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RESUMO

Objetivo: Investigar o progndstico de pacientes idosos em uma ampla coorte de idosos com Covid-19. Avaliamos preditores
adicionais de mortalidade, além da idade, nesses pacientes idosos. Métodos: O estudo foi uma andlise retrospectiva de
dados de um importante centro de referéncia para Covid-19 em Sao Paulo. Incluimos todos os pacientes com 75 anos ou
mais internados no hospital com Covid-19 de marco de 2020 a maio de 2021. Utilizamos regressao para identificar fatores
independentes de mortalidade. As andlises estatisticas foram realizadas usando o software R. Resultados: Aproximadamente
49% desses pacientes foram intubados. Pacientes intubados tiveram taxa de mortalidade de 80% em comparacdo com 22,7%
parapacientesndointubados. Parapacientesintubados, sexomasculino, Simplified Acute Physiology Score 3mais alto, frequéncia
cardiaca mais alta e um aparente estado de satde debilitado contribuiram para um pior progndstico. Para pacientes nao
intubados, menor saturacdo de oxigénio perifériconaadmissao, frequéncia cardiaca mais alta, idade mais avancada, deméncia,
histéricodemialgianaadmissdoeumaparenteestadode satidedebilitadocontribuiramparaumpior prognéstico.Conclusao:
Pacientes idosos com Covid-19 apresentam prognéstico ruim quando intubados, o que deve ser considerado desde o inicio.
Portanto, a intubacdo nessa populacdo provavelmente ndo deve ser considerada uma préatica padrao, especialmente se,
para o paciente individual em consideracao, a independéncia funcional for prioridade em relacdo a extensdo da vida Util.

Descritores: Covid-19; Insuficiéncia respiratoria; Intubacao; ldoso

ABSTRACT

Objective: To investigate the prognosis of elderly patients in a large elderly cohort with Covid-19. We evaluated additional
predictors of mortality beyond age in these elderly patients. Methods: The study was a retrospective analysis of data from
a major Covid-19 referral center in Sdo Paulo, Brazil. We included all patients aged 75 or above and were admitted to the
hospital with Covid-19 from March 2020 to May 2021. We used regression to identify independent factors for mortality.
Statistical analyses were carried out using R. Results: About 49% of these patients were intubated. Intubated patients had
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an 80% mortality rate compared to a 22,7% for non-intubated patients. For intubated male sex patients, higher Simplified
Acute Physiology Score 3, higher heart rate and an unwell apparent state of health contributed to a worse prognosis. For the
non-intubated patients, alower peripheral oxygen saturation at presentation, higher heart rate, older, dementia and a history
of mialgia at presentation as well as an unwell apparent state of health contributed to a worse prognosis. Conclusion:
Elderly Covid-19 patients have a poor prognosis when intubated and this should be considered at the outset. Therefore,
intubation in this population should probably not be considered standard practice, especially if for the individual patient
under consideration, their functional independence is a priority over extending life span.

Keywords: Covid-19; Respiratory insufficiency; Intubation; Aged

INTRODUCAO

A pandemia da doenca pelo coronavirus 2019
(Covid-19) trouxe a tona um grande problema
que vemos todos os dias nos Departamentos de
Emergéncia: a decisdao de intubar ou nao pacien-
tes idosos. Em geral, a idade na admissao hospita-
lar ¢ um poderoso preditor de mortalidade e even-
tos adversos.! Para a Covid-19, especificamente,
a 1idade também foi confirmada como preditor
independente de mortalidade.” Pacientes idosos
que sao intubados nao apenas tém risco maior de
morte, mas também de significativa incapacidade
e perda de independéncia.

O propésito deste artigo foi desafiar a nogao de
que a idade pode ser usada como tnico preditor
de prognostico e estabelecer o padrao para o que
poderia ser cuidado fatil.**

Pacientes no mesmo grupo etario podem ser
heterogéneos em termos de estado aparente de
saude, sarcopenia, stafus funcional e fragilida-
de. Uma estratificacao adicional do prognostico
do paciente seria 1util para a tomada de decisoes
compartilhadas.’

Como o prognostico para a Covid-19 era incer-
to no inicio da pandemia, a maioria dos pacientes
foi intubada, independentemente da idade. O ob-
jetivo deste estudo foi investigar o prognostico de
pacientes idosos em uma grande coorte de 1dosos
com Covid-19. Avaliamos preditores adicionais de
mortalidade, além da idade nesses pacientes idosos.

METODOS
Desenho do estudo e participantes

Em marco de 2020, o Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de

Sao Paulo (USP) foi designado para receber pa-
cientes com Covid-19 no inicio da pandemia da
Covid-19. Todos os pacientes com Covid-19 re-
cebidos de 30 de marco de 2020 a 22 de maio
de 2021 foram incluidos em um banco de dados
hospitalar. Para os propositos deste estudo, sele-
cilonamos todos os pacientes com 75 anos ou mais.
Dividimos esses pacientes em dois grupos conside-
rando se foram intubados por Covid-19 ou nao.
O protocolo do estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa de (namero de protocolo
CAAE 30417520.0.0000.0068). O consentimento
informado por escrito nao foi considerado neces-

sario. Neste relatorio, seguimos todas as diretrizes

STROBE.®

Coleta de dados

Dados de pacientes com 75 anos ou mais foram
extraidos de seus prontuarios eletronicos de saude
e importados para o RedCap. O estado geral ¢
classificado em bom, regular e ruim. Essa ¢ uma
classificacao subjetiva que inclui a apresentagao
geral do paciente, sua gestalt. Neste estudo, o esta-
do geral dos pacientes foi classificado em trés cate-
gorias: bom estado geral, regular ou ruim. Para a
analise neste estudo, combinamos as duas ultimas
categorias. Drogas vasoativas incluem vasopresso-

res e medicamentos inotropicos.

Analise estatistica

Para lidar com dados ausentes, realizamos a impu-
tacdo multipla em variaveis e resultados. As esta-
tisticas descritivas incluiram analise de frequéncia
(percentagens) para variaveis categoricas e média
t* desvio-padrao (DP) ou mediana e intervalo
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interquartil (IIQ)) para variaveis continuas. As
comparacgoes foram determinadas pelo teste ¢ ou
teste U de Mann-Whitney para variaveis conti-
nuas, conforme apropriado, e pelo teste do qui-
-quadrado ou teste exato de Fisher para variaveis
categoricas. O nivel de significancia estatistica es-
teve fixado em 0,05 (bilateral). Modelos de regres-
sao foram construidos usando o método stepuwise
backward para considerar o risco de morte. As ana-

lises estatisticas foram realizadas utilizando o R.

RESULTADOS
De 30 de margo de 2020 a 30 de abril de 2021,
recebemos 5.088 pacientes para tratamento da

Covid-19. Entre eles, 710 pacientes tinham 75
anos ou mais. A idade média desse grupo foi de
81,6 anos, com DP de 5,2 anos (Tabela 1). Esses
pacientes permaneceram 13,3 * 12,1 dias no
hospital. A equipe de admissdo classificou apro-
ximadamente um terg¢o dos pacientes como tendo
um bom estado geral de saude e dois ter¢cos como
tendo um estado geral de satde nao saudavel. As
comorbidades sao prevalentes nesse grupo etario,
bem como neste estudo, incluindo hipertensao
(75%), arritmias (10%), doenga pulmonar obs-
trutiva croénica (10%), insuficiéncia renal (13%),
acidente vascular cerebral anterior (13%), demén-
cia (11%) e obesidade (8%). Quase metade dos

Tabela 1. Caracteristicas basais de pacientes idosos admitidos com Covid-19

Caracteristica basal Todos os pacientes Norz;‘i:;l.él;:;\ted Ir(l:‘:l;:;t;)d p-value
Idade 81,6+5,1 82,53+54 80,7 +4,7 <0,001
Sexo feminino 44% 49% 39% 0,02
Bom estado geral 37% 47% 25% < 0,001
Doenca cardiovascular 30% 35% 27% 0,110
Hipertensao 75% 74% 77% 0,491
Arritmia 10% 12% 8% 0,073
DPOC 10% 12% 9% 0,281
Asma 3% 3% 2% 0,499
Lesdo renal 13% 14% 13% 0,599
Didlise 2% 1% 3% 0,230
AVC 13% 15% 12% 0,576
Deméncia 11% 16% 6% <0,001
Condicao psiquiatrica 3% 4% 2% 0,164
Doenca vascular periférica 4% 4% 5% 0,604
Obesidade 8% 6% 9% 0,212
Diabetes 46% 44% 48% 0,375
Tabagista atual 5% 3% 7% 0,037
Uso prévio de

ECA 21% 25% 17% 0,021
BRA 22% 25% 18% 0,061
AINE 3% 3% 2% 0,659
Corticoide 10% 8% 11% 0,309
Sintomas

Febre 39% 43% 36% 0,097
Calafrios 4% 6% 1.4% 0,010
Dispneia 71% 68% 75% 0,085
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Caracteristica basal Todos os pacientes Norz;‘i:;tél;;;ted Ir;;:l;t;)d p-value
Tosse 63% 62% 63% 0,891
Coriza 10% 11% 8% 0,209
Odinofagia 2% 3% 1% 0,116
Mialgia 23% 23% 23% 0,981
Estado confusional 13% 19% 8% <0,001
Dor abdominal 5% 8% 3% 0,013
Vomitos 5% 8% 3% 0,036
Diarreia 10% 11% 8% 0,209
Dias de sintomas 88+56 8,49+6,11 9,25+5,0 0,106
Frequéncia respiratéria 23,37 +5,19 22,76 +4,86 24,02+5,45 <0,001
FC 83,77 +17,49 83,47 £ 16,41 84,08 + 18,58 0,922
Pressdo arterial sistélica (mmHg) 124,76 £ 24,76 129,82 + 23,52 119,41 + 24,95 < 0,001
Pressdo arterial diastolica (mmHg) 73,33+14,43 74,78 £ 13,31 71,82+ 15,40 0,001
Peso 71,31+£17,10 70,51+ 15,35 72,15+ 18,74 0,253
Altura 155,76 £22,58 156,29 £22,52 155,22 + 22,67 0,571
Saturacao periférica de oxigénio 92,73+5,58 92,78 +4,43 92,67 + 6,58 0,814
Temperatura 36,157 +0,88 36,40+0,78 36,03+0,96 < 0,001
SAPS-3 66,87 +17,91 57,56 +13,43 76,57 £ 16,83 <0,001
Resultados laboratoriais

Hemoglobina (g/L) 12,06 +2,19 11,98 +2,02 12,13+2,35 0,429
Hematocrito 35,95+ 6,26 35,47 £5,66 36,494+ 6,79 0,063
Plaquetas (109/L) 218,33+ 101,68 223,30+ 101,82 213,15+101,47 0,225
RNI 1,21+0,79 1,23+0,85 1,19+0,73 0,598
TTPA(s) 3346+ 17,04 33,15+ 13,89 33,78 +£19,82 0,662
Lactato (mg/dL) 16,03+ 9,73 15,08 + 9,27 17,04+10,11 0,016
Sédio (mEq/L) 140,61+ 6,12 139,65 + 6,47 141,761+ 6,61 <0,001
Potéssio (mEq/L) 4,35+0,82 4,18+0,73 453+0,85 <0,001
Magnésio (mg/dL) 2,08+0,39 1,98 £0,37 2,18+0,39 <0,001
Calcio ionizado (mg/dL) 4,68 +0,40 4,69+0,42 4,66 +0,38 0,390
LDH (U/L) 486,01 +358,43 402,10+211,84 573,62 +448,45 <0,001
Proteina C-reativa (mg/L) 142,51+ 104,59 110,30 £ 83,89 176,12+ 113,27 <0,001
TGO (U/L) 66,79 £ 134,10 51,78 £80,52 82,44+ 171,95 0,006
TGP (U/L) 59,66 + 147,52 47,34+ 61,92 76,64 199,95 0,007
Troponina (ng/L) 0,17+0,73 0,16 0,59 0,19+0,85 0,73
Ureia (mg/dL) 79,00 +£54,11 61,56 +39,84 97,20 £ 60,71 <0,001
Creatinina (mg/dL) 1,73+ 1,61 1,29+1,07 2,189+ 1,93 <0,001
Linfécitos (103/uL) 1,15+ 1,64 1,09+1,97 0,92+1,19 0,212
Neutrdéfilos(103/uL) 8,49+551 6,45+4,14 10,61+5,94 <0,001

DPOC: doenca pulmonar obstrutiva crénica; ECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; BRA: bloqueador de receptor de angiotensina;
AINE: anti-inflamatdrio ndo esteroide; SAPS-3: Simplified Acute Physiology Score 3; RNI: Razdo Normalizada Internacional; TTPA: tempo de
tromboplastina parcial; LDH: desidrogenase latica; TGO: aspartato aminotransferase; TGP: alanina aminotransferase.
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pacientes estava em uso de inibidores da enzima
conversora de angiotensina (ECA) ou bloqueado-
res do receptor de angiotensina (BRA). Os princi-
pais sintomas na apresentacao incluiram dispneia
(71%), tosse (63%) e febre (39%).

Durante a estadia hospitalar, 277 foram subme-
tidos a intubacao, enquanto 289 nao o foram. Os
pacientes nao intubados eram ligeiramente mais
velhos que os intubados (82,5 * 5,4 anos versus
80,7 * 4,7 anos). Os pacientes chegaram ao nos-
so servigo, em média, no oitavo dia de sintomas.
Comparando pacientes intubados e nao intubados,
nao houve diferenca entre a frequéncia cardiaca de
apresentacao, peso, altura e saturacao periférica de
oxigénio. Houve diferenca na frequéncia respira-
toria, temperatura e Simplified Acute Physiology Score
3 (SAPS-3). As pressoes sistolica e diastélica foram
10 mmHg e 4 mmHg mais altas na apresentagao
dos pacientes nao intubados. Nos exames de san-
gue iniciais, constatamos que ureia, creatinina e
lactato desidrogenase (LDH) estavam elevados em
comparagao com os pacientes nao intubados. Os
pacientes ndo intubados permaneceram por 11,8
+ 10,2 dias no hospital, enquanto os pacientes in-
tubados permaneceram por 15,5 £ 13,9 dias. Na
tabela 2, mostramos que praticamente todos os
pacientes intubados foram admitidos na unidade
de terapia intensiva (UTT) — as duas exce¢oes foram

um paciente tratado no pI’OHtO-SOCOI‘I‘O ¢ outro na

enfermaria —, em comparacao com 40,1% dos pa-
cientes nao intubados. No grupo intubado, 95,3%
receberam medicamentos vasoativos, ¢ 34,6% fo-
ram submetidos a didlise, enquanto no grupo de
pacientes nao intubados, 12,6% receberam medi-
camentos vasoativos e 1% foi submetido a dialise.
Encontramos taxa de mortalidade de 22,7% no
grupo nao intubado e de 80% no grupo intubado.
As tabelas 3 e 4 apresentam os preditores
independentes de mortalidade de acordo com o
estado de intubagao. Para os pacientes intubados,
os preditores incluiram sexo masculino, pontuagao
SAPS-3 mais alta, frequéncia cardiaca mais alta
e estado de satde aparentemente ruim. Nos pa-
cientes nao intubados, os preditores independen-
tes incluiram uma menor saturagao periférica de
oxigénio, saturation, higher heart rate, higher age,
the presence of dementia, an initial complaint of
myalgia and an unwell apparent state of health.

Tabela 3. Preditores de mortalidade em pacientes
idosos intubados com Covid-19

Preditores multivariados RR 1C95%

Frequéncia cardiaca 1,024 1,008-1,041
SAPS-3 1,027 1,010-1,046
REG ou MEG 1,995 1,081-3,682
Sexo masculino 3,064 1,730-5,428

RR: razao de risco; 1C95%: intervalo de confianca de 95%; SAPS-3:
Simplified Acute Physiology Score 3; REG: regular estado geral; MEG:
mal estado geral

Tabela 2. Resultados de pacientes idosos classificados por estado de intubacao

Desfechos Todos os pacientes Nao intubados Intubados valor p
Morte 50,0 22,7 80,0 <0,001
Admissao a leito critico 68,1 40,1 98,7 < 0,001
Vasoativos 52,8 12,6 95,3 <0,001
Didlise 17,3 34,6 <0,001
Transfusdo sanguinea 12,2 20,1 < 0,001
Anticoagulacdo 97.4 97.1 97.8 0,768

Antiplaguetarios 28,8 34,6 22,7 0,007

Antibioticos 87,3 92,0 <0,001

Resultados expressos por %.

JBMEDE. 2024;4(1):e24006
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Tabela 4. Preditores de mortalidade em pacientes
idosos ndo intubados com Covid-19

Preditores multivariados RR 1C95%

Deméncia 2,832 1,37-5,856
Mialgia 0,317 0,125-0,809
REG ou MEG 4,605 2,299-9,226
Idade 1,071 1,012-1,132
Frequéncia cardiaca 1,033 1,014-1,053
Saturacao de oxigénico 0,887 0,833-0,944

periférica

RR: razao de risco; IC95%: intervalo de confianca de 95%.

Nos pacientes intubados, aqueles com bom es-
tado geral tiveram taxa de mortalidade de 71% em
comparagao com 83% daqueles com um estado ge-
ral regular ou mau. Nos pacientes nao intubados,
aqueles com um bom estado geral tiveram taxa de
mortalidade de 8% em comparagao com 34% da-

queles com um estado geral regular ou mau.

DISCUSSAO

Embora este seja um estudo observacional, tra-
ta-se de uma grande coorte de pacientes 1dosos
com sindrome do desconforto respiratério agu-
do por Covid-19. Muitos desses pacientes foram
intubados. A mortalidade que encontramos em
pacientes intubados (76%) esta conforme relatos
anteriores, incluindo 81% de mortalidade em 88
pacientes intubados.’

A regressao logistica multivariada neste estudo
encontrou que baixa escala de desempenho palia-
tivo, outra raga (nao hispanica), uma ordem prévia
de nao intubagao e inicio de dialise foram prediti-
vos de mortalidade hospitalar. Um estudo pré-Co-
vid-19 em octogenarios ou mais encontrou taxa de
mortalidade de 38,4% em UTIs em geral. Os pre-
ditores multivariados independentes de mortalida-
de foram idade, diagnostico, Sequencial Organ Failure
Assessment (SOFA) e escala de fragilidade clinica.?

Em nossos dados, dos 337 pacientes intubados,
76 pacientes sobreviveram a intubacao. Esses pa-
cientes tinham SAPS-3 mais baixos, frequéncias
cardiacas mais baixas e foram considerados com
bom estado geral na admissdao. Além do fato de

que este era uma coorte de pacientes com 75 anos

ou mais, para os pacientes intubados, a idade nao
foi um preditor independente adicional de mor-
talidade. Os outros dois preditores provavelmente
estavam relacionados especificamente a infecgao
por Covid-19: SAPS-3, frequéncia cardiaca e sexo
masculino. Gostariamos de destacar que o SAPS-3
ja inclui a frequéncia cardiaca e, portanto, o efeito
de uma frequéncia cardiaca aumentada ¢é contado
duas vezes como um preditor de mortalidade.

Um achado interessante ¢ a inclusdo do esta-
do de satide aparente como um preditor indepen-
dente. O estado de satde aparente ¢ semelhante
a uma impressao clinica inicial previamente estu-
dada.’ Essa primeira impressao clinica foi avaliada
em uma escala numérica subjetiva de zero a cem
em pacientes nao traumaticos (antes da pandemia
da Covid-19) e estava associada a morbidade e a
mortalidade.” Esta é uma pergunta simples que po-
demos fazer ao considerar nossos pacientes 1dosos.
Em nossa coorte de Covid-19, encontramos uma
associagao com o prognostico e isso poderia ser
usado para ajudar a decidir o cuidado terapéutico
de pacientes idosos e evitar cuidados futeis. '

Para entender o estado de satide aparente, po-
demos tomar a hipdtese de que ele pode estar as-
sociado a outras escalas, como a de desempenho
paliativo e a de fragilidade clinica.? Nossa base de
dados nao incluia essas informagdes e nao conse-
guimos avaliar se elas influenciariam em uma me-
lhor ou pior previsao. Encontramos uma associa-
¢ao com a mortalidade hospitalar.®'" O estado de
saude aparente ¢ uma classificacao subjetiva que
foi julgada por dezenas de médicos diferentes com
uma ampla variacao de idade e experiéncia (in-
cluindo residentes). Apesar disso, ele se comportou
admiravelmente bem. Se o paciente parece sauda-
vel, o paciente pode ter um prognoéstico melhor do
que sua idade sugeriria, mas se o paciente pare-
cesse doente, seu prognoéstico pode nao ser muito
bom, e algumas medidas terapéuticas podem de-
vem ser declaradas fateis.

Ja nos pacientes ndo intubados, o estado de sau-
de aparente também foi importante preditor de
mortalidade (com razao de chances de 4,6), com

JBMEDE. 2024;4(1):e24006
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demeéncia e idade, bem como caracteristicas pro-
vavelmente relacionadas a infecgao por Covid-19:

mialgia, frequéncia cardiaca e saturacdo periférica.

CONCLUSAO

Quando decidimos pelo manejo de nossos pacientes,
especialmente no Departamento de Emergéncia,
devemos estar cientes de multiplos fatores, além do
diagnostico do paciente, como os valores dos pacien-
tes e seu prognostico. Como as condigoes e doengas
sao heterogéneas, pode ser dificil determinar um
prognostico preciso. A idade é definitivamente um
elemento importante nessa equacgao. Porém, como
demonstramos neste estudo, em pacientes 1dosos
com Covid-19, o estado geral ¢ um elemento adicio-
nal importante. Devido a sua simplicidade na ava-
liagao, seu uso deve ser considerado no cuidado cli-
nico e em pesquisas futuras, pois tem o potencial de
ser uma ferramenta valiosa para fornecer um bom
prognostico alinhado a um cuidado matis satisfatorio
em relagao aos valores do paciente.

Este estudo mostrou que pacientes idosos intuba-
dos com Covid-19 tém geralmente um prognostico
ruim, com baixa probabilidade de sobrevivéncia. Em
uma situagao de msuficiéncia respiratéria, a intuba-
¢ao nao deve ser considerada pratica padrao nessa
populacao, considerando as altas taxas de mortalida-
de e incapacidade. Em vez disso, a tomada de deci-

sao compartilhada ¢ uma abordagem mais razoavel.
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