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Resumo

Obijetivo: Buscou-se por meio de um modelo de regressao logistico, tracar o perfil clinico dos
individuos acometidos. Métodos: Utilizaram-se dados do numero de casos confirmados da
COVID-19, disponibilizados através da SEPLAG-PE, em parceria com a SES e a ATI, no
periodo de 12 de marco de 2020 a 13 de julho de 2020. Resultados: O grupo com maior
frequéncia de oObitos pertence a faixa etaria acima dos 50 anos, tornando-se estatisticamente
significativa em relacdo a evolugdo da doenca. Dentre os pacientes que foram a 6bito, grande
maioria apresentou diabetes, hipertensdo e outras comorbidades, sendo estatisticamente
significativas em relacéo a evolucéo do quadro clinico da COVID-19. Conclusdo: Os resultados
fornecem avaliacGes significativas para o entendimento de possiveis fatores de riscos ligados
aos Obitos por COVID-19, tornando-se uma ferramenta Gtil nas tomadas de decisdes para 0s
profissionais da area de salde.

Palavras-chave: COVID-19; Regressdo; Comorbidades; Diagndstico.

Abstract

Objective: Through a logistic regression model, the clinical profile of the affected individuals
was drawn. Methods: We used data from the number of confirmed cases of COVID-19,
available through SEPLAG-PE, in partnership with SES and ATI, from March 12, 2020 to July
13, 2020. Results: The group with the highest frequency of deaths belongs to the age group
above 50 years, becoming statistically significant in relation to the evolution of the disease.
Among the patients who died, the majority presented diabetes, hypertension and other
comorbidities, being statistically significant in relation to the evolution of the clinical picture
of OVID-19. Conclusion: The results provide significant assessments for the understanding of
possible risk factors related to deaths by OVID-19, becoming a useful tool in decision-making

for health professionals.
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Resumen

Objetivo: A través de un modelo de regresion logistica, se dibujé el perfil clinico de los
individuos afectados. Métodos: Utilizamos los datos del nimero de casos confirmados de
COVID-19, disponibles a través de SEPLAG-PE, en asociacion con SES y AT, desde el 12 de
marzo de 2020 hasta el 13 de julio de 2020. Resultados: El grupo con mayor frecuencia de
muertes pertenece al grupo de edad de méas de 50 afios, lo que resulta estadisticamente
significativo en relacion con la evolucion de la enfermedad. Entre los pacientes que murieron,
la mayoria presentaba diabetes, hipertension y otras comorbilidades, siendo estadisticamente
significativo en relacion con la evolucion del cuadro clinico de COVID-19. Conclusién: Los
resultados proporcionan evaluaciones significativas para la comprension de los posibles
factores de riesgo relacionados con las muertes por COVID-19, convirtiéndose en una
herramienta Util en la toma de decisiones para los profesionales de la salud.

Palabras clave: COVID-19, Regresion; Comorbilidades; Diagnostico.

1. Introducéo

Em janeiro de 2020 foi identificado como um novo tipo de coronavirus, SARS-CoV-2,
através de tipagem sanguinea, confirmada pela World Heath Organization (WHO) e de causa
desconhecida (Wei, et al. 2020). O novo coronavirus, também conhecido como COVID-19, se
espalhou rapidamente e pacientes precisaram ser internados com problemas do trato respiratorio
que evoluiram rapidamente para casos de sindrome respiratdria aguda grave (Ksiazek, et al.,
2003; Zhu, et al., 2020; de Freitas, et al., 2020).

No dia 26 de fevereiro de 2020 o primeiro caso de COVID-19 foi notificado no Brasil
sendo também o primeiro da América Latina. O paciente apresentou sintomas leves como febre,
tosse seca, dor de garganta e coriza permanecendo em isolamento domiciliar (Sociedade
Brasileira de Infectologia, 2020). Desde entdo, a pandemia tem se disseminado de forma
acelerada e ja atinge todos os Estados brasileiros, tendo ultrapassado a marca de um milhdo e
trezentos mil casos em todo o pais.

Com o nimero de casos confirmados crescendo de maneira expressiva nos continentes
e transmissédo sustentada a Word Health Organization declarou no dia 11 de margo pandemia
do novo coronavirus (Sars-Cov-2), causador da doenca COVID-19 (World Health
Organization, 2020b).
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Um dia ap6s a declaracdo de pandemia mundial, os dois primeiros casos do novo
coronavirus foram confirmados em Pernambuco. Rapidamente os nimeros aumentaram e se
fez necessaria a adogdo de medidas especiais por parte das autoridades locais, em especial na
Regido Metropolitana do Recife, onde os indices de infectados e de 6bitos eram maiores. Tais
medidas preventivas visavam a contencdo da circulacdo de pessoas em ambientes fechados,
evitando assim a circulagdo do virus (Secretaria Estadual de Saude de Pernambuco, 2020).

Com a pandemia em andamento, foram descobertas associacGes de doengas que
ocasionariam maior letalidade em pacientes (Guan, et al., 2020; Richardson, et al., 2020).
Comorbidades como hipertensdo arterial sistolica, diabetes mellitus e doenca pulmonar
obstrutiva cronica foram considerados como fatores agravantes entre 0s casos graves
confirmados em laboratorio. Pacientes com qualquer comorbidade apresentaram resultados
clinicos piores do que aqueles sem (Cruz, et al., 2020).

Sendo assim, o presente estudo tem como objetivo de tracar o perfil epidemioldgico de
pacientes que foram infectados pela COVID-19 em Pernambuco no periodo de 12 de marco a
13 de julho de 2020. Com a utilizacdo do modelo de regressao linear multiplo estimaremos 0s
preditores lineares que sao fatores de riscos associados as comorbidades presentes nos pacientes
e que impactam na letalidade da doenca assim como se 0s que vieram a Obito em fun¢édo do
novo coronavirus exercem algum tipo de influéncia no total de 6bitos na regido para o periodo

estudado.

2. Metodologia

2.1 Analise Bivariada

A andlise bivariada tem a vantagem de considerar as dificuldades de interpretagcdo que
um certo conjunto de dados pode apresentar em funcdo da forte correlacdo entre duas variaveis
(de Oliveira; Schreiner, 1987).

O uso de tabelas de contingéncia é considerado o método essencial na analise da relacdo
entre duas variaveis qualitativas. A partir da construgdo das tabelas, sdo realizados testes,
buscando descobrir se ha independéncia ou associacdo entre as variaveis. Ainda, as estimativas
de risco relativo de um certo evento ocorrer, a partir da presenca de uma caracteristica

especifica, podem ser obtidas usando a razdo de chances (Pereira, 2008).
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2.2 Teste Qui-quadrado

O teste Qui-quadrado € um procedimento estatistico ndo paramétrico, proposto por Karl
Pearson (Pearson, 1900), com o objetivo de comparar uma distribuicdo de frequéncia observada
com uma distribui¢do teoricamente assumida em aproximagdo de grandes amostras (Abede,

2020), a partir de uma tabela de contingéncia. Em seguida, constroem as seguintes hipoteses:

Ho: As frequéncias observadas (Ojj) ndo sdo diferentes das frequéncias esperadas (Ej;).

H1: As frequéncias observadas (Ojj) sdo diferentes das frequéncias esperadas (Ej;).

Sob Ho, a estatistica do teste é definida por:

r

=) Z = ;l-,-EU)Z (1)

i=1 j=1

em que a frequéncia esperada E;; em determinada populagéo, ¢ desconhecida, no entanto, é

possivel estima-la a partir de

n; * N

E;j = parai=1,..,rej=1,..,c (2)

Logo, rejeitamos Ho, a0 um nivel de significancia (a) se a estatistica Qui-quadrado
calculada (Q?) for maior que o valor tabelado (critico) da distribuicdo Qui-quadrado (Kim,
2017; Miller, 2019).

2.3 Anélise multivariada

Nelder e Baker (1972), formularam os Modelos Lineares Generalizados (MLGs) com a
perspectiva de unificar diversos modelos estatisticos, incluindo o Modelo de Regressdo
Logistica Multipla (MRLM), usado para avaliar e investigar a relacdo entre duas ou mais
variaveis preditoras (VPs) e uma variavel resposta (VR).

Seja X" = (X1,X2,++,X,) um conjunto p de VPs e (ﬁo, ﬁl,---,ﬁp) um vetor de

parametros desconhecidos (Hosmer Jr; Lemeshow & Sturdivant, 2013). No MRLM, a
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probabilidade de sucesso € definida por:

exp(Bo + BiXq + -+ + Bpxp)
1 —exp(Bg + Bix1 + -+ Bpxp)

n(x) = 3)

em que: B, e B; representam o parametro fixo e a variagao esperada no logaritmo da chance por
unidade de variagdo na variavel x; comj =1.2,..., p.

O MRLM tem forma linear, sendo considerada a funcdo de ligacao logit (g(x)),

m(x)

1——1'[()()) + € = Bo + Pixyi + Paxz + -+ Bpxpi + € (4)

Y, =809+ ¢ = log

emque: €; comi=1,2,...,nrepresenta o erro experimental com distribuicdo normal, com média
zero e variancia 2.
Ap0s a definicdo do modelo, a interpretacdo das estimativas dos parametros do modelo
é feita a partir da Razdo de Chance (RC). Segundo Agresti (2007), a RC é uma medida de
associacéo entre tabelas de contingéncia que considera r(x), variando entre zero e infinito.
Com base nas estimativas dos parametros (B,, By, -, ,[’?;) aplica-se um teste de hipdtese

para verificar se as VPs sdo significativas, no qual, foi aplicado o teste de Wald para verificar

se as VVPs no modelo s&o significativas em relacdo a VR.
2.4 Teste de Wald

O teste de Wald é utilizado para medir o grau de significancia de cada estimativa do

parametro da Eq. 4. As hipoteses testadas sdo definidas por: Ho: ;= 0 versus Hi: §; #0, para
todoj = 1,2,.., p.
Sendo assim, sob Ho, a estatistica teste é dada por

_B
Wi ="/oo(s) ©)

em que a estatistica do teste € definida pela razdo da estimativa do pardmetro (E,) com a

estimativa de seu erro padrdo (513(/?])), logo, W; avalia se os parametros do modelo sdo
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significativos (Al-Ghamdi, 2018).

O Valor — p é definido com Valor — p = P[|Z| > |Wj||H,| = 2P[Z > |W;||H,l], onde
Z denota uma variavel aleatoria com distribuicdo normal padrdo. Se Valor-p < a, o coeficiente
B,é significativo.
2.5 Critério de selecdo do modelo

Para a selecdo do melhor modelo foi utilizado o critério Akaike Information Criteria
(AIC) e de informacéo bayesiano (BIC), sendo o mais adequado aquele que produzira o menor
valor de AIC e BIC (Emiliano; Vivanco & De Menezes, 2014). O AIC foi proposto por Akaike
(1974) como uma medida referente a qualidade do ajuste a partir de um modelo estatistico,
definido por:
AIC = —2logL(9) + 2(p) (6)
em que p € o numero de parametros do modelo.

O BIC, foi apresentado por Schwarz (1978) como um critério de classificacdo de
modelos baseado na probabilidade a posteriori dos modelos sendo comparados, dado por:

BIC = —2log f(x,]10) + plogn @)

em que f(x,|0) é o modelo escolhido, p € 0 nimero de pardmetros e n € o nimero de pontos

de dados da amostra.
2.6 Analise de residuos e diagnostico do modelo

A anélise de diagndstico na modelagem estatistica serve para avaliar se uma observacao

tem influéncia sobre as estimativas dos parametros e na estatistica de ajuste.
2.6.1 Pontos de Alavanca

Para identificar pontos extremos, cuja eliminacdo implica em alteracGes substanciais

nos pardmetros do modelo estatistico, utiliza-se a matriz H, denominada matriz hat. Que no
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modelo de regresséo cléssica é definida por
H = XXTX)~1XT (8)

No entanto, no modelo de regressdo logistica, em que se utiliza a solu¢do por minimos

quadrados ponderados e Var(e;) = m;(1 — ;) a matriz tem a seguinte forma:
H = Q'/2X(X"QX) 'XTQ/2 ©)

em que, os elementos da diagonal principal séo utilizados para detectar pontos de alavanca.
Porém, Hosmer e Lemeshow (1989) destacaram que a interpretacdo da diagonal da matriz hat,
neste caso, difere daquela do modelo normal linear. Diante disso, a diagonal da matriz H é dada

por:
hi = (1 — /&) (xDI(B)] M (x);i = 1,2, ,m (10)

Pode-se observar que h;; depende apenas das variaveis explicativas x;, e o valor é
classificado como alavanca quando os valores das variaveis na i-ésima observacdo estdo

distantes do vetor de valores medios nas demais observagdes (Agranonik, 2005).
2.6.2 Residuos Studentizados

Os calculos dos residuos Studentizados sdo realizados para identificar valores extremos.
Os residuos sao obtidos ao dividir o residuo padrédo pela estimativa de seu desvio padrdo. Porém
0 desvio dos residuos ndo é constante, variando de acordo com a variagdo da VR. E, sua
definicdo, que garante que numerador e denominador sejam independentes (Agranonik, 2005),

é dada por:

Vi T

TR - AV - hy)

(11)




Research, Society and Development, v. 9, n. 12, €17391211028, 2020
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v9i12.11028

2.6.3 Gréfico Quantil-Quantil

E um gréafico que mensura o poder preditivo do modelo ajustado ao considerar o
“melhor” preditor ajustado de E(Y|X) para o regressor B7X. Logo, é possivel obter o gréfico
quantil-quantil para o caso multivariado assim como é realizado no caso univariado, em que 0s
percentis do eixo x serdo dados por BT X.

Em particular, para o modelo Logistico, baseando-se na curva logistica p(x) que varia

exp (a+BTx)

AT 7 7 - -7
rexp (as g O AUE, BT xé a Unica variavel

de acordo com o intervalo de x tem-se: p(x) =

preditora para os dados (Bura & Gastwirth, 2001).

2.7 Curva Caracteristica de Operacao do Receptor (ROC)

A andlise da curva ROC é um método usado para avaliar a precisdo de um diagndstico
teste (Swets, 1988) através de um grafico de sensibilidade (ou probabilidade de ter um
verdadeiro positivo) versus 1 — especificidade (probabilidade de um falso positivo (Jones &
Athanasiou, 2005). Deste modo, o0 modelo ideal teria uma éarea igual a 1, porque entdo
P(verdadeiro positivo) = 1 e P(falso positivo) = 0 independentemente do ponto de corte
(Williams, et al., 1999).

3. Resultados e Discussao

Dos 8311 pacientes que foram analisados no estudo entre recuperados e que vieram a
Obito, 46,19 % dos casos sdo do sexo masculino e 53,81% do sexo feminino. Tal predominancia
do sexo feminino corrobora com o perfil de casos divulgado no estudo sobre perfil
epidemioldgico de Macapa (54,62%) (Silva, et al., 2020), do boletim epidemioldgico de Sao
Paulo (53%) e diverge um pouco do perfil que é apresentado pelo Ministério da Salde em seu
boletim semanal N24 (Ministério da Saude do Brasil, 2020). Tal fato pode ser justificado pela
presenca em maior quantidade de mulheres que trabalham nos servigos relacionados a satde
(Levorato, et al., 2014) e também pela distribuicdo do sexo no estado de Pernambuco, onde a
populacdo do sexo feminino corresponde a 51,90% da populacéo total do estado (Governo do
Estado de Pernambuco, 2010).

A distribuicdo etaria dos pacientes é apresentada na Figura 1. Observa-se maior

frequéncia de recuperados nas faixas etarias iniciais, aproximadamente 75% dos pacientes
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recuperados tem menos que 50 anos de idade (em média 40 anos), destes 59,30% sdo do sexo
feminino. Em contrapartida podemos observar maior frequéncia de Obitos nas faixas etarias
mais avancadas, a partir dos 50 anos esses valores aumentam significativamente. Em média os
pacientes que vieram a oObito tinham 62 anos, dos quais 55,59% sdo do sexo masculino, o0 que
revela uma letalidade de 20,49% em pessoas deste sexo.

Tais resultados corroboram com as orientagdes repassadas pelas autoridades sanitarias
que classificam pessoas idosas (60 anos ou mais de idade) como mais vulneraveis, caso sejam
contaminados pela COVID-19 estas tém maior chance de desenvolver um quadro grave da
doenca podendo vir a 6bito (Guan, et al., 2020).

Assim como nos estados de S8o Paulo (Secretaria Estadual de Saude de S&o Paulo,
2020) e Minas Gerais (Secretaria Estadual de Salde de Minas Gerais, 2020) e também em
outros paises, como a Italia (Macedo, Ornellas & Bomfim, 2020) e China (Alkhouli, et al.,
2020) a taxa de mortalidade é maior para pessoas do sexo masculino, sendo ainda mais evidente
quando sdo levadas em consideracGes comorbidades pré-existentes.

Figura 1. Barplot da idade por grupos (recuperados e Obitos) para 0s numeros de casos de
COVID-19 em Pernambuco, Brasil, no periodo de 12 de marco a 13 de julho de 2020.
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Fonte: Autores (2020).

A base de dados é composta por 8311 pacientes, do qual foi selecionada uma amostra

estratificada (recuperados e 6bitos), em seguida foi retirada uma amostra aleatoria simples de

10
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216 pacientes recuperados e 127 pacientes que vieram a Obito, com a finalidade de reduzir
possiveis erros na estimacdo do modelo.

Distribuicdo de frequéncia entre a variavel evolucdo (y), perfil sociodemografico e o
quadro clinico de comorbidades (Xs), no estado de Pernambuco, Brasil, é apresentada na Tabela
1, com o objetivo de se analisar a distribuicdo conjunta de duas variaveis qualitativas, e
descrever a associacédo entre elas.

A Tabela 1 apresenta uma associacdo estatisticamente significativa em relacdo a
evolucédo e género (Valor-p = 0,05), sendo o nimero de homens (42,9%) estatisticamente
superior no grupo 6bito. Alkhouli et al., (2020), encontrou resultados similares, em relagdo as
mesmas varidveis demonstrando que o género masculino apresenta a maior mortalidade
relacionada ao COVID-19; entre a evolucgéo e hospitalizacdo (Valor-p = <0,001), havendo uma
maior proporcdo na categoria nao hospitalizado (83,1%), implicando na evolucdo do quadro
clinico para recuperado. Estudos extensivos realizados por Strabelli & Uip (2020), constataram
que h& maior incidéncia de infecgdes secundarias nos pacientes que evoluiram para 6bito em
comparagao aos que tiveram alta.

Observou-se associacdo estatisticamente significativa entre evolucdo e idade (p =
<0,001), onde foi constatado que a maior parte dos pacientes investigados acima de 60 anos
apresentaram maiores porcentagens de 6bitos (60%, 81,1% e 74,1%) com Risco Relativo (RR):
4,41, sendo a faixa mais acometida (Wu & McGoogan, 2020).

Em relagdo aos pacientes em que a evolu¢do do quadro clinico levou a obito,
aproximadamente 93,8% e 96,8% apresentavam Doenca Cardiovascular Cronica (DCC) e
Hipertensdo Arterial Sisttmica (HAS) respectivamente, e 64,7% das pessoas com quadro
clinico recuperado ndo apresentaram cardiopatia. Pelo teste da independéncia e com base na
Tabela 1 ¢é possivel observar que existe associacdo entre as variaveis DCC, HAS, Cardiopatia
e AVC com a evolucédo do quadro clinico da COVID-19, ao nivel de 5% de significancia. Deste
modo, doencas cardiovasculares e hipertensdo estdo associadas a um aumento da taxa de
letalidade de COVID-19 (Szklo, 2020).
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Tabela 1. Distribuicdo de frequéncia entre a variavel evolucéo (y), perfil sociodemografico e o
quadro clinico de comorbidades (Xs), no estado de Pernambuco, Brasil.

Evolucéo

Xs Categorias  Nao Sim Valor-p
N % N %
Feminino 124 67,4 60 32,6
Masculino 89 57,1 67 42,9 0.050
Né&o 143 831 29 16,9
Sim 70 417 98 58,3 <0.001
0-9 anos 2 1000 O 0,0
10-19anos 2 1000 O 0,0
20-29anos 23 1000 O 0,0
4
5

Género

Hospitalizacéo

30-39anos 52 929 7,1
Faixa etaria  40-49anos 55 917 8,3
50-59anos 42 62,7 25 37,3
60-69anos 20 400 30 60,0
70-79anos 10 189 43 811
80+ anos 7 259 20 74,1 <0.001
Né&o 210 719 82 281

Asma Sim 3 62 45 938 <0.001
Nio 213 642 119 358

AVC sim 0 00 8 1000 <0.001
Nio 213 634 123 366

Cancer Sim 0 500 4 1000 0019
Nio 213 647 116 353

Cardiopatia sim 0 00 11 1000 <0.001
Nio 213 855 42 165

Diabetes Sim 0 00 8 1000 <0.001
Nio 213 645 117 355

DPOC sim 0 00 10 1000 <0.001
Nio 213 628 118 356

DNC sim 0 00 9 1000 <0.001

Né&o 212 654 112 34,6
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DCC Sim 1 6,2 15 93,8 <0.001
Ndo 210 857 35 143

HAS Sim 3 32 92 9,8 <0001
Ndo 213 729 79 27,1

Obesidade Sim 0 00 48 1000 <0.001
Ndo 213 632 124 368

SARS Sim 0 00 3 1000 0.051
Ndo 213 685 098 315

Tabagismo Sim 0 00 29 1000 <0.001

Fonte: Autores (2020).

Foi observada a associagdo significativa entre a VR ligada a problemas respiratorios, a
citar: asma (n = 45; 93,8%), Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) (n = 10; 100,0%) e
Severe Acute Respiratiry Syndrome (SARS) (n = 3; 100,0%), cujo o quadro clinico resultou no
Obito. Entre os 29 pacientes que informaram ser fumantes 100% vieram a ébito. Segundo Szklo
et al., (2017), demonstram que o tabagismo é um fator de risco associado ao desenvolvimento
de DPOC, sendo responsavel, no Brasil, por 88% e 81% dos dbitos entre homens e mulheres.
Além disso, cardiopatias, diabetes, asma grave, HAS, cancer e vérias outras condi¢des médicas
sdo fatores de risco para as complicacfes e 6bito pelo COVID-19 (Kassir, 2020; Williamson,
et al., 2020).

Verificam-se observacGes com associacdo significativa entre varidveis ligadas a
problemas neuroldgicos, dos quais os quadros clinicos levaram a ébito, como: Acidente
Vascular Cerebral (AVC) (n = 8;100%) e Doenca Neuroldgicas Cronicas (DNC) (n=9;100%),
em que pacientes hospitalizados com COVID-19, obtiveram uma taxa de mortalidade mais
elevada (Misumi, et al., 2019).

Da mesma forma, a Diabetes (n = 85; 100%) e a Obesidade (n = 48; 100%) apresentaram
associacao com a evolucdo do quadro clinico do paciente, dado que a obesidade mostrou
aumentar a vulnerabilidade a infec¢fes, sendo um fator de risco para mortalidade relacionada
a COVID-19 (Peng, et al., 2020; Vaz, Cassimiro & Soares, 2020). Em outro estudo, pacientes
obesos foram observados com mais frequéncias em casos criticos e nao sobreviveram (Dietz &
Santos-Burgoa, 2020). Em publica¢des recentes, relacionam-se pessoas com obesidade a maior
contagio, estas podem exalar o virus por mais tempo ou favorecer o aparecimento de cepas mais

virulentas®’.
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Pesquisas recentes indicam que obesidade ¢ um fator de risco para mortalidade
relacionada a COVID-19, visto que esta associada a diminuicdo do volume de reserva
expiratorio, capacidade funcional e disfuncéo do sistema respiratorio. A obesidade também esta
relacionada com outras comorbidades, como a diabete mellitus, doenca cardiovascular e doenga
renal, estas sdo avaliadas como consequéncias para uma maior vulnerabilidade nas falhas de
6rgdos quando associadas a pneumonia (de Freitas, et al., 2020; Paula, 2004) e,
consequentemente influenciando na evolugéo do paciente que vem a oObito.

Entretanto, as variaveis: Ascite, Alzheimer, Conjuntivite, Depressdo, Doencas Arterial
Conica, Distarbio Neuroldgico, Epilepsia, Esquizofrenia, Etilismo, Insuficiéncia Renal
Cronica, Infeccdo no Trato Respiratdrio, Insuficiéncia Venosa Crdnica, Osteoporose,
Pneumopatia Cronica, Sindrome de Fournier e Tuberculose ndo apresentaram associacao
significativa com a evolucdo ao nivel de 5%, pois os valores-p variaram entre 0,139 e 0,626.

Uma vez conhecida a relagéo entre a VR e as VPs (Tabela 1), individualmente, buscou
encontrar uma funcao capaz de explicar a VR, relacionando com VPs, sendo assim, foi proposto
o MRLM, onde a VR assume valores, zero (0) para recuperados e um (1) para ébitos,
caracterizando essa variavel como Bernoulli. A partir do teste Qui-quadrado foram incluidas
apenas as VPs significativas na Eq.5, selecionadas as VPs significativas para serem inseridas
no modelo Eq. 4, para explicar a probabilidade de sucesso m(x).

A Tabela 2 apresenta as estimativas dos parametros e teste de significancia das variaveis
selecionadas do MRLM para explicar a evolucdo do COVID-19. Considerando a variavel
hospitalizacdo e, fixadas as demais variaveis, é quatro vezes maior a chance de um paciente
hospitalizado vir a obito (Tabela 1). Em relagdo a variavel asma, nota-se que, fixada as demais
variaveis, a chance de um paciente asmatico ter uma evolugdo para 6bito é aproximadamente
88 vezes maior em relacdo a um individuo que tenha alguma das demais patologias presentes.
Ainda segundo a Tabela 2, é possivel observar que para a comorbidade HAS, a razao de chance
é de aproximadamente 259. Isso significa que as chances de um individuo que apresenta HAS
séo 259 vezes maiores em relacdo aos ndo hipertensos, sendo esses fatores de risco no estudo.
Acerca disso, Pitchon et. al. (2018), afirma que fatores de risco estdo associados ao aumento da

chance de morrer por asma, justificando o alto valor obtido.
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Tabela 2. Estimativas das varidveis significativas selecionadas no MRLM para explicar a
evolugéo da COVID-19, no estado de Pernambuco, Brasil.

Parametros B Wald Valor-p OR”* IC 95%*

Género (0) -3,62 -7,36 <0,001 0,03 0,01-0,07

Género (1) -3,25 -6,65 <0,001 0,04 0,01-0,09

Hospitalizacdo (1) 1,50 3,09 0,002 448 1,78-12,3
Asma (1) 448 6,35 <0,001 88,21 25,27-429,9
Has (1) 556 8.35 <0,001 259,41 81,45-1189,4

*OR (Razéao de Chances) = relagdo entre grupos (n = 216 recuperados e n = 127 ébitos). +I1C
95% OR = intervalo de confianga de 95% para a OR.
Fonte: Autores (2020).

Ap0s a defini¢do do modelo ajustado, é necessario investigar falhas no ajuste do modelo,
no que diz respeito a multicolinearidade e heterocedasticidade, a partir da analise dos residuos
e diagndéstico do MRML, conforme observado nas Figuras 2-3.

Na Figura 2a, pode-se observar que o grafico quantil-quantil apresenta o comportamento
caracteristico Binomial bem definido e que os componentes do desvio estdo dentro do intervalo
de confianca da distribuicdo tedrica, 0 que comprova a adequacdo do modelo. Além desta
verificacdo, € importante avaliar o comportamento do residuo, nesse caso, o grafico da Figura
2b revela que os residuos estdo bem distribuidos em torno de zero, e dentro do intervalo [-2,2],
ha alguns pontos fora do intervalo.

No entanto, as observaces fora do intervalo [-2,2] ndo podem ser simplesmente
retiradas da andlise pois deve-se estar familiarizado com a natureza dos dados de maneira a
conhecer qual o comportamento dos diversos elementos populacionais, contudo modificar o

modelo seria uma outra abordagem o tornando mais eficiente (de Freitas et al., 2020).
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Figura 2. Quantis da Normal para distribuicdo Binomial com envelope para evolugéo (A),
residuo componente do desvio versus o indice (B), no estado de Pernambuco, Brasil, 2020.
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Fonte: Autores (2020).

Por outro lado, a razao de se encontrar pontos com comportamentos atipicos em relagdo
aos demais ndo implica na eliminag&o de tais pontos, sendo este o Gltimo recurso a ser utilizado
(Paula, 2004), podendo causar mudancas apreciaveis nas estimativas dos parametros do
modelo.
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Além das verificagdes referentes aos residuos e sua distribui¢do, buscamos-identificar
possiveis pontos extremos, pontos estes que podem acarretar alteragcdes no modelo proposto. O
gréfico da distancia de Cook apresentado na Figura 3a revela a auséncia de pontos influentes,
com todas as observac@es abaixo do limiar 1. Além disso, ndo foram identificados pontos de
alavanca por meio da medida h da matriz hat, com pontos hii menores que 0,1.

Ap0s estudar a bondade do ajuste, é necessario observar o poder de predi¢do do modelo,
a partir do grafico da Curva ROC (Figura 3b). Observamos, que a curva ROC esta bem proxima
do eixo vertical, indicando maior sensibilidade na deteccdo dos pacientes com COVID-19 e
com baixo falso positivo. A Area sob a curva, ou Acurécia Diagnostica, mostra o desempenho
do teste, ou seja, 0 indice de exatiddo do teste. O teste possui um desempenho bom, pois, AUC =
0,96 é bem préximo de 1. Os percentuais de verdadeiros positivos (sensibilidade) e verdadeiros
negativos (especificidade) foram relevantes, 88,2% e 97,2% respectivamente, assim, mostrando

a eficiéncia do teste em classificar corretamente os individuos doentes e saudaveis.
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Figura 3. Distancia de Cook referente ao modelo evolugdo (A), curva ROC do modelo
evolugéo, no estado de Pernambuco, Brasil, 2020.
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Fonte: Autores (2020).

Portanto, a curva ROC do MRLM (Figura 3b) representa um excepcional poder de
discriminagdo (ROC > 0.9) com base na classificagdo de Hosmer & Lemeshow (2013), 0
resultado pode ser justificado a partir de um conjunto de técnicas de adequabilidade de
um modelo. Dessa forma, pode-se concluir que 0 modelo ndo apresenta indicagdes de que esta
mal ajustado e tem um grande poder de predicao.
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4, Concluséao

Neste sentido, 0o MRLM é um modelo capaz de estimar os preditores lineares que sdo
fatores de risco ou protecédo relacionado com a evolucdo do quadro clinico podendo levar ao
oObito, pode ser aplicado como ferramenta eficiente em estudos de saude publica. Portanto, seu
uso beneficia profissionais de saude responsaveis pela vigilancia epidemioldgica, que carecem
de informacdes que orientem ao planejamento das politicas publicas de salde e intervencdes
em Pernambuco.

Por fim, para trabalhos futuros, utilizaremos ferramentas georreferencias com o objetivo
de mapear os demais municipios que podem ser suscetiveis, orientando assim as politicas

publicas voltadas a saude no estado de Pernambuco.
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