GOVERNO DO ESTADO DE MINAS GERAIS

Secretaria de Estado de Satlde

w0 "Saezus | Coordenagdo de Farmacia e Terapéutica

Nota Técnica n° 4/ISESISUBPAS-SAF-CFT/2021

PROCESSO N2 1320.01.0031308/2021-37

Nota Técnica sobre o tratamento da COVID-19 (doenca provocada pelo
novo corona virus SARS-COV-2)

Objetivo

Apresentar os tratamentos atualmente recomendados por agéncias de
saude e hospitais referéncia para o tratamento de pacientes com diagndstico positivo
para a COVID-19.

Introducao

O Coronavirus é um virus de RNA sentido positivo nao segmentado e
envelopado que pertence a familia Coronaviridae, possui maior tendéncia a mutacdes
e elevado poder de disseminacao, virus esse que causa a doenca intitulada de Covid-
19. A infeccao pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2) teve inicio em novembro de
2019, causando um surto de doenca respiratéria. Inicialmente detectado na cidade
de Wuhan, na China, em dois meses foram confirmados milhares de casos de Covid-
19.

Destacando-se pela rapidez de disseminacao, a severidade dos sintomas
e as dificuldades para contencao, em 11 de marco de 2020, a Organizacao Mundial
da Saude (OMS) declarou pandemia pelo novo coronavirus. Desde entao, todos os
paises estdo empreendendo enormes esforcos para conter o surto e reduzir a
letalidade, e a sociedade cientifica debrucada em estudos para oferecer uma resposta
rapida e segura a populacao mundial.

Estudos conduzidos sobre a dinamica de infeccao, propde que dois
processos principais conduzam a patogénese da COVID-19. No inicio da infeccao, a
doenca é causada principalmente pela replicacdo do coronavirus 2 da sindrome
respiratéria aguda grave (SARS-CoV-2). Mais tarde, no curso da infeccao, a doenca é
provocada por uma resposta imune / inflamatéria exagerada ao virus que leva a
danos nos tecidos. Embora COVID-19 seja principalmente uma doenca pulmonar,
dados emergentes indicam que podem ocorrer doencas
cardiacas, dermatoldgicas, hematoldgicas, hepdticas, neuroldgicas, renais, e outras
complicacées. Eventos trombdticos também ocorrem em pacientes com COVID-19,
com o0 maior risco ocorrendo em pacientes criticamente enfermos.

O National Institutes of Health (NIH) propde que a infeccao pelo SARS-
CoV-2, de acordo com a presenca de sintomas e sua gravidade pode ser agrupada
da seguinte forma:

a) Infeccao assintomatica ou pré-sintomatica: teste positivo para SARS-CoV-2 por
teste virolégico (ou seja, um teste de amplificacao de acido nucleico ou um teste de
antigeno), mas que nao tém sintomas classicos da COVID-19.

b) Doenca leve: obrigada a apresentar qualquer um dos varios sinais e sintomas de
COVID-19 (por exemplo, febre, tosse, dor de garganta, mal-estar, dor de cabeca, dor
muscular, ndusea, vomito, diarreia, perda do paladar e cheiro), mas que ndo tém falta
de ar, dispnéia ou imagens anormais do térax.

c¢) Doenca moderada: constatacdes de evidéncias de doenca respiratédria inferior
durante o periodo clinico, avaliacdo ou imagem e que apresentam saturacao de
oxigénio (SpO 2 ) =94% no ar ambiente ao nivel do mar.



d) Doenca grave: apresenta obrigatoriamente SpO <94% no ar ambiente ao nivel do
mar, uma proporc¢ao de pressao arterial pressao para a fracdo de oxigénio inspirado
(PO 2 / FIO 2 ) <300 mm Hg, frequéncia respiratéria > 30 respiracées / min ou
infittrados pulmonares> 50%.

A

e) Doenca critica: pertencente a insuficiéncia respiratéria, choque séptico e / ou
multiplos érgaos.

Buscando uma breve resposta a infeccdo, diversas terapias vem sendo
utilizadas, consideradas ou propostas para o tratamento da COVID-19, muitas
carecendo de avaliacao de efetividade e seguranca.

Discussao

Desde o inicio da pandemia, devido a rapidez disseminacao e o completo
desconhecimento deste novo agente infeccioso, iniciaram-se vérios estudos para
pesquisa de medicamentos. A primeiras condutas terapéuticas se baseiam na
farmacocinética de medicamentos ja conhecidos e sintomas apresentados pelos
infectados. Neste contexto varias drogas comecaram a ser empregadas, a fim de se
iniciar estudos que permitissem tracar linhas guias de tratamento.

Infelizmente, para ser delimitar e indicar uma terapia segura e eficaz leva
tempo, pois é necessario seguir todos os passos de uma pesquisa cientifica para que
ela apresente resultados corretos.

Até o momento, existe consenso entre a contraindicacdo de tratamento
precoce e de pacientes sintomaticos que ndo necessitam de internacao. Geralmente,
o tratamento farmacolégico nao é recomendado para pacientes jovens e saudaveis
com leve sintomas e sem condicdes comdrbidas subjacentes.

De acordo com o Manejo Clinico indicado pelo Ministério da Saulde,
pacientes confirmados com diagnostico de Covid-19 devem:

a) Realizar isolamento domiciliar por 14 dias a contar da data de inicio dos sintomas;

b) Serem contactados pelas equipes de salde da atencao priméria a cada a cada 24h
para pessoas com mais de 60 anos e portadores de condi¢cbes clinicas de risco, e a
cada 48h nos demais, preferencialmente por telefone. Caso seja necessario, realizar
atendimento presencial, idealmente no domicilio.

c) Manter repouso, alimentacao balanceada e boa oferta de liquidos.
d) Isolamento de contatos domiciliares por 14 dias.

A Sociedade Brasileira de Infectologia, em seu informe n°® 13 considera
gue o tratamento padrao para a COVID-19, consiste em:

a) Casos leves a moderados: analgésicos e antipiréticos;

b) Casos graves e criticos: além das medicacdes sintomdticas, oxigenioterapia,
anticoagulante profildtico (risco de complicacbes trombdticas), tratamento das
doencas cronicas associadas (diabetes, hipertensao arterial, insuficiéncia cardiaca,
doencas pulmonares crbnicas, entre outras) e tratamento das complicacdes da
doenca.

No quadro a seguir apresenta-se as principais recomendacdes para
tratamento da Covid-19 encontradas nas bases de dados pesquisadas: Elsevier,
Pubmed, Google Académico, NIH, OPAS e WHO.

Quadro 1 - Tratamento COVID-19

Medicamento |Protocolo |Condicao de uso
:ﬁ)seﬂtal Internado, Semi e UTI: Ceftriaxona 1g EV/2x dia +
Ei ; azitromicina 500mg VO ou EV/1x dia por 7 a 10 dias
instein
Hospital Caso de suspeita de sepse associagao da Ceftriaxona 029
Universitario | ao dia por 07 dias com a azitromicina 500 mq ao dia por




Antonio

05 dias OU Amoxicilina/clavulanato 01 g a cada 12 horas

Pedro - por 07 dias com azitromicina 500 mg/dia por 05 dias pela
Ebserh via endovenosa.

Antibioticoterapia Recomendado para individuos com menos de 48 horas de
Secretaria |admissao a prescricao de esquemas preconizados para o
de Estado |tratamento hospitalar da pneumonia comunitaria, como
de Saude antibiético betalactamico associado a macrolideo (eg.
do Ceard ceftriaxona + azitromicina) ou monoterapia com quinolona

respiratéria (eg. levofloxacina).
Pacientes adultos com COVID-19 em ventilacdo mecanica,
OPAS sugere-se 0 uso empirico de agentes antimicrobianos ou
antibacterianos por 5 a 7 dias
Pacientes que requerem oxigénio suplementar.
Hospital Dexametasona 6mg EV 1x/dia por aproximadamente 10
Albert dias (tempo depende da avaliacao clinica). Dose
Einstein equivalente (prednisona 40 mg, metilprednisolona 32mg,
hidrocortisona 160mag).
Pacientes hospitalizados com COVID-19 que requerem
NIH fornecimento de oxigénio através de dispositivo de alto
fluxo nao invasivo; e, Pacientes hospitalizados que
requerem ventilacao ou oxigenacao invasiva.
Individuos com diagndstico confirmado de COVID-19,
preferencialmente com mais de 7 dias do inicio dos
Dexametasona Secretaria sintomas, que apresentam doenca grave ou critica, com
de Estado nece_ss@qde de suplementacao de 02 ou suporte
de Salde ventllatquo. a dexametgsona, que deve ser utilizada na
do Ceara posolo_gla qe 6 mg ao dia (VO gu,EV), durante 7 a 10 dias.
A medicacao podera ser substituida por outras drogas em
doses equivalentes, como hidrocortisona (150 mg/d),
metilprednisolona (32 mg/d) ou prednisona (40 mg/d).

Egigﬁziltério Pacientes hospitalizados que necessitaNm de _oxigénia ]

Antdnio complementar. Se a dexametasona nao estiver disponivel,

Pedro - um corticosteroide alternativo, como prednisona
metilprednisolona ou hidrocortisona pode ser usada

Ebserh

:I(I?)Serr)‘lctal Profilaxia de tromboembolismo venoso para o paciente

X . internado ou ambulatorial;

Einstein
Pacientes com COVID-19 hospitalizados que experimentam
rapida deterioracao pulmonar, cardiaca ou neuroldgica,
perda localizada suUbita de perfusao periférica; Pacientes

NIH com COVID-19 que ocorre a oxigenacao por membrana
extracorpdérea ou terapia de substituicdo renal continua, ou
quem tem trombose de cateteres ou filtros
extracorpdreos deve ser tratado com terapia
antitrombodtica.
Antitrombéticos _ Indiyl'duos com guadro clinico ou fatores de ris_co.que _
Secretaria | motivem o internamento hospitalar, pode-se indicar a anti-
de Estado |coagulacao em dose profilatica, por periodo minimo de 7 a
de Saude 14 dias. Usualmente, recomenda-se o uso de heparina de
do Ceara baixo peso molecular. A heparina nao fracionada também
pode ser utilizada em casos selecionados.
Os pacientes criticos com COVID-19 e alto risco de
tromboembolismo, sem complicacbes renais e com baixo
risco de sangramento, devem receber 1 mg/kg de

OPAS enoxaparina por dia, por pelo menos 7 dias. Para
pacientes criticos sem contraindicacao a anticoagulantes, é
recomendavel o uso de profilaxia farmacoldgica, como
heparina de baixo peso molecular (HBPM).

Orientacao

As principais agéncias ndo se manifestaram quanto a um protocolo a ser
seguido. A tempo informamos que as condutas relatadas se baseiam em estudos




clinicos iniciais e que estao sendo revistos com celeridade pela comunidade cientifica
brasileira e mundial, sendo assim é necessaria uma revisao constante de
protocolos, diretrizes e manejos clinicos para atualizacdao das recomendacdes que
podem ser alteradas conforme novas publicacdes.

Para a utilizacao respaldada de um medicamento no SUS o ideal que
dentre outras exigéncias que o medicamento tenha registro na ANVISA com
indicacdo especificada, para uso off-label é necessaria a publicacdo de recomendacao
especial da ANVISA especificando e autorizando este uso, tenha sido avaliado pela
CONITEC com recomendacao de incorporacao no ambito do SUS, conste na Relacao
Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME), seja pactuado entre os gestores
das unidades federativas na Comissao Intergestores Tripartite (CIT), e conste em
protocolo clinico e diretriz terapéutica de alguma doenca especifica.

Cabe frisar que durante a vigéncia da pandemia por COVID-19 existe
uma série de orientacdes e procedimentos diferenciados, e as orientacdes podem ser
alteradas conforme a evolucao da pandemia e a descoberta de novas informacdes
sobre a doenca e seu tratamento.

Orientamos que:

a) seja respeitada a discricionariedade e soberania da relacdo médico-paciente com
relacao a utilizacdo de medicamentos e cumprindo-se o0s requisitos previstos pelo
Conselho Federal de Medicina e Ministério da Saude.

b) os posicionamentos do Estado de Minas Gerais sejam tomados sempre orientados
na melhor evidéncia cientifica, mas também considerando os arranjos dos atores
sociais neste processo.

c) sendo de interesse institucional a publicacao de um protocolo estadual para
tratamento de Covid-19 recomendamos que seja criado um grupo de trabalho com
SES (COES, SRAS, SAPS e CFT), FHEMIG, e sociedades médicas de pneumologia,
medicina intensiva, infectologia para construcao de um protocolo estadual.
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