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INTRODUGAO:

A COVID-19 é uma doenga infecciosa que se apresenta com amplo espectro de desfechos
clinicos, que vao desde quadros assintomaticos, passando por sintomas leves ou moderados do trato
respiratorio superior, até a condicdo de sindrome respiratéria aguda grave, que pode levar a faléncia de
multiplos érgéos, culminando em 6bito (NILE et al., 2020). A vitamina D (VD) demonstrou desempenhar

papéis importantes nas fun¢gfes imunomoduladora, anti-inflamatéria, na indugcdo da apoptose, na
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formacéo de peptideos antimicrobianos e no receptor da VD por meio da interagdo da 1,25-dihidroxi
vitamina D3, forma ativa da VD (OLIVEIRA, 2017; RONDANELLI et al., 2018). Ha evidéncias crescentes
de que a insuficiéncia de VD esta fortemente associada a um risco aumentado de adquirir infec¢do por
COVID-19 (COPERCHINI, 2020). Assim sendo, o presente trabalho tem como objetivo identificar se a
concentracao plasmética de VD pode ser preditora da gravidade da COVID-19.

METODOLOGIA:

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias
Médicas da Universidade Estadual de Campinas (CAAE 36041420.0.000.5404 e CAAE
31049320.7.1001.5404). Todos o0s pacientes ou seus responsaveis assinaram o0 Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) permitindo sua participagéo no estudo.

Este é um estudo observacional, analitico, coorte retrospectivo, cuja amostragem € nao-
probabilistica do tipo consecutiva. Foram incluidos no projeto sujeitos de ambos 0s sexos, entre 18 e 80
anos de idade que tiveram seu exame para SARS-CoV-2 positivo no teste referéncia (RT-PCR), que
estiveram internados no Hospital Estadual de Sumaré (HES) no ano de 2020, com plasma e sangue
total coletado durante a internacdo (armazenado em soroteca) e que aceitaram participar do estudo
assinando o TCLE. Foram excluidos os sujeitos cujos dados estavam incompletos nos prontudrios.

Amostras de sangue dos pacientes foram coletadas em tubos contendo EDTA, e o procedimento
foi realizado preferencialmente até o 10° dia apds o inicio dos sintomas de COVID-19. A partir dos
prontuarios foram coletados os dados demograficos dos pacientes como idade, sexo e comorbidades. A
gravidade da COVID-19 foi classificada segundo o critério de Falavigna et al. (2020), como indica a
Tabela 1.

Tabela 1 - Classificagdo da gravidade da COVID-19 (Falavigna et al. (2020) - adaptado de

www.covid19treatmentguidelines.nih.gov)

Classificagéo Descrigao

Infeccdo assintomatica | Teste positivo para SARS-CoV-2, sem apresentar sintomas.

ou pré-sintoméatica

Doenca leve Presenca de quaisquer sinais ou sintomas (por exemplo: febre, tosse,
fadiga, dor muscular e cefaleia), mas ndo apresenta dispneia ou exame de

imagem anormal.

Doenca moderada Evidéncia de doenca do trato respiratdrio inferior (por avaliagéo clinica ou

exame de imagem) e possui Sa0; > 93% em ar ambiente.

Doenca grave Presenca de um dos seguintes fatores:

e Frequéncia respiratéria > 30 movimentos por minuto
e Sp0O2<93% em ar ambiente

e Pa0;/FiO; <300
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e Infiltracdo pulmonar > 50%

Doenca critica Presenca de faléncia respiratdria, choque séptico, e/ou disfuncdo de

multiplos érgéos.

SARS-CoV-2 — sindrome respiratoria aguda grave 2; SpO2 — saturagdo de oxigénio; PaO2 / FiO2 — presséo parcial de oxigénio
/ frag8o inspirada de oxigénio.

Realizou-se a determinacdo da concentracdo plasmatica da VD pelo método de ELISA através
do kit ELISA EUROIMMUN-BRASIL. Devido a sua meia-vida longa (de 2 a 3 semanas), a concentracao
circulante de 25(OH)D é o melhor indicador do status de VD (HENGIST et al., 2019; HOLICK et al., 2009;
JONES et al., 2014). H4 um longo debate sobre os pontos de corte de 25(0OH)D usados para diagnosticar
a deficiéncia de VD. A controvérsia se reflete na diversidade de recomendacdes das autoridades
brasileira e europeias. A Tabela 2 demonstra como é essa diferenca de valor de referéncia entre

diferentes fontes.

Tabela 2 - Valores de referéncia utilizados para classificacdo do status de vitamina D (Adaptado de
Bouillon, et al., 2017 e Maeda et al., 2014)

Status Valores de Referéncia (ng/mL)
Vitamina D SBEM ES IOF IOM AWG
Suficiéncia 30-100 > 30 > 30 > 20 =20
Insuficiéncia 20-29 20-30 20-30 12-20 12-19,6
Deficiéncia <20 <20 <20 <12 <11,6

Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia (SBEM); Endocrine Society (ES); International Osteoporosis Foundation
(IOF); Institute of Medicine (IOM); e Australian Working Group (AWG)

Com base nesses estudos e os valores de referéncia do método utilizados neste trabalho, os
pontos de corte para classificar as concentracdes de 25(OH)D nesta pesquisa sdo:
e Suficiéncia de 25(0OH)D: > 30 ng/mL (> 75 nmol/L)
¢ Insuficiéncia de 25(OH)D: 20-30 ng/mL (50-75 nmol/L)
¢ Deficiéncia de 25(OH)D: < 20 ng/mL (< 50 nmol/L)

As informacdes foram documentadas inicialmente em formularios padronizados e em seguida
armazenadas em planilha do Excel® periodicamente. As frequéncias dos dados clinicos/demograficos
e a caracterizacdo da gravidade sdo apresentadas com valores de frequéncia absoluta (n) e percentual

(%) e medidas descritivas (média, desvio padréo).

RESULTADOS E DISCUSSAO:

Foram incluidos 126 pacientes no estudo, classificados em dois grupos (leve/moderado e

grave/critico). Os dados demograficos dos grupos estudados estdo demonstrados na Tabela 3.
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Tabela 3 - Dados demograficos e clinicos dos pacientes

Dados demograficos

Pacientes com quadro
leve ou moderado (n =41)

Pacientes com quadro
grave ou critico (n = 85)

Idade (média + desvio padréo, anos)

41,00 + 11,13

59,99 + 13,96

Sexo (n, %)

Masculino 20 (48,78%) 53 (62,35%)

Feminino 21 (51,22%) 32 (37,65%)
Evolucéao (n, %)

Recuperado 41 (100%) 43 (51%)

Obito 0 (0%) 42 (49%)

Os resultados sugerem que homens com idade elevada estdo mais propensos a desenvolver o

quadro grave/critico da COVID-19, em comparacdo com os demais grupos demograficos.

A concentracdo plasmatica de VD foi realizada por ELISA e observamos uma menor

concentracdo desta nos pacientes com quadro grave ou critico (Figura 1). Também foi classificado pelo

status de VD (Figura 2).

Observou-se que os individuos do
grupo classificado com quadros graves ou
criticos  possuem uma  concentragdo
plasmatica de VD inferior ao grupo com
guadros leves ou moderados. Ademais,
somente 5,88% dos pacientes deste grupo
VD,

porcentagem muito inferior ao grupo de

apresentavam suficiéncia de

casos leves e moderados (34,15%).

CONCLUSOES:

A concentracdo plasmatica da VD em
sujeitos com COVID-19 é um possivel
preditor da gravidade da doenca causada
SARS-CoV-2,

relacionada com as vias de infec¢éo do virus.

pelo podendo estar

Estes achados devem ser validados em um
ndamero maior de sujeitos e em comparacao
com a técnica de quantificacdo por
Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia

(CLAE).
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Figura 1 - Concentragdo plasmética de vitamina D nos grupos de
pacientes com quadro leve/moderado e grave/critico. * p < 0,01
pelo teste T ndo pareado.
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Figura 2 - Status de vitamina D nos grupos com caso leve e
moderado e grave critico da doenga COVID
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