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Covid-19 em fases

FISIOPATOLOGIA

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

2A 2B

Fase de Resposta Viral

Gravidade da doenca

Fase Inflamatéria do Hospedeiro

Periodo

Falta de ar sem (2A) ou com (2B) hipoxia SRAG
(PaO2/FiO2 < 300mmHg) SRIS/Choque
Insuficiéncia cardiaca

Sintomas Sintomas constitucionais leves
Clinicos Febre > 37,8°C
Tosse seca
Sinais Linfopenia Imagem radiologica do torax anormal Marcadores inflamatorios elevados
Clinicos Transaminite (PCR, DHL, D-dimero, Ferritina)
Procaciltonina baixa ou normal Troponina, elevacao NT-pro-BNT

Terapias Hidroxicloroquina, Cloroquina, Azitromicina, Zinco, lvermectina.
Potenciais Uso profilatico ou terapéutico de Heparina de Baixo Peso Molecular.
Reducao de imunosupressao Uso cuidadoso de corticosteroides em alta dose; estatinas;
(evitar excesso de corticosteroides) imunoglobulina humana, lnlbl%om d: IL-1/1L-2/ lL-G / Inlbldoreo do

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

Até 5 dias | Apartirdo5°dia [ A partirdo 7°dia A partir do 10° dia

COVID therapy: Are we missing the optimal treatment window?

Early intervention (¢.9. trigaered by desaturation)
- AWaRe proning or CPAP (keep Lungs open)

- Judiclous fluid administration § stop nephrotoxins
- Heparin adweinistration to prevent thrombosis

- Low dose steroid to prevent hyper-inflanmmation?

e l ’ li l I lc 5 II- ﬁ .l

belayed salvage therapy
- tntubation required

- Hewodialysis may be needed
- tPA way be needed to olot
- Low dose steroid less ive at
this pount (77 need for tocilizumab
or higher doses of steroid)
- Worse Lowg-term functional
outepmes

inflammatory response

HEPARINA

Ativagdo Inibidor C1 Inibigdo: Clq, C2, B e D Factors,
(C1INH) N C3-convertase, MAC

Atlva;o do
Sistema
Complemento

bt LESAO | | e
A ye ENDOTEUAL Disseminada Macrofagica

®

—— E/OU  —

Ativagdo
Antithrombinlll

- :valmdo individualmente e discutido, se necessdrio.




Covid-19 em fases

Fase 1-Infeccao Inicial
Viral - Até 5 doinicio dos sintomas

Assintomatico Sintomatico
Nesse periodo o individuo, sem restricdes ¢ Febre (temperatura > 37,8°C)
na vida normal, é responsavel pela maior ¢ Cefaleia resistente a drogas analgésicas comuns
disseminacdo da doenca. ¢ Astenia
¢ Anosmia
¢ Ageusia

Exames laboratoriais
¢ HC: Leucopenia, Leucocitose e linfopenia leve (80% dos casos).
» Outrosexames laboratoriais em geral sao normais
' Aumento de gama - GTpode ser anteriorao aumento das transaminases (TGOeTGP).
¢ Relagdo neutrofilo/linfdcitos (valor normal 0,78-3,53) € um marcador de inflamagdo sublinica.

Radiografiadetorax(menossensivelqueaT.C.)
Osachados nao sao especificos e 0o exame pode ser normal (70% dos casos).

Tratamento

~

DIFOSFATOTODECLOROQUINA
HIDROXICLOROQUINA DFC, 150 mgdebase=01comp 250 mg)

(HCQ) OBS: opcdo para falta de HCQ
Dose/posologia: Primeirodia-800mg
como dose Unica a noite ou 400 mg via  Dose/posologia: 03 comprimidos de 12/12 h
oral de 12/ 12 horas. Do segundo ao sétimo  (1° dia) sequida de 03 comprimidos de 24/24 h
dia - 400mg via oral a noite. (do 2° ao 5° dia, eventualmente prolongado
Tempo de uso de 5 a 10 dias. até ao 10° dia) via entérica.
Recomendagoes: Recomendamos ECG
Recomendagdes: Recomendamos ECG  prévio.
prévio. Controle no 3° dia. Considerar a mudanca da dose em pacientes
Considerar a mudanca da dose em portadores de doencas cronicas hepaticas ou
pacientes portadores de doengas cronicas  renais e em pacientes com maior risco de
hepaticas ou renais e em pacientes com  arritmias cardiacas.

maior risco de arritmias cardiacas. 1,5 comprimidos de 12/12 h (1° dia) seguida de
Primeiro dia - 200mg via oral de 12/12 1,5 comprimidos de 24/24 h (do 2° ao 5° dia,
horas. eventualmente prolongado até ao 10° dia) via
Do segundo ao décimo dia - 200mg via oral  entérica.
ao dia.

AZITROMICINA

Dose/posologia Azitromicina - 1 cp de 500mg diariamente por 5 dias, de manha (tomar
em horario diferente ao da HCQ)

Recomendacgoes: Evitar uso com Taxa de Filtracao Glomerular abaixo de 10 mg/dL. Nao
administrar com Amiodarona e Sotalol.

Pode aumentar niveis de Digoxina.

Recomendamos ECG preévio especialmente no uso da combinacéo Hidroxicloroquina
+ Azitromicina em pacientes de risco.

ANTICOAGULANTE PROFILATICO

Heparina de Baixo Peso Molecular (Enoxaparina): 40 mg ou 1 mg/Kg SC de 24/24
Recomendacgoes: Indicado para pacientes com maior risco de tromboses (micro-
trombos na fase inflamatoria), pacientes com trombofilia, anemia falciforme e outros
Casos.
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Covid-19 emfases

Fase 2 A - Inflamatoria
A partir do 5° dia

Formas de apresentacao:
+  Tosseseca(semdispneia)

+  Febre (temperatura >37,8°C)
»  Mialgia

Artralgia

Calafrios

Hipotermia

Saturacao de 02 pelo oximetro digital normal

>94% (502)

v

Exames laboratoriais

¢ HC: Linfopenia mais acentuada.
¢ Plaquetopenia discreta.

¢ Aumento progressivo de D-dimero (marcador de inicio da fase) e marcadores

inflamatorios (PCR, VHS e outros)
¢ Aumento detransaminases.

TC de torax, sem contraste, alta resolugdo e janela para parénquima
Opacidades em vidro fosco (VF) bilaterais, periféricas, multilobares, em qualquer segmento
pulmonar. Opacidades em vidro fosco (VF) associadas a consolidacdo, ainda periféricas,
espessamento de septo inter e intralobular, caracterizando o as- pecto de pavimentagao em
mosaico irregular (PMI).
Quantificacdo: Até 25% De 25a50%
Acima de 50%.

Tratamento

-

HIDROXICLOROQUINA (HCQ)

Dose/posologia: Primeiro dia - 800 mg
como dose Unica a noite ou 400 mg via oral de
12/ 12 horas. Do segundo ao sétimo dia -
400mg via oral a noite.

Tempo de uso de 5 a 10 dias.
Recomendagdes:  Recomendamos  ECG
prévio.

Considerar a mudanca da dose em pacientes
portadores de doencas cronicas hepaticas ou
renais e em pacientes com maior risco de
arritmias cardiacas.

Primeiro dia - 200mg via oral de 12/12
horas.

Do segundo ao décimo dia - 200mg via oral ao
dia.

DIFOSFATOTODECLOROQUINA
DFC, 150 mgde base =01 comp 250 mg)
OBS: opcao para falta de HCQ

Dose/posologia: 03 comprimidos de 12/12 h
(19 dia) seguida de 03 comprimidos de 24/24 h
(do 20 ao 5° dia, eventualemnte prolongado até
a0 100 dia) via entérica.

Recomendagdes: Recomendamos ECG prévio.
Considerar a mudanca da dose em pacientes
portadores de doengas cronicas hepaticas ou
renais e em pacientes com maior risco de arrit-
mias cardiacas.

1,5 comprimidos de 12/12 h (1° dia) seguida de
1,5 comprimidos de 24/24 h (do 2° ao 5° dia,
eventulamente prolongado até ao 10° dia) via
entérica.

7

AZITROMICINA

Dose/posologia: Azitromicina - 1 cp de 500mg diariamente por 5 dias, de
manha (tomar em horario diferente ao da HCQ).
Recomendagoes: Evitar uso com Taxa de Filtracao glomerular abaixo de 10 mg/dL.

Nao administrar com Amiodarona e Sotalol.
Pode aumentar niveis de Digoxina.

Recomendamos ECGprévio especialmentenousodacombinac¢éo Hidroxicloroquina

+ Azitromicina em pacientes de risco.

ANTIBIOTICOS
Na suspeita de sobreinfeccao: Cefuroxima 500mg VO de 12h/12h. Se o paciente hospitalizar:
Ceftriaxona 2g EV, de 24/24h.
Recomendacdes: Alergia a betalactamicos:
Levofloxacino 500mg/dia/5d.
(no caso de utilizar levofloxacino, evitar azitromicina por possivel aumento de QTc).

CORTICOTERAPIAEMALTADOSE

Dose/posologia:  Metilprednisolona:

80mg

(ou 1mg/kg) EV durante 3 dias

Metilprednisolona 80mg (ou 1mg/kg) EV na unidade de salide ambulatorial ou hospitalar e
apos a estabilizacdo do paciente sem hipoxia, continuar com Prednisolona oral 60 a 100

mg (ou 1mg/kg) durante 2 dias a mais.

Recomendacées: Na impossibilidade do esquema hospitalar EV.
Prednisona oral 60 a 100 mg (ou 1mg/kg)/dia, em dose unica durante 3 dias.




Covid-19 em fases

Fase 2 B - Inflamatoria
A partir do 7° dia

¢ Arritmia cardiaca, taquicardia ou crises
hipertensivas subitas.
¢ Hipdxia:
S02 <96% para jovens
S02 <93% para idoso

Formas deapresentagdo:

¢ Limitacdo fisica para as atividades
normais

¢ Dispneia leve: aumento da
frequéncia respiratria (>24ipm)

Exames laboratoriais
¢ Linfopenia maior.
¢ Plaquetopenia.
Se importante e progressiva piora o prognostico. Relacdo neutrdfilos/ linfdcitos: marcador de
inflamacdo subclinica (normal : 0,78 a 3,53). A elevagdo se relaciona a pior progndstico.
¢ Aumento de transaminases:
Aumento moderado de CPK, DHL e PCR. Aumento progressivo de D-dimero e outros marcadores
de inflamagdo. Aumento de fibrinogénio.

Radiografia detorax (menos sensivelqueaT.C.)
Opacidades alveolares multilobares e bilaterais melhor individualizadas.

TC de torax, sem contraste, alta resolucao e janela para parénquima
Opacidades em vidro fosco (VF) bilaterais, periféricas, multilobares, em segmentos pulomares associadas a
consolidacdo, ainda periféricas. O espaco aéreo pode ser inundado e atingir por¢es mais centrais dos pulmades.
Espessamento do septo inter e intralobular (pavimentagdao em mosaico irregular - PMI). Lesdes do
tipo “sinal de halo” (consolidagdo circundada por uma nuvem de vidro fosco).
As opacidades em vidro fosco podem ser referidas empercentuais ou escores que estdo relacionados a severidade
da doenga.
Quantificacdo:Até 25% De 25 a 50%
Acima de 50%.

Tratamento

DIFOSFATOTO DE CLOROQUINA

HIDROXICLOROQUINA (HCQ)

Dose/posologia: Primeiro dia - 800 mg como
dose Unica a noite ou 400 mg via oral de 12/ 12
horas.

Do segundo ao sétimo dia - 400mg via oral a
noite.

Tempo de Uso de 5 a 10 dias.

Recomendagoes: Recomendamos ECG prévio.
Considerar a mudanca da dose em pacientes
portadores de doencas cronicas hepaticas Ou
renais e em pacientes com maior risco de
arritmias cardiacas.

Primeiro dia - 200mg via oral de 12/12
horas.

(DFC, 150 mgdebase =01 comp 250 mg)
OBS: opgado para falta de HCQ

Dose/posologia: 03 comprimidos de 12/12 h (1°
dia) seguida de 03 comprimidos de 24/24 h (do 2°
ao 5° dia, eventualmente prolongado até ao 10° dia)
via entérica.

Recomendagdes: Recomendamos ECG prévio.
Considerar a mudanga da dose em pacientes
portadores de doencas cronicas hepaticas ou renais
e em pacientes com maior risco de arrit- mias
cardiacas.

1,5 comprimidos de 12/12 h (1° dia) sequida de 1,5
comprimidos de 24/24 h (do 2° ao 5° dia,

Do segundo ao décimo dia - 200mg via oral ao eventualmente prolongado até ao 10° dia) via
dia. entérica.

AZITROMICINA

Dose/posologia: Azitromicina - 1 cp de 500mg diariamente por 5 dias, de manha
(tomar em horario diferente ao da HCQ).

Recomendacgoes: Evitar uso com Taxa de Filtragao glomerular abaixo de 10 mg/dL.

Nao administrar com Amiodarona e Sotalol.

Pode aumentar niveis de Digoxina.

Recomendamos ECG prévio especialmente no uso da combinacdo Hidroxicloroquina
+ Azitromicina em pacientes de risco.

ANTIBIOTICOS
Na suspeita de sobreinfeccao: Ceftriaxona 2g EV, de 24/24h ou Piperacilina-Tazobactam
4,59 EV de 6/6h.
Recomendacgoes: Alergia a betalactamicos:
Levofloxacino 500mg/dia/5d
(no caso de utilizar levofloxacino, evitar azitromicina por possivel aumento de QTc).

CORTICOTERAPIAEMALTADOSE

Dose/posologia: Metilprednisolona: 80mg (ou 1mg/kg) EV durante 3 dias Metilprednisolona
80mg (ou 1mg/kg) EV na unidade de salde ambulatorial ou hospitalar e apds a estabilizacdo do
paciente sem hipoxia, continuar com Prednisolona oral 60 a 100 mg (ou 1mg/kg) durante 2 dias
a mais.

Recomendagdes: Na impossibilidade do esquema hospitalar EV.

Prednisona oral 60 a 100 mg (ou 1mg/kg)/dia, em dose Unica durante 3 a 5 dias.

TERAPIA ALTERNATIVA
(extensivo a fase 3)
Pulsoterapia-COVID19.
Indicacdo: Pneumonia por Covid-19 com hipoxemia, em progressao em fase inflamatoria (6° ao
150 dia de sintomas). TC de Torax: lesdes em vidro fosco > 50%.

Metilprednisolona 3mg/kg, reduzindo nos dias seguintes para 2, 1 e 0.5mg/kg. Dose Unica diaria,
diluir em 250ml soro, preferéncia glicosado.

Alternativa: dexametasona 0.5mg/kg dividido em 3 tomadas, reduzindo para 0.3mg/kg, 0,2 e
1mg/kg nos dias seguintes.



Covid-19 em fases

Fase 3 -Hiperinflamatoria
A partir do 10° dia

Formas de apresentacao:

» Sindrome Respiratoria  AGUDA ¢ Sangramento anormal. —
Grave. ¢ Febreacimade38,5°C.

v Insuficiéncias CardiacaeRenal. ¢+ Complicagdes cardiacas

v Linfohistiocitose  hemofagocitica (miocardite, Infarto agudo do miocardio).
Secundaria (LHS). +  Choque.

* Hepatomegalia e Esplenomegalia. ¢ Microtrombose sistémica.

¢ AuMENTO de linfonodos. ¢ Alteragdes hematoldgicas tipo
¢ Rash cutaneo Tromboembolismo Pulmonar e Sindrome de
(considerar o diagndstico diferencial Coagulagdo Intravascular Disseminada.

com arboviroses).

' Sepse.

Table3 Scoring for the diagnosis of sepsis-induced
coagulopathy

Category Parameter Opoint 1 point 2 points

Prothrombin time PT-INR <12 >12 >14

Coagulation Platelet count =150 <150 <100
(x10°%/L)

Total SOFA SOFA four 0 1 =2
items

Diagnosed as sepsis-induced coagulopathy when the total score
is 4 or more with total score of prothrombin time and coagulation
exceeding 2.

Total SOFA is the sum the four items (respiratory SOFA,
cardiovascular SOFA, hepatic SOFA, renal SOFA). The score of
total SOFA is defined as 2 if the total score exceeded 2.

INR, international normalisation ratio; PT, prothrombin time;
SOFA, Sequential Organ Failure Assessment.

Tablel
The Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) score

SOFA score 1

Respiration?

Pa0,/FIO, (mm Hg) <400 <300
Sa0,/FIO, 221-301 142-220
Coagulation

Platelets 10%/mm®

Liver

Bilirubin (mg/dL)

Can:iiovascularb

Hypotension MAP <70 Dopamines or Dopamine >5 or Dopamine >15 or
dobutamine (any) norepinephrine®.1 norepinephrine >0.1

CNS
Glasgow Coma Score 10-12 6-9 <6
Renal

Creatinine (mg/dL) or urine 3.5-4.9 or <500 >5.0 or <200
output (mL/d)

MAP, mean arterial pressure; CNS, central nervous system; SaO2, peripheral arterial oxygen saturation.

a
PaO2/F102 ratio was used preferentially. If not available, the SaO2/FIO2 ratio was used

vasoactive mediations administered for at least 1 hr (dopamine and norepinephrine ymg/kg/min).

Escore para sindrome de ativacdo macrofagica (SAM)

Temperatura Pontuacio Fibrinaginio (mg/L)
QR c o + 200 mg/dl o
£200mg/dL 30
38, 4%-39, 4°C i3
N Farritma ng/ml

»39.4° C 45

<2000 ngfmi 2
Organomegalia 2000-6000 ag/mi »n
Nenhuma o *H000 ngfmil 50
Hepato ou esplenomegalia i3 AST Pantuscho
Hepato e esplenomegalia iR <30 1A o

Nimero de citopenias (Hb < 9 gfdL; GB < 4000/mm"; plq < 100.000/mm") 300U 19
Uma knhagem o Hemofagocitose em aspirade de medula Fantacio
Dusa links gens

Trés linhagens

Triglicrides (mg/dL)

= 150 mg/dL

150 2 354 mefdi FSEORE TOTAL: [== = 169, considerar SAM])

> 354 mg/dL Adaptado de Artheitls Rheumatol 2014:66;2813-20.

Exames laboratoriais
¢ Citopenias progressivas.
¢+ PLAQUETOPENIA. Se importante e progressiva piora o0 prognostico. Relagdo Neu- trofilos/
linfocitos: marcador de inflamagdo subclinica (normal : 0,78 a 3,53). A ele- vacdo se
relaciona a pior progndstico.
v AlteracOes de fungdo hepatica e renal.
¢ AUMENTO de troponina e procalcitonina.
¢ AuMenTo daCPK.
¢ AuMENTO dos marcadores inflamatdrios.
¢ AUuMENTO doD-dimero.

Exames laboratoriais adicionais:
¢ Aumentomoderado de interleucina 6, procalcitonina. e troponina
¢ Saturacdo de 02 pelo oximetro digital normal.

Radiografiadetdrax (menossensivelqueaT.C.)
0 acometimento pulmonar é subestimado pela baixa sensibilidade.
Os achados nessa fase incluem opacidades de espaco aéreo (alveolares) ou infiltrado alvéolo-intersticial,
multilobares e bilaterais.

TC de torax, sem contraste, alta resolucao e janela para parénquima
Opacidades em vidro fosco (VF) bilaterais, periféricas, multilobares, em qualquer segmento
pulmonar.

Opacidades em vidro fosco (VF) associadas a consolidacdo, ainda periféricas, espessamento de
septo inter e intralobar, caracterizando o aspecto de pavimentagdo em mosaico irregular
(PMI).

Quantificagao:

Até 25% De 25 a 50%

Acima de 50%.

Diminuicaodareplicacdoviraleintensificagcdo daresposta
inflamatoria.

Tratamento

Tratamentoem UTI: usocuidadosodecorticoidesemaltas
doses, estatinas, imunoglobulina humana, inibidores de IL-1
/ IL-2 / IL-6 e inibidores de GM-CSF.



Efeitosadversos e contraindicacoes
Tratamento Covid-19

HIDROXICLOROQUINA (HCQ)

Efeitos Adversos

-Arritmia cardiaca

-Anorexia;

-Labilidade emocional;

-Cefaleia;

-Visdo borrada devido a disturbios de
acomodacao que sao dose dependentes e
reversiveis;

-Dor abdominal, nausea, diarreia, vomito;
-Erupcdo cutanea e prurido;

-Pode ocorrer perda de visdo ndo reversivel.

Contraindicacoes

-Maculopatias (retinopatias) preexisten- tes;
-Hipersensibilidade aos componentes oU aos
derivados da 4-AMINOQUINOLINA;

-Menores de 6 anos.

DIFOSFATOTO DE CLOROQUINA

Efeitos Adversos

-Transtorno da acomodacdo visual, visdao turva,
cefaleia, fadiga, nervosismo, ansiedade, apatia;
-Irritagdo  gastrointestinal,  nauseas,  vomitos,
estomatite;

-Prurido, coloracdo azul-escura da boca, pele e
unhas, branqueamento dos cabe- los, queda de
cabelos, exantema cutaneo;

-Opacidade da coérnea, ataque agudo de porfiria e
psoriase em pessoas susceptiveis.

Contraindicacoes

-Hipersensibilidade aos componentes;

-Quando o paciente apresentar alteragdes na retina
em utilizacdo prévia do medicamento;

-Epilepsia ou miastenia gravis;

-Insuficiéncia hepatica avancada;

-Psoriase ou outra doenca esfoliativa;

-Porfiria cutanea tardia;

-Portador de deficiéncia de glicose-6-fos- fato-
desidrogenase;

-Em associagdo com os seguintes medicamentos:
aurotioglicose, cepridil, cisaprida, gemifloxacino,
amiodarona, halofantrina, isoflurano, mesoridazina,
pimozida, terfe- nadina, tioridazina, ziprasidona,
digoxina, ciclosporina, cimetidina, proguanil, fenil-
butazona, = mefloquina,  penicilina,  heparina,
clorpromazina e também com medicamentos
utilizados para o tratamento de convulsdes e/ou
epilepsia.

AZITROMICINA

Efeitos Adversos
-Angioedema;
-Colite pseudomembranosa;
-Nauseas, diarreia e vomitos;

Contraindicacoes
-Hipersensibilidade aos componentes ou a
qualquer um dos antibidticos macrolideos.

ReacOes alérgicas, incluindo rash e
angioedema;
-Disfuncdo hepética;
-Sindrome de Stevens-Johnson;
-Prolongamento do intervalo QT;
-AlteracOes laboratoriais: elevagdao de
transaminases.
IVERMECTINA
Efeitos Adversos Contraindicacoes

-Diarreia e nausea, astenia, dor abdominal,
anorexia, constipacdo e vomitos;

-Tontura, sonoléncia, vertigem e tremor;
-Prurido, erupcdes e urticaria;

-Edema facial e periférico;

-Hipotensdo ortostatica e taquicardia.

=Hipersensibilidade aos componentes;
-Meningite ou outras afeccdes do sistema
nervoso central que possam afetar a barreira
hematoencefalica.

ENOXAPARINA

Efeitos Adversos

-Equimose, anemia;

-Hematomas subcutaneos em sitios de
injecao;

-Hemorragia pode ocorrer  durante
tratamento com qualquer anticoagulante;
-Alteragdes laboratoriais: aumento
transitorio de AST/ALT; trombocitopenia.

Contraindicacoes
-Hipersensibilidade a enoxaparina sddica, a

heparina e seus derivados, inclusive outras
heparinas de baixo peso molecular;
-Hemorragias ativas de grande porte e
condigdes com alto risco de desenvolvimento de
hemorragia incontroldvel, incluindo acidente
vascular cerebral hemorragico recente.

METILPREDNISOLONA

Efeitos Adversos

-Acne;

-Supressao adrenal;

-Delirio;

-Diabetes mellitus;

-Edema;

-Instabilidade emocional;

-Eritema;

-Menstruagdo irregular;

-Aumento da pressao intraocular;
-Angioedema, hirsutismo, petéquias;
-Ulcera péptica;

-Infeccdo oportunista, infeccdo, peritonite;
-Hipopituitarismo;

-Sindrome de abstinéncia de esteroide;
-Acidose metabdlica;

-Retengdo de sodio;

-Retencao de fluidos;

-Alcalose hipocalémica;

-Prejuizo da tolerancia a glicose;
-Lipomatose epidural, aumento da pressao
intracraniana;

-Insuficiéncia cardiaca congestiva;
-Arritmia;

-Trombose;

-Hipertensao;

-Hipotenséo;

-Fraqueza muscular, mialgia, miopatia;
-AlteracOes laboratoriais: dislipidemia.

Contraindicacoes

-Pacientes com infecgOes sistémicas por fungos;
-Pacientes com hipersensibilidade conhecida a
metilprednisolona ou a qualquer componente da
formula;

-Uso pelas vias de administracdo intratecal e
epidural;

-Criangas prematuras (a formulagdo contem
alcool benzilico);

-Administragao de vacinas de microrga- nismos
vivos ou atenuados € contraindicada em
pacientes recebendo doses imunos- supressoras
de corticosteroides;

-A apresentacdo de succinato sodico de
metilprednisolona de 40 mg contém lactose
monoidratada produzida do leite de vaca. Esta
apresentacdo € entdo contraindicada a pacientes
com hipersensibilidade conhecida ao leite de vaca
ou seus componentes ou outros laticinios porque
podem conter tracos de ingredientes do leite.



URSG

FLUXO DE AVALIAGCAO DE PACIENTES COM SUSPEITA DE COVID-19

(APRESENTACAO CLINICA SEM SRAG) Unimed Regional
Sul de Goias -
Unimed
Regional Sul Goias
Sintomasinespecificos Altaprobabilidadediagnéstica

' Febre ' Poucaou nenhuma secregao ' Dificuldade para engo‘ir(“bOIO na garganta")“mais

'Tosse seca devias aéreas superiores que gargantairritada”

' Anorexia » Rash cutineo ou manifesta s Dificuldade de sentir cheiro (disosmia/ anosmia)

' Astenia (fraqueza) cOes cutaneas inespecificas ' Dificuldadedesentirsabor(disgeusia / ageusia).

' Odinofagia (doraoengolir) ¢+ Conjuntivite + Sensacao de Falta de ar (incomum na apresentacao

» Dordecabecapersistente » Outros sintomas gastrintes- sem SRAG)

'Diarréia tinais: nauseas, vémitos, dor ' Peso ou opressao naregido esternal

' Calafrios abdominal. ' LesOes vasculares nas extremidades

' Mialgia / Artralgia ' Hipotermia Valorizeaexpressao: "Dr.nuncasentialgoassim!”

Identificacao de 2 ou mais

dos sintomas acima
(Classificado comorisco Bourisco C)

v

>2Diasde — GRUPO NAO > >3 Diasde
Sintomas DERISCO sintomas
persistentes persistentes
Avaliacdo para guiar terapia especifica
- I I I I I I I I | | 1
SIM I - SIM I
l NAO | I NAO |
* v v *
comtratamento e
de Covid-19 *Achadosugestivoderisco Torax
paraformasgraves? (Imagem duvidosa?)
SIM SIM | NAO
¢ ¢ NAO ¢ ¢
: ~ Orientacao de alta: Tc Térax com
Orientacao de alta . e - )
com trgtamento sintomaticos, sinais comprometimento Alteracdo sugestiva de
de Covid e de alerta e medidas inflamatorio agudo pneumonia viral
e Covid19 de prevencao (imagemnormalou<30%)

~

SIM | NAO

SIM | NAO :
d Orientagao de alta: Orientacdaodealta:

Orientag&o de alta sintomaticos, sinaisde Orientagao de alta com sintomaticos, sinais
comtratamento de alertaemedidasde tratamentode Covid19 de alerta e medidas
Covid19 prevencao de prevencao

s— Internagdo Hospitalar

pConsidere internacdo se I+IIouI+IIIouIl + III

@ Comprometimento pulmonar > 25% ou alteragoes laboratoriais relevantes
(marcadores de pior prognostico): avaliar internacao hospitalar.

M Todo paciente com orientacao de tratamento de COVID-19: avaliar
contraindicacoes para as medicacoes especificas (ex.: hidroxicloroquina,
difosfato de cloroquina, azitromicina, etc.).

Prescricao de hidroxicloroquina/pifosfato de cloroquina: os pacientes deverao
preencher o termo de consentimento e realizar ECG.

*Grupos de Risco ou persisténcia de sintomas: avaliar dados laboratoriais e de imagem, progressao de
doenca ou alteracdes laboratoriais que sinalizem maior risco de evolugao para formas graves, independente
do tempo de sintomas.

Atencdo ao paciente que retorna ao pronto-socorro em 48h com persisténcia dos sintomas.

Considere internacao para melhor avaliagdo clinica.




FatoresdeRisco

>60 anos
OBESIDADE
(IMC>30)

: CARDIOPATIAS
GruposdeRisco

NEOPLASIAS

FIBROSE GESTE\NTES Idade<5 | IMUNOSSU-
PULMONAR PUéRPERAS anos PRIMIDOS

L Screening Laboratorial L

APRESENTAGAO CLINICA SEM SRAG

2 Hemograma completo
|_
S PCR
Se >5diasdo
inicio dos D-dimero, DHL, Ck-mb, troponina.
sintomas:

Sedesidratacdo \rajg creatinina, Na, K, Ca, Mg, glicemia
ou oliguria,

nefropatia prévia:  (Kou Mg, dosarsempre antes de prescrever Hidroxicloroquina ou Cloroguina ).

Sedor abdominal

oudiarreia,ou TGO e TGP, Fosfatase Alcalina, Bilirrubinas Totais e fracoes.

hepatopatia preévia:

» RT-PCR, teste molecular, para SARS-COV-2 (Swab): risco B ou C para Covid-19
_ Teste apos 3 dias do inicio dos sintomas.
diagnostico 5orologia para Sars-Cov-2 (IGG e IGM), teste répido Covid-19: apés 7 dias do inicio
dos sintomas.

@ RECOMENDACAO
Isolamento domiciliar obrigatério por 14 dias desde o inicio dos sintomas que pode ser prolongado por no minimo 72h
apos o desaparecimento dos sintomas clinicos.

@ ALTA DO PACIENTE AMBULATORIAL
¢ Resolucao dos sintomas e normalizacao dos exames laboratoriais mais importantes.
¢ Alguns exames podem permaneceralterados, especialmenteos que indicaminflamacao.
s Aresolucao das lesdes em vidro fosco pulmonares pode demorar, as lesdes em vidro fosco podem desaparecer
parcialmente ou podempermanecercomocicatrizes/fibrose pulmonar.



FLUXOGRAMA DEPACIENTES > 12 ANOS SUSPEITO DE COVID-19 NO U RSG

PRONTO ATENNDIMEI,\JTO
(APRESENTACAO CLINICA COM SRAG - MODERADA A GRAVE) Unimed Regional -
Unimed

Sul Goias

Regional Sul Goias

DEFINIGCAO DE SRAG:
Paciente apresentando FEBRE,
mesmoqueapenasreferida,
acompanhada de TOSSE ou DOR
DE GARGANTA e que apresente
DISPNEIA ou QUEDA NA SPO2
ABAIXO DE95% emarambiente,
DESCONFORTO RESPIRATORIO
ou piora nas condigdes clinicas de
doencadebaseou quetenha
evoluidoadbitoporquadroclini-
cocompativel com SRAG;

Sintomas
respiratorios
agudoscom
ousem febre

*Atencao aos pacientes
> com comorbidades e

idade = 60 anos para
orientacoes detalhada na
alta ouinternacao

Internacgao:

TC de Torax
RT-PCRCOVID +
Painel devirus Respiratdrio
Screening Laboratorial.*
Oxigenoterapia

Sp02 = 93%

APLICAR O FLUXO DE AVA-
FR224IRPMou LIACAODEPACIENTESCOM
Dispneia + Alteracao SUSPEITADECOVID-19
LLLET LU CR L LE ( APRESENTAGAO CLINICA
SEM SRAG)

V' N

SOLICITAR
VAGADE UTI

Deterioracao Clinica
(0]V)
Disfuncdo Organica?

Avaliacao
complementar:
TC deTorax

INTERNAGAO
PCR COVID Melhoraclinica

Se Imagem compativel
ETCTorax <50% compneumoniabacteriana

PaineldeVirus Respiratdrio
opacidade?* introduzirantibiotico

Screening Laboratorial *

¥ Screening Laboratorial !

Hemograma completo, PCR, D- dimero, DHL, CPK, ck-mb, Troponina, Ureia, creatinina, Na, K, Ca, Mg, Cl, glicemia, ,
TGO e TGP, fosfatase alcalina, Gama - GT, bilirRUBINA totais e fracdes, TAP, TTPA, Ferritina sérica, aLBUMina sérica,
HEMOCULtURas, gasometria arteril com lactato.

Ao iniciar

corticoide Procalcitonina. Mulheres em Beta-HCG

(Metilprednisolona idade fértil
ou Dexametasona)

ECG Raios X de

AO0 iniciar .
Internados  torax para

HCQ comparativo de

imagem

RT-PCT 7° diado Teste
(teste inicio dos  Rapido
molecular) sintomas  (soroldgico)

Internados
(todos)

Marcadores de pior progndstico: Pacientes de grupo de risco com
pneumonia viral

¢ Linfocitos < 800 e D-dimero> 1000 ¢ CPK>2xVR, ePCR>10
' DHL > 245, eTroponina>VR  eFerritina >300
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* O intervalo QT é medido desde o inicio do QRS até o final
da T (QTm).

*  Paradeterminar o final da onda T é tragada uma linha Comﬁo do QT coma Formula de Bazett:

desde o seu vértice (linha azul tracejada) seguindo a QTm 0.42 0.42

pendente da sua inscricio descendente (linha azul cheia) - |=> = = 0.428
até onde se cruza com a linha de base (linha tracejada \IRR \]095 0.9797 - U.
vermelha). i ’

*  De maneira ideal, deve-se medir o QT em derivagdes com
onda Q ou DIl e V5.

Table 5. Calculation of Risk Score for QT_Interval
Prolongation

K* indicates potassium; and MI, myocardial infarction.

Table 6. QT_Interval Risk Score Stratification*
Risk Score QT Interval Prolongation Q. Interval Prolongation
Category  Risk Score  Derivation Group, n (%)  Validation Group, n (%)
Low <7 456 (51) 159 (53)
7-10 319 (35) 101 (34)
High =211 125 (14) 40 (13)
“Area under the receiver-operating characteristic curve (c-statistic)=0.832.




CoVID-19:CONDUTAS H

Hospital Unimed
Primavera

PRONTO-ATENDIMENTO (PA)

P

Unimed 4%

Teresina

v

Ap0ds avaliacao conforme osfluxosacima,considere para asopgoes dealtadecasos(riscoB
eC paraCovid-19) comsintomaslevesamoderados sem fatores de mau progndsticoenafase 1
oude viremia, oufase 2A, inflamatdria sem hipdxia, considere prescricao para casa:

- HCQ400mgde12/12h(D1),400mg/dia(D2-5)ouDFC03compde12/12h(D1)e03compde

24/24h (D2-5).

- AZITROMICINA 500 mg/dia (até D5)
- OSELTAMIVIR75mgde12/12h(atéD5). Naofazerseteste COVID Negativojadisponivel.
- CEFUROXIMA500mg12/12h (atéD7,sesuspeitadeinfeccdobacterianaassociada).

~ Avaliar necessidade de anticoagulante e corticoide conforme andlise da fase da doencga.

\

\

POSTOS DE INTERNACAO

Terapéutico (Internagao)

Avaliar inicio:

1. Ceftriaxona 2g EV 24/24h.

2. Azitromicina 500mg VO 24/24h.
3. Oseltamivir75mgVv012/12h.*

Atencdo para inicio:**

4. Hidroxicloroquina 400mg VO
12/12h

(preferencial) ou Cloroquina (ba-
se)150mg03 comprimidosVO
12/12h

*Ate48hdossintomasouaté5s
diasem populagéesderisco.

** ATENCAO: “Cloroquinas”, seguir
protocolo (ndousarsemaisde?7
diasdoiniciodossintomas) eassi-
natura de TCLE pelo paciente/ res-
ponsavel.

** ATENCAO: “Cloroquinas”, realizar
ECGantesdeiniciarechecaraten-
ciosamente critérios de contraindi-
cacao.

# Aescolhadoantibidtico deve
observarriscos de infecgao bacte-
rianae/oufungica, assimcomo
perfil paraMDR.

1. Enoxaparina40mgSC24/24h*
2. Omeprazol 40mg VO 24/24h

3. Sintomatico e Fluxo de Controle
Glicémico

4. Broncodilatadores***

5. Metilprednisolonal mg/kg/dia
Xk >k

6. Cateter nasal 02 3l/min ACM** e
pronagao por 2h de 8/8h (vide POP)

*se > 80 Kg deixar Enoxaparina 60
mg SC 24/24 h

Atencao: sepsis-induced coagulo-
pathy (SIC)score >4ouD-Dimero >
30000u6xovalordereferéncia)
considere Enoxaparinade12/12h;

** SIBILANCIA: Salbutamol 100mcg
spray ou Budesonida100 mcgou
Formoterol/Budesonida 6/200mcg
spray

Montelucaste 10 mg

****Ndo prescreverantesde 5dias
desintomas! AvaliarTC, gasometria
e escoreSAM

Outraopgdo é Dexametasona 10
mg/dia.

- Associar Ivermectina 6 mg/ 30 kg/
dia,max18mg,durante2a3dias.

****Nao realizar Venturi
VNI: paracasosselecionados
(seguir POP)

Exames Complementares

1. Hemograma, ureia, creatina, PCR,
D-Dimetro, Na, K, Cai,Mg, UreCr,
TGO e TGP, fibrinogénio, coagulo-
grama, CPK, DHL, Ferritina, Troponi-
na, TP, INR e TTPA.*

2. Hemoculturas.

3. RX. De térax PA e perfil . **

4. ECG (se Hidroxicloroquina ou
Cloroquina)

5. Swab naso-orofaringeo para
SARS—coV-2 e virus respiratorios
(Influenza).

6. Avaliar disponibilidade de teste
imunoldgico para SARS-coV-2 (> 7
dias desintomas).

*Mau progndstico: Linfocitos <
800, DHL > 245, d-Dimero > 1000,
Troponina > VR, CPK >2xVR, PCR >
10, Ferritina > 300.

** TC de Torax: sintomaticos respi-
ratorios com Rx de torax sem anor-
malidades.

INTERNACAO: 1° ao 5° diade hospitalizagdo

Terapéutico (Internagdo)

1. Reavaliar e programar Ceftriaxona
para5a7diaseAzitromicinapara5
dias.

2. Reavaliar indicagdes e reduzir
Hidroxicloroquina para 400mg VO
24/24h ou Cloroquina para 150mg
03 comprimidos VO 24/24h a partir
do 2°dia e programar para 5 dias*,
3. Reavaliarindicacdo de Oseltami-
vir75mgV012/12heprogramar
para 5dias.

*Indicagdes notopicodatriagem
acima

* Avaliar ampliacao de terapia anti-
microbianasegrupoderiscoou
riscode colonizagdo por MDR

*Suspender Oseltamivir ou “Cloro-
quinas” caso sem indicacao. Sus-
pender Oseltamivir se PCR Influen-
za negativo ou se SARS-coV-2
positivo

1. Enoxaparina40mgSC24/24h*
2. Omeprazol 40mg VO 24/24h

3. Sintomatico e Fluxo de Controle
Glicémico

4, Broncodilatadores***

5. Metilprednisolona 1 mg/kg/dia
KKk

6. Cateter nasal 02 3l/min ACM** e
pronagao por 2h de 8/8h (vide POP)

*UTI: Deterioragaoclinica, SARA,
Choque séptico, LRA dialitica,
Escala de coma de Glasgow < 9...

Exames Complementares

1. Hemograma, ureia, creatina, PCR,
D-Dimetro, Na, K, Cai,Mg, UreCr,
TGO e TGP, fibrinogénio, coagulo-
grama, CPK, DHL, Ferritina, Troponi-
na, TP, INR e TTPA.*

2. Hemoculturas.

3. RX. De térax PA e perfil . **

4. ECG (se Hidroxicloroquina ou
Cloroquina)

5. Swab naso-orofaringeo para
SARS—coV-2 e virus respiratorios
(Influenza).

6. Avaliar disponibilidade de teste
imunoldégico para SARS-coV-2 (> 7
dias desintomas).

*Avaliar outro método diagndstico
deSARS-coV-2emcasodeprimei-
ro swab negativo diante do caso
clinico provavel

INTERNADO 6°diadehospitalizacaoemdiante

Terapéutico (Internagao)

1. Avaliar suspensao Ceftriaxona
2. Suspensao Azitromicina

3. Suspensdo Hidroxicloroquina ou
Cloroquina

4, Suspensdo Oseltamivir

5. Febre prolongada ndao deve ser
usada como Unico critério de am-
pliagdo de antibidtica, considere
Procalcitonina.

1. Identificar na hipotese diagndsti-
case pacientederiscooucomcri-
térioslaboratoriaisdemausdiag-
nésticos

2. Avaliar desmame de O2 suple-
mentar e suspensao de pronagao
3. Avaliar critérios de UTI

4. Naoretirar pacientesdoisola-
mento de contato + respiratério
apenas por resultado de PCR nega-
tivo paraSARS-coV-2

Exames Complementares

1. Repetirexamesadmissionaisa
cada 48h e apenas dos alterados ou
repetirem caso de piora clinica

2. Gasometriaarterial para
S02<94% ou ACM

3. RepedirRxdetdraxnoleitoem
caso de piora clinica

4, TCdetdéraxemcasodediagnos-
tico diferencial ou situacao para
mudanca deconduta

PROGRAMACAO DEALTA HOSPITALAR
(a partir do 2° dia de hospitalizacao )

Critérios paraAlta*

1. Casos leves: 48 a 72h sem piora

2. Pneumonia ou Pneumonite: minimo 96h com melhora
3. Ap6s UTI: minimo 48h com melhora progressiva

*Observarestabilidadedecomorbidadese manter
internado por mais 48h portador de fator de risco no 5°

ao 7° dia de sintomas

1. Avaliar necessidade de Cefuroxima 500mgV0 12/12

hou Azitromicina 500 mg VO 24/24h para casa.
2. Avaliarnecessidade de Oseltamivir para casa.

3. Entregar resultados de SARS-coV-2 e Influenza e

orientarisolamento domiciliar se necessario.
4, Medicag0es habituais para o domicilio.



