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CORONAVIRUS

O QUE TODOS PRECISAMOS SABER

Introducéo

Em dezembro de 2019, a populosa cidade de Wuhan
na China foi surpreendida por surto de pneumonia
grave de origem desconhecida. 1o patogeno respon-
savel foi identificado como virus pertencente a fami-
lia dos coronavirus - mesma familia do SARS-CoV-1
(sindrome respiratoria aguda grave) causador da
pneumonia SARS descrita em 2003 e, por isso, foi
nomeado SARS-CoV-2.2 Geneticamente, esse virus
se assemelha ao coronavirus que tem morcegos como
hospedeiros, mas nao se sabe ainda se os mesmos tém
participagao na cadeia de transmissao. O termo CO-
VID-19 (coronavirus disease 2019) faz referéncia a
"doenca causada pelo SARS-CoV-2" e foi instituido
pela OMS em 02/2020 (Figura 1). Sabe-se que o
percentual de casos graves ¢ pequeno, entretanto, se
converte em grande numero absoluto a medida que a
taxa de acometidos cresce exponencialmente. Uma
vez que nao temos ainda terapia especifica ou vacina
eficaz, os esforgos sao direcionados para medidas de
controle de contagio.
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Figura 1: Casos confirmados de infec¢ao pelo novo coronavirus até a 15/06/2020. Fonte: OMS




Como ocorre a transmisséo do SARS- COV-2¢

O conhecimento sobre mecanismos de transmissao ainda esta incompleto. A principal aerossois respiratorios contendo o virus podem alcangar trajetorias horizontais de ate 2
via de contaminagao ¢ pessoa-para-pessoa, atraves de secregdes respiratorias de pacien- metros. Nao ha evidéncias de que SARS-CoV-2 possa ser transmitida por membranas
tes infectados (via goticulas, aerossois ou superficies contaminadas) em contato com nao mucosas (pele e etc) ou mesmo por transmissao sanguinea.

mucosas de pessoas sadias (olhos, boca, vias respiratorias).>Autores observaram que os

Risco para transmissdo de Coronavirus

Risco muito baixo - Risco muito baixo — a partir de ~ Risco muito alto — a partir de reunides em espagos fechados, como
a partir de superficies atividades ao ar livre ~ escritorios, locais para cultos religiosos, salas de cinema ou teatros.

Fonte: Center of Disease Control (CDC), USA, 2020 https://www.cdc.gov/ coronavirus/2019-ncov/prevent-getting-sick/how-covid-spreads.html

Dado extremamente importante ¢ que, diferente do SARS-CoV-1, o0 novo coronavirus ras e intensificagdo de medidas de higiene mesmo entre pacientes que nao apresentam
prevalece em grandes concentragoes em vias aéreas superiores. Dessa forma, os porta- qualquer sintoma ou contato com sintomatico. O grupo mais exposto sao os contatos
dores assintomaticos e pre-sintomaticos assumem papel inesperado e crucial na cadeia domiciliares, com risco estimado de contagio entre 3-10%. Profissionais da satde, con-
de transmissao: possibilidade de eliminagao de goticulas infectadas antes de ter ciéncia gregagdes e grupos de trabalho vem logo a seguir.

da infeccao? Esse ponto justificou a posterior orientagao generalizada do uso de masca-

O NOVO CORONAVIRUS PERMANECE NAS VIAS AEREAS SUPERIORES FAZENDO COM QUE
PORTADORES ASSINTOMATICOS ASSUMAM PAPEL CRUCIAL NA CADEIA DE TRANSMISSAO DA DOENGA.

Fatores para Calcular o Risco de se Contrair o Virus da SARS-CoV-2

ALTO RISCO BAIXO RISCO

Interior Alta densidade de pessoas Exterior Baixa densidade de pessoas

Espagos amplos

Espagos estreitos Exposi¢ao mais longa Exposicao breve

e ventilados

Fonte: Center of Disease Control (CDC), USA, 2020 https://www.cdc.gov/ coronavirus/2019-ncov/prevent-getting-sick/how-covid-spreads.html

Ndo esta claro quanto tempo a SARS-CoV-2 pode permanecer em superficies ¢ a Trabalhos ja identificaram outras formas de eliminagdo do virus como fezes, sangue e

. A . . ~ ~ . . . ~
importancia desta forma de transmissao. A recomendagao, entretanto, da higienizagao sémen, mas ndo se sabe ainda se representam vias paralelas de transmissio.

das maos apos contato com superficies de uso comum tem se mostrado fundamental.
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Biologico

ANALISES CLINICAS

Quadro clinico

O periodo de incubagdo do COVID-19 ¢ de 14 dias, com tempo medio entre 4-5 dias
entre exposi¢ao ao virus e inicio dos sintomas. Baseado no estudo de 55 924 casos con-
firmados (WHO-China Joint Mission on Coronavirus Disease 2019) os sinais e sinto-
mas mais comuns sao febre (87,9%), tosse seca (67,7%) e fadiga (38,1%), entretanto
diversos outros sintomas nao respiratc')rios COmo anosmia, ageusia e disgeusia se mostra-
ram bastante frequentes na populagao caucasiana.

Destacamos fenomeno descrito como dissociagao clinico-radiologica no qual expressivo
comprometimento radiologico pulmonar (infiltrado bilateral em vidro fosco), pode
ocorrer mesmo sem nenhum sintoma, fazendo com que alguns pacientes apresentem
rapida deterioragao clinica.’

A idade ¢ o fator de risco mais importante: a taxa de internagao supera 11% acima dos
60 anos, podendo alcangar 18,4% a partir dos 80 anos. Alem da idade, comorbidades
como doenca cardiovascular, obesidade, diabetes e doeng:a pulmonar crénica estao asso-
ciadas a chance de evolugao mais grave da 1nfec<;ao O Ministério da Saude incluiu
gestantes e puerperas no grupo de risco em 04/ 2020.8
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com COVID-19
evidenciando opacida-
des em vidro fosco
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VOCE MERECE

solucies financetias
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Diagnéstico

O diagnostico definitivo so pode ser dado diante de teste confirmatorio e, idealmente,

das imunoglobulinas A ou M como representantes de imunidade precoce e imunoglobu—

. . / .
todos os pacientes com suspeita clinica devem ter acesso. lina G como imunidade tardia. Vacinagao contra influenza por gerar resultado falso posi-

Hoje, existem 3 tipos de testes diagnosticos disponiveis: RT- PCR (detecgdo antige- tivo para IgA. Acredita-se haver papel protetor da IgG e que nao seja viavel uma reinfec-

. ~ . 4 . ~ / .
nos), Sorologia (detecgao anticorpos) e Teste Rapido (detec¢ao de virus ou anticor- ¢do, mas essa informagdo foi confirmada apenas em modelos animais,

pos) 7

RT-PCR (reverse-transcriptase polymerase chain reaction): ¢ o padrao-ouro para diag-
nostico, aonde o material genético do virus que ¢ amplificada e detectada. O material
deve ser coletado preferencialmente da nasofaringe com auxilio de um swab a partir do
30 dia de sintoma. Devido a sua alta especificidade, um resultado RT-PCR positivo e
entendido como um verdadeiro positivo mesmo diante de sorologia negativa. Em caso
de suspeita para falso negativo, pode ser repetido 24-48h apos ou pode ser realizado em
secrecao de trato respiratorio inferior (escarro/ lavado broncoalveolar).

Sorologias: detectam imunoglobulinas no soro em pacientes com pelo menos 10 dias

de sintomas em geral por metodologia ELISA. A depender do teste, podem ser detecta-

Testes rapidos: Usam mé¢todo de imunocromatografia para detectar antigenos ou anti-
corpos (IgM e IgG). Apesar da facilidade de realizagao, apresentam sensibilidade limitada

- melhor acuracia se realizada com soro.




Tratamento

O tratamento, em geral, se resume a medidas de suporte.
Os casos leves devem permanecer em isolamento domiciliar com orientagao de procurar o servigo de satde se piora dos sintomas.

Uso criterioso de anti-infa- O Recovery Trial, um

Tromboprofilaxia ¢
/ . ~ . .
matorios nao esteroidais grande estudo do Reino

tendo em vista dados que Unido, publicou dados sobre
sugerem risco do seu uso na regime de baixa-dose de

COVID-19. dexametasona por 10 dias

uma recomendacao
geral de diversas

sociedades.

TRATAMENTO i .
PONTOS CHAVE com reducao de mortalidade
NO MANEJO em um tergo entre pacientes
DOS CASOS em ventilacao mecanica. ’
GRAVES Ea primeira droga que
(HOSPITALARES) Antibioticoterapia empirica Muitas terapias especificas

na suspeita de infecgao bacte- sao discutidas, como

evidenciou redu¢ao da mor-

talidade entre pacientes
riana sobreposta ou adminis- Remdesivir e plasma graves com COVID-19 e

~ . . !/
tracao de oseltamivir se convalescente, mas até o

a OMS divulgou que sera

suspeita de influenza em momento seguem em fase inserida em seus guidelines.

grupos de risco. de investigacao.

Coronavirus disease 2019, Uptodate, 6/2020

Hidroxicloroquina — Medicamento bastante comentado no meio nao cientifico, possui mecanismos antivirais ja descritos baseados na sua capacidade de aumentar o pH endossomi-
co. Isto impede que virus envelopados entrem e liberem seu material genetico nas c¢lulas hospedeiras. Em casos graves e complicados de COVID-19, os efeitos anti-inflamatorios da
cloroquina / hidroxicloroquina também podem ser importantes, contudo, os efeitos colaterais ndo devem ser menosprezados. A sua prevaléncia pode chegar a 35% nos pacientes em
uso prolongado do medicamento, com predominio dos sintomas oculares!? No Brasil, estudo clinico fase 2 sobre COVID-19 patrocinado pelo estado do Amazonas foi suspenso apos
25% dos pacientes desenvolverem prolongamento do intervalo QT (> 500 m / s) devido a cardiotoxicidade I As diretrizes internacionais nio inclufram o uso deste medicamento
fora dos protocolos de pesquisa.




FASE DO

NCT NUMBER Pais Intervencio N
ESTUDO
NCT04342221 Germany Hydroxychloroquine Phase 3 220
NCT04329923 United States Hydroxychloroquine Phase 2 400
NCT04340544 Germany Hydroxychloroquine Phase 3 2700
Hydroxychloroquine
NCT04333654 United States Phase 1 210
Clinical Trials for and SAR321068
Treatment of COVID19 ™ NCT04315896 Mexico Hydroxychloroquine Phase 3 500
NCT04308668 United States Hydroxychloroquine Phase 3 3000
NCTO04329611 Canada Hydroxychloroquine Phase 3 1660
NCT04332991 United States Hydroxychloroquine Phase 3 510
NCT04325893 France Hydroxychloroquine Phase 3 1300
NCT04331834 Spain Hydroxychloroquine Phase 3 440
Emtricitabine / Tenofovir Disoproxil,
NCT04334928 Spain Phase 3 4000
Hydroxychloroquine and Placebo
NCT04341441 United States Hydroxychloroquine Phase 3 3000
Clinical Trials for NCT04336748 Austria Hydroxychloroquine Phase 3 440
Prophylaxis of COVID19* NCT04334148 United States Hydroxychloroquine and Placebo Phase 3 15000
NCTO04328467 United States Hydroxychloroquine Phase 3 3500
Hydroxychloroquine,
NCT04328285 France Phase 3 1200
Lopinavir/ Ritonavir and Placebo
NCT04303507 United States Chloroquine / Hydroxychloroquine Not applicable 40000

* COVID-19 = doenga coronavirus 2019; NTC= National Clinical Trial.

Tabela: Ensaios clinicos randomizados duplo cegos em andamento, sobre o uso terapéutico e profilatico de cloroquina / hidroxicloroquina em pacientes com COVID-19.

Concluséo

O mundo moderno vive momento historico e toda a ciéncia esta sendo colocada a prova. Na luta contra o relogio, o conhecimento esta sendo produzido em rapida velocidade para

atenuar a capacidade de expansao da pandemia e suas consequéncias. Paradoxalmente a toda tecnologia envolvida em pesquisas, as medidas que mais mostraram eficacia na contengao

de danos, até o momento, sao simples e universais: higiene e isolamento social.
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