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Tendéncia temporal dos casos confirmados de COVID-19 em criancas,
adolescentes e adultos de Sao Carlos - SP entre 2020 e 2021: um estudo de
série temporal

Temporal trend of COVID-19 confirmed cases in children, adolescents and
adults in Sao Carlos — SP between 2020 and 2021: a time-series study
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RESUMO: Introdugdo: O comportamento clinico da COVID-19 na infancia
foi diferente do adulto e a avaliagdo destes casos, bem como a tendéncia no
tempo foi pouco explorada. Ainda, foi observada letalidade da doenca na
populagdo pediatrica, ressaltando a importancia de estudos desta populagio.
Objetivo: Analisar a tendéncia temporal dos casos confirmados de COVID-19
em criangas e adolescentes e compara-la a de adultos, na cidade de Sao Carlos.
Meétodos: Estudo de série temporal, entre fevereiro de 2020 e margo de 2021,
na cidade de Sao Carlos, SP, Brasil, que comparou o0s casos em criangas ¢
adolescentes com os casos de adultos, ambos confirmados com exame de reagdo
de cadeia de polimerase transcricao reversa (RT-PCR) positivo, na base de
dados da Vigilancia Epidemiologica local. O tempo foi dividido na 38* semana
epidemiologica de 2020 (periodo 1 e 2). A analise dos dados incluiu um modelo
de regressao linear generalizada de Prais—Winsten, considerando p valor < 0.05.
A base de dados do e-SUS foi investigada no mesmo periodo, para avaliagao
das caracteristicas dos casos clinicos de criangas e adolescentes. Resultados:
Trés mil e dezesseis testes RT-PCR foram realizados em criangas e adolescentes,
sendo 791 (26,0%) positivos. Houve tendéncia de acréscimo do numero de casos
e a comparagdo entre os periodos revelou um aumento de 2,5 vezes para criangas
e adolescentes e 3,0 vezes para adultos. Conclusdo: A tendéncia de acréscimo
entre criangas, adolescentes, foi comparavel a de adultos. Este resultado auxilia
0 maior conhecimento da dindmica da transmissao entre criangas, adolescentes e
adultos no nivel local. Desta forma, contribui para a construc¢@o das intervengdes
necessarias para a prevengao da doenga e politicas publicas relacionadas.

PALAVRAS-CHAVE: Adolescente; Crianga; COVID-19; Estudos de Séries
Temporais.
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ABSTRACT: Introduction: COVID-19 behavior in childhood was different
from that of adults and the evaluation of these cases and their trend over time
was poorly explored. Also, lethality in the disease in the pediatric population was
observed, highlighting the importance of studies in this population. Objective:
To analyze the temporal trend in COVID-19-confirmed cases in children and
adolescents and compare it to adults in Sdo Carlos. Methods: A time-series
study was conducted between February 2020 and March 2021 in Sao Carlos, SP,
Brazil, comparing children and adolescents to adults, both with a positive reverse
transcription polymerase chain reaction (RT-PCR) test, in the Epidemiology
Surveillance database. Time was split at the 38th epidemiological week
(periods 1 and 2). The data were analyzed using a Prais—Winsten generalized
linear regression model, considering a p-value < 0.05. The e-SUS database
was investigated in the same period, to evaluate clinical cases in children and
adolescents’ characteristics. Results: Three thousand and sixteen RT-PCR tests
were performed on children and adolescents, and 791 (26.0%) were positive.
There was a rising trend of cases, and the comparison between the periods
revealed a 2.5-fold increase for children and adolescents and a 3.0-fold increase
for adults. Conclusion: There was a rising trend in cases that was comparable
between children, adolescents, and adults. This result helps the knowledge about
the transmission in children, adolescents, and adults, at the local level. This way,
it contributes to the construction of preventive interventions that are necessary
and related to public policies.

KEY WORDS: Adolescent; Child; COVID-19; Time Series studies.
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INTRODUCAO

Organizacdo Mundial da Satde (OMS) anunciou

pandemia da COVID-19 em margo de 2020'. O

primeiro caso relatado no Brasil ocorreu no estado de Sdo Paulo

em fevereiro de 2020°. Apesar da pandemia ter afetado individuos

de todas as idades, foi pensado inicialmente que as criangas ndo

desenvolveriam casos graves ou morreriam em decorréncia da

COVID-19 e todos os olhares se voltaram para os adultos®. Alguns

especialistas a época, sugeriram que fatores associados ao modo

de infecgdo celular, outras coinfecgdes virais e a imunidade inata
protetora da crian¢a poderiam explicar estas diferengas clinicas®.

De maneira geral, as pesquisas em criangas se debrugaram
sobre a frequéncia da doenga e aspectos clinicos. Em 2020, na
Inglaterra, um estudo analisou o primeiro pico da COVID-19 e foi
relatado que em menores de 16 anos, 4% dos testes foram positivos,
enquanto nos adultos este percentual foi muito superior, variando
de 19,1 a 34,9%°. No Catar, Al-Kuwari et al., investigaram a
dindmica da epidemiologia da infec¢do pelo SARS-CoV-2 em
escolares, entre 2020 e 2022, e identificaram que houve aumento
da positividade no tempo, sendo as curvas de maiores de 18 anos
parecidas com a de criangas. Contudo, os autores nao utilizaram
recursos estatisticos para avaliagdo quantitativa da tendéncia
temporal da doenga®.

Ao observar o comportamento da pandemia no Brasil, a
“segunda onda” da COVID-19 foi relatada na regido de Manaus
em novembro de 20207. Siqueira et al., analisaram as tendéncias
de incidéncia e mortalidade por COVID-19 no Brasil, de fevereiro
de 2020 a julho de 2021, de forma global, sem o recorte das
criancas e adolescentes. Os autores observaram duas ondas
da doenga e heterogeneidade regional, reforgando que fatores
culturais, econdmicos e politicos interferiram na incidéncia da
doenga®. Houve progressao da pandemia, e em setembro de 2021,
o Instituto Butanta relatou a circulag¢do de 36 variantes do SARS-
CoV-2 em S3o Paulo’.

A imunizagdo em criangas com idade entre 12 ¢ 17 anos
comegou em Sao Paulo somente entre agosto e setembro de 2021,
aumentando a vulnerabilidade da populagdo infantil. Em margo
de 2021, a Sociedade Brasileira de Pediatria chegou a sugerir
que, comparando os dados de 2020 com 2021, a frequéncia de
hospitalizagcdes e Obitos em criancas e adolescentes havia sido
menor em 2021'°. Na Argentina, em contraste, durante o inicio da
pandemia, os menores de 18 anos representavam 7% dos casos,
chegando a 20% no segundo ano, e as hospitalizagdes aumentaram
durante a circulagdo de variantes do SARS-CoV-2. Estes
resultados destacam as controvérsias levantadas a época, acerca
da epidemiologia da COVID-19 em criangas e adolescentes!!.
Sabemos que 0 SARS-CoV-2 continuara infectando a populagdo
como um virus endémico, sendo fundamental entender a dindmica
da COVID-19 na pediatria para fortalecer as recomendagdes de
controle epidemiologico.

O Brasil ¢ um pais de dimensdes continentais e
heterogéneo, resultando em diferengas nas taxas da doenga em
diferentes regides. Existe uma lacuna na literatura nacional sobre
a tendéncia temporal da COVID-19 em criangas ¢ adolescentes
comparada com adultos. Considerando a hipotese de que os casos
em criangas e adolescentes seguiram um comportamento proximo

ao observado em adultos, este estudo teve como objetivo analisar
a tendéncia temporal dos casos confirmados de COVID-19 em
criangas e adolescentes e compara-la a de adultos, na cidade de
Séao Carlos.

METODOS

Trata-se de um estudo do tipo série temporal, retrospectivo,
de base populacional, que compreendeu o periodo de 1 de fevereiro
de 2020 a 31 de margo de 2021, representando 59 semanas
epidemioldgicas. Foram incluidos criangas e adolescentes
de ambos os sexos, definidos pela idade <18 anos. Os casos
confirmados em adultos, para comparagdo, consideraram a idade
> 18 anos.

O cenario do estudo foi a cidade de Sao Carlos, localizada
no interior do estado de Sao Paulo, Brasil. No ano de 2021, a
populagdo estimada com idade menor que 18 anos era de 65.540
habitantes, e este nimero foi usado como referéncia para o calculo
das incidéncias'>".

Duas bases de dados foram acessadas para as analises.
O acesso foi realizado de forma presencial, acompanhado por
profissional dasecretariade saude de Sao Carlos. Nosistemae-SUS,
de base nacional, foram incluidos todos os testes realizados e os
casos clinicos notificados, com ou sem confirmagao, para analise
descritiva das caracteristicas das criangas ¢ adolescentes como
idade, sexo e cor da pele. A incidéncia foi calculada dividindo-
se o niimero de casos clinicos registrados no e-SUS (numerador)
pela estimativa de habitantes naquela faixa etaria (denominador),
multiplicado por 100.000 habitantes. No sistema de informagdes
epidemioldgicas do municipio (VIGEP) foram captados os casos
confirmados por reagdo de transcriptase reversa seguida por reacao
em cadeia de polimerase (RT-PCR) para o SARS-CoV-2, para a
analise temporal dos casos, em adultos, criangas ¢ adolescentes, ¢
o numero destes testes realizados. Os casos de adultos (>18 anos)
no tempo foram observados e registrados para a comparagiao com
as criangas e adolescentes, configurando dois grupos. O desfecho
primario foram os casos confirmados de COVID-19 no tempo.
Os dados foram coletados e registrados em duas planilhas Excel.
A primeira com as caracteristicas das criancas e adolescentes
(sexo, idade, cor da pele), informagdes estas oriundas do
e-SUS. A segunda planilha, com o niimero de casos em adultos,
criangas ¢ adolescentes, semana epidemiologica, ano e numero
de testes coletados, informagdes estas oriundas da VIGEP. Este
estudo seguiu as recomendagdes do guia STROBE para estudos
observacionais'.

Para as analises, as planilhas Excel foram exportadas
separadamente para o programa Stata versdo 18.0 (Stata Corp,
L.C)). Foi realizada estatistica descritiva para identificar as
caracteristicas dos participantes. A normalidade foi investigada
pelo teste de Shapiro—Wilk. Os resultados sdo apresentados em
médias e desvio-padrao (DP), intervalos de confianca de 95%
(IC 95%) e frequéncias. O tempo foi considerado em semanas e
foi observada mudanga da inclinagao da curva dos casos. Desta
forma, para melhor ajuste do modelo de regressdo e obtencdo da
estimativa numérica do acréscimo, o tempo foi dividido em dois
periodos, antes da semana epidemioldgica 38 de 2020 (periodo
1) e depois (periodo 2). Foi realizada regressao de Prais—Winsten



para estimar a tendéncia dos casos confirmados no tempo. Este
método considera a autocorrelacdo existente, sendo a relagdo
entre uma série de valores de uma medida em relagdo a periodos
anteriores’®. A variavel dependente foi o numero de casos
confirmados e o tempo foi considerado a variavel independente.
As tendéncias com valor de p <0.05 e coeficiente positivo foram
consideradas como acréscimo, aquelas com valor de p >0.05,
foram consideradas estaveis e aquelas com valor de p <0.05 e
coeficiente negativo, foram consideradas como decréscimo. Os
valores preditos e observados sdo apresentados em grafico. O
diagnéstico do modelo foi avaliado através dos testes de Lagrange
multiplier e Jarque—Bera. Os residuos foram normalmente
distribuidos e a homoscedasticidade foi confirmada.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de FEtica em

Figura 1 - Fluxograma do estudo (Sao Carlos, Sdo Paulo, Brasil)
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5.705 casos clinicos em
criangas e adolescentes
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Pesquisa da Universidade Federal de Sdo Carlos (CAAE
47787721.1.0000.5504) e foi obtida isencdo do termo de
consentimento livre e esclarecido.

RESULTADOS

Durante o periodo do estudo, um total de 5.705 casos
clinicos de COVID-19 em criangas e adolescentes foram
registrados no e-SUS, resultando na incidéncia de 8.704 por
100.000 habitantes (Figura 1). Esta incidéncia variou de 2.064 por
100.000 a 6.640 per 100.000 habitantes, considerando o periodo
1 e 2, respectivamente. A média de idade foi de 9,5 anos (DP 5,7),
sendo 51,1% do sexo feminino e a maioria (50,7%) da cor da pele
branca, seguida de cor da pele desconhecida em 31,2%.

Baze de dados da Vigilancia
Epidermiolagica

13.412 cazos confirmados

l |

Caracteristicas epidemiologicas
dos casos clinicos de criangas e
adolescentes

No total, 36.725 testes foram realizados e destes, 13.412
(36,5%) foram positivos. Trés mil e dezesseis testes foram
realizados em criangas ¢ adolescentes ¢ destes, 791 (26,0%)
foram positivos. No periodo 1, 1.435 criangas e adolescentes
foram testados ¢ destes, 85 (19,5%) foram positivos. No
periodo 2, 2.581 criangas e adolescentes foram testados e

791 cazos 12.621cazos
confirmados em confimnzdes em
criangas e adultos
adolescentes
Amnalise de séne temporal,

considerando periodo 1 e 2

destes, 706 (27,5%) foram positivos. Em adultos, 33.709 testes
foram realizados, sendo 12.621 (37,0%) positivos. Os casos
confirmados em criangas ¢ adolescentes foram plotados no
tempo e comparados aos casos de adultos, apresentando um
comportamento comparavel, com mudanga da inclinagdo da
curva com o tempo (Figura 2).

Figura 2 - Curvas de tendéncia dos casos confirmados de COVID-19 em criangas ¢ adolescentes ¢ adultos, por semana epidemioldgica, pelo

sistema VIGEP (Sao Carlos, Sao Paulo, Brasil, 2020-2021)
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A regressdo de Prais—Winsten revelou tendéncia de
acréscimo para criangas ¢ adolescentes e adultos. A comparagao
entre o periodo 1 e 2 revelou aumento do nimero de casos de 2,5

vezes em criangas e adolescentes (de 0,72 a 1,80) e 3,0 vezes em
adultos (de 7,76 a 23,40), sendo estes aumentos significativos
(Tabela 1).

Tabela 1 - Regressdo de Prais-Winsten dos casos confirmados em criangas, adolescentes e adultos, no periodo 1 e 2, pelo sistema VIGEP (Sao

Carlos, Sao Paulo, Brasil)

Regressio de Prais-Winsten

Coeﬁc1ent~e da P valor IC 95% R? Tendéncia Teste de
regressio Jarque-Bera

Periodo 1

Criancas e 0.72 0.001 0.36-1.08 0.59 acréscimo 0.46

adolescentes

Adultos 7.76 0.001 3.67-11.85 0.39 acréscimo 0.20
Periodo 2

Criancas e 1.80 <0.001 1.05-2.56 0.45 acréscimo 031

adolescentes

Adultos 23.40 <0.001 14.19-32.61 0.45 acréscimo 0.42

Os valores preditos e observados dos casos confirmados,
obtidos da regressao, foram plotados, revelando bom ajuste das

previsoes. (Figura 3).

Figura 3 - Regressdo de Prais-Winsten dos casos confirmados de COVID-19, com valores preditos e observados em criangas e adolescentes, pelo

sistema VIGEP (Sdo Carlos, Sdo Paulo, Brasil, 2020-2021)
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DISCUSSAO

Este estudo brasileiro observou tendéncia de acréscimo
dos casos de COVID-19, tanto para adultos quanto para criangas
e adolescentes, tendo sido observado aumento importante do
ntimero de casos no periodo 2 de observagao.

Em relagdo a idade, foi observada média de 9,5 anos.

Gentile et al., diferente do presente estudo, compararam dois
periodos: entre mar¢o de 2020 e marco de 2021 e entre margo
de 2021 e agosto de 2021e observaram aumento da média de
idade com o tempo'®. Na Inglaterra, durante o primeiro pico
da pandemia, a média de idade foi de 5,9 anos’. Em Taubatg,
Sao Paulo, Brasil, entre margo ¢ novembro de 2020, a média
de idade observada foi de 10,8 anos, proxima a observada no



presente estudo, sem diferencas entre os sexos'’. Ainda, Maciel
et al., também no Brasil, observaram que o grupo etario de maior
frequéncia de casos positivos foi entre 5 e 14 anos'®.

A frequéncia de positividade dos testes de 26,0% em
criangas e adolescentes esta de acordo com a literatura. Também,
foi observado aumento da positividade do periodo 1 para o periodo
2, 0 que coincide com a segunda onda da pandemia no Brasil’.
Amaya et al. também observaram mudanga da positividade, de
5,6 a27% comparando periodos, entre 2020 e 2021, em menores
de 15 anos'. Em Vitoria, em 27.351 individuos com idade
menor que 19 anos, no periodo de fevereiro a agosto de 2020,
foi observado 22,3% de positividade'. Na Inglaterra, entre 1
de janeiro e 3 de marco de 2020, bem no inicio da pandemia,
35.200 testes foram realizados em criancas e adolescentes
menores de 16 anos, com 4,0% de positividade’. Estas diferencas
entre os estudos podem ser explicadas por exemplo, pelo tipo
de teste realizado, ¢ também pelo momento da pandemia, e as
comparacdes devem levar em consideracdo estas diferencas'®*.

A incidéncia de 8.704 por 100.000 observada foi
comparavel a do Piaui, de 8.265 por 100.000 habitantes®'. Na
regido norte do Brasil, antes da segunda onda, foi observada
incidéncia de 321 por 100.000 criangas e adolescentes®. No
Nordeste, a comparagao dos periodos entre margo e dezembro
de 2020 e janeiro e junho de 2021, revelou um decréscimo
inesperado do nimero de casos em menores de 19 anos®. Vale
destacar que a compara¢do do numero de casos no tempo no
Brasil identificou aumento das hospitaliza¢cdes em adultos.
Talvez, diferencas locais e regionais possam explicar estas
diferencas de resultados, revelando o carater multivariado de
causalidade da COVID-19, sendo as condi¢des econdmicas e
sociais, anotifica¢do, a circulagao do virus, as medidas restritivas,
a abordagem protocolizada, moduladores da ocorréncia da
doenga. Importante destacar que no periodo analisado, criangas
e adolescentes ainda ndo haviam sido vacinados, sendo o padrao
observado no presente estudo resultante da evolucao da doenga
antes da imunizagao.

Atendéncia observada em criangas, adolescentes e adultos
foi de acréscimo, com padrdo parecido, tendo sido observado
aumento importante no periodo 2. Este resultado sugere que no
final de 2020, o comportamento local da COVID-19 mudou, o
que também foi observado por outros autores®*. Na Inglaterra,
entre janeiro e maio de 2020, foi observado aumento do ntimero
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de casos em criangas, com pico em abril’. Na Africa, entre
marco de 2020 e fevereiro de 2022, foi observado aumento da
testagem, da positividade e da taxa de hospitalizagdo de criangas
e adolescentes?’. Alteri et al. também observaram aumento do
numero de casos confirmados entre margo de 2021 e agosto de
2021, em criangas menores de 12 anos®. Importante destacar
que no presente estudo, o tempo explicou 39-59% da variagdo
de casos positivos, conforme observado pelo coeficiente
de determinacgdo, sugerindo uma importancia do tempo na
ocorréncia dos casos positivos?®. No periodo 2, o aumento
observado de 2,5 vezes na tendéncia dos casos positivos de
COVID-19 em criangas e adolescentes corrobora a mudanga
da transmissibilidade da doenca que ocorreu nesta faixa etaria.
Nao encontramos outro estudo brasileiro que tenha analisado os
casos de criancas e adolescentes no tempo, com regressdo de
Prais—Winsten, para comparagao.

Este estudo contribui com a vigilancia epidemiologica
local, para o maior conhecimento acerca da dinamica da
COVID-19 na cidade de Sao Carlos, em Sao Paulo, Brasil, com
analise longitudinal dos casos confirmados no tempo, em criangas,
adolescentes ¢ adultos, e estimativa da tendéncia observada.
Para esta estimativa foram utilizados recursos estatisticos
proprios para analise de séries temporais. As limitagdes deste
estudo incluem o desenho retrospectivo, com dados secundarios,
a auséncia de dados clinicos relacionados aos casos, como
sintomas e a necessidade de analisar as caracteristicas das
criangas numa base de dados e os casos confirmados em outra,
ndo sendo possivel integrar as informagdes. A abrangéncia local
limita generalizagdes. Estudos oriundos de outras localidades e
regides sao necessarios a fim de fortalecer o resultado encontrado
nesta pesquisa.

CONCLUSAO

Neste estudo foi observado que a tendéncia foi de acréscimo
dos casos entre criangas e adolescentes, sendo esta comparavel
a de adultos. Este resultado auxilia o maior conhecimento da
dinadmica da transmissdo entre criancas, adolescentes e adultos
no nivel local. Desta forma, contribui para a constru¢do das
intervengdes necessarias para a prevengao da doenca e politicas
publicas relacionadas.
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