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Ministério da Saude
Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inova¢ao e Insumos Estratégicos em Saude
Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos

NOTA INFORMATIVA N2 5/2020-DAF/SCTIE/MS

1. ASSUNTO

1.1. Uso da Cloroquina como terapia adjuvante no tratamento de formas graves do COVID-19.

2. JUSTIFICATIVA

2.1. Considerando a pandemia ocasionada pelo novo coronavirus humano (COVID-2019) declarada

pela OMS e a situagdo epidemioldgica brasileira (WHO,2020a);

2.2. Considerando a inexisténcia de terapias farmacoldgicas e imunobiolégicos especificos para
COVID-19 e a taxa de letalidade da doengca em individuos de idade avancada em razdo da insuficiéncia de
alternativas terapéuticas para essa populacdo em especifico (BRASIL, 2020a);

2.3. Considerando as publicagbes recentes com dados preliminares sobre o uso da cloroquina e
hidroxicloroquina em pacientes com COVID-19 (Chatre, 2020, Touret, 2020; Gautret, 2020; Riera, 2020);

2.4, Considerando que o uso de cloroquina é um tratamento de baixo custo, de facil acesso e também
facilmente administrada;

2.5. Considerando a capacidade nacional de producdo de cloroquina pelos laboratdrios publicos
brasileiros em larga escala e da capacidade de abastecimento desse medicamento a nivel estadual e municipal,
este Ministério informa que:

2.6. A cloroquina e o seu analogo hidroxicloroquina sdo farmacos derivados da 4-aminoquinolonas, que
clinicamente sdo indicados para o tratamento das doengas artrite reumatoide e artrite reumatoide juvenil
(inflamacdo cronica das articulagdes), lUpus eritematoso sistémico e discoide, condicbes dermatoldgicas
provocadas ou agravadas pela luz solar e maldria. A apresentacdo farmacéutica da cloroquina varia entre 50mg a
150mg, enquanto a da hidroxicloroquina é de 400mg. Ambos sdao farmacos administrados pela via oral ou
injetavel, no caso da cloroquina, podendo se distribuir extensamente pelos tecidos. Sdo metabolizados pelo
complexo de isoenzimas CYP do figado e possuem meia-vida de eliminagdo por volta de 60 dias (cloroquina) e 50
dias (hidroxicloroquina) com depuracdo predominantemente renal. Os residuos desses farmacos podem perdurar
semanas ou meses no organismo (Micromedex e FTN, 2010).

2.7. Algumas publicacdes cientificas internacionais tém sugerido que esses farmacos podem inibir a
replicacdo de SARS COV, por meio da glicosilagao terminal da Enzima Conversora de Angiotensina 2, produzida
pelos vasos pulmonares, que pode afetar negativamente a ligacdo virus receptor (Al Bari, 2017 e Savarino 2006).
Com relagdo ao SARS COV 2, Gautret e colaboradores demonstraram que apds 6 dias de tratamento com
hidroxicloroquina (e hidroxicloroquina em associagdo com azitromicina), 70% dos pacientes estava sem detec¢do
viral em relacdo ao grupo controle, o que em carater preliminar, pode sugerir um potencial efeito antiviral no
coronavirus humano. Em uma recente revisdo sistematica rdpida foi observado o efeito da cloroquina na inibi¢cdo
da infecg¢do viral por meio do aumento do pH endossdmico, permitindo assim a fusdo viral/celular. Ademais,
também foi observado que esse medicamento contribuiu para a prevencdo da disseminacdo do virus em culturas
celulares. Os modelos animais incluidos nesta revisdo mostraram que a cloroquina e hidroxicloroquina podem
interromper a infeccdo viral. (Paho, 2020).

2.8. Os eventos adversos relatados a longo prazo devido ao uso da cloroquina incluem retinopatia e
disturbios cardiovasculares. Considera-se que o uso de cloroquina ou de hidroxicloroquina pode ser seguro,
embora, a janela terapéutica (margem entre a dose terapéutica e dose tdéxica) seja estreita (Touret, 2020,
UptoDate). O seu uso deve, portanto, estar sujeito a regras estritas, e automedicacdo é contra-indicada.
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2.9. Neste sentido, com base na Lei n. 13.979 de 06 de fevereiro de 2020, na Medida Provisdria n. 926
e Decreto n. 10.282, ambos datados, a posteriori, 20 de marco de 2020, que alteram a Lei ja publicada, o
Ministério da Saude do Brasil disponibilizard para uso, a critério médico, o medicamento cloroquina como
terapia adjuvante no tratamento de formas graves, em pacientes hospitalizados, sem que outras medidas
de suporte sejam preteridas em seu favor. A presente medida considera que ndo existe outro tratamento
especifico eficaz disponivel até o momento. Importante ressaltar que ha dezenas de estudos clinicos nacionais e
internacionais em andamento, avaliando a eficacia e seguranca de cloroquina/hidroxicloroquina para infec¢do
por COVID-19, bem como outros medicamentos, e, portanto, essa medida podera ser modificada a qualquer
momento, a depender de novas evidéncias cientificas.

3. INDICAGOES NA TERAPIA ADJUVANTE NAS FORMAS GRAVES

Situacio clinica Recomendacio Consideracoes

Pacientes Difosfato de Cloroguina: Verifique o eletrocardiograma (ECG)

hospitalizados com antes do imicio, risco de prolongamento

formas graves da 3 comp. de 150mg 2x/dia no I° do intervalo QT. O risco é mailor em

COVID-19* dia (900mg de dose de ataque) pacientes em uso de outros agentes

seguido de 3 comp. 150 mg 1x/dia
Casos criticos da no 2°, 3°, 4° e 5° dias (450mg/dia)
COVID-19%*

prolongadores do intervalo QT. Manter
monitoramento do ECG nos dias

subsequentes

ou

Hidroxicloroguina:

1 comp. 400mg 2x/dia no 1° dia
{(800mg dose de atague), segunido
de 1 comp. 400 mg 1x/dia no 2°,
3°, 4° e 5° dias (400mg/dia)

*Dispneia, frequéncia respiratoria = 30/min, SpQ; = 93%, Pa0,/Fi0; = 300 e/on infiltracio pulmonar =

50% dentro das 24 a 48 horas

**Faléncia respiratoria, choque séptico e/ou disfuncio de multiplos érgios

*** Para pacientes abaixo de 60 kg, fazer ajuste de 7.5 mg/kg de peso.

OBS: A escolha da antibioticoterapia ficard a critério da equipe médica do hospital, de acordo
com as recomendagoes da comissao de infec¢ao hospitalar local.

4. OBSERVACOES IMPORTANTES

4.1. Realizar ECG antes do inicio da droga e acompanhar durante toda a internacao o intervalo QT, pois
a cloroquina pode aumentar esse intervalo, especialmente se utilizada com outras drogas que prolongam o QT. A
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suspensdo se dara por avaliagado clinica individualizada.

4.2. Na presencga de insuficiéncia renal ou insuficiéncia hepatica graves, reduzir a dose de cloroquina
para 50%.

5. CRITERIOS PARA A PRIMEIRA DISTRIBUICAO DA CLOROQUINA NA REDE SUS:

5.1. Com o aumento dos casos da COVID-19 e a velocidade de transmissdo do coronavirus no Brasil,

projeta-se para a primeira distribuicdo um quantitativo calculado com base no nimero de casos notificados no
Ultimo boletim oficial do MS (25/03/2020) e um estoque de reserva. Portanto, o quantitativo enviado a cada
estado e Distrito Federal, sera suficiente para atender de imediato os pacientes hospitalizados e para o pronto
atendimento de novos casos.

5.2. Fator embalagem do difosfato de cloroquina - caixa com 500 comprimidos. Cada paciente receberd
2 blister ¢/ 10 comprimidos, para evitar fracionamento. Nenhuma UF receberd menos de 4 caixas (2.000
comprimidos).

5.3. O medicamento sera distribuido pelo Ministério da Saude as Secretarias Estaduais de Saude, que
realizardo o envio aos hospitais de referéncia de sua regiao.

5.4, A primeira distribuicdo sera iniciada em 27 de marco de 2020.

SANDRA DE CASTRO BARROS
Diretora do Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos
DAF/SCTIE

DENIZAR VIANNA DE ARAUJO
Secretdrio de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
SCTIE
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Ministério da Saude
Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagao e Insumos Estratégicos em Saude
Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos

NOTA INFORMATIVA N2 6/2020-DAF/SCTIE/MS

1. ASSUNTO

1.1 Atualiza informacgdes sobre o Uso da Cloroquina como terapia adjuvante no tratamento
de formas graves do COVID-19, ficando revogada a Nota Informativa n® 5/2020-DAF/SCTIE/MS, datada
de 27 de marco de 2020.

2. JUSTIFICATIVA

2.1. Considerando a pandemia ocasionada pelo novo coronavirus humano (COVID-2019)
declarada pela OMS e a situacdo epidemioldgica brasileira (WHO,2020a);

2.2. Considerando a inexisténcia de terapias farmacoldgicas e imunobioldgicos especificos
para COVID-19 e a taxa de letalidade da doenca em individuos de idade avancada em razao da
insuficiéncia de alternativas terapéuticas para essa populacdo em especifico (BRASIL, 2020a);

2.3. Considerando as publicagdes recentes com dados preliminares sobre o uso da cloroquina
e hidroxicloroquina em pacientes com COVID-19 (Chatre, 2020, Touret, 2020; Gautret, 2020; Riera,
2020);

2.4. Considerando que o uso de cloroquina é um tratamento de baixo custo, de facil acesso e

também facilmente administrada;

2.5. Considerando a capacidade nacional de produgao de cloroquina pelos laboratérios
publicos brasileiros em larga escala e da capacidade de abastecimento desse medicamento a nivel
estadual e municipal, este Ministério informa que:

2.6. A cloroquina e o seu analogo hidroxicloroquina sdo farmacos derivados da
4-aminoquinolonas, que clinicamente sao indicados para o tratamento das doengas artrite reumatoide
e artrite reumatoide juvenil (inflamagdo cronica das articulagdes), lUpus eritematoso sistémico e
discoide, condicdes dermatoldgicas provocadas ou agravadas pela luz solar e maldria. A posologia da
cloroquina varia entre 50mg a 150mg, enquanto a da hidroxicloroquina é de 400mg. Ambos sdo
farmacos administrados pela via oral ou injetavel, no caso da cloroquina, podendo se distribuir
extensamente pelos tecidos. Sdo metabolizados pelo complexo de isoenzimas CYP do figado e possuem
meia-vida de eliminagdo por volta de 60 dias (cloroquina) e 50 dias (hidroxicloroquina) com depuracdo
predominantemente renal. Os residuos desses farmacos podem perdurar semanas ou meses no
organismo (Micromedex e FTN, 2010).

2.7. Algumas publicacdes cientificas internacionais tém sugerido que esses farmacos podem
inibir a replicacdo de SARS COV, por meio da glicosilacdo terminal da Enzima Conversora de
Angiotensina 2, produzida pelos vasos pulmonares, que pode afetar negativamente a ligagdo virus
receptor (Al Bari, 2017 e Savarino 2006). Com relagdao ao SARS COV 2, Gautret e colaboradores
demonstraram que apds 6 dias de tratamento com hidroxicloroquina (e hidroxicloroquina em
associagcdo com azitromicina), 70% dos pacientes estava sem detec¢do viral em relacdo ao grupo
controle, o que em carater preliminar, pode sugerir um potencial efeito antiviral no coronavirus
humano. Em uma recente revisdo sistematica rapida foi observado o efeito da cloroquina na inibigdo da
infecgao viral por meio do aumento do pH endossémico, possivelmente evitando ou impedindo a fusao
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viral/celular. Ademais, também foi observado que esse medicamento contribuiu para a prevencdo da
disseminacdo do virus em culturas celulares. Os modelos animais incluidos nesta revisdo mostraram
gue a cloroquina e hidroxicloroquina podem interromper a infecgao viral. (Paho, 2020).

2.8. Os eventos adversos relatados a longo prazo devido ao uso da cloroquina incluem
retinopatia e distFurbios cardiovasculares. Considera-se que o uso de cloroquina ou de
hidroxicloroquina pode ser seguro, embora, a janela terapéutica (margem entre a dose terapéutica e
dose téxica) seja estreita (Touret, 2020, UptoDate). O seu uso deve, portanto, estar sujeito a regras
estritas, e automedicag¢ao é contra-indicada.

2.9. Neste sentido, com base na Lei n. 13.979 de 06 de fevereiro de 2020, na Medida
Provisdria n. 926 e Decreto n. 10.282, ambos datados, a posteriori, 20 de marco de 2020, que alteram a
Lei ja publicada, o Ministério da Salde do Brasil disponibilizard para uso, em casos confirmados e a
critério médico, o medicamento cloroquina como terapia adjuvante no tratamento de formas graves,
em pacientes hospitalizados, sem que outras medidas de suporte sejam preteridas em seu favor. A
presente medida considera que ndo existe outro tratamento especifico eficaz disponivel até o
momento. Importante ressaltar que hd dezenas de estudos clinicos nacionais e internacionais em
andamento, avaliando a eficicia e seguranca de cloroquina/hidroxicloroquina para infeccdo por
COVID-19, bem como outros medicamentos, e, portanto, essa medida podera ser modificada a
qualquer momento, a depender de novas evidéncias cientificas.

3. INDICACOES NA TERAPIA ADJUVANTE NAS FORMAS GRAVES

Situacdo Clinica Recomendacdo Consideracgbes

Pacientes Cloroquina (**%): Verifique o eletrocardiograma
hospitalizados com (ECG) antes do inicio, risco de

3 . de 150mg 2x/di ]e .
formas graves da Sl e prolongamento do intervalo

dia (900mg de dose de ataque)

R Tsts : . .
gy om0 10T e s o
Casos criticos da 1x/dia no 22, 32, 42 e 52 dias P
COVID-19** (450mg/dia) agentes prolongadores do

intervalo QT. Manter
ou monitoramento do ECG nos

Hidroxicloroquina: dias subsequentes

1 comp. 400mg 2x/dia no 12 dia
{800mg dose de ataque),
seguido de 1 comp. 400 mg
1x/dia no 22, 32, 42 e 52 dias
(400mg/dia)

*Dispneia, frequéncia respiratoria = 30/min, Sp0- < 93%, Pa0,/Fi0, < 300 e/ou infiltracédo
pulmonar >50% dentro das 24 a 48 horas

**Faléncia respiratdria, choque séptico e/ou disfuncéo de multiplos 6rgdos

***Para pacientes abaixo de 60Kg, fazer ajuste de dose para 7,5mg/Kg de peso.

OBS: A escolha da antibioticoterapia ficara a critério da equipe médica do hospital, de
acordo com as recomendagdes da comissao de infec¢dao hospitalar local.
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4. OBSERVAGOES IMPORTANTES

4.1. Realizar ECG antes do inicio da droga e acompanhar durante toda a internacdo o
intervalo QT, pois a cloroquina pode aumentar esse intervalo, especialmente se utilizada com outras
drogas que prolongam o QT. A suspensdo se dara por avalia¢do clinica individualizada.

4.2. Na presenca de insuficiéncia renal ou insuficiéncia hepatica graves, reduzir a dose de
cloroquina para 50%.

5. CRITERIOS PARA A PRIMEIRA DISTRIBUICAO DA CLOROQUINA NA REDE SUS:

5.1. Com o aumento dos casos da COVID-19 e a velocidade de transmissdo do coronavirus no
Brasil, projeta-se para a primeira distribuicdo um quantitativo calculado com base no nimero de casos
notificados no ultimo boletim oficial do MS (25/03/2020) e um estoque de reserva. Portanto, o
quantitativo enviado a cada estado e Distrito Federal, sera suficiente para atender de imediato os
pacientes hospitalizados e para o pronto atendimento de novos casos.

5.2. Fator embalagem da cloroquina - caixa com 500 comprimidos. Cada paciente recebera 2
blister ¢/ 10 comprimidos, para evitar fracionamento. Nenhuma UF recebera menos de 4 caixas (2.000
comprimidos).

5.3. O medicamento sera distribuido pelo Ministério da Saude as Secretarias Estaduais de
Saude, que realizardo o envio aos hospitais de referéncia de sua regido, PUBLICO e PRIVADO.

5.4, A primeira distribuicdo iniciou-se em 27 de marco de 2020. E a medida em que forem
surgindo a necessidade de novas entregas, as SES deverdo informar ao DAF/SCTIE/MS, para o envio do
medicamento.

6. CONSIDERAGOES FINAIS:

6.1. Esta Nota Informativa atualiza informagdes nos seguintes itens:

6.2. 2.6 linha 2 - substitui a expressado "apresentacao farmacéutica" por "posologia";

6.3. 2.7 linha 5 - substitui a expressdo "permitindo assim a fusdo viral/celular"

por "possivelmente evitando ou impedindo a fusdo viral/celular";

6.4. 2.9 linha 2 - inclui a expressao "casos confirmados";

6.5. 3 - Tabela - coluna (Recomendacdo) - substituiu a expressao "difosfato de cloroquina"
por "cloroquina ***";

6.6. 3 - Na referéncia: (***) substitui a frase "Para pacientes abaixo de 60kg, fazer ajuste de
7,5mg/kg de peso" por "Para pacientes abaixo de 60Kg, fazer ajuste de dose para 7,5mg/Kg
de peso."

SANDRA DE CASTRO BARROS
Diretora do Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos
DAF/SCTIE

DENIZAR VIANNA ARAUJO
Secretario de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Salde
SCTIE
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Ministério da Salde
Secretaria Executiva
Gabinete da Secretaria Executiva

NOTA INFORMATIVA N© 9/2020-SE/GAB/SE/MS

ORIENTAGOES PARA MANUSEIO MEDICAMENTOSO PRECOCE DE
PACIENTES COM DIAGNOSTICO DA COVID-19

ASSUNTO

Orientagbes para manuseio medicamentoso precoce de pacientes
com diagnédstico da COVID-19.

INTRODUGCAO

1. Considerando que cabe ao Ministério da Saude acompanhar, controlar
e avaliar as acles e o0s servicos de salde, respeitadas as competéncias
estaduais e municipais, nos termos da Constituigdo Federal e da Lei n°® 8080, de
19 de setembro de 1990;

2. Considerando que até o momento ndo existem evidéncias cientificas
robustas que possibilitem a indicagdo de terapia farmacoldgica especifica para a
COVID-19;

3. Considerando que a manutencdo do acompanhamento da
comunidade cientifica dos resultados de estudos com medicamentos € de
extrema relevancia para atualizar periodicamente as orientagdes para o
tratamento da COVID-19, que existem muitos medicamentos em teste, com
muitos resultados sendo divulgados diariamente, e varios destes medicamentos
tém sido promissores em testes de laboratério e por observacdo clinica, mesmo
com muitos ensaios clinicos ainda em analise;

4, Considerando que alguns Estados, Municipios e hospitais da rede
privada ja estabeleceram protocolos proprios de uso da cloroquina e da
hidroxicloroquina para tratamento da COVID-19;

5. Considerando a necessidade de uniformizagdo da informagdo para os
profissionais da satde no &mbito do Sistema Unico de Salde;

6. Considerando a existéncia de diversos estudos sobre o uso da
cloroquina e hidroxicloroquina no tratamento da COVID-19;

7. Considerando a larga experiéncia do uso da cloroquina e da
h|drOX|cIoroquma no tratamento de outras doengas infecciosas e de doencas
cronicas no ambito do Sistema Unico de Salde, e que ndo existe, até o
momento, outro tratamento eficaz disponivel para a COVID-19;

8. Considerando a necessidade de orientar o uso da cloroquina e da
hidroxicloroquina no &mbito do Sistema Unico de Salde pelos profissionais
médicos;

9. Considerando a necessidade de orientar o uso de farmacos no
tratamento precoce da COVID-19 no émbito do Sistema Unico de Saude pelos
médicos;

10. Considerando a necessidade de reforcar que a auto prescricao dos
medicamentos aqui orientados pode resultar em prejuizos a saude e/ou redugdo
da oferta para pessoas com indicacao precisa para 0 seu uso;

11. Considerando a necessidade de avaliacdo dos pacientes através de
anamnese, exame fisico e exames complementares nos equipamentos de salude
do Sistema Unico de Saude;

12. Considerando que a prescricao de todo e qualquer medicamento é
prerrogativa do médico, e que o tratamento do paciente portador de COVID-19
deve ser baseado na autonomia do médico e na valorizagdo da relagdo médico-
paciente que deve ser a mais proxima possivel, com o objetivo de oferecer o
melhor tratamento disponivel no momento; e

13. Considerando que o Conselho Federal de Medicina recentemente
propds a consideracdo da prescricdo de cloroquina e hidroxicloroquina pelos



médicos, em condicoes

diagnostico de COVID-19.

excepcionais, mediante o livre consentimento
esclarecido do paciente, para o tratamento da COVID-19 (PROCESSO-CONSULTA
CFM n© 8/2020 - PARECER CFM N© 4/2020).

14. O Ministério da Saude, com o objetivo de ampliar o acesso dos
pacientes a tratamento medicamentoso no dmbito do SUS, publica as seguintes
orientagdes para tratamento medicamentoso precoce de pacientes com

CLASSIFICAGCAO DO SINAIS E SINTOMAS:

SINAIS E
SINTOMAS SINAIS E SINTOMAS SINAIS DE GRAVIDADE
MODERADOS
LEVES
e Tosse persistente
+ febre
persistente didria | Sindrome Respiratéria
_ ou Aguda Grave - Sindrome
: 23232’;? o Tosse persistente Gripal que apresente:
e Coriza +ro ressiva plodrz e Dispneia/desconforto
e Diarreia gutgr]o sintoma respiratério persistente
* Dor abdominal relacionado a no Torax
* Febre COVID-19 e OU press&o
: 1|\_4c')zlsgéa (adinamia, persistente no Térax
« Fadiga prostragdo, e OU saturacdo de O,
e Cefaleia h!pore_X|a, menor que 95% em ar
diarreia) -
ou ambiente
e Pelo menos um e OU coloragdo azulada
dos sintomas de labios ou rosto
acima + presencga
de fator de risco

ORIENTAGCAO DE TRATAMENTO CONFORME A CLASSIFICAGAO DOS SINAIS

E SINTOMAS:

Orientacdo para
prescricao em
PACIENTES ADULTOS

FASE 1
1° AO 5° DIA DO
INICIO DOS
SINTOMAS

FASE 2 FASE 3
6° AO 14° DIA DO APéS,14° DIA DO
INICIO DOS INICIO DOS
SINTOMAS SINTOMAS

SINAIS E SINTOMAS
LEVES

Difosfato de Cloroquina
D1: 500mg 12/12h (300mg de cloroquina
base)
D2 ao D5: 500mg 24/24h (300mg de
cloroquina base)
+
Azitromicina
500mg 1x ao dia, durante 5 dias

Sulfato de Hidroxicloroquina
D1: 400mg 12/12h
D2 ao D5: 400mg 24/24h
+
Azitromicina
500mg 1x ao dia, durante 5 dias

Ou

Prescrever
medicamento
sintomatico

Orientagdo para
prescricdo em
PACIENTES ADULTOS

FASE 1
1° AO 5° DIA DO
INICIO DOS
SINTOMAS

FASE 2 FASE 3
6° AO 14° DIA DO APOS 14°
INICIO DOS DIA DO INICIO
SINTOMAS DOS SINTOMAS

Considerar a Internacao Hospitalar
- Afastar outras causas de gravidade
- Avaliar presenca de infeccdo bacteriana




SINAIS E SINTOMAS

- Considerar imunoglobina humana
- Considerar anticoagulagao
- Considerar corticoterapia

Difosfato de Cloroquina
D1: 500mg 12/12h (300mg de cloroquina
base)
D2 ao D5: 500mg 24/24h (300mg de
cloroquina base)

MODERADOS +
Azitromicina
500mg 1x ao dia, durante 5 dias -X-
Ou
Sulfato de Hidroxicloroquina
D1: 400mg 12/12h
D2 ao D5: 400mg 24/24h
+
Azitromicina
500mg 1x ao dia, durante 5 dias
FASE 1 FASE 2 FASE 3

Orientacdo para
prescricao em
PACIENTES ADULTOS

1° AO 5° DIA DO
INICIO DOS
SINTOMAS

6° AO 14° DIA DO
INICIO DOS
SINTOMAS

APOS 14° DIA DO
INiCIO DOS
SINTOMAS

SINAIS E SINTOMAS
GRAVES

Internacao Hospitalar

- Afastar outras causas de gravidade
- Avaliar presencga de infeccdo bacteriana
- Considerar imunoglobina humana
- Considerar anticoagulagao
- Considerar pulsoterapia com corticéide

Sulfato de Hidroxicloroquina

D1: 400mg 12/12h

D2 ao D5: 400mg 24/24h

+
Azitromicina
500mg 1x ao dia, durante 5

dias

ANEXO A - TERMO DE CIENCIA E CONSENTIMENTO

NOTAS

1. Apesar de serem medicagOes utilizadas em diversos protocolos e de
possuirem atividade in vitro demonstrada contra o coronavirus, ainda ndo
ha meta-analises de ensaios clinicos multicéntricos, controlados, cegos e
randomizados que comprovem o beneficio inequivoco dessas medicagbes
para o tratamento da COVID-19. Assim, fica a critério do médico a
prescricdo, sendo necessaria também a vontade declarada do paciente,
conforme Anexo A - Termo de Ciéncia e Consentimento.

2. O uso das medicacbes esta condicionado a avaliacdo médica, com
realizagdo de anamnese, exame fisico e exames complementares, em

Unidade de Salde.

3. Os critérios clinicos para inicio do tratamento em qualquer fase da doenca
nao excluem a necessidade de confirmacdo laboratorial e radioldgica.

4. Sdo contra-indicagbes absolutas ao uso da Hidroxicloroquina: gravidez,
retinopatia/maculopatia secundaria ao uso do farmaco ja diagnosticada,
hipersensibilidade ao farmaco, miastenia grave.

5. N&o ha necessidade de ajuste da dose de hidroxicloroquina para
insuficiéncia renal (somente se a taxa de filtragdo glomerular for menor que
15) ou insuficiéncia hepatica.

O risco de retinopatia € menor com o uso da hidroxicloroquina.

N&o coadministrar hidroxicloroquina com amiodarona e flecainida. Ha
interacao moderada da hidroxicloroquina com: digoxina (monitorar),
ivabradina e propafenona, etexilato de dabigatrana (reduzir dose de 220




10.

1.

12.

13.

14.

15.
16.

17.
18.

19.

20.

21.

mg para 110 mg), edoxabana (reduzir dose de 60 mg para 30 mg). Ha
interacao leve com verapamil (diminuir dose) e ranolazina.

Em criangas, dar sempre prioridade ao uso de hidroxicloroquina pelo risco
de toxicidade da cloroquina.

Cloroquina deve ser usada com precaugao em portadores de doengas
cardiacas, hepaticas ou renais, hematoporfiria e doengas mentais.

Cloroquina deve ser evitada em associagdo com: clorpromazina,
clindamicina, estreptomicina, gentamicina, heparina, indometacina,
tiroxina, isoniazida e digitalicos.

Para pacientes adultos hospitalizados e com sinais de gravidade,
considerar anticoagulacdo e pulsoterapia com corticéide. Antes do primeiro
pulso de corticoterapia, realizar profilaxia anti-helmintica.

Para pacientes com sinais e sintomas moderados, considerar
anticoagulacgdo profilatica se a oximetria estiver abaixo de 95% ou na
presenca de qualquer sinal ou sintoma respiratdrio (tosse, dispneia etc.)
quando ndo for possivel realizar a oximetria.

Para pacientes hospitalizados, observar e iniciar o tratamento precoce para
pneumonia nosocomial, conforme protocolo da Comissao de Controle de
InfeccOes Hospitalares (CCIH) local.

Nos pacientes com deficiéncia ou presungdo de deficiéncia de vitamina D,
considerar a reposicao conforme necessidade clinica.

Investigar e tratar anemia.

Zinco - Para pacientes adultos, considerar a administracao de sulfato de
zinco concomitante ao tratamento com cloroquina/hidroxicloroquina +
azitromicina.

Monitorar o uso de anti-coagulantes.

Exames laboratoriais de relevancia na COVID-19: hemograma completo, TP,
TTPA, proteina C-reativa (de preferéncia ultra sensivel), AST (TGO), ALT
(TGP), Gama-GT, creatinina, uréia, glicemia, ferritina, D-dimero, DHL,
troponina, CK-MB, vitamina D, ions (Na/K/Ca/Mg), RT-PCR SARS-Cov-2,
sorologia ELISA IGM IGG para SARS-Cov-2, teste molecular rapido para
coronavirus.

Exames complementares de relevancia na COVID-19: Eletrocardiograma e
Tomografia Computadorizada de TORAX.

A Sociedade Brasileira de Cardiologia recomenda a realizacdo de
Eletrocardiograma no primeiro, terceiro e quinto dias do tratamento com
cloroquina ou hidroxicloroquina com associacdao eventual com azitromicina.

Cada comprimido de Difosfato de Cloroquina de 250 mg equivale a 150 mg
de cloroquina base. A dose diaria maxima de cloroquina base ndo deve
exceder 25mg/Kg.
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ANEXO A — MODELO DE TERMO DE CIENCIA E CONSENTIMENTO

Termo de Ciéncia e Consentimento

Hidroxicloroquina/Cloroquina em associacdo com Azitromicina para COVID 19

DIAGNOSTICO E TRATAMENTO

Fui devidamente informado(a), em linguagem clara e objetiva pelo(a) médico(a), de que as
avaliacdes médicas ou laboratoriais revelaram possibilidade ou comprovagao de diagndstico:

COVID 19 causada pelo coronavirus SARS-COV-2

E com base neste diagndstico me foi orientado o seguinte tratamento/procedimento:

Cloroquina ou Hidroxicloroquina em associacio com Azitromicina

0S PROCEDIMENTOS, SEUS BENEFICIOS, RISCOS E
ALTERNATIVAS

Fui devidamente informado(a), em linguagem clara e objetiva pelo(a) médico(a), que:

1.

A cloroquina e a hidroxicloroquina sao medicamentos disponiveis hd muitos anos para a
prevencdo e tratamento da malaria e também para o tratamento de algumas doencgas
reumaticas como artrite reumatoide e lipus. Investigadores chineses demostraram a
capacidade dessas drogas de inibir a replicagdo do coronavirus em laboratério (in vitro). Um
estudo franc€s mostrou que a eliminagdo do coronavirus da garganta de portadores da
COVID-19 se deu de forma mais rapida com a utilizagdo da combinacao de hidroxicloroquina
e o antibidtico azitromicina, quando comparados a pacientes que ndao usaram as drogas.
Entretanto, nao ha, at¢ o momento, estudos suficientes para garantir certeza de melhora clinica
dos pacientes com COVID-19 quando tratados com cloroquina ou hidroxicloroquina;

A Cloroquina e a hidroxicloroquina podem causar efeitos colaterais como redugdo dos
gldbulos brancos, disfuncao do figado, disfunc¢do cardiaca e arritmias, e alteragdes visuais por
danos na retina.

Compreendi, portanto, que ndo existe garantia de resultados positivos para a COVID-19 e que o
medicamento proposto pode inclusive apresentar efeitos colaterais;

Estou ciente de que o tratamento com cloroquina ou hidroxicloroquina associada a azitromicina pode
causar os efeitos colaterais descritos acima e outros menos graves ou menos frequentes, os quais
podem levar a disfun¢do de 6rgdos, ao prolongamento da internacdo, a incapacidade temporaria ou
permanente e até ao Obito.

TERMO DE CIENCIA E CONSENTIMENTO HIDROXICLOROQUINA/CLOROQUINA- COVID 19



Também fui informado(a) que, independente do uso da cloroquina ou hidroxicloroquina associada a
azitromicina, serd mantido o tratamento padrdo e comprovadamente benéfico para minha situagao,
que pode incluir medidas de suporte da respiragdo e oxigenacao, ventilagdo mecanica, drogas para
sustentar a pressao e fortalecer o coragao, hemodialise e antibidticos, entre outras terapias oferecidas
a pacientes que estdo criticamente doentes.

AUTORIZACAO DO PACIENTE OU RESPONSAVEL

Por livre iniciativa, aceito correr os riscos supramencionados e dou permissao/autorizagao voluntaria
para que os medicamentos sejam utilizados da forma como foi exposto no presente termo;

Esta autorizagdo ¢ dada ao(a) médico(a) abaixo identificado(a), bem como ao(s) seu(s) assistente(s)
e/ou outro(s) profissional(is) por ele selecionado(s);

Tive a oportunidade de esclarecer todas as minhas duvidas relativas ao(s) procedimento(s), apos ter
lido e compreendido todas as informagdes deste documento, antes de sua assinatura;

Apesar de ter entendido as explicagdes que me foram prestadas, de terem sido esclarecidas todas as
duvidas e estando plenamente satisfeito(a) com as informagdes recebidas, reservo-me o direito de
revogar este consentimento antes que o(s) procedimento(s), objeto deste documento, se realize(m).

, de o (hh:min)

O Paciente O Responsavel

Nome:

Assinatura:

DECLARACAO DO MEDICO RESPONSAVEL

CONFIRMO que expliquei detalhadamente para o(a) paciente e/ou seu(s) familiar(es), ou
responsavel(eis), o proposito, os beneficios, os riscos e as alternativas para o tratamento(s)
/procedimento(s) acima descritos, respondendo as perguntas formuladas pelos mesmos, e
esclarecendo que o consentimento que agora ¢ concedido e firmado podera ser revogado a qualquer
momento antes do procedimento. De acordo com o meu entendimento, o paciente ou seu responsavel,
estd em condicdes de compreender o que lhes foi informado.

, de de 20 : (hh:min)

Nome do Médico: CRM:

Assinatura:
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CRONOGRAMA DE
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| RECH JE LD, FARMACEUTICA LTDA ME OS PRODUTOS / SERVICOS CONSTANTES DA NOTA FISCAL INDICADO AO LADO NF-e
EMISSAQ: 03/08/2020 - DEST. / REM.: FUNDO ESTADUAL DE SAUDE - VALOR TOTAL: RS 8.880,00 5
| DATA D2 RECEBIMENTO 'IDENTIFICACAQ E ASSINATURA DO RECEBEDOR N° 000000151
SERIE 001
IDENTIFICAGAO DO EMITENTE

L.D. FARMACEUTICA LTDA ME

| - VILA VELHA - ES
TEL: (27)3075-3555

AVE SATURNINO RANGEL MAURO, 2 LOJA 2; SLJ; GAL.
ARAUJO PIMENTA - PRAIA DE ITAPARICA - CEP:29102-036

DANFE

DOCUMENTO AUXILIAR DA
NOTA FISCAL ELETRONICA

0 - ENTRADA 1

CHAVE DE ACESSO

3220 0815 7725 6600 0109 5500 1000 0001 5118 3655 0182

1 - SAIDA
N° 000000151 fl.l1 /2
SERIE 001

Consulta de autenticidade no portal nacional da NF-e
www.nfe.fazenda.gov.br/portal
ou no site da Sefaz Autorizadora

NATUREZA DE OPERACAO

VENDA USUARIO FINAL

PROTOCOLO DE AUTORIZACAO DE USO
332200041967129 03/08/2020 11:18:03

INSCRIGAO ESTADUAL

082884072

INSCRICAO ESTADUAL DO SUBST. TRIB.

CNPJ/ CPF

15.772.566/0001-09

DESTINATARIO / REMETENTE

[ NOME 1AZAO SOCIAL CNPJ / CPF DATA DA EMISSAO
FUNDO ESTADUAL DE SAUDE 00.733.062/0001-02 03/08/2020
ENDERECO BAIRRO / DISTRITO CEP DATA SAIDA / ENTRADA
AVENIDA FARQUAR, 2986 PEDRINHAS 76801-470 03/08/2020
MUNICIPIO FONE / FAX UF INSCRICAO ESTADUAL HORA DA SAIDA
PORTO VELHO (69)3216-5263 RO 11:04:02
CALCULO DO IMPOSTO
BASE DE CALCULO DO ICMS VALOR DO ICMS BASE CALC. ICMS SUBST VALOR DO ICMS SUBST. VALOR AFROX. DOS TRIBUTOS | VALOR TOTAL DOS PRODUTOS
0,00 0,00 0,00 0,00 2.375,40 8.880,00
| VALOR DO FRETE VALOR DO SEGURO DESCONTO OUTRAS DESP. ACESS VALOR DO IPI VAL )
} 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
TRANSPORTADOR / VOLUMES TRANSPORTADOS
RAZAD SOCIAL FRETE POR CONTA CODIGO ANTT PLACA DO VEICULO | UF CNPJ/ CPF
BRASPRESS TRANSPORTES URGENTES LTDA 0 - REMETENTE 48.740.351/0016-41
ENDERECO MUNICIPIO UF INSCRIGAO ESTADUAL
AV ATALYDES MOREIRA DE SOUZA, 1656 SERRA ES 082296200
QUANTIDADE ESPECIE MARCA NUMERACAO PESO BRUTO PESO LIQUIDO
1

DADOS DO PRODUTO / SERVICOS
CODIGO DO PROD. / s et
. SERV,

246 IVERMECTINA 6 MG - LOTE:
231256974/1-VAL:24/01/2021

30049099| 0102

DADOS ADICIONAIS

WFURMAcOES COMPLEMENTARES
1 MDS5 : 4892FBA442F5E857D07A343FEFCOF6AS
DOCUMENTO EMITIDO POR ME OU EPP OPTANTE PELO SIMPLES NACIONAL.
NAO G FRA DIREiTO A CRLDITO FlSCAL DE IPI

RESERVADO AO FISCO

.

SGBr Sisiemas




IDENTIFC 41 AQ DO EMITENTE
. L.D. FARMACEUTICA LTDA ME DANFE
DOCUMENTO AUXILIAR DA
NOTA FISCAL ELETRONICA .
AVE SATURNINO RANGEL MAURO, 2 LOJA 2; SLI; GAL. 0 - ENTRADA CHAVE DE ACESSO )
ARAUIJO PIMENTA - PRAIA DE ITAPARICA - CEP:29102-036 1 . SAIDA 1 3220 0815 7725 6600 0109 5500 1000 0001 5118 3655 0182
- VILA VELHA - ES )
. < ] Consulta de autenticidade no portal nacional da NF-e
TEL: (27)3075-3555 N 0(}000@151 1.2 /2 i i, v il
SERIE 001 ou no site da Sefaz Autorizadora
NATUREZA DE OPERACAQ PROTOCOLO DE AUTORIZAGAO DE USO
VENDA USUARIO FINAL » 332200041967129 03/08/2020 11:18:03
INSCRIGAO ESTADUAL INSCRICAO ESTADUAL DO SUBST. TRIB. CNPJ/ CPF
082884072 . 15.772.566/0001-09

CONTINUAGAO DOS DADOS DO PRODUTO / SERVICOS
‘ CODIGO DO PROD. / :
S SERNG

CONTINUAGAQ DAS INFORMACOES COMPLEMENTARES
Conta: 26268-4 Valor aproximado dos impostos por esfera: FED.: 2375,40 Est.: 0,00 Mun.: 0,00




MS / DATASUS - CENTRAL DE ABASTECIMENTO FARMACEUTICO
Sistema de Controle de Farmacia - V14.0.0.0
NOTA DE ENTRADA DE INSUMO

SEXTA-FEIRA - 28/08/2020
Emitido as 12:28:48
farl3é pag: 001

NEM - Numero..
Tipo Movimento..:
CNPJ/CPF Fornec.:

: 2020080732
078 -

Num. Empenho: 2020

RECEB. NOTA DE ENTREGA FATURADO -
15.772.566/0001-09 LD FARMACEUTICA LTDA ME

Nota Fiscal..... t 151 Processo No..t /
Item Codmat Qtde. Embal. Descricao C Lote Validade Bloco Setor Pallet Pr.unit
001 0001061 4000, 00COMPRIMI IVERMECTINA 6MG 09 231256974/1 24/01/2021 2,22
Total.: 8.880,00
Total Geral.: 8.880,00

Observacao:

Referente processo 0036.237367/2020-21 Empenho 2020NE02706. Recebido em

28/08/2020.

Usuario FABIO

Data:

28/08/2020

as 12:27:33
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