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RESUMO: Diante de um cendrio de pandemia da COVID-19 e um risco iminente de colapso
dos sistemas de saide, potencializada num contexto de desigualdades sociais, o presente estudo
tem por objetivo investigar os determinantes da probabilidade e do tempo de sobrevivéncia dos
infectados pelo novo coronavirus no estado do Rio Grande do Norte. Para tanto, foram utili-
zados os microdados oficiais de notificagdes de COVID-19 do referido estado para estimar a
fun¢do de sobrevivéncia, a partir do método de Kaplan-Meier e do modelo Cox de risco. Os
resultados apontaram uma queda na probabilidade de sobrevivéncia do infectado com o passar
do tempo e que a idade, a preexisténcia de comorbidades como hipertensao arterial sist€émica,
obesidade e doengas renais cronicas e a Regido de Saude de residéncia influenciam a probabili-
dade de sobrevivéncia do infectado. Tais evidéncias sugerem que as caracteristicas individuais,
a condi¢do de saude e de acesso aos servigos de satide sdo determinantes para a sobrevivéncia
dos infectados pela COVID-19 no Rio Grande do Norte, corroborando com as evidéncias inter-
nacionais.
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ABSTRACT: Faced with a pandemic scenario of COVID19 and an imminent risk of collapse of
health systems, enhanced in a context of social inequalities, the present study aims to investigate
the determinants of probability and survival time of those infected by the new coronavirus in the
state of Rio Grande do Norte. For this purpose, the official microdata of COVID-19 notifications
of this state was used to estimate the survival function, from the Kaplan-Meier method and the
Cox risk model.The results indicated a decrease in the probability of survival of the infected over
time and that age, the preexisting comorbidities such as systemic arterial hypertension, obesity
and chronic kidney diseases and the Region of Health of residence influence the probability of
survival of the infected. Such evidence suggests that individual characteristics, health condition
and access to health services are determinant for the survival of those infected with COVID-19
in Rio Grande do Norte, corroborating international evidence.
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1 INTRODUCAO

Desde o primeiro caso oficial de Sars-Cov-2, em dezembro de 2019, em Wuhan na
China, o novo coronavirus tem causado indmeros impactos negativos em todo o mundo (WU
et al., 2020; ZHOU et al., 2020). A inexisténcia de uma vacina impde aos governantes a
implementacao de medidas de isolamento social aliadas a ampliacdo de equipamentos hospita-
lares, aquisicdo de insumos e contratacao de recursos humanos visando o combate a pandemia.

Em relacdo aos aspectos clinicos, o amplo estudo realizado na China, com dados epi-
demioldgicos de 72.314 casos de COVID-19, encontrou evidéncias de que aproximadamente
80,9% dos casos sdo leves, 13,8% graves e 4,7% criticos (CCDC, 2020). Os casos mais gra-
ves ocorrem com maior frequéncia na populacdo idosa ou naquela diagnosticada com alguma
doencga preexistente (doengas cardiovasculares, diabetes, doengas respiratorias cronicas, hiper-
tensdo, etc), de acordo com os estudos empiricos (CCDC, 2020; JIN et al., 2020; YANG et al.,
2020).

O Brasil, em 13 de junho de 2020, ja acumulava 850.796 casos de COVID-19 com
42.791 ébitos (MINISTERIO DA SAUDE, 2020). A subnotificagio - devido a baixa testagem
tao explicita e criticada nesse pais - acaba por elevar falsadamente as taxas de mortalidade e
de letalidade. As taxas de letalidade e mortalidade do pais atualmente sao de 4,9% e 20,9%,
respectivamente, muito superiores a de outros paises (BATISTA et al., 2020b). Além disso, a
taxa de contagio estimada para o pais € igual a 1,4, a terceira mais alta do mundo, atrds apenas
de Porto Rico e Bangladesh e a frente dos Estados Unidos (LICHTENTHALER-FILHO e LI-
CHTENTHALER, 2020).

Em recente pesquisa, Batista et al. (2020a) sugerem que, para além das caracteristicas
proprias do novo coronavirus, os fatores socioecondmicos também podem ser determinantes
para explicar a evolu¢do do quadro clinico de um paciente contaminado pela COVID-19 no
Brasil. Foi observada uma taxa maior de letalidade em individuos idosos, negros e pardos, sem
escolaridade, residentes em municipios com IDHM baixo e internados em Unidades de Trata-
mento Intensivo (UTT’s). A pesquisa ainda aponta que a letalidade entre autodeclarados negros
e pardos € superior a dos brancos, mesmo considerando a faixa etdria e nivel de escolaridade,
sugerindo que a taxa de letalidade € afetada pelas desigualdades de acesso ao tratamento.

No mesmo sentido, as evidéncias encontradas por Santos et al. (2020) mostram que a
COVID-19 ¢é mais letal na periferia do pais devido ao adensamento populacional, auséncia de
saneamento basico e escassez na oferta de servigos de saide. A pandemia, que comegou a se
disseminar no Brasil primeiro pelas rotas aéreas entre as capitais e principais centros urbanos,
depois por vias rodovidrias que interligam os municipios, chega agora na periferia das grandes
cidades que depende exclusivamente da rede publica de satide (DELATORRE et al., 2020; FI-
OCRUZ, 2020; NORONHA et al., 2020; SANTOS et al., 2020).

Dentro desse contexto, as pesquisas que se dedicam a entender o padrao de letalidade
da doenca nas areas menos privilegiadas do pais se tornam relevantes, de modo a fornecer
informacdes estratégicas aos elaboradores de politicas publicas para reduzir o nimero de mor-
tes. O presente estudo pretende investigar se as caracteristicas individuais e regionais podem
ajudar a explicar a sobrevivéncia dos infectados pelo novo coronavirus no estado do Rio Grande
do Norte (RN). Como se vera na proxima se¢ao, esse estado é caracterizado por possuir indica-
dores socioecondmicos mais vulnerdveis que a média nacional, além de uma grande heteroge-
neidade espacial. Adicionalmente, conforme os Boletins Epidemioldgicos divulgados pela Se-
cretaria de Estado da Saide Publica do Rio Grande do Norte (SESAP-RN), a taxa de ocupacgdo
dos leitos destinados para o tratamento dos pacientes acometidos pelo novo coronavirus esta
préxima da capacidade mdxima, o que intensifica o risco do colapso dos sistemas de sadde.



O objetivo desse estudo &, entdo, estimar a probabilidade e o tempo de sobrevivéncia
dos infectados pela COVID-19 no estado do RN condicionado as caracteristicas individuais,
condicdo de saide e Regido de Sadde do individuo. Para esse fim, serd utilizada a técnica de
andlise de sobrevivéncia por meio da estimacao da fungdo de sobrevivéncia através do método
Kaplan-Meier e do modelo Cox de risco, a exemplo do que foi realizado por Nemati, Ansary e
Nemati (2020) e Tian et al. (2020) para o caso da China.

Nemati, Ansary e Nemati (2020) encontraram evidéncias de que a probabilidade de
sobrevivéncia aumenta com o tempo de hospitalizacao, sendo a probabilidade e o tempo de so-
brevivéncia maiores para os homens do que para as mulheres. Os resultados do estudo de Tian
et al. (2020) com dados de pacientes internados criticos e ndo-criticos da COVID-19, revelou
que o sexo, idade, doencgas associadas e outros fatores clinicos tem correlagdo com uma maior
probabilidade de 6bito.

O presente estudo se encontra estruturado em mais quatro se¢des além desta introdugao.
A secdo 2 oferece a caracterizacdo do estado do Rio Grande do Norte. A secdo 3, por sua vez,
descreve a técnica de Andlise de Sobrevivéncia e os dados utilizados. A secdo 4 apresenta e
discute os resultados e, por fim, a se¢do 5 apresenta as principais conclusoes do estudo.

2 CARACTERIZACAO DO RIO GRANDE DO NORTE

O estado do Rio Grande do Norte (RN), situado na Regido Nordeste do Brasil, possui
caracteristicas populacionais, demogréficas e socioecondmicas que, combinadas, podem con-
tribuir para o colapso do sistema de saide e, consequentemente, para o aumento da taxa de
mortalidade da COVID-19. Os dados do ultimo Censo Demogréfico realizado no Brasil reve-
lam que, em 2010, esse estado apresentou indicadores sociais mais preocupantes que a média
nacional, como a baixa renda per capita (R$545,42 contra R$793,87 do Brasil) e alta taxa de po-
breza (23,79% contra 15,20%) (IBGE, 2010). O Indice de Desenvolvimento Humano (IDHM-
2010) do RN € igual a 0,684, o 16° do pais, sendo classificado como médio desenvolvimento.
Os estudos clinicos sugerem que, além dos idosos, as pessoas com alguma comorbidade sdo
mais susceptiveis a desenvolverem o estado grave de COVID-19, aumentando a probabilidade
de evoluir para 6bito (CCDC, 2020; JIN et al., 2020; YANG et al., 2020). Em 2010, aproxima-
damente 10,8% da populacao potiguar tinha idade igual ou maior que 60 anos, sendo o sétimo
estado brasileiro com maior propor¢do de idosos (IBGE, 2010).

Em relacdo as comorbidades, a Pesquisa Nacional de Sadde realizada pelo IBGE em
2013 indica que no estado ha um elevado percentual de pessoas com idade acima de 18 anos
diagnosticadas com pelo menos uma doenca cronica, sendo que 21,1%, 20,8%, 5,6%, 3,7%
delas com obesidade, hipertensao arterial, diabetes e asma, respectivamente (IBGE, 2015).

Além disso, o estado apresenta forte heterogeneidade espacial. A maior parte da populacao
idosa reside no interior do estado, onde a renda per capita € inferior a média estadual, tornando-
a ainda mais vulnerdvel. Em contrapartida, na regido metropolitana e capital, h4 uma maior
concentracao de domicilios adensados (8,8%), localizados principalmente nas periferias, onde
ha menor acesso ao abastecimento de dgua encanada e esgotamento sanitario, aumentando o
risco de contagio nessas localidades.

No que se refere a infraestrutura da satide para o enfrentamento da doenga, os dados
do Cadastro Nacional de Estabelecimento de Saide- CNES (2020) mostram que, ao longo do
primeiro semestre de 2020, foram implementados leitos especificos para o tratamento dos paci-
entes infectados pelo novo coronavirus no estado. Em junho de 2020, havia 699 leitos de UTI
IT Adulto (aumento de 129% quando comparado ao més de fevereiro de 2020). Do total desses



leitos, 394 foram destinados para os pacientes acometidos pela COVID-19. Contudo, a Figural[T]
ilustra que os leitos de UTI sdao desigualmente distribuidos entre as oito Regides de Saide (RS)
do estadd?]
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Figura 1: Regioes de Satde do RN e distribuigao dos leitos de UTI I ADULTO e dos

casos de COVID-19.

Fonte: Elaboragao prépria com base nos dados da SESAP-RN.
Nota: Dados extraidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizacoes.

Aproximadamente 58% dos leitos de UTIs estavam localizadas na 7* RS (Metropoli-
tana), regido que abriga a capital - epicentro da doenca no estado - e que concentra 55,6% do
total de casos de COVID-19 do RN. De maneira oposta, até 0 momento, ndo foi destinada ne-
nhuma UTI para 8* (Vale do Agu) RS, ainda que essa regido tenha contabilizado 4,0% dos casos
até 13 de junho de 2020.

A despeito da inauguracdo de leitos especificos para o tratamento dos pacientes com
COVID-19, eles parecem nio ser suficientes para atender a demanda da populacdo infectada,
1sso porque o sistema de satde do estado esta proximo do colapso, sendo que a taxa de ocupagao
ja atingiu a capacidade maxima em Natal e Mossord, segundo a SESAP-RN. Até o dia 13 de
Junho de 2020, foram confirmados 13.789 casos e 533 6bitos pela doenca no estado (SESAP-
RN, 2020). Dos 167 municipios potiguares, 156 deles ja apresentaram pelo menos um caso e 74
confirmaram a ocorréncia de 6bitos, o que sugere o espraiamento da doenca por todo territorio
potiguar.

2As Regioes de Saide (RS) sdo “espagos geograficos continuos constituidos por agrupamentos de
Municipios limitrofes [...], com a finalidade de integrar a organizagdo, o planejamento e a execugao de
agoes e servigos de satide” (Ministério da Satide, RESOLUCAO N° 1, DE 29 DE SETEMBRO DE 2011)
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3 METODOLOGIA

3.1 Anadlise de Sobrevivéncia

A técnica de Analise de Sobrevivéncia consiste em um conjunto de procedimentos es-
tatisticos de andlise de dados nos quais a varidvel de interesse é o tempo até a ocorréncia de
um determinado evento ou falha, mais denominada de tempo de sobrevivéncia (CARVALHO et
al., 2011; KLEINBAUM e KLEIN, 2012; WOODRIDGE, 2002). Por tempo entende-se anos,
meses, dias até o evento acontecer e por evento pode ser a morte, incidéncia de uma doenca,
recolocacgdo (retorno ao trabalho), etc. de/em algum individuo. No nosso caso, a varidvel de
interesse serd o tempo em dias entre a data de inicio de sintomas e a data de evolucdo, isto €, o
tempo decorrido até o paciente infectado pela COVID-19 evoluir a 6bito.

Estudos de caso de andlise de sobrevivéncia geralmente sofrem do problema de dados
censurados quando ndo se conhece com exatidao o tempo de sobrevivéncia para algum(ns) in-
dividuo(s) da amostra (KLEINBAUM e KLEIN, 2012; GREENE, 2008). Quando o tempo
verdadeiro de sobrevivéncia € maior do que o tempo de sobrevivéncia observado t€m-se dados
censurados a direita. No caso dos dados de infectados pela COVID-19, ocorre a censura a di-
reita devido a limitacdo de atualizacdo dos dados até a data em que este texto estd sendo escrito,
a saber, do dia 13 de junho de 2020, o que ndo permite conhecer exatamente o tempo de so-
brevivéncia do infectado para aqueles pacientes que ainda estdao internados em enfermarias ou
UTT’s ou estdo em tratamento domiciliar da doenga até a data de 12 de junho de 2020, referente
a data da ultima informacdo de infectado pela Covid que consta na base de dados disponibili-
zada pela SESAP-RN em 13/06/2020.

Na andlise de dados de sobrevivéncia, o arcabouco matematico é dado pela funcdo de
sobrevivéncia, S(t), e pela fun¢do de risco A(t). Denotando 7" como uma varidvel aleatéria que
representa o tempo de sobrevivéncia de um dado individuo e ¢ como um valor especifico do
tempo 7', segundo Kleinbaum e Klein (2012), a funcéo de sobrevivéncia S(t) representa a pro-
babilidade de que 7" exceda ¢, isto é S;) = P(T > t). Na presenca de observagdes censuradas,
€ necessario um método alternativo para computar a probabilidade de sobrevivéncia conhecido
como estimador de Kaplan-Meier (KLEINBAUM e KLEIN, 2012).

De acordo com Kaplan e Meier (1958), a primeira etapa do estimador requer a ordenacao
decrescente dos tempos de sobrevivéncia ¢ até a ocorréncia do evento ou falha f. A férmula
Kaplan-Meier de probabilidade de sobrevivéncia pode ser escrita como na Equacao|l|que segue:

S(tiy) = S(ts-1) x Pr(T > t(5)|T > t(y)) (1)

esta formula dé a probabilidade de sobreviver ap6s o tempo anterior de falha #(;_1), multiplicado
pelo probabilidade condicional de sobreviver passado o tempo ¢(f), dada a sobrevivéncia até
pelo menos o tempo ¢ f). Substituindo a probabilidade de sobrevivéncia S (t(s-1)) pelo produto-
limite, isto €, o produto de todas as probabilidades condicionais para os tempos de falha ¢(;_1)
e anteriores, chega-se a Equagdo[2]a seguir:

f—1
Sty = [[ Pr(T > t)|T > ta) (2)
i=1
Como bem mencionado por Greene (2008), a grande vantagem do método de Kaplan-
Meier (1958) é o fato de tratar-se de uma abordagem nao-paramétrica que nao exige uma
especificacdo para a fungdo de risco que geralmente € desconhecida pelo pesquisador, além
de assumir que os tempos de sobrevivéncia sdo independentes e identicamente distribuidos, eli-



minando a possibilidade de dependéncia de duracao.

A Hazart Function ou fung@o de risco h(t) representa a probabilidade de ocorréncia do
evento para o individuo por unidade de tempo em um pequeno intervalo de tempo, At, dado que
0 mesmo ja sobreviveu até o tempo ¢, representado assim, o oposto da fun¢do de sobrevivéncia.
A Equacdo [3|a seguir modela a func¢do de risco:

h(t) = lim Pt<T<t+AtT >1t)
At—0 At

Para estimar a relacdo entre o tempo de sobrevivéncia do infectado pela COVID-19,

caracteristicamente censurado e as covariadas, faz-se necessario o uso de um modelo de re-

gressdo particular denominado Regressao Cox. O modelo matemaético é dado pela abordagem

de risco proporcional de Cox (1972) expresso em termos do risco no tempo ¢ para um individuo

como uma dada especificacdo para o vetor de varidveis explicativas denotadas por X, como na
Equagio [] abaixo:

7 (3)

h(t, X) = ho(t)e>_, (4)

na qual ho(t) é a fungdo de risco baseline em que todas as varidveis X7 s sdo iguais a zero,
e o termo e>?_ #iXi & o exponencial do somatério de 3;X; das p varidveis explicativas X do
modelo.

Os parametros do modelo de risco proporcional de Cox podem ser estimados utilizando
o Método de Maxima Verossimilhanga (MV) a partir da maximizac¢ao de uma funcdo de pro-
babilidade parcial que considera apenas os individuos que sofrem o evento durante o periodo
analisado, isto €, os ndo-censurados.

Dessa forma, a estimagao do modelo de duragdo da sobrevivéncia aqui utilizado € obtido
de acordo com a Equagio[5]a seguir:

duragao_sobrevivéncia = X 3 (5)

em que X € o vetor de varidveis explicativas continuas de idade e tempo de diagndstico e
variaveis dummy de sexo, cor, tipos de comorbidades e Regido de Satide de residéncia do infec-
tado.

Visando analisar a correlagao entre tipos especificos de comorbidades e a probabilidade
de 6bito, foram criadas e inseridas dummies no modelo a partir da atribuicdo do valor 1 quando
da preexisténcia de determinada comorbidade no individuo infectado e 0, caso contrario. Foram
estimados varios modelos, chegando aos mais robustos e apresentados na secao de resultados.

Procedeu-se ainda da realizacao de testes de diagndstico da influéncia de outliers a par-
tir do exame dos residuos do modelo Cox. Para fins de estimagdo, foi utilizado o software
estatistico R versao 3.6.1.

3.2 Base de dados e estatisticas descritivas

A fonte dos dados utilizada no presente estudo € proveniente dos microdados de notificacdes
de COVID-19 divulgados no Boletim Epidemoldgico N° 8720, em 13 de Junho de ZOZ(E pela
SESAP-RN (2020).

Para atingir os objetivos propostos, foram considerados apenas os casos confirmados de

3Trata-se do tltimo dado oficial do RN sobre o COVID-19 divulgado até o momento em que a atual
versao desse artigo estd sendo elaborada. E importante ressaltar que os dados utilizados nesse estudo
estao sujeitos a atualizagoes, isso porque o estado do RN ainda nao vivenciou o pico de contigio da
doenga. Soma-se a isso, a possibilidade de conter casos de subnotificagdo e/ou erros de notificagao.



COVID-19. Dois periodos diferentes de observagao do infectado foram observados: um refe-
rente a data de inicio dos sintomas declarada pelo individuo e outro referente a data de evolugao
do estado de saude do infectado, que pode se referir a data de cura, de 6bito ou declarando
que o paciente ainda se encontra internado em enfermarias ou UTI’s ou ainda em tratamento
domiciliar da doenga.

Para construcao da varidvel de tempo da sobrevivéncia, foram contabilizados os dias en-
tre a data de sintomas e a de 6bito. Provavelmente, em decorréncias de erros de notificagdao, em
alguns casos foram atribuidos tempo de sobrevivéncia negativo. Esses casos foram eliminados
da amostra por considerar inconsistente o fato do evento 6bito acontecer antes do inicio dos
sintomas.

Posteriormente, para identificar a ocorréncia do evento morte, foi criada uma varidvel
dummy a qual foi atribuido valor 1 em caso de 6bito do infectado e O para as censuras, isto €,
em caso de ndo ocorréncia do evento 6bito até o fim do estudo para os individuos recuperados,
internados, em tratamento domiciliar da COVID-19 e para aqueles sem informacao.

Adicionalmente, foram incorporadas no estudo as varidveis que identificam o sexo, a
cor, a idade, doengas preexistentes, tipos de comorbidades, tempo de diagndstico e Regides de
Saude do infectado, conforme as estatisticas descritivas apresentadas na Tabela [l A amostra
final foi de 13.738 casos confirmados de COVID-19.

Tabela 1: Estatisticas descritivas.

Variaveis Amostra Completa  Obitos
Numero de casos 13.738 5928
Tempo de sobrevivéncia - 12,1
(dias)
Tempo de diagnoéstico 9,7 7.4
(dias)
Idade (anos) 43,6 66,6
Homem 49,5% 58,0%
Cor/raga/etnia
Branca 33,2% 26,4%
Amarela 16,5% 14,2%
Indigena 0,01% 0,00%
Parda 46,8% 56,4%
Preta 3,4% 3,1%
Doencas preexistentes
Com comorbidade 21,3% 68,4%
Quantidade de comorbidades 0,3 1,2
Cardiacas cronicas 12,0% 41,9%
Diabetes 8,7% 39,6%
Respiratérias cronicas 3,2% 7,2%
Renais cronicas 1,1% 7,6%
Imunossupressao 0,9% 2.7%
Hipertensao Arterial 0,7% 16,5%
Sistémica (HAS)
Obesidade 0,4% 6,8%
Gestante de alto risco 0,4% 0,0%
Cromossomicas 0,2% 0,4%



Regiao de Saude

Regiao de Saude 1 5,9% 5,9%
Regiao de Sauide 2 20,3% 25,2%
Regiao de Satde 3 6,7% 7,6%
Regiao de Saude 4 2,9% 2,5%
Regiao de Saude 5 2,9% 3,0%
Regiao de Saude 6 1,6% 2,3%
Regiao de Saude 7 55,6% 47.3%
Regiao de Satide 8 4,0% 6,3%

Fonte: Elaboracao prépria a partir dos microdados da SESAP-RN.

Nota: Dados obtidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizagoes.

Em relacdo ao tempo médio de diagndstico e de sobrevivéncia, esses sdo de 7,4 e 12,1
dias, respectivamente, para os pacientes que vieram a 6bito. O menor tempo de diagndstico
encontrado para o grupo de pacientes que faleceram pode ser resultado da politica que, diante
da escassez de testes para a COVID-19, priorizou a testagem nas pessoas que pertenciam ao
grupo de risco e nos pacientes sintomaticos.

Os infectados pela COVID-19 no RN tém, em média, 43,6 anos, ao passo que a média
de idade dos pacientes que vieram a obito € de 66,6 anos. Apesar da amostra dos infectados
apresentar-se equilibrada em relacdo ao sexo dos individuos, a amostra de 6bitos € composta
majoritariamente por 58% de individuos do sexo masculino. Quanto a cor/raga/etnia, vé-se que
50,2% dos infectados se autodeclararam pardos e negros, assim como a maioria dos que falece-
ram (59,5%).

Quanto a preexisténcia de doencas, 21,3% dos pacientes foram diagnosticados com pelo
menos um tipo comorbidade. Observa-se a incidéncia maior de doengas preexistentes entre 0s
obitos (68,4%), em especial as doencas cardiacas cronicas (41,9%), diabetes (39,6%), hiper-
tensdo arterial sistémica (16,5%) e doencas renais cronicas (7,6%). Em média, os infectados
que vieram a 6bito foram diagnosticados anteriormente com 1,2 doengas e 0 maior nimero de
doencas por pacientes foi igual a 4.

No que diz respeito a Regido de Saude a qual o infectado pertence, a maioria dos casos
confirmados sdo oriundos da RS 7- Metropolitana - (55,6%), seguido pela RS 2- Mossor¢6 -
(20,3%). Por outro lado, a RS 6 apresentou a menor incidéncia da doenga (1,6%).

4 RESULTADOS

Essa se¢do tem como objetivo discutir a potencial relagdo entre a probabilidade de so-
brevivéncia de um paciente acometido pela COVID-19 e as suas caracteristicas individuais e
regionais, a partir da estimacao de fungdes de sobrevivéncia condicionadas ao sexo, cor, idade,
condicdo de saide e regido de residéncia do infectado.

E consenso entre os estudiosos que os idosos sdo os mais vulneraveis a doenca (CCDC,
2020; JIN et al., 2020; YANG et al., 2020; BATISTA et al., 2020a). O diagndstico e tratamento
da doenca nessa faixa etdria deve ser rapido e eficiente, de modo a evitar o agravamento da
doenca e, consequentemente, a morte do infectado. Essa evidéncia também se repete no Rio
Grande do Norte. Nesse estado, os individuos infectados com idade igual ou maior a 60 anos
apresentam, em todo o periodo analisado, a menor probabilidade e tempo de sobrevivéncia na
comparac¢do com as demais faixas etdrias (Figura [2). Por outro lado, os pacientes com idade
de 0 a 20 anos, criangas e adolescentes, possuem probabilidade maior de sobrevivéncia. Es-



tes resultados sdo confirmados pelo teste Log-rank que aponta para a rejei¢cao da hipdtese nula
de igualdade de probabilidade de sobrevivéncia ao nivel de 1% de significancia (p-valor de
0,0001), portanto, ha diferenca estatisticamente significativa nas chances de sobrevivéncia en-
tre as faixas etérias.
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Figura 2: Probabilidade de sobrevivéncia do infectado de acordo com a faixa etéria.
Fonte: Elaboragao prépria a partir dos microdados da SESAP-RN.
Nota: Dados obtidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizacoes.

A mediana do tempo de sobrevivéncia, que ocorre quando a probabilidade de sobre-
vivéncia é de 50%, reforca a desigualdade da probabilidade entre as faixas etarias. A mediana
do tempo de sobrevivéncia dos pacientes idosos € de apenas 11 dias, inferior aquela observada
para os mais novos (19 dias).

A inclinagdo negativa da funcio de probabilidade de sobrevivéncia pode ser explicada
dado que a medida que os dias passam, os sintomas tendem a se agravar levando a morte do
infectado.

De acordo pesquisadores e especialistas na area da satde a preexisténcia de comorbi-
dades no infectado pela COVID-19 consiste em um fator de risco a sobrevivéncia do mesmo,
visto que tendem a promover o agravamento da doenga no organismo desse paciente (CCDC,
2020; YANG et al., 2020; BATISTA et al., 2020a; TIAN et al., 2020). Os casos mais criticos
da doenga geralmente ocorrem nos pacientes diagnosticados com hipertensao, diabetes ou car-
diopatias, entre outras (CCDC, 2020; YANG et al., 2020; TIAN et al., 2020). Com o auxilio da
Figura[3| pode-se analisar a correlacdo entre a preexisténcia de comorbidades e a probabilidade
de sobrevivéncia do individuo no Rio Grande do Norte.
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Figura 3: Probabilidade de sobrevivéncia do infectado segundo a preexisténcia de comor-

bidades.
Fonte: Elaboracao prépria a partir dos microdados da SESAP-RN.
Nota: Dados obtidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizacoes.

Em todo o tempo de andlise, é evidente o distanciamento entre a curva de sobrevivéncia
dos pacientes diagnosticados com alguma doenga cronica e a curva dos demais, indicando que
a probabilidade de sobrevivéncia dos pacientes sem comorbidades € superior a das pessoas com
comorbidades. A mediana do tempo de sobrevivéncia dos individuos com comorbidade é de
apenas 11 dias, ao passo que a dos individuos sem comorbidades é de 32 dias.

A diferenca de probabilidade de sobrevivéncia entre os dois grupos € corroborada pelo
resultado do teste Log-rank que sugere a rejei¢ao da hipotese nula, ao nivel de 1% de signi-
ficancia estatistica, de que as probabilidades sdo iguais. Dessa forma, o resultado estd alinhado
com as evidéncias cientificas que colocam as pessoas diagnosticadas com doengas associadas
no grupo de risco, ja que essas dltimas apresentam uma menor probabilidade de sobrevivéncia
(TTIAN et al., 2020).

A oferta de insumos hospitalares fornece a capacidade instalada para o atendimento e
tratamento dos infectados pela COVID-19. Entretanto, como visto anteriormente, a distribui¢ao
de tais recursos fisicos e humanos no territério potiguar é desigual (CNES, 2020; IPEA, 2020).
Dessa forma, visando testar a hipétese de que o acesso a esses servigos de satde tem correlagao
com a chance de sobrevivéncia do infectado pela COVID-19, a probabilidade de sobrevivéncia
do infectado foi condicionada a Regido de Saude (RS) de residéncia da pessoa infectada. A
Figura {4] ilustra a probabilidade de sobrevivéncia do infectado segundo a Regido da Saude de
residéncia.
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Figura 4: Probabilidade de sobrevivéncia do infectado segundo a Regiao de Satide de
residéncia

Fonte: Elaboracao prépria a partir dos microdados da SESAP-RN.

Nota: Dados obtidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizacoes.

De fato, ao nivel de 1% de significancia estatistica, ha diferenca nas curvas de sobre-
vivéncia em relacdo a Regido de Saude. Na maior parte do periodo analisado, a probabilidade
de sobrevivéncia € significativamente inferior para os individuos residentes na RS 6. A RS 2
(Metropolitana) é a que apresenta maior probabilidade de sobrevivéncia dos seus residentes. A
mediana do tempo de sobrevivéncia para os residentes na RS 6 é de 7 dias, enquanto que a da
RS 2 é de 16 dias, deixando evidente as disparidades entre as regides de saude.

Como visto anteriormente, a cor/raga/etnia do individuo infectado pela COVID-19 pode
ter uma correlagdo com o desfecho do caso (recuperacdo ou 6bito) (BATISTA et al., 2020a).
Dessa forma, estimou-se a funcao de sobrevivéncia condicionada a cor/raca/etnia declarada pelo
individuo como visto na Figura[5]a seguir e verificou-se que os pacientes autodeclarados da cor
branca possuem maior probabilidade de sobreviver na comparagao dos demais. Contudo, cabe
destacar que a estatistica de teste Log-rang foi considerada estatisticamente significante apenas
ao nivel de 10%.
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Figura 5: Probabilidade de sobrevivéncia do infectado segundo a cor/raga/etnia
Fonte: Elaboragao prépria a partir dos microdados da SESAP-RN.
Nota: Dados obtidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizagoes.

Por fim, com o objetivo de verificar se o resultado encontrado nos estudos para a China
realizados por Nemati, Ansary e Nemati (2020) e Tian et al. (2020) que sugerem que as chan-
ces de sobrevivéncia entre homens em mulheres sdo diferentes, estimou-se a fun¢ao de sobre-
vivéncia condicionada ao sexo como apresentado na Figura [6]
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Figura 6: Probabilidade de sobrevivéncia do infectado segundo o sexo.
Fonte: Elaboragao prépria a partir dos microdados da SESAP-RN.
Nota: Dados obtidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizagoes.

Os resultados mostram que as curvas dos individuos do sexo feminino e do sexo mas-
culino se encontram sobrepostas, dando indicios de que ndo ha diferenca na probabilidade de
sobrevivéncia entre infectados dos dois géneros no estado. A mediana do tempo de sobre-
vivéncia para os dois grupos € de aproximadamente 15 dias, sugerindo que também nao ha
diferenca no tempo de diferenca para ambos os sexos. Estes resultados sdo confirmados pelo
teste Log-rank que aponta para a ndo rejei¢cao da hipdtese nula de igualdade de probabilidade
de sobrevivéncia, portanto, nao ha diferenca estatistica. Dentro desse contexto, o caso RN nédo
corrobora com a evidéncia internacional, quando a condicionalidade € o sexo.

A seguir, serdao apresentados os resultados do modelo de regressdo Cox, que analisa os
fatores determinantes do evento 6bito dos infectados pela COVID-19 no Rio Grande do Norte,
quais sejam: sexo, cor, idade, tipo de comorbidade, tempo de diagnéstico e Regido de Sauide.
Os coeficientes estimados foram reportados na Tabela[2] As hipéteses nulas dos testes de Con-
cordance, Likehood ratio e Wald foram rejeitadas, o que indica que as covariadas ajudam a
explicar a ocorréncia do evento morte pelo novo coronavirus.
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Tabela 2: Resultados das estimacdes do modelo Cox para a Probabilidade de Obito do
Infectado

Varidveis Coeficiente Exp(Coef) Coeficiente Exp(Coef) Coeficiente Exp(Coef)
(Erro-padrao) (Erro-padrao) (Erro-padrao)

Homem 0,11 1,12 0,11 1,12 0,09 1,10
(0,12) (0,12) (0,12)

Branco 0,19 0,83 -0,22% 0,80 -0,22% 0,80
(0,13) (0,13) (0,13)

Idade 0,02%** 1,02 0,02%** 1,02 0,02%** 1,02
(0,003) (0,003) (0,003)

HAS 0,50%** 1,65 - - - -
(0,15)

Obesidade - - 0,43%* 1,54 - -

(0,21)
Renais cronicas - - - - 0,33* 1,40
(0,20)

Tempo de diagnéstico -0,11%%* 0,90 -0,10%*** 0,90 -0,10%** 0,90
(0,01) (0,01) (0,01)

Regiao de Saude 2 -0,89%** 0,41 -0,81%%* 0,45 -0,88%** 0,41
(0,24) (0,24) (0,24)

Regido de Satde 3 -0,03 0,97 0,03 1,03 -0,06 0,95
(0,29) (0,30) (0,29)

Regido de Satde 4 0,63 0,53 0,58 0,56 -0,69 0,50
(0,44) (0,45) (0,44)

Regiao de Saide 5 -0,77* 0,46 -0,77* 0,46 -0,99* 0,37
(0,42) (0,43) (0,43)

Regido de Satide 6 0,32 1,38 0,33 1,39 0,23 1,26
(0,50) (0,50) (0,50)

Regido de Satide 7 -0, 8T+ 0,42 -0,82%¥* 0,44 -0,92% %+ 0,40
(0,24) (0,25) (0,24)

Regiao de Saide 8 -0,60%* 0,55 -0,53* 0,59 -0,61%* 0,54
(0,31) (0,31) (0,31)

N 502 502 502

N¢ Eventos 350 350 350

Concordance 0,72 0,72 0,72

Likelihood ratio test 185,4*** 179,3%** 178,1%%*

Wald test 131,1%%* 124,4%%* 123%**

Score (Logrank) Test 123,1%** 116,8*** 116,6%**

Fonte: Elaboragao prépria a partir dos microdados da SESAP.
Nota: Dados obtidos em 13 de junho de 2020, sujeitos a atualizacoes.
Nota 1: Nivel de significancia: *** 0.01 ** 0.05 * 0.1 “”1

O coeficiente associado a varidvel individual sexo (dummy que atribui valor igual a 1
quando o infectado for homem) e ndo foi estatisticamente significativo, o que indica que o
género parece nao influenciar a probabilidade de morte. Esse resultado nao corrobora com os
resultados dos estudos de Nemati, Ansary e Nemati (2020) e Tian et al. (2020) na China de
que homens tem maior probabilidade de morrer do que mulheres. O coeficiente da varidvel
cor (dummy que atribui valor igual a 1 quando o infectado for branco) mostrou-se significativo,
sugerindo que individuos da cor branca possuem menor probabilidade de 6bito no estado, con-
firmando um padrao de letalidade da COVID-19 no RN similar ao do Brasil, como releva o
estudo de Batista et al. (2020a). E importante ressaltar que a cor esconde uma correlagio com
a renda do individuo.

No que se refere a variavel idade, observa-se que o sinal do coeficiente estd de acordo
com o esperado, visto que, foi observada uma relagdo positiva entre a idade e a probabilidade de
morte confirmando os resultados dos estudos empiricos e esperado por especialistas em satde
(CCDC, 2020; BATISTA et al., 2020a; TIAN et al., 2020). O coeficiente de idade indica que 1
ano a mais de idade aumenta em 1,02 vezes o risco de morte do infectado.

Do mesmo modo, os sinais positivos e significativos dos coeficientes das varidveis de
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HAS, obesidade e doencas renais cronicas sugerem uma relacdo direta entre a preexisténcia
dessas comorbidades e a probabilidade do infectado evoluir a ébito. O coeficiente da dummy
de HAS indica que o diagnosticado anteriormente com hipertensao arterial sistémica possui um
risco de morte 1,65 vezes maior do que o individuo que ndo apresenta tal comorbidade. Si-
milarmente, os coeficientes das dummies de obesidade e doencas renais cronicas indicam que
individuos que apresentam tais comorbidades possuem um risco de morte 1,54 e 1,40 vezes
maior, respectivamente, do que os infectados que ndo sdo acometidos com tais doencas. Tais
resultados corroboram com as evidéncias encontradas nos estudos empiricos de que a presenca
de tais comorbidades no paciente coloca-o no grupo de risco, em vista do maior risco de morte
se infectado pelo novo coronavirus (CCDC, 2020; YANG et al., 2020; TIAN et al., 2020).

No que diz respeito ao tempo de diagndstico, o coeficiente estimado sugere uma relagdo
inversa entre o tempo de diagnéstico da COVID-19 e a probabilidade do infectado evoluir a
6bito. Como se pode argumentar que quanto mais rapido o diagndstico, mais rapido e eficaz o
tratamento, impedindo que o quadro de satide do acometido pela doenca venha a se agravar e
leve-o a morte, esse resultado pode parecer contraditorio.

O sinal na dire¢do contraria do esperado para o coeficiente do tempo de diagndstico
pode ser resultado da escassez de testes capaz de diagnosticar a contamina¢@o do paciente pela
COVID-19. Isso porque, inicialmente, se testava somente os pacientes sintomaticos e, além
disso, os pacientes do grupo de risco eram prioridades para a realizacao do teste. Outra possivel
explicagdo pode ser a potencial correlagdo entre o tempo de diagndstico e a Regido de Saude,
tendo em vista a distribui¢do espacial desigual dos recursos hospitalares para o tratamento da
doenca.

Os coeficientes negativos e estatisticamente significativos associados as Regides de Satide
2 e 7 sugerem que as caracteristicas locais importam. E possivel que esse resultado seja ex-
plicado pela distribuicao desigual dos insumos hospitalares, que estdo concentrados nas duas
regides citadas, especificamente nos municipios de Natal e Mossord, sendo os dois municipios
responsaveis por 66% do total de leitos de UTI e 79% dos respiradores do Estado (CNES,
2020). Sendo assim, provavelmente os moradores das RS 2 e RS 7 possuam maior acesso a
servigos de saide mais complexos devido a proximidade a hospitais de referéncia que dispdem
de UTI e respiradores para o tratamento dos casos graves e criticos da COVID-19 e, devido a
isso, possuam maiores chances de sobrevivéncia (IPEA, 2020).

Os resultados dos testes de diagndstico da influéncia de outliers a partir do exame dos
residuos do modelo Cox constataram que nenhuma observagao isoladamente influencia as de-
mais de maneira significativa.

5 CONSIDERACOES FINAIS

O objetivo central deste estudo consistiu em estimar a probabilidade e o tempo de so-
brevivéncia dos infectados pela COVID-19 no estado do Rio Grande do Norte condicionados
as caracteristicas individuais, condicdo de saide e Regido de Saude do individuo. Para esse
fim, foi utilizada a técnica de andlise de sobrevivéncia por meio da estimacdo da fungao de
sobrevivéncia através do método Kaplan-Meier e do modelo Cox de risco, a exemplo do que
foi realizado por Nemati, Ansary e Nemati (2020) e Tian et. al. (2020) utilizando dados de
infectados na China.

Os resultados da andlise de sobrevivéncia apontaram uma queda na probabilidade de
sobrevivéncia do infectado com a COVID-19 com o passar do tempo, sugerindo que, com o
passar dos dias, os sintomas dos infectados tendem a se agravar e levéd-los a obito, ao despeito
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da relacdo positiva encontrada entre a probabilidade de sobrevivéncia e o tempo de internagcdo
no estudo de Nemati, Ansary e Nemati (2020) para pacientes com SRAG na China.

Os resultados obtidos da estimacdo de fungdes de sobrevivéncia apontaram que ha
diferencas estatisticamente significativas na probabilidade e no tempo de sobrevivéncia em
relacdo a faixa etaria, preexisténcia ou nao de comorbidades e Regido de Saude de residéncia
dos infectados. Individuos com idade maior ou igual a 60 anos, com comorbidades e residentes
em regides de saide menos assistidas em termos de servigos de satide apresentam menor pro-
babilidade e tempo de sobrevivéncia.

Quanto aos resultados da estima¢dao do modelo de risco, os coeficientes estatisticamente
significantes das varidveis idade, de comorbidades como hipertensao, obesidade e doengas re-
nais cronicas, do tempo de diagndstico e das regides de saude de residéncia revelam que as
caracteristicas individuais, a condi¢do de saide e de acesso aos servicos de saide podem ser
determinantes para a sobrevivéncia do individuo infectado pela COVID-19 no Rio Grande do
Norte, corroborando com as evidéncias internacionais (CCDC, 2020; YANG et al., 2020; NE-
MATI, ANSARY e NEMATI, 2020; TIAN et al., 2020).

Sendo assim, o estudo traz uma importante contribui¢do para efeito de formulacdo de
politicas publicas ao concluir que, para além das caracteristicas proprias do novo coronavirus, os
aspectos individuais e regionais também podem ser determinantes para explicar a sobrevivéncia
de um paciente contaminado pela COVID-19. Foi observado que as caracteristicas populaci-
onais, demograficas e socioecondmicas de uma localidade podem contribuir para aumentar a
vulnerabilidade da populacio ao virus e o risco de colapso do sistema de saide. Dessa forma,
¢ preciso levar em conta os indicadores socioecondmicos de cada localidade visando atender
aquela determinada realidade social e reduzir o nimero de mortes.

De posse da informacgao dos fatores determinantes para a sobrevivéncia e do tempo de
recuperagao/alta dos infectados pela COVID-19 € possivel um melhor planejamento das agdes
de combate a pandemia como, por exemplo, alocar de maneira mais eficiente os equipamentos
hospitalares, leitos de UTI e respiradores que, por sua vez, ainda se encontram muito concen-
trados em certas regides do Estado, ao contrario da incidéncia da doenga que passa por um
processo de interiorizacdo. Uma distribui¢do espacial mais igualitaria dos recursos hospitala-
res entre as regides de saude garantiria a igualdade de oportunidade de acesso aos servigos de
saude, aumentando as chances de sobrevivéncia dessa parcela da populacao.

Contudo, € importante salientar que o estudo possui algumas limita¢des. A primeira se
refere a subnotificacdo de infectados e, principalmente, recuperados devido a baixa testagem da
populacdo e a falta de acompanhamento médico dos infectados em tratamento domiciliar. Do
mesmo modo, a delimitacdo espacial da andlise para o Estado do Rio Grande do Norte limita a
interpretacdo dos resultados obtidos para esse Estado, que possui caracteristicas populacionais,
demogréficas e socioecondmicas destoantes dos demais, e a comparagdo com outros estudos.
Além disso, devido a atualizacdo dos dados da SESAP-RN, a andlise considerou apenas os ca-
sos confirmados de COVID-19 no Estado do Rio Grande do Norte até a data de 13 de Junho de
2020, consequentemente acabou por censurar aqueles infectados que se recuperaram ou vieram
a obito apos essa data.
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