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As recomendac0es, a seguir, foram baseaagrotocolos ja instaurados, em
especial o do Piaujue teveparticipacdo ddra.Marina Bucar Baund, essa médica
brilhante que pode compartilhar, a partir de seus relatagja experiéncia
promissaa com o tratamento da CowtO no hospial em que trab#ha na Espanha;
além do conhecimem acumulado ao longo dos mese&) acompanhar osasos
de Covidl9 e seus resultados clinictsapéuticosque foi o que fez toda a
diferenca na conducéo dos casos.

Conteudo elaborade editado pelanédicaDra Tawany Izabel Santos Freitas
CRMMG 70561 junto a equipe de médicos apoiadom@arede publica municipal
de Carmopolis de Mina#1G que em sua pratica cliniga utiliza o protocolo com
exelentes resultadoso municipio

Dra Ana Luiza Alves de Faria Bor@RMMG 37937

Dra Carolina Loureiro da Rocha CRNG 47995

Dr Eymard Miranda Guimardes CRWG 17638

Dr Frederico Elias Talhari CRWG 80520

Dra Gabriella Souza Paolinelli Correa CRIK 70248

Dr Nuno Capistrano Melo CRMG 29423

Dr Paulo Roberto PaolinelliZevedo Santos CRMG 63726

Gostaria de agradecer ao Dr. Sabas Carlos Vieira por ter me apresentado ¢
protocolo do Piauique foi compartiihadocom a equipe médica edotado
precocementeem nossa cidadelambém agradeco ao Dr. Alvaro Regino Chaves
Melo pelas orientacbesTenho certeza do quanto foi importante semear esse
conhecimento e tdo colocado em pratica. Posso assim dizer @ a graca de
Deus estamosim,salvandovidas!
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INTRODUCAO

Quebras constantes de recorde no nimerodiatos e aumentos estrondosos
na guantidade de casos de Covi® em Minas Gerais marcaram a uUltima semana
do més de maio. Balanco da Secretaria de Estado de Saudel@ptblicado na
manha& do dia 31/05/2020mostra que a tendéncia permanece semelhante a
observada nos dias anteriores: mais uma vez, houve quebra de recorde no numerc
de casos confirmados em apenas 24 hotasegindo dados oficiais, sdo 834
mineiros hnfectados a mais que no dia 30/05/2020.

Esta € a maior quantidade de diagndsticos tarddos de um dia para o outro
desde o comecgo da pandemia em Minas Gerais no més de mar¢o. Com o acréscin
dos novos casos, chegou a 10.464 o numero de pessoas infectadas na regido, sen
gue 271 delas morreram em decorréncia da CA¥9dA quantidade de ortes,
bem como a de infectados, ndo para desoer.

Levando em consideracda aumento dos casos, bem como interiorizac&o
crescente destes que a doenca ja levou ao colapso de sistemas de saude pelo
mundo afora, tornase urgente a tomada de deéies por parte da comunidade
médica, cientifica e dos gestores da saude com o objetivo de buscar solugcbdes qu
possam mitigaros efeitos da pandemia em Minas Gerdisao acompanhao
conhecimento acumulado dmédicos ge atendempacientes com Cowil9 em
outros paiseqprincipalmente na Espanh&) o sucesso no tratamento por eles
instituido, bem comaelatos devarioscolegas do &sil e seugprotocolacs (tendo
como destaque o do Piauifoslevou a elaborar e propor a imghtacdo deste
protocolo em Carmép@ de Minas

OBJETIVOS

O principal objetivo deste protocolo € iniciar o tratamento da CGd¥d mais
precocemente possivel, ainda na fase infecciosa, pois no momento que se inicia ¢
fase inflamatoria da doenca, a condicdo do paciente se deterapidamente e
muitos irdo necessitar de leitos em Unidade de Terapia Intensiva, os quais poderr
se tornar insuficientes, segundo as projecfes doidnio da Saude do Brasil.
Também evitar o colapso do sistema de saude, além de garaetiu@ade e
universalizacaalo tratamento por meio do SUS.

FISIOPATOLOGIA DA CGIAD

A COVIE9 é uma doenca sistémica de carater infeccimsonoldgico
inflamatorio-hematoldgico, de alta letalidade para grupos de risco, ndo raramente
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letal para pessoas sematbres de risco e com frequente evolucéo rapida para o
estado de gravidade, impondo a necessidade de rapidas mudancas de paradigma
0 gue obrigou diversos paises a repensaremns®gtratégias de enfrentamento,
passando o foco principal para a atencdo prima ag entdo bastante
negligenciada e subvalorizada no inicio da pandemia. Diante dos novos
conhecimentos sobre a fisiopatologia da doenca e a observacéo de resultados en
clinicas e hospitais de paises afetados pela CO¥ID mundo comecou a
reconhecem necessidade do tratamento precoce para evitar as formas moderadas
e graves da fase inflamatéria. Estas formas levam ao colapso dos sistemas de sau
publicos e privados pela ocorréncia em fase de pandemia do acometimento
simultaneo de inumeras pessoas.tuAlmente, devido a pandemia pelo
Coronavirus, um patégeno de alta viruléncia e letalidade e a urgéncia de
informac0bes, nao existem ainda estudos publicados, em pacientes com-CQVID
do tipo duplo cego randomizado (evidéncia cientifica nivel A), queaposer
utilizados como referéncia para suportar ou contraindicar o uso off label de
medicamentos com conhecida atividade antiviral e imunomoduladora, de baixo
custo, efeitos adversos amplamente conhecidos e de vasta utilizagdo em Nnossc
meio. Dversos ensais clinicos estdo em andamentmclusive no Brasil, com
provavel publicacdo apos final da pandemia, o que devera suportar decisdes
terapéuticas posteriores a mesma. Portanto, diante da auséncia de tratamento
especifico, o tratamentdbaseado em estudos pnuissorese na observacdo de
resultados terapéuticos (evidéncia cientifica nivel B2C) tem sido utilizado e obtido
sucesso significativo com reducdo de progressédo da doenca para estagios mai
graves e diminuicdo de letalidade em diversos paises e em algumsipios do
Brasil.

A doenca se inicia por uma fase viral quando ha replicacdo crescente do virus
sua interacdo com as células do hospedeiro, especialmente através dos receptore:
da enzima conversora da angiotensina 2 (ECA 2). Os sistemagatidsoro ricos
em receptores ECA 2 séo o alvo preferencial do virus que ataca principalmente a
células pulmonares, as do sistema nervoso central, as do trato gastrintestinal,
especialmente duodeno e intestino delgado, células hepéticas (colangiocitos
predominantemente mas também hepato6citos) e endotélio vascular. Nas etapas
seguintesa doenca se caracteriza pela resposta imunoldgica do hospedeiro com
reacoes inflamatdrias variadas e pela fase de hiperinflamacao, considerada grave
de dificil resposta t@péutica, onde ha uma tempestade de citocinas, tipo
Linfohistiocitose Hemofagocitica Secundaria (LHS), insuficié@esiairatoria,
insuficiéncia cardiaca, complicacdes cardiovasculares e renais, sepse, coagulac:
intravascular disseminada e fal§ia de mitiplos 6rgdosE conhecido ha longo
tempo o papel imunopatologico das citocinas nas infecgdes virais. Altos niveis de
citocinas estédo relacionados a progressdo da doenca para quadrograaes
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associados a tempestade de citoas e coagulacao intravadar disseminada. Em
pacientes com COWI® tem sido detectada alta expressao de interleucina lbeta
L[ mi 0T RS aie/pioeiNgirfsliniBa/10 ddeoreina 1 quimioatrativas

de mondcitos (MCP 1) que podem ativar a resposta das células T helperga na
fases iniciais da doenca. Os canais de ionsinfl@matorios ativam o0s
AYFElLYlLaazyz2a 1jdzSs LIR2N ada @STz | GAJI
com a progressao, a interleucina 6 (IL6), fator de necrose tumoral e outras citocinas
inflamatoriss e quimiocinas. Estudos mostram que a Hidroxicloroquina inibe canais
de célcio e potassio que levam a reducdo na ativacdo de inflamassomos. Os nive
de interleucina 2R e 6 tém sido correlacionados com a severidade da doenca. Ess
conhecimento tem direcimado as decisGes terapéuticas, com a utilizacdo de
imunomoduladores, corticosteroides e outras substancias comeiaetieucina 6

e anticoagulantes nos pacientes nas fases mais graves da-C@VID

Fases da Cowil9

Fase 1 Fase 2 Fase 3
Infeccéo Inicial Fase Inflamatéria/Pulmonar Fase Hiperinflamatéria

Gravidade da doenga

Sintomas constitucionais leves Falta de ar sem (2A) ou com (2B) hipdxia
Febre > 37.8°C (PaO2FiO2 < 300mmHg)
Tosse seca
Linfopenia Imagem radiolégica do 1orax anormal Marcadores inflamatorios elevados
Transaminite 'CR, DHL, D-dimero, meﬁ)f
Procaciltonina baixa ou normal roponina, elevacio NT-pro-B
Terapias Hidroxicloroquina, Cloroquina, Azitromicina, Zinco, Ivermectina.
Potenciais Uso profilstico ou terapéutico de Heparina de Baixo Peso Molecular.

Reducso de i upresss Uso cuidadoso de corticosteroides em alta dose: estatinas;

(evitar excesso de corticosteroides) i globulina h inibidores da IL-1/1L-2/IL-6 / inibidores do
GM-CSF

Adaptado do The Joumal of Heart and Lung Transplantation, Vol. 39, No.5, May 2020

Figura 1: Classificagdo dos estados de doenga COVID-19 e possiveis alvos terapéuticos. A figura ilustra trés fases
da progressao da doeng¢a COVID-19, com sinais, sintomas e possiveis terapias especificas de cada fase. SRAG,
sindrome do desconforto respiratério agudo; PCR, proteina C reativa; DHL, desidrogenase latica; NT-proBNP,
peptideo natriurético do tipo pro B do terminal N; SRIS, sindrome da resposta inflamatéria sistémica; GM-CSF,
fator estimulador de colénias de granulécitos e macréfagos.



EVIDENCIAS NA LITERATURA

O grupo de colaboracdo multicéntrica do Departamento de Ciéncia e Tecnologia
da provincia de Guangdong e da Comissa&aigde da provincia de Guangdong
descreve que tratar com cloroquina os pacientes diagnosticados com pneumonia
por coronavirus melhora axa de sucesso do tratamento, diminuieonpo médio
de internacao e dinmui a probabilidade de sequelas (principalmente respiratorias)
nos pacientes. A fim de orientar e regular o uso de cloroquina em pacientes com
pneumonia pelo SARS Cov 2, o grupo choesenvolveu um documento de
consenso, apds extensa discussdo, onde recomenda comprimidos de fosfato de
cloroquina para pacientes diagnosticados como casos leves, moderados e grave
de pneumonia pelo novo coronavirus e seomtraindicacdes a cloroquina.

Um estudo randomizadobrasileirg Coalisdo Brasil,3a iniciou e esta em
andamento, regstrado no ClinicalTrials.gov. Ele estd comparando
hidroxicloroquina versus hidroxicloroquina e azitromicina com previsao de término
do estudo em 30.08.2020, sagip o site do ClinicalTrials.

A Forca Tarefa Nacional da india de combate a €dvickpresentada pela
Indian Council for Medal Research (ICRM)recomendou a utilizacéo de profilaxia
com hidroxicloroquina para os profissionais que estdo nhalide frente de
atendimento de pacietes com Covid9. Pesquisadoreda Universidade Federal
do Ceara também propuseram um esquema profilatico nos mesmos moldes do
governo indiano adicionando o zinco (hidroxicloroquin®@m@ 12/12 horas no
primeiro dig 400mg/dia do 25 dias e depois 400mg por semana por 7 semanas;
sulfato de zinco 66mg/dia por 8 semanas), como um estudo de fase 2 em situacac
critica de pandemia em que muitos profissionais de sasii@o morrendo.

A Sociedade Brasileira de Cancegh no dia 13.04.2020 se manifestou a favor
do protocolo para tratamento precoce da Co¥did com hidroxicloroquina e
azitromicina, em regime ambulatorial, e enviou ao Ministro da Saude do Brasil um
oficio explcando a tomada desta decisao.

O Conslho Federal de Medicina propds, no dia 16.04.ZBFOCESSO
CONSULTA CFM n° 8/202@ARECER CFM N° 4/202f))e o médico assistente
deve considerar o uso de cloroquina e hidroxicloroquina em pacientes com
sintomas leves no inicio do quadro clinico, em tuham sido descartadas outras
viroses e que tenham confirmado o diagnostico de CGt9id em decisdo
compartilhadacom o paciente. Sendo o médiobrigado a relatar ao doente que
nao existe 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 dgpaciente ou dos familiares. Devem considerar ainda 0 uso em
pacientes consintomas importantes, masdoaindacom necessidade daiidados
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intensivos, com ou $B necessidade de internagdo € 0 USO COMpPAasE&ND
pacientes criticosecebendo cuidados intensivos.

A Sociedade Brasileira de Reuniafpa alerta que a cloroquina e
hidroxicloroquina, por serem medicamentos utilizados ha muito tempo, possuem
um peffil de seguranca conhecido. Os antimalaricos sdo considerados medicacgde:
imunomoduladoras e nao imunossupressoras. As reacdes colaterais mais comun
sao relacionadas ao trato gastrointestinal, como desconforto abdominal, nduseas,
vomitos e darreia.

No dia 17.04.2020 a Rede Prevent Senior de Sao Paulo publicou sesipdiado
a imprensa brasileira-oram admitidos no estudo 412 pacientes que aceitaram
iniciar precocemente o uso de hidroxicloroquina (400mg 12/12 primeiro dia
seguido de 1 comprimidoed400mg/dia por 6 dias e azitromicina 500mg/dia por
cinco dias) e o desfecho de internacéo foi comparado com 224 pacientegque
aceitaram entrar no estudoO estudo n&o foi publicado em revista cientifica
indexada com avaliacdo independente e andonimiapeares. Embora o estudo do
ponto de vista metodologico apresente varios vieses como a hao testagem dos
pacientes para confirmacdo de Cowid por RIPCR, ndo ser um estudo
randomizado, n&o caracterizou bem o motivo da internacdo e ter incluido
pacientes com pouca sintomatologia que teoricamentpoderiam ficar sem
tratamento, a conclusdo dosutores foi que a utilizacdo dadroxicloroquina e
azitromicina em pacientes com suspeita de Cddddiminui a necessidade de
internacdo hospitalar. A taxa de intexgdo nos pacientes que receberam a
medicacdo antes ou depois de 7 dias de inicio dos sintomas e 0s que nao tomarar
a medicacdo foi de 1.173.2 e 5.4%, respectivament®&lo grupo tratamento
ocorreram dois Obitos um por doenca coronariana e outro por camegastatico.
No grupo controlendo ocorreu obito. O tempo de seguimento do estudo € curto e
aguardamos atualizacao e publicacdo dos dados com um seguimento maior. Umz
analise do subgrupde pacientes que se submeterantcgnografia de torax(CT) e
tinham atados compativeis com Covi® (grupo tratamento e controle 60.9%
versus 24% fizeram CT e destes 70% versus 40.7% tinham alteracdes compative
com Coviel9, respectivamentepode trazer informacdes adicionais que ajudem o
clinico na tomada de decisdo. #ioso que muitos pacientes guapresentavam
alteracbes pulmonares na tomografia de a&r foram tratados no domicilio,
sobretudo em se tratando de pacientes idosos e com comorbidades. Este achadc
também mostra que a doenca pode ser silenciosa e ja apraseaiteracoes
pulmonares em pacientes pouco sintomaticos. Os estudos randdoszpie estao
em curso no mundpodem esclarecer estas duvidas. Mas na opinido deste grupo
devemos oferecer o tratamento precoce para mitigar a evolucdo da doenca e evitar
a sobecarga ncsistema de saude brasileiro, enquanto nao existe uatatnento
especifico para €ovid19.



Diante destes dados iniciaigue geram uma hipGtese de que a
hidroxicloroquina eazitromicina podem alterar o curso da doenca, com provavel
diminuicdo da morbidade (e talvez da mortalidade também) e na auséncia de
efeitos secundarios importantes no uso em curto prazo, ndo existe nenhuma
2dzA GAFAOF GAGlE LI NY ynz &S 2FSNBOSNJ S
duas drogas utilizadas ha déeadem varios cenarios clinicos, com efeitos
colaterais conhecidos e de pequena incidéncia, mesmo no uso cronico, e coIr
mortalidade muitissimo inferior a da Covi® que é uma doenca de alta letalidade
e morbidade. Entretantoa decisdo de tomar ou ndo a dieacdo € do paciente e
0 médico sO deve prescrever ap0s 0 paciente assinar termo consentimento livre e
esclarecido especifico.

No dia 20 de maio de 202@ Ministério da Saude, com objetivo de ampliar o
acesso dos pacientes a tratamento mediesmtoso no ambito do SU$ a
necessidade de uniformizacdo da informacéagapas profissionais da saude,
publicouorientacbes para tratamento medicamentoso precoce de pdaegoom
diagnostico de COWIB.Essalocumento traz a classificagdo dos sinais e siatom
da doenca, que pode variar de leve a gravaescolha danelhor tratamento esta
de aordo coma fase em que o méente se encontra.

E, por fimno dia B de junho de 202G Universidade de @ord no Reino Unido
divulgou os principais resultagdoprovisérios do estudpragmaticoRECOVERY
(Randomised Evaluation of COXl thERapYgom 2.104 pacientegjue foram
randomizados para receber 6 mg de dexametasona por injecdo intravenosa por 1C
dias, em comparagao com 4.321 pacientes em tratamento ysoeilizumabe
(Actemra), plasma convalescente, azitromicina e lopinavir / ritongaletra)].
Entre o grupo de atendimento habitual, a mortalidade em 28 dias foi maior (41%)
entre os pacientes que nessitaam de ventilacdo mecanica;mortalidade foi de
25% naqueles que necessitaram apenas de oxigénio e 13% nos que nac
necessitaram de suporte respiratérids mortes no braco de dexametasona foram
reduzidas em um terco (RR 0,65, IC 95%-0,88, P = 0,0003) entre os pacientes
gue receberam ventilagdo mécica e em um quintdRR 0,80, IC 95% 0,606, P
= 0,0021) entre pacientes que necessd@ de oxigénio versus pacientes que
recebeam os cuidados habituais, de acordo com umalaecéo dos autores do
estudo.Mas a dexametasona ndao mostrou beneficiorerds pacientes que nao
necessitaram de suporte respiratofRR 1,22, IC 95% 0,8G5). Os investigadores
estimaram que tratar 8 pacientes ventilados ou 25 necessitando de oxigénio
suplementar impediria uma morteElesacrescentaram que, dada a "importEa
da saude publica para esses resultados"aestrabalhando para publicar os
detalhes completos em breve.



1. CONSIDERAR PRIMTIPSINTOMAS CLINICOS

n Febre

n Tosse seca ﬁ
n Cefaleia persistenteu tontura s 2
n553402yT2Nl2 yI 3 NBFYI <

n Mialgia ou fadiga

n Dor toracicad aperto no pd G 2 ¢ 0

n Astenia(cansacpdesanimo)

Nauseas, vomitos, diarreidor abdominal

15

n Anosmia (até 225% dos pacientes apm@stam perda do olfato), ageusia
(perda do paladar)

n Dispneia

NOTA: Sinais muito sugestivos de Cd@dfebre persistente (90% dassos),
associado a tosse seca e sinasgastrointestinais. Pacienteem anosmia mais
de 80% tem PCR ptigo para SARSov 2, portant@ um sintoma a ser
valorizado.

OUTROSINAIS BINTOMAS A CONSIDERAR:

135

Anorexia ou hiporexia

Calafrios

135

135

Coriza e expectoracao

n Rash cutdneo ou manifesta¢des cutaneas inespecifica@VER ANEXO 2
TABELA 2).

n Conjuntivite

n Hemoptise leve pode ocorrer [sendo que quase todos estdo na fase
inflamataoria (internar)] e o risco é maior de trombose

n Hemoptise ndo contraindica a heparina

10
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2. ORIENTACOES GERAIS A POPULACAO:

Momento de procurar assisténcia meédica:
0 Em caso de febre e dois ou mais destes sintomas que
persistam sem melhora por 248 horasp pacente
' deve ser orientado a procurar assisténcia medica.
o
0 Se a febre desaparecer, mas 0s outros sintomas nao
melhorarem, pode ser um dos sinais de que o paciente
esta entrando na fase de inflamacgéo e requer atencéo

redobrada do medico para nademler a janela de

oportunidade do tratamento precoce.

3. AVALIEAO MEDICA NA ATENCAQO PRIMARIA E HOSPITALAR

w ealizar avaliacao ciita, radiologica e
laboratorial;

OAD) wAnNotar os dados no Cartdo do paciente com
Sindrome Gripdkito pra controle deste;

wFazer notificacao;
wFazer termo de isolamento e coleta dos contat:

wEsclarecimento ao paciente e familiares e
solicitacao de assinatura de consentimento
informado para instituir tratamento precoce com
hidroxicloroquina e awomicina;

w t NBAONAR®ehA2 AYSRALIGI
recomendad para o tratamento de Cowti9;

wAtestado médico.
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4. CONSIDERACOES SOBRE EXAMES:

w 9EIYSa f I 02 NhcrdoNA |
coma clinica do paciente: hemograma,
eletrdlitos, glicemiaGAMAGT, FA, ALAST,
PCRureia e creatininahbem como exames
adicionais para seguimentdimeroD, DHL,
CPK e ferritina.

w [/ 2t SHER skab nasdfaringeo e
orofaringeo qualitativa ou quantitativgcarga
viral) - coletar de todos 0s suspeitos
assintomaticos ou sintomaticos na fase iniciai
(primeiros 7 dias de sintomagpnforme disponibilidadeéA sensibilidade do teste

é variavel e seu resultado negativo ndo invalida o diagnostico clinico de-C@VID
As vezes € necessgicoleta em outros locais de secrecio nasorespiratoria ou nas
fezes em casos em que o sintoma predominante € diarreia. Lembrar quGRT
SAREOW2 pode ainda estar positivo em até3semanas (mesmo em pacientes
ja curados, p@ sao as particulas residuais do virus que séo detectadas).
wCOVIBL9 Ag ECO Teste: teste para deteccdo de antigenos deCaAR &m

swab nasofaringeo. Resultado em3®minutos. Coleta de cas assintomaticos

e sintomaticos (primeiros 7 dias de sintom&eu resultado negativo ndo invalida

o diagndstico clinico de COVID.

wRealizacao de teste rapidwu saologia(lgM e IgG) de pacientes sintomaticos,
desde que se tenhamdealmente, pelo menos3 dias de sintomas ou maid.

teste negativo ndo invalida o diagnostico clinico da doedgaresultado

negativo para pacientes que apresentaram sintomas tipiceggérido a

repeticao dos testes depois de 2 semanas como contraptofexcdes por

outros cororavirus, citomegalovirus, herpesvirus EpsteHbarr, dengue e
vacinacao recente, dentre outros, podem resultar em fajsumstivos.

w 9/ D 0StSUNROFNRAZINI YI OO

w w- RS (35N} E Sk fpddradodry)zahiind avadliacddS (5 NI
médica.

v/

A TQle térax podera ser disponibilizada pela Secretaria de Saude Municipal
diante dos seguintes critérios:

V Paciente com comorbidades;

V Alteracdo na ausculta pulmonar;

V Alterac&o no raiex de torax;

V Baixa saturacao de oxigénio (<96% em jovens e <93% em idosos);

V DimeraoD alterado;

V Sinais sugestivos de piora na evolucéo clicoea reincidéncia de consultas.
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Principais achados de Imagem, sugestivos de Ga@éd

TOMOGRAFIA DE TORAX:
e Sensibilidade da TC: 61-97% - Negativa em pacientes sintomdticos de 20 a 56%
¢ Linfonodomegalias: 4-8% Derrame pleural: 5% dos Derrame pericardico: 5% (associados a pior prognostico) .

FASES DA DOENCA (TC DE TORAX)
FASE | (0 A 4 DIAS) PADRAO VIDRO FOSCO
FASE Il (5 A 8 DIAS) PAVIMENTACAO EM MOSAICO
FASE Il (9A 13 DIAS)  CONSOLIDACAO

FASE IV (> 14 DIAS) J CONSOLIDAGAO : ACHADOS RETICULARES

.

PADRAO VIDRO FOSCO (Manifestagdo precoce da doenga)
* 57 a 98% dos pacientes, Geralmente bilaterais, predominio basal periférico / arredondadas,

» >
——1 ‘

CONSOLIDACOES (Mais encontrada em pacientes > 60 anos)

* 64% dos pacientes, Indicador de fase mais avancada da doenga (geralmente apds 14 dias)

cd -

e ‘
PADRAO RETICULAR (Mais encontrada em pacientes > 60 anos)
* 48% dos pacientes, Prevaléncia aumenta com tempo da doenga

4

L

PAVIMENTACAO EM MOSAICO
e 5-36% dos pacientes, geralmente na fase de pico da doenca (cerca 10 dias)

13



5. TERAPIA RECOMENDADA:

Fase I¢ Replicacao viral ou infecciosa
(em média, até 5 a 7 dias de sintomas N
@ p

Saturacéo de oxigénio > 96% (pacientes jover

Saturacéo de oxigénio >%3(idosos)
FR<20 rpm

Ausculta pulmonar limpa/ Rx de térax normalséncia de dispneia
Transaminases em valores normais

P@R pode subir, mas ndo mais que 90(PCR<90)

Linfopenia, mas os linfécitos ainda séo>1200

LDH alto, mas ainda<300

DimereD nessa fase néao € obrigatorio pedir (exceto em pacientes com

comorbidades e fatores de risco), porém se vier alterado, deve dar enaxapar

obrigatoriamente e é um sinal de que esse paciente vai entrar na fase
inflamatdria.

Tratamento domiciliar:

V Hidroxicloroquina400 mgvia oral,de 12/12 horas a 1° dia e depois 400

mg/dia do 2° ads® diaa noite junto a refeicAoEse persistirem os
sintomas, completar 10 dias;

Na indisponibilidade da Hidroxicloroquinalizar a Cloroquina:

1°dia¢ 150 mg- 3 comprimidog450 mg)yvia oral de 12/ 12 horagjunto a
refeicéo)
Do 2° ao 6 dia¢ 150 mg- 3 comprimidog450 mg)yia oral a noite (junto a
refeicdo) Se persistirem os sintomas, completérdias

Em caso de Insuficiéncia renal:
N&o necessita de ajuste se FG>30mg/dl.
Se FGntre 15 e 30mg/dl ndo dar dose total.
Se<15mg/dL dar dose em da$ernados.
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Contraindicado em caso de alergia, maculopatias, retinose pigmentar, epilepsia,
miastenia gravis. Pode agravar a psoriase, drjpodutanea tarda eesordens
dermatolégicas dsliativas.

Usado com cautela na doenca hepética avancada ou desordens sanguineas ou
neuroldgicas.

N&o coadministrar com: amiodarona, Flecainida.

Interacdo moderada com Digoxina (monitorizar), lvabradina e Propafenona

Pradaxa (reduzir dose a 11&doxaban (reduzir dose a 30).
Interac&o leve com Verapamil (diminuir dose) e Ranolazina.

V Azitromicina500 mg via oral, dose Unica dianeor 5 diaspela manha ou
em horario ndo coicidente com a Hidroxicloroquindistante da refeicéo
S persistirenos sintomas, completar 10 dias

Evitar em insuficiéncia renal com FG<10mg/dL.
N&o administrar com amiodarona, sotalol. Aurteeniveis de digoxina.

Antibioterapia, em caso de sobreinfeccao

Em pacietes com suspeita de sobreinfeezfeucocitose com neutrofilia,
consolidacéo lobar) ou em pacientes com fatores de risco (DPOC, doenca
cardiovascular, diabetes, cancer, doenca higaéacronica, imunodeprimidos. De
acordo com o paciente, idade >60anos pode ser considerado fator de risco).

U Cefuroxima 500mg/12KWO por 10 diasu Amoxicilina + @vulanato
875/125 mg/12h VO por-10 dias, associados a Azitromicina 500 mg/dia
VOou Claritomicina 500 mg/dia/Opor 10 dias
ou Ceftriaxona 2g/241V por 57 dias(podendo associar clindamicina 600
mg/6h EV).

U Alergia a betalactamicos: Levofloxacino 500mg/dia/5dias (no caso de
utilizar levofloxacino, evitar azitromicina por possivel alargaméee QTc).

U Piperacilina + Tazobactadybg de 8/& EVpor 57 dias se fatores de risco
para Gram negativos, como DPOC.

U Meropenem 1g/8hHEVanco 1g/12h (ou Teicoplara 400 mg/12h ou

linezolida 600 mg/12h, substituindo a Vanco) pdr07dias, em casos mais
graves.
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Antibioticoterapia no cuidado hospitalar:

SORIENTACAO PARA ANTIBIOTICOS:
!
ITUACAO 1

e Pacientes com SARS com mais de 3L de 02 por CATO2 + TC de térax com mais de 50% de acometimento
e sinais de infecgdo em exames laboratoriais (Leucocitose com ou sem Linfopenia e/ou PCR elevado) e
Febre persistente nos primeiros 5 dias de doenga, ou paciente com retorno de febre apés 7-10 dias do
inicio da doenga COVID-19.

e (COVID-19 e Diarreia persistente possivelmente infecciosa com sinais de gravidade (aumento de DHL,
Linfopenia, PCR elevado, leucocitose, disfungdo de 6rgdo, choque circulatério).

Nedicagdes:

v" - TAZOCIN 4,5g + 100 ml SF 0,9% EV 8/8h por 5-7 dias, podendo ser descalonado para alta hospitalar se
evidente melhora clinica e resolugdo da infecgao.

e - AJUSTE PARA FUNCAOQ RENAL E DIALITICO A PARTIR DO 2° DIA:

025446
Q NSk

N5k
CRAT: 45 q &h

HEMO: Dose para OCr<10 + 0,75 mg AD
PO 405712

P5ge68 W5ged

SITUACAO 2

e Paciente com SARS com até 2L de 02, TC de térax com menos de 30-40% acometimento pulmonar,
fora do grupo de risco e sinais de infecc¢do em exames laboratoriais (Leucocitose com ou sem
Linfopenia e/ou PCR elevado) + Febre persistente nos primeiros 5 dias de doenc¢a, ou paciente com
retorno de febre apés 7-10 dias do inicio da doeng¢a COVID-19.
Medicagdes:
v' - CEFTRIAXONE 1g + 50 ml SF 0,9% EV12/12hpor 5-7 dias, podendo ser descalonado para alta hospitalar
se evidente melhora clinica e resolugao da infecgdo.
v - Azitromicina 500mg VO 1 x ao dia por 5 dias.

v' - Associar Clindamicina 600mg EV 6/6 se sinais de bronco-aspira¢do ou diarreia infecciosa sem sinais de
gravidade nos exames laboratoriais.

SITUA: 3
e Paciente dialitico, DPOC com uso de 02 domiciliar com internagdo nos ultimos trés meses e uso de ATB,
oncolégico, imunossuprimidos (usudrio de corticoide, transplantado).

Medicagdes:
v - MEROPENEM 1g + 100 ml SF 0,9% EV 8/8h 7-10 DIAS
v - VANCOMICINA 1g + 250 ml SF 0,9% EV 12/12h 7-10 DIAS (SE PORTADOR DE CATETER DE DIALISE,
CATETER DE QUIMIOTERAPIA, NEUTROPENICO, ONCOLOGICO E CHOQUE CIRCULATORIO).

v AJUSTE PARA FUNCAQO RENAL E DIALITICO A PARTIR DO 2° DIA:

HEMG: Dose AD
CAPD: Dose pana O0r <0

lpedids

HEMOYCAPD: Dose para Ot
CCHT: 1 g 24968
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V Sulfato de zinc@20 mg via oral, dose Unica dianeor 5 diagno intervalo
entre as refeicoespu 66 mgpor dia por 15 diagho intervaloentre as
refeicoes)

V Enoxaparina/dose profilatica) viasubcutanea
40mg/dia, se peso<80k§0Omg/dia, se peso>80lgd0mg/12h, se
peso>100Kgor 7dias para todos os pacientes e por 15 dias, se apresentar
alto risco debase para trombosérombofilia, anemia falciforme e outros
casos.

Se insuficiéncia renal (FG<30, enoxaparina 20mg).

Obs.:(gestante, puérpera, antecedente pessoaltdenbosearterial ou
venosa, ou infeccdo severainiero-D>6 vezes o valor mmal, PCR150,
Ferritina >100Linfécitos800) ou infeccasevera por COVID (Dimero
D>1500, PCR>150, Linfécitos<600, padrao instersticial bilateral em RX):
Enoxaparina 1mg/Kgid

(SeFG<30, Boxaparina 0,25mg/kg/12lem regime de internacéao e faze
controle deDimeao-D. Iniciar também corticoterapia com
Metilprednisolona EV.

V Antiagregantes e anticoagulantes orais ndo estéo indicados como
substitutos, até o momento.

V Em pacients com anticoagulagioral por outras causaggcar por
heparina a dose plena, em regime hternacao.

Contraindicaao para uso de anticoagulante:

+A3dsyOAl RS KSY2NNF IALF 3INI @S

¢ NI} dzYl NBOSyiS R2 {bl/

| SY2NNJ 3AF NBOSYidS R2 {b/

[ 2 3dzf 2L GAF 3INI @S

| ALISNILISyan2 FNISNAIFIE aSOSNI NBTN
rfgriamento digestivo recente

t £ 1jdzSa2508i A 3IANI OS+

l Sy oen2 LINFY 2 RAFIYysaidaoOoz2z RATFTSN

€EEgeEeELEeEEe
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Observacoes:
0 Pacientes acima de 60 anos.

0 Pacientes com relato de cardiopatia e uso de medicac6es que pode prolongar c
intervalo QT (consulte crediblemeds.org).
0 Pacientes com frequéncia cardiaca inferior a 60 bpm.
Esse perfille paciente deveealizar ECG e, caso sejam encontradas alteracfes que
possam predispor a amitias, solicitar avaliac@le médico cardiologist®pos
avaliacdo adequada, considerar terapia com paciente hospitalizado. Na
impossibilidade de acesao cardiologistacalcular o intervalo QT corrigido pela
frequéncia, se:

Intervalo QTc < 450ms pode indicar hidroxicloroquina e azitromicina.

Intervalo QTc entre 45800ms fazer somente hidroxicloroquina.

Intervalo QT > 500ms encaminhar para internacao @rescrever
hidroxicloroquina @zitromicina® @S NJ a | £ G SNy G A g RS G NJ
' LINBaSyidal Saal O2yUNIAYRAOF®rn2é YIAa

Obs: Gestantes, lactantes e criangas nao tém contraindiGg@so do esquema
recomendado!Avaliar risco/beneficio!

Criancas: 6.5mg/Kg/dia de hidroxicloroqusmtambém pode ser administrado
azitromicinal0 mg/Kg/dia.

Considerar internacédo dagavidas dexcordo com gravidade e evolucéo caso.

Obs: Caso sintomas gripais predominem, na auséncia de manifestacoes
especiftas de Covid9 (nauseas, diari@, anosmiag paciente nadoi vacinado
contra gripe associsse oseltamivir 75 mg VO de 12H por cinco dias.

CONTRAINDICACAO AO USO DE HIDRRA@UMNA E AZITROMICINA: Alergia

W Atenc&o aos pacientes com cardiopatetinopatias, maculopatias,
insuficiéncia hepatica, epilepsia ou hipersensibilidade a droga.

W Em pacientes hepatopatas ou n@aumento das enzimas hepatigasde ser
pela acao viral, ndo sendo contraindiéa absluta para cesquema proposto, de
preferéncia em regime de internacgao.

W Pacientes epiléticos considerar internagéifazer o protocolo de acoramm
decisdo médica.
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Alternativa de tratamento para quem apresenta contraindicacao ao
uso de hidroxicloroquina azitromicina:

U lvermectina6 mg 1 cpa cada 30 kglose Unicano 1° dia
(distante das refeicdes)
2 cps até 60kg
3 cps acima 60ta 90kg
4 cps acima de 90kg
segudos ¢ 1 cp/dia por mais d8ias (distante das refeicoes).

Nao usar em criancaaixo de mnos de idade ou com menos de
15 kg de peso

ou
U Nitazoxanida500 mg(1 CP de 12/12 horas) pod&s junto as
refeicbes

V Mais os outros medicamentos da fase 1/replicagéal Sulfato
de zincq enoxaparing e outro antibiotico, seeste ambém for
necessario

Em até 57 dias a Covid é autolimitada em 40% dos casos. Porém

alguns pacients evoluem paraa fase inflamatoria.
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Fase Z; Inflamatoria (2A e 2B)
(em médiado 3 ao 10° dia de sintomas

A inflamagagodemos identificar a partide
3 critérios:

U Sinais e sintomagu clinica que dure
mais de 7 dias, podendo se
manifestar como:

V Dispneiapneumoniteé TEP)

V Diarreia intensa (inflamacéo intestinal)

V Cefaleia que méimelhora com analgésicos habituaisconvulsao
(encefalite)

V Dor toracicagmiocardite/pneumonite

U Imagem pulmonar comprometida

U Andlise laboratorial com alteracdes

Se houver sinal de inflamacéo observada em qualquer um desses critérigge tem
a indicacao de corticoterapia com Metilprednisolona EV

Além de manter o uso da higxicloroquina, azitromicina, sulfato de zineo
enoxaparina, bem como antibioticoterapia omal EV, se sinais de sobreinfeccgéao.

Observacéoo corticoide € feito, mesmo se o paciente mantém febre ainda na
fase 2. O que fazemos €é acrescentar um antibidirae opcdes de
antibioticoterapia no protocolo, quando se tem sobreinfecc¢ao).

Fase inflamatoria 2

Diminuicdo da replicacao viral e intensificacdo da resposta inflamatoria
Auscultapulmonar alterada/ Rx ou TC com alteragcGes

Sem dispneia

Saturacéo de agénio > 96% (pacientes jovens)

Saturacdo de oxigénio33% (idosos)

Na maioria das vezes ja sem febre, mas mantém os sintomas da Fase 1.
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Fase inflamatéria 2B n

Finalizagéo da replicagéo viral ooinflamacgao o
pulmonar e hipoxia, necessitando de maior suport
ventilatorio e provavel internacdo em UTI.

Ausculta pulmonar alterad&x ou TC com
alteracoes

Limitagéo fisicpara as atividades normais

Dispneia

Arritmia cardiaca,aquicardia owcrises hipertensivas subitas
Hipoxa: Saturacao de oxigénid€% (pacientes jovens)

Saturacdo de oxigénio33% (idosos)

&

Tome nota
\

o —————

Se:

Paciente sem comorbidades; infiltrado com pneuma uniloba intersticial leve

(<25% de comprometimento pulmonar); sem alteracéo nas transaminases;
LCH<300; PCR< 100; Dimdd& 1500; linfocitos> 1200; saturacao de oxigénio>

96% (jovens) e > 93% (idosos) o paciente pode receber a 12 dose da corticoterapi
no hospitl e ir para casa, retornando neacseguinte para repetir os exames e a
avaliacao clinica do médico, se tiver facil acesso hospitalar.

Se:

Paciente possui comorbidades; apresenta> 25% de comprometimento pulmonar
(pneumonia em mais de 3 lobos pulmonaresom@umonia bilateral no exame de
imagem); alteracdo das transaminases; LDH> 300; PCR > 100;-Bimé&&s00;
linfocitos< 1200 ou neutrofilia (fator de mau prognéstico); saturacdo de oxigénio
<96%(jovens) e 93% (idososg conveniente preferir o tratamea hospitalar

com corticoterapia, estando o paciente internado.
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CRITERIOS PARA INTERNACAO

1. Sat02<96% em jovens e €©8m idosos.

2. Sintomas corduragao maior que-10 dias apresentando piora do quadro com
alteracOes laboratoriais e de imagem

3. QT corrigido maior qu&50 mm, dispneia ou taquipneia.

4. Se houver infiltrado alvéociotersticial ou interstial bilateral importante ao Rx
ou TQde torax, iniciar cortigide precoce (metilprednisoloraV).

5. Intolerancia oral, devido a vomito.

6. Antecedentes pessoais de isquemiadbeal, coronaria, pulmonar..gu

doenca prétrombdtica (pda maior probabilidade de TEP).

7. Gravidas e puérpesa

8. Presenca de comorbidadesportantes (muitos descompensaimsuficiéncia
cardiaca, renal...).

9. Polimedicados: internar de acordone perfil do paciente e tipo de medicacgao.
10.Problemasocial {(mpossibilidade de comprar o medicamento e este nao esteja
disponivel pela rede publica mio ter um garto disponivel para isolamento
domiciliare este individuo more com pessoas do grupo de yisco
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Corticoterapia com metilprednisolona

*Tratamento preferencial

U Pacientes jovens, sem comorbidades:
250 mg de metilprednisolona EV no 1° dia
e 80 mg no 2° e 3° dias (podendo o tratamento se estender por 5 dias, caso
nao haja melhora do quadro)
+

200 mL de soro fisiolégico 0,9% ou Ringer. Cagrgolem 1 horal!
U Pacientes idosos:
80 mg de metilprednisolona EV por 3 dias (também podendo se estender
por 5 dias)
+

200 mL de soro fisiologico 0,9% ou Ringer. Correr lento em 1 hora!
U Pacientes jovens com comorbidades:

125 mgde metilprednisolona EV no tia

e 80 mg no 2# 3° dias (também podendse esender por 5 diak

+

200 mL de soro fisiologico 0,9% ou Ringer. Correr lento em 1 hora!

ObservacéoSe o paciente estiveom vomito e inanicdo alimentar, tendo que
ficar com acesso venoso durante todo o, areelhor usar soro glicosado 5% e
calcular reposicao de eletrdélitos, a fim de avitlescontrole pressorico e
hidrodindmico em paciente suscetiveis.

Importante: antes ou durante aorticoterapia, deve ser feitprofilaxia para
estrongiloidiase poderdo serusado ivermectina 6 md. (cp a cada 30 Kg de peso,
dose Unica; ou albendazol 400 mg/dia por 3 dias).

Como um potassio baixo potencializa efeitos colaterais agudos e
tardios, fazse sua avaliacao (soro, ECG):

a) Se potassio muito baixo f&e reposicao g@ida do mesmo e a seguir a
corticaterapia;

b) se potassio nos limites inferes ou pouco abaixo do normal, prescresee
potassioconcomitante a infusdo doorticoide

¢)Em ambos os casos, quando liberar o paciente avalie a necessidade de fazer
maispotasso em infuséo, reforca a alimentacao rica em potassio e prescreva
potassio VO.
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CHECKLIST

1. Por ser uma situagdo com potencial e rapido
risco de mortepara uso daorticoidedevese
colher histdria clinica, cardiolégica, enddcrina e
exames nmimos e inicigse o tratamento
avaliando o usoancomitante ou nao de
potassio.

2. Em diabéticos, fazer a glicemia capilates e
depois.Avaliar necessidade de otimizagcao de hipoglicemiante oral ou
insulinoterapia.

3. Durante a infusdo/aplicacdo monitarainaisvitais, oximetria etc.

4. Ao término da infisdo fazse minima avaliacao clinica (afericdo dedA)
glicemiag se necessario.

5. Libela- se o paciente reforcando a importancia dae2da 32 dose dagorticoide
e daalimentacao rica em potassio

EFEITOS COLATERMEORTICOTERAPIA

S&o rarissimos. Os mais comuns e que nao necessitam qualtpreencao,
exceto tranquilizao paciente:

Sensacéao de calor corporal, flushing, gosto ruim /gosto metalico e solugdesT
témrelacdo clara com a administracdo venosa rapida.

Efeitos colaterais graves séo raros e tem relacdo com rapideidatie de
infusédo; historia deardiopatia e /ou nefropaé importantes, @iso concomitante
de furosemida.

Entre tais efeitos destaeae hipertenséo, hipotensao, arritmiagiais e
ventriculares, psicos@lepressao, isquemia miocardica, hiperglicemia,
hipopotassemiaetc.

ALTERNATIVA A CORTICOTERAPIA ENDGVETMDMSMENOR EXPERIENCIA
CLINICA E ADAPTACAO EM SITUACAO DE ESCASSOS RECURSOS OU SOLIt
DO PACIENTE

- Metilprednisolona(80, 125 ou 250ng) EVno 1° diaem urgéncias se paciente
estavel, sem hipoxiaontinuar comprednisonaou prednisolonaoral 60-80mga
cada 24h por mais-2 dias.

- Prednisonaou Prednisolonaoral 60-80mgno 1° dia e 4660mga cada 24hs por
mais 24 dias

- Dexametason& mgdia VO ou EVpor 10 dias.
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Fase 3Tempestade de citocinas
Hiperinflamacéo

(a partir do 10° diaobrigatoriamente
hospitalafintubacao)

Intensificacdo da resposta inflamatoria e casce
da coagulacao

w { NYRNRBYS wWSALANI OGsNAIF ! 3dzRII DNI @S
w LyadzFAOAsSYOALlF [/ FNRNIFOIF S wSyl f

w [AYTF2KAaA0A20A0G24S KSY2FIFI20NGAOF &°
w | S d2YS3IILtAd S SaLi Syz2yYS3lf

w !dzySyid2 RS fAyFT2y2R24

w wlkakK OdziNyS2 6FFT SNI RAFIYysadiAaAd2 RAT
w {SLAS

w {FTYANIYSYyi(d2 Iy2N)XIf

w CSONB OAYlF RS oyzZpec/

w / 2YLI AOFepSa OF NRNIFOFa O6YA2O0F NRAGS:S
w [/ K2l dzS

w aAONRUOUNRYO2aS aArailsYAO!

w | f (isherhampgieas tipo Trombowolismo Pulmonar e Sindrome de
Coagulacao Intravascular Disseminada

O tratamento dessa fase estadodo objetivo desse protocolo.
Devera seguir as diretrizes do hospitad qual o paciente for
internado.
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Sintomas Tratamento
Infeccéo Clinica corpativel * - Hidroxicloroquina 400mg/24hs 6d (carga 400/12h piinag
) 24hg ou
sem < 7 dias
Alternativa: Cloroquina 4504hs 6 dias (carga 450/12h
comprometimento | Exploracdo fisice/ou | primeiras 24h3
pulmonar Exame de imagem + Azitromicina 500mg cada 24hHtas
(Fase 1) Normal + Sulfato de zinco 220 mg/dia 5d
+ Enoxaparina profilaticpor 7 ou 15 dias
Antibidtico somente se suspeita de sobreiogdo (ver em
G yiaAoA2idSNIALAAGINS AS/YF SCOraain2? ¢
Isolamentodomiciliar de 14 dias.
Infeccéo Pneumonia unilobar | Esquema anterior Dependendo do comprometimen
. - pulmonar e analiticavaliar iniciar um dos seguintes
pulmonar intersticial leve
esquemas
leve (ou<25%), sem - *Metilprednisolona (80, 125 ou 250 mg) EV no 1°d
o 80 mgEV por maig8-5 dias(*tratamento preferencial).
(Fase IIA) dispnea, sat02>96% g=vp ( P )
adultos jovens ou >93¢ Alternativas (com menor experiéncianitia e
idosos e-R<20, adaptacao em situacao dEscassos recursos ou
LDH<300, solicitacao do paciente)
el - Metilprednisolona 80ngEV em urgénciasse
linfécitos>1200/uL, . P , g L. g
paciente estavel, sem hipdxia continuar com
transaminases prednisonaou prednisolonaral 60680 mga cada 24h
. por mais 24 diasou
normais . . .
- Prednisonabu Prednisolonaral 60-80mg no 1dia e
40-60mga cada 24hs por mais2 diasou
- Dexametasona 6 mg/dia VGu EV por 10 dias
Se possivegbservacdo em urgéncias nasnpeiras 12
24hs para descartgrogresséao a fase 2B.
Enoxaparina SC.
Infeccéo Sat02<9%em idosos | Esquema anterior Ceftriaxona 2g/24hpodendo
pulmonar ou <96% em jovens, o associar clindamicina;
grave padr&o radiolégico de |OY Pipera,cilineil'azobgctarlmu I\{Ieropenem é/anco
_ OGl YUAOAZUAOZ2ZUSNI LI y2
(Fase IIB ou alto risco (>50% do
. Dependendo da gravidade e tipo de les@adnponar,
pulméo afetado) N . _
[IA com avaliar iniciar um doseguintes eguemas:
550%) dispneia. - *Metilprednisolona(80, 125 ou 250Gng) EV no 1° dia
° 80 mg EV por-3 dias (*tratamento preferencialpu
- Dexametasona 6 mg/diaV por 10 dias.
Enoxaparina SC.

Legenda: 1(Clinica compativel: toss€ax>38°cmialgia, dor pleuriticagdinofagia cefaleig erupcao cutanea,
diarreia,astenia, ageusia, anosmia)Realizar prova de imagem no D3 patecidir se suspende corticoida o
prolonga até D5Em casos seleciodas (patologia pulmonasrénica, idosos ou pacientes cdtatd nos
sintomas>5dids ampliar até 10 dias, em pauta descendente).
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6. PROPOSTA [HSQUEMA PROFILATICO PARA PROFISSIONAIS DE
SAUDE ASSINTOMATICOS, ENVOLVIDOS NO TRATAMEDNSDS
SUSPEITOS, @ONFIRMADQOS, DA COMVI®

O esquemeé feito com Hidroxicloroquina400mg viaoral de 12/12 horas no
primeirodia, seguido de 400mdja por 5 dias @lepois 400mg uma vez por semana
durante 7semanasAlém c Qulfato de zinco66 mg/diapor 8 semanas Vitamina
D 50000 Ul/semanséambémpor 8 semanas.

Os prescritoresdevem estar atentos para as contraindicacbes ao uso da
hidroxicloroquira (alergia, intervalo QT longe) a avaliacaeletrocardiografica
deve ser realizadam pacientes com comorbidades.

Um consentimento informadtambémse impde aos profissionais que aderirem
ao protocolo por se tratar de um tratam#o off label.

7. ORIENACOES PEPRESCRICAO:

w Pacientes estaveis, sem dispneia ou alteracdes
radiologicas e sem comorbidades, podem ser

encaminhados para o domicilio com esquema
terapéutico prescrito.
w Orientacao de manutencao de isolamento social e

domiciliar por 14 dias, usar quarto e banheiros
préprios, separar objetos de uso pessoal de outros
moradores.

w Manter monitoramento e vigiincia a distancia via
mensagens égacOepela UBS e canal de duvidas pelo Telesaude

w Retornar ao servico meédico, caso ocorranai de piora clinica.

IMPORTANTE: O inicio do tratamento ndo deve ser postergado, exceto se 0
médico julgar que o maleficio seja maior que o beneficio.

8. ORIENTACAO ISOLAMENTO DOMICILIAR
1-PACIENTES E ACOMPANHANTES DE SUSPEITOS

A disseminacdo da daoea ocorre entre individuos, contato com objetos
contaminados e exposic¢ao a goticulas respiratérias eliminadas pelo doente durante tosse
espirros ou coriza.
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As goticulas podem ficar suspensas no ar até por horas, em ambientes nao ventilados
e se depositen em objetos e moveis que podem também ficar contaminados.

E recomendado evitar contato proximo entre as pessoas, manter distancia de 2
metros e ambientes ventilados (janelas abertas).

2-PACIENTES (CASOS SUSPEITOS OU CONFIRMADOS):

w [ @ NI I duaé&sasEdou Qigeviizabdd com alcool gel se néo for possivel lavar,
antes e depois de se alimentar, ir ao banheiro, tocar no rosto ou em contato com
secrecoes.

w !alFN YL AO0FNT RS (SOAR2 RdzLX 2 2dz f Sy ce?
(trocar £mpre que estiver Umida ou a cada 2 horas).

w ¢C2YIFINIolIyK2 O02YLX SG2 002N1}R S Ol o6Stz20
w CAOFN) SY ljdzZr Ni2 O2Y 2lySfla FoSNIla S
w {FANI RS OFa&al FLISyla SY &aaildza eepSa RS S)
w /a2 asSal LuibarmdrdHmhente pakaa felddd eMlisolamento. Se néo
for possivel, deixar no banheiro uma solugcédo de agua sanitéria, e higienizar apds o uso.
w S5ANBOAZ2YLIFN) FftdzE2 R2 | NJ R2 @GSy dAftl R2NJ L
w bn2 NBOSOSNI gAaAridl ao

w ®@rgthntato com animais de estimagdo que podem disseminar o virus entre as
pessoas da moradia. Nao existe evidéncia de transmissao por animais domésticos.

w 9GAGFNI I OANDdzZ Fen2 R2 LI OASYdS Sy |
banheiro) e manter ijanelas abertas de todos os comodos.

w [/ 20NANI I 620F S 2 YINARI Rdz2NIyiS | G243
lixo comum) ou cotovelo flexionado e em seguida higienizar as méaos (caso nao esteja ds
mascara). Nao usar luvas de rotina.

w b rAparidhar objetos de uso pessoal como escovas de dentes, talheres, copos,
pratos, toalhas de mao e banho. Se possivel secar as médos com toalha de papel, mas ca
nao seja possivel trocar a toalha sempre que estiver imida

w bnAz2 02 YL} NI A trokd raldot0sSet edaiphneiias Eletrngs em geral.

Se possivel limpar com alcool a 70% caso tenha que compartilhar esses objetos.

w {S LRraaN@St TFlcel la NBEFSAw®epSa SY aSdz |
figue proximo a mais ninguém enquange alimenta. Se precisar de ajuda para se
alimentar, a pessoa que esta lhe ajudando deve usar mascara.
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9. CRITERIOS BETA DO PACIENTE
AMBULATORIAL

Resolucao dos sintomaasdependente da
normalizacaa@ompletados exames laboratoriais
e radioldgicos.

Aresolucédo das lesdes em vidro fosco
pulmonares pde demorar. Essas lesGes poden
desaparecer parcialmente ou podem
permanecer como cicatrizes/ fibrose pulmonar.

Se pneumonia grave: 3 dias afebril

SatO2 basal33% em idosos e >96% em jovens.

9.1. RECOMENDAQ:

w LazflYSyid2 R2adsOitiddadidenci®® NJ mn RA Il &

w 9aid0S Aaz2ftl YSyi2éodaiodh Aihimiosqbeldeve IS mn  F
cumprido,além disso, é necessario que o paciesgemantenha por 72 horas sem
sintomas clinicoparapoder ser libeado. Essa liberacateverespeitaresse

periodo minimo, bem como marametro clinicoe nédoser conduzido
exclusivamentgor examesde deteccdoda Covidl9, devido suas limitacoga
conhecidas(VER ANEXQ PABELA 1).

w ! AYdzy ARI RS S nté quéj siziedliperalda Ca8d, @as b3k OA S
medidas preventivas devem ser mantidas, ja gedrata de uma doencga nova e
ainda nos faltam infonacdes concretas paedirmar, ao certocomo ela reage e

por quanto tempo & dura, além de, a partir de quandalexamos de transmitir o
virus.

9.2. ENOXAPARINA NA ALTA DO TRATAMENTO DOMICILIAR:

Indicacdo néo obrigatdria que deve ser avaliada pelo médico assistente, usada en
alguns protocolos em funcéo dos valores ddidero maiores que 1.500 ng/dL.

9.3. ENOXAPARIN&M CASO DE ALTA DEPOIS DE INTERNACAO:

Se DimereD >2000enoxaparina por 1 semana e se alto risco para trombose por
2 semanas.

Se TEP associado a COVID19 em contexto de inflamafdccom enoxaparina
dose anticoagulante e avaliar possibilidade de Angd#p0is de 1 més para
decidir durac&o de tratamento.
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9.4. PONDERATES PARA EVITAR CRIAR TABELAS ILUSORIAS QUE MAIS
CONFUNDEMDOQUE AJUDAM A POPUIMT; QUANTO A ANTICORPOS,
DIANTE DRANDEMIA

A dosagem de anticorpdgM e IgG parama doenca recém chegadauma
populacao, cujaacdes de bloqueio da disseminacam wirus se faz necessaria e
comextrema ugéncia, nao € eficiente devids geguintes condicdes:

- A producao da imunoglobulinag tardia em relagdo ao dia da contaminagao
levandocerca de 13lias em média para atingimiveis considerados detectaveis,
sendo esta resposta muito individual.

- Normalmente se considera a IgM como a primeira entidade a ser formada apos a
penetracdo de um agente patogénico, poréamgue se tem percebido € que boa
parte dos pacientes estfproduzindo este anticorpo tardiamente. E ilusério
portanto, pensar que IgM para SARSV2 é precoce o suficiente para barreirar o
virus em nossa populacédo. Alids, a maioria dos casos néo estd apresentand
positividade para IgM SAR®\2, e muitas vezes, quando a mespusitiva, sua
presenca se arrasta por muitos meses, confundindo o profissional médico. Muitos
pacientes mantém suas IgMs positivas para outras doencasé@mmi@hamase

IgM RESIDUAL, e eso significa doenca ativa.

- E perigos@ensar que IgG SAR®\2 demonsra que o paciente em questia |
estaimunizado e livre pa convivio, ja que o mesnpode semproduzidoguaseque
no mesmamomento que dgM.

- A maioria das pesso@®m sorologia positiva ja ndo tem mais o girlembrar
gue 80%dos contaminados serdo assintomaticos, porém poderdo disserninar
virusparaoutras pessogsmesmo a carga viral sendo menor

- Para deteccao, isolamento e teahento precoce de pacientes CCBARSC0V2,
gue podem estar com COVID ativa ou disseminando virus e posteriormente
desenvolver a mpria COVIEL9, 0 exame correto € BFPCR para SARS\2.
Podemos utilizaanticorposigM e IgG comam bom teste para fins de estudos
epidemiolégicos e historicos de umapopulacdo, nédo servinda@omo acao
preventiva/bloqueadora da infeccgmor SARE0V2.

Em estudos recentes, foi observado que quanto maior a carga viral a que o
paciente é exposto e maior a sintomatologaaresposta imundlgicaadaptativa
(imunidade celular e humoral) tende a  ser proporcional.

Para explicar isso, é preciso lembrar de alguns aspectos do inicio da resposta imun
adaptativa: a apresentacao de antigenos.
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A resposta inata é inespecifieajd nascemos com ela. Vai reagir a qualquer
patdgenoque tente invadir o organismdNao gera memoria, e reagepidamente,
com atvacao de algumas células geatam combater o invasolEm seguidavem
a resposta adaptativa qué dividida em dois "bracos'd braco humoral (de
anticorpos)e o braco celularde células T, ou linfécitos). TEsses bracos &a
conectados e geram memoriae ® vius tentar reinfectayesses bragcos wadnontar
uma respostamunolégicarapidacontra ele

Os anticorpos sao produzidgmlas células Bou linfocitos B O primeiro
anticorpo aaparece seriao IgM, que indicaa uma infeccao reente. Depois iria
sendo substuido pelo 1gG, que indica fazer mais tempo que a pessoa teve a
doenca. O IgG podaurar bastante tempo no sangue por issog muito usado
como um bonmarcador de imunidade se fdo tipo neutralizante (que realmente
impede que o virus entre na célula) e um bom marcador epidemioldgico para medir
a prevaléncia da doenca na populacdo. Rastrear a populagén testesde
sorologia paa ver quem ja foi exposto aorug, parecia serma boa ideia até
sairan essedois trabalhogla Nature Medicingue colocaranem dlvida se dgG
€ um bom marcador. @rimeiro trabalhoavaliou 37 pacientes assintomaticos para
sorologia dedG, comparando com 37 sintomaticasostrou que os niveis de IgG
cairam abaixo do detectavel apos 60 dias para 40% dos assititos e 12,% dos
sintomaticos. Isso ndo quer dizer queondesenvolvemos imunidade, nem que
estamos suscetivesuma reinfecgd. A resposta derdicorpos n® €nossa mica
defesag particularmente contrairus, ndo € a mais important® fato do nivel de
IgG diminuir rapidamente ndo quer dizer que méatemos respostaafular - de
células T, ou que watenhamos desenvolvido céad de memoria, capazes de
montar uma reposta rapidamente caso ows infecte novamente.

Sobre reinfec¢ao, méestamos presenciandmsos entéo por enquanto, parece
gue quemteve a doena e se recuperou esta prgido. Masndo podemoselaxar
as medidas @ prevencépaté porque mesmo que estejamos prgjielos de ficar
doentes, ainda ndisabemos se ficamos flezente livres de transmitir o mis.

N&o temosainda nenhuma resposta que expliqws motivos pelos quais
algumaspessoas parecem combatervius, mesmo sem anticorposmas temos
varias hipotesesPode ser uma questao @gposicao a umearga viral baia;pode
ser que bons anticorpos neutralizantesejam produzidosmesmo em baixa
guantidade e sejam suficiente$ode até ser que respostas cruzadas®lulas T
com outros coronavils confiran certa protecdode memodria para alguns
pacientes respondendo de formaapida ao entraem em contato com o Novo
Coronavirus

31



Entdo, resumindo: parece que IgGond um bom marcador, porque muitos
pacientes se recigram de Covid9 sem produzir quantidade significativa de
anticorpos, ou eles decaemapidamente apés a recuperacadsso n@ quer dizer
gue aspessoas hao estdimunes porque existem células de mend e também
resposta celular que madepende de antic@os. Mas isso quer dizeque medir
prevaléncia da doenca na populacédo s6 com lg&ééma boadeia. ®demos,
com isso, subestimaa prevalénciaTambém existemmplicacdes para recrutar
pacientes para doacao de soro de convalegeeSe haum pico de prducéd de
IgG, € bom aproveité.

Para saber se ficamos imunes e quanto tempo essa imunidade dura, vamos te
gue medir também resposta celularaeompanhar com o tempo. Mdemos como
dizer quanto tempo dura a imunidade antes de ter pessoas recupegadasm
longo periodo e isso n@nda n& temos, estamos aprendendo

Em relacdo a vacinas, elas podem devem- ser desenhadas para dar uma
resposta imune melhor do que a natural, provocandantd anticorpos
neutralizantes, quantoesposta celular.
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