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Nota Técnica

A Secretariada Saude do Estado do Ceara através do Centro de Inteligéncia em Saude do Estado e da
Escola de Saude Publica do Ceara, vem por meio desta orientar quanto a recomendacdao terapéutica
farmacoldgica para pacientes adultos com quadro suspeito ou confirmado de COVID-19 atendidos
ambulatorialmente nos Servicos de Saude publicos ou privados.

1.Recomendacao

A partir de criteriosa avaliacao médica, presencial ou remota, recomenda-se o seguinte esquema
de tratamento para pacientes adultos com quadros suspeitos ou confirmados de COVID-19
atendidos e acompanhados em ambulatorio, desde que atendam aos trés requisitos listados a
seguir(1.1a01.3):

1.1. MAIS de 5 dias de evolucao do quadro com pelo menos um dos seguintes sintomas: Tosse
persistente + febre persistente diaria ou tosse persistente + piora progressiva de outro sintoma
relacionado a COVID- 19 (adinamia, prostracao, hiporexia, diarreia) e

1.2.Presenca dos seguintes fatores derisco:
-ldade>60anos
- Qualqueridade na presenca de comorbidades:
« Diabetes mellitus
« Hipertensao arterial sistémica
« Doenca cardiovascular
« Doencapulmonar crénica
« Tabagismo
« Neoplasias malignas
« Doencarenal crénicaem estagioavancado (graus 3,4 e5);
« Obesidade (IMC>35kg/m?)

1.3. Assegurado monitoramento da evolucao do paciente pelo sistema de saude, de forma
presencial ou remota, observando eventuais complicacoes e a resposta ao tratamento, visando
identificar precocemente a necessidade de hospitalizacao.

Requisitos para o monitoramento ambulatorial:

1.3.1. Busca ativa pelo ACS

1.3.2.Facil acesso pela equipe de saude através de telefone ou mensagens

1.3.3. Fornecimento de contato para acesso remoto (telefone, whatsapp, chat) A QUALQUER
MOMENTO para o paciente.
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1.4.Esquema terapéutico ambulatorial sugerido:
- Sintomaticos: antitérmicos, dipirona 500mg a 1g via oral se temperatura > 38o0C até 3 a 4x/dia e/ou
doresno corpo
- Aumento da hidratacao por via oral
-Repousorelativo
-Prednisonaporviaoral por 5 dias até 7 dias
+ <50kg=0,5mg/kg/daté30mg/d (1cp + %2 cp de 20mg por dia)
+ >50kg=40-60mg/d(2a3cpde20mgpordia)
- Azitromicina 500mg 01 cp via oral 1x/dia por 3 dias

Obs.: Sobre uso de antimalaricos hidroxicloroquina (HCQ), cloroquina (CQ) e sulfato de zinco e
outras drogas no contexto ambulatorial.

Apesar de serem medicacdes recomendadas em diversos protocolos e de possuirem atividade in
vitro demonstrada contra o coronavirus, ainda nao ha, até o momento, evidéncias cientificas
suficientes que comprovem o beneficio inequivoco dessas medicacdes para o tratamento da COVID-
19. Ademais, a HCQ e a CQ possuem efeitos adversos conhecidos que requerem aten¢ao, prevencao
e exames e avaliacdes clinicas rotineiras. Assim, a SESA/CE NAO recomenda, NO MOMENTO, a
prescricao das mesmas em regime ambulatorial para tratamento de pacientes com diagnéstico
suspeito ou confirmado de COVID-19.

Cabe destacar que, sendo o ato médico de responsabilidade deste profissional, ndo cabe ao Estado
constranger a decisdao do mesmo quanto a referida prescri¢cdao destes farmacos. Os profissionais de
saude médicos tém a prerrogativa, segundo o julgamento clinico, a pericia profissional e a atitude
ética, da tomada de decisdes sobre a melhor op¢ao de tratamento, sendo que estas podem
prevalecer a orientacdes e diretrizes gerais, como a da presente nota técnica, cabendo aos drgaos
fiscalizadores e regulatérios o julgamento e as providéncias éticas, legais e administrativas que
eventualmente se facam necessarias, caso a caso.

Recomendamos que o profissional que opte por prescrever estes farmacos de forma isolada ou
combinada a outros esquemas terapéuticos consulte o documento “ORIENTACOES DO MINISTERIO
DA SAUDE PARA TRATAMENTO MEDICAMENTOSO PRECOCE DE PACIENTES COM DIAGNOSTICO DA
COVID-19” NOTA INFORMATIVA No 9/2020-SE/GAB/SE/MS.

Obs.: Junto a prescricao, médico e paciente deverdo assinar um Termo de Ciéncia e Consentimento
de que estao apenas seguindo uma recomendacdo, mas que a responsabilidade recai sobre o
prescritor e por aquele que utilizard o tratamento prescrito ou do seu representante legal.
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Corticoide oral Dose equivalente aproximada (mg)
Prednisona 5
Prednisolona 5
Metiprednisolona 4
Dexametasona 0,75

*Tabela para conversao de equivaléncia de doses dos corticoides orais.
1.5. Exames laboratoriais e de imagem (quando disponiveis)

Recomenda-se arealizacao de exames, quando disponiveis, paraidentificar a presenca e a evoluc¢ao
de marcadores laboratoriais e alteracdes radiolégicas pulmonares de gravidade da doenca e que
poderiam reforcar aindicacdao do uso de medicac6es com a¢ao anti-inflamatéria.

1.5.1. Principais marcadores laboratoriais:
 Linfopeniaabsoluta (<800/mm3) ou relativa (<20%);
« Proteina C-reativa (> 10 xLSN);

« D-dimero(>2xLSN);

« Lactatodesidrogenase (LDH >245U/L)

« Troponina(>2xLSN);

« Ferritina(>2 xLSN);

« Creatinofosfoquinase (CPK>2 x LSN).

1.5.2. Alteracdes radiolégicas pulmonares:

- Presenca de areas de consolida¢ao pulmonar, caracterizadas com broncograma aéreo, além de
infiltrados pulmonares focais bilaterais e multilobares com padrao de vidro fosco, sobretudo se
acometimento for maior ouigual a 50% do parénquima pulmonar.

Importante: Caso o paciente preencha qualquer um dos sinais de SRAG ou d-dimero acima de 1,0
mcg/ml ou proteina C reativa elevada ou linfopenia (transaminases, LDH, tempo de protrombina e
contagem plaquetaria, também podem ser utilizados para avaliacao se disponiveis) - avaliar
internamento.

- Destaca-se ainda a importancia de buscar identificar a data dos primeiros sintomas,
considerando que o inicio insidioso e o carater bifasico da doenca podem fazer com que o paciente
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negligencie os primeiros dias da doenca, prejudicando a sua notificacdo e adequado manejo.
Também é importante padronizar a forma de contabilizar os dias de sintomatologia, especialmente
em doencas de rdpida evolucdo (tais como dengue, febre amarela, influenza, COVID-19).
Tradicionalmente, na abordagem das doencas infecciosas, o primeiro dia de sintoma costuma ser
contabilizado no calculo. Assim, ao ser atendido no dia 23, o paciente que iniciou sintomas no dia 19,
sera considerado como estandono 50 diadedoenca (19, 20,21,22e23).

- Salienta-se que essas orientacdes foram elaboradas em observacao das melhores evidéncias
disponiveis e considerando o atual cenario epidemioldgico, extremamente grave, em que o sistema
de saude beira o colapso e medidas urgentes para mitigar a crise atual precisam ser tomadas. Foram
ponderados os potenciais riscos e beneficios destas recomenda¢fes e as mesmas podem ser
alteradas na medida que surjam novas evidéncias.

2. Justificativa

- O Decreto Estadual n®33.510 de 16 de marco de 2020 que estabeleceu situacao de emergéncia em
saude e disp6s sobre medidas para enfrentamento e contenc¢ao da infeccdo humana pelo novo
Coronavirus;

- Que cabe a Secretaria da Saude do Estado do Ceara articular as agdes e servicos de saude voltados
a contencdo da situacdao de emergéncia disposta neste Decreto, competindo-lhe, em especial, a
coordenacdo das acdes de enfrentamento ao novo Coronavirus (COVID-19) no ambito do Estado;

- Enquanto a maioria das pessoas infectadas pelo SARS-CoV-2 evoluira com quadro leve segundo
dados da Organizacao Mundial da Saude (OMS), aproximadamente 14% dos pacientes apresentarao
as formas mais graves da COVID-19, evoluindo com pneumonia, sindrome respiratéria aguda grave
(SRAG), sindrome da angustiarespiratoria aguda (SARA), dentre outras;

- Cerca de 5% dos pacientes com COVID-19 necessitarao de tratamento em unidades de terapia
intensiva, comuma mortalidade elevada nesta populacao;

- O Estado do Ceard na data de publicacdo dessa Nota Técnica ultrapassou 8.379 casos confirmados,
com 677 6bitos e mais 24.626 casos eminvestigacdo, comuma letalidade presumida de 8,1%;

- Apesar das medidas de distanciamento social decretadas pelo Governo do Ceara terem produzido
um retardo transitorio da curva do grafico de propagacao do virus;

- Que embora transitoriamente atenuada a epidemia ainda continua em ascensao significativa com
um aumento do nimero de casos e de mortes;
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- Arede de unidades publicas para atendimento de pacientes com COVID-19 no Estado esta proxima
do limite da exaustao, com ocupacao de mais de 80% dos leitos de UTI do estado e 98% dos leitos da
Capital;

- Estima-se a necessidade de criacao de no minimo 50 novos leitos de UTI por dia para atender a
demanda de pacientes graves;

- Existem dificuldades consideraveis para habilitar novos leitos de UTI, devido a escassez de
insumos e equipamentos essenciais, tais como os ventiladores mecanicos, aliadas a um namero
crescente de profissionais de saude afastados por suspeita ou por confirmacao da doenca;

- Até o presente momento nao temos vacina, nem tampouco tratamento eficaz e seguro, somado a
extrema dinamicidade, incipiéncia e inconsisténcia dos estudos acerca de tratamentos utilizados no
manejo clinico da COVID-19, com atualmente cerca de 1076 estudos clinicos em andamento no
mundo;

- 0 uso de corticosteroides tem sido considerado controverso e muitas vezes contraditorio na
literatura internacional, e que até o momento ndo existem ensaios clinicos randomizados
prospectivos disponiveis, além do fato de que a maioria dos “guidelines” baseia-se em estudos
clinicos de pacientes com influenza e MERS, e que sendo assim talvez nao sejam diretamente
aplicaveis para SARS-CoV-2;

- Apesar de diretrizes da Organizacdo Mundial de Saude nao recomendarem o uso rotineiro de
corticosteroides sistémicos para tratamento de pneumonia viral fora de ensaios clinicos;

- A campanha “Surviving Sepsis” recomenda corticoides para pacientes intubados com COVID-19 e
SARA.

- Corticoides foram amplamente utilizados na China, porém seu beneficio ndao pdde ainda ser
determinado com base nos dados de estudos observacionais ndo controlados;

- A Ultima atualizacdao do protocolo de Manejo Clinico de COVID-19 do Ministério da Saude publicado
em 06 de abril de 2020 recomenda que “em pacientes com diagndstico especifico de COVID-19, os
glicocorticoides nao devem ser prescritos rotineiramente, uma vez que ndo existem evidéncias de
seu beneficio nainfec¢ao por SARS-CoV-2";

- Apesar da atualizacao do protocolo de Manejo Clinico de COVID-19 do Ministério da Saude
publicado em 06 de abril de 2020, os corticosteroides podem, no entanto, ser considerados em

situacdes especificas em que hajaindicacao clara para sua utilizacao;
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- A Associacao de Medicina Intensiva Brasileira (AMIB) atualizou em 09 de abril de 2020 as
“Orientagbes sobre o manuseio do paciente com pneumonia e insuficiéncia respiratoria devido a
infeccao pelo Coronavirus (SARS-CoV-2), recomendando que os pacientes com COVID-19 grave
devem ser rastreados para hiperinflamacdo usando marcadores laboratoriais (por exemplo,
aumento de ferritina, contagem decrescente de plaquetas, ou aumento da proteina C-reativa, PCR);

- Em casos selecionados, a administracao de esteroides pode contribuir com o controle do processo
de hiperinflamacdo e paraareducdo da mortalidade;

- Os modelos para a progressao clinica de COVID-19 incluem trés fases, sendo a fase mais precoce
marcada pela replicacdo viral e por sintomas mais leves (Fase 1), a fase intermedidria associada a
manifestacdes pulmonares (Fase 2) e a fase hiperinflamatéria (Fase 3);

- Que as fases que seguem a fase mais precoce de COVID-19 estdao associadas ao estimulo da
imunidade adaptativa, o que pode levar ao aumento da severidade da doenca que, geralmente,
ocorre apos a primeira semana do inicio dos sintomas;

- Que o efeito do corticoide pode variar dependendo do momento quando ocorre a sua prescri¢ao
emrelacao afase de doencaem que o paciente se encontre;

- Apesar de pacientes intubados com SARA serem considerados até o momento como aqueles que
possuem a indicacao mais contundente para o uso de corticoide, esperar que o paciente seja
intubado para a introducao do corticoide poderia resultar na perda de importante oportunidade
terapéutica paraareducao damortalidade;

- Pacientes internados com hipoxemia, mas que ainda nao foram intubados, poderiam representar
um momento oportuno para introducdao da terapia com corticosteroides a fim de evitar a sua
deterioracdo clinica;

- Baseados em todos os elementos e pondera¢bes descritas acimas, fazemos as seguintes
observacdes abaixo:
1. O uso de corticosteroide na fase inicial (Fase 1) pode aumentar a replicacao viral e talvez
atrasar o desenvolvimento da respostaimune adaptativa;
2. Doses baixas de corticosteroide durante a fase intermediaria (Fase 2, ou fase pulmonar)
podem ser benéficas, pois atuariam para conter a severidade da inflamacao e, possivelmente,
prevenir afase hiperinflamatoria (Fase 3);
3. Na fase mais tardia (Fase 3), doses elevadas de corticoide podem ser necessarias para tratar
hiperinflamacgao grave, porém também podendo resultar em efeitos adversosimportantes.
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- Assim, concluimos pela razoabilidade do uso prudente de doses baixas de corticosterdides para
pacientes criteriosamente avaliados de modo individual. E importante considerar que a introducao
de corticosteroides deve estar de acordo com o0 momento da doenca em relacao ao inicio dos seus
sintomas, assim como de acordo com a exclusao de contraindicacdes ao uso dos corticosteroides,
em consonancia com o significado clinico do nivel de marcadores inflamatérios, de acordo com a
presenca de fatores de risco para evolucdao em direcao a formas graves da doenca e segundo a
severidade atual dadoenca.

- A Nota Técnica No 05, de 29 de abril de 2020 traz esclarecimentos sobre uso de corticosteroides
apenas para pacientesinternados em servicos de saude publicos e privados no Estado de Ceara com
aformagrave deinfeccao pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2);

- Considerando o modelo de fases da doenca descrito anteriormente, o beneficio do corticosteroide
pode ser maior a partir do 50 - 70 dia da doenca, durante o inicio da fase de resposta imune
adaptativa. Logo, pacientes pertencentes aos grupos de risco, portanto com maior chance de
evoluirem com as formas graves da doenca, mas tratados em regime ambulatorial por nao
apresentarem os critérios de gravidade para indicacao de internacao, podem se beneficiar do uso
precoce de corticoide;

- Dados disponiveis na literatura sugerem que no periodo que se estende entre os 7° e 10° dias
(periodo critico) costumam se tornar mais claros os sinais de alarme e a alteracdo dos marcadores
laboratoriais que podem identificar aqueles pacientes que estdao desenvolvendo as manifestagées
da forma mais grave da doenca. Os dados disponiveis da casuistica local no Estado de Ceara tem
demonstrado que a média de tempo de internacdo (7 dias) e de ocorréncia dos 6bitos (11,9 dias)
tem sido mais curta. Tais dados podem sinalizar uma evolucao mais rapida entre os nossos
pacientes ou dificuldades na comunicacdao no momento da anamnese. Tal realidade motivou a
definicao local de periodo critico (5 a 7 dias), que podera ser revisada no futuro, caso seja necessario.
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