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O novo coronavirus, denominado SARS-CoV-2 é um virus de RNA de fita simples. O principal

mecanismo de entrada do virus nas células dos hospedeiros é por meio da enzina conversora de

angiotensina 2 (ACE-2) que atua como um receptor nas células epiteliais do trato respiratorio

superior. O objetivo desta pesquisa foi descrever o perfil epidemioldgico dos acometidos pela

COVID-19 no municipio de Macapa/AP, além calcular as taxas de letalidade por grupo etério,

por sexo e por morbidade prévia. Utilizou-se uma anélise quantitativa realizada com base nos

casos confirmados de COVID-19 no municipio de Macapa, com dados secundarios extraidos

do banco de dados e informacg6es agregadas da Secretaria de Satude do Municipio. A analise do
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perfil epidemioldgico dos acometidos, da evolucéo e da gravidade da COVID-19 é importante
para determinar e adequar estratégias de mitigacao e para permitir o planejamento de acGes e
de cuidados de saude no combate ao SARS-CoV-2 em Macapa.

Palavras-chave: COVID-19; Coronavirus; Macapa.

Abstract

The new coronavirus, called SARS-CoV-2, is a single-stranded RNA virus. The main
mechanism of entry of the virus in the cells of the hosts is through the angiotensin-converting
enzyme 2 (ACE-2) that acts as a receptor in the epithelial cells of the upper respiratory tract.
The aim of this research was to describe the epidemiological profile of those affected by
COVID-19 in the city of Macap4, Brazil, in addition to calculating the lethality rates by age
group, sex and previous morbidity. A quantitative analysis was carried out based on confirmed
cases of COVID-19 in the municipality of Macapa, with secondary data extracted from the
database and aggregated information from the Municipal Health Department. The analysis of
the epidemiological profile of those affected, the evolution and severity of COVID-19 is
important to determine and adapt mitigation strategies and to allow the planning of actions and
health care to combat SARS-CoV-2 in Macapa.

Keywords: COVID-19; Coronavirus; Macapa.

Resumen

El nuevo coronavirus, llamado SARS-CoV-2, es un virus de ARN monocatenario. El principal
mecanismo de entrada del virus en las células de los huéspedes es a través de la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE-2) que actia como un receptor en las células epiteliales
del tracto respiratorio superior. El objetivo de esta investigacion fue describir el perfil
epidemioldgico de los afectados por COVID-19 en la ciudad de Macapa, ademas de calcular
las tasas de mortalidad por grupo de edad, sexo y morbilidad previa. Se utiliz6 un analisis
cuantitativo basado en casos confirmados de COVID-19 en el municipio de Macap4, con datos
secundarios extraidos de la base de datos e informacion agregada del Departamento Municipal
de Salud. El andlisis del perfil epidemioldgico de los afectados, la evolucién y la gravedad de
COVID-19 es importante para determinar y adaptar las estrategias de mitigacion y permitir la
planificacion de acciones y atencion médica para combatir el SARS-CoV-2 en Macapa.

Palabras clave: COVID-19; Coronavirus; Macapa.
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1. Introducgéo

O novo coronavirus, denominado SARS-CoV-2, surgiu em dezembro de 2019 em
Wuhan, provincia de Hubei, na China. A capacidade do SARS-CoV-2 de causar pneumonia em
massa na populagéo chamou a atengéo do governo chinés e da comunidade internacional. Dessa
forma, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), alertada pelo governo chinés, declarou a
COVID-19 - doenca causada em humanos pela infeccdo pelo SARS-CoV-2 - como uma
emergéncia em saude publica mundial (Feng et al., 2020; Nassiri, 2020; Wang, Horby, Hayden,
& Gao, 2020; WHO, 2020a).

Nesse contexto, em 07 de janeiro de 2020, o virus foi isolado pela primeira vez (Wang
et al., 2020) e é, atualmente, definido como um virus de RNA de fita simples, com genoma de
aproximadamente 30 mil nucleotideos, pertencente a subfamilia beta-coronavirus, que
apresenta morfologia esférica com projecdes (glicoproteinas) em forma de espinhos. Enquanto
virus de RNA, o SARS-CoV-2 possui um alto potencial de mutacGes, inclusive as que
favorecam, pelo mecanismo selecdo natural, a infectividade e a viruléncia de algumas cepas
(Khailany, Safdar, & Ozaslan, 2020; Nassiri, 2020; Velavan & Meyer, 2020).

Quanto a infectividade do SARS-CoV-2, sabe-se que, atualmente, o principal
mecanismo de entrada do virus nas células dos hospedeiros é por meio da enzina conversora de
angiotensina 2 (ACE-2), que atua como um receptor para 0 SARS-CoV-2 nas células epiteliais
do trato respiratério superior (Khailany et al., 2020; Letko, Marzi, & Munster, 2020). Nesse
sentido, a infeccdo pelo novo coronavirus pode levar a sinais e a sintomas como: febre, tosse
seca, cefaleia, fadiga, dispneia, falta de ar, calafrios e artralgia. O surgimento desse quadro
clinico é consonante com o periodo de incubacédo viral, que é em média de 5 a 6 dias e mediana
que varia entre 3 a 7 dias (Wenjing & Liming, 2020; WHO, 2020b).

Nesse cenario, 0s riscos a saude publica global devido a COVID-19 evidenciam-se a
medida (1) que inexistem vacinas e medicagdes, como antivirais e agentes imunomoduladores,
de eficécia e seguranca comprovadas, especificos para o tratamento, (2) que muitos pacientes,
especialmente em estado grave da doenga, precisam de assisténcia hospitalar e respiradores
mecanicos e (3) que o SARS-CoV-2, além de elevada viruléncia, tem um alto potencial/taxa de
transmisséo, principalmente por meio de fomites e de goticulas respiratdrias. Nesse sentido, 0
contato social fisico, que propicia a transmissdo (também possivel a partir de individuos
infectados em periodo de incubag&o viral ou realmente assintomaticos), deve ser reduzido como
medida de saude publica (Salathé et al., 2020; Wenjing & Liming, 2020; WHO, 2020a).
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Essas caracteristicas de transmissdo fizeram com que a COVID-19 fosse rapidamente
considerado uma pandemia. Até 09 de maio de 2020, dltimo dia da décima nona semana do
calendario epidemiolégico do Ministério da Saude, o quantitativo acumulado de casos de
COVID-19 no mundo, pela OMS, era de 3.862.700 registros, dos quais 265.960 foram casos
fatais da doenca (WHO, 2020b). Nessa mesma data, o Brasil, em meio a instabilidade politica
nacional (Lancet, 2020), apresentava um acumulado de 135 mil casos confirmados de COVID-
19 e 9.146 mortes, 0 maior quantitativo absoluto da América Latina (WHO, 2020b). Ressalta-
se, ainda, que a dinamica de transmissao em paises com alta desigualdade social, como o Brasil,
ainda é pouco esclarecida, visto os desafios quanto a condi¢bes de vulnerabilidade social, de
moradia e saneamento precarias e de super populacdo domiciliar(Lancet, 2020; Werneck &
Carvalho, 2020). Nesse cenario, seguir as recomendac6es de distanciamento fisico e de higiene,
eficazes na contencdo da COVID-19 em outros paises, é praticamente impossivel para milhGes
brasileiros (Lancet, 2020; Salathé et al., 2020; Werneck & Carvalho, 2020). Assim, 0
isolamento social (quarentena), medida de satde publica recomendada pela OMS, encontra
limitacGes de eficiéncia, devido a caracteristicas especificas do Brasil (Lancet, 2020; Salathé et
al., 2020; Werneck & Carvalho, 2020; WHO, 2020b).

No Brasil, os indicadores socioecondmicos e em salde tem grande disparidade entre as
regides do pais. Nesse contexto, a Amazonia Legal brasileira, que até 26 de marco tinha uma
incidéncia média de COVID-19 inferior em suas capitais quando comparadas ao grupo das
demais capitais brasileiras (Silva et al., 2020), é atualmente uma das areas de maior emergéncia
em salde publica do Brasil. Com destaque para Macapa, capital do estado do Amapa, que
possui aproximadamente 503 mil habitantes e cerca de 60,0% da populacéo estadual. Macapa,
que entre as capitais brasileiras possui a maior porcentagem de pessoas pobres, apresenta um
fragil sistema de saude, com lota¢do em praticamente 100,0% de seus leitos clinicos e de terapia
intensiva, devido ao enorme nimero de registros diarios de casos em meio a pandemia de
COVID-19 (Dias et al., 2020; Painel-AP, 2020; Silva et al., 2020).

Esses fatores, aliados a peculiar dificuldade da manutencdo do isolamento social e a
projecdo futura de um quantitativo elevado de casos (Dias et al., 2020), tornam essencial a
elaboracéo de estudos epidemiolégicos que contribuam para a compreensdo da COVID-19 em
Macapd. Com base nessas informacOes, o objetivo deste artigo € descrever o perfil
epidemioldgico dos acometidos pela COVID-19 no municipio de Macapa-AP, além calcular as

taxas de letalidade por grupo etario, por sexo e por morbidade prévia.
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2. Metodologia

Periodo estudado, fonte de dados, método de calculo e aspectos éticos

Trata-se de uma analise quantitativa realizada com base nos casos confirmados de
COVID-19 no municipio de Macap4, capital do estado do Amapa. O periodo temporal estudado
foi definido a partir da data de notificacdo do primeiro caso confirmado no municipio
(20/03/2020) e a data de finalizacdo desta pesquisa. Dessa forma, os casos estudados foram
registrados entre a décima segunda (15/03/2020 a 21/03/2020) e a décima nona semana
(03/05/2020 a 09/05/2020) do calendario epidemiolégico de notificacdo de 2020, definido pelo
Ministério da Saude.

Este estudo foi baseado em dados secundérios extraidos do banco de dados e
informacdes agregadas da Secretaria de Satde do Municipio de Macapa-AP. Foram incluidos
na analise apenas os casos confirmados por meio RT-PCR, teste rapido ou ambos. Ademais, 0s
casos gque ndo possuiam dados de idade e de sexo ndo foram incluidos na analise. Assim, 0
guantitativo de casos confirmados de COVID-19 analisados foi de n=1.560.

Dessa forma, calculou-se a taxa de letalidade geral (independente de outra
caracteristica), por sexo, por faixa etaria e por comorbidade prévia. Ressalta-se que,
inicialmente, foi quantificado o total de pacientes com uma ou mais comorbidades prévias.
Posteriormente, essa variavel foi analisada e agrupa em: doencas cardiovasculares cronicas
(incluindo a hipertensao arterial sistémica), doencas respiratorias cronicas, diabetes e outras. O
método de calculo da taxa de letalidade foi:

Quantitativo de 6bitos por Covid-19 registrados no periodo x 100

Taxa de letalidade (%) = —— - - -
Quantitativo de casos confirmados de Covid-19 no mesmo periodo

Dentre as limitagbes do presente estudo estdo: (1) a subnotificacdo devida,
principalmente, ao racionamento de testes e a sobrecarga do sistema de salde, (2) a notificacdo
incorreta/incompleta, (3) impossibilidade de analisar as ocupagdes de individuos; a severidade
da doenca em cada caso e condicGes de exposi¢do individuais.

O presente estudo utilizou-se apenas de dados secundarios agregados, que nao permitem
a identificacdo individual. Assim, ndo houve a necessidade de ser submetido a apreciacdo de
um Comité de Etica em Pesquisa. Esses dados foram disponibilizados pela Secretaria Municipal
de Saude de Macapa, mediante carta de autorizacdo institucional. Dessa maneira, foram
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seguidos os critérios das Resoluces nimero 466 de 2012 e numero 510 de 2016, do Conselho
Nacional de Etica em Pesquisa brasileiro.

Andlise de dados

Os dados foram extraidos da base de dados no formato XLXS. do software Microsoft
Excel® 2016. Este mesmo software foi utilizado para realizacdo de céalculos, de tabulacdes e
organizacdo geral dos dados. Ja a analise estatistica foi feita por meio do software estatistico
Statistical Package for the Social Sciences® versdo 20.0.

As distribuicdes dos dados de idade (em anos), tanto do total geral de casos confirmados
guanto dos casos de Obitos, foram inicialmente analisadas por meio de histogramas, em que
foram observadas a disposicédo das barras de frequéncias, e de graficos Quantil-Quantil Plot (Q-
Q Plot), em que foram observadas as aderéncias dos dados as respectivas retas de referéncia
(Torman, Coster, & Riboldi, 2012).

Em seguida, utilizou-se o teste ndo-paramétrico de Kolmogorov-Smirnov (KS), o mais
adequado para verificacdo da hipotese de distribui¢cdo normal dos dados, de acordo com o0s
tamanhos amostrais do presente estudo. Posteriormente, testou-se, a homogeneidade das
variancias das idades entre os sexos, por meio do teste de Levene (baseado na média). Neste
teste a hipotese de homogeneidade de variancias € aceita quando p-valor > 0,05.

Para os casos de Obitos (n=37), as idades de ambos 0s sexos apresentaram distribuicéo
normal dos dados pelo teste KS e boa aderéncia a reta de referéncia nos gréaficos Q-Q Plot, além
de haver homogeneidade entre as variancias pelo teste de Levene. Assim, com 0s pré-requisitos
contemplados (distribuicdo normal e homogeneidade de varidncias), utilizou-se o teste
paramétrico de t de Student, para amostras independentes, para avaliar a possivel diferenca de
médias entre as idades de cada sexo. Ressalta-se que no teste t de Student a hipdtese de diferenca
estatisticamente significante entre médias é estabelecida quando p-valor < 0,05.

Para o total de casos registrados (n=1.560), as idades de ambos o0s sexos néo
apresentaram distribuicdo normal dos dados pelo teste KS, embora tenham apresentado boa
aderéncia a reta de referéncia nos graficos Q-Q Plot e relativa sinuosidade da curva normal nos
histogramas, além de ter sido aceita a hip6tese de homogeneidade de variancias pelo teste de
Levene. Dessa forma, embora a condi¢do de distribuicdo normal tenha sido violada pelo
resultado do teste KS, optou-se pelo teste t de Student, considerando-se sua robustez e o

tamanho amostral grande.
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Ademais, calculou-se as estatisticas descritivas média (ME), desvio padrdo (z),

mediana, variancia, maximo e minimo.

3. Resultados e Discussao

Foram analisados 1.560 casos de COVID-19, notificados no municipio de Macapa-AP,
confirmados por meio de RT-PCR, teste rapido ou ambos. A idade média do total de casos
confirmados (n=1.560) foi de 40,82+14,35 anos, ja a idade média dos casos de obitos (n=37)
foi de 57,00+14,42 anos. A diferenca entre essas medias foi de 16,2 anos. A maioria dos casos
estudados tinha idade igual ou superior a 30 anos (n=1.240; 79,49%), ja a maioria dos Gbitos
tinha idade igual ou superior a 40 anos (n=35; 94,59%). A razdo entre 0S SeX0Ss
(masculino/feminino), para o total de casos (n=1.560), foi de 0,933 e para o total de dbitos
(n=37) foi de 1,64.

A Tabela 1 demonstra que, do total de 1.560 confirmados, 51,63% (n=807) foram do
sexo feminino e 48,27% do masculino. A faixa etaria mais acometida foi a de 30 a 39 anos
(n=472; 30,26%). Ademais, foram registrados 23 6bitos do sexo masculino e 14 do feminino,
com as respectivas taxas de letalidade de 3,05% e 1,73%, enquanto a de letalidade geral foi de
2,37%. Nesse sentido, a faixa etaria com maior taxa de letalidade foi a de 70 anos ou mais
(12,50%), com 64 casos e 8 Obitos. Ja a comorbidade prévia com maior letalidade foi a diabetes
(24,14%) (Tabela 1).
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Tabela 1. Casos confirmados, 6bitos e taxa de letalidade, segundo faixa etéria, sexo
e comorbidade prévia, para n=1.560 casos de COVID-19 registrados em Macap4,
Amap4, entre a décima segunda e décima nona semanas de notificacao do calendario

epidemioldgico do Ministério da Saude de 2020.

Coracter(eticas Casos confirmados ~ Obitos Taxa de
n(%) n(%) L etalidade %
Total geral 1.560 (100,0) 37 (100,0) 2,36
Faixa etéria
0- 9anos 17 (1,09) - -
10- 19 anos 49 (314) - -
20 - 29 anos 254 (16,28) - -
30- 39 anos 472 (30,26) 2 (541) 042
40- 49 anos 379 (24,30) 10(27,03) 2,64
50 - 59 anos 233 (14.93) 10 (27,03) 429
60 - 69 anos 92 (5,90) 7 (18.90) 7,61
70 anos ou mais 64 (4,10) 8 (21,60) 12,50
Sexo
Masculino 753 (48,27) 23 (62,20) 3,05
Feminino 807 (51,63) 14(37,80) 1,73
Comorbidade prévia
Diabetes 29 (24,16) 7(41,18) 24,14
Doenca cardiovascular* 46 (38,33) 7(41,18) 1522
D cenca respiratoria cronica 29 (2416) 1(588) 345
Outras 16 (13,23) 2 (11,76) 12,50

*Doengas cardiovasculares cronicas incluindo a hipertensdo arterial sistémica.
Fonte: Autores, produzida com dados da pesquisa.

Ademais, dos 1.560 casos notificados, 102 (6,54%) possuiam o registro de pelo menos
uma comorbidade prévia. A prevaléncia do tipo especifico de comorbidade, por frequéncia de
diagndstico, foi de 38,33% para as doencas cardiovasculares cronicas incluindo a hipertensao
arterial sistémica, de 24,16% para a diabetes, de 24,16% para doencas respiratdrias cronicas e
de 13,33% para as outras comorbidades (Tabela 1). A taxa de letalidade entre os casos que
apresentaram pelo menos uma comorbidade foi de 16,67%.

A Tabela 2 demonstra que, por meio do teste de Levene, houve homogeneidade de
variancia, entre as idades do sexo masculino e do feminino, para o total de casos confirmados
e para o total de obitos. Além de demonstrar que ndo houve diferenca significante, de acordo
com o resultado do teste t de Student, entre as médias das idades de cada sexo, tanto para o total

de casos confirmados quanto para o total de 6bitos (Tabela 2).
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Tabela 2. Estatistica descritiva e resultados dos testes estatisticos para comparagéo das idades
entre os sexos masculino e feminino para n=1.560 casos de COVID-19 registrados em
Macapa, Amapa, entre a décima segunda e décima nona semanas de notificacao do calendario

epidemioldgico do Ministério da Saude de 2020.

Casos confirmados de Covid-19 (n = 1.560)

Sex(t:l - 753; no Se)({r? Ieg;_r;)lno p-valor teste p-valor teste
— - —— - — - — — delevene tde Student
Média (+DP) Mediana Varidncia Méx. /Min.  Média (tDP) Mediana Variancia Max. /Min.
40,5 (+14,4) 380 2082 14/1 11,1 (+14,3) 400 2038 89 /1 0,550+ 0,368

Obitos por Covid-19 (n = 37)

Sexr(;n - 23)Iino Sex(?] ffrﬂr;lno p-valor teste p-valor teste
— - — - — - — — de Levene tde Student
Média (+DP) Mediana Varidncia Méx. /Min.  Média (+DP) Mediana Varidncia Mdx. / Min.
59,0 (£12.9) 57,0 166,0 84 /40 53,8 (x141) 530 1999 79/35 0,581 0261

*A hipdtese de variancia homogenia é aceita; DP: Desvio Padrdo; M&x: Maximo; Min: Minimo.
Fonte: Autores, produzida com dados da pesquisa

Além disso, a idade minima do total de 1.560 casos confirmados foi de um ano e a
méaxima de 114 anos, com mediana de 38,0 anos para 0 sexo masculino e de 40,0 anos para o
feminino. Em comparag&o, o caso de 6bito de idade mais elevada tinha 84 anos e era do sexo
masculino, enquanto o mais novo tinha 35 anos e era do sexo feminino. J& a mediana dos casos
de 6bito no sexo masculino foi de 57,0 anos e de 53,0 anos no feminino (Tabela 2).

Durante o intervalo temporal analisado no presente estudo, aproximadamente de 8
semanas, a capital amapaense apresentou uma das maiores elevagGes do nimero de casos de
COVID-19 por 100.000 habitantes entre todas as capitais brasileiras. Macapa passou da posi¢do
de capital com a menor incidéncia em 26 de marco de 2020 para a capital com a quarta maior
incidéncia do pais, um més depois (DataGlass, 2020; Silva et al., 2020). Nesse sentido, destaca-
se que a expansdo do numero de casos e do numero de Obitos se deve, principalmente, as
caracteristicas de disseminacdo e transmissibilidade do SARS-CoV-2 (Gao et al., 2020).
Todavia, deve-se considerar e analisar determinantes sociais, culturais e ambientais de cada
regido (Qiu, Chen, & Shi, 2020). Nesse sentido, Macapa destaca-se por baixos indices
socioecondémicos e em saude (Silva et al., 2020). Além disso, alguns estudos tém avaliado de
que forma as caracteristicas demograficas, como estrutura etaria da populagéo, razdo entre
sexos e habitantes por domicilio influenciam na vulnerabilidade de cada regido a surtos de
COVID-19 (Balbo et al., 2020; Esteve, Permanyer, Boertien, & Vaupe, 2020; Werneck &
Carvalho, 2020).

Dessa forma, este estudo descreveu que em Macap4, aproximadamente 55,0% dos casos

confirmados, encontravam-se na quarta e quinta décadas de vida (30-49 anos), com mediana de
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38 anos para sexo masculino (ME=40,5£14,4) e 40 para o feminino (ME=41,1+14,3). Porém,
a maior taxa de letalidade foi observada no grupo com mais de 70 anos de idade, com mediana
de 57 anos para o0s 6bitos masculino (ME=59,0£12,9) e de 53 para o feminino (ME=53,8+14,1).
Sem diferenca estatistica significante entre as médias e as variancias das idades dos sexos, tanto
nos casos confirmados (n=1.560) quanto nos Obitos (n=37). Tais resultados tornam-se
compreensiveis a partir de dois principais fatores: a estrutura etaria populacional e a evolugéo
senescente do sistema imunologico humano (Marquez, Trowbridge, Kuchel, Banchereau, &
Ucar, 2020).

Esse padréo etario de acometimento e Obitos encontrado em Macapa concerne com
panoramas encontrados em outras capitais brasileiras, como Vitoria-ES (Coronavirus-ES,
2020) e Belo Horizonte-MG (APP-MG, 2020), com o padrdo de acometimento nacional (Brasil,
2020a) e com resultados encontrados em estudos realizados em outros paises como China (Bi
et al., 2020; Feng et al., 2020), Italia (Grasselli et al., 2020; ISDS, 2020) e Estados Unidos da
América (EUA) (Richardson et al., 2020). Todavia, a taxa de letalidade geral (2,37%; n=1.560)
em Macapé era menor do que taxa de letalidade brasileira (6,81%), no mesmo periodo estudado.
Essa disparidade pode estar relacionada a dois fatores que influenciam as taxas de letalidades
na COVID-19: (1) a estrutura etaria da populacdo, pois 53,0% dos habitantes de Macapa
possuem idade estimada em menos de 30 anos e apenas 9,6% da populacédo tem idade igual ou
maior que 60 anos; (2) a incidéncia de comorbidades, visto que Macapa esta entre as capitais
brasileiras com as menores taxas de incidéncia de doencas cronicas nao transmissiveis (Silva et
al., 2020; Verity et al., 2020).

Apesar de existirem estudos que também evidenciem a maior participacdo dessa faixa
etaria (30-49 anos) entre os casos confirmados, ainda ndo esta bem estabelecida a associacao
da maior prevaléncia nesse grupo com causas de predile¢do ou vulnerabilidade. Existem, ainda,
estudos iniciais que indicam que os jovens ndo tém menor risco de infec¢do do que pessoas de
idade mais avancada (Bi et al., 2020; Verity et al., 2020). Dessa forma, os motivos da maior
participacdo desses individuos no grupo de casos confirmados ainda sdo pouco discutidos.
Todavia, faz-se necessario destacar que as pessoas com idade entre 30 e 49 anos representavam,
em 2018, uma grande parcela da populagdo de Macapéa (Brasil, 2018) correspondendo a
aproximadamente 30% dos habitantes.

Nesse sentido, ressalta-se que esse grupo etario, de 30 a 49 anos, representa, também,
grande parcela da populagdo mais produtiva no mercado de trabalho. Logo, a necessidade de
descolamento para o seu local trabalho (grande parte da populacdo trabalhadora utiliza o

transporte publico), natural de todos os setores econémicos, antes da adogcdo das medias
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restritivas e, posteriormente, a manutencdo das atividades consideradas essenciais (Cunha et
al., 2019), pode ter favorecido a transmissio do SARS-CoV-2 entre esses individuos. E possivel
que esses sejam alguns dos fatores que tenham levado ao maior quantitativo de casos entre
pessoas nesse grupo etario. Acrescenta-se, ainda, o fato de que o presente estudo foi realizado
com dados coletados do sistema de saude, possivelmente mais tendenciosos ao espectro
sintoméatico mais exuberante da infeccdo, com a grande possibilidade de subnotificacdo de
casos de quadro clinico leve, devido a sobrecarga no sistema de salde e ao racionamento de
testes em Macapa (Dias et al., 2020; Painel-AP, 2020). Dessa forma, o discreto quantitativo de
casos em individuos com idade menor a 20 anos (0-9 n=17; 10-19 n=49) em Macapa pode estar
associado ao fato de que grande parte desses individuos podem apresentar apenas sintomas
leves ou serem assintomaticos (Hu et al., 2020; Viacava, Oliveira, Carvalho, Laguardia, &
Bellido, 2018). Além disso, as analises epidemiolégicas de um patdgeno recém-emergido séo
tipicamente direcionadas para deteccdo de casos graves, principalmente quando a capacidade
de testagem da populacéo é baixa (Dias et al., 2020; Verity et al., 2020; Werneck & Carvalho,
2020).

Outro relevante resultado encontrado no presente estudo, refere-se a elevacao
progressiva da taxa de letalidade conforme aumento da idade dos pacientes. Esse padréo de
letalidade também foi observado entre populacfes de outras capitais brasileiras e em estudos
internacionais (APP-MG, 2020; Coronavirus-ES, 2020; Feng et al., 2020; Grasselli et al., 2020;
Richardson et al., 2020). Nesse sentido, muitos fatores podem influenciar na reposta biologica
de um individuo frente a infeccdo pelo coronavirus. A imunossenescéncia, definida como o
processo natural de deterioragdo do sistema imunoldgico em decorréncia ao envelhecimento,
pode em parte, explicar a maior letalidade entre idosos (Marquez et al., 2020; Nikolich-Zugich,
2018).

Quanto a influéncia da imunidade e da senescéncia, pesquisas apontam que as alteracfes
de funcdo e composicdo celular da imunidade inata e da adaptativa, que ocorrem no
envelhecimento, influenciam o equilibrio e a efetividade da resposta gerada diante de patégenos
como 0 SARS-CoV-2 (Marquez et al., 2020; Moskowitz et al., 2020; Nikolich-Zugich, 2018).
No envelhecimento, bioldgico ou cronoldgico, as células da imunidade inata diminuem a sua
capacidade de reconhecimento e apresentacdo do antigeno, tal fato, além de produzir uma
resposta aguda menos especifica a infeccdo, também influencia a efetividade da resposta
adaptativa a partir, principalmente, de linfécitos T e B. Em conjunto, ocorre disfuncdo de 6rgaos
linfoides, a mais evidente é a involugdo do timo que reduz o nimero de linfocitos T imaturos
circulantes (Nikolich-Zugich, 2018).
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Associado a esse fato, um estudo chinés, com 452 pacientes com COVID-19, evidenciou
que a maioria dos pacientes apresentaram tendéncia a linfopenia e ao aumento de
biomarcadores pro-inflamatorios. Ademais, pacientes com o quadro clinico mais grave
apresentaram leucocitose com neutrofilia quando comparados com o grupo ndo grave (Qin et
al., 2020). Esses achados sugerem que, o decaimento natural de linfécitos T durante o
envelhecimento, associado a linfopenia induzida pelo SARS-CoV-2, podem diminuir a
efetividade da reposta adaptativa a infeccdo. Além disso, a reducdo de células T reguladoras,
associado a resposta inata inespecifica e a niveis séricos mais altos de citocinas pro-
inflamatorias e quimiocinas, parecem estar correlacionados com as respostas hiperinflamatorias
na patogénese da COVID-19 e com desfechos desfavoraveis (Marquez et al., 2020; Nikolich-
Zugich, 2018; Qin et al., 2020), o que pode justificar os achados, do presente estudo quanto a
alta letalidade entre pacientes de maior faixa etaria.

Além do fator idade, estudos apresentaram evidéncias de que o sexo biolégico parece
estar relacionado com o aumento do nimero de casos graves e Obitos em pacientes com
COVID-19 (Feng et al., 2020; Marquez et al., 2020). Nesse contexto, o presente estudo, em
concordancia, identificou uma taxa de letalidade quase duas vezes maior no sexo masculino
(3,05%) quando comparado com o feminino (1,73%). Resultados semelhantes foram, também,
observados em outras populagdes. O estado de Minas Gerais também apresentou, no mesmo
periodo desse estudo, uma letalidade maior no sexo masculino do que no feminino (4,3%/3,5%)
(GOV-MG, 2020). Esse padrdo de letalidade também se repetiu em paises como a China
(4,7%/2,8%), a Alemanha (5,2%/3,9%) e a Espanha (10,6%/6,1%) (GlobalHealth5050, 2018).

Embora muitos paises ndo reinam ou ndo divulguem os nimeros de dbitos por sexo,
esse padrdo parece consistente em todo o mundo (GlobalHealth5050, 2018; Marquez et al.,
2020). Acredita-se que a maior tendéncia ao agravamento clinico e a 6bitos, entre 0s homens,
ndo esteja relacionado a uma Unica causa. Um conjunto de caracteristicas genéticas, hormonais,
de estilo de vida e de prevaléncia de comorbidades parece poder explicar o maior quantitativo
de casos graves e fatais entre os individuos desse grupo (Lotter & Altfeld, 2019; Méarquez et
al., 2020). Entretanto, ainda ndo foi possivel estabelecer, com precisdo, 0s determinantes
responsaveis pela disparidade nos desfechos clinicos, de acordo com o sexo, em pacientes com
COVID-19. Todavia, sabe-se que 0 cromossomo X contém o maior nimero de genes
relacionados a imunidade em todo o0 genoma. Assim, mulheres (gen6tipo XX) carregam o dobro
desses genes, em comparacao aos homens (gendtipo XY). Isso pode explicar a responsividade
do sistema imunolégico feminino e o melhor controle das respostas imunes inata e adaptativa

a infeccéo pelo virus (Marquez et al., 2020; Schurz et al., 2019).
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Nesse sentido, um estudo realizado com camundongos, destacou o papel imunoprotetor
do estrogénio na infecgdo por SARS-CoV. Segundo os pesquisadores, fémeas com reducdo
induzida de estrdgeno apresentaram resposta semelhante a de machos: maior infiltracéo
leucocitaria pulmonar, hiperinflamacéo local, extravasamento vascular, edema alveolar e por
consequéncia, maior mortalidade. Esses resultados ndo foram observados no grupo de controle
de fémeas, portanto, podem evidenciar o possivel efeito protetor do estrogeno na infeccéo por
SARS-CoV (Channappanava et al., 2017). Ademais, outros fatores relacionados ao estilo de
vida e ao comportamento, como a maior prevaléncia de fumantes e a maior resisténcia e demora
na procura dos servicos de satde, podem também relacionar-se com o aumento da gravidade
da COVID-19 e da mortalidade entre homens (Oliveira, Daher, Silva, & Adrade, 2015; Vazquez
& Redolar-Ripoll, 2020). Assim, esses fatores genéticos e hormonais, em conjunto, podem
justificar o resultado, do presente estudo, de uma taxa de letalidade 76,0% maior no sexo
masculino (3,05%) do que no feminino (1,73%).

Outro fator associado a possibilidade de agravamento e de 6bito, j& fundamentado na
literatura, é a presenca de uma ou mais doencas pré-existentes durante a infeccdo pelo SARS-
CoV-2 (Guan et al., 2020; Yang et al., 2020). Nesse sentido, presente estudo evidenciou, como
as trés morbidades mais prevalentes, nos 1.560 casos de COVID-19 analisados, as doengas
cardiovasculares, a diabetes e as doencas respiratdrias cronicas. Apesar das doencas
cardiovasculares terem apresentado maior frequéncia entre os individuos acometidos, a diabetes
esteve mais relacionada aos casos com desfecho fatal em Macapa. A prevaléncia dessas
caracteristicas clinicas nos pacientes com a COVID-19 também foi observada a nivel nacional
(Brasil, 2020b) e em outros paises como a China (Guan et al., 2020), a Italia, os EUA, a Suécia
e a Espanha (GlobalHealth5050, 2018), com um padrdo semelhante de letalidade.

Todavia, destaca-se que os resultados da presente pesquisa demonstraram que, em
Macap4, a taxa percentual de acometidos pela COVID-19 com pelo menos uma morbidade pré-
existente (6,54%) era inferior a taxa (25,35%) encontrada em um estudo chinés realizado com
dados de 20.812 pacientes que possuiam registros de comorbidades (Feng et al., 2020). Em
contrapartida, a taxa de letalidade observada em Macapa (16,67%) entre esses pacientes, foi
aproximadamente 2,4 vezes maior que a taxa chinesa (7,03%) (Feng et al., 2020). Ademais, a
indisponibilidade de dados sobre a COVID-19 associada a alguma comorbidade,
impossibilitaram a comparacdo dos resultados observados em Macapa com o panorama dos
casos em outros estados brasileiros e com o cendrio nacional.

Nesse contexto, uma possivel explicacdo para o menor nimero de pacientes com

comorbidades entre os infectados, que tambem pode ser considerada uma limitagédo do presente
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estudo, é fato de que, em grande parte, as condigdes clinicas pré-existentes possam ter sido
registradas a partir do autorrelato. Assim, a subnotificagdo de comorbidades decorridas da falta
de diagnosticos prévios podem subestimar o numero real de pacientes com alguma doenca pré-
existente no momento da notificacdo de COVID-19 em Macapa. O maior quantitativo de mortes
de pacientes, com comorbidades prévias, pela COVID-19 pode estar relacionado as
caracteristicas locais de assisténcia a salde, visto que Macapa sofre devido ao baixo
quantitativo de estabelecimentos publicos de salde e a baixa condi¢do socioecondmica (Silva
et al., 2020). Esses fatores podem influenciar na capacidade de diagnosticos e na qualidade do
manejo e do controle de determinadas doengas, especialmente as cronicas ndo transmissiveis,
como diabetes e hipertensdo (Viacava et al., 2018). Um estudo realizado com 810 pacientes
diagnosticados com COVID-19 e com diabetes pré-existente, evidenciou que paciente que
mantinham os niveis glicémicos controlados tiveram evolucdes para quadros mais leves da
infeccdo, necessitaram de menos medicacéo e tiveram menos desfechos adversos e mortes (Zhu
et al., 2020).

4. Consideracdes Finais

Por fim, depreende-se que, os padrfes gerais de acometimento e de mortalidade da
COVID-19 observados em 1.560 casos registrados no municipio de Macapa (maior nimero de
casos confirmados na faixa etaria de 30 a 49 anos; aumento progressivo entre letalidade e faixa
etaria; letalidade superior no sexo masculino), sdo semelhantes aos padrdes encontrados em
diversas partes do mundo até o periodo deste estudo. Dessa forma, destaca-se que o perfil
epidemioldgico e as caracteristicas clinicas observadas nos individuos com a COVID-19 em
Macapd, podem ser determinados por causas multifatoriais individuais e/ou socioeconémicas
como: idade, sexo bioldgico, condicBes de habitacdo, acesso a saude, prevaléncia de
comorbidades e estilo de vida/comportamento. Nesse sentido, a configuracao desses fatores em
populacdes distintas pode explicar algumas peculiaridades encontradas nos resultados de
diversas pesquisas. Dessa forma, ressalta-se que a analise do perfil epidemiol6gico dos
acometidos e da letalidade da COVID-19 é importante para determinar e adequar estratégias de
mitigacao e para permitir o planejamento de ag¢Oes e de cuidados de satide no combate ao SARS-
CoV-2 em Macapa.
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