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INTRODUCAO

O tabagismo ¢ considerado um grave problema de
satde publica' e uma das suas complicacoes é a redugio da
capacidade respiratéria do individuo. Além disso, fumar
aumenta o risco de infeccbes bacterianas e virais, tais
como doenga pulmonar pneumocdcica invasiva, influenza
e tuberculose. O tabagismo ¢, ainda, o principal fator de
risco associado ao desenvolvimento da doenca pulmonar
obstrutiva cronica (DPOC), sendo responsdvel, no Brasil,
por 88% das mortes por DPOC entre os homens e 81%
das mortes entre as mulheres’. O comportamento de
fumar é associado também a outras doengas cronicas nao
transmissiveis (DCNT), como cardiopatias, diabetes,
hipertensao arterial e cAncer'.

Essas comorbidades representam importantes fatores
de risco para as complicagoes e 6bito pelo coronavirus
2019 (Covid-19). Este texto busca fazer um resumo critico
dos dados disponiveis e publicados em revistas indexadas
sobre a associacdo entre fumar e evolucio de complicagdes
respiratérias relacionadas ao Covid-19.

DESENVOLVIMENTO

Todos os estudos publicados até o momento
(3/4/2020) vém da China, onde a epidemia comegou
primeiro.

Uma revisio da literatura realizada em meados de
margo de 2020 (17/3/2020) encontrou cinco artigos
relevantes’. Trés dos cinco trabalhos nio mostraram
diferencas estatisticamente significativas entre fumantes
e nio fumantes em termos de progressio da doenga*®
e um estudo, infelizmente, nio relatou o valor de
p encontrado para a comparagio estatistica entre
fumantes e nio fumantes na progressio da doenga’.
Finalmente, um estudo que analisou 78 pacientes

diagnosticados com pneumonia associada ao Covid-19
e que estavam no hospital por duas semanas verificou
que a chance de progressio negativa da doenca
(inclusive até a morte) era cerca de 14 vezes maior
entre as individuos com histérico de tabagismo em
compara¢do com aqueles que ndo fumavam?®. Esse foi
o fator de risco mais forte entre os todos os fatores de
progressdo analisados nesse estudo.

Vale a pena assinalar que, apesar de um estudo nio
ter mostrado a comparagdo estatistica e trés estudos
publicados terem encontrado resultados nao conclusivos
do ponto de vista estatistico, os seus achados sugerem
piores progndsticos entre os fumantes (vs ndo fumantes).
Por exemplo, o estudo que avaliou 1.099 pacientes e
que ndo relatou o valor de p da comparagio estatistica
constatou que os fumantes tiveram aproximadamente
o triplo de chance de evoluirem para um progndstico
pior (incluindo a morte) quando comparados aos nao
fumantes”. Um outro estudo que avaliou as varidveis
progndsticas de morte entre 191 pessoas hospitalizadas
com Covid-19 e que nio encontrou associa¢io estatistica
com o tabagismo mostrou que os fumantes apresentaram
mais do que o dobro de chance de morrer quando
comparados aos nao fumantes®.

Em resumo, apesar do pequeno ntimero de estudos
disponiveis até o momento, a revisio sistemdtica da
literatura® apontou para uma provdvel associagio entre
tabagismo e progressio negativa de complica¢oes
respiratérias relacionadas ao Covid-19.

Uma metandlise’ realizada com artigos publicados
até o dia de 9 de marco de 2020 e publicada no mesmo
periodo da revisio sistemdtica mencionada anteriormente?
incluiu um artigo que no constava dessa revisao'’. Nesse
artigo, entre 53 pacientes analisados, havia apenas dois
fumantes e ambos tiveram uma evolu¢io melhor da
doenga. Por outro lado, na revisio sistemdtica® aparece um
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outro artigo publicado em 12 de margo e que apresenta
um cendrio mais desfavordvel para 11 fumantes de um
total de 191 pacientes analisados®.

O resultado da metandlise nao achou uma relagio
estatisticamente significativa entre fumo ativo e severidade
do Covid-19. No entanto, o estudo mais robusto com mais
de mil pacientes, incluido nessa metandlise, encontrou
uma razdo de chances (odds ratio — OR) para severidade
do Covid-19 entre fumantes ¢ nio fumantes de 1,51
(0,97-2,36)". Ou seja, o limite inferior da medida de
associacdo estd bem préximo do valor unitdrio e, além
disso, o conjunto de valores mais provéveis baseados na
curva da distribui¢io aponta claramente para um cendrio
pior para os fumantes.

Mais recentemente, surgiu um outro artigo publicado
no dia 26 de marco''. Na verdade, trata-se do mesmo
estudo citado anteriormente’”: “o que avaliou 1.099
pacientes e que concluiu que os fumantes tiveram
aproximadamente o triplo de chance de evoluirem paraum
progndéstico pior (incluindo a morte) quando comparados
aos nio fumantes”, com os seguintes complementos:
1) 1.599 pacientes hospitalizados vs 1.099 pacientes
hospitalizados; 2) pacientes provenientes de 575 hospitais
em 31 provincias da China s pacientes provenientes de
552 hospitais em 30 provincias; 3) o artigo mais recente se
preocupou primordialmente em analisar a relacdo entre a
presenca de comorbidades e a evolu¢ao para um desfecho
pior, e constatou, por exemplo, o efeito independente
da presenga de DPOC, hipertensao, diabetes ou cincer
sobre a piora do prognéstico (necessidade de ventilagao
mecinica, Unidade de Tratamento Intensivo — UTI ou
morte). Esse estudo avaliou, ainda, o efeito negativo
independente de o individuo apresentar pelo menos
uma comorbidade (ou duas ou mais comorbidades)
sobre a evolucao do seu estado de satide. Além da andlise
especifica por comorbidades j4 citadas, tem-se informagio
sobre doencas cardiovasculares, doencas renais, doencas
autoimunes e hepatite; 4) o mais interessante e novo foi
que os autores ajustaram todas as andlises pela idade e
pelo starus de fumante do paciente. Ou seja, apesar de os
autores terem tratado o fato de ser fumante ou nio apenas
como varidvel de confundimento da andlise principal, eles
obtiveram também o efeito independente de o paciente
ser ou nio fumante (i.e., sem considerar as diferencas de
idade e a presenca ou nio de comorbidades entre fumantes
e ndo fumantes) sobre a evolugio para um desfecho mais
negativo (necessidade de ventilagdo mecinica, UTT ou
morte). Em outras palavras, consegue-se entender se o
fumante vai evoluir pior nio apenas porque, como se
sabe, ele tem uma frequéncia maior de comorbidades
do que o nio fumante. Os resultados obtidos apontam
que, levando-se em consideragio os diferentes tempos
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de seguimento dos pacientes, independentemente da
idade, de ter ou nio DPOC, diabetes, hipertensido ou
cincer, os fumantes na vida tém em média um risco 67%
maior de evoluir para um desfecho pior do que os nio
fumantes (bazard ratio - HR 1,67 (1,01-2,76)). Além
disso, independentemente de ter alguma comorbidade
(uma, duas ou mais comorbidades) ou nio, novamente
o fumante tem em média um risco 73% maior de
progndstico ruim quando comparado aos nio fumantes
(hazard ratio - HR 1,73 (1,05-2,87)).

A maioria dos estudos publicados até agora tem
encontrado um maior percentual de homens entre os
pacientes com Covid-19, o que poderia sugerir também
que, como os homens fumam bem mais do que as
mulheres na China, o fumo também estaria associado
com uma maior incidéncia da doenga entre os fumantes'.

No entanto, a propor¢io de fumantes entre os doentes
¢ muito menor do que a esperada para a populagio geral
chinesa. Em estudo recente, por exemplo, cerca de 7%
eram fumantes/ex-fumantes, quando a proporgio esperada
de fumantes deveria ter sido de cerca de 30% (50% entre
homens e 2% entre mulheres)'?, se fumantes tivessem tido
a mesma probabilidade de se infectarem do que os nio
fumantes''. Em outras palavras, pelos dados apresentados/
coletados, muitos homens que chegaram com Covid-19
nos hospitais ndo eram fumantes.

O que pode estar ocorrendo para que aparentemente
os fumantes nio se infectem? Nio temos, no momento,
a resposta, uma vez que grande parte dos fatores
prognésticos de evolugio da doenga poderia estar mais
ou menos relacionada também com aqueles associados a
predisposicdo para se infectarem.

Serd que nem todos os fumantes com Covid-19
estao sendo identificados? Por exemplo, pode ser que os
fumantes, geralmente muito mais desprovidos do ponto
de vista socioecondmico, nio cheguem nem mesmo
a serem internados antes de adoecer e/ou vir a falecer,
nao constando dessa forma dos pacientes hospitalizados
selecionados para os estudos posteriormente publicados
(“viés de sobrevida”).

Ou serd que os pacientes com Covid-19 nao estio
sendo classificados corretamente quanto ao seu “estado
de fumante” e isso estd ocorrendo com mais frequéncia
entre fumantes do que nao fumantes (erro de classificagio
diferencial da exposi¢io)?

Ou seria uma explicagio mais comportamental, tal
como, por exemplo, os fumantes estarem mais atentos para
nao se exporem ao virus por saberem que terdo um pior
prognoéstico de evolugio da doenga? Ou ainda os fumantes
estarem em menor frequéncia em ambientes mais
confinados ¢ com grande nimero de pessoas por terem
que fumar no espaco aberto (segundo a Lei de Ambientes



Livres na China - “Smoking is completely prohibited in at
least 28 indoor public places, including medical facilities,
restaurants, bars, and most public transportation. Designated
smoking areas are permitted in other specified places, such as
long-distance transport. Sub-national jurisdictions have the
authority to implement local smoke free policies”)'*?

Ainda com relagio ao tema da propor¢ao de fumantes
entre os pacientes infectados, saiu publicado no dia
24/3/2020 um artigo que se preocupou justamente em
realizar uma metandlise com estudos publicados até 15 de
fevereiro (ou seja, nao utilizou os estudos mais recentes) para
estimar a prevaléncia de doengas (incluindo o tabagismo)
entre os pacientes com Covid-19". Obviamente, havia
muita heterogeneidade entre os seis estudos incluidos™>”'"15,
e o resultado encontrado foi de uma prevaléncia combinada
de tabagismo de 7,63% (3,83-12,43).

Os resultados do artigo de metandlise publicado em
24/3/2020" reforcam a necessidade de se continuar
estudando o perfil de pacientes com Covid-19 em outros
paises para entender até que ponto a incidéncia dessa
doenca estaria relacionada nao somente aos efeitos nocivos
dos compostos presentes nos produtos derivados do
tabaco (artigo publicado em 20 de margo que apresenta
a justificativa biolégica dessa associa¢do, uma vez que
tabagistas apresentam uma maior expressio da enzima
ACE2, receptor conhecido como sendo associado ao
Covid-19)'¢, mas também a questées comportamentais
do fumante em face de diferentes realidades culturais
e/ou diferentes cendrios legislativos de combate ao
tabagismo. Para viabilizar essa avaliacdo, seria fundamental
a inclusio do fator de risco/doenca “tabagismo” no rol
das comorbidades apresentadas na Ficha de Notificacao
Nacional do Covid-19.

CONCLUSAO

Finalmente, vale a pena reforgar que, desde a década
de 1980, o Brasil desenvolve intimeras acées estruturadas
para controle do tabagismo. No entanto, a epidemia do
Covid-19 ¢ os seus diversos impactos sobre o individuo,
tais como o aumento de estresse em razio da incerteza
quanto ao futuro (inclusive em fungao da recessio
econdmica) e o isolamento social em casa, representam
um desafio potencial para a implementacio efetiva das
agoes voltadas para a prevencio da iniciagio, prevencio
da recaida entre os milhées de ex-fumantes brasileiros e
estimulo 2 cessagao!’.
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