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INTRODUCAO

No dia 11 de marco de 2020 a Organizacao Mundial de
Satide declarou a condi¢do de pandemia para a COVID-19,!
doenca que foi relatada inicialmente na China em dezembro
de 20192 e que rapidamente se espalhou para todo o mundo.

No mundo, até o dia 14 de julho de 2020, haviam
13.150.645 casos confirmados e 574.464 6bitos.? No Brasil, até
o dia 15 de julho de 2020, haviam 1.966.748 casos confirmados
e 75.366 6bitos, sendo 39.924 novos casos e 1.233 novos Obitos
por COVID-19 nas tltimas 24 horas.*

O agente etiol6gico da COVID-19 é um coronavirus, que
foi denominado SARS-CoV-2 e que apresenta alta taxa de
transmissibilidade através de secregdes respiratorias (goticu-
las e aerossois). Os profissionais de satide que atendem estes
pacientes apresentam sério risco de contrair a doenga sobre-
tudo com alta carga viral o que pode determinar um prog-
nostico pior para estes profissionais, sobretudo em estruturas
de satde com pouca disponibilidade de Equipamentos de
Protecao Individual (EPIs), j4 que ha um desabastecimento
mundial destes suprimentos. O Ministério da Satde do Brasil
recomendou inclusive o uso de mascaras caseiras para a po-
pulacao, pois ndo existe disponibilidade das mesmas no mer-
cado brasileiro e internacional.

Agrava ainda mais a situagado, a auséncia de testes para
detectar a COVID-19 nos profissionais de satide, para que
estes possam ser afastados rapidamente do atendimento aos
pacientes, diminuindo a cadeia de transmissibilidade.

MORTE DE PROFISSIONAIS DE SAUDE

Até o dia 15 de julho de 2020 na base de dados Pubmed,
haviam 115 artigos disponiveis ao realizar uma pesquisar
com os seguintes descritores controlados e ndo controlados:
COVID-19, health workers e death associados com o descritor



bolereano AND. Desses artigos apenas cinco abordavam di-
retamente as mortes de profissionais de satide associada a
COVID-19. A seguir serdo abordados esses estudos.

No passado, o surto de 2003 da Sindrome Respiratoria
Aguda Grave (SARS) transmitiu o virus aos profissionais de
satude e foi responsavel por um quinto de todos os casos in-
fectados em todo o mundo. Atualmente, pouco se sabe sobre
a taxa de transmissdo ocupacional para os profissionais de
satde. Quando no mundo ja haviam mais de 2 milhdes de
casos de COVID-19, pesquisas preliminares de fontes de mi-
dia mostravam cerca de 486 6bitos de profissionais da satide,
com idade média desses profissionais de 59 anos, equivalente
a um namero estimado de mortes de 0,36% dos profissionais
de satide em relagado a todas as mortes registradas pelo CO-
VID-19 no mundo. Devido aos dados limitados e a possivel
subnotificacdo, a verdadeira escala de mortes entre os profis-
sionais de satide permanece desconhecida.’

Nos Estados Unidos, entre 12 de fevereiro e 9 de abril,
foram identificados 9.282 casos de COVID-19 em profissio-
nais de satde. A idade mediana desses profissionais foi de 42
anos, 73% eram do sexo feminino e 38 % relataram pelo menos
uma condi¢do de satde subjacente. Cerca de 780 profissio-
nais relataram contato com um paciente COVID-19 apenas
em ambientes de satde. Quanto aos sintomas, cerca de 92%
relataram ter pelo menos um sintoma entre febre, tosse ou
falta de ar, os 8% restantes nao relataram nenhum desses sin-
tomas. A maioria dos profissionais de satde com COVID-19
(90%) nao foram hospitalizados. Constatou-se 27 6bitos, em
todas as faixas etarias, com maior frequéncia em pacientes
com idade 2 65 anos.

A China informou que, em 24 de fevereiro de 2020, um
total de 3387 dos 77.262 pacientes com COVID-19 (4,4%) na
China eram profissionais de satide ou trabalhavam em insta-
lagdes médicas. Em 3 de abril, um total de 23 dos profissionais
de satde entre essas 3387 pessoas haviam morrido da CO-
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VID-19. A idade média dos profissionais de satide que mor-
reram foi de 55 anos (variagdo de 29 a 72), 17 eram homens e
6 eram mulheres. Onze dessas pessoas haviam sido recontra-
tadas apds a aposentadoria e sabia-se que pelo menos cinco
tinham uma condigdo cronica, como hipertensdo, fibrilagao
atrial ou sindrome pés-pélio. Treze eram médicos que pres-
tavam atendimento direto ao paciente e 8 eram cirurgides
(incluindo 3 cirurgides oftalmolégicos), 1 era técnico em
eletrocardiografia e uma era enfermeira. A mediana do pe-
riodo entre o inicio dos sintomas e a internacao nos 19 pro-
tissionais de satide para os quais esses dados estavam dispo-
niveis foi de 6 dias. O periodo mediano desde a internagao
até a morte em todos os 23 profissionais de satde foi de 19
dias. Em 16 dos profissionais de satde, a Sindrome do Des-
conforto Respiratério Agudo (SDRA) progrediu rapidamente
e sua condicdo deteriorou-se rapidamente. Nenhum dos 23
pacientes que morreram eram de divisdes hospitalares de
doengas infecciosas ou trabalhavam em hospitais especializa-
dos em doengas infecciosas. As infecgdes nesses profissionais
podem ter resultados de precaugdes inadequadas e protecao
insuficiente nos estagios iniciais da epidemia.”

Em 16 de marco de 2020, 24 profissionais de satde morre-
ram durante o surto de infec¢do por COVID-19 na China. Tre-
ze (54,2%) profissionais morreram de infeccao por COVID-19,
8 (33,3%) sofreram morte subita, incluindo parada cardiaca,
infarto do miocardio e outras doencas nao confirmadas, e 3
(12,5%) morreram em acidentes de transito durante o horario
de trabalho ou depois do trabalho. A idade mediana foi de
50,5 anos, variando de 26 a 69 anos. 83,3% dos trabalhadores
falecidos eram do sexo masculino. Entre todos os profissio-
nais que vieram a 6bito com infeccdo por COVID-19, a me-
diana do periodo entre o inicio da doenga e a internacao foi

de 2 dias e a mediana do periodo entre a admissao e a morte
foi de 26 dias.®

No Reino Unido, infelizmente, o conjunto de dados de
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mortes de profissionais de satide continua a crescer, com qua-
se 200 mortes reportadas, das quais 157 foram confirmadas em
3 de maio de 2020. Isso inclui 48 enfermeiras, 35 profissionais
de apoio, 26 outros profissionais de satide, 25 médicos e 23
funciondrios ndo clinicos. Como tal, a extensao do problema
no Reino Unido é desconhecida e requer analises adicionais
com base em dados mais confidveis. Além disso, ndo é conhe-
cida a incidéncia nem os resultados clinicos (incluindo a gra-
vidade e mortalidade) da COVID-19 entre os profissionais de
saude, pois ndo existe registro central no momento. De fato,
existe uma necessidade urgente de coleta sistemaética, analise
e publicagdo de tais dados, tanto no Reino Unido, como nos
demais paises.’

Ademais, na imprensa brasileira e mundial e nos conse-
lhos representativos dos profissionais de satide vérios relatos

de mortes destes profissionais, incluindo jovens, tem sido pu-
blicado.

O Conselho Federal de Enfermagem contabilizou pelo
menos 30 mortes por Covid-19 no Brasil no dia 15 de abril de
2020 e 552 com diagnéstico confirmado da doenga e 3.500 em
investigacao e denunciou a falta de equipamentos de prote-
cdo individual e reuso de mascara N95, além do emprego de
mascaras confeccionadas com materiais duvidosos.”” O Con-
selho Federal de Medicina até o dia 15 de julho de 2020 nao
havia publicado quantos médicos morreram com diagnosti-
co de COVID-19, o que tem feito é publicado muitas notas de
pesar. Mas no estado do Para no pior momento da pandemia
ja haviam morrido mais de 30 médicos conforme foi apresen-
tando em uma reunido fechada para médicos de todo o pais.

Estratégias de prevencdo para diminuir a propagacao da
doenca tém sido realizadas e implementadas no mundo todo.
No entanto, o colapso do sistema de satde ja ocorreu em va-
rios paises.

As principais medidas tém sido o isolamento da popu-
lacdo com quarentenas de graus variaveis de restricao, de-
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pendendo do momento da epidemia, distanciamento social,
campanhas para higienizacdo das maos, etiqueta respiratoria,
uso de madscara, fechamento temporarios de escolas, igrejas,
shows e o uso de equipamentos de protecao individual para
os profissionais de satde.

Outra estratégia que tem sido sugerida é a quimioprofi-
laxia. Entre as drogas sugeridas estdo a cloroquina, hidroxi-
cloroquina, ivermectina e agentes antivirais. As vacinas tam-
bém ja& comecaram a serem testadas em humanos, mas nao
sabemos quando estardo disponiveis, devido ao rigor cien-
tifico necessario para aprovagao das mesmas. Esse livro pro-
pde uma proposta de quimioprofilaxia para COVID-19 com
hidroxicloroquina.3

REVISAO DA LITERATURA

A cloroquina é uma droga utilizada ha mais de 70 anos
no tratamento da maléria e também na profilaxia desta doen-
ca em areas endémicas. Varios mecanismos tém sido descri-
tos da acdo da cloroquina em varios virus, inclusive o SARS-
-CoV-2. As principais sdo impedir a ligacdo com o receptor da
enzima conversora de angiotensina 2 e alteracdo também no
meio intracelular diminuindo a replicagdo viral. Estes meca-
nismos tem sido demonstrando em estudos in vitro."*

A hidroxicloroquina apresenta a mesma acao da cloro-
quina, mas com menor toxicidade. Uma revisao sobre segu-
ranca da cloroquina e hidroxicloroquina demonstrou que as
drogas sdo seguras e raramente necessitam ser suspensas por
efeitos sistémicos. E a toxicidade ocular esta relacionado com
longo periodo de uso, o que ndo é o caso do tratamento e pro-
filaxia da COVID-19 onde a terapéutica é por pouco tempo.'?

O uso da cloroquina e hidroxicloroquina tem sido estu-
dado em pacientes com diagnéstico de COVID-19, no entan-
to, nenhum estudo com evidéncia nivel A foi publicado até o
momento que comprove a eficicia do tratamento.
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Um pequeno estudo avaliou o uso da hidroxicloroqui-
na 600mg/dia via oral, associada ou ndo a azitromicina em
20 pacientes, com o objetivo de avaliar a eliminacdao do virus
através de coleta de swab nasofaringeo (PCR). Nos pacientes
que utilizaram hidroxicloroquina e azitromicina, no sexto dia
houve eliminagao do virus em 100% dos casos, nos que usa-
ram somente hidroxicloroquina 57,1% e nos controles (ndo
randomizados - sem utilizar as drogas), a eliminagao comple-
ta do virus foi de 12,5% no sexto dia.™

Um estudo chinés publicado na forma de carta reportou
que “mais” de 100 pacientes tratados com cloroquina 500mg
via oral de 12/12 horas para pneumonia severa ou grave por
SARS-CoV-2 apresentaram melhora significativa dos sinto-
mas e radiolégica do que os controles. Os autores relatam ain-
da que o protocolo foi incorporado no Guideline Chinés de
Covid-19 ap6s uma reuniao em 15/02/2020 com autoridades
governamentais e regulatérias.*

Um estudo randomizando que incluiu 62 pacientes ava-
liou hidroxicloroquina 400mg/dia via oral por 5 dias ou
placebo, sem reportar mortalidade. Os autores avaliaram os
achados radiol6gicos na admissao e no quinto dia ap6s. Todos
os pacientes eram de enfermaria. Além da hidroxicloroquina
no brago intervencado todos os pacientes receberam oxigénio,
agentes antivirais, antibiético e imunoglobulina, com ou sem
corticoide. A recuperacdo da tosse e da febre foi mais rapida
no grupo hidroxicloroquina. A melhora radiolégica da pneu-
monia no grupo intervencao foi de 80.6% e no controle 54.5%.
Os 4 pacientes que evoluiram com piora foram do grupo con-
trole. Apenas dois efeitos adversos foram relatados, um caso
de cefaleia e um rash cutaneo.”

Outros estudos mostraram provavel eficacia da hidroxi-
cloroquina, sobretudo, na fase precoce da COVID-19. Um dos
principais estudo foi realizado na Franca e reportou o trata-
mento clinico para COVID-19 em 3.737 pacientes, incluindo
3.119 (83,5%) tratados com hidroxicloroquina e azitromicina
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por pelo menos trés dias e 618 (16,5%) pacientes tratados com
outros métodos. Os desfechos foram 6bito, transferéncia para
unidade de terapia intensiva (UTI), 10 dias ou mais de hospi-
talizacao e clareamento viral. A idade média foi de 45 anos,
45% eram do sexo masculino e a taxa de mortalidade foi de
0,9%. Foram realizadas 2.065 tomografias computadorizadas
de baixa dose (TC), destacando lesdes pulmonares em 592 dos
991 (59,7 %) pacientes com sintomas clinicos minimos. Foi ob-
servada discrepancia entre dispneia espontdnea, hipoxemia
e lesdes pulmonares. Fatores clinicos (idade, comorbidades),
fatores bioldgicos (linfopenia; eosinopenia; diminuicao do
zinco no sangue; e aumento dos dimeros D, lactato desidro-
genase, creatinina fosfoquinase e proteina c reativa) e lesdes
moderadas e graves detectadas em tomografias de baixa dose
foram associadas a mau resultado clinico. O tratamento com
hidroxicloroquina e azitromicina foi associado a uma dimi-
nuicao do risco de transferéncia para a UTI ou morte (HR 0,18
0,11-0,27), diminuicdo do risco de hospitalizacdao por 10 dias
ou mais (ORIC95% 0,38 0,27-0,54) e menor duracdo do clarea-
mento viral (tempo para PCR negativo: HR 1,29 1,17-1,42). O
prolongamento do intervalo QT (> 60 ms) foi observado em
25 pacientes (0,67 %), levando a interrupgao do tratamento em
12 casos, incluindo 3 casos com intervalo QTc> 500 ms. Ne-
nhum caso de torsa de de pointe ou morte stibita ocorreu. Tais
resultados sugerem que o diagnéstico precoce, o isolamento
precoce e o tratamento precoce de pacientes com COVID-19,
com pelo menos trés dias de hidroxicloroquina e azitromici-
na, levam a um resultado clinico significativamente melhor e
a uma reducao mais rdpida da carga viral.'®

O Conselho Federal de Medicina propos no dia 16 de
abril de 2020 que o médico assistente deve considerar o uso
de cloroquina e hidroxicloroquina em pacientes com sinto-
mas leves no inicio do quadro clinico, em que tenham sido
descartadas outras viroses e que tenham confirmado o diag-
nostico de Covid-19, em decisao compartilhada com o pacien-
te. Sendo o médico obrigado a relatar ao doente que nao exis-
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te até o momento nenhum trabalho que comprove o beneficio
do uso da droga, explicando os efeitos colaterais possiveis e
obter o consentimento livre e esclarecido do paciente ou dos
familiares. Devem considerar ainda o uso em pacientes com
sintomas importantes, mas ainda nao com necessidade de
cuidados intensivos, com ou sem necessidade de internacao
e 0 uso compassivo em pacientes criticos recebendo cuidados
intensivos."”

A Sociedade Brasileira de Reumatologia alerta que a clo-
roquina e hidroxicloroquina, por serem medicamentos uti-
lizados ha muito tempo, possuem um perfil de seguranga
conhecido. Os antimalaricos sdo considerados medicagdes
imunomoduladoras e ndo imunossupressoras. As reagdes
colaterais mais comuns sao relacionadas ao trato gastroin-
testinal, como desconforto abdominal, nduseas, vOmitos e
diarreia. Podem ocorrer também toxicidade ocular, cardia-
ca, neurolégica e cutaneas. Além disso, paciente portadores
de psoriase, porfiria e etilismo podem ser mais suscetiveis a
eventos adversos cutaneos, geralmente sem gravidade. Em
casos raros, pode ocorrer hemolise em pacientes com defi-
ciéncia de glicose-6-fosfato-desidrogenase. A Sociedade ain-
da pede que seja dada atencao especial a interacdo com outras
drogas, como macrolideos, quinolonas, alguns anti-virais e
antipsicoéticos, o que pode levar a problemas cardiacos (alar-
gamento do intervalo QT)."!8

Embora a eficacia da hidroxicloroquina para COVID-19
permaneca incerta, ela pode servir como um potencial agen-
te profilatico, especialmente naqueles com alto risco, como
profissionais de satde, contatos domiciliares de pacientes in-
fectados e imunocomprometidos. Um estudo objetivou iden-
tificar possiveis esquemas de dosagem de hidroxicloroquina
por meio de simulagdo naqueles com alto risco de infecgdes,
otimizando exposi¢des acima da metade da concentragao
efetiva maxima (CE,)) gerada in vitro e ajudar a orientar os
pesquisadores na selecdo de doses para estudos profilaticos
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de COVID-19. Para manter valores minimos acima da
CE,, em> 50% dos individuos em estado estacionario em um
cenario de profilaxia pré-exposicdo, é necessaria uma dose de
carga de 800 mg seguida por 400mg duas ou trés vezes por
semana. Em um cenario de profilaxia pds-exposicao dirigida
por exposicao, a dose de carga de 800mg seguida em 6 horas
por 600mg e, em seguida, 600mg por dia por mais 4 dias al-
cangou valores minimos acima da CE ,j em individuos com>
50%. Essas doses sao mais altas do que as recomendadas para
quimioprofilaxia da maldria e sdo necessarios ensaios clinicos
para estabelecer seguranca e efic4cia."

Na auséncia de uma vacina para a COVID-19, a comuni-
dade médica e cientifica estuda intensamente a utilizacdo de
um medicamento pré ou pds-exposi¢cao que possa diminuir a
viremia. A busca por um medicamento que possa reduzir o
risco de doenga grave e, idealmente, de qualquer manifesta-
cdo de doenca por SARS-CoV?2 é de interesse urgente. O redi-
recionamento de produtos farmacéuticos existentes esta entre
as abordagens para atingir esses fins. Uma revisao sistemati-
ca, publicada em maio de 2020, realizou uma analise de todos
os estudos de intervencao registrados no ClinicalTrials.gov
com foco na hidroxicloroquina. A anélise detalhada desses es-
tudos, alguns deles ja em fase de recrutamento, fornece uma
visdo geral do uso da hidroxicloroquina como uma profilaxia
com COVID-19 em todo o mundo. Entre os estudos inclui-
dos, todos, exceto trés, foram randomizados, e a maioria deles
(74%) era duplo cego. Encontramos uma grande diversidade
de doses e quase todos os possiveis regimes cientificamente
razodveis estdo sendo avaliados. Essa diversidade oferece be-
neficios e desafios. E importante ressaltar que a analise final
desses ensaios deve ser feita através de uma extensa leitura
dos resultados em relacdo ao desenho clinico e sera crucial ler
e avaliar cuidadosamente os resultados de cada estudo, em
vez de olhar rapidamente para um mensagem de midia social
com 140 caracteres anunciando o fracasso ou o sucesso de um
medicamento contra uma doenca.?

17



Os dados sobre a infeccao e mortalidade dos trabalhado-
res da satide pela COVID-19 sdo parciais e ndo sdo publicados
sistematicamente. No entanto, parece que a taxa de infecgao
varia entre 3,8% e 9%, dependendo do pais. Além disso, a
idade média dessa populagao é relativamente alta. Assim,
a profilaxia anti-COVID-19 com hidroxicloroquina deve ser
acessada com urgeéncia, especialmente para profissionais de
satide. Espera-se que essa profilaxia reduza a morbimortali-
dade da infeccao por SARS-CoV-2 entre essa populacdo que
é particularmente exposta e com relativa idade avangada.”

Relatérios de todo o mundo estdo mostrando um ntimero
crescente de casos, mesmo em profissionais de satde, ape-
sar do uso de equipamento de protecao individual adequado.
Em vista da crescente necessidade de retomada de outros ser-
vigos médicos, é essencial encontrar novas maneiras de prote-
ger melhor os profissionais, seja por profilaxia da mucosa sis-
témica ou topica com vérios medicamentos ou mudancas no
estilo de vida, promovendo bem-estar e imunidade. Certos
medicamentos como cloroquina, trealose, anti-histaminicos e
interferons usados topicamente para vérias condi¢des ocula-
res com razoavelmente bons registros de seguranca sdao co-
nhecidos por possuir propriedades antivirais. Portanto, pode
ser aproveitado para impedir a conexdo, entrada e / ou re-
plicacdo de SARS-CoV-2 nas células hospedeiras. Da mesma
forma, o uso de solugdo salina hipertdnica na mucosa nasal
e oral e alteracdes na dieta sdo métodos possiveis para me-
lhorar nossa resisténcia. Essas medidas profilaticas adicionais
podem ser cautelosamente exploradas pelos profissionais de
satde para proteger a si e a seus pacientes.

Um estudo retrospectivo, transversal, utilizando questio-
nério semi-estruturado na Web entre profissionais de satde
negativos e assintomaéticos para COVID-19, em uso de pro-
filaxia com hidroxicloroquina. Dos 166 participantes, pelo
menos um evento adverso foi vivenciado por 37,9%, sendo o
gastrointestinal o mais comum (30,7 %). O risco foi maior nos
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participantes com menos de 40 anos de idade (OR: 2,44, IC de
95%: 1,18-5,05) e apds a primeira dose de hidroxicloroquina
(51,2%, OR: 2,38, IC95%: 1,17- 4,84). A profilaxia com hidroxi-
cloroquina foi iniciada sem eletrocardiografia por 80,1% dos
profissionais de satide. Apenas 21,6% das pessoas com doen-
ca cardiovascular puderam obter ECG prévio. Observou-se
maior incidéncia de eventos adversos quando comparados
os resultados com estudos envolvendo pacientes em uso pro-
longado de hidroxicloroquina. Idade menor e primeira dose
foram associadas a maior incidéncia de eventos adversos,
embora todos fossem autolimitados. O estudo apresentou li-
mita¢des quanto ao monitoramento prévio e durante a profi-
laxia, que foi inadequado, mesmo entre aqueles com doenca
cardiovascular e fatores de risco. No entanto, nenhum evento
cardiovascular grave foi relatado.”

Na India, a indicacdo como profilaxia ja foi estabelecida
nas seguintes condi¢des: todos os trabalhadores da satade em
contato com casos suspeitos ou confirmados (400mg de hi-
droxicloroquina via oral 2 vezes ao dia no primeiro dia, se-
guindo por 400mg/semana durante 7 semanas) e familiares
assintomaticos que tiveram contatos com casos confirmados
(400mg duas vezes ao dia no primeiro dia, seguido de 400mg
uma vez por semana durante 3 semanas). A medicagao deve
ser tomada apos a refeicao.”

A hidroxicloroquina foi empiricamente recomendado
como profilaxia pela Forca-Tarefa Nacional COVID-19 na In-
dia para cobrir esse risco adicional. Nesse contexto, um estu-
do de caso controle foi realizado para identificar os fatores
associados a infeccao por SARS-CoV-2 entre os profissionais
de satide no pais. Comparados aos controles, os participantes
que receberam hidroxicloroquina eram um pouco mais ve-
lhos (34,7 versus 33,5 anos) e tinham mais homens (58 ver-
sus 50%). Nas anélises multivariadas, os profissionais de
saiade que realizam intubacdo endotraqueal apresentaram
maiores chances de serem infectados por SARS-CoV-2 (Odds
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Ratio Ajustada - AOR: 4,33, IC 95%: 1,16-16,07). O consumo
de quatro ou mais doses de manutencdo da hidroxicloroqui-
na foi associado a um declinio significativo nas chances de
infeccao (AOR: 0,44; IC 95%: 0,22-0,88). Além disso, existia
uma relagdo dose-resposta entre a frequéncia de exposigao
a hidroxicloroquina e essas redugdes (x ? para tendéncia
= 48,88; P <0,001). Além disso, o uso de EPI foi associado
independentemente a reducdo das chances de infeccao pelo
SARS-CoV-2. Até que os resultados dos ensaios clinicos para
profilaxia com hidroxicloroquina sejam disponibilizados,
este estudo fornece informacdes acionaveis para os formula-
dores de politicas protegerem os profissionais de satde na
vanguarda da resposta ao COVID-19.%

ESTUDOS CLINICOS ABERTOS

De fato, alguns estudos estdo recrutando, sobretudo, pro-
fissionais de satide para testar a eficacia da hidroxicloroquina
na profilaxia da COVID-19. A seguir os estudos registrados
no ClinicalTrial.gov até o dia 15 de julho de 2020 (Tabela 1).%

20



Lecoc/eor/le

(epejejas ogu asop)

soAizeoyiubis
eoe|pIed 0BdNpPUOd Bp solqunsip ‘elwadlbodiy

(VOVINYNIQ)

ogaoe|d snsiaa selp G| wa euinboiojoixolpiy ‘euixoBip osn ‘sieunsajuioliseb solqn)sip 9ze opezjwopuey
€ 020c/0/90 @ euiojwouize ‘oeiped ojuswie)el | ‘anelb eonjeday edusop ‘enedojnoew ‘enedounal 96€cceYOLON
‘eojugboinau eanipne epiad ‘uiw/zo 1S < Jesn
sepnbe SeleuocIod SaWoIpUS op BUO}SIY
ogoaoeld ‘SEpEe|0JjUCD OBU SEIW)LLIE ‘S9SaWl g SOWI}N Sou (SOAINN
M.M%%%M%Mo SnsJaA sasaw g aje Jod elp Bwpg shsian eibinuio ‘anelb ajualioosiul eSUSOp ‘aseliosd 0S8 opezjwopuey sSoav.is3d)
seuewss g Jod eip Buwpog euinboiojoIxoipiH no euyiod ‘[eronsiaiul Jeuowind edusop NIOA MON
op eugisly ‘eueiugal edusop ‘sajueisab ‘eibioly LE0ESEYO0LON
Sa)uejoe| no sajue)sab ‘eaibojoinau e3usop
eolgnd apnes ap oelped sepipaw ‘eanipne epiad ‘eunjal ep @ seolglodojeway (VHNVdS3)
mo%%%%%%%. SNSIOA / B Z SEIP SOU SNSI9A B Z SEIp sou seduaop ‘ejuajselw ‘asellosd ‘ooll[elp ‘[ewloue 0v0e opezjwopuey euojaoleqg
Bwooy @ | elp ou BwQg euinboiojoIxoIpIH eojjeday oeduny ‘ogdelajul Wod SojUSWEDIPaW €50¥0EY010ON
‘anelb ogdipuoo ‘Jejeydsoy oessiwpy
oqeoeld » ogdela)ul oo SOjUSWEDIPL (SOaINn
GozRono  sreen sueus g peeuss 7y JU0IMBON opetuo lpopen oo
e 9)e euewss Jod Bwy slodsp ‘yg e 9 Bwooy ; s . el : BjOSaUUI
0202/70/90 " Fos - B b ep eing1d Jejnoo eSusop ‘Je ap eje} ‘9sso}
10d SopInbas x| [elo BUI0y BUINBOIOIXOIPIH ‘lenye a1} ‘elnaid no eAlje 6-pIn0D BSUSO(Q L9¥82€Y0LON
0Qgooe|d SNSIaA SOAIJNOSSUOD Selp B30>0sad ‘euod A,< AYNYO
mo%%%m wmﬁ\u wm_‘_.  Jod eip oe x|, Bwpog @ Bwpg Jod yg e g ‘BOIUQIO [BUBI BSUBOP ‘Od-9-9 elougoyap 000€ opeziwopuey wwmm.__.ﬂm_v
ap sopinbas ‘x| |eio Bwppg euinboiojdIXoIpLH eulal ep Jejnodo eduaop ‘oedezie)dsoH 89980EP0LON
ogooe|d snsian opebuojoid 1D (sodiNn
1202/¥0/0€ [euewss (BwiQot xew) Bx/Buwg‘g snsion ‘e)iqNs SLIOW Sp BLOISIY ‘UIW/|WQ > Bululeald 0008 opeziwopuey| sSoQv.is3)
e 0202/¥0/.0 elp Jod Bwooz ‘eipod ‘enjedoui}al ‘SOpPEPICIOWOD ‘SIBARIBUINA : uebBIyoIN
ap opinbas ‘| elp ou Bw BUINboIoOIX0IPIH ‘61-p1n0o eled eapisod wabels) no ewojul LY LPEPOLON
0202/.0/0€ seugles e0lUQI0 eafjeday ongoadsoud wAwmm_Fva
B 0Z0Z/v0/€0 0 w.wom:muwuww mﬂoﬂ%@ﬂw:ﬂﬂﬂﬂ@%ﬂf eduaop ‘ejedounjal ‘anbues ou sedusoq 09¢ ovmmﬁ_urw_“ucmh SeXa|
) ' ' ) - S2CeEEYOLON
ojuawelnioal sojuedionaed |e20]/A0D
eboiq oEsNn|oxa ap soldo siediould o opnysa odi} ‘sjeup|esiul|d
oN ou (N
"0z0z @p ouinf

ap G| ‘epnes ap sleuoissyold ws 6L-AIAOD Ep eixejjold eu euinbolodIXxolply Bp BioBolS Ep oedelleAe eied SOPINjOUOD & OjUSWEepUE WS Sopnis 'L elaqel

21



OpN}Se Op OUIWIY} 8P SOLISIO SOB Iapudje oje ‘enjedounjal ‘eixe|yoidoiwinb no oouelel soavis3)
mmmom\ vorvL no seip 06 9le Jod syuswenelp Bwez © elp ojuswelel} ‘esojuswedipaw oedelajul 0se ovan_urMovcE 02IX3|\] OAON
0c0e/yoryl oJiswd ou eip Jod 6wg euinboiopixolpiy ‘ooljewoyuls ‘oedezieydsoy ‘epeplijiqisuasiadiy EN 808SEH701ON
asejiosd
oqaoe(d snsion N,mv_>Em ulu/WOE> BulURealo ep oedeindep
mowom\ L0/Sk oedeulwe)uod [aAIssod gje No sasaW g sousw m%mm_%uw_ mm_o%hﬂaww:ﬂohw_ww_ﬂwwﬂ‘_%w_.mu_h\/n_uo 0€s opezjwopuey (VISINNL) sauny
ocoelvorse oled Jod eip Jod Bui 00z) BuInboIojIXOIPIH woo o_>w‘._ﬁ__.hoEwE¢Em: ‘opep wrm.m_mw._u BCcorEroLoN
‘seiedounal ‘+ 61-AINOD ap odnsoubelg
ogaoe|d snsiaA euewsas Jod xg Bw Jod BOIUQUO BOflRdaY BIUROP ‘9601 > DL WOD [2ua) AWOD_ZDV
020¢/80/€0 4908(C ¢ booe elougloynsul ‘eunal ep eduaop ‘opebuojoid 91O 001 opezjwopuey Soav.s3
€ 0c0e/v0/Le opIinBas ‘Uz1/z} we Buippy euinbolojoxolpIH O[BAJB)UI ‘1BNOLIUSA BIWLIE ‘SOUe 8> apep| BUEISINoT]
i ) s 0S¥€9€¥0LON
euinboiojoIxoiply
wod ojuswejel; eled oedeoipuiesjuod ‘e16ojoios
0202/01/0€ ogaoe|d snsiaA sasaw No ¥Od Jod Z-A0D-SHVYS Sp OpeuwIuod (VHNYdS3)
opezjwopue euoja0Ie
e 0202/¥0/€0 9 Jod ayuswieuewss Bwooy Jod sopinbas 0SBeD ‘SapI0JI3)SODIU0D & JN|Y WO Ojuswe)el) ory peZILiopuEy I g
‘selp { Jod elp By euinboiojoxoipiH ‘oAljIsod AJH NO [EJIACJ}BLIUE NO [BJIAJUE vEBLEEYOLON
ojuswiejel) ‘sjueloe| ‘sjueysab ‘soue gL> apep|
ogaoe|d snsian sasaw g Jod eip sepnbe seliguolod (SOdINN
1202/Z1/10 X BIO0g SNSIoA (seip £ 91E) elp x| Buiggg S0 LIOIPUIS 'SEPEIOAUO0 OBU SEIUjLLE ‘Seibinio soav1s3)
(seip ¥1 1e) elp Xz BWIOQH BUINbOIOIXOIPIH mwcmow ‘sone oh&mo_ume v o i QSE«EN o £2662570LON
d B01UQIO |euUal B3USOP ‘eoluQio ealjeday (oonan)
Lc0c/en/LE 0Q@0e(d Sns.an eduaop ‘sajuejoe| ‘sajueisab ‘euinboiojoixolpiy 00V opezjwopuey COXeIN
e 0202/+0/¥L selp 09 Jod elp 6wz euinbo.opIxoIpIH o eUINboIO LGS [ENJE OUBWEIEN ‘BIBIoN op 8pepio
) i G108LE¥Y0LON
salay|nw Wwa swog9y< no
seseul ¢ 9je suswioy Wa swogy<[esed o] ojeAldiul ‘dd9D
0c0c/L L/0g iod 0geoe|d snsian JineuOlL/IABUIdOT] SNSIOA 9p BIOUDIOLBP ‘SBPEPICIOWOD ‘Z-A0D-SHVS Jod 00zl opuezjwopuey (VONva)
€ 0cOe/voryh siodep eip x| do | 8z eip ou gyuew eudo g mum.::cﬂoo 0B503Ul 3p 00LIOJSIY ‘0abuLIEjOSEU . S8¢8CEYOLON
| elp ou ajiou e do g :6wpogz euinboiojoixoipiH qems 9p OAMISOd Z-A0D-SeYS 3P MOd- 1M
salolsjue
1 SOU |eliAue ojuswe)el) ‘eoneday no (VONYYA)
. . [BuaJ elougloyNnsul ‘epesuadwodsap elouoynNsu| unooue|ig
mo%%%m Wwﬁ\u wwr mmwumﬁ_uw WM mm&nowown_mﬂﬂwwmom_m_mn_”_c%ﬂﬂ_um no aAelf eojwanbs| eoejpied BIUSOP 006 opezjwopuey -aubojnog
: : : : ‘ebuo| ejugbuod | P swolpuls ‘eploayuod 9 slied
enjedoujal ‘eoluljo eyadsns no ejbojoios no 6.SYPEF0LON

¥0d 1od BPRULIUOO Z-A\OD-SHVS 9P BUOISIH

22



oz

oplwudwod :4) :epusba

‘awioy/zyo/A0b s|euyjeoiuljo//:sdpy we [aAjuodsiq "0Z0z "Aob'[eu ] eolul) :ejuo4

SBUBWISS ¢ | op [e}0} Wn sjueinp
‘ogeoe|d snsieA seuewss ¢ eped e x| Bwooz

eisda|ide “@jusda1 oIpJed0iW Op OMEU
‘esojuawedipaw ogdelsiul ‘BYoy> osad ‘qd9o

(oyLsinovd)

0202/60/S2 3P BPINGSS ‘BIP o, OU bW QOZ SNSIOA SEUBWSS  BI0URIOLAP ‘SSIIEIP N0 G NO 1 OIBEIS EOIUQID 00z J—— PeqRWEs)
® 0202/50/10 ¢ epeo e x| Bwooy ap opinbas ‘elp o} ou Bw  [eusl B3USOP ‘JeiNoo BSUSOp ‘OBdEloR| ‘ZOpIARID
00¥ ShsieA euewss Jod x| Buioy op opinBas  ‘eBoup & 0BSeoIpUI-BAU0D  SpepIigisussiadsiy £€96GEY0LON
‘BIP o] OU BIP OB XZ bW 0¥ BUINbOIOOIXOIPIH  ‘SOARSabns sewojuls ‘eAne no eirdid 61-QIAOD
obuo| 1O ‘eoneday edusop “euiod eseriosd (SodINN

23



Dos ensaios clinicos descritos acima (Tabela 1), apenas
um ja foi concluido e publicado (NCT04308668). Foram ins-
critos 821 participantes assintomaéticos. No geral, 87,6% dos
participantes relataram uma exposicao de alto risco a um
contato confirmado com a COVID-19. A incidéncia de novas
doengas compativeis com COVID-19 nao diferiu significati-
vamente entre os participantes que receberam hidroxicloro-
quina (11,8%) e os que receberam placebo (14,3%). Os efeitos
colaterais foram mais comuns com a hidroxicloroquina do
que com o placebo (40,1% versus 16,8%), mas nenhuma rea-
cdo adversa grave foi relatada. Assim, apds exposicao de alto
risco ou risco moderado a COVID-19, a hidroxicloroquina
ndo impediu a doenga compativel com a COVID-19 ou confir-
mou a infeccdo quando usada como profilaxia pds-exposigao
dentro de 4 dias apds a exposigao.”

A Universidade Federal de Minas Gerais vai sediar um
estudo clinico randomizado de trés meses intitulado “Qui-
mioprofilaxia com cloroquina em populagdo de alto risco
para prevencao de infec¢des por SARS-CoV-2 e reducdo da
gravidade da infeccdo”. A pesquisa objetiva demonstrar a efi-
cacia da cloroquina em prevenir infecgdes pelo SARS-CoV-2
e reduzir a gravidade dessas infeccdes em profissionais de
satide. O estudo ira recrutar 660 pessoas, entre médicos,
enfermeiros, técnicos de enfermagem e fisioterapeutas, de
quatro unidades hospitalares de Belo Horizonte. Um grupo
de participantes usard dose de 150 mg por dia (com folga nos
finais de semana), outro recebera dose de 600 mg/semana,
e um terceiro grupo apenas aos procedimentos-padrao de
prevencdo (uso de mascaras e luvas, por exemplo). O inicio
do estudo era previsto para a segunda quinzena do més de
abril de 2020. Ainda sdo aguardadas a aprovagao pela Comis-
sao Nacional de Etica em Pesquisa (Conep) e a definigao das
fontes de financiamento.*?

Segundo o ultimo Boletim ética em pesquisa da Co-
missdo Nacional de Etica em Pesquisa - Relatério semanal
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32 (14/07/2020), no Brasil, ainda ndo existe nenhum estudo
aprovado para avaliar a eficicia da Hidroxicloroquina na
profilaxia da COVID-19 em profissionais de satide.”

CONSIDERACOES FINAIS

Levando-se em consideracdo o alto risco de contamina-
cdo pelos profissionais de satide e a seguranga conhecida da
hidroxicloroquina, a quimioprevengao é uma estratégia a ser
considerada para os profissionais de satide, principalmente
no contexto de auséncia de EPIs suficientes e o risco da perda
de profissionais altamente especializados.

Os resultados dos estudos randomizados s6 deverao es-
tar disponiveis no segundo semestre de 2020 e inicio de 2021,
e a urgéncia em proteger estes profissionais deve ser encara-
do com prioridade pelos gestores dos servigos de satide e pe-
las entidades de classe como o Conselho Federal de Medicina,
de Enfermagem, de Fisioterapia e outros.

O esquema com dose de 400mg via oral de 12/12 horas
no primeiro dia, seguido ou ndo de 400mg por 5 dias e de-
pois 400mg uma vez por semana durante 8 semanas parece
ser uma estratégia apropriada enquanto os resultados dos
estudos randomizados sdao aguardados . Os prescritores
devem estar atentos para as contraindicacdes ao uso da hi-
droxicloroquina (alergia, intervalo QT longo), e a avaliacao
eletrocardiografica deve ser realizadas em pacientes com
morbidade cardiaca. Um consentimento informado se im-
poe aos profissionais que aderirem ao protocolo por se tra-
tar de uma conduta off label, embora ja adotado de rotina
pelo governo Indiano.

Se neste interim surgir alguma medicacdo ou vacina que
seja efetiva no controle da doenca esta estratégia pode ser re-
vista a luz do novo conhecimento cientifico.
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