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RESUMO

Objetivo: Avaliar o comportamento dos pacientes com Lupus Eritematoso Sistémico em uso
de imunossupressores no periodo da pandemia pelo SARS-CoV-2. Método: Trata-se de estudo
multicéntrico, longitudinal, prospectivo e observacional, que incluiu pacientes lupicos
atendidos nos ambulatérios de Reumatologia de dois hospitais publicos de Vitoria-ES, através
da monitorizagdo periddica quinzenal por ligacdo telefonica, no periodo pré-vacinagao, entre
margo e dezembro de 2020. Resultado: Foram incluidos 131 pacientes com Lupus Eritematoso
Sistémico, com média de idade de 47 anos, predominio do sexo feminino e raga parda. Da
amostra, 35,87% apresentavam sindrome de sobreposi¢do; 75,57% possuiam mais de uma
comorbidade e 96,94% faziam uso de imunossupressor. Além disso, 39,69% relataram
exposicao a caso suspeito de infeccdo pelo SARS-Cov-2, dos quais 31,29% fizeram teste para
sua detecgao. Destes, 34,1% dos testes foram positivos e 65,9% negativos. Dentre os positivos,
92,86% dos pacientes foram sintomaticos, sendo a sintomatologia semelhante a populagao
geral, porém com menor incidéncia de febre e maior incidéncia de cefaleia. Apesar da maior
parte da amostra fazer uso de imunossupressor e apresentar comorbidades, foram observados
apenas 2 casos graves, sendo que 1 dos pacientes evoluiu a 6bito. Nao houve diferenca
estatistica entre os testados positivos e negativos em relagdo ao sexo, idade, raga, escolaridade,
perfil socioecondmico, comorbidades ou uso de medicagdes reumatoldgicas, exceto para
leflunomida, cuja frequéncia foi maior nos testados positivos (p=0,034). Conclusao: O estudo
mostra que os pacientes com Lupus Eritematoso Sistémico apresentaram sintomas com
intensidade leve semelhantes a populagdo geral, sugerindo que essa doenga ndo representa um
fator de risco para a gravidade da COVID-19. Além disso, a analise comparativa entre os
testados positivos e negativos ndo mostrou diferencas em relagdo as varidveis estudadas,
incluindo imunossupressdao, reforcando que esses medicamentos ndo apresentam papel
profilatico no contagio pelo SARS-Cov-2.

Palavras-chave: Infec¢des por Coronavirus. Reumatologia. Lupus Eritematoso Sistémico.
Imunossupressores. Doengas autoimunes. Terapia bioldgica.



ABSTRACT

Objective: To evaluate the behavior of patients with Systemic Lupus Erythematosus using
immunosuppressants agents during the SARS-CoV-2 pandemic period. Method: This is a
multicenter, longitudinal, prospective, quantitative and observational study that included lupus
patients treated at the Rheumatology outpatient clinics of two public hospitals in Vitdria-ES,
through periodic biweekly monitoring by telephone, in the pre-vaccination period, between
March and December 2020. Result: 131 patients with Systemic Lupus Erythematosus were
included, with a mean age of 47 years, predominantly female and mixed race. Of the sample,
35.87% had overlap syndrome; 75.57% had more than one comorbidity and 96.94% used
immunosuppressants. Furthermore, 39.69% reported exposure to the suspected case of infection
by SARS-Cov-2, of which 31.29% were tested for its detection. Of these, 34,1% of the tests
were positive and 65,9% were negative. Among the positive ones, 92.86% of the patients were
symptomatic, similar to the general population, but with a lower incidence of fever and a higher
incidence of headache. Although most of the sample used immunosuppressants and presented
comorbidities, only 2 severe cases were observed, and 1 of the patients died. There was no
statistical relevance between positive and negative tests in relation to sex, age, race, schooling,
socioeconomic profile, comorbidities or use of rheumatological medications, except for
leflunomide, whose frequency was higher in positive tests (p=0.034). Conclusion: The study
shows that patients with Systemic Lupus Erythematosus had symptoms with mild intensity
similar to the general population, suggesting that this disease does not represent a risk factor
for the severity of COVID-19. In addition, the comparative analysis among those tested positive
and negative showed no differences in relation to the wvariables studied, including
immunosuppression, reinforcing that these drugs do not have a prophylactic role in contagion
by SARS-Cov-2.

Keywords: Coronavirus Infections. Rheumatology. Systemic Lupus Erythematosus.
Immunosuppressive Agents. Autoimmune diseases. Biological theraphy.
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1 INTRODUCAO

Os coronavirus (CoV) sao RNA virus capazes de infectar seres humanos e outras espécies
causando doencas respiratorias, gastrointestinais, hepaticas e neuroldgicas. ! Desde
dezembro de 2019, foi identificado um novo patdégeno (SARS-Cov-2), que se mostrou
mais importante em termos de numero de casos e 6bitos, quando comparado com SARS-

CoV e MERS-CoV. 2

A patogénese da infecgdo pelo CoV parece estar relacionada a hiperinflamagdo e
tempestade de citocinas relacionadas a presenca do virus, principalmente nos casos com

36 sendo assim, alguns farmacos imunossupressores como

evolucdo mais grave,
tocilizumabe e baricitinibe t€ém sido utilizados como forma de tratamento para o novo

coronavirus (COVID-19), em conjunto com os corticosteroides. -8

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ¢ uma doenga autoimune sistémica cronica
(SARD:s), cujas complicagdes infecciosas sdo responsaveis por 25% a 50% das mortes,
sendo o risco infeccioso relacionado as alteragcdes do sistema imunologico, uso de
glicocorticoides e imunossupressores. ° Até 0 momento, poucos estudos descreveram o
impacto da infec¢do por SARS-CoV-2, especificamente em pacientes com LES, %4 sendo
que o Estudo do Registro ReumaCoV Brasil, coorte que avaliou a infec¢do pelo novo
coronavirus e suas alteracdes nas doengas reumatoldgicas de base a longo prazo, mostrou
que o diagndstico de LES foi considerado um possivel fator de prote¢do para o tratamento

em unidade de terapia intensiva (UTI) em pacientes com COVID-19. '?

Sendo assim, torna-se imperativo e particularmente interessante o estudo da infecgdo pelo
SARS-CoV-2 '3 em pacientes com diagnostico de LES, de acordo com critérios da

16 em uso de medicagdes imunossupressoras

American College of Rheumatology,
bioldgicas, ndo biologicas e/ou corticoesteroides; ndo sé para identificar os potenciais
riscos nessa populacdo, mas também entender o papel do uso cronico destas medicacdes
na profilaxia da infec¢ao e contencao da tempestade inflamatoria secundaria pela COVID-

19.
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1.1 OBJETIVOS
1.1.1 Objetivo Geral

Avaliar o comportamento dos pacientes com diagnostico confirmado de Lupus
Eritematoso Sistémico em uso de medicagdes imunossupressoras bioldgicas, ndo
bioldgicas e/ou corticosteroides durante o periodo da pandemia pelo SARS-CoV-2 através

do monitoramento clinico peridédico por intermédio de ligacao telefonica.
1.1.2 Objetivos Especificos

- Identificar o perfil socioepidemiolédgico, presenca de sindromes reumatologicas de
sobreposi¢do, comorbidades ¢ o uso de medicagdes imunossupressoras bioldgicas, nao
bioldgicas e/ou corticoesteroides em pacientes com diagnostico de LES dos ambulatérios

de Reumatologia de dois hospitais publicos de Vitoria-ES;

- Comparar o perfil socioepidemioldgico, presenca de sindromes reumatoldgicas de
sobreposi¢do, comorbidades ¢ o uso de medicagdes imunossupressoras bioldgicas, nao
bioldgicas e/ou corticoesteroides em pacientes com diagnostico de LES infectados pelo
SARS-CoV-2 em relagdo aos demais pacientes com LES ndo infectados dos ambulatorios

de Reumatologia de dois hospitais de Vitoria-ES;

- Caracterizar a frequéncia do perfil de sintomas relacionados a COVID-19, a necessidade
de internagdo, a internacdo em UTI, a necessidade de hemodialise, o uso de drogas
vasopressoras, a intubagao orotraqueal e o 6bito no grupo de pacientes com diagnostico de

LES e infectados pelo SARS-CoV-2.

12



1.2 JUSTIFICATIVA E RELEVANCIA
Os pacientes com diagnostico de LES em uso cronico de imunossupressores podem
apresentar diferentes comportamentos em relacdo ao contagio pelo SARS-CoV-2 e

evolucdo para gravidade em relagdo as manifestacdes clinicas.

O monitoramento periddico e caracterizagdo do impacto da imunossupressdo nessa
populacdo ¢ importante para avaliar a vulnerabilidade desses pacientes mediante a
pandemia em questdo. E necessario entender o papel do uso cronico de imunossupressores
na prevengdo de infec¢do pelo SARS-CoV-2 e na contengdo da tempestade inflamatéria
secundaria a COVID-19. Os dados podem servir como possiveis fontes de recomendagao

para esse grupo especifico de pacientes.

13



2 METODO

2.1 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de estudo longitudinal, prospectivo, quantitativo e observacional que incluiu
pacientes que possuiam diagnostico de LES, de acordo com critérios da American College
of Rheumatology, que faziam acompanhamento regular nos ambulatérios de Reumatologia

de dois hospitais publicos de Vitéria-ES.
2.2 LOCAL E EPOCA DA INVESTIGACAO

O estudo ocorreu nos ambulatérios de Reumatologia do Hospital Santa Casa de
Misericordia de Vitoria (HSCMV) da Escola Superior de Ciéncias da Santa de
Misericordia de Vitéria (EMESCAM), e do Hospital Universitario Cassiano Antonio de
Moraes (HUCAM) da Universidade Federal do Espirito Santo (UFES), durante o periodo

da pandemia (margo a dezembro de 2020).
2.3 ASPECTOS ETICOS

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa (CEP) da EMESCAM com parecer
consubstanciado 4.622.410 (Anexo A) e da UFES com parecer 4.744.042 (Anexo B).
Todos os participantes ou seus representantes legais assinaram o Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido aprovado pelo CEP (Anexo C).
2.4 TECNICA DE COLETA DE DADOS

Os participantes foram convidados a ingressar na pesquisa através de contato telefonico.
A partir disso, os dados do estudo foram obtidos por meio de ligagdes telefonicas realizadas
a cada 14 dias, com janela de tolerancia de 07 dias durante o periodo da pandemia pelo
SARS-CoV-2, sendo a primeira entrevista realizada em marco e a ultima entrevista
realizada no més de dezembro, ambas em 2020. Na primeira entrevista foi aplicado o
questionario basal (apéndice A) e nas entrevistas subsequentes o questionario de
acompanhamento (apéndice B). Em caso de necessidade, os dados eram complementados

através da analise do prontuario eletronico, resumos de internacdo e exames realizados.

14



Ao término das entrevistas telefonicas os participantes foram convidados a coletar amostra
de sangue para realizagdo do teste sorologico (ELISA) para detecg¢ao de anticorpos (IgG e

IgM) para a SARS-CoV-2, em maio de 2021.

Foram considerados infectados pela COVID-19 pacientes com positividade para um dos
testes preconizados pelo Ministério da Saude, como: sorologia IgG e/ou IgM (apenas para
pacientes ndo vacinados contra COVID-19), RT-PCR coletado através de swab nasal ou

teste rapido.

2.5 ANALISE DE DADOS

Para a analise de dados foi utilizado o programa /BM SPSS Statistics (Statistical Package
for the Social Sciences) versao 27. As variaveis foram organizadas por meio de frequéncias
absolutas e relativas (percentuais). As associa¢des entre varidveis qualitativas foram
realizadas pelo teste qui-quadrado ou Exato de Fisher, sendo valores de p menores do que

0,05 considerados significativos.
2.6 APOIO FINANCEIRO

O projeto nao contou com nenhum tipo de auxilio financeiro.

15



3 RESULTADO

Foram incluidos 131 pacientes com diagnéstico de LES, sendo 118(90,1%) do sexo
feminino e 13(9,9%) do sexo masculino, com média de idade de 47,6(+12,3) anos ¢ a
média de tempo de doenca de 13(+6,97) anos, sendo que 73(55,7%) apresentavam LES ha
mais de 10 anos. Em relacdo a raca, a frequéncia de pardos foi de 81(61,8%), seguida de
negros com 27(20,6%), brancos com 22(16,8%) e indigenas com 1(0,8%) paciente. Quanto
a escolaridade, 82(62,6%) tinham ensino médio completo, 43(32,8%) tinham ensino médio
incompleto e 6(4,6%) eram ndo alfabetizados. Em relacdo ao perfil socioeconomico,
63(48,1%) recebiam até 2 salarios-minimos; 32(24,4%) entre 2 ¢ 4 salarios-minimos; ¢

6(4,6%) acima de 4 salarios-minimos (Tabela 1).

Tabela 1 — Perfil socioepidemiologico dos pacientes com LES

Caracteristicas Frequéncia
Caracteristicas Absoluta Relativa (%)
S Feminino 118 90,1
X0 Masculino 13 9.9
18 a 34 anos 25 19,1
35 a 44 anos 40 30,5
Idade 45 a 54 anos 31 23,7
55 a 64 anos 24 18,3
+ 65 anos 11 8,4
Branca 22 16,8
Raca Indigena 1 0,8
autodeclarada Negra 27 20,6
Parda 81 61,8
Nao alfabetizado 6 4.6
Escolaridade Sem Ensino Médio completo 43 32,8
Ensino Médio completo 82 62,6
Nenhuma renda 13 9.9
Até 2 salarios-minimos 63 48,1
Perfil L. , .
socioecondmico De 2 a 4 salarios-minimos 32 24,4
Acima de 4 salarios-minimos 6 4.6
Naio informado 17 13,0
Até 5 anos 12 9,2
Tempo de Entre 6 a 10 anos 25 19,1
diagnostico de Entre 6 e 10 anos 9 6,9
LES Mais de 10 anos 73 55,7
Naio informado 12 9,2

Fonte: Autoria propria, 2021.
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As sobreposi¢des com LES foram observadas em 47(35,9%) pacientes, sendo 26(19,8%)
com Sindrome de Sjogren, 17(13,0%) com Artrite Reumatoide, 7(5,3%) com Esclerose

Sistémica e 2(1,5%) com Sindrome Anti-fosfolipide (Tabela 2).

Tabela 2 — Frequéncia das sindromes de sobreposi¢do com LES

Caracteristicas Frequéncia
Caracteristicas Absoluta Relativa (%)
Sindrome de sobreposi¢do 47 35,9
Sindrome de sobreposi¢do com SS 26 19,8
Sindrome de sobreposi¢do com AR 17 13,0
Sindrome de sobreposi¢do com ES 7 5,3
Sindrome de sobreposi¢ao com SAF 2 1,5
SS: Sindrome de Sjogren; AR: Artrite Reumatoide; ES: Esclerose Sistémica; e SAF: Sindrome do Anti-

fosfolipide.
Fonte: Autoria propria, 2021.

De toda a amostra, 98(74,8%) pacientes possuiam alguma comorbidade, como segue:
57(43,5%) com Hipertensdo Arterial Sistémica; 16(12,2%) com Diabetes Mellitus;
11(8,4%) com Doenga Renal Cronica; 6(4,6%) com Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica;
15(11,5%) com Dislipidemia e 19(14,5%) com Hipotireoidismo. Foi observado que

36(36,36%) possuiam combinagdo de mais de uma comorbidade (Tabela 3).

Tabela 3 — Comorbidades dos pacientes com LES

Comorbidades Frequéncia
Caracteristicas Absoluta Relativa (%)
Presenga de alguma comorbidade 98 74,8
Hipertensao Arterial Sistémica 57 43,5
Hipotireoidismo 19 14,5
Diabetes Mellitus 16 12,2
Dislipidemia 15 11,5
Doenga Renal Cronica 11 8,4
Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica 6 4.6

Fonte: Autoria propria, 2021.

No que se diz respeito ao uso de medicagdes para tratamento do LES, 128(97,7%) faziam
uso de algum imunossupressor durante as entrevistas, sendo a hidroxicloroquina a mais
frequente com 100(76,3%) usudrios. A frequéncia de uso das outras medicagdes foi:
glicorticoide 38(29%), micofenolato de mofetil 31(23,7%), azatioprina 30(22,9%),
metotrexate 26(19,8%), leflunomida 7(5,3%), rituximabe 5(3,8%), ciclosporina 2 (1,5%),



ciclofosfamida 1(0,8%), infliximabe 1(0,8%) e belimumabe 1(0,8%). Quanto ao uso de
combinagdes de medicamentos imunossupressores, 69(54,33%) combinavam pelo menos

2 medicagdes imunossupressoras ¢ 7(5,51%) pelo menos 3 imunossupressores (Tabela 4).

Tabela 4 - Uso de medicagdes imunossupressoras em pacientes com LES

Medicagdes imunossupressoras Frequéncia

Caracteristicas Absoluta Relativa (%)
Uso de pelo menos um imunossupressor 128 97,7
Uso combinado de pelo menos 2 imunossupressores 69 54,33
Hidroxicloroquina 100 76,3
Corticoide oral 38 29,0
Micofenolato de mofetil 31 23,7
Azatioprina 30 22,9
Metotrexato 26 19,8
Leflunomida 7 5,3
Rituximabe 5 3,8
Ciclosporina 2 1,5
Ciclofosfamida 1 0,8
Infliximabe 1 0,8
Belimumabe 1 0,8

Fonte: Autoria propria, 2021.

Em relagdo a pandemia, 52(39,69%) pacientes relataram exposicao a casos suspeitos de
infec¢do pelo SARS-Cov-2. De toda a amostra, a presen¢a de sintomas gripais foi referida
em 60(45,8%), sendo a ordem de frequéncia: cefaleia 35(26,7%), coriza 27(20,6%), tosse
25(19,1%), febre 20(15,3%), dor de garganta 17(13%), mialgia 16(12,2%), dispneia
15(11,5%), nauseas/vomitos 9(6,9%), diarreia 7(5,3%), anosmia 5(3,8%) e ageusia
4(3,1%) (Tabela 5). Em relacdo aos desfechos graves, apenas 2(1,5%) pacientes
necessitaram de interna¢do por sintomas gripais, sendo que 1(0,8%) caso necessitou de
internacao em UTI, intubagao orotraqueal e evoluiu a ébito. Nao houve relato de realizagdo
de hemodialise e de uso de drogas vasopressoras.

Tabela 5 — Sintomas gripais relatados pelos pacientes com LES

Sintomas Frequéncia

Caracteristicas Absoluta Relativa (%)
Pelo menos um sintoma gripal relatado 60 45,8
Cefaleia 35 26,7
Coriza 27 20,6
Tosse 25 19,1
Febre 20 15,3
Dor de garganta 17 13,0
Mialgia 16 12,2
Dispneia 15 11,5
Nausea/Vomito 9 6,9
Diarreia 7 5,3
Anosmia 5 3,8
Ageusia 4 3,1

Fonte: Autoria propria, 2021.
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De toda a amostra, 41(31,3%) pacientes fizeram algum teste para deteccdo da COVID-19.
Em relacdo a este subgrupo, observa-se média de idade de 47,59(+12,48) anos, maioria do
sexo feminino 36(87,8%), raga parda 23(56,1%), com ensino médio completo 27(65,9%)
e com renda de até 2 salarios-minimos 19(46,3%). Quanto ao tratamento, a
hidroxicloroquina foi o imunossupressor mais utilizado neste subgrupo com frequéncia de
29(70,7%) pacientes, seguida de metotrexato com 12(29,3%), corticoide oral 11(26,8%),
micofenolato de mofetil 11(26,8%), azatioprina com 8(19,51%), leflunomida com 3(7,2%)
e rituximabe 1(2,4%), sendo que apenas 1(2,4%) paciente ndo fazia uso de nenhum
imunossupressor. Além disso, 75,6% tinham alguma comorbidade e 39% tinham sindrome

de sobreposicdo com LES (Tabela 6).

Na andlise comparativa entre os pacientes testados positivos e negativos, 14(34,1%)
obtiveram resultado positivo para COVID-19 e 27(65,9%) negativo. Nao foram
observadas diferencas no que diz respeito a: género (p=0,645), idade (p=0,303), raca
(p=0,143), escolaridade (p=0,305), nivel socioecondomico (p=0,140), tempo de diagnostico
da doenga reumatologica (p=0,946), presenga de sindrome de sobreposicao (p=0,501),
presenga de comorbidades (p=1) e uso de nenhum dos imunossupressores (p>0,05), exceto
para leflunomida (LEF), que foi mais frequente nos pacientes testados positivos (p=0,034).
(Tabela 6). Detalhando os pacientes em uso de leflunomida testados (N=3), todos eram
mulheres, com média de idade de 55,33 nos (+5,85 anos) e dois apresentavam Sindrome
de Sobreposi¢ao.

Tabela 6. Analise comparativa dos fatores socioepidemiologicos, perfil da doenga reumatoldgica e uso de
imunossupressores nos pacientes com LES testados para COVID-19

TESTADOS INFECCAO PELO COVID-19

NAO SIM P

Feminino 36 87,8 23 85,2 13 92,9 0,645°
Sexo Masculino 5 12,2 4 14,8 1 7,1

+ 65 anos 3 7,3 3 11,1 0 0,0 0,303?

18 a 34 anos 7 17,0 4 14,8 3 21,4
Idade 35 a 44 anos 11 26,8 9 33,3 2 14,3

45 a 54 anos 14 34,1 7 25,9 7 50,0

55 a 64 anos 6 14,6 4 14,8 2 14,3

Branca 10 24,3 8 29,6 2 14,3 0,1432
Raca Negra 8 19,5 3 11,1 5 357
autodeclarada

Parda 23 56,0 16 59,3 7 50,0
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Ensino Médio

completo 27 65,8 16 59,3 11 78,6 0,305

Nao
Escolaridade alfabetizado 2 4.8 ! 3.7 ! 7l

Sem Ensino

Médio 12 29,2 10 37,0 2 14,3

completo

Até 2

salarios- 19 46,3 9 333 10 71,4

minimos 0,1402

De2a4
Perfil salarios- 12 29,2 10 37,0 2 14,3
socioecondmico minimos

Nao 6 14,6 5 18,5 171

informado

Nenhuma 4 9,7 3 11,1 7

renda
Sindrome de sobreposigdo 16 39,0 12 29,2 4 9,7 0,501°
Comorbidade 31 75,6 20 48,7 11268 1 000
Uso de imunossupressor 40 97,5 26 96,3 14 100,0 1,000
Hidroxicloroquina 29 70,7 19 70,4 10 71,4 1,000°
Metotrexato 12 29,2 8 29,6 4 71,4 1,000°
Corticoide oral 11 26,8 8 29,6 3 21,4 0,719°
Micofenolato de mofetil 11 26,8 6 222 5 35,7 0,463°
Azatioprina 8 19,5 6 22,2 2 143 0,692°
Leflunomida 3 7,3 0 0,0 3 21,4 0,034°
Rituximabe 1 2,4 1 3,7 0 0,0 1,000°

2 Teste qui-quadrado; ° Teste exato de Fisher. FA: Frequéncia absoluta; FR: Frequéncia relativa (%).
Fonte: Autoria propria, 2021.

Em relacdo a presenca de sintomas gripais, 33(80,5%) relataram sintomatologia e
8(19,5%) negaram qualquer manifestagdo durante todo o periodo do estudo. No que se
refere aos desfechos graves dentre os testados positivos, houve 2(4,87%) casos de
internacdo por sintoma gripal, sendo que 1(2,43%) deles evoluiu a 6bito. Nao houve
diferenga estatisticamente significativa entre presenca de sintomas gripais, necessidade de

internacdo e 6bito entre os testados positivos e negativos (p>0,05) (Tabela 7).

Tabela 7 - Associagao entre Infecgdo por COVID-19 com sintomas e desfechos graves

INFECCAO PELO COVID-19

NAO (n=27) SIM (n=14)

FA FR (%) FA FR (%) p
Sintomas gripais ao longo do Nao 7 25,9 1 7,1 0,227°
acompanhamento telefonico Sim 20 74,1 13 92,9
Necessidade de internagio 0 0,0 2 14,3 0,111°

Obitos 0 0,0 1 7,1 0,341°
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a Teste qui-quadrado; ° Teste exato de Fisher. FA: Frequéncia absoluta; FR: Frequéncia relativa (%).
Fonte: Autoria propria, 2021.

Dentre os pacientes testados positivo para COVID-19, 13(92,9%) tiveram algum sintoma
gripal, sendo os 3 mais comuns: cefaleia com 7(50%) relatos, febre com 6(42,9%) e tosse

com 6(42,9%) (Tabela 8).

Tabela 8 - Descrig@o dos sintomas entre os testados positivos para COVID-19

21

Infectados pelo COVID-19 (n=14) Frequéncia
Caracteristicas Absoluta Relativa (%)
Sintomas gripais ao longo do acompanhamento telefénico 13 92,9
Cefaleia 7 50,0
Febre 6 429
Tosse 6 429
Dor de garganta 6 429
Coriza 6 429
Dor muscular 5 35,7
Nausea/vomito 4 28,6
Dispneia 3 21,4
Ageusia 3 21,4
Anosmia 2 14,3
Diarreia 2 14,3
Necessidade de internacdo por sintomas gripais 2 14,3
Obito 1 7,14

Fonte: Autoria propria, 2021.

Tratando do comportamento social dos pacientes entrevistados, 52(39,7%) pacientes
relataram exposi¢ao a caso suspeito de COVID-19 em pelo menos uma entrevista. Quando
realizada uma subanalise dentre os pacientes testados (n=41), foi observada maior
exposicdo a casos suspeitos entre os pacientes com testes negativos para COVID em

relagdo aqueles com testes positivos (59,3% vs. 21,4% - p = 0,021) (Tabela 9).

Tabela 9 - Associagao entre infecgdo por COVID-19 com caracteristicas da exposigéo.

INFECCAO PELO COVID-19

NAO SIM
FA FR (%) FA FR (%) D
Exposigdo a caso suspeito ~ N&o 11 40,7 11 78,6
de COVID-19 Sim 16 59,3 3 21,4 0,021°

2 Teste qui-quadrado. FA: Frequéncia absoluta; FR: Frequéncia relativa (%).

Fonte: Autoria propria, 2021.



Em relacdo a adesdo ao distanciamento social entre os pacientes com LES durante a
pandemia, 72(54,96%) pacientes forneceram esse dado ao final das entrevistas. Destes,
64(88,8%) frequentaram supermercados/padarias, 48(66,6%) bancos/lotéricas, 58(80,5%)
farmacias, 61(84,7%) servicos relacionados a saude e 35(48,6%) utilizaram transporte
publico. Além disso, 49(68%) receberam visitas em casa ou visitaram amigos/parentes,
16(22,2%) foram afastados do trabalho ou migraram para home office, 54(75%) tinham o
habito de higienizar pacotes de mercadorias e 18(25%) saiam regularmente para realizar

exercicios fisicos fora de casa (Tabela 10).

Tabela 10 - Descri¢do de habitos dentre os entrevistados

) ) Frequéncia
Tipo de exposicdo (n=72) ;
Absoluta Relativa (%)
Supermercado/padaria 64 88,8%
Unidade basica de satide/servi¢os de saude 61 84,7%
Farmacia 58 80,5%
Higienizagdo de pacotes/mercadorias 54 75%
Recebeu visitas em casa/visitou amigos e parentes 49 68%
Banco/lotérica 48 66,6%
Uso de transporte publico 35 48,6%
Exercicios fisicos fora de casa 18 25%
Afastado do trabalho/home office 16 22,2%

Fonte: Autoria propria, 2021.

4 DISCUSSAO

O Lupus Eritematoso Sist€émico ¢ uma doenga reumatica autoimune cronica, sistémica,
com uma taxa de mortalidade de cerca de duas a cinco vezes maior do que a populagdo
geral, sendo que as complicacdes infecciosas sdao responsaveis por 25% a 50% dos 6bitos.
%1718 O risco infeccioso esta relacionado a propria doenga e ao uso de glicocorticoides e
imunossupressores. *!° Estudos sdo controversos quanto aos desfechos graves em doengas
autoimunes em pacientes com COVID-19. 12 Trabalho realizado em brasileiros
portadores de doencgas reumaticas, cujos diagnosticos mais frequentes eram de LES e AR,

demonstrou maior admissdo em unidade de terapia intensiva e taxa de mortalidade por
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COVID-19. 13 Portanto, diante deste cenario, e considerando o atraso no programa nacional
de vacinagdo para COVID-19, tornou-se imperativo avaliar o comportamento dos

pacientes com LES durante a pandemia, no periodo pré-vacinacao.

O presente estudo teve um desenho observacional e prospectivo, e avaliou o
comportamento dos pacientes com diagnostico confirmado de LES, acompanhados em 2
servigos de Reumatologia do Estado do Espirito Santo, em uso de medicacdes
imunossupressoras bioldgicas, ndo bioldgicas e/ou corticosteroides durante o periodo da
pandemia pelo SARS-CoV-2. A amostra do estudo apresentava média de idade de
47,6(+12,3) anos, tempo de doenga de 13(+6,97) anos, sendo que a maioria fazia uso de

imunossupressor e apresentava alguma comorbidade.

Colocando o distanciamento social em evidéncia, pode-se observar que grande parte da
amostra frequentou supermercados, farmécias e algum servigo de atendimento a saude
durante o periodo estudado. Além disso, mais da metade recebia visitas de amigos ou os
visitava, muitos utilizaram transporte publico e continuaram a trabalhar presencialmente,
fato este que pode estar relacionado a alta taxa de exposicao a casos suspeitos de COVID-

19.

No que tange aos sintomas gripais, quase metade dos pacientes acompanhados apresentou
alguma manifestagado clinica durante o periodo do estudo. A cefaleia foi o sintoma gripal
mais relatado, podendo ser observada em metade dos pacientes que testaram positivo,
sendo esse sintoma mais frequente do que na populacdo geral (50% vs 12,1%,
respectivamente). A febre, por sua vez, foi menos frequente em pacientes com LES,
quando comparado com a populagdo geral (42,9% vs 88,5%). Os resultados do presente
estudo se assemelham aos obtidos por Akiyama et al, no qual pacientes com LES tiveram
quadros clinicos semelhantes aos da populagdo geral, exceto pela menor frequéncia de
febre (46,6% vs. 88,5%) e maior frequéncia de cefaleia nesse grupo especifico (58,4% vs.
12,1%). ' Por sua vez, um estudo espanhol demonstrou uma frequéncia um pouco maior
de febre (60%) em pacientes com LES e COVID-19, porém com frequéncia também menor

quando comparado a populagdo geral. '4

Em relacdo aos testes diagnodsticos para a COVID-19, apenas 31,3% dos pacientes os
realizaram, denotando a dificuldade de acesso aos exames durante a pandemia no Estado

do Espirito Santo, contribuindo para a disseminagdo da doenca. Dentre os testados, a
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grande maioria apresentou resultado negativo, o que pode decorrer tanto da nao infecgao,
quanto de erros na melhor data de coleta e baixa sensibilidade de alguns dos testes

utilizados.

Quando realizada analise comparativa apenas entre testados para COVID-19, a fim de
avaliar algum fator protetivo ou de risco relacionado a infec¢do, ndo foram observadas
diferengas em relacdo a fatores biologicos, socioecondmicos ou medicacdes
imunossupressoras ¢ imunobiologicas, exceto para leflunomida (LEF), que foi mais
frequente no grupo de testados positivos. Esses achados refor¢am os dados da literatura,
segundo os quais o uso cronico de imunossupressores nao apresenta papel protetivo na
prevengdo de infecgdo por COVID-19. 2° Notadamente, ndo foi encontrada associagdo
entre o uso de hidroxicloroquina e a preveng¢ao de infec¢do, corroborando com os dados ja
apresentados por Mathian e colaboradores. 2! Ademais, também ndo foi encontrada

associagdo entre o uso cronico de glicocorticoides e maior infec¢ao pelo SARS-Cov-2.

Em relacdo aos desfechos graves de COVID-19 no presente estudo, a frequéncia desses
eventos foi extremamente baixa, ndo sendo possivel realizar calculo da associagdo entre
uso de imunossupressor ¢ gravidade. Os 2 casos graves encontrados foram de pacientes
que necessitaram de internagdo para tratamento da COVID-19, e apresentavam outras
comorbidades associadas, sendo que um deles tinha mais de 65 anos, Hipertensdo Arterial
Sistémica e Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica, enquanto a outra paciente tinha 52 anos

e Pneumopatia intersticial, Glaucoma e Depressao associados.

Dados da literatura mostram que a doenga em si nao parece ser fator de risco para gravidade

desta infec¢do viral. 2%

Entretanto, diversos estudos apontam que o uso de
glicocorticoides sistémicos foi, em diversas ocasides, significativamente associado a
necessidade de hospitalizagdo e outros desfechos negativos. 2 Em um acompanhamento
de 226 pacientes com LES, incluindo 41 casos confirmados de COVID-19 dos quais 24
necessitaram de hospitalizacdo, Fernandez-Ruiz e colaboradores registraram que nenhum
elemento especifico relacionado ao LES, como o uso de medica¢do imunossupressora,
estaria relacionado com o aumento das chances de hospitalizagdo. Embora houvesse uma
maior parcela dos pacientes tratados com glicocorticoides sist€émicos no grupo dos

hospitalizados (54,2%) em relacdo aos tratados ambulatorialmente (29,4%), tal diferenga

ndo foi considerada estatisticamente significante. Neste estudo, também se observou que

24



a raga ndo caucasiana, presenca de uma ou mais comorbidades e indice de massa corpdrea
(IMC) elevados foram identificados como preditores independentes de hospitalizagao por

COVID-19. %’

Outros estudos desenvolvidos na Espanha, Italia, Fran¢a e Brasil demonstraram que a
idade avangada, notadamente acima dos 65 anos, e a presenga de comorbidades como
Hipertensdo Arterial Sistémica, obesidade e doengas pulmonares, foram relacionadas a
desfechos negativos da COVID-19 nos pacientes com LES, assim como na populagdo

geral. 2225

5 CONCLUSAO

O estudo incluiu pacientes com diagnostico de LES que, em sua maioria, eram mulheres
com média de idade de 47 anos, pardos, com tempo de diagndstico superior a 10 anos, em
uso de imunossupressores, apresentando pelo menos uma comorbidade e com renda de até
2 salarios-minimos. Ao longo das entrevistas realizadas, houve um alto indice de relatos
de sintomas gripais sugestivos de COVID-19, todavia, apesar do perfil do grupo estudado
(imunossuprimido e com comorbidades), os sintomas manifestaram-se com intensidade

leve semelhantes a populagdo geral, embora com menor frequéncia de febre e maior

frequéncia de cefaleia. Corroborando a isso, foram observados apenas 2 casos graves,
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sendo que um deles demandou internagdo em UTI, com necessidade de intubagdo
orotraqueal e evolugdo a obito, e ambos estavam associados a presenca de comorbidades
e idade avancada. Esse cendario sugere que o LES nio seja fator de risco para desfechos

graves da COVID-19.

Da mesma forma, ndo foram observadas diferengas entre os dois grupos em relagdo a
variaveis socioepidemiologicas, presenca de sindrome de sobreposicio ou de
comorbidades. No que diz respeito a imunossupressao, o estudo foi capaz de demonstrar
que esse grupo de medicamentos ndo apresentou papel preventivo na infec¢do pelo

coronavirus.
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APENDICES

APENDICE A - Entrevista basal

Nome do paciente
Nome do entrevistador (aluno)
Data da entrevista
Classificacdo da entrevista

o Entrevista basal
Entrevista 1
Entrevista 2
Entrevista 3

o O O O

Entrevista 4



o O O 0O 0O O O

Entrevista 5

Entrevista 6

Entrevista 7

Entrevista 8

Entrevista 9

Entrevista 10

Entrevista 11 / RASTREIO DOS ASSINTOMATICOS

Ano de Nascimento
Registro MV / MV Soul / Registro HUCAM

Sexo:
o
o
Idade

o O O O O

Feminino
Masculino

18 a 34 anos
35 a 44 anos
45 a 54 anos
55 a 64 anos
+ 65 anos

Raca autodeclarada

o O O O

o

Amarela
Branca
Indigena
Parda
Negra

Escolaridade

o

o O O O O

o

Nao alfabetizado

Da 1* 4 4* série do Ensino Fundamental (antigo primario)
Da 5* a 8" série do Ensino Fundamental (antigo gindsio)
Ensino Médio (antigo 2° grau)

Ensino Superior

Especializacao

Nao sabe / Sem declaracao

Sécio econdmico

o

o O O O O

o

Nenhuma renda

Até 2 salarios minimos (até R$ 1.874,00) — Classe E

De 2 a 4 salarios minimos (R$ 1.874,01 a R$ 3.748,00) — Classe D
De 4 a 10 salarios minimos (R$ 3.748,01 a R$ 9.370,00) — Classe C
De 10 a 20 salarios minimos (R$ 9.370,01 a R$ 18.740,00) — Classe B
Mais de 20 salarios minimos (R$ 18.740,01 ou mais) — Classe A

Nao quis informar

Quantas pessoas moram na casa com voce?

@)
@)

Nenhuma. Moro sozinho
Moro com 1-2 pessoas
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o Moro com 3-4 pessoas

o Moro com mais de 5 pessoas
Naturalidade (municipio)
Procedéncia (municipio)
Residéncia (municipio)
Ocupacao/Profissao
Diagnostico

o Artrite reumatoide
Artrite Psorisica
Lupus Eritematoso Sistémico
Sindrome de Sjogren
Esclerose Sistémica
Dermatomiosite
Polimiosite
Doenga Mista do Tecido Conjuntivo
Sindrome de Sobreposi¢ao
Espondiloartrites
Takayasu
Arterite de Células Gigantes
Poliarterite Nodosa
Doenga de Behget
Polimialgia Reumatica
Vasculites ANCA associadas
Sarcoidose
Sindrome de Igg4
Fibromialgia
Osteoartrite

o Gota
Outros diagnosticos

o 0O O 0o 0o OO0 O o O o o o o o o o o

Quais os diagnodsticos da Sindrome de Sobreposi¢ao?
Data do diagndstico

Comorbidades

Hipertensdo Arterial Sistémica

Diabetes Mellitus

Dislipdemia

Neoplasia

Doenga Renal Cronica

Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC)
Asma

Pneumopatia Intersticial

Doenga coronariana

Insuficiéncia Cardiada

Arritmia Cardiaca

o 0O 0O 0O OO0 0O o o0 O o



@)
@)
@)

Outras cardiopatias
Tabagismo
Etilismo

Outras comorbidades

Critérios de inclusao

@)
@)

Adultos de qualquer idade (> 18 anos);

Possuir diagnostico pregresso por médico especialista e de acordo com
critérios de classificacdo internacionais para qualquer das doencas
reumatoldgicas imunomediadas e ndo-imunomediadas;

Conseguir compreender ¢ ler o termo de consentimento ou ter um
representante legal que o faga.

Critérios de exclusdo: marcar caso o paciente apresente algum dos critérios abaixo

o

o O O O

o

Pacientes com doencas reumatoldgicas imunomediadas e nao-
imunomediadas externos aos ambulatérios de Reumatologia da Santa Casa
de Misericordia de Vitoria e Hospital Universitario Cassiano Antdnio de
Moraes;

Idade < 18 anos;

Aqueles que ndo aceitem participar;

Aqueles que ndo puderem ser contactados por via telefonica;

Neoplasia de orgaos solidos ou de linhagem linfo ou mieloproliferativas
nos ultimos 12 meses com ou sem quimioterapia adjuvante;

Pacientes imunossuprimidos por outras causas tais como: infectados pelo
Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), CD4 <200 células/mm3,
transplante de oOrgdos, imunodeficiéncia primaria, neoplasia, historia
pregressa de doencgas do timo (miastenia gravis, timoma, casos de auséncia
de timo ou remogao cirurgica);

Pacientes que fizeram uso prévio de imunoglobulina humana endovenosa
nos ultimos 3 meses;

Serao excluidos da analise laboratorial: Pacientes com historia de vacinagao
nos 30 dias anteriores a coleta de biomarcadores de resposta humoral e
testes sorolégicos para detecgdio de COVID-19. (ATENCAO: ESSE
CRITERIO DEVE SER VERIFICADO NA ULTIMA ENTREVISTA
TELEFONICA)

NAO POSSUI CRITERIOS DE EXCLUSAO

Medicagdes para as comorbidades. (lembrar dos anticoagulantes)

Medicagdes imunossupressoras de uso atual

o

0O O O O O O

Corticoide oral
Pulsoterapia com corticoide
Azatioprina
Ciclofosfamida
Ciclosporina
Hidroxicloroquina
Difosfato de cloroquina
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o 0O 0O 0o OO0 O o o0 o 0 o o o o o o o o o

o

Leflunomida
Mesalazina oral
Mesalazina retal
Metotrexato
Micofenolato
Sulfassalazina
Abatacept
Adalimumabe
Certolizumabe
Etanercept
Golimubabe
Infliximabe
Rituximabe
Secuquinumabe
Tocilizumabe
Tofacitinib
Baricitinib
Ustekinumab
Vedolizumab
Antiinflamatorios Nao Esteroidais de uso cronico
Belimumabe
Nao utiliza nenhum imunossupressor

Faltou em algum momento alguma medica¢ao imunossupressora?

@)
@)
@)

SIM
NAO
Nao se aplica

Recebeu a vacina de gripe da campanha de vacinagdo de 20207

@)
@)

SIM
NAO

Orientagdes gerais de prevencao a COVID-19 conforme cartilha do MS

o

Lavagem frequente de maos com agua e sabao ou aplica¢dao de alcool em
gel 70%

Cobrir nariz e boca com um lengo ou com o brago ao espirrar ou tossir. Nao
usar as maos

Evitar tocar os olhos, nariz e boca. Apos tocé-los, lavar sempre as maos
Nao compartilhar objetos de uso pessoal, como talheres, toalhas, pratos e
copos

Evitar aglomeragdes e manter os ambientes ventilados.

Se apresentar sintomas, deve-se evitar contato com outras pessoas e
permanecer em casa

Na persisténcia ou agravamento dos sintomas, deve-se procurar ajuda
médica

Sintomas presentes nos ultimos 14 dias
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Assintomatico

Febre

Tosse seca

Tosse produtiva / com catarro
Coriza

Falta de cheiro no nariz
Falta de gosto da comida
Dor de garganta

Falta de ar

Dor muscular

Confusao

Dor de cabecga

Dor no peito

Dor abdominal

Diarreia

Nauseas

Vomitos

Fadiga

o 0O O 0o 0o OO0 O o O o o0 o o o o o

o Outros sintomas (descri¢do completa dos sintomas)
Teve contato com algum caso suspeito de infecgdo pelo COVID-19?
o Alguém com sintomas de gripe/resfriado
o Alguém com teste positivo para COVID-19
o Alguém que viajou para o exterior nos ultimos 14 dias
o Algliem que mora com caso positivo para COVID-19
Foi realizado o teste para COVID-19?
o SIM
o NAO
o Nao aplicavel
Resultado do teste para COVID-19
o Positivo
o Negativo
o Nao Aplicavel
Qual teste de COVID-19 foi feito?
o coleta do nariz
o exame de sangue
o nao sabe/ ndo lembra método
o Nao aplicavel
Necessidade de internagao?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Necessidade de internacao em UTI?
o SIM
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o NAO
o Nao Aplicavel
e Foi realizada Intubagdo Orotraqueal?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
e Necessidade de Hemodialise?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
e Uso de drogas vasopressoras?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
e (Quais drogas vasopressoras?
e Paciente foi a 6bito?
o SIM
o NAO
e Pacientes Santa Casa: Orientacdo quanto a utilizagdo do e-mail para contato para
quaisquer duvidas reumatosantacasavitoria@gmail.com As necessidades deverao
ser enviadas apenas para esse e-mail. Casos excepcionais poderdo buscar receitas
na Santa Casa, mas passar nome do paciente antes para as professoras. E se possivel
ir algum parente ou vizinho buscar as receitas e ndo o paciente.
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
e Anotar o e-mail do paciente. Se o pct nao tiver e-mail, pedir de um parente ou
vizinho.
e OBSERVACOES

APENDICE B - Entrevista de acompanhamento

e Nome do paciente
e Nome do entrevistador (aluno)
e Data da entrevista
e C(lassificagdo da entrevista
o Entrevista basal
Entrevista 1
Entrevista 2
Entrevista 3
Entrevista 4
Entrevista 5
Entrevista 6
Entrevista 7

o O O 0O O O O



o O O

o

Entrevista 8

Entrevista 9

Entrevista 10

Entrevista 11 / RASTREIO DOS ASSINTOMATICOS

e Medicagdes para as comorbidades. (lembrar dos anticoagulantes)

e Medicagdes imunossupressoras de uso atual

o

0 0O O 000 OO0 o o0 o o o o0 o o o o o o o o o o o o o

o

Corticoide oral
Pulsoterapia com corticoide
Azatioprina
Ciclofosfamida
Ciclosporina
Hidroxicloroquina
Difosfato de cloroquina
Leflunomida

Mesalazina oral
Mesalazina retal
Metotrexato

Micofenolato
Sulfassalazina

Abatacept

Adalimumabe
Certolizumabe

Etanercept

Golimubabe

Infliximabe

Rituximabe
Secuquinumabe
Tocilizumabe

Tofacitinib

Baricitinib

Ustekinumab

Vedolizumab
Antiinflamatorios Nao Esteroidais de uso cronico
Belimumabe

Nao utiliza nenhum imunossupressor

¢ Faltou em algum momento alguma medica¢do imunossupressora?

@)
@)
@)

SIM
NAO
Nao se aplica

e Recebeu a vacina de gripe da campanha de vacinagio de 2020?

@)
@)

SIM
NAO

e Orientagdes gerais de prevencdo a COVID-19 conforme cartilha do MS
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Lavagem frequente de maos com agua e sabao ou aplica¢ao de alcool em
gel 70%

Cobrir nariz e boca com um lengo ou com o brago ao espirrar ou tossir. Nao
usar as maos

Evitar tocar os olhos, nariz e boca. Apos tocéa-los, lavar sempre as maos
Nao compartilhar objetos de uso pessoal, como talheres, toalhas, pratos e
copos

Evitar aglomeragdes e manter os ambientes ventilados.

Se apresentar sintomas, deve-se evitar contato com outras pessoas e
permanecer em casa

Na persisténcia ou agravamento dos sintomas, deve-se procurar ajuda
médica

e Sintomas presentes nos ultimos 14 dias

o

o O 0 OO0 OO0 O O O o 0O o o o o0 o

o

Assintomatico

Febre

Tosse seca

Tosse produtiva / com catarro
Coriza

Falta de cheiro no nariz

Falta de gosto da comida

Dor de garganta

Falta de ar

Dor muscular

Confusao

Dor de cabecga

Dor no peito

Dor abdominal

Diarreia

Nauseas

Vomitos

Fadiga

Outros sintomas (descri¢ao completa dos sintomas)

e Teve contato com algum caso suspeito de infec¢ao pelo COVID-19?

@)
@)
@)
@)

Alguém com sintomas de gripe/resfriado

Alguém com teste positivo para COVID-19

Alguém que viajou para o exterior nos ultimos 14 dias
Algiem que mora com caso positivo para COVID-19

e Foi realizado o teste para COVID-19?

@)
@)
@)

SIM
NAO
Nao aplicavel

e Resultado do teste para COVID-19

o

Positivo
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o Negativo
o Nao Aplicavel
Qual teste de COVID-19 foi feito?
o coleta do nariz
o exame de sangue
o ndo sabe/ ndo lembra método
o Nao aplicavel
Necessidade de internagao?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Necessidade de internacao em UTI?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Foi realizada Intubagdo Orotraqueal?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Necessidade de Hemodialise?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Uso de drogas vasopressoras?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Quais drogas vasopressoras?
Paciente foi a obito?
o SIM
o NAO

Pacientes Santa Casa: Orientacdo quanto a utilizacdo do e-mail para contato para
quaisquer duvidas reumatosantacasavitoria@gmail.com As necessidades deverao
ser enviadas apenas para esse e-mail. Casos excepcionais poderdo buscar receitas
na Santa Casa, mas passar nome do paciente antes para as professoras. E se possivel
ir algum parente ou vizinho buscar as receitas e ndo o paciente.

o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel

Anotar o e-mail do paciente. Se o pct nao tiver e-mail, pedir de um parente ou

vizinho.
OBSERVACOES
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Somente na Entrevista 10:

e Durante este periodo em que foi acompanhada com as entrevistas o senhor(a):

o

o 0O O 0O 0O 0o 0 O O

o O O O O

Foi ao supermercado

Foi a padaria

Foi a farméacia

Foi ao banco/lotérica

Foi a rua realizar exercicios

Visitou amigos/parentes

Foi visitado por amigos/parentes

Continuou trabalhando externamente a sua residéncia
Foi afastado do trabalho/ transferido para home office
Usou algum servigo de saude (hospital, PA, UBS, fisioterapia, clinica de
dialise, Farmacia cidada...)

Precisou sair para buscar medicamentos/laudos/receitas
Usou transporte publico

Higienizava os pacotes de mercadorias

Nao saiu de casa por nenhum motivo

Outro:

APENDICE C - Entrevista 11 (rastreios de assintomaticos)

e A partir da ultima ligacdo recebida o senhor (a) realizou algumas dessas atividades?

o

0 O O 0O 0O O O O

Foi ao supermercado

Foi a padaria

Foi a farméacia

Foi ao banco/lotérica

Foi a rua realizar exercicios

Visitou amigos/parentes

Foi visitado por amigos/parentes

Continuou trabalhando externamente a sua residéncia
Foi afastado do trabalho/ transferido para home office
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40

o Usou algum servigo de saude (hospital, PA, UBS, fisioterapia, clinica de
dialise, Farmacia cidada...)

o Precisou sair para buscar medicamentos/laudos/receitas
o Usou transporte publico
o Higienizava os pacotes de mercadorias
o Nao saiu de casa por nenhum motivo
o Outro:
Vocé ja recebeu a vacina para a COVID-19? (SIM =1 e NAO = 0)
o 1
o 0

Sabe informar qual a fabricante da vacina?
o Astrazeneca
o Coronavac
o Nao sei
o Nao se aplica/ Nao Vacinei
Caso tenha recebido a vacina, quantas doses recebeu?
o 1
o 2
Caso tenha recebido a vacina, apresentou alguma reacao adversa?
Medicagdes imunossupressoras de uso atual
o Corticoide oral
= Pulsoterapia com corticoide
Azatioprina
Ciclofosfamida
Ciclosporina
Hidroxicloroquina
Difosfato de cloroquina
Leflunomida
Mesalazina oral
Mesalazina retal
Metotrexato
Micofenolato
Sulfassalazina
Abatacept
Adalimumabe
Certolizumabe
Etanercept
Golimubabe
Infliximabe
Rituximabe
Secuquinumabe
Tocilizumabe
Tofacitinib

o 0O O 000 0o O o0 o o o o o o o o o o o



o O O O O

o

Baricitinib

Ustekinumab

Vedolizumab

Antiinflamatorios Nao Esteroidais de uso cronico
Belimumabe

Nao utiliza nenhum imunossupressor

Faltou em algum momento alguma medica¢do imunossupressora desde a ltima
ligagdo?

@)
@)

Sim
Nao

Seu reumatismo piorou desde a tltima ligacao?

@)
@)

Sim
Nao

Caso a resposta acima seja sim, quais foram os sintomas do seu reumatismo?

o

o 0O O 0o 0o OO0 OO0 0O o o0 o o O o o o o o o o o o o o o

O REUMATISMO NAO ENTROU EM ATIVIDADE
dor nas juntas

dor nas costas pior ao repouso (sacroiliaca)
lesoes de pele

dor muscular

febre

rigidez matinal

agua no pulmao (derrame pleural)

agua no coracao (derrame pericardico)
anemia

leucopenia/ linfopenia

plaquetopenia

alteracoes renais

queda de cabelo

boca seca

olho seco

qualquer queixa neurologica

fraqueza muscular (dificuldade em pentear cabelo/subir escadas)
falta de ar

ulceras digitais

fenomeno de raynaud

aumento dos linfonodos

inflamacao das glandulas salivares (parotidite)
perda de peso

fotossensibilidade

uveite anterior

dactilite

entesite

artrite
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o outros sintomas
Teve contato com algum caso suspeito de infecgdo pelo COVID-19?
o Alguém com sintomas de gripe/resfriado
o Alguém com teste positivo para COVID-19
o Alguém que viajou para o exterior nos ultimos 14 dias
o Algliem que mora com caso positivo para COVID-19
o Nio
Foi realizado o teste para COVID-19 desde a ultima ligagao?
o SIM
o NAO
o Nao aplicavel
Resultado do teste para COVID-19
o Positivo
o Negativo
o Nao Aplicavel
Qual teste de COVID-19 foi feito?
o coleta do nariz
o exame de sangue
o ndo sabe/ ndo lembra método
o Nao aplicavel
Necessidade de internacao desde a ultima ligagao?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Necessidade de internacdo em UTI desde a ultima ligagao?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Foi realizada Intubagdo Orotraqueal desde a ultima ligacao?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Necessidade de Hemodialise desde a ultima ligagao?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Uso de drogas vasopressoras desde a ultima ligacao?
o SIM
o NAO
o Nao Aplicavel
Quais drogas vasopressoras desde a ultima ligagao?
Paciente foi a obito?
o Sim



o Nao

e Vocé teve algum desses sintomas deste a ultima ligagao?
o Nao

Febre

Tosse seca

Tosse produtiva / com catarro

Coriza

Falta de cheiro no nariz

Falta de gosto da comida

Dor de garganta

Falta de ar

Dor muscular

Confusao

Dor de cabecga

Dor no peito

Dor abdominal

Diarreia

Nauseas

Vomitos

o Fadiga

o 0O O 0o OO0 OO0 O o 0O o o o o o

e Algum desses sintomas persistiram até o momento?
o Nio

Febre

Tosse seca

Tosse produtiva / com catarro

Coriza

Falta de cheiro no nariz

Falta de gosto da comida

Dor de garganta

Falta de ar

Dor muscular

Confusao

Dor de cabecga

Dor no peito

Dor abdominal

Diarreia

Nauseas

Vomitos

o Fadiga

O 0O O 0 OO0 0o O o o0 o o o o o

e Classifique a sequela POS-COVID de seu paciente?
o Nao evoluiu com sequelas
o Sequelas no sistema respiratorio
o Sequelas no sistema cardiovascular



o Sequelas neuropsiquiatricas
o Sequelas psicologicas
o Outras
e (lassifique o paciente?
o Assintomatico
o Sintomatico

ANEXOS

ANEXO A - Parecer Consubstanciado (EMESCAM)
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ESCOLA SUPERIOR DE
CIENCIAS DA SANTA CASA DE W«m
MISERICORDIA DE VITORIA - asil
EMESCAM

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliacao do comportamento da infec¢ao pelo coronavirus (COVID-19) em pacientes
com doengas reumatolégicas

Pesquisador: Raquel Altoé Giovelli

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 31330620.2.2001.5065

Instituicao Proponente: Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericordia de Vitoria -
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 4.111.866

Apresentacao do Projeto:

O novo coronavirus (SARS-CoV-2), representa uma grande ameaca a satde publica mundial. Seu espectro
de manifestacdes clinicas vai desde infecgoes assintomaticas até evolugao grave como a sindrome do
desconforto respiratério agudo e ébito. As manifestacoes graves parecem estar associadas a presenca de
comorbidades e idade avancada e é secundaria ao estado hiperinflamatério e disfuncao imune gerada pela
infeccao. Hipotese: Pacientes com doengas reumatologicas imunomediadas em terapia imunossupressora
podem apresentar menor gravidade das manifestagoes clinicas e melhor desfecho clinico na infecgao ou
suspeita de infeccao por SARS-CoV-2.

Trata-se de um estudo longitudinal prospectivo multicéntrico que incluira pacientes reumatologicos dos
ambulatérios de Reumatologia do Hospital da Santa Casa de Misericordia de Vitéria e do Hospital
Universitario Cassiano Anténio de Moraes Os participantes serao convidados a ingressar na pesquisa
através de contato telefénico. As avaliacoes (aplicagoes dos questionarios) serao executadas via contato
telefénico e serao programadas a cada 14 dias, com janela de 07 dias, por 04 meses consecutivos (até
término do pico de doenca do estado do Espirito Santo). Na primeira entrevista sera executada o
questionario basal (Anexo B) e nas entrevistas subsequentes o questionario de acompanhamento (Anexo
C). A cada entrevista serao feitas orientacoes gerais sobre a COVID-19 e sera realizado questionario quanto
a presencga de comorbidades, uso de

Endereco: EMESCAM, Av.N.S.da Penha 2190 - Centro de Pesquisa

Bairro: Bairro Santa Luiza CEP: 29.045-402

UF: ES Municipio: VITORIA

Telefone: (27)3334-3586 Fax: (27)3334-3586 E-mail: comite.etica@emescam.br
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ESCOLA SUPERIOR DE
CIENCIAS DA SANTA CASA DE Slataforma
MISERICORDIA DE VITORIA - osl
EMESCAM

Continuagao do Parecer: 4.111.866

medicacoes imunossupressoras, falta de medicacao imunossupressora, uso de medicagoes para tratamento
das comorbidades, histéria de vacinagao para gripe na campanha de 2020, presen¢a de sintomas
compativeis com a COVID-19, realizacao de teste para COVID-19, necessidade de internagao, internagao
em UTI, intubacgao orotraqueal, necessidade de hemodialise, uso de drogas vasopressoras, e 6bito. O
questionario basal, além dos quesitos avaliativos do questionario de acompanhamento, avaliara o perfil
epidemiologico e sociodemografico do paciente (idade, sexo, raca autodeclarada, escolaridade, aspecto
socioeconémico, quantidade de habitantes por domicilio, naturalidade, municipio de residéncia, ocupacgao,
diagnostico, data do diagnostico).

Objetivo da Pesquisa:
Segundo os autores:

Objetivo Primario:

Avaliar o comportamento da infec¢ao ou suspeita de infec¢ao, pelo SARS-CoV-2 em pacientes com
diagnéstico de doencas reumatolégicas em uso de medicagées imunossupressoras biologicas, nao
biolégicas e/ou corticoesteroides através do monitoramento clinico periédico (via ligacao telefénica) durante
todo o periodo de pandemia.

Objetivo Secundario:

-Caracterizar o perfil epidemiolégico e sociodemografico (idade, sexo, raca autodeclarada, escolaridade,
aspecto socioeconémico, quantidade de habitantes por domicilio, naturalidade, municipio de residéncia,
ocupacao) dos pacientes com diagnostico de doencgas reumatolégicas infectados ou com suspeita de
infeccao, segundo Ministério da satde (Ministério da Saude, 2020c), pelo SARS-CoV-2 em comparagao
com os demais pacientes nao infectados dos ambulatérios de Reumatologia da Santa Casa de Misericordia
de Vitdria e do Hospital Universitario Cassiano Anténio de Moraes;

-Caracterizar o perfil de doencas reumatoldgicas, comorbidades e uso de medicag6es imunossupressoras
biolégicas, nao biolégicas e/ou corticoesteroides dos pacientes com diagndstico de doencgas reumatologicas
infectados ou com suspeita de infec¢ao (Ministério da Saude, 2020c) pelo SARS-CoV-2 em comparagao
com os demais pacientes nao infectados dos
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ambulatérios de Reumatologia da Santa Casa de Misericordia de Vitoria e Hospital Universitario Cassiano
Anténio de Moraes;

-Avaliar a frequéncia de uso de cloroquina/hidroxicloroquina entre os pacientes que nao apresentaram
infeccao pelo SARS-CoV-2 versus os com infec¢ao ou suspeita de infeccao (Ministério da Saude, 2020c);
-Realizar uma sub-analise no grupo de pacientes com diagnéstico de doencas reumatolégicas e infectados
ou com suspeita de infeccao pelo SARS-CoV-2 (Ministério da Saude, 2020c) a fim de caracterizar o perfil
epidemioldgico e sociodemografico (idade, sexo, raca, escolaridade, aspecto socioeconémico, quantidade
de habitantes por domicilio, municipio de residéncia) entre os pacientes que apresentaram infeccao grave
versus nao grave;

-Realizar uma sub-analise no grupo de pacientes com diagnéstico de doencas reumatolégicas e infectados
ou suspeitos de infeccao pelo SARS-CoV-2 (Ministério da Saude, 2020c) a fim de caracterizar o perfil de
doencas reumatolégicas, comorbidades e uso de medicac¢oes imunossupressoras biologicas, nao biologicas
elou corticoesteroides entre os pacientes que apresentaram infecgao grave versus nao grave;

-Caracterizar a frequéncia do perfil de sintomas relacionados a COVID-19 no grupo de pacientes com
diagnostico de doencgas reumatolégicas e infectados ou com suspeita de infeccao pelo SARS-CoV-
2(Ministério da Saude, 2020c);

-Caracterizar a frequéncia de testes disponibilizados pelo governo e realizados para deteccao da COVID-19
no grupo de pacientes com diagnéstico de doencas reumatoldgicas e suspeita de infeccao pelo SARS-CoV2
(Ministério da Saade, 2020b);

-Avaliar a frequéncia de uso de cloroquina/hidroxicloroquina em todos os pacientes que apresentaram
infeccao grave pelo SARSCoV-2 versus infeccao nao grave pelo SARS-CoV-2;

-Caracterizar a frequéncia de necessidade de internagao, internagao em UTI, necessidade de hemodialise,
uso de drogas vasopressoras, intubagao orotraqueal e 6bito no grupo de pacientes com diagnostico de
doencgas reumatologicas e infectados ou com suspeita de infeccao pelo SARS-CoV-2 (Ministério da
Saude,2020c);

- Caracterizar a frequéncia de testes sorolégicos positivos em todos os pacientes incluidos no estudo;
-Caracterizar o perfil de biomarcadores de resposta humoral em todos os pacientes incluidos no estudo;
Correlacionar o perfil de biomarcadores de resposta humoral com frequéncia de testes sorolégicos positivos
e presenca de sintomas da doenca;
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-Correlacionar o perfil de biomarcadores de resposta humoral com
frequéncia de testes sorologicos positivos e presenca sintomas de gravidade.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
Segundo os autores:

Riscos: A integridade moral e psicolégica de todos os individuos sera mantida, pois a confidencialidade das
informacodes sera respeitada em todas as etapas da pesquisa cientifica. Os pesquisadores garantem nao
divulgar nenhuma forma que possa identificar os participantes do projeto. Esta pesquisa sera realizada
somente via questionario (entrevista telefénica) e analise de prontuario eletrénico, resumos de internacéo e
exames, sem interferéncia na condugao clinica do paciente. Pode existir risco de desconforto ou
constrangimento devido as perguntas feitas nos questionarios (Anexo B e C) e incobmodo devido ao tempo
gasto para a realizacao da entrevista. Sera feita coleta de sangue total para realizacao do teste sorolégico
(ELISA) para deteccao de anticorpos do subtipo IgG e IgM para a SARS-CoV-2 e coleta de biomarcadores
de resposta humoral. Esse procedimento possui riscos relacionados a puncao venosa periférica, como dor
local, formagao de hematoma local, puncao acidental de uma artéria, infeccao local e lesdo nervosa. A
equipe de coleta seguira as medidas de seguranca para que os riscos e as complicacées decorrentes desse
procedimento sejam minimos para os participantes da pesquisa. A padronizagao de condutas e os
treinamentos frequentes dos funcionarios envolvidos contribuem para que os riscos sejam minimizados. A
participacao neste estudo nao tera nenhum custo adicional para o paciente, bem como nenhum ganho
financeiro. Em suma, este trabalho possui um padrao de risco minimizado, ja que as informacgdes obtidas
serao totalmente sigilosas, individuais e com finalidade puramente cientifica e seguira todas as normas
vigentes para execucao da coleta de sangue periférico.

Beneficios: O monitoramento periédico e caracterizagao do impacto da imunossupressao em pacientes com
diagnostico de doencas reumatologicas na evolucao da COVID-19 e seu prognoéstico é importante para
avaliarmos a vulnerabilidade desses pacientes mediante a pandemia em questao. E necessario entender o
papel do uso crénico de imunossupressores na prevencao de infeccao pelo SARS-CoV-2 e na contencao da
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tempestade inflamatéria secundaria a COVID-19. Os dados podem servir como possiveis fontes de
recomendacgao para esse grupo especifico de pacientes. Somado a isso, as orientagdes educativas
realizadas para prevencao de infeccao pelo o SARS-CoV-2 poderao servir como ferramentas para evitar a
disseminagao da doenca.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:
Pesquisa de relevancia cientifica cuja tematica é extrema importancia para elucidacao de questoes
relacionadas a infeccao pelo SARS-COV2.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoéria:
Carta anuéncia do HSCMV - devidamente assinada

Folha de rosto - devidamente assinada

TCLE- ok.

Projeto PB- ok

Recomendacoes:
Em relacao as pendéncias no parecer 4.084.052,0 pesquisador apresentou os devidos esclarecimentos
como segue :

"O namero de individuos abordados pessoalmente, recrutados, ou que sofrerao algum tipo de intervencao
neste centro participante da pesquisa € 200 (duzentos). Totalizando 800 individuos abordados quando
somados o centro coordenador e este centro participante.

1 - “TCLE - adequar linguagem ao entendimento do participante evitando o uso de termos técnicos que nao
sao claros ao leigo”. Conforme Parecer 4.014.860 do

CEP/HUCAM, Centro Coordenador deste projeto multicéntrico, “ndo ha necessidade de mudan¢a no TCLE
mas pela presenca de termos de dificil compreensao por parte da populacao leiga, devera haver uma
explicacao adicional junto. Data de Submissao do Projeto: 21/06/2020 Nome
Arquivo:PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1552887.pdf Versao do Projeto: 2 Pagina 7 de 11
com a leitura do mesmo”. Para nao haver discrepancias entre o Centro Coordenador e o Participante,
sugere-se seguir a orientacao do CEP/HUCAM ao Centro Coordenador e explicar os termos técnicos aos
participantes da pesquisa no momento da assinatura do TCLE.

2 - “Adequar a divergéncia entre o numero total de participantes na PB e folha de rosto 800 com
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0s 600 sujeitos da pesquisa ( individuos a serem abordados)”. No momento de submissao do projeto do
Centro Coordenador foi inserido no campo “Informe o numero de individuos abordados pessoalmente,
recrutados, ou que sofrerao algum tipo de intervencao neste centro de pesquisa” o nimero de 600
individuos, que serao abordados no Centro Coordenador. Portanto, a replicacao automatica dos dados do
Centro Coordenador para o Centro Participante trouxe esse mesmo numero de 600 individuos a serem
abordados, nao permitindo a troca desse nimero durante o preenchimento da Plataforma Brasil do Centro
Participante. No campo “Outras informacdes, justificativas ou consideragoes a critério do pesquisador” foi
inserido por este Centro Participante que “O numero de individuos abordados pessoalmente, recrutados, ou
que sofrerao algum tipo de intervencao neste centro participante da pesquisa é 200 (duzentos). Totalizando
800 individuos abordados quando somados o Centro Coordenador e este Centro Participante”. Portanto, a
explicacao dos numeros exatos esta contida na Plataforma Brasil. Com relacao ao “Numero de Participantes
da Pesquisa: 800" escrito na Folha de Rosto, os pesquisadores informam que a Plataforma Brasil insere
automaticamente este nimero, portanto nao é possivel modifica-lo.

3 - “Garantir a seguranga ao participante da pesquisa , no que diz respeito aos procedimentos e locais de
coleta de amostras de sangue para pesquisa de SARS-COV2, uma vez que nao ficou claro como e onde
sera realizada a coleta , posto que a resolucao 466/12 estabelece que a eticidade em pesquisa implica em
buscar sempre que

prevalecam os beneficios esperados sobre os riscos e/ou desconfortos previsiveis e se ponderem riscos e
beneficios.” Conforme explicado na metodologia proposta “Ao término das entrevistas telefonicas, todos os
participantes realizarao teste sorolégico para coronavirus-2 (IgM e IgG) para confirmacao ou exclusao de
COVID-19. Também sera coletado biomarcadores de resposta humoral”. Adiciona-se a essa explicagao que
a coleta sera realizada nos servicos onde os pacientes ja fazem o acompanhamento padrao de suas
doencas, seguindo todas as normas regulamentadoras dispostas para coleta de materiais biolégicos e sem
necessidade de comparecimento exclusivo para a coleta. Serao aproveitadas as realizagoes dos exames de
controle de sua doenca e/ou consulta de rotina desses pacientes para execucgao dos testes da pesquisa.
Ressalta-se ainda, como descrito nos Riscos do projeto que “Sera feita coleta de sangue total para
realizacao do teste sorolégico (ELISA) para detecg¢ao de anticorpos do subtipo IgG e IgM para a SARS-CoV-
2 e coleta de biomarcadores de resposta humoral. Esse procedimento possui riscos relacionados a puncao
venosa periférica, como dor local, formacao de hematoma local, puncao acidental de uma artéria, infeccao
local e lesao nervosa. A equipe de coleta seguira as
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medidas de segurancga para que os riscos e as complicagcoes decorrentes desse procedimento sejam
minimos para os participantes da pesquisa. A padronizacao de condutas e os treinamentos frequentes dos
funcionarios envolvidos contribuem para que os riscos sejam minimizados”.

4 - “Segundo a resolucao 466/12 deve ser assegurado aos participantes da pesquisa as condicoes de
acompanhamento, tratamento, assisténcia integral e orientacao, inclusive nas pesquisas de rastreamento .
O que nao ficou claro neste protocolo quando dos casos graves de Covid 19 rastreados pela pesquisa”. Os
casos graves serao identificados ou por informagdes cedidas pelo participante via ligacao telefonica
posteriormente ao desenvolvimento do quadro, ou no momento da ligagcao pela identificagao de algum sinal
ou sintoma de risco/alarme descrito pelo participante.

Diante da segunda situacao, ou seja, nos casos que se fizerem necessarios, os pesquisadores garantem
aos participantes da pesquisa orientagao a procurar o sistema publico de saude (Pronto Atendimento ou
Pronto Socorro) mais proximo de sua residéncia para assisténcia médica presencial para tratamento de sua
infeccao e/ou complicacao. Os pesquisadores esclarecem que os possiveis casos de COVID-19 serao
identificados através de: a. informacgoes cedidas pelos pacientes durante as ligagoes telefonicas, portanto,
caso identificacao de sintoma de risco/alarme no momento da ligacao telefénica, os participantes serao
orientados a procurar servigos do Sistema Unico de Saiude mais proximos de suas residéncias para
atendimento presencial ou caso relato de sinais e sintomas prévios com caracterizacao de um possivel caso
grave de COVID-19 e/ou realizacao de exame prévio para detec¢ao do coronavirus-2 com relato de
necessidade de suporte que caracterize caso grave, ja estarao em acompanhamento em centros
especializados em COVID-19;

b. testes sorologicos da pesquisa com IgG positivo ao término das ligagoes telefénicas, logo, estes casos
serao pacientes que ja apresentaram a infec¢ao e nao estao doentes no momento;

c. testes soroloégicos da pesquisa com IgM positivo ao término das ligacoes telefénicas, logo, estes casos
serao pacientes que apresentam a infeccao no momento e serao acompanhados acompanhados no
ambulatorio ou por telefone, do ponto de vista reumatolégico, e de sua infec¢ao pelo SARS-Cov-2 pelo
Sistema Unico de Satde em seu municipio ou em hospitais do estado.

5 - “Nao estao claras como serao cobertas as despesas do participante caso o mesmo tenha que ir ao
ambulatério exclusivamente para coleta de sangue para realizagao dos exames de deteccao de SARS
COVZ2". O participante nao tera que comparecer ao
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hospital apenas para a coleta de sangue para deteccao do SARS-CoV-2. Serao aproveitadas as idas do
participante aos hospitais para realizacao dos exames de controle de sua doencga e/ou consulta de rotina.
Os pesquisadores esclarecem que a despesa de transporte sera sempre do paciente, como de costume
para acompanhamento médico de sua doenca de base. Diante das explicacdes dadas acima e prezando
pela nao

exclusao deste Centro Participante do projeto multicéntrico por possiveis divergéncias em relagao ao Centro
Coordenador, os pesquisadores envolvidos aguardam novas recomendacoes/sugestoes/orientacoes deste
CEP para proceder com as alteracoes que se fizerem necessarias.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

O CEP acatou os esclarecimentos dos pesquisadores , reforcando a necessidade de se garantir explicacao
ao usuario dos termos técnicos constantes no TCLE e de dificil compreensao ao leigo.Conforme
apresentado pelo CEP do centro coordenador :

"Conforme Parecer 4.014.860 do CEP/HUCAM, Centro Coordenador deste projeto multicéntrico, “nao ha
necessidade de mudanca no TCLE mas pela presenca de termos de dificil compreensao por parte da
populacao leiga, devera haver uma explicacao adicional junto.

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Projeto aprovado por decisao do CEP. Conforme a norma operacional 001/2013:

- riscos ao participante da pesquisa deverao ser comunicados ao CEP por meio de notificacao via
Plataforma Brasil;

- ao final de cada semestre e ao término do projeto devera ser enviado relatério ao CEP por meio de
notificacao via Plataforma Brasil;

- mudangas metodolégicas durante o desenvolvimento do projeto deverao ser comunicadas ao CEP por
meio de emenda via Plataforma Brasil.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 21/06/2020 Aceito
do Projeto ROJETO 1552887.pdf 08:14:17
Declaracao de Carta_anuencia_HSCMV_assinada.pdf | 05/06/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito
Instituicao e 11:53:44 |MIOSSI
| Infraestrutura
Projeto Detalhado | Projeto_detalhado_ HSCMV.pdf 05/06/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito
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/ Brochura Projeto_detalhado_HSCMV.pdf 11:51:37 |MIOSSI Aceito

Investigador

Folha de Rosto Folha_de_Rosto_Assinada.pdf 05/06/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito
11:51:07 _|MIOSSI

TCLE / Termos de  |Anexo_A_TCLE.pdf 01/05/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito

Assentimento / 11:44:34 |MIOSSI

Justificativa de

Auséncia

Outros Anexo_C_Questionario_acompanhamen| 23/04/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito

to.pdf 14:33:56 _|MIOSSI

Outros Anexo_B_Questionario_basal.pdf 23/04/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito

14:33:46 __|MIOSSI

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

VITORIA, 25 de Junho de 2020

Assinado por:
PATRICIA DE OLIVEIRA FRANCA
(Coordenador(a))
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA
Titulo da Pesquisa: Avaliagao do comportamento da infecgdo pelo coronavirus (COVID-18) em pacientes
com doencgas reumatolégicas
Pesquisador: valquiria dinis
Area Tematica:
Versdo: 2
CAAE: 31330620.2.1001.5071
Instituicdo Proponente: Hospital Universitario Cassiano Antdnio de Moraes
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.744.042

Apresentacdo do Projeto:

Projeto de Pesquisa sobre a Avaliagido do comportamento da infecgao pelo coronavirus (COVID-19) em
pacientes com doengas reumatoldégicas.

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar o comportamento da infecgao pelo SARS-CoV-2 em pacientes com diagnéstico de doencgas
reumatoldgicas em uso de medica¢des imunossupressoras biolégicas, nao biolégicas elou corticoesteroides
através do monitoramento clinico periédico (via ligacao telefénica) durante todo o periodo de pandemia.
Objetivos secundarios: Caracterizar o perfil epidemiolégico e o perfil das doengas reumatolégicas; avaliar a
frequéncia dos sintomas, do uso de medicagdes e as comorbidades dos pacientes; correlacionar o perfil de
biomarcadores com frequéncia de testes sorolégicos positivos e presenca de sintomas da doenca.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

A integridade moral e psicolégica de todos os individuos serd mantida, pois a confidencialidade das
informacdes sera respeitada em todas as etapas da pesquisa cientifica. Os pesquisadores garantem nao
divulgar nenhuma forma que possa identificar os participantes do projeto. Esta
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pesquisa serd realizada somente via questionario (entrevista telefonica) e analise de prontudrio eletrénico,
resumos de intermacdo e exames, sem interferéncia na condugso clinica do paciente. Pode existir risco de
desconforto ou constrangimento devido as perguntas feitas nos questionarios (Anexo Be C) e

incdmodo devido ao tempo gasto para a realizac8o da entrevista. Serd feita coleta de sangue total para
realizagao do teste soroldgico (ELISA) para detecgo de anticorpos do subtipo IgG e IgM para a SARS-CoV-
2 e coleta de biomarcadores de resposta humoral. Esse procedimento possul riscos relacionados a pungao
venosa periférica, como dor local, formagao de hematoma local, pungdo acidental de uma artéria, infecgao
local e les&o nervosa. A equipe de coleta seguira as medidas de seguranga para que Os riscos e as
complicagdes decorrentes desse procedimento sejam minimos para os participantes da pesquisa. A
padronizagio de condutas e os treinamentos frequentes dos funcionanos envolvidos contribuem para que
os riscos sejam minimizados. A participacdo neste estudo n3o tera nenhum custo adicional para o paciente,
bem como nenhum ganho financeiro. Em suma, este trabalho possui um padr8o de risco minimzado, |& que
as informagdes obtidas sero totalmente sigilosas, individuais e com finalidade puramente cientifica e
seguird todas as normas vigentes para execucglo da coleta de sangue periférico.

Beneficios:

O monitoramento periddico e caracterizagio do impacto da imunossupressao em pacientes com diagndstico
de doengas reumatologicas na evolugio da COVID-19 e seu progndstico & importante para avaliarmos a
vulnerabilidade desses pacientes mediante a pandemia em questao. E necassério entender o papel do uso
crdnico de imunossupressores na prevencgao de infecgdo pelo SARS-CoV-2 e na contengdo da tempestade
inflamatéria secundana a COVID-19. Os dados podem servir como possiveis fontes de recomendagao para
esse grupo especifico de pacientes. Somado a Isso, as orientagdes educativas realizadas para prevencgao
de infecgio pelo o SARS-CoV-2 podero sarvir como ferramentas para ewvitar a disseminagao da doenca.

Comentérios e Consideracbes sobre a Pesquisa:

Envia o Pesquisador para esse CEP Relaténo Parcial da pesquisa onde se destacam:
1. Objetivos parcialmente completados;

2. Aguardam resultado dos testes realizados para dar inicio ao tratamento estatistico;
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3. O cronograma sofreu alteragdes devido ao impacto da pandemia sobre os setores da sadde, transporte
laboratério, atrasando alguns passos , sendo o principal a coleta de amostras de sangue e envio para
FIOCRUZ. Houve também necessidade de mudanga na coleta dos testes: foram testados os pacientes que
apresentaram algum tipo de sinal ou sintoma sugestivo de infecgdo por COVID-19 e seré testado um grupo

controle assintomatico para realizar pareamento;

4. Nao foi conseguido financiamento com agéncias fomentadoras. Porém estamos tentando novo

financiamento junto a FAPES (edital 03/2021);

5. Existe previs&o de apresentacgio dos resultados no Congresso Brasileiro de Reumatologia e publicacao

em revista clentifica.

Consideracbes sobre os Termos de apresentacdo obrigatéria:

Enviados:

- Informagdes basicas do projeto;

- Relatdrio parcial;

- Projeto detalhado;
- Folha de rosto;

- Anuéncia HUCAM;
-Anexos A, B, C.

Conclusdes ou Pendénclas e Lista de Inadequacbes:

Sem pendéncias.

Consideractes Finals a critério do CEP:

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abaixo relaclonados:

Informagoes Basicas| PB_INFORMAGOES,_BASICAS 174068] 06/05/2021 Acelto

|do Projeto 6 E1.pdf 22:10:35
tros Telatono_parcial__piataforma_brasil.pdr | T [THALLYS Acelto
22:09:24 |HENRIQUE ALVES

Projeto Detalhado /| Projeto_detainado pdf 01/05/2020 |LETICIA SCOPEL | Aceiio
Brochura 11:45:13  |MIOSSI

investigador — _— _

TCLE /Termos de |Anexo_A_TCLE.paf 01/05/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito
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Assentimento / Anexo_A_TCLE.padf 11:44:34  |MIOSSI Aceito
Jusliﬂcgtiva de
P e [Foha e roso o ST | ETCTA SCOPEr | Acsis
17:56:47 __|MIOSSI
Dedlaracao de Anuencia_ HUCAM.pdf 27/04/2020 |LETICIA SCOPEL Aceito
Instituicdo e 17:55:23 |MIOSSI
Outros Anexo_C_Questionano_acompanhamen| 23/04/2020 LETICIA SCOPEL Aceito
10.pdf 14:33:56 _ |MIOSSI
Outros Anexo_B_Questionano_basal.pdf 2 L Aceito
14:33:46 __|MIOSSI
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Necessita Apreclagao da CONEP:
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ANEXO C — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido aprovado pelo CEP

ANEXO A
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Vocé esta sendo convidado como voluntario a participar da pesquisa intitulada "AVALIACAO
DO COMPORTAMENTO DA INFECCAO PELO CORONAVIRUS (COVID-19) EM
PACIENTES COM DOENCAS REUMATOLOGICAS®, sob a responsabilidade das Dras.
Valquiria Garcia Dinis e Valéria Vabkm,

JUSTIFICATIVA: Os Coronavirus (CoV) sdo RNA virus que podem infectar seres humanos
e outras espécies causando doencgas respiratérias, gastrointestinais, hepaticas e
neurclogicas. Devido ao alto poder de transmissdo e aumento do nimero mundial de casos
confirmados, desde o dia 11 de margo de 2020, a Organizagdo Mundial de Salide (OMS)
decretou a infecgao pelo COVID-19 uma pandemia. Diante disso, esta pesquisa € til ao
meio médico, pois ird avalar o comportamento e a gravidade da infecgdo em pacientes
diagnosticades com doengas reumatoldgica imunomediadas e em uso de
imunossupressores.

OBJETIVOS DA PESQUISA: Avdiar o impacto da imunossupressao em pacientes com
diagnéstico de doencas reumatologicas imunomediadas em uso de imunossupressores e/ou
terapia imunobiokigica na gravidade das manifestagdes clinicas e progndstico da infecgéo
pelo COVID-18.

PROCEDIMENTOS: Sera realizada a aplcagdo de um questionario durante entrevistas
telefonicas com perguntas sobre o diagnéstico reumatoldgico, dados socio-econdmico=
demograficos, presenga de comorbidades, medicamentos de uso continuo, sobre
sintomatologia presente, e, também, perguntas diretas sobre o contato com pacientes
suspeitos de COVID-19, se fol realzado o teste para COVID-19, além de presenga de
possiveis complicagdes da doenga. Este questionario perigdico, a cada 14 dias
aproximadamente, tem como objetivo o monitoramento clinico dos pacientes, Além disso,
andises de prontuario, exames laboratoriais € de imagem executados previamente vao
colaborar para a elaboragao desta pesquisa. Ao final das entrevistas sera feita coleta de
exame de sangue para analse de anticorpos e biomarcadores.

DURAGAO E LOCAL DA PESQUISA: O estudo sera realizado nos ambulatérios de
reumatologia do Hospital Santa Casa de Misericdrdia de Vitdria (HSCMV) e do Hospital
Universitario Cassiano Antonic de Moraes (HUCAM) e tera duragdo de 12 meses.

RISCOS E DESCONFORTOS: Os riscos envolvidos com a participag@o deste estudo sdo
minimos e envolvem perda de sigilo e vazamento de dados, Entretanto, os pesquisadores
garantem o compromisso de sigllo e se comprometem a resguardar sua identidade durante
todas as fases da pesquisa, inclusive apos finalizada e publicada. A cdeta de sangue pode
acarretar em riscos como dor kcal, formagéo de hematoma local, pungao acidental de uma
arténa, infecgao local e lesdo nervosa. A equipe de coleta sequird as medidas de seguranga
para que os riscos e as complicagdes decorrentes desse procedimento sejam minimos para
os participantes da pesquisa.

Rubrica do paciente/responsavel Rubrica do pesquisador responsavel
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BENEFICIOS: A caracterizagdo do impacto da imunossupressdo em pacientes com
diagnéstico de doengas reumatologicas imunomediadas em uso de imunossupressores e/ou
terapia imunologica na gravidade das manifestagdes clinicas e progndstico da infecgao pelo
COVID-19 é importante para avaliarmos a vulnerablidade desses pacientes mediante a
pandemia em questdo, Por meio desta pesquisa os dados podem servir como possiveis
fontes de recomendagdo para esse grupo especifico de pacientes. Somado a isso, as
orientagbes educativas realizadas para prevengdo de infecgdo pebo COVID-19 poderdo
servir como ferramentas para evitarmos a disseminagao da doenca.

ACOMPANHAMENTO E ASSISTENCIA: Durante e apés término do projeto, os pacientes
continuardo seu seguimento normalmente no ambulatério de reumatologia do Hospital
Santa Casa de Misericérdia de Vitdria (HSCMV) ou do Hospital Universitario Cassiano
Antonio de Moraes (HUCAM). Esta pesquisa nao afetarda de forma alguma seu
acompanhamento e sua assisténcia no servigo.

GARANTIA DE RECUSA EM PARTICIPAR DA PESQUISA E/OU RETIRADA DE
CONSENTIMENTO: Vocé nao é obrigado (a) a participar da pesquisa, pedendo deixar de
participar dela em qualquer momento, sem que seja pendizado ou que tenha prejuizos
decorrentes de sua recusa. Caso decida retirar seu consentimento, vocé n3o sera mais
contatado (a) pelos pesquisadores,

GARANTIA DE MANUTEQAO DO SIGILO E PRIVACIDADE: As informagbes do
questionario aplicado, assim como as informagoes de prontuario, dos exames laboratoriais e
de imagem serdo utilizadas estritamente para conclusdo deste estudo e serdo mantidos em
siglo durante toda fase da pesquisa, sendo vedada a utlizagdo para qualkjuer outra
findidade. Dessa forma, os pesquisadores garantem armazenar os dados com seguranga e
nao divulgar nenhuma forma algo que possa identificar os participantes do projeto, Os
resultados desse estudo serdo publicados em periddicos direcionados para literatura
médica, porém a identidade sob nenhuma circunstancia sera revelada,

GARANTIA DE RESSARCIMENTO FINANCEIRO: N3o havera prejuizo financeiro ao
participante desse estudo. Todos os gastos serdo arcados pelos pesquisadores envalvidos
na pesquisa ou por Fundagoes de Amparo a Pesquisa.

GARANTIA DE INDENIZAGAO: Fica garantido a participante o direito de indenizagdo
diante de eventuais danos decorrentes da pesquisa.

Rubrica do paciente/responsavel Rubrica do pesquisador responsavel
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ESCLARECIMENTO DE DUVIDAS:

Em caso de ddvidas sobre a pesquisa ou para relatar algum problema, vocé podera contatar
a pesquisadora Vakuiria Garcia Dinis, no telefone 027 3334-3500 ou no enderego Av. N. S.
da Penha, 2190, Santa Luiza — Vitéria — ES — 29045-402, Vocé também pode contatar o
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Cassiano Antdnio Moraes (CEP/HUCAM) através
do telefone 027 3335-7326 ou e-mail cephucam@gmail.com ou contatar o Comité de Etica
em Pesquisa da Escola de Ciéncias da Saide-£EMESCAM (CEP/EMESCAM) através do
telefone 027 3334-3586, e-mall comite.etica@emescam.br ou correio: Av. N. S. da Penha,
2190, Santa Luiza — Vitéria — ES — 29045-402, O CEP tem a fungao de analisar projetos de
pesquisa visando & protegdo dos participantes dentro de padroes éticos nacionais e
internacionais, O horario de funcionamento do CEP/EMESCAM é de segunda a quinta-feira
das 13:30h as 17h e sexta-feira, das 13:30h as 16h.

Declaro que fui verbalmente informado (a) e esclarecido (a) sobre o presente documento,
entendendo todos os termos acima expostos, e que voluntariamente aceito participar deste
estudo. Também declaro ter recebido uma via deste Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, de igual teor, assinada pela pesquisadora principal ou seu representante,
rubricada em todas as paginas.

Vitoria, de de

Participante da pesquisa/Responsavel legal

Na qualidade de pesquisador responsavel pela pesquisa “AVALIACAO DO
COMPORTAMENTO DA INFECCAQ PELO CORONAVIRUS (COVID-19) EM PACIENTES
COM DOENGCAS REUMATOLOGICAS", eu, Valquiria Garcia Dinis, declaro ter cumprido as
exigéncias do(s) item(s) IV.3 e IV.4 (se pertinente), da Resolugdo CNS 466/12, a qual
estabelece diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos.

Pesquisador
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