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RESUMO

Este estudo realizou revisdo sistematica e metanalise para avaliar fatores de risco
associados a morbimortalidade de COVID-19 em individuos com 65 anos ou mais,
estratificados por regides geograficas (Asia, Europa, Américas e Africa). Foram
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incluidos 33 estudos observacionais totalizando 13.498 participantes. Os achados
indicam que hipoxemia na admissdo (OR 4,88), trombocitopenia (OR 4,19) e elevagéo
de ureia (OR 3,12) sdo os preditores mais fortes de desfechos adversos. Marcadores
compostos—escore SOFA, D-dimero e proteina C-reativa—também mostraram
associagdo consistente com mortalidade. A albumina exerceu efeito protetor,
enquanto linfopenia e ferritina foram pouco preditivas. A heterogeneidade regional
reforca a influéncia de condigdes locais na gravidade da doenga. Recomenda-se a
incorporagédo desses parametros em protocolos clinicos adaptados a realidade de
cada regido, bem como a realizagdo de estudos prospectivos multicéntricos que
incluam determinantes socioecondmicos e modelagem preditiva avangada.

Palavras-chave: COVID-19; idosos; fatores de risco; morbimortalidade.

ABSTRACT

This study conducted a systematic review and meta-analysis to assess risk factors
associated with COVID-19 morbidity and mortality in individuals aged 65 and over,
stratified by geographic regions (Asia, Europe, Americas, and Africa). Thirty-three
observational studies encompassing 13,498 participants were included. Findings
show that admission hypoxemia (OR 4.88), thrombocytopenia (OR 4.19), and elevated
serum urea (OR 3.12) are the strongest predictors of adverse outcomes. Composite
markers—SOFA score, D-dimer, and C-reactive protein—also demonstrated
consistent associations with mortality. Serum albumin had a protective effect, while
lymphopenia and ferritin were poor predictors. Regional heterogeneity highlights the
impact of local healthcare and socioeconomic conditions. We recommend
integrating these parameters into region-adapted clinical protocols and conducting
prospective multicenter studies that incorporate socioeconomic determinants and
advanced predictive modeling.

Keywords: COVID-19; elderly; risk factors; morbidity and mortality.

RESUMEN

Este estudio llevd a cabo una revision sistematica y metanalisis para evaluar los
factores de riesgo asociados con la morbimortalidad de COVID-19 en personas de 65
afios o mas, estratificadas por regiones geogréficas (Asia, Europa, Américas y Africa).
Se incluyeron 33 estudios observacionales con un total de 13.498 participantes. Los
resultados indican que la hipoxemia al ingreso (OR 4,88), la trombocitopenia (OR 4,19)
y la elevacién de urea sérica (OR 3,12) son los predictores mas sélidos de desenlaces
adversos. Los marcadores compuestos—puntuacion SOFA, dimero D y proteina C-
reactiva—también mostraron asociaciones consistentes con la mortalidad. La
albimina sérica ejercié un efecto protector, mientras que la linfopenia y la ferritina
fueron predictores débiles. La heterogeneidad regional resalta la influencia de las
condiciones locales de salud y socioecondémicas. Se recomienda incorporar estos
parametros en protocolos clinicos adaptados a cada regién y realizar estudios
prospectivos multicéntricos que incluyan determinantes socioecondémicos Yy
modelado predictivo avanzado.
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Palabras clave: COVID-19; adultos mayores; factores de riesgo; morbilidad y
mortalidad.

1INTRODUGAO

A pandemia de COVID-19, declarada pela Organizagdo Mundial da Saude em
marco de 2020, expbs disparidades significativas na capacidade de resposta dos
sistemas de salde em todo o mundo, impactando de forma desproporcional a
populagdo idosa (WHO, 2023).

Individuos com 60 anos ou mais responderam por até 80 % dos dbitos
associados a doenca, especialmente em areas caracterizadas por fragilidade
estrutural e desigualdades socioeconémicas (Zhou et al., 2020).

Além das comorbidades classicas — hipertensao arterial, diabetes mellitus e
enfermidades respiratérias cronicas —, varidveis contextuais como cobertura vacinal,
densidade de leitos de terapia intensiva e rigidez das medidas de isolamento social
influenciaram de modo substancial os desfechos clinicos em idosos (Patel et a/., 2021)
(Patel et al., 2021) (Kim et al., 2021).

Achados regionais indicaram que a presenga de doencgas respiratérias prévias
elevou o risco de mortalidade na Asia e Europa, mas ndo na América do Norte,
evidenciando heterogeneidade geogréfica nos fatores de prognéstico (Kim et al.,
2021) (Zhou et al., 2020).

Apesar da produgédo cientifica volumosa, as revisGes sistematicas anteriores
centraram-se primariamente em fatores de risco individuais, sem considerar de
forma integrada a influéncia de determinantes regionais na morbimortalidade por
COVID-19 em idosos (Silva Janior et al., 2024). Embora seja reconhecido que a
mortalidade hospitalar nessa faixa etaria variou de 14 % a 26,85 % entre diferentes
continentes, ha escassez de estudos que avaliem como indicadores de desigualdade
— como Indice de Desenvolvimento Humano, acesso a exames diagndsticos e
infraestrutura hospitalar — modulam esses riscos (Walters et al., 2021).

Além disso, a maioria das investigagbes concentrou-se em populagdes
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asiaticas, limitando a generalizagdo dos achados para realidades caracterizadas por

sistemas de satde fragmentados, como as da América Latina e da Africa (Miah et al.,
2020) (Wu et al., 2021) (Walters et al., 2021).

Persiste, portanto, a lacuna metodolégica de quantificar o efeito isolado da
idade, desvinculado de comorbidades, e sua interagdo com fatores regionais na
mortalidade por COVID-19 em adultos mais velhos.

Diante desse cendario, o presente estudo objetiva realizar uma revisao
sistematica e metanalise dos fatores de risco associados a desfechos adversos de
COVID-19 em individuos com 65 anos ou mais, estratificando as evidéncias por
grandes regides geograficas (Asia, Europa, Américas e Africa). Pretende-se sintetizar
o impacto de varidveis contextuais — como cobertura vacinal, disponibilidade de
leitos de UTI e indicadores socioecondmicos — sobre mortalidade e gravidade da
doencga, comparar a magnitude dessas associagdes entre regides e avaliar se a
relacdo entre idade cronoldgica e risco de 6bito segue um gradiente continuo ou
apresenta limiares especificos em diferentes contextos.

A relevancia desta investigacdo reside na capacidade de informar estratégias
de salde publica e protocolos clinicos baseados em evidéncias multiniveis. Ao
estratificar riscos conforme realidades locais, os resultados poderdo orientar a
alocacao eficiente de recursos — incluindo leitos de terapia intensiva e campanhas
de vacinacao de reforco — e subsidiar intervengdes direcionadas a populagéo idosa
mais vulneravel.

Academicamente, este trabalho preenche lacunas ao integrar varidveis
regionais e individuais na avaliagdo de risco, contribuindo para agendas de equidade
em saude global. Socialmente, os achados poderdo embasar politicas de protegéo a
idosos em cendrios de escassez, minimizando o impacto de futuras crises sanitérias e
promovendo abordagens menos estigmatizantes e mais precisas para a gestdo do
risco etario. Além disso, os resultados oferecerdo subsidios para formulagdo de
diretrizes regionais e protocolos de intervencdo precoce que possam mitigar o

impacto da COVID-19 em futuros surtos.
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2 METODOLOGIA

O presente estudo foi conduzido de acordo com as recomendagdes PRISMA
2020. Inicialmente definiu-se uma estratégia de busca abrangente nas bases PubMed,
Web of Science, CINAHL Complete, MEDLINE e Academic Medical Ultimate,
utilizando termos MeSH e palavras-livres relacionados a “COVID-19”, “idoso”,
“fatores de risco” e “mortalidade” até 31 de dezembro de 2023. Todas as
combinagbdes de operadores booleanos foram adaptadas a cada plataforma, e
buscou-se literatura complementar por meio de buscas manuais em periédicos de
impacto e referéncias cruzadas de artigos selecionados.

A triagem ocorreu em duas fases independentes. Na primeira, trés revisores
avaliaram titulos e resumos segundo critérios de elegibilidade: estudos
observacionais (coorte, caso-controle ou transversal), publicados em inglés, que
examinassem idosos (= 65 anos) diagnosticados com COVID-19 por RT-PCR e
relacionassem fatores de risco a desfechos como internagéo, doenga grave ou ébito.
Estudos sobre populacdes especiais (por exemplo, pacientes oncolégicos) foram
excluidos. Na segunda fase, os mesmos revisores leram os textos completos; um
quarto revisor solucionou discordancias. O grau de concordéancia interavaliador foi
calculado pelo coeficiente kappa (k = 0,82), indicando excelente reprodutibilidade.

Para extracdo de dados, elaborou-se um formulario padronizado contendo:
caracteristicas do estudo (autor, ano, pais, desenho), perfil populacional (tamanho da
amostra, faixa etaria média, comorbidades), definicdes de desfechos e estimativas de
efeito (odds ratios, hazard ratios ou riscos relativos). Dois revisores preencheram
independentemente o formuldrio, compararam os resultados e resolveram
divergéncias por consenso. A qualidade metodolégica dos estudos foi avaliada
segundo a escala de Newcastle-Ottawa, atribuindo notas de 0 a 9 nos dominios de
selegdo, comparabilidade e desfecho; discrepancias foram revistas por um terceiro
avaliador.

A sintese quantitativa foi realizada no ambiente R (v. 4.3.2) usando o pacote
“meta”. Odds ratios e hazard ratios foram harmonizados em OR, conforme orientagao

do Cochrane Handbook. Adotou-se modelo de efeitos aleatdrios de DerSimonian—
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Laird para estimar efeitos combinados, dada a heterogeneidade esperada entre

populacdes. A heterogeneidade estatistica foi mensurada pelos testes Q de Cochran
e |12, categorizada como baixa (< 25 %), moderada (25-50 %) ou alta (> 50 %). O viés
de publicagédo foi examinado por inspecao visual de funis e teste de Egger; onde
indicado, aplicou-se o método trim-and-fill para ajustar estimativas. Andlises de
sensibilidade foram conduzidas

confirmando a robustez dos resultados. O nivel de significancia estatistica foi fixado

em p < 0,05.

3 RESULTADOS

Desde o inicio das buscas até dezembro de 2023, foram recuperados 12.166

aos requisitos para inclusdo na metanalise.

Tabela 1 — Estudos finais incluidos na metanélise

excluindo-se alternadamente cada estudo,

registros em cinco bases de dados (PubMed, Web of Science, CINAHL, Academic
Medical Ultimate e MEDLINE), além de buscas manuais. Apés remogéo de duplicatas,
7.459 titulos e resumos foram avaliados, dos quais 7.414 foram excluidos conforme

critérios de inclusdo e exclusdo. Da anélise completa de texto, 33 estudos atenderam

Idade .
Autores, Ano Pais N Média Tipo de Estudo Desfecho Qualidade
Adverso (NOS)
(anos)
Bannaga et al., Reino .
2020 Unido 321 73.0 Coorte Mortalidade 6
Bousquet et al., Coorte .
2020 Franga 108 78.4 prospectivo Mortalidade 8
Covino et al., - . .
Italia 69 84.0 Retrospectivo Mortalidade 6
2020
Recinella et al., . o . .
Italia 109 83.0 Monocéntrico Obito hospitalar 8
2020
Trecarichi et . . Mortalidade
al.. 2020 Italia 50 85.0 Retrospectivo hospitalar 7
Duetal., 2020 | China | 179 70.2 Prospectivo Obito 7
Li et al., 2020 China 312 69.3 Retrospectivo Mortalidade 8
30
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Idade .
N | Autores, Ano Pais N Média Tipo de Estudo Desfecho Qualidade
Adverso (NOS)
(anos)
o | Zhangetal, ool 110 | 710 Retrospectivo Mortalidade 8
2020
s | Leung, 2020 | China | 154 | 75.0 Revisao de Mortalidade 7
dados clinicos
Jiang et al., . . .
10 2020 China 281 70.0 Retrospectivo Mortalidade 6
1 Li et al., 2020 China 107 70.0 Coorte Mortalidade 6
12 | Sun et al.,, 2020 | China 244 67.0 Coorte Mortalidade 8
Garcia Mortalidade e
Coorte . =
13 | Clemente et al., NA 249 65.5 rospectivo internacao em NA
2021 prosp uTI
Cecchini et al., . . Mortalidade
14 2021 Italia 122 87.1 Retrospectivo hospitalar 7
Herrmann et Aleman . .
15 al.. 2021 ha 256 83.4 Retrospectivo Mortalidade 8
o | Becerra-Munioz | Espanh | 50 | 76 Coorte Mortalidade 8
etal., 2020 a
17 | Zhu et al., 2021 China 147 76.0 Coorte Obito 8
| Liuetal,2021 | China | 214 | 68.0 Retrospectivo | | odressao da 8
doenga e o6bito
Takeyama et ~ .
19 al., 2022 Japao | 2894 70.0 Coorte Mortalidade 8
- Mortalidade
n | Bodoleaetal, | Roméni | o) | o4 Longitudinal hospitalar e 8
2022 a S
ventilagao
Nguyen-Michel C A .
21 et al., 2022 Frangca | 191 80.0 Multicéntrico Mortalidade 6
Elsorady et al., . . Mortalidade
22 2022 Eqito 114 71.0 Retrospectivo hospitalar 6
| Cetin, 2022 | Turquia | 198 | 75.0 | Observacional Mortalidade 7
hospitalar
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Idade .
N | Autores, Ano Pais N Média Tipo de Estudo Desfecho Qualidade
Adverso (NOS)
(anos)
Culqui et al., Espanh . .
24 2022 a 683 75.0 Retrospectivo Mortalidade 7
Ortega-Rojas et . Mortalidade
25 al.. 2022 Peru 262 70.0 Retrospectivo hospitalar 6
Asaduzzaman | Banglad A Mortalidade
* et al., 2022 esh 245 70.0 Multicentrico hospitalar 8
27 Polat et al., Turquia | 451 74.8 Transversal Mortalidade 8
2022
w | f0aMnouetal, 1o gia | 204 | 750 Coorte Mortalidade 8
2022
Tastemur et al., . . .
29 2022 Turquia | 251 75.6 Retrospectivo Mortalidade 8
; Obito,
30 Marti-Pastor et | Espanh 785 78.0 Retrospectivo readmissao, UTI 8
al., 2023 a S
e ventilacao
31 Fernandes et india 465 67.0 Retrospectivo Mortalidade 8
al., 2023 ’
Sénmez et al., . . .
32 2023 Turquia | 399 75.0 Retrospectivo Mortalidade 8
Sharifi et al., ~ .
33 2023 Ird 1694 67.0 Transversal Obito 7

Fonte: Autores

O conjunto final abrangeu 13.498 participantes provenientes de 15 paises, com

idade média variando de 66 a 87 anos. Todos os estudos avaliaram mortalidade por

COVID-19, e alguns também analisaram internacdo em UTI, ventilagdo mecénica

invasiva ou progressdo da doenca. A maioria das investigagbes (n = 29) foi

classificada como de alta qualidade segundo a escala de Newcastle—Ottawa, e

quatro estudos como moderada qualidade, com confiabilidade interavaliagdo kK =
0,78.

Na sintese quantitativa de 27 fatores de risco, observou-se que a diminuigao

da saturagdo de oxigénio (OR: 4,88; IC 95 %: 3,29-7,25; |12 = 34 %) e trombocitopenia
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(OR: 4,19; IC 95 %: 1,77-9,91; |12 = 0 %) estiveram associados a mais de quatro vezes o

risco de desfechos adversos. A elevagdo de ureia também apresentou risco
aumentado (OR: 3,12; IC 95 %: 1,67-5,85; 12 = 0 %). Marcadores como escore SOFA
(OR: 1,88; IC 95 %: 1,18-3,01; 12 = 74 %), D-dimero (OR: 1,22; IC 95 %: 1,13-1,32; 12 =
93 %), proteina C-reativa (OR: 1,02; IC 95 %: 1,00-1,05; 12 = 82 %) e BUN (OR: 2,48; IC
95 %: 1,10-5,62; 12 = 83 %) também se mostraram preditores significativos de
mortalidade ou doenca grave.

Em contraste, linfécitos (OR: 1,10; IC 95 %: 0,90-1,34; |2 = 64 %), albumina (OR:
0,94; IC 95 %: 0,64-1,05; |12 = 81 %), troponina | (OR: 1,67; IC 95 %: 0,85-3,27; 12 =
89 %), razdo neutréfilo-linfocito (OR: 1,85; IC 95 %: 0,89-3,85; 12 = 68 %), ferritina
(OR: 1,00; IC 95 %: 1,00-1,00; |12 = 14 %) e fibrilagéo atrial (OR: 1,26; IC 95 %: 0,79—
2,02; 12 = 0 %) ndo apresentaram associacéo significativa.

Na andlise por regido, niveis elevados de proteina C-reativa foram
significativos tanto na Asia (OR: 1,02; IC 95 %: 1,00-1,04; |2 = 57 %; 2 estudos) quanto
na Europa (OR: 1,16; IC 95 %: 1,03-1,30; 12 = 80 %; 8 estudos).

O mesmo padrdo ocorreu para D-dimero, embora com heterogeneidade
substancial (Asia: OR: 1,28; IC 95 %: 1,07-1,53; |2 = 85 %; 8 estudos; Europa: OR: 1,66;
IC 95 %: 1,28-2,15; 12 = 96 %; 7 estudos). J& a albumina mostrou-se fator protetor em
ambas as regides (Asia: OR: 0,76; IC 95 %: 0,61-0,96; 12 = 79 %; 2 estudos; Europa:
OR: 0,94; IC 95 %: 0,90-0,97; |12 = 0 %; 6 estudos). A contagem de linfocitos
manteve resultados ndo significativos em Asia (OR: 1,52; IC 95 %: 0,45-5,17; 12 = 67 %;
2 estudos) e Europa (OR: 1,02; IC 95 %: 0,74—1,41; |12 = 29 %; 6 estudos).

Ao comparar faixas etarias, os fatores de risco demonstraram consisténcia
entre idosos de 65-74 anos e os com 75 anos ou mais, incluindo dispneia, doenga
cardiaca, diabetes, multiplas comorbidades, BUN, saturagdo de oxigénio, PCR e D-
dimero. Linfécitos e albumina também apresentaram efeitos semelhantes e nao

significativos em ambos os grupos etarios.

4 ANALISE DE RESULTADOS
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Os dados indicam que a hipoxemia inicial, mensurada pela saturagéo

periférica de oxigénio, constitui o preditor mais robusto de mortalidade e evolugéo

para quadros graves, com OR de 4,88 (IC 95 %: 3,29-7,25; |2 = 34 %). Essa correlagdo

reforca o papel critico da avaliagdo imediata do estado ventilatério e respalda a

priorizagdo de intervengbes respiratorias precoces em protocolos de admisséo

hospitalar (Covino et al., 2020; Trecarichi et al., 2020). A fisiopatologia subjacente,

envolvendo aumento da permeabilidade alveolar e infiltragdo inflamatéria, é

congruente com a formagdo de membranas hialinas caracteristica da sindrome do

desconforto respiratério agudo em populagées geriatricas (Recinella et al., 2020).

Tabela 2 — Estudos finais incluidos na metanalise e suas principais conclusées

SIN Autores Conclusao
1 Bannaga et al. Idade avangada e comorbidades aumentam mortalidade em idosos.
2 Bousquet et al. Hipertensao e doencga pulmonar pré-existente elevam risco de obito.
3 Covino et al. Baixa saturagéo de O: prediz desfecho adverso.
4 Recinella et al. Marcadores inflamatérios elevados associam-se a maior mortalidade.
5 Trecarichi et al. Doenca cardiaca prévia é fator independente de risco.
6 Du et al. Elevacao de D-dimero correlaciona-se com maior mortalidade.
7 Li et al. PCR elevada esta associada a pior progndstico.
8 Zhang et al. Trombocitopenia aumenta risco de desfechos adversos.
9 Leung,Linfoipenia Linfoipenia nao foi preditora significativa de mortalidade.
10 Jiang et al. Escore SOFA elevado prediz progresso para doenga grave e 6bito.
11 Li et al. Ureia elevada associada a maior mortalidade.
12 Sun et al. Doenga renal cronica é fator independente de risco.
13 Garcia Clemente Necessidade de UTI e ventilagao correlaciona-se com mortalidade.
14 Cecchini et al. Idade 265 e comorbidades multiplas elevam mortalidade.
15 Herrmann et al. Troponina | elevada associou-se a pior desfecho.
16 | Becerra-Mufioz et al. Diabetes é preditor de internagéo prolongada e mortalidade.
17 Zhu et al. Coinfecgdo aumenta risco de 6bito.
18 Liu et al. Progresséo rapida em 72h esta associada a maior mortalidade.
19 Takeyama et al. NLI elevado prediz desfechos adversos.
20 Bodolea et al. Ventilagdo mecanica invasiva € marcador de mortalidade.
21 Nguyen-Michel et al. Sexo masculino confere maior risco de 6bito.
22 Elsorady et al. Funcgao hepatica alterada associada a maior mortalidade.
23 Cetin Comorbidades cardiovasculares agravam prognostico.
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SIN Autores Conclusao

24 Culqui et al. Tempo até terapia antiviral impacta sobrevida.

25 Ortega-Rojas et al. Obesidade é fator independente de risco.

26 Asaduzzaman et al. Anemia e albumina baixa associadas a pior progndstico.
27 Polat et al. Alta fragdo pulmonar em CT correlaciona-se com gravidade.
28 Joannou et al. Comorbidades cumulativas aumentam mortalidade.

29 Tastemur et al. Insuficiéncia respiratéria precoce ligada a maior mortalidade.
30 Marti-Pastor et al. Readmissao em 30 dias associada a maior mortalidade subsequente.
31 Fernandes et al. BUN elevado é preditor independente de ébito.

32 Sénmez et al. Ferritina elevada nao associou-se significativamente.

33 Sharifi et al. NLR nao foi preditor confiavel de desfechos adversos.

Fonte: Autores

A trombocitopenia emergiu como marcador independente de pior progndstico
(OR: 4,19; IC 95 %: 1,77-9,91; 12 = 0 %), sugerindo mecanismos complexos de ativacdo
plaquetéaria e consumo microvascular durante a fase hiper-inflamatéria da COVID-19.
A literatura corrobora que a interacdo entre plaquetas e neutréfilos favorece a
microtrombose endotelial, exacerbando a disfungdo organica em idosos (Zhang et al.,
2020). Dessa forma, a adogéo de estratégias de anticoagulagéo profilatica deve ser
calibrada em fungdo dos niveis plaquetéarios, equilibrando risco trombético e
hemorragico em cada paciente.

A elevacdo sérica de ureia (OR: 3,12; IC 95 %: 1,67-5,85; 12 = 0 %) reflete a
desregulagdo da homeostase renal em idosos vulneraveis. Estudos indicam que a
doenca renal cronica subjacente diminui a reserva funcional, amplificando o acimulo
de residuos nitrogenados e predispondo a desequilibrios hidroeletroliticos (Sun et al.,
2020). Tais evidéncias enfatizam a necessidade de monitoramento seriado de
biomarcadores renais e de flexibilizacdo de doses de medicamentos com excregéo
renal, além da consideracdo de terapias de substituicdo renal em estagios iniciais de
disfungao.

Marcadores compostos como escore SOFA, D-dimero e proteina C-reativa
confirmaram sua utilidade prognéstica. O escore SOFA apresentou OR de 1,88 (IC
95 %: 1,18-3,01; 12 = 74 %), demonstrando que incrementos na disfungéo

multissistémica se traduzem em maior mortalidade (Jiang et al., 2020). A proteina C-
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reativa, com OR variando de 1,02 a 1,16 em diferentes regides, evidencia a magnitude

da resposta inflamatéria sistémica. O D-dimero, indicador de hipercoagulabilidade,
manteve significancia em todas as anélises regionais (Asia: OR 1,28; Europa: OR 1,66),
ainda que com |? elevado, validando protocolos de anticoagulagdo adaptativa
(Shenoy et al., 2022).

A albumina sérica mostrou-se fator protetor (OR < 1), indicando que estados de
hipoalbuminemia, frequentemente associados a inflamagéo crdnica e desnutricéo,
aumentam a suscetibilidade a desfechos adversos (Li et al., 2020; Cecchini et al.,
2021). Este achado pontua a importadncia de intervengdes nutricionais e de
estratégias de suporte proteico em pacientes geriatricos hospitalizados.

Paradoxalmente, linfopenia e niveis de ferritina ndo se mostraram preditivos
de mortalidade em idosos, em contraste com populagdes mais jovens, sugerindo
adaptagdes imunoldgicas especificas da senescéncia imunolégica (Leung, 2020;
Sénmez et al., 2023). Estas divergéncias metodolégicas e fisioldgicas requerem
investigacdes adicionais para elucidar mecanismos imunopatolégicos préprios do
envelhecimento.

A estratificacéo etaria (65-74 anos versus = 75 anos) ndo revelou discrepancias
estatisticamente significativas nos principais preditores, o que corrobora a aplicagao
uniforme de protocolos de manejo intensivo em toda a coorte idosa (Takeyama et al.,
2022; Polat et al., 2022). Tal uniformidade sugere que a fragilidade associada a idade
cronolégica néo altera substancialmente a preditibilidade dos marcadores classicos.

Limitagcdes do estudo incluem heterogeneidade nos critérios de inclusédo e nos
ajustes estatisticos dos estudos primarios, além da caréncia de dados uniformes
sobre determinantes sociodemograficos e acesso equitativo a servigos de saude.
Ademais, o viés de publicagdo e a predominancia de artigos em inglés e chinés
podem limitar a extrapolabilidade global.

Projetos futuros devem priorizar coortes prospectivas multicéntricas com
coleta padronizada de co-varidveis sociodemogréficas, status vacinal e genotipagem
viral. A incorporagdo de anélises de aprendizado de maquina, integrando sinais

clinicos e biomarcadores, podera aprimorar algoritmos preditivos. Paralelamente,
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biomarcadores emergentes, como interleucinas especificas e microRNAs, devem ser

explorados para elucidar vias patogénicas e identificar novos alvos terapéuticos.

Em conclusdo, esta metandlise reafirma a relevancia de parametros clinicos e
laboratoriais acessiveis — saturagédo de oxigénio, contagem de plaquetas e ureia —
na predicdo de desfechos em idosos com COVID-19. A incorporagdo sistematica
desses indicadores em protocolos diagnésticos e terapéuticos é imperativa para
otimizar alocagdo de recursos, reduzir mortalidade e aprimorar resultados clinicos

em populagdes geriatricas vulneraveis.

5 CONCLUSAO

Este estudo demonstrou que marcadores clinicos e laboratoriais de facil
mensuragdo, nomeadamente saturagédo de oxigénio ao ingresso hospitalar, contagem
de plaquetas e niveis séricos de ureia, apresentam elevada capacidade preditiva para
desfechos adversos em adultos idosos com COVID-19. A hipoxemia inicial revelou-se
o fator de risco mais robusto (OR 4,88; IC 95 %: 3,29-7,25), correlacionando-se
diretamente com mortalidade e gravidade da doenga. Trombocitopenia (OR 4,19; IC
95 %: 1,77-9,91) e elevacgdo de ureia (OR 3,12; IC 95 %: 1,67-5,85) reforcam o papel
da disfungéo plaquetaria e renal como determinantes de prognéstico.

As implicagdes clinicas destes achados indicam que a triagem imediata de
saturacdo de oxigénio e a monitorizagdo seriada de plaquetas e ureia devem ser
incorporadas a protocolos de admissdo e manejo de pacientes geriatricos,
otimizando a alocagdo de recursos de UTIl e agdes de suporte ventilatério e renal.
Além disso, confirma-se a utilidade de marcadores compostos, como SOFA, proteina
C-reativa e D-dimero, para estratificagado de risco, orientando decisdes terapéuticas,
como anticoagulagdo profilatica e suporte nutricional proteico.

Entretanto, reconhecem-se limitagoes metodoldgicas, incluindo
heterogeneidade nos critérios de inclusdo e nos ajustes estatisticos dos estudos
primarios, escassez de dados sobre determinantes sociodemograficos e
predominancia de artigos em inglés e chinés, o que pode restringir a generalizagdo

global dos resultados.
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Para pesquisas futuras, recomenda-se a condugédo de coortes prospectivas

multicéntricas, com padronizagdo na coleta de variaveis clinicas, laboratoriais e
sociodemograficas, além da inclusdo de genotipagem viral e status vacinal detalhado.
A implementacdo de modelos preditivos baseados em aprendizado de maquina,
integrando multiplos biomarcadores e sinais clinicos, poderd aprimorar a
identificagcdo precoce de pacientes de alto risco e orientar intervengdes

personalizadas.
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