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Governo do Estado do Rio de Janeiro
Secretaria de Estado de Satde

Subsecretaria de Gestao da Atengdo Integral a Saude

NOTA TECNICA CONJUNTA 01/2020 — SUPPH/SAFIE/SG AIS/SES-RJ

ASSUNTO: Protocolo de manejo clinico de pacientes internados nos servigos de
assisténcia hospitalar, do estado do Rio de Janeiro, com sinais clinicos ou radiolégicos
de Pneumonia Comunitaria Grave, em especial os pacientes com suspeita ou confirmagao
de COVID-19.

CONTEXTO

Considerando a publicagdo do Decreto n° 46.973, de 16 de marco de 2020, que estabelece novas medidas
temporarias de prevengdo ao contagio ¢ de enfrentamento da emergéncia em saude publica de importancia
mternacional, decorrente do novo coronavirus, vetor da COVID-19, bem como reconhece a situagao de
emergéncia no ambito do Estado do Rio de Janeiro;

Considerando, por conseguinte, a necessidade de implementacio de acdes coordenadas nas unidades
hospitalares e a promo¢ao de medidas que mitiguem a iminente sobrecarga da rede hospitalar no ambito do
estado, diante da eclosdo da pandemia do COVID-19;

Considerando algumas publicagdes cientificas internacionais: estudo sugere que o uso da cloroquina € o seu
andlogo hidroxicloroquina podem mibir a replicacio de SARS COV, por meio da glicosilacdo 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
associacao 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
revisao sistematica rapida foi observado o efeito da cloroquina na inibigdo da infecgao viral por meio do
aumento do pH endossomico, permindo assim a fusdo viral/celular. Ademais, também foi observado que esse
medicamento contribuiu para a prevencao da dissemmagao do virus em culturas celulares. Os modelos animais
incluidos nesta revisdo mostraram que a cloroquina e hidroxicloroquina podem interromper a infeccao viral
(PAHO, 2020);

Considerando, ainda, a alta taxa de transmissibilidade do virus e o exponencial nimero de pacientes que vém
sendo infectados diariamente no Estado do Rio de Janeiro, que direcionam a uma inevitavel sobrecarga dos
equipamentos de saude quando alcangado o periodo de apice de infecgao, havendo a imediata necessidade de
se promover solugdes que evitem o colapso da rede hospitalar de satde;

Considerando que a administracdo de medicamentos potencialmente promissores no tratamento do novo
coronavirus em pacientes internados podera ser decisiva para a recuperacdo destes e, por consequéncia, para
o aumento da disponibilidade de leitos na plataforma de regulagdo para demais pacientes que necessitem de
vaga;

Considerando a iniciativa do Ministério da Satde, publicada em 25 de marco de 2020, quanto a liberagdo de
uso da cloroquna e o seu andlogo hidroxicloroquna no tratamento da COVID-19
https//www.saude.gov.br/noticias/agencia-saude/46601-cloroquina-podera-ser-usada-em-casos- graves-
docoronavirus;

Considerando a NOTA INFORMATIVA N° 5/2020-DAF/SCTIE/MS, de 27 de mar¢o de 2020;

A Sindrome Respiratoria Aguda Grave pelo COVID-19 tem acontecido em até 15% dos casos descritos
mundialmente. Nessa sindrome, o principal determinante dessa gravidade ¢ a dependéncia de oxigenoterapia



continua ou do uso do respirador artificial, a fim de promover desde o alivio da falta de ar até a substituicao da
funcao pulmonar gravemente acometida pelo virus.

OBJETIVO

Esta Nota Técnica tem por finalidade orientar os servigos de assisténcia hospitalar do estado do Rio de
Janerro, através de um Protocolo para manejo clinico de pacientes internados com sinais clinicos ou
radiologicos de Pneumonia Comunitaria Grave, em especial os pacientes com suspeita ou confirmagdo de
COVID-19.

PUBLICO-ALVO

Pacientes internados na rede hospitalar do estado do Rio de Janeiro, com smnais clinicos ou radioldgicos de
Pneumonia Comunitaria Grave, em especial os pacientes com suspeita ou confirmagdao de COVID-19.

PROPOSTA DO TRATAMENTO FARMACOLOGICO

O suporte clinico na terapia intensiva é considerado o tratamento mundialmente mais adequado. E baseado no
controle do mau funcionamento dos 6rgdos, incluindo a sua substituicio com aparelhos com essa fungdo:
medicamentos para corrigir a pressao arterial muito baixa (vasopressores), respirador artificial e didlise, por
exemplo.

Tratamento Empirico com Antimicrobianos na Pneumonia Comunitaria Grave

Seguindo as recomendacdes da Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (2018), orienta-se nio
retardar o imicio da antibioticoterapia empirica para todos os pacientes com sinais clinicos e radiologicos de
Pneumonia Comunitaria Grave. No caso dos pacientes com sinais radiologicos sugestivos e/ou fatores de risco
para pneumonias atfpicas sem fator de risco adicional para Pseudomonas, deve-se miciar o tratamento
combinado com B-lactamico (ex: Amoxocilina+Clavulanato de Potdssio) e macrolideo (ex:Azitromicina).

Quanto aos casos com fatores de risco para Pseudomonas, recomenda-se nio retardar o iicio do tratamento
empirico combinado com B-lactdmico de amplo espectro (ex: Piperacilina+Tazobactam), ou carbapenemas
(ex: Meropenem), e macrolideos (ex:Azitromicina).

Trata-se de uma recomendagdo. A escolha da antibioticoterapia ficara a critério da equipe médica do hospital,
de acordo com as recomendagdes da Comissao de Infeccdo Hospitalar local.

Utilizacao do Difosfato de Cloroquina 150mg ou de Hidroxicloroquina 400mg

1. Indicacio de uso e posologia

A cloroquina e o seu analogo hidroxicloroquina sdo medicamentos derivados da 4-aminoquinolonas, que
clnicamente sdo indicados para o tratamento das doengas: artrite reumatoide e artrite reumatoide juvenil
(inflamacdo cronica das articulagdes), pus eritematoso sistémico e discoide, condigdes dermatologicas
provocadas ou agravadas pela luz solar e malaria. O uso desses medicamentos vem sendo empregado
experimentalmente na tentativa de controle e melhoria do quadro clinico dos pacientes acometidos pelo
COVID-19.

Portanto, o uso da cloroquina/hidroxicloroquina ainda ¢ experimental, mas poderd ser administrado em
situacdes consideradas graves, quando for necessario se fazer tudo o que for possivel para o resgate do
paciente em uma situagdo ameacadora a vida. Para isso, faz-se necessario a assinatura do Termo de
Consentimento Informado (anexo), pelo paciente, familiar ou responséavel legal.

O Quadro 1 apresenta a recomendacdo de uso, dose e posologia dos dos medicamentos Difosfato de
Cloroquina e Hidroxicloroquina para casos grades da COVID-19.



Quadro 1. Indicacao de uso, dose e posologia dos medicamentos Difosfato de Cloroquina e Hidroxicloroquina

para casos grades da COVID-19, 2020.

Situacio clinica

Recomendacio

Consideracoes

Pacientes
hospitalizados com

formas graves da

Difosfato de Cloroquina:

3 comp. de 150mg 2x/dia no 1°

Verifique o eletrocardiograma (ECG)
antes do imicio, risco de prolongamento

do intervalo QT. O risco é maior em

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

seguido de 3 comp. 150 mg I1x/dia  ,rglongadores do intervalo QT. Manter
Casos criticos da no 2°, 3°, 4° e 5° dias (450mg/dia) omtaramenioi do B ECE Enos N dias
COVID-19** subsequentes

ouU

Hidroxicloroquina:

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

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

**Faléncia respiratéria, choque séptico e/ou disfuncio de miiltiplos érgios

*** Para pacientes abaixo de 60 kg, fazer ajuste de 7,5 mg/kg de peso.

2. Avaliac¢io prévia ao inicio do uso da Cloroquina e o seu analogo Hidroxicloroquina

Para evitar eventuais complicagdes com o uso medicamento cloroquina e o seu andlogo hidroxicloroquina, que
ainda ¢ experimental, faz-se necessaria a verificagdo de possiveis contraindicagdes pela equipe médica por
meio de exames laboratoriais, ECG e outros exames complementares a critério médico.

3. Efeitos Colaterais da Cloroquina e Hidroxicloroquina [

O paciente devera ser monitorado quanto ao surgimento das seguintes reagoes adversas relacionados o uso da
hidroxicloroquina: distirbios visuais com visdo borrada e fotofobia, edema macular, pigmentagdo anormal,
retinopatia, atrofia do disco Optico, escotomas, diminuicdo da acuidade visual e nistagmo; outras reacoes:
problemas emocionais, dores de cabeca, tonturas, movimentos involuntarios, cansago, branqueamento e queda
de cabelos, mudangas da cor da pele e alergias leves a graves, ndusea, vomitos, perda de apetite, desconforto
abdominal, diarreia, parada na producao de sangue pela medula 6ssea (anemia aplasica), parada na produgao
de células brancas pela medula 6ssea (agranulocitose), dimmnuicdo de células brancas do sangue e de
plaquetas, destruicdo das células do sangue (hemolise); reagdes raras: miopatia, paralisia, zumbido e surdez.

A toxicidade aguda por cloroquina ¢ mais frequente quando administrada muito rapidamente por via
parenteral. As manifestagdes toxicas estdo relacionadas com efeitos cardiovasculares (hipotensdo,
vasodilatagao, supressdo da fungdo miocardica, arritmias cardiacas, parada cardiaca), ¢ do SNC (confusdo,
convulsdes e coma). As doses terapéuticas usadas no tratamento oral podem causar cefaleia, irritagao do trato
gastrointestinal, disturbios visuais e urticaria. Doses didrias altas (> 250 mg), resultando em doses cumulativas
de mais de 1 g/lkg de cloroquina base, podem resultar em retinopatia e ototoxicidade irreversiveis.



4. Interacoes medicamentosas

O medicamento cloroquina e o seu andlogo hidroxicloroquna podem aumentar os niveis de digoxina no
plasma. Por isso, os niveis de digoxina sérica devem ser cuidadosamente monitorados em pacientes em uso
concomitantes destas substancias.

A hidroxicloroquina pode aumentar os efeitos do tratamento hipoglicémico, podendo ser necessaria uma
diminui¢do nas doses de insulina ou drogas antidiabéticas.

A cloroquina e o seu andlogo hidroxicloroquina devem ser utilizada com precaugdo em pacientes que estejam
recebendo medicamentos conhecidos por prolongar o intervalo QT.

Destaca-se ainda que a cloroquina e o seu analogo hidroxicloroquina podem diminuir o limiar convulsivo. Além
disso, a atividade de drogas antiepilépticas pode ser prejudicada se coadmnistradas.

5. Contraindicacées para o seu uso

A cloroquina ¢ contraindicada para portador de psoriase ou outra doenga esfoliativa, para portador de
porfiria, para portador de epilepsia, para portador de miastenia gravis, para pacientes com problemas graves
no figado (insuficiéncia hepatica avangada) e para portador de deficiéncia de glicose-6-fosfato- desidrogenase.
A hidroxicloroquina ndo deve ser usada por pessoas com hipersensibilidade a qualquer um dos componentes
presentes na formula, com retinopatias pré-existentes ou que tenham menos de 6 anos de idade.

Pacientes com hepatite, arritmias cardiacas, sindrome do QT longo e epilepsia ou miastenia gravis devem evitar
o uso do medicamento, pesando-se o risco-beneficio, visto que apresentam alto risco de complicagdes, que
podem advir do uso do medicamento.

O uso na gestacdo devera ser avaliada cautelosamente, avaliando risco x beneficio da droga.

6. Monitoramento do paciente em uso de Cloroquina ou Hidroxicloroquina

Indica-se acompanhar durante toda a internagdo o intervalo QT, pois a cloroquina pode aumentar esse
mtervalo, especialmente se utilizada com outras drogas que prolongam o QT. A suspensdo se dara por
avaliacao clinica individualizada.

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

Utilizacao do Fosfato de Oseltamivir na Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG)

Destaca-se a mportancia do diagnostico diferencial da COVID-19 frente as outras doencas respiratorias,
como a Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG) por Influenza.

Embora o virus da Influenza apresente uma sazonalidade maior nos periodos de outono e inverno, no Brasil
pode haver circulagcdo em outras €pocas do ano, devido as diferengas geograficas e climaticas regionais.

Desta forma, deve-se iniciar o mais precocemente possivel o tratamento com o medicamento Fosfato de
Oseltamivir nos pacientes com Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG) nos quadros suspeitos de
COVID-19, onde nao se pode descartar a infecgdo por Influenza. Entretanto, havendo a confirmagdo para a
COVID-19, a prescricao do medicamento devera ser suspensa.

Quadro 1. Posologia Oseltamivir segundo faixa etaria.

MEDICAMENTO FAIXA ETARIA POSOLOGIA
Adulto 75mg, 12/12h, 5 dias
<15kg 30mg, 12/12h, 5 dias

> 15kg a 23kg| 45mg, 12/12h, 5 dias
>23kg a 40kg 60mg, 12/12, 5 dias
>40kg 75mg, 12/12h, 5 dias
0a 8meses | 3 mg/Kg, 12/12h, 5 dias
9a 11 meses |3,5 mg/kg, 12/12h, 5 dias

Cri ior de 1 ano de idad
Fosfato de Oseltamivir | — 2ne@ malor de & ano de idade

Crianga menor de 1 ano de idade

O tratamento com Fosfato de Oseltamivir ndo ¢ contraindicado na gestag@o (categoria C) e sua seguranca foi



comprovada.

FLUXOGRAMA DE ATENDIMENTO DOS PACIENTES

Segue abaixo o fluxograma proposto pela Secretaria Estadual de Satide do Rio de Janeiro para manejo clinico
de pacientes internados nos servigos de assisténcia hospitalar do estado do Rio de Janeiro com sinais clinicos

ou radioldgicos de Pneumonia Comunitaria Grave, em especial os pacientes com suspeita ou confirmagao de
COVID-19.

Figura 1. Fluxograma de manejo clinico em pacientes sintomaticos hospitalizados com suspeita ou
confirmagdo de COVID-19, Rio de Janeiro, 2020.

Paciente com Sindrome
Respiratéria Aguda e/ou Febre
Internado em unidade hospitalar com
suspeita ou confirmacgéo de

COVID-19

Todos os pacientes com sinais clinicos e radiologicos de
Pneumonia Comunitaria Grave devem iniciar:
Sem fatores de risco adicionais: Amoxicilina/Clavulanato +
Azitromicina + Oseltamivir 75 mg 12/12h ou
Com fatores risco para Pseudomonas:
Piperacilina/Tazobactam ou Meropenem + Azitromicina +
Oseltamivir 75 mg 12/12h

v ! '

1- Paciente sem hipoxemia
ou sinais clinicos de
insuficiéncia respiratéria

2 - Paciente com hipoxemia
(sat 02<93%) e indicacdo de
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indicagao de intubagao
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3 - Paciente com indicac¢éo de
intubacao orotraqueal e
ventilagdo mecanica

Y

Administrar:
Cloroquina/Hidroxicloroquina
conforme posologia descrita no

N&o administrar Cloroquina/
Hidroxicloroquina.
Tratamento de suporte e

Administrar:
Cloroquina/Hidroxicloroquina
conforme posologia descrita no

sintomatico P " quadro 1
(Avaliar ECG e TGO/TGP) (Avaliar ECG e TGO/TGP)
[
A y
Se PCR para COVID-19| | Se PCR pafra
itivo: COVID-19

for Positivo: Interromper Negativo-or Se PCR para Se PCR para Se PCR para Se PCR para

ATB e Oseltamivir. ¥ oy coviD-19 for || COVID-19 for COVID-19 for COVID-19 for
Caso evolua com piora Positivo: Negativo: Positivo: Negativo:

clinica, seguir tratamento

. -2 ; 5 usual Interromper Interromper Interromper Interromper

orientagdes da situacao ATBe Cloroquina / ATBe Cloroquina /
20u3. Oseltamivir. Hidroxicloroquinal Oseltamivir. Hidroxicloroquina

LOGISTICA DE DISTRIBUICAO DE MEDICAMENTOS

A Superintendéncia de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos (SAFIE) realizara a liberagdo do
medicamento Cloroquina, ou de seu andlogo Hidroxicloroquina e do Oseltamivir, mediante disponibilidade de
estoque, para as unidades hospitalares do estado do Rio de Janewro para atendimento dos pacientes
hospitalizados suspeitos ou confirmados para COVID-19.

O primeiro atendimento com Cloroquina ou Hidroxicloroquina as unidades serd realizado de forma automatica.
As solicitagdes subsequentes deverdo ser realizadas para o e-mail gestao.farmacia@saude.rj.gov.br, mediante



mailto:gestao.farmacia18@gmail.com; gestao.farmacia@saude.rj.gov.br

envio semanal do relatorio assistencial contendo a relagdo dos pacientes atendidos (nome completo),
quantitativo utilizado, e envio do niimero atualizado de leitos disponiveis para atendimento de novos pacientes
hospitalizados com quadro suspeito ou confirmado para COVID-19.

Para a solcitagdo do medicamento Fosfato de Oseltamivir ¢ necessario o envio por e-mail
(gestao.farmacial 8 i.com; gestao.farmacia(@saude.rj.gov.br) de informagdes sobre a necessidade
estimada para 1 (um) més de atendimento. Caso o municipio/unidade ja tenha recebido alguma remessa do
medicamento nos ultimos meses, solicitamos que seja enviada a planilha de prestacao de contas do Programa
SUS Influenza A.

Caso o municipio/unidade nao disponha do modelo de prestacdo de contas, o0 mesmo podera ser solicitado
por e-mail.

Destacamos que, para um melhor acompanhamento das necessidades locais, as solicitagdes subsequentes de
Oseltamivir deverdo ser realizadas mediante envio mensal da prestagdo de contas.

No que tange aos antimicrobianos, esclarecemos que a aquisicdo ¢ responsabilidade do ente gestor de cada
unidade.
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ANEXO

TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO

* Diante das explicagdes fornecidas pelo Dr(a). CRM
, acerca dos riscos e possiveis beneficios, entendo que se trata de um
medicamento ainda em carater experimental, mas que pode trazer beneficios ao tratamento do meu ente
querido.

* Pude esclarecer também os riscos e efeitos colaterais possiveis.

* Entendi também todas as formas de redug@o do risco das complicagdes potenciais que possam, porventura,
advir do uso desse medicamento.

* As alternativas a esse tratamento foram claramente explicadas a mim e tive a oportunidade de perguntar
todas as duvidas, esclarecendo-as de maneira satisfatoria.

* Portanto, eu , (familar direto,
representante legal, tutor, ou curador — sublinhe seu grau de relagdo com o paciente, exceto se for o proprio
paciente) autorizo o uso da Cloroquina ou seu analogo Hidroxicloroquina como tratamento farmacoldgico
complementar a todo o tratamento ja em curso na terapia intensiva.

* Por fim, caso apareca alguma duvida tardia, incerteza ou inseguranga na continuidade do uso desse
medicamento, terei o direito de revogar esse consentimento em qualquer momento.

Rio de Janeiro, / /

Assinatura do paciente ou representante legal
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Documento assinado eletronicamente por Suzete Henrique da Silva, Superintendente, em
29/03/2020, as 20:35, conforme hordrio oficial de Brasilia, com fundamento nos art. 212 e 222 do
Decreto n246.730, de 9 de agosto de 2019.

'I Documento assinado eletronicamente por Tiago de Siqueira Mourao, Superintendente, em
Jel- Llll’ 29/03/2020, as 21:45, conforme hordrio oficial de Brasilia, com fundamento nos art. 212 e 222 do


http://www.fazenda.rj.gov.br/sei/documentos/legislacao/decretos/Decreto_46_730.pdf

eletrénica

Decreto n246.730, de 9 de agosto de 2019.

Documento assinado eletronicamente por Mariana Tomasi Scardua, Subsecretdria, em
29/03/2020, as 21:50, conforme hordrio oficial de Brasilia, com fundamento nos art. 212 e 222 do
Decreto n246.730, de 9 de agosto de 2019.
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1T __ A autenticidade deste documento pode ser conferida no site
; iF;!..L http://sei.fazenda.rj.gov.br/sei/controlador_externo.php?
f' .

LT

£ EETedie acao=documento_conferir&id_orgao_acesso_externo=6, informando o codigo verificador
|* 3964901 e o cédigo CRC EB758419.

ok b

Referéncia: Processo n2 SEI-080001/007147/2020 SEl n2 3964901

Rua México, 128, - Bairro Centro, Rio de Janeiro/RJ, CEP 20.031-142
Telefone: - www.saude.rj.gov.br


http://www.fazenda.rj.gov.br/sei/documentos/legislacao/decretos/Decreto_46_730.pdf
http://www.fazenda.rj.gov.br/sei/documentos/legislacao/decretos/Decreto_46_730.pdf
http://sei.fazenda.rj.gov.br/sei/controlador_externo.php?acao=documento_conferir&id_orgao_acesso_externo=6

	Nota Técnica SES/SUPAFIE 3964885
	Anexo Termo de Consentimento Informado - Cloroq/Hidroxic (3964901)

