censitaria, com a inclusao de todos os prontuarios
disponiveis de pacientes com diagndstico confirmado de Covid-19 internados nas unidades

hospitalares mencionadas, entre os meses de abril a dezembro de 2020.
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Figura 1 - Diagrama dos critérios de inclusdo e exclusdo dos prontuérios dos pacientes internados com Covid-19

no Hospital Geral de Palmas entre abril e dezembro de 2020.
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Fonte: Elaborado pela autora, 2025.

Foram considerados para analise apenas os prontudrios

completos.

o (Critérios de inclusdo:

o Pacientes com idade maior ou igual a 18 anos;

com registros clinicos

o Diagnostico confirmado de Covid-19 por meio de testes laboratoriais (RT-PCR,

testes rapidos ou sorologicos).

o (Critérios de exclusdo:

o Casos suspeitos sem confirmacao laboratorial;

o Prontuarios com dados incompletos ou inconsistentes;

o Registros de outras doencas respiratorias sem relagdo com Covid-19.

4.5 Coleta e Analise de Dados

Os dados foram coletados a partir de prontudrios médicos de pacientes atendidos entre

abril a dezembro de 2020. As variaveis analisadas incluiram caracteristicas sociodemograficas

(idade, sexo), clinicas (tempo de internagdo, desfecho clinico) e terapéuticas (uso e tempo de
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administracdo de medicamentos). Apds a coleta, as informagdes foram organizadas em uma
planilha eletronica e analisadas por meio do software IBM SPSS Statistics, versao 23.

Inicialmente, realizou-se uma analise estatistica descritiva, com a apresentagdao de
frequéncias absolutas e relativas para variaveis categodricas, bem como medidas de tendéncia
central (média, mediana) e de dispersdo (desvio padrdo) para variaveis numéricas, conforme
recomendacdes de Pereira (2021) e Dancey & Reidy (2017). Para avaliar associa¢des entre o
uso de medicamentos e os desfechos clinicos (alta hospitalar, transferéncia ou 6bito), foram
realizadas tabulacdes cruzadas (anélises bivariadas) entre o desfecho binario e o uso especifico
de cada medicacao.

A associagdo estatistica foi testada por meio do teste qui-quadrado de Pearson,
complementado, quando necessario, pela razao de verossimilhanga e pelo teste de associagao
linear por linear. A significincia estatistica foi considerada quando o valor de p foi inferior a
0,05. Como medida da forca de associacdo entre as variaveis categoéricas, foi utilizado o V de
Cramer. Além disso, os residuos ajustados padronizados foram analisados para identificar
contribuic¢des especificas das células nas associagdes encontradas, permitindo inferéncias sobre
onde ocorreram discrepancias relevantes entre os valores observados e os esperados nas tabelas
de contingéncia.

A Regressao de Cox com método Forward Stepwise foi aplicada para analisar a relacao
entre o uso das classes medicamentosas e o tempo até o evento (Obito) durante a internagao
hospitalar. A variavel dependente foi o tempo de internacdo (em dias), e o evento de interesse

foi o 6bito, com as classes medicamentosas incluidas no modelo como varidveis explicativas

4.5.1 Testes de normalidade

Para determinar a distribuicdo das varidveis numéricas continuas (como idade, tempo
de internagcdo e tempo de uso de cada classe medicamentosa), foram realizados testes de
normalidade. Aplicaram-se os testes de Kolmogorov-Smirnov (para amostras superiores a 50)
e Shapiro-Wilk (para amostras com 50 ou menos observacoes). A escolha dos testes inferenciais
subsequentes (paramétricos ou ndo paramétricos) baseou-se nos resultados desses testes de
normalidade (Apéndice 1).

A variavel idade apresentou distribuicdo normal, com valores de p iguais a 0,2 no teste
de Kolmogorov-Smirnov e 0,190 no teste de Shapiro-Wilk (p > 0,05). A média foi de 58 + 16
anos, com mediana de 58 anos. Os coeficientes de assimetria (0,049) e curtose (—0,559)

corroboram essa distribui¢do aproximadamente normal.
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Em contraste, a variavel tempo de internagdo ndo apresentou distribuicdo normal, com
p-valores de 0,000 em ambos os testes (p < 0,001). A distribui¢do variou de 1 a 48 dias, com
média de 10 £ 7,12 dias e mediana de 8 dias, apresentando assimetria positiva (1,937) e alta
curtose (5,529), indicando concentra¢ao de casos com duragao menor e cauda longa a direita.

A variavel tempo de administragdo do analgésico também apresentou distribui¢do nao
normal (p < 0,001). A média foi de 1 + 3 dias, com mediana de 0 dias, indicando que uma
parcela expressiva dos pacientes recebeu o medicamento por menos de 24 horas ou em dose
unica. Os valores de assimetria (2,418) e curtose (6,128) reforcam a concentracao dos dados
em valores baixos.

A varidvel tempo de administracdo do antibidtico igualmente nao seguiu distribuicao
normal (p < 0,001), com média de 15,78 £ 9,23 dias, mediana de 15 dias e intervalo de 0 a 66
dias. A assimetria (1,691) e a curtose (5,910) indicam distribuigao positivamente assimétrica e
leptocurtica.

O tempo de administracdo do anticoagulante também nao apresentou distribui¢ao
normal (p < 0,001). A média foi de 6,59 + 5,22 dias, mediana de 6 dias, com valores entre 0 ¢
26 dias. A assimetria positiva (0,979) e a curtose (1,040) confirmam o perfil assimétrico da
distribuicao.

A variavel tempo de administra¢do do antiparasitario apresentou média de 1,79 + 2,60
dias e mediana de 0 dias, com distribuicdo ndo normal (p < 0,001), alta assimetria (2,281) e
curtose (7,607), indicando uso pontual por parte dos pacientes.

O tempo de administra¢do do antiviral apresentou média de 0,37 + 1,13 dias e mediana
de 0 dias. A distribuigdo foi altamente assimétrica (3,333) e leptocurtica (11,223), refletindo
uso esporadico dessa classe medicamentosa (p < 0,001).

O tempo de administracdo do broncodilatador também foi assimétrico € ndo normal (p
<0,001), com média de 1,99 + 3,40 dias e mediana de 0 dias. A assimetria (2,243) ¢ a curtose
(5,602) confirmam a concentracao dos dados em valores baixos.

A variavel tempo de administracdo do corticoide nao seguiu distribuicdo normal (p <
0,001). A média foi de 6,77 + 4,28 dias, mediana de 6,00 dias ¢ intervalo de 1 a 24 dias. A
assimetria (0,888) e a curtose (1,798) indicam distribui¢ao levemente assimétrica a direita.

O tempo de administragdo de drogas vasoativas apresentou média de 1,48 + 3,37 dias e
mediana de 0 dias, com distribuicdo altamente assimétrica (3,073) e leptocurtica (10,264),
sugerindo uso restrito a situagdes especificas (p < 0,001).

A varidvel tempo de administragdo dos mucoliticos também foi ndo normal (p <0,001),

com média de 4,88 + 5,82 dias, mediana de 4 dias e intervalo de 0 a 28 dias. A assimetria



32

(1,447) e a curtose (1,907) confirmam a tendéncia de concentracdo em valores menores, com
cauda direita alongada.

Por fim, o tempo de administracdo dos sedativos apresentou média de 1,38 + 3,86 dias
e mediana de 0,00 dias, com distribui¢do extremamente assimétrica (4,456) e leptocurtica

(26,404), compativel com uso pontual em contextos clinicos especificos (p < 0,001).

Figura 2 - Avaliacdo da distribui¢ao das variaveis continuas por histogramas e graficos Q-Q Plot.
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Figura 2: Avaliagdo da distribuicdo das varidveis continuas por histogramas e graficos Q-Q Plot.
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Figura 2: Avaliacdo da distribuicdo das varidveis continuas por histogramas e graficos Q-Q Plot.
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Fonte: Dados da pesquisa (2025).

4.6 Aspectos Eticos

O projeto foi submetido a apreciagio e analise do Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos da Universidade Federal do Tocantins, atendendo a Resolucdo CNS n°® 466/12 ¢ a
Norma Operacional CNS n° 001/2013, que garantem o respeito a dignidade, a autonomia e aos
direitos dos participantes, incluindo a protecao de dados pessoais e o sigilo das informagdes.

Para assegurar a confidencialidade, os participantes foram identificados por meio de
codigos, e o acesso aos dados coletados foi restrito apenas aos pesquisadores envolvidos. Nao
foram utilizados imagens, nomes ou qualquer dado que pudesse identificar os participantes
incluidos no estudo.

O coordenador da pesquisa assinou o Termo de Compromisso para uso do banco de
dados obtidos no Hospital participante. O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em

Pesquisa da UFT em 06 de julho de 2020, sob parecer n°® 4.137.989.
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES

Foram coletados dados de 197 prontuarios de pacientes internados no Hospital Geral de
Palmas no periodo de abril a dezembro de 2020. Os registros referem-se a internacdes em
Unidades de Tratamento Intensivo (UTI), Unidades de Tratamento de Diagndstico (UTD) nas
alas de internagdo e pronto socorro com Covid-19.

Do total dos pacientes analisados, 131 (66,5%) eram do sexo masculino e 66 (33,5%)
ao sexo feminino. Em relacdo a faixa etaria, a maior parte dos pacientes tinha entre 40 e 59
anos, (77 pacientes; 39,1%), seguida da faixa de 60 e 79 anos (73 pacientes;37,1%). Pacientes
com idade entre 18 e 39 anos somavam 25 (12,7%), enquanto a menor frequéncia foi observada
entre aqueles com 80 anos ou mais, totalizando 22 dos prontuarios (11,2%).

O tempo médio de internacdo dos pacientes foi de 10 dias, com variacdo entre 1 dia e
48 dias. Quanto aos desfechos clinicos, 122 pacientes (61,9%) tiveram alta hospitalar ou foram
transferidos. Entdo, 73 pacientes (37,1%) evoluiram para 6bito e 2 prontuarios (1,0%) nao

apresentavam registro de desfecho.

5.1 Tratamento farmacologico adotado durante a internacio de pacientes com Covid-19

Durante o periodo de internagdo no Hospital Geral de Palmas, foram identificadas 10
classes farmacologicas distintas de medicamentos administradas aos pacientes. A Tabela 2
apresenta a distribui¢do dos pacientes de acordo com o nimero de classes terapéuticas
diferentes administradas. Observa-se que maioria recebeu multiplas associacdes
medicamentosas, sendo que em 64,0% dos pacientes foram administradas cinco classes,
enquanto em apenas 2 (1,0%) casos ndo houve registro de uso medicamentoso, conforme

demonstrado na tabela abaixo.

Tabela 1 - Nimero de classes terapéuticas utilizadas em pacientes internados no Hospital Geral de Palmas entre
abril e dezembro de 2020.

Nimero de classes Frequéncia %

farmacolégicas utilizadas (n=197) ¢

5 classes medicamentosas ou mais 127 64,0
4 classes de medicamentos 54 27,4
3 classes de medicamentos 9 4,6
2 classes de medicamentos 5 2,0
1 classe 2 1,0
Nenhuma classe de medicamentos 2 1,0

Fonte: Dados da pesquisa (2025).
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A polifarmécia ¢ definida como a associa¢do de cinco ou mais classes farmacologicas,
condicdo frequentemente observada em pacientes hospitalizados com Covid-19. Uma revisao
sistematica conduzida por Ghasemi et al., (2022) demonstrou que a polifarmacia afetou até
34,6% desses pacientes, estando associada a maior mortalidade, prolongamento do tempo de
internacdo e aumento do uso de recursos hospitalares.

Outros estudos reforcam que a polifarmécia representa um fator de risco clinico
significativo, contribuindo para reagdes adversas a medicamentos e para o agravamento do
quadro clinico (Durmus et al., 2021). No Brasil, verificou-se que a maioria dos pacientes
internados com Covid-19 recebeu associagdes de medicamentos como anticoagulantes,
antimicrobianos e corticosteroides, o que evidencia a complexidade do tratamento e o risco
potencial de interacdes medicamentosas (Packeise e Pereira, 2024).

Em relagdo a classe de medicamentos utilizados, observa-se que os antibidticos foram
os mais amplamente utilizados, com 98,5% dos pacientes recebendo esse tipo de medicagao.
Os anticoagulantes, corticoides e mucoliticos também apresentaram alta frequéncia de uso,
sendo administrados em 167 (84,8%), 169 (85,8%) 123 (62,4%), conforme apresentado na
Tabela 2.

Os broncodilatadores foram prescritos em 75 pacientes (38,1%), os antiparasitarios
foram administrados em 95 dos casos (48,2%), enquanto os antivirais tiveram uma taxa
significativamente menor de uso, sendo prescritos para apenas 24 dos casos (12,2%) (Tabela
2).

Tabela 2 - Frequéncia de uso de classes medicamentosas em pacientes internados no Hospital Geral de Palmas
entre abril e dezembro de 2020.

Classe Sim Naio
Medicamentosa Frequéncia % Frequéncia %
Antibidticos 194 98,5 3 1,5
Corticoides 169 85,8 28 14,2
Anticoagulantes 167 84,8 30 15,2
Mucoliticos 123 62,4 74 37,6
Antiparasitarios 95 48,2 102 51,8
Broncodilatadores 75 38,1 122 61,9
Analgésicos Opioides 59 29,9 138 70,1
Farmacos Vasoativo 56 28,4 141 71,6
Sedativos 41 20,8 156 79,2
Antivirais 24 12,2 173 87,8

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

A ampla utilizagdo de antibioticos foi uma pratica generalizada durante a pandemia de
Covid-19. Estudos de revisdo sistematica e meta-analise, como o de Rabbi et al., (2023),

apontaram que 67% dos pacientes hospitalizados com Covid-19 receberam antibioticos, sendo
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que 80% dessas prescri¢gdes ocorreram em pacientes sem coinfecgdes bacterianas confirmadas.
Similarmente, Granata et al., (2022) observaram que, embora a prevaléncia de coinfec¢des
bacterianas fosse baixa (1,2% a 7,2% em grandes estudos), a terapia antibiotica era aplicada em
até 98% dos casos.

Quanto ao uso de anticoagulantes, essa pratica ¢ fundamentada na elevada incidéncia
de eventos tromboembdlicos associados a Covid-19. Revisdes sistematicas indicam que a
anticoagulacdo profilatica ou terap€utica esta associada a reduc¢ao de mortalidade e menor
necessidade de ventilacdo mecanica, especialmente quando iniciada nas primeiras 48 horas de
internacao e respaldada por meta-anélises com evidéncia moderada e alta (Batista ef al., 2023).

O uso de corticoides demonstra a rapida incorporacdo de evidéncias cientificas,
especialmente ap6s o ensaio Recovery (Group Recovery, 2021), que estabeleceu o beneficio de
alguns corticoides na redu¢do da mortalidade em pacientes hospitalizados com Covid-19 que
necessitavam de suporte respiratorio. Um estudo de meta-analise prospectiva, que agregou
dados de sete ensaios clinicos randomizados controlados com 1.703 pacientes criticos de
diferentes paises no periodo de fevereiro a junho de 2020, mostrou uma reducdo de cerca de
34% na mortalidade aos 28 dias (Sterne ef al., 2020).

O estudo de Morsali et al., (2023) comparou diferentes corticosteroides em um
levantamento com 12 ensaios randomizados controlados e 11.455 participantes, o qual indicou
que a combinagao de corticoides com cuidados habituais reduziu o risco de morte em 35% dos
casos, sendo a opc¢ao de maior eficacia identificada na meta-analise em rede.

No entanto, nem todos os pacientes se beneficiam, uma meta-analise com mais de 96
mil individuos mostrou que o uso indiscriminado de corticoides pode estar associado a uma
taxa de mortalidade superior quando utilizados em estagios iniciais ou em pacientes leves (Patel
et al., 2022). De acordo com o mesmo estudo, a terapia com corticosteroides produziu um
progndstico negativo, refletido pelo aumento da mortalidade entre pacientes com Covid-19. As
possiveis razdes para isso podem ser o atraso na eliminacao do virus e infecgdes secundarias
devido a corticosteroides iniciados em altas doses no estagio inicial da infec¢do (Patel ef al.,
2022).

Além disso, uma coorte envolvendo 13.366 pacientes, comparando baixas e altas doses,
mostrou que o uso de doses maiores de corticoides (>10-20 mg/dia) ndo conferiu beneficio
adicional em sobrevida, reforcando a recomendagdo por doses baixas a moderadas desde o
inicio da hospitaliza¢ao (Langer-Gould et al., 2022).

No que se refere ao uso de mucoliticos no tratamento de pacientes hospitalizados com

Covid-19, Bianco et al., (2022) realizaram estudos pré-clinicos que indicam que o uso de
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mucoliticos tem potencial para quebrar ligagdes de dissulfeto no muco, melhorar a depuracao
mucociliar e modular processos inflamatdrios. Em outro estudo de ensaio clinico randomizado
controlado, Panahi ef al., (2022) também relataram que os mucoliticos auxiliam na reducao do
desenvolvimento de insuficiéncia respiratéria grave e na redugdo da mortalidade em pacientes
internados. Entretanto, ndo afetaram o tempo de internacdo hospitalar nem a necessidade de
interna¢ao em unidade de terapia intensiva.

Em relagdo ao uso de broncodilatadores, embora ndo haja uma indicacao especifica para
o tratamento da Covid-19 em si, esses farmacos podem ser Uteis em casos com sintomas
respiratérios obstrutivos. Um estudo observacional conduzido por Maniscalco et al., (2021)
demonstrou que pacientes em processo de recuperagdo de Covid-19 apresentaram resposta
significativa ao uso de broncodilatadores, mesmo na auséncia de doenca pulmonar obstrutiva
cronica, evidenciando melhora na fun¢ao pulmonar.

Entretanto, os efeitos dos broncodilatadores sobre os desfechos clinicos durante a
internagao hospitalar por Covid-19 ainda sdo incertos. Um estudo descritivo observacional e
transversal conduzido por Villamafian et al., (2021) com 327 pacientes internados ndo
encontrou associagdes estatisticamente significativas entre o uso de broncodilatadores inalados
e areducdo de mortalidade ou tempo de internacdo. Assim, embora o uso desses medicamentos
possa proporcionar alivio sintomatico em determinados perfis clinicos, ndo ha evidéncias de
que alterem o prognostico da doenga.

Quanto ao uso de medicamentos antiparasitarios, destacou-se em muitos protocolos
institucionais e regionais, sendo amplamente administrada apesar da auséncia de comprovagao
robusta de eficacia clinica contra o Covid-19. A popularizagao da alguns antiparasitarios
decorreu de estudos laboratoriais iniciais que demonstraram inibi¢ao da replicacao viral in vitro
(Caly et al., 2020). Contudo, estudos clinicos posteriores ndo confirmaram tais beneficios em
humanos. Uma revisdo sistematica publicada no Cochrane Database of Systematic Reviews
concluiu que ndo ha evidéncias confiaveis de que antiparasitarios reduzam a mortalidade, a
necessidade de ventilagdo mecénica ou o tempo de recuperacdo em pacientes com Covid-19
(Popp et al., 2021).

Em relacdo ao uso de antivirais, o baixo uso identificado nos pacientes internados
reflete, em parte, as limitagdes existentes quanto a disponibilidade, a evidéncia cientifica e a
regulamenta¢cdo do uso de antivirais especificos no contexto do tratamento da infecgdo por
Covid-19, especialmente nos primeiros meses da pandemia. Estudos clinicos demonstraram que

alguns antivirais podem estar associados a reducdo do tempo de recuperacdo em pacientes
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hospitalizados que necessitam de oxigénio suplementar, mas ndo de ventilagdo mecanica
(Beigel et al., 2020).

A baixa prevaléncia de prescri¢ao de antivirais também pode ser atribuida a fatores
logisticos, como a dificuldade de acesso a esses medicamentos em paises de baixa e média
renda, além de seu alto custo e da necessidade de administracdo em fases iniciais da infecgao,
0 que nem sempre € possivel em pacientes que chegam ao hospital em estagio avangado da
doenca (Rahmabh et al., 2022).

O uso de farmacos vasoativos e sedativos em pacientes hospitalizados com Covid-19
esteve frequentemente relacionado a gravidade do quadro clinico, especialmente nos casos que
evoluiram com insuficiéncia respiratéria aguda e necessidade de suporte ventilatdrio invasivo.
Os farmacos vasoativos sdo frequentemente utilizados em pacientes com choque séptico ou
hipotensao refrataria, condi¢des comumente associadas a forma grave da Covid-19 (Maximous
et al., 2020). Dados da literatura apontam que cerca de 20% a 30% dos pacientes internados em
UTI com Covid-19 necessitam de suporte com vasopressores, especialmente aqueles com
disfuncdo multiorgénica e necessidade de ventilagdo mecanica prolongada (Diehl et al., 2021).

Quanto ao tempo de administragdo de cada medicamento, observou-se variagao
significativa entre as diferentes classes farmacologicas, conforme apresentado na Tabela 3. O
tempo médio de uso variou de 0 dias para antivirais até 15 dias para antibioticos. A mediana do
tempo de administragdo também apresenta discrepancias, sendo 0 dias para algumas classes,
como analgésicos, antiparasitarios, antivirais e sedativos. O desvio padrao indica a dispersao
do tempo de uso dentro de cada classe, sendo maior para antibioticos (9 dias) e menor para
antivirais (1 dias).

Tabela 3 - Tempo de uso das classes medicamentosas em pacientes internados no Hospital Geral de Palmas entre

abril e dezembro de 2020.
Média £Desvio Padrio

Tipo de Medicamento (dias) Mediana (dias) Minimo e Maximo
Analgésicos 1£3 0 0-16
Antibioticos 15+9 15 0—66
Anticoagulantes 65 6 0-26
Antiparasitarios 1+2 0,0 0-17
Antivirais 0=+1 0,0 0-7
Broncodilatadores 1+£3 0,0 0-17
Corticoides 6+4 6,0 1-24
Farmacos Vasoativos 1£3 0,0 0-19
Mucoliticos 4+5 4,0 0-28
Sedativos 1£3 0,0 0-33

Fonte: Dados da pesquisa (2025).
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O uso prolongado de antibidticos sugere uma pratica sistematica voltada ao manejo de
infeccdes secundarias ou prevengdo de complicagdes infecciosas, mesmo em pacientes sem
confirmacao laboratorial de coinfeccdo bacteriana. Esse padrdo ¢ coerente com achados da
literatura, que apontam alta prevaléncia do uso empirico de antibidticos em pacientes com
Covid-19, muitas vezes sem justificativa microbioldgica (Rabbi et al., 2023; Granata et al.,
2022).

Da mesma forma, o tempo de uso de anticoagulantes e corticoides demonstra a adogao
de protocolos clinicos baseados em evidéncias, que recomendaram o uso dessas classes para a
prevencdo de eventos tromboembolicos e controle da resposta inflamatoria (Recovery
Collaborative Group, 2020; Thachil et al., 2020).

J& em outras classes como analgésicos, antiparasitdrios, antivirais, broncodilatadores,
sedativos e farmacos vasoativos que apresentaram medianas de 0 dias, com médias proximas
de 1 dia e amplos desvios padrao, sugere que tais medicamentos foram utilizados de forma
pontual, com administragdo inica ou por periodos muito curtos. Isso € particularmente comum
em contextos clinicos em que a intervengao se destina ao alivio imediato de sintomas, como
dor, febre, dispneia ou agitacdo psicomotora. A mediana de 0 dias indica que pelo menos
metade dos pacientes que utilizaram essas medicacdes o fizeram por menos de 24 horas, o que
refor¢a seu carater eventual.

No caso dos antivirais, além da mediana de 0 dias, essa classe apresentou o menor tempo
médio de uso (0 = 1 dia), evidenciando uma pratica pouco difundida ou restrita a um grupo
muito especifico de pacientes, possivelmente refletindo a escassez de antivirais eficazes e a
hesitacao quanto ao seu beneficio clinico comprovado ao longo do primeiro ano da pandemia
(Beigel et al., 2020).

J& os mucoliticos demonstraram um padrao intermediario (média de 4 + 5 dias; mediana
de 4 dias), condizente com o seu uso em casos de congestdo bronquica, comum em pacientes
com quadros respiratorios virais graves, ainda que com eficéacia clinica controversa (Diehl et

al., 2021).

5.1.1 Correlagao entre as classes medicamentosas e o tempo de internagdo dos pacientes com

Covid-19

A andlise das correlagdes entre o tempo de internacdo e as diferentes classes de
medicamentos revelou significancia estatistica apenas para os analgésicos, broncodilatadores e

antiparasitarios. Essas classes apresentaram correlacdes negativas e estatisticamente



43

significativas, indicando uma possivel associacdo entre o uso desses medicamentos e uma

menor duragdo da hospitalizacao.

Tabela 4 - Correlagdo entre tempo de internacdo e classes medicamentosas administradas em pacientes internados
no Hospital Geral de Palmas entre abril e dezembro de 2020.

Classe Medicamentosa Correlagao de Pearson (r) p-valor Correlacio de Spearman (p) p-valor
Analgésicos -0,212 0,003 -0,282 0,000
Antibidticos -0,034 0,639 0,002 0,980
Anticoagulantes -0,033 0,646 0,016 0,821
Antiparasitarios -0,178 0,012 -0,149 0,037
Antivirais -0,109 0,127 -0,094 0,191
Broncodilatadores -0,202 0,004 -0,216 0,002
Corticoides 0,080 0,261 0,077 0,282
Drogas Vasoativas 0,109 0,129 0,104 0,144
Mucoliticos 0,077 0,283 0,080 0,266
Sedativos 0,091 0,203 0,054 0,451

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

O uso de analgésicos apresentou correlacdo negativa moderada com o tempo de
internacdo, tal resultado indica que pacientes que utilizaram analgésicos tenderam a ter
internagdes mais curtas, estudos como o de Joshi et al., (2021) apontam que a administragao
racional de analgésicos em pacientes com Covid-19 estd mais relacionada ao manejo
sintomatico do que ao tratamento da infec¢ao em si, o que pode explicar esse achado.

De forma semelhante, os broncodilatadores também apresentaram correlagao negativa
significativa com o tempo de internacdo. Essa relagdo mostra que o uso dessa classe pode estar
mais associado a quadros leves de dispneia ou broncoespasmo transitorio, sem necessidade de
internagao prolongada. Yu et al., (2022) demonstraram que, embora broncodilatadores possam
ser usados como suporte respiratorio em pacientes com Covid-19 e comorbidades respiratoérias,
eles ndo sdo associados diretamente a melhora do progndstico ou a redugdo da mortalidade,
sendo sua aplicagdo geralmente restrita a intervengdes de curta duragao.

Por outro lado, os antiparasitarios também mostraram correlagdo negativa, embora mais
fraca. Esse resultado pode refletir a pratica comum no inicio da pandemia de prescrigao
empirica de farmacos dessa classe, na tentativa de tratamento precoce, geralmente em pacientes
com quadros clinicos leves (Popp et al., 2021).

Nao foram observadas correlagdes estatisticamente significativas entre o tempo de
internagdo e o uso de antibidticos, anticoagulantes, antivirais, corticoides, firmacos vasoativos,
mucoliticos ou sedativos. Ainda que o uso de antibidticos tenha sido frequente, com tempo

médio elevado, a auséncia de correlagdo significativa (r = -0,034; p = 0,639) pode indicar seu
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uso disseminado e prolongado tanto em pacientes graves quanto em quadros moderados,
geralmente associado a prevengdo ou tratamento de infecgdes secundarias.

O uso de corticoides, também nao apresentou correlagdo significativa com o tempo de
internagado (r = 0,080; p = 0,261). Esse achado ¢ refor¢ado pelo estudo Recovery Collaborative
Group (2020), que demonstrou beneficio na redu¢do da mortalidade, mas sem impacto direto
na redugdo do tempo de hospitalizacdo. O uso de fArmacos vasoativos e sedativos, por sua vez,
costuma estar relacionado a pacientes em estado critico, com necessidade de suporte intensivo
e ventilacdo mecanica, o que justificaria sua presenca em diferentes duragdes de internagao,
sem correlagdo estatistica significativa.

Os mucoliticos apresentaram leve correlagdo positiva (r = 0,077; p = 0,283), ainda que
ndo significativa, o que pode estar relacionado a sua utilizagdo em pacientes com secre¢ao
abundante e permanéncia mais prolongada na unidade hospitalar. Da mesma forma, os
antivirais, embora frequentemente utilizados em fases iniciais da pandemia, ndo demonstraram

correlacdo significativa com tempo de internagao.

5.1.2 Correlagdo entre os tipos de medicamentos e o desfecho clinico dos pacientes internados

com Covid-19

Quanto a associagdo entre as classes de medicamentos e os desfechos clinicos (alta
hospitalar/transferéncia, 6bito ou sem informacdo) a maioria dos medicamentos analisados nao
apresentou associagdo estatisticamente significativa com os desfechos clinicos, indicando
distribuicao semelhante entre os grupos. No entanto, fArmacos vasoativos, broncodilatadores e
sedativos se destacaram por apresentarem associacdes estatisticamente significativas com o
desfecho clinico, conforme detalhado na Tabela 5.

Em relagdo aos broncodilatadores, observou-se uma associacao significativa com o
desfecho clinico. Entre os usudrios dessa classe, o nimero e propor¢do de 6bitos foi de 34
(45,3%), consideravelmente maior do que os 39 (32,0%) entre os que ndo utilizaram. Embora
a forca da associagdo seja moderada, o dado sugere que pacientes com comprometimento
respiratorio mais severo podem apresentar maior risco de mortalidade.

O uso de farmacos vasoativos apresentou forte associagdo com o desfecho 6bito, com
51 pacientes (91,1%) que utilizaram essa classe evoluindo a 6bito, em compara¢do com apenas
15,6% entre os que ndo utilizaram. Esse resultado evidencia uma associagdo muito forte,
sugerindo que o uso dessas medicagdes esta relacionado a um quadro clinico de maior

gravidade.
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Tabela 5 - Associacdo das classes terapéuticas com desfecho clinico de pacientes internados em um hospital
publico do estado do Tocantins entre abril ¢ dezembro de 2020.

Medicamento Desfecho Sim — n (%) Nao —n (%) Total (n=197) p-valor V de Cramer

Broncodilatadores Alta/Transferéncia 39 (52,0%) 83 (68,0%) 122 (61,9%)
Obito 34 (45,3%) 39 (32,0%) 73 (37,2%) 0,024 0,194
Sem Informacdo 2 (2,7%) 0 (0,0%) 2 (1,0%)

Farmacos Vasoativos Alta/Transferéncia 5 (8,9%) 117 (83,0%) 122 (61,9%)
Obito 51 (91,1%) 22(15,6%) 73 (37,2%)  <0,001 0,705
Sem Informacdo 0 (0,0%) 2 (1,4%) 2 (1,0%)

Sedativos Alta/Transferéncia 3 (7,3%) 119 (76,3%) 122 (61,9%)
Obito 38(92,7%) 35(22,4%) 73(372%)  <0,001 0,591

Sem Informacdo 0 (0,0%) 2 (1,3%) 2 (1,0%)

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

Da mesma forma, o uso de sedativos mostrou associagdo significativa com obito, 38
(92,7%) pacientes que utilizaram sedativos evoluiram a 6bito, contrastando com 35 (22,4%) de
obitos entre os que nao fizeram. Esse achado pode refletir o uso dos sedativos em contextos de

sedagdo paliativa, entubagdo orotraqueal ou em pacientes com estado clinico terminal.

5.2 Relagdo das classes de medicamentos com o desfecho 6bito: Regressao de Cox

Considerando o desfecho clinico 6bito, observado em 73 pacientes (37,1%), foi aplicada
a Regressao de Cox com método Forward Stepwise para analisar o tempo de sobrevivéncia em
associacdo com o uso das classes medicamentosas € o tempo até o evento (6bito) durante a
internagdo hospitalar. A varidvel dependente foi o tempo de internag¢do (em dias), € o evento de
interesse foi o Obito, com as classes medicamentosas incluidas no modelo como variavel
explicativa.

O modelo final, ajustado por meio do método Forward Stepwise (razdo de
verossimilhanga), indicou que cinco classes de medicamentos apresentaram associagao
estatisticamente significativa com a reducao do risco de mortalidade hospitalar (Figura 03). O
uso de analgésico foi estatisticamente significativo para a predi¢do do risco de dbito (¥2=5,434;
gl =1; p =0,020). O coeficiente de regressao para a variavel foi negativo (B = -0,635; EP =

0,261; p = 0,015), o que implica que o uso de analgésico estd associado a um menor risco de
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morte. O valor de Exp(B) = 0,530 sugere que os pacientes que fizeram uso de analgésico
apresentaram uma redu¢do de aproximadamente 47% no risco de 6bito em comparagao com
aqueles que nao utilizaram (1 - 0,530 = 0,470).

O modelo indicou que o uso de broncodilatadores foi estatisticamente significativo
(x2=11,552; gl = 1; p=0,001). O coeficiente de regressao foi negativo (B =-0,833; EP = 0,241,
p =0,001), implicando uma associagdo com menor risco de 6bito. O valor de Exp(B) = 0,435
sugere que os pacientes que utilizaram broncodilatadores apresentaram uma redugdo de
aproximadamente 56,5% no risco de morte (1 - 0,435 = 0,565).

O uso de farmacos vasoativos apresentou uma associagao fortemente significativa com
menor risco de obito (¥2=38,871; gl = 1; p <0,001). O coeficiente de regressao foi negativo (B
=-1,520; EP =0,257; p <0,001), e o valor de Exp(B) = 0,219 indica uma redugao de cerca de
78,1% no risco de morte entre os que utilizaram essas medicagdes (1 - 0,219 = 0,781).

O uso de sedativos foi fortemente associado a sobrevida (32=23,798; gl = 1; p <0,001).
O coeficiente de regressdo foi negativo (B =-1,184; EP =0,238; p <0,001), e o valor de Exp(B)
= 0,306 indica uma redugdo de aproximadamente 69,4% no risco de obito (1 - 0,306 = 0,694),
o que sugere um possivel efeito protetor dessa classe medicamentosa em pacientes internados.

Por outro lado, a andlise para mucoliticos demonstrou uma associagdo inversa. A
variavel foi estatisticamente significativa (¥2=10,105; gl = 1; p = 0,001), com coeficiente
positivo (B=10,757; EP=0,237; p=0,001). O valor de Exp(B) = 2,131 sugere que os pacientes
que utilizaram mucoliticos apresentaram mais que o dobro do risco de dbito em comparacao
aos que nao utilizaram (2,131 - 1 = 1,131, ou 113,1% de aumento).

As demais classes avaliadas — antibidticos, anticoagulantes, antivirais e corticoides —
ndo apresentaram associacao estatisticamente significativa com o risco de mortalidade. O uso
de antibidticos ndo apresentou associacdo estatisticamente significativa com o risco de obito
(x2=0,203; gl = 1; p = 0,652). O coeficiente de regressao foi proximo de zero, indicando que,
neste conjunto de dados, a variavel nao contribuiu de forma relevante para o modelo preditivo
de mortalidade.

De modo semelhante, a varidvel anticoagulante também ndo foi estatisticamente
significativa (¥2=1,004; gl = 1; p = 0,316). O coeficiente (B) foi baixo e a significAncia nao
atingiu o nivel critico de 5%, sugerindo auséncia de evidéncia para uma relacao entre o uso de
anticoagulantes e a ocorréncia de oObito. O uso de antivirais ndo apresentou associagao
significativa com a mortalidade (¥2=1,270; gl = 1; p = 0,260). O coeficiente de regressdao
negativo (B = -0,612), embora sugira uma possivel tendéncia a protecdo, ndo foi

estatisticamente relevante.
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A variavel corticoide ndo foi estatisticamente significativa no modelo (¥2=1,390; gl =
1; p = 0,238), indicando que ndo houve associacdo clara entre seu uso € o risco de morte
hospitalar. Destaca-se, contudo, que os antiparasitarios mostraram tendéncia a significancia
(x2=3,579; gl = 1, p = 0,059), o que sugere a necessidade de analises adicionais com controle

para possiveis variaveis de confusdo.

Figura 3 - Analise de sobrevivéncia com Regressdo de Cox: Relag@o entre o uso de classes medicamentosas e o
tempo até o 6bito em pacientes internados no Hospital Geral de Palmas entre abril e dezembro de 2020.
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Figura 3 - Andlise de sobrevivéncia com Regressdo de Cox: Relacdo entre o uso de classes medicamentosas € o
tempo até o dbito em pacientes internados no Hospital Geral de Palmas entre abril e dezembro de 2020.
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Fonte: Dados da pesquisa (2025).

Tempo de Internacio

E importante destacar que durante a anélise dos dados percebeu-se uma discrepancia

entre os resultados da andlise bivariada (teste qui-quadrado), que indicou uma associa¢ao dos

broncodilatadores, sedativos e fArmacos vasoativos com uma maior propor¢ao de dobitos, € os
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achados da Regressdao de Cox, que apontaram para uma reducdo no risco de morte para essas
mesmas classes medicamentosas.

Essa divergéncia ¢ justificada pela natureza distinta de cada analise. A analise bivariada
avalia a associacdo simples entre o uso do medicamento ¢ o desfecho dbito. Nesse contexto,
pacientes que recebem broncodilatadores, sedativos e farmacos vasoativos sdo, por defini¢ao,
0s €asos mais graves € com maior risco intrinseco de mortalidade. Assim, o teste qui-quadrado
reflete que os pacientes mais doentes, que necessitam dessas intervencgoes de suporte vital, t€ém
uma maior probabilidade de evoluir para 6bito, ndo implicando que o medicamento seja a causa
do desfecho morte, mas sim um marcador da gravidade do quadro.

Por outro lado, a Regressdo de Cox ¢ um modelo de andlise de sobrevivéncia
multivariado que permite controlar por outras variaveis de confusao que também influenciam
o tempo até o evento (6bito). Ao ajustar para fatores como o tempo de internacgdo e, de forma
implicita, a gravidade do paciente ao longo da internag@o, o modelo de Cox busca isolar o efeito
independente do tratamento. O resultado de um coeficiente negativo (Exp(B) < 1), interpretado
como ‘reducdo do risco de 6bito’ ou ‘efeito protetor’, sugere que, dado o nivel de gravidade do
paciente, o uso desses medicamentos pode ter contribuido para prolongar a sobrevida ou mitigar
o risco adicional de morte que adviria da condi¢ao grave nao manejada. Na literatura, o estudo
de Moreno et al., (2021), também identificou discrepancia semelhante ao realizar anlise

bivariada e Regressao de Cox entre uso de medicamento e desfecho obito.

5.3 Panorama terapéutico adotado durante a internacio de pacientes com Covid-19

Quanto aos medicamentos, dentre os farmacos mais utilizados, destacam-se a
Azitromicina -Antibiotico- Macrolideo (74,1%) e a Ceftriaxona -Antibidtico- Beta lactamico,
Cefalosporina de terceira geracao (77,2%), confirmando o amplo uso de antibidticos no
tratamento. Outros antibidticos, como Levofloxacino — Antibidtico - Fluroquinolona (66,5%) e
Meropenem — Antibidtico - Carbapenémico, Beta - lactdmico (23,4%), também foram
empregados, confirmando o amplo uso de antibidticos no tratamento. Destacam-se ainda o uso
do Enoxaparina sodica (84,8%), um anticoagulante, a Dexametasona - Corticoide (71,6%) entre

os corticoides e o Acetilcisteina (61,9%), um mucolitico, conforme mostra a Figura 4.



50

Figura 4 - Distribuicao da frequéncia de uso de medicamentos administrados durante a interna¢do em pacientes
internados no Hospital Geral de Palmas entre abril e dezembro de 2020.

Enoxaparina sédica (Anticoagulante) 84,8

Ceftriaxona (Antibiotico- Beta lactdmico, Cefal osporina de terceira
geragio)

Azitromicina (Antibiético- Macrolideo)
Dexametasona (Corticoide)

Levofloxacino (Antibiético- Fluroquinolona)
Acetilcisteina ( Mucolitico)

Albendazol (Antiparasitario)

Terbutalina (Broncodilatadores) -Beta- 2 agonistas

Piperacilina/Tazobactam, Beta -lactamico com inibidor de beta -
lactamase- (Antibiotico)

Noreprinefiina (Droga Vasoeativas)- Agentes inotropicos e
Vasopressores

Tramadol(Anal gesico- Opioide)

Meropenem (Antibiético- Carbapenémico, Beta- lactamico)
Hidrocortizona (Corticoide)

Midazolam (Sedativo- Bezodiazepinico))

Linezolida (antibiético- Oxazolidinona)

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

Embora este estudo ndo tenha investigado diretamente a ocorréncia de interagdes
medicamentosas especificas durante a internagdo, o padrao terapéutico observado — marcado
pela administragdo simultanea de antibioticos, anticoagulantes, corticoides, mucoliticos, entre
outros — aponta um uso elevado de interagdes fArmaco-farmaco. A literatura destaca que, em
ambientes hospitalares de alta complexidade, a polifarmacia esta associada a um aumento da
incidéncia de reagdes adversas, falhas terapéuticas e eventos clinicos indesejados, sobretudo
quando ndo ha monitoramento ativo das combinagdes medicamentosas (Davies; O’mahony,
2015; Marengoni et al., 2021). Medicamentos como azitromicina, levofloxacino e
dexametasona, por exemplo, estdo envolvidos em interacdes farmacocinéticas e
farmacodindmicas importantes que exigem cautela, especialmente em pacientes idosos ou com
comorbidades. Assim, ainda que este estudo ndo tenha identificado interacdes especificas nos

registros analisados, os achados reforcam a importancia do uso racional de medicamentos e da
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adocao de protocolos clinicos que contemplem a anélise prévia de potenciais interagdes durante

a internagao hospitalar.

5.4 Relacao dos Medicamentos com o desfecho 6bito: Regressao de Cox

Ainda na analise de sobrevivéncia, considerando a Regressdo de Cox e o uso de
medicamentos especificos, o modelo indicou que o uso de Terbutalina est4 associado a uma
redugdo no tempo até o evento (alta ou 6bito) (x2=12,634; gl = 1; p <0,001). O coeficiente de
regressao (B) foi incluido na equagao final, pois a variavel apresentou significancia estatistica
(p < 0,05). Com um Exp(B) = 0,435, os pacientes que utilizaram terbutalina apresentaram um
risco cerca de 56,5% menor em relagdo ao tempo de internagdo, comparados aos que nao
utilizaram a medicacdo. A média da variavel foi de 0,626, refletindo a predominancia dos
pacientes que ndo fizeram uso do medicamento. Tais resultados sugerem que o uso de
terbutalina teve efeito estatisticamente significativo e protetor sobre a sobrevida hospitalar,
reduzindo o tempo até o desfecho observado.

Por outro lado, o uso da Acectilcisteina demonstrou associacdo estatisticamente
significativa com um aumento no tempo de internacao hospitalar (y2=10,683; gl =1; p=0,001).
O coeficiente de regressao (B) foi incluido na equagao final, indicando que a variavel atingiu o
critério de significancia estatistica (p < 0,05). O modelo indicou que o uso de acetilcisteina esta
associado a um aumento no tempo de internagao, com Exp(B) = 2,131, sugerindo que pacientes
que utilizaram a medicagdo tiveram um risco de prolongamento do tempo até o evento Obito de
cercade 2,1 vezes maior em comparagao com aqueles que ndo a utilizaram. A média da varidvel
foi de 0,379, refletindo essa predominancia do uso. Isso indica que o uso de Acetilcisteina teve
impacto significativo sobre o tempo de interna¢ao hospitalar neste modelo. No entanto, destaca-
se que esse resultado pode refletir fatores clinicos associados a gravidade dos casos, uma vez
que o medicamento pode ter sido administrado a pacientes com quadros mais complexos
durante a internagao.

As demais classes avaliadas — Enoxaparina sddica, Ceftriaxona e Azitromicina — nao
apresentaram associagdo estatisticamente significativa com o risco de mortalidade.

Especificamente, o uso de enoxaparina sddica ndo indicou associacdo estatisticamente
significativa com o risco de obito hospitalar (x2=1,004; gl = 1; p = 0,316). O coeficiente de
regressao (B) ndo foi incluido na equagdo final, uma vez que o escore ndo atingiu o critério de
significancia adotado (p < 0,05). A frequéncia de uso de enoxaparina sodica foi elevada (165
pacientes, representando 83,8% da amostra). Ainda assim, a auséncia de significancia estatistica

indica que, nesse conjunto de dados, o uso de Enoxaparina sodica ndo se associou de forma
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relevante ao tempo até o evento de obito durante a internagdo. A média da variavel foi de 0,154,
refletindo a predominancia do uso do medicamento na amostra. Este resultado sugere que,
embora amplamente utilizado, o Enoxaparina sodica nao teve impacto direto detectavel sobre
a sobrevida hospitalar neste modelo especifico. Contudo, deve-se considerar que fatores
clinicos associados a indicagdo de uso podem influenciar os desfechos e que andlises
multivariadas podem ser uteis para investigar eventuais efeitos em subgrupos especificos.

Quanto ao uso da Ceftriaxona, nao foi observada associagcdo estatisticamente
significativa entre o uso e o tempo de internagao hospitalar (¥2=0,056; gl = 1; p = 0,813). O
coeficiente de regressdo (B) ndo foi incluido na equagdo final, uma vez que o escore ndo atingiu
o critério de significancia estatistica adotado (p < 0,05). A auséncia de significancia estatistica
sugere que, neste conjunto de dados, o uso de ceftriaxona ndo se associou de forma relevante
ao tempo até o evento (como alta ou 0bito) durante a internacdo. A média da variavel foi de
0,231, refletindo a predominancia do uso do medicamento entre os pacientes avaliados. Este
resultado indica que, embora amplamente utilizado, o uso de ceftriaxona ndo demonstrou
impacto direto sobre a duracao da internagao hospitalar neste modelo especifico.

Para o uso da Azitromicina, ndo foi observada associagdo estatisticamente significativa
entre o uso e o tempo de internagdo hospitalar (y2=1,768; gl = 1; p = 0,184). O coeficiente de
regressao (B) ndo foi incluido na equagao final, uma vez que o escore ndo atingiu o critério de
significancia adotado (p < 0,05). A média da variavel foi de 0,256, refletindo a predominancia
do uso do medicamento na amostra analisada. Esses achados indicam que, embora amplamente
administrada, a azitromicina ndo demonstrou impacto direto sobre a duragdo da internagdo

hospitalar e o desfecho 6bito neste modelo especifico.
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6 FATORES LIMITANTES DO ESTUDO

Por tratar-se de uma pesquisa retrospectiva baseada na andlise documental de
prontuarios médicos, o estudo esta sujeito a algumas limitagdes inerentes a esse tipo de
abordagem. Podem ocorrer inconsisténcias nas informacdes devido a registros incompletos,
omissdes ou anotagdes imprecisas nos dados clinicos e terapéuticos. Embora tenham sido
adotados critérios de inclusao que exigiam registros considerados completos, ¢ possivel que
variaveis relevantes ndo tenham sido devidamente padronizadas ou suficientemente detalhadas
na documentacao disponivel.

Além disso, a auséncia de dados especificos sobre a data de inicio de cada medicagdo
impossibilitou a andlise da progressdo temporal dos tratamentos, o que limita a compreensao
mais precisa sobre a relagdo entre a cronologia das intervengdes terapéuticas e os desfechos

clinicos observados.
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7 CONCLUSAO

Este estudo permitiu tracar um panorama detalhado sobre o tratamento medicamentoso
adotado em pacientes hospitalizados com diagnéstico de Covid-19 no Hospital Geral de
Palmas, principal unidade de referéncia no estado do Tocantins, durante os primeiros meses da
pandemia. A analise dos 197 prontuarios revelou um cenario de polifarmécia, com predominio
do uso de antibioticos, anticoagulantes e corticoides, refletindo as condutas terapéuticas
adotadas em um contexto marcado por incertezas cientificas e pela necessidade de respostas
clinicas rapidas.

Dentre os principais achados, destacam-se as correlagdes negativas e estatisticamente
significativas entre o tempo de internagdo e o uso de analgésicos, broncodilatadores e
antiparasitarios, sugerindo que essas classes medicamentosas possam estar associadas a
internagcdes mais breves. Por outro lado, outras classes amplamente utilizadas, como
antibiodticos e corticoides, ndo apresentaram associacdo direta com a duracdo da internagao,
embora seu uso esteja respaldado por evidéncias cientificas quanto a reducdo de mortalidade
em pacientes com quadros clinicos moderados a graves.

Os resultados obtidos contribuem para o entendimento do perfil terapéutico adotado no
inicio da pandemia, evidenciando tanto praticas respaldadas por diretrizes nacionais e
internacionais quanto a ado¢ao de condutas empiricas, muitas vezes influenciadas por fatores
contextuais e pela escassez de evidéncias consolidadas a época. Além disso, reforcam a
importancia do uso racional de medicamentos, especialmente em situagdes emergenciais, em
que a tomada de decisdo deve equilibrar a urgéncia da assisténcia com os principios da medicina

baseada em evidéncias.
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tempe de internagio (FULBROOK, MBUZI, MILES, 2018).A les3o por press3o afeta a qualidade de vida do
paciente, contribui para a piora do progndstico, aumenta o tempo de permanéncia hospitalar e os custos de
sande, além de causar dor fisica significativa (FULBROOK, MBUZI, MILES, 2019).

Objetive da Pesquisa:

Objetive Primaria:

Avaliar o desenvolvimento de lesSo por pressio em pacientes internados em hospital plblico da Amazdnia
Legal

Objetivo Secunddrio:

Conhecer o perfil nutricional dos pacientes com lesdo por pressao.

Identificar a incidéncia e prevaléncia de les3o por press3o em pacientes

Endarego: Cuadra 109 More, Av. N6 15, ALCNO 14, Prédio da Reftona, 2° Pavimento, Sala 16.

Balmo:  Plano Diretor Morte CEP: 77.001-050
UF: TO Municiplo: PALMAS
Telsfone: (63)3229-4023 E-mall: cap_uRtDunt edu br

Prlegirea 01 S 54
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Anexo II — Aprovaciao da revisio do protocolo para medicacio para pacientes

hospitalizados com Covid-19
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APENDICES

Apéndice I — Estatisticas descritivas e testes de normalidade das variaveis continuas.

Variavel Média = DP Mediana  Min—-Max Assimetria Curtose KS* (p) SW* (p)
Idade 58+ 16 58 22-100 0,049  —0,559 0,200 0,190
Tempo de 10,08 + 7,12 8 1-48 1,937 55529 <0,001 <0,001
internagao

Tempo de uso — 1,57 + 3,09 0 0-21 2418 6,128 <0001 <0,001
Analgésico

Tempo de uso — 15,78 £ 9,23 15 0-66 1,691 5910 <0,001 <0,001
Antibiotico

Tempo de uso — 6,59 + 5,22 6 0-26 0,979 1,040  <0,001  <0,001
Anticoagulante

Tempo de uso — 1,79 + 2,60 0 0-14 2,281 7,607  <0,001 <0,001
Antiparasitario

Tempo de uso — 037+1,13 0 0-7 3333 11223  <0,001 <0,001
Antiviral

Tempo de uso — 1,99 + 3.40 0 0-20 2,243 5602  <0,001  <0,001
Broncodilatador

Tempo de nso — 6,77 + 428 6 1-24 0,888 1,798  <0,001  <0,001
Corticoide

Tempo de uso —

) 1,48 £337 0 0-20 3073 10264 <0,001 <0,001
Drogas vasoativas

Tempo de uso — 4,88 +5.82 4 0-28 1.447 1907 <0,001 <0,001
Mucoliticos

Tempo de nso — 1,38+ 3,86 0 0-33 4456 26,404 <0001 <0,001
Sedativos

*KS: Teste de Kolmogorov-Smirnov;
*SW: Teste de Shapiro-Wilk.

*p < 0,05 indica rejei¢do da normalidade.

Fonte: Dados da pesquisa (2025).
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