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OBSERVACAO

Este documento inclui os resultados de um processo de adaptacdo rdpida de guias. As informacdes
incluidas neste guia refletem as evidéncias na data publicada no documento. As recomendacdes
se basearam nas evidéncias disponiveis e em sua qualidade (metodologia GRADE) quando o guia
foi publicado. No entanto, reconhecendo que existem numerosas investigacdes em andamento, a
OPAS atualizara periodicamente essas revisées e respectivas recomendacoes.
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Resumo das recomendagoes

COMO USAR ESTE GUIA

Cada pergunta clinica apresenta um conjunto de recomendacGes e boas praticas que fornecem
orientacOes para o tratamento de pacientes criticos com a doenca causada pelo novo coronavirus
(COVID-19).

Cada recomendacao apresenta a qualidade da evidéncia, de acordo com o sistema GRADE:

Qualidade Caracteristicas

Alta E pouquissimo provavel que novos estudos alterem a confiabilidade do
DODD resultado estimado.

Moderada E provavel que novos estudos tenham um impacto significativo na

DODO confiabilidade do resultado estimado e que possam modificar o resultado.
Baixa E muito provavel que novos estudos tenham um impacto significativo na
®D00 confiabilidade do resultado estimado e que possam modificar o resultado.
Muito baixa . . .

SO00 Qualquer resultado estimado é altamente incerto.

As recomendacdes incluem o grau de recomendacdo, de acordo com o sistema GRADE:

Grau de

recomendagdo Significado

Deve ser realizado. E pouco provavel que novas evidéncias
Forte modifiguem a recomendacdo.

E RECOMENDAVEL QUE SEJA FEITO

Pode ser realizado. Novas evidéncias podem modificar a
Condicional recomendacao.

SUGERE-SE FAZER
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Resumo das recomendacgodes para o tratamento de pacientes
criticos com COVID-19 nas unidades de terapia intensiva
Essas recomendacgdes estdo sujeitas a revisdo a medida que novas evidéncias
estejam disponiveis.

Pergunta 1. Quais sdo os fatores e marcadores progndsticos de mortalidade e progressado da
doenca em pacientes criticos com COVID-19?

N2 | Recomendagao

E recomendavel considerar, no tratamento clinico dos pacientes, os seguintes fatores de risco para a
progressdo da doenga causada pelo novo coronavirus (COVID-19): idade avangada, hipertensao, obesidade,
diabetes, doenga cardiovascular, doenga pulmonar cronica (por exemplo, doenga pulmonar obstrutiva
crénica e asma), doenga renal cronica, doenga hepatica crénica, doenga cerebrovascular, cancer e doengas
gue causam imunodeficiéncia.

Recomendacdo Forte. Qualidade da evidéncia: moderada e baixa

Sugere-se monitorar, conforme a disponibilidade e o critério clinico, os seguintes marcadores associados a
maior mortalidade em pacientes criticos com COVID-19: contagem elevada de leucdcitos, desidrogenase
lactica, fibrinogénio, troponina cardiaca, proteina C reativa, creatinina, Dimero-D e ferritina. Da mesma
forma, os marcadores relacionados a infec¢des secundarias, como a diminuicdo dos niveis de albumina e a
contagem de plaquetas. Se disponivel, também é sugerido o monitoramento da interleucina-6.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: moderada e baixa

E recomendavel que os pacientes criticos com COVID-19 sejam monitorados quanto a sinais e sintomas
sugestivos de tromboembolismo venoso ou arterial (como infarto), trombose venosa profunda, embolia
v | pulmonar ou sindrome coronariana aguda, e que os procedimentos sejam realizados de acordo com os
protocolos institucionais.

Ponto de boa pratica

Pergunta 2. Qual é a estratégia de triagem que deve ser utilizada para os pacientes criticos com
COVID-19?

N2 | Recomendagao

E recomendavel implementar protocolos institucionais para a triagem dos pacientes com suspeita ou
confirmagdo diagndstica de COVID-19, a fim de classificar adequadamente os pacientes que precisam de
tratamento em uma unidade de terapia intensiva.

Deve-se avaliar a duracdo e a gravidade dos sintomas, achados de imagens diagndsticas (radiografia,
tomografia computadorizada ou ultrassonografia pulmonar, de acordo com a disponibilidade), origem de
v |infiltrados pulmonares, necessidades de oxigenagdo, disfuncdo de drgdos vitais, sepse e choque séptico
para identificar pacientes criticos infectados com COVID-19.

A OPAS possui um algoritmo para o tratamento de pacientes com suspeita de infec¢do por
COVID-19 na atengdo primaria e em dreas remotas da Regido das Américas (https://iris.paho.org/
handle/10665.2/52501).

Ponto de boa pratica
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Pergunta 3. Qual é a efetividade e a seguranca das intervencdes para prevenir a infeccdo dos
profissionais de salde que atendem pacientes com COVID-19?

N2 | Recomendagdo

Para os profissionais de saude que tém contato com pacientes com COVID-19, que realizam procedimentos
geradores de aerossois* na unidade de terapia intensiva (UTI), ou que estdo em uma unidade onde esses
procedimentos sdo realizados sem ventilagdo adequada ou sistema de pressao negativa independente, é
recomendavel usar respiradores ajustados (N-95, FFP2 ou equivalentes), em vez de mascaras cirlrgicas,
além dos outros equipamentos de protegdo individual (luvas, avental e protegado para os olhos, como

y |protetores faciais ou dculos de seguranga).

* Os procedimentos geradores de aerossadis realizados na UTI incluem: intubacdo endotraqueal,
broncoscopia, aspiracdo aberta, tratamento com nebulizacdo, ventilagdo manual antes da intubagao
endotraqueal, pronacdo do paciente, desconexdo do paciente do ventilador, ventilacdo ndo invasiva com
pressdo positiva, traqueostomia e reanimacgdo cardiopulmonar.

Ponto de boa pratica

E recomendavel que os procedimentos geradores de aerosséis em pacientes com COVID-19 na UTI sejam
realizados em areas designadas para esse fim e tenham as melhores medidas disponiveis para limitar

a contaminacgado de outros pacientes ou profissionais de salide. Se ndo houver disponibilidade de uma
sala com pressdo negativa, sugere-se reservar um espago com ventilagdo natural em todas as areas de
atendimento ao paciente.

Ponto de boa pratica
Para a ventilagdao natural, sdo recomendadas as seguintes taxas minimas de ventilagdo média por hora:

e 160 L/s/paciente (taxa de ventilacdo média por hora) para as salas de prevencdo de transmissio aérea
(com um minimo de 80 L/s/paciente).

¢ Quando, em situagdes de urgéncia ou outras, os pacientes forem atendidos em corredores, as taxas de

v ventilagdo devem ser as mesmas exigidas para as salas de prevengdo de transmissdo aérea.

¢ Quando a ventilagdo natural ndo for suficiente para cumprir as exigéncias de ventilagdo recomendadas,
deverdo ser utilizados outros sistemas de ventilagdo, como a ventilagdo natural hibrida (mista). Se esta
também nao for suficiente, devera ser utilizada a ventilagdo mecanica.

Ponto de boa pratica

Para os profissionais de saude que cuidam de pacientes com COVID-19 sem ventilagdo mecanica na

UTI, sugere-se o uso de mascaras cirurgicas, em vez de respiradores, além dos outros equipamentos de

= protec¢do individual.
Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Para os profissionais de saude que realizam procedimentos que ndo geram aerosséis em pacientes com
p COVID-19 e ventilagdo mecanica (circuito fechado), sugere-se o uso de mascaras cirtrgicas ou médicas em

vez de respiradores, além dos outros equipamentos de protecao individual.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Para os profissionais de saude que realizam intuba¢do endotraqueal em pacientes com COVID-19, sugere-
5 |[se o uso de videolaringoscdpio ou laringoscopia direta, conforme disponibilidade.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para os profissionais de saude que realizam intubacdo endotraqueal em pacientes com COVID-19,

é recomendavel que a intubacdo seja realizada por um profissional de saiide com experiéncia em

Vv | procedimentos nas vias aéreas, seguindo os protocolos institucionais, a fim de minimizar o nimero de
tentativas e o risco de transmissado.

Ponto de boa pratica
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Pergunta 4. Como deve ser feita a coleta de amostras para o diagnéstico de COVID-19 em
pacientes que precisam de intubacdo e ventilacdo mecanica?

N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com suspeita de COVID-19, com necessidade de intubagdo e ventilagdo mecanica:

Sugere-se que sejam realizados testes diagndsticos com amostras retiradas das vias aéreas inferiores
(no momento da intubagdo ou o mais proximo possivel), em vez de amostras retiradas das vias aéreas
6 |superiores (amostras nasofaringeas ou orofaringeas).

No caso das amostras das vias aéreas inferiores, sugere-se realizar, de preferéncia, uma aspiragao
endotraqueal, em vez de lavado brénquico ou lavado broncoalveolar.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

A rapida coleta e o diagndstico das amostras de pacientes com suspeita de COVID-19 devem ser
prioridade, e realizados por profissionais especializados, seguindo as recomendacdes de biosseguranca. E
recomendavel fazer a validagdo institucional do procedimento laboratorial para o aspirado endotraqueal, a
fim de evitar falsos negativos.

Devem ser realizados testes extensivos, conforme necessario, a fim de confirmar o SARS-CoV-2 e possiveis
coinfecgdes. Devem ser implementados guias institucionais de obtencdo do consentimento informado para
coleta de amostras, diagndstico e pesquisas futuras.

Ponto de boa pratica
Sugere-se realizar testes para o diagnéstico diferencial com outras patologias (por exemplo, influenza,
v | malaria, dengue), de acordo com as caracteristicas clinicas e a epidemiologia local.

Ponto de boa pratica

Pergunta 5. Qual é a efetividade e a seguranca das intervencées para o suporte ventilatorio de
pacientes criticos com COVID-19?

N2 | Recomendagao

E recomendavel, em pacientes adultos com COVID-19, com sindrome respiratdria aguda grave (SRAG) e
desconforto respiratério, hipoxemia ou choque (sem intubagdo ou ventilagdo mecanica), o uso imediato de
oxigénio suplementar até atingir SpO2 > 94%.

Recomendacdo Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com COVID-19 e insuficiéncia respiratdria hipoxémica aguda, com suplementacgado de
8 |oxigénio, é recomendavel que a SpO2 ndo exceda 96%.

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com COVID-19 e insuficiéncia respiratéria hipoxémica aguda, com necessidade
de oxigénio suplementar, sugere-se o uso de ventilagdo ndo invasiva com interface (mascaras faciais,
9 |capacetes) ou oxigénio nasal de alto fluxo, conforme disponibilidade, para reduzir a mortalidade e a
probabilidade de intubagdo.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
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N2 | Recomendagao
Para pacientes com desconforto respiratério que apresentam insuficiéncia respiratoria hipoxémica
aguda progressiva e que ndo respondem a oxigenoterapia com mascara (taxa de fluxo de 10-15 L/

y min, que corresponde ao fluxo minimo para manter a bolsa de insuflagdo; com FiO, entre 0,60-0,95), &
recomendavel o uso de ventilagdo mecanica ndo invasiva ou canula nasal de alto fluxo e, em sua auséncia,
ventilagdo mecanica invasiva.

Ponto de boa pratica

O uso de oxigenoterapia com canula nasal de alto fluxo (CNAF) e ventilagdo mecanica nao invasiva (VMNI)

deve ser restrito as unidades onde sdo hospitalizados apenas pacientes com suspeita ou confirmacdao

diagndstica de COVID-19, desde que o ambiente tenha ventilagdo adequada ou pressdo negativa, e se toda

v a equipe da area usar corretamente as medidas de protegado contra aerossois. Se isso nao for possivel,
deve-se preferir a ventilagdo mecanica com intubagdo orotraqueal.

Ponto de boa pratica

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, é recomendavel usar volumes correntes baixos

i (4 a 8 ml/kg de peso corporal previsto) e manter as pressdes de plat6 abaixo de 30 cm H,0. E necessario
aplicar sedagao profunda aos pacientes para conseguir os objetivos propostos.

Recomendacdo Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, sugere-se a aplicagdo de uma estratégia

conservadora de pressdo positiva expiratdria final (PEEP), a fim de evitar barotrauma.

11 |* Em uma estratégia com altos niveis de PEEP, a equipe médica deve monitorar os pacientes que n3o
respondem a niveis mais altos de PEEP devido a barotrauma.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, é recomendavel utilizar uma estratégia

12 |conservadora de administragao de fluidos, em vez de uma estratégia liberal.

Recomendagdo Forte. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG moderada ou grave, sugere-se o uso de ventilagdo

em decubito ventral por 12 a 16 horas, em vez de ventilagdo sem decubito ventral. Isso exige recursos

13 | humanos e experiéncia suficientes para ser realizado de forma padronizada e segura. As gestantes podem
se beneficiar de uma posigdo em decubito lateral.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG moderada ou grave, com elevada necessidade de

ventilagdo mecanica:

e Sugere-se o uso de bloqueadores neuromusculares em bélus intermitentes, em vez de infusdo continua,

14 para facilitar a ventilagdo como estratégia de protecdao pulmonar.

e Em caso de assincronia ventilatéria persistente, necessidade de sedagao profunda, ventilagdo em
decubito ventral ou persisténcia de pressdes de plato altas, sugere-se o uso de uma infusdo continua de
bloqueadores neuromusculares por, no maximo, 48 horas.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, nao é recomendavel o uso de éxido nitrico

15 |inalado.

Recomendagdo Forte. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e hipoxemia refratdria a outras medidas, apesar da

G otimizagdo da ventilagdo, sugere-se aplicar manobras de recrutamento, e ndo se recomenda o uso de PEEP

incremental (aumento gradual da PEEP).
Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada
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N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com COVID-19, com ou sem SRAG ou insuficiéncia respiratéria hipoxémica aguda,
com necessidade de oxigénio suplementar, sugere-se a posi¢ao decubito ventral em vigilia por pelo

17 |menos 3 horas. Ndo deve ser mantida se o paciente relatar que ndo esta confortavel ou a oxigenagdo nao
melhorar. Isso é avaliado nos primeiros 15 minutos apds o inicio da posi¢do decubito ventral em vigilia.
Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Para pacientes adultos que produzem ou retém secrec¢des e/ou apresentam tosse fraca, sugere-se o uso de
técnicas de eliminagdo de secregbes (por exemplo, drenagem postural ou manobras de aceleragado do fluxo
18 |respiratorio), que ajudam a limpar as vias aéreas e aumentam a seguranca dos profissionais de saude. Nao
devem ser utilizados dispositivos mecanicos.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
E recomendavel evitar desconectar o paciente do ventilador, devido & perda de PEEP, risco de atelectasia e
Vv |aumento do risco de contdgio para os profissionais de saude que cuidam dos pacientes.

Ponto de boa pratica
Sugere-se aplicar oxigenagdo por membrana extracorpdrea (ECMO), se disponivel, ou encaminhar o
paciente a um centro de ECMO nos seguintes casos criticos com COVID-19 e SRAG:

e Pacientes com ventilagdo mecanica e hipoxemia refrataria, que ndo respondem as alternativas
terapéuticas recomendadas (otimizagdo da ventilagdo, uso de tratamentos de resgate, e ventilagcdo
mecanica em decubito ventral)

19 Devem ser excluidos do uso de ECMO os seguintes pacientes:

¢ Pacientes com doenga terminal, danos ao sistema nervoso central, ou que declaram que ndo querem ser
ressuscitados ou receber ECMO

¢ Pacientes com comorbidades significativas

e Pacientes com mais de 65 anos

¢ Pacientes que estiveram em ventilagdo mecanica por mais de 7 dias

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Pergunta 6. Qual é a efetividade e a seguranca das intervencdes para o suporte hemodinamico
de pacientes criticos com COVID-19?

N2 | Recomendagao

Na reanimagao aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se a aplicagdao de uma
20 |estratégia conservadora de administragao de fluidos, em vez de uma liberal.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se o uso de um dos diversos parametros
dindmicos para avaliar a resposta a administracdo de fluidos. Entre eles, podem ser Uteis: variagdo do
21 |volume sistdlico, variacdo da pressdo de pulso, temperatura corporal, tempo de enchimento capilar ou
lactato.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Na reanimagdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, é recomendavel administrar 250
a 500 ml de fluido com cristaloides, em vez de coloides. Os cristaloides incluem soro fisioldgico normal e
Ringer lactato.

22

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: baixa
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N2 | Recomendagao

Na reanimacgdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se a administragdo de
solugGes cristaloides balanceadas, em vez de ndo balanceadas, onde houver disponibilidade. As solugdes

23 | palanceadas incluem Ringer lactato ou outras solugdes polieletroliticas.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

A administracdo de fluidos pode levar a sobrecarga de volume, incluindo insuficiéncia respiratdria,
principalmente com SRAG. Se nado houver resposta a administracdo de fluidos ou se aparecerem sinais de
Vv | sobrecarga (distensdo venosa jugular, crepitagées na ausculta pulmonar, edema pulmonar em imagens ou
hepatomegalia), reduza ou suspenda a administragao de fluidos.

Ponto de boa pratica
Na reanimagdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, ndo é recomendada a
24 |administragdo de hidroxietilamidos, gelatinas ou dextranos.

Recomendagdo Forte. Qualidade da evidéncia: baixa
Na reanimacgdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se ndo administrar
25 |rotineiramente albumina para a reanimagdo inicial.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Pergunta 7. Qual é a efetividade e a seguranca dos vasopressores e corticoesteroides para o
tratamento de pacientes criticos com COVID-19 com choque?

N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se a administragao de noradrenalina como
26 |agente vasoativo de primeira linha, em vez de outros agentes.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, se ndo houver noradrenalina disponivel, sugere-se
a administra¢do de vasopressina ou adrenalina, conforme disponibilidade, como agente vasoativo de
primeira linha, em vez de outros agentes vasoativos.

27

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, ndo é recomendada a administracdo de dopamina,
28 |devido ao seu baixo perfil de seguranga em comparagdo com outros vasopressores.

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada
Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se avaliar os agentes vasoativos para atingir
29 |uma PAM (pressdo arterial média) entre 60 e 65 mmHg, em vez de uma PAM mais alta.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se adicionar vasopressina como agente de
segunda linha quando for necessario associar vasopressores, caso a PAM prevista ndo possa ser atingida
com a noradrenalina.

30

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com COVID-19, com choque, histdria de insuficiéncia cardiaca e hipoperfusao
persistente apds reanimag¢do com fluidos e noradrenalina, sugere-se a adicdo de dobutamina (realizando
ecocardiograma prévio), em vez de aumentar a dose de noradrenalina.

31

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
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N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque que precisam da adigdo de um segundo vasopressor,
32 |sugere-se a administragdo de corticosteroides em baixas doses.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Vasopressores devem ser administrados a pacientes com COVID-19 quando o choque persistir durante ou
apos a reanimacgado com fluidos, até atingir a PAM esperada e melhorar os marcadores de perfusdo. Se ndao
houver cateteres venosos centrais (CVC) disponiveis, os vasopressores podem ser administrados através de
Vv |um cateter intravascular periférico (por um curto periodo, em doses baixas), monitorando de perto sinais
de extravasamento e necrose, até conseguir o CVC. Deve-se tentar passar para o CVC nas primeiras 24 a 48
horas apds o uso de vasopressores.

Ponto de boa pratica

Pergunta 8. Qual é a utilidade dos testes diagndsticos de imagem para orientar o tratamento de
pacientes criticos com COVID-19?

Ne Recomendagdo

Para pacientes hospitalizados com sintomas graves (com alto risco de progressdo da doenga, que ndo
respondem ao tratamento com suplementagdo de oxigénio ou com suspeita clinica de fibrose pulmonar,
33 |tromboembolismo pulmonar ou trombose), sugere-se realizar imagens de diagnédstico para orientar o
tratamento terapéutico, além de avaliagdo clinica e laboratorial.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

A modalidade diagndstica deve ser escolhida com base na disponibilidade, na localizagdo da deterioracdo
apresentada, no tipo de paciente (ventilagdo mecanica) e no diagndstico preferencial que se procura

Vv | estabelecer. Sugere-se preferencialmente o uso de tomografia computadorizada, radiografia de torax ou
ultrassom de pulmao.

Ponto de boa pratica

Pergunta 9. Qual é a eficacia e a seguranca das intervencdes farmacoldgicas para o tratamento
de pacientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

N2 | Recomendagao

Ndo é sugerida a administragdo dos seguintes medicamentos para o tratamento de pacientes criticos com
COVID-19 fora do ambito dos ensaios clinicos.
¢ Antiparasitarios
— Cloroquina ou hidroxicloroquina, com ou sem azitromicina
34 — Nitazoxanida
— lvermectina
e Antivirais, incluindo, mas nao limitado a:
— Lopinavir/ritonavir
— Remdesivir
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N2 | Recomendagao

— Favipiravir
— Oseltamivir
— Zanamivir
* |Imunomoduladores, incluindo, mas nao limitado a:
— Tocilizumabe
— Interferon-B-1a
— Interferon-a
Meplazumabe
Imunoglobulina
¢ Plasma convalescente
¢ Colchicina
¢ N-acetilcisteina
Recomendacdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
N&o é recomendavel realizar ensaios clinicos para a avaliagdo de lopinavir/ritonavir, cloroquina e

hidroxicloroguina com ou sem azitromicina em pacientes com COVID-19.
E recomendavel administrar corticosteroides em baixas doses para pacientes criticos que estdo recebendo
- suplementacdo de oxigénio ou ventilacdo, a fim de diminuir a mortalidade e a progressao para ventilacdo

mecanica invasiva.

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com COVID-19 em ventilagdo mecanica, sugere-se o uso empirico de agentes
antimicrobianos ou antibacterianos por 5 a 7 dias, adequados aos protocolos institucionais e considerando
36 |0 diagndstico clinico (por exemplo, pneumonia adquirida na comunidade, sepse ou suspeita de infec¢do
bacteriana associada) e os dados locais de resisténcia bacteriana.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
A administragdo de antibioticos deve comegar em menos de uma hora apds a avaliagdo do paciente. A
v | redugdo do antibidtico deve ser realizada com base nos resultados microbioldgicos e no critério clinico.

Ponto de boa pratica
Para pacientes adultos com COVID-19 que apresentam febre, sugere-se o uso de medicamentos para
37 |controle da temperatura. Sua escolha depende da comorbidade de cada paciente.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Sugere-se ndo administrar AINEs a pacientes criticos com COVID-19, para diminuir as complicagGes
38 |pleuropulmonares.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Pergunta 10. Quais sdo as diretrizes para a prevencao de complicacGes associadas ao tratamento
de pacientes criticos com COVID-19?

N2 | Recomendagao

Para pacientes criticos sem contraindicagdo a anticoagulantes, é recomenddvel o uso de profilaxia
farmacoldgica, como heparina de baixo peso molecular (HBPM), de acordo com os padr&es locais e

39 |internacionais, para prevenir o tromboembolismo venoso. Para aqueles com contraindicagdes, sugere-se a
profilaxia mecanica (dispositivo de compressdo pneumidtica intermitente).

Recomendagdo Forte. Qualidade da evidéncia: muito baixa
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N2 | Recomendagao

Sugere-se identificar os pacientes com alto risco de tromboembolismo de acordo com os seguintes
marcadores: niveis elevados de proteina C reativa, fibrinogénio e Dimero-D.

v Os pacientes criticos com COVID-19 e alto risco de tromboembolismo, sem complicagdes renais e com baixo
risco de sangramento, devem receber 1 mg/kg de enoxaparina por dia, por pelo menos 7 dias. Deve-se
monitorar os efeitos colaterais e os marcadores progndsticos para reduzir a enoxaparina para 40 mg.

Ponto de boa pratica

Sugere-se a administragao de inibidores da bomba de prétons, em casos selecionados de pacientes com
uso continuo de vasopressores, em dose profildtica e por curtos periodos, para evitar sangramento por

40 Ulcera de estresse. Os pacientes devem ser monitorados para controlar o risco de infecgdes nosocomiais.
Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
Deve-se considerar cuidadosamente as interagdes medicamentosas e os efeitos colaterais dos

y medicamentos administrados que possam afetar os sintomas da COVID-19 (incluindo efeitos nas fungées

respiratodrias, cardiacas, neuroldgicas, mentais e imunoldgicas).

Ponto de boa pratica
E recomendavel implementar as seguintes intervencdes, a fim de prevenir complicagdes associadas ao
tratamento de pacientes criticos com COVID-19.

Reduzir a incidéncia de pneumonia associada ao ventilador

e Usar um protocolo institucional de desmame do ventilador que inclua avaliagdo diaria

¢ Aintubagdo oral é preferivel a intubagdo nasal em adolescentes e adultos

¢ Manter o paciente em posi¢do semirreclinada (com a cabega elevada a 30-45°)

o Utilizar um circuito fechado de aspiragdo; drenar e remover periodicamente a condensagao dos tubos

¢ Usar um novo circuito para cada paciente; depois que o paciente estiver ventilado, trocar o circuito se
este estiver sujo ou danificado, mas ndo de forma rotineira

e Substituir o trocador de calor quando este ndo estiver funcionando corretamente, quando estiver sujo
ou acada 5 a7 dias

Reduzir a incidéncia de infecgdes da corrente sanguinea associadas a dispositivos intravasculares

V| e Utilizar uma lista de verificagdo como lembrete de cada passo necessario para a insercdo estéril e como
lembrete didrio para remover o dispositivo intravascular, se este ndo for mais necessario

* Reduzir a incidéncia de Ulceras de pressao

e Virar o paciente a cada duas horas

* Mobilizar ativamente o paciente no momento da doenga em que for seguro fazé-lo. Reduzir a incidéncia
de Ulceras de estresse e sangramento gastrointestinal

e Fornecer nutri¢do enteral precoce (dentro de 24 a 48 horas apds a admissao)

¢ Reduzir o risco de delirio

e Usar protocolos de prevengdo, monitoramento continuo e tratamento do delirio agudo

e Utilizar intervengdes nao farmacoldgicas para prevenir e tratar o delirio (reorientagao, calendarios,
reldgios, iluminagdo natural, reducdo do ruido ambiente, promover o sono, evitar medicamentos que
contribuem para o delirium etc.)

e Utilizar intervengdes farmacoldgicas para tratar o delirio.

Ponto de boa pratica

13

Organizacio Wﬁ) \, Organizagio Conhecer. Preparar. Agir.

Pan-Americana Y Y Mundial da Saiide .
da Satde comiomcowns AMEricas www.paho.org/coronavirus




Pergunta 11. Qual é a eficacia e seguranca da reabilitacdo precoce em pacientes com COVID-19
na unidade de terapia intensiva?

N2 | Recomendagao

Para pacientes com COVID-19 internados na UTI, sugere-se a reabilitagao precoce, com o objetivo de
41 |diminuir a fraqueza adquirida na UTI.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

O tipo de reabilitacdo precoce depende do paciente, do tipo de ventilagdo, se ele esta sedado e dos
v | recursos disponibilizados pela instituicdo.

Ponto de boa pratica

Pergunta 12. Quais sdo os critérios de alta da unidade de terapia intensiva para pacientes com
COVID-19?

N2 | Recomendagao

Para pacientes com COVID-19 internados na UTI cujos sintomas melhoraram, sugere-se realizar uma
avaliagdo clinica, laboratorial e verificar se ndo é necessario suporte respiratério, renal ou hemodinamico,

&2 antes de tomar a decisdo de alta da unidade.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Para pacientes que recebem anticoagulantes orais antes da admissao na UTI, é recomendavel estratificar
i o risco de apresentarem tromboembolismo venoso apds a alta e considerar estender a profilaxia com a

administragao de doses-padrao.

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Para pacientes que receberam alta da unidade de terapia intensiva, é recomendavel avaliar a capacidade de
, degluticdo, mobilidade, delirio, declinio cognitivo e saide mental. Com base na avaliagdo, determina-se a

necessidade de reabilitagdo e de acompanhamento.

Ponto de boa pratica

Sugere-se que, para os pacientes que atendem aos critérios de alta da UTI, seja feito um plano de alta que
o inclua um resumo do diagndstico na alta, a medicacao e o plano de cuidados, além de fornecer a familia e

ao paciente informagGes sobre seus cuidados.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Deve ser feito um programa de reabilitacdo de longo prazo, a partir da alta da unidade de terapia intensiva,
com encaminhamento para as unidades ou centros de reabilitacdo especializados designados para atender
Vv | pacientes com COVID-19 que continuam infecciosos. Considerar a possibilidade de realizar as atividades
programadas de forma virtual.

Ponto de boa pratica

Os programas de reabilitagcdo devem ser realizados por equipes multidisciplinares e devem estar
orientados as necessidades e metas dos pacientes, incluindo: fisioterapia, educagdo e aconselhamento
Vv | sobre estratégias de autocuidado, técnicas respiratdrias, suporte para cuidadores, grupos de apoio,
gerenciamento de estresse e modificagdes na residéncia.

Ponto de boa pratica
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Algoritmos

FLUXOGRAMA DE GESTAO [

O paciente chega ao servigo de salide com Doenga Respiratéria Aguda

CLINICA COVID-19

v

‘ Oferecer ao paciente uma madscara cirlrgica se ele/a puder tolera-la ‘

|

Se o paciente apresentar sinais
e Sintomas de COVID-19?(A)

Verificar os sinais vitais e a saturagdo de oxigénio

Sinais de uma doenga grave?
(Ver quadro B - Doenga grave)

—>’ Avaliagdo fisica imediata ‘

!

Seguir a avaliagdo clinica de
acordo com protocolos locais,

incluindo avaliagdo para outras

infecgdes respiratorias

Avaliagdo de rotina ‘

Exame fisico e histdria clinica, obter exames laboratoriais e de imagem (radiografia de térax, tomografia computadorizada,
ultrassonografia ou ecografia). Analisar o risco de doenca grave nos quadros: (Quadro C - Fatores) (Quadro D - Laboratodrios)

I

Apresentagdo clinica

——

Doenca grave
(Ver quadro B): Desconforto
Respiratdrio, SRDA, Sepse, ameaga a
vida, disfungdo orgdnica

Admitir o paciente na Unidade de Terapia
Intensiva (UTI), se houver disponibilidade
Iniciar o protocolo de Infecgdo Respiratdria Aguda
Tratar e mitigar possiveis complicagdes

|

Doenga moderada Pneumonia com
saturagdo de oxigénio
>= 90 com infecgdo respiratdria ou
Leve (sem pneumonia) + fatores de risco|
para deterioragdo (A critério clinico)

!

—

(Sinais ndo especificos, sem pneumonia)

Doenga leve

Algum fator de risco

Admitir o paciente em sala de isolamento
Monitorar os sinais e sintomas
Coletar amostras laboratoriais e exames
Considerar a oxigenoterapia suplementar
Reavaliar de acordo com os protocolos

Sem fatores de risco

Va para o
préximo passo

Fornecer ao paciente o
tratamento bdsico e voltar
para ver se ha deterioragdo

clinica (Quadro E)

Quadro A: Sintomas comuns da COVID-19
Febre

Tosse + Escarro

Falta de ar

Dores musculares (mialgias)
Fadiga

Ndauseas/Vémito

Resfriado

Diarreia

Dor de cabega

Dor de garganta

Vasculite

Quadro B: Sinais de doenca grave

Frequéncia respiratéria >30

Pulso>100

Hipotensdo Arritmia

Evidéncia de dispneia (retragdo muscular,
cervical ou intercostal, batimento das asas
nasais, cianose, saturagdo de oxigénio <94% ou
com base em critério clinico)

//

Quadro C: Fatores de risco
Aterosclerose

Cancer

Diabetes

Género masculino

Doenga cardiovascular
Doenga hepatica

Doenga neurolégica

Doenga pulmonar

Doenga renal

Hipertensdo
Imunodeficiéncia por qualquer causa
Obesidade

Pessoas com mais de 60 anos

/

/ Quadro D: Testes laboratoriais de

rotina, de acordo com a disponibilidade
Amostras respiratérias para titulagdo
viral de COVID-19

Fungdo hepatica

Hemograma

Outros testes laboratoriais com base em
epidemiologia local (como influenza,
outras infecgdes respiratdrias, dengue,
maléria)

Urinalise

Testes laboratoriais adicionais, de
acordo com a disponibilidade
Procalcitonina

CPK

Dimero-D e fibrinogénio

Proteina C reativa

Imagens de diagnéstico de acordo com a
disponibilidade

Radiografia de térax

Tomografia de térax

\ J/

s N
‘/ Quadro E: Sinais de deterioragdo

Aumento da dificuldade respiratéria

Queda da pressdo arterial

Coloragdo azulada nos labios e rosto

Confus&o ou incapacidade de

levantar-se

Fragueza aumentada

Diminuigdo da saturagdo de oxigénio

menor que 90%

Dor persistente no peito

Rubor ou inflamagdo das extremidades

Tontura

Perda de consciéncia

Frequéncia respiratéria maior que 20

A e
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Paciente com critérios clinicos de choque séptico
Suspeita ou infec¢do documentada

Hipotensdo arterial (tipicamente PAS < 90 mmHg
ou PAM < 65 mmHg)

Evidéncia de hipoperfusdes teciduais

!

Algoritmo proposto para o
tratamento de pacientes
criticos com choque séptico

Gerenciamento inicial |

¢

bordar a suspeita de infecgdo

Realizar imediatamente culturas de fuidos
corporais

Iniciar antibidticos 5 a 7 dias, conforme

s

Comegar a terapia com fluidos em bélus
Fluidos 1V, 250-500 ml em 15-30

minutos
protocolos institucionais ¢ Manter se o fluido estiver cheio ou .
¢ Considerarasi de di ico sobrecarregado
* Instituir um controle imediato da fonte de
infeccdo \

Avaliar a gravidade clinica

Medir o nivel de lactato
imediatamente

Obter marcadores progndsticos
conforme disponibilidade

v

Reavaliagdo clinica rapida, em 15-30 minutos

Ainda existe choque?

—

l

0 paciente tem disfungdo do

VE ou do VD?

Diagnéstico avancado
* Considerar eco formal, repetir
ECG, niveis de troponina.

[ Considere imagens diagndsticas ]

Avaliar a gravidade clinica
Se os recursos permitirem e conforme
os protocolos locais:
* Considerar um cateter arterial,
monitoramento da pressédo arterial e
coleta de amostras de sangue.
Considerar o cateter venoso central
para um acesso vascular confidvel.

!

v
Ha hipotensdo arterial?

[ |sm|
v—_"

Sobrecarga de fluido?

[sm]

Iniciar vasopressores
Noradrenalina como agente de primeira linha

v

Considerar os fluidos intravenosos
para repor as perdas continuas

¥

Reavaliagdo clinica imediata em horas

* Repetir o nivel de lactato

* Realizar o exame clinico (avaliar estado mental,
perfusdo periférica, produgdo de urina)

* Reavaliar se ha sobrecarga de fluidos (b)

[

(a) A hipoperfusio tecidual geralmente se
manifesta como uma alteragdo do
estado mental, baixo débito urinario,
ma perfusdo periférica e/ou lactato
elevado (2 2,0 mmol/L)

(b) A escolha do tipo de reposigdo de
fluido sera feita conforme os controles
de seguranga existentes para edema
pulmonar / sobrecarga de fluidos,
distirbios metabélicos, desequilibrio
de cristaloides e perdas continuas.
Fonte: Seymour e Rosengart (2015)

0 choque persiste?

do choque
Reavaliar a etiologia do choque e o controle das fontes
Infecciosas
Considerar a vasopressina 0,04 U/min, se a dose de
noradrenalina for alta. Se ndo houver noradrenalina
disponivel, podera ser utilizada adrenalina
Considerar corticosteroides se o choque for refratério.
Fazer o desmame dos vasopressores tolerados uma vez
que forem cumpridos os objetivos de perfusdo

D

Terapia de redugdo para choque
séptico e considerar a eliminagdo
do volume de fluidos, quando for

0 choque persiste?

kseguro

Administrar corticosteroides a pacientes com ventilagdo mecanica
N&o administrar hidroxicloroquina, antivirais, plasma convalescente,

de pacientes criticos com COVID-19

imunomoduladores, antiparasitérios, colchicina ou AINEs para o tratamento

'

Fazer profilaxia com heparinas de baixo peso molecular, de acordo com os
padrdes nacionais

Considerar as interagdes medicamentosas e os eventos adversos dos
medicamentos administrados

Implementar agbes para a prevengdo de complicagdes

Iniciar a reabilitagdo na UTI

.

~
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Siglas

CCM

CNAF

CcvC

EPI

ESCC

FDA

ECMO

OMS

OPAS

PAM

PEEP

SARS-CoV-2

SRAG

UTI

VMNI

Sociedade de Cuidados Intensivos (sigla em inglés)

Canula nasal de alto fluxo

Cateteres venosos centrais

Equipamento de protecdo individual

Sociedade Europeia de Medicina Intensiva (sigla em inglés)
Administracdo de Alimentos e Medicamentos (sigla em inglés)
Oxigenagdo por membrana extracorporea

Organizacao Mundial da Saude

Organizacdo Pan-Americana da Saude

Pressdo arterial média

Pressdo positiva expiratdria final

Novo coronavirus

Sindrome respiratéria aguda grave

Unidade de terapia intensiva

Ventilacdo mecanica ndo invasiva
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Objetivos e populag¢ao-alvo

Este guia de pratica clinica foi desenvolvido com o objetivo de fornecer recomendacbes para o
tratamento de pacientes adultos criticos com COVID-19 atendidos na unidade de terapia intensiva
(uTI).

A populacdo-alvo é composta por pacientes adultos criticos com suspeita ou confirmacao diag-
nostica de COVID-19. Segundo a OMS, define-se como caso complicado o paciente que precisa de
suporte ventilatdrio, vigilancia e tratamento na UTI e que apresenta as seguintes caracteristicas:
(OMS, 2020).

* FiO,/PO, <250 ou 2.

e Radiografia de térax com infiltrado bilateral esparso.
e Frequéncia respiratéria 230 ou saturacdo <90%.

e Presenca de SRAG, sepse e/ou choque séptico.

ESCOPO E USUARIOS

Este guia de pratica clinica fornece recomendac¢ées baseadas em evidéncias para a identificacdo
de marcadores e fatores de risco de mortalidade em pacientes criticos, controle de infecc¢do, co-
leta de amostras, cuidados de suporte (ventilatdrio e hemodindmico), tratamento farmacoldgico,
reabilitacdo precoce, uso de imagens de diagndstico, prevencdo de complicacGes e critérios de
alta.

As recomendacdes sdo dirigidas a todos os profissionais de salde que atendem os pacientes nos
servicos de urgéncia/emergéncia e na unidade de terapia intensiva (médicos com especialidade
em medicina de urgéncia, pneumologia, medicina intensiva, clinica médica, anestesiologia, infec-
tologia, terapeutas respiratoérios, fisioterapeutas, enfermeiras e quimicos farmacéuticos). O guia
foi elaborado para ser usado por tomadores de decisdo e membros de entidades governamentais
relacionados com o tratamento de pacientes com COVID-19 nas UTls na Regido das Américas.

Este guia ndo inclui aspectos relacionados com a nutricdo e tratamento de complicac¢dGes.
METODOLOGIA

Para o desenvolvimento deste guia, foram utilizados os métodos descritos na Diretriz para o fortale-
cimento dos programas nacionais de guias baseados em evidéncias da Organizacdo Pan-Americana

da Saude (OPAS, 2018) e no manual da Organiza¢cdo Mundial da Saude (Organizacdo Mundial da
Saude, 2014).
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Composicao do grupo de elaboracao

Foi formado um grupo de elaboracdo com a participacdo de especialistas em medicina intensiva,
medicina de urgéncia, infectologia, anestesiologia, pediatria, pneumologia, epidemiologia e sau-
de publica. A coordenacdo técnica e metodoldgica foi realizada por especialistas da OPAS.

Declaragao de conflitos de interesse

Todos os membros do grupo de elaboracdo, do painel de especialistas, assim como as pessoas que
participaram da revisdo externa, assinaram um formulario de conflito de interesses. A coordena-
¢do do guia realizou uma anadlise e tomou as decisGes com base no conflito identificado. A analise
é apresentada no Anexo 1.

Processo de atualizacdo rapida do guia

A OPAS desenvolveu um processo de adaptacao rapida para a elaboracdo do guia para o cuida-
do de pacientes criticos com COVID-19, publicado em abril de 2020. Foram utilizados o guia da
OMS intitulado Clinical management of COVID-19 disease is suspected (OMS, 2020), o guia da
Sociedade Europeia de Medicina Intensiva (ESCC) e o guia da Sociedade de Cuidados Intensivos
(CCM), intitulado Surviving Sepsis Campaign: Guidelines on the Management of Critically Ill Adults
with Coronavirus Disease (COVID-19) (Alhazzani, 2020), como base para a adaptacdo, seguindo a
metodologia GRADE. Além disso, a OPAS desenvolveu revisdes sistematicas rapidas com o objeti-
vo de sintetizar as evidéncias disponiveis sobre intervences farmacoldgicas para o tratamento da
COVID-19. Os detalhes da metodologia de adaptacao estdo no Anexo 2.

Devido as evidéncias emergentes, a OPAS atualizou o guia para o cuidado de pacientes criticos
com COVID-19. A metodologia é apresentada a seguir:

e Formulacdo de perguntas clinicas

Foi realizado um consenso informal com o GDG (grupo de elaboragdo de diretrizes), composto
por especialistas tematicos e epidemiologistas, onde foram revisadas as perguntas clinicas da pri-
meira versdo do guia e uma lista preliminar de novas perguntas a serem incluidas devido a sua
relevancia para os cuidados criticos de pacientes com COVID-19. Posteriormente, foi tomada a
decisdo de atualizar cinco perguntas e incluir quatro novas perguntas formuladas no formato PICO
(Populacao, Intervencao, Comparacdo e Desfecho).

A seguir, sdo apresentadas as perguntas incluidas nesta vers3o:

1. Quais sdo os fatores e marcadores progndsticos de mortalidade em pacientes criticos com
COVID-19?
2. Qualéaestratégiadetriagem que deve ser utilizada para os pacientes criticos com COVID-19?
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3. Qual é a efetividade e a seguranca das intervengdes para prevenir a infec¢cdo dos profissio-
nais de saude que atendem pacientes com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

4. Como deve ser feita a coleta de amostras para o diagndstico de COVID-19 em pacientes que
precisam de intubacdo e ventilagdo mecanica na unidade de terapia intensiva?

5. Qual é a efetividade e a seguranca das intervengdes para o suporte ventilatério de pacientes
criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

6. Qual é a efetividade e a seguranca das intervencdes para o suporte hemodinamico de pa-
cientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

7. Qual é a efetividade e a seguranca dos vasopressores e corticosteroides para o tratamento
de pacientes criticos com COVID-19 com choque?

8. Qual é a utilidade dos testes diagndsticos para orientar o tratamento de pacientes criticos
com COVID-19?

9. Qual é a eficacia e a seguranca das intervencées farmacoldgicas para o tratamento de pa-
cientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

10. Quais sdo as diretrizes para a prevencdo de complicacdes associadas ao tratamento de pa-
cientes com COVID-19?

11. Qual é a eficacia e a seguranca da reabilitacdo precoce para pacientes com COVID-19 na
unidade de terapia intensiva?

12. Quais sdo os critérios de alta da unidade de terapia intensiva para pacientes com COVID-19?

e Busca de literatura

Uma vez formuladas as perguntas a serem respondidas, o primeiro passo foi buscar revisoes siste-
maticas. O segundo passo foi buscar estudos primarios relevantes, caso ndo fossem encontradas
revisdes que respondessem a pergunta.

Em uma primeira etapa, foram identificadas as palavras-chave de busca (linguagem natural) cor-
respondentes. Posteriormente, foi adaptada uma estratégia de busca com base em filtros preesta-
belecidos por grupos reconhecidos, composta por vocabulario controlado (termos MeSH, EMTREE
e DeCS) e linguagem livre (variacdes ortograficas, plurais, sindbnimos, siglas e abreviaturas). A par-
tir da estratégia base, foram adaptadas estratégias de busca para os diferentes bancos de dados,
utilizando, quando possivel, expansdo de termos, identificadores de campo (titulo e resumo),
operadores de truncagem, operadores booleanos e operadores de proximidade. Para cada busca
foi gerado um registro ou relatério, garantindo sua reprodutibilidade e transparéncia. As buscas
foram realizadas até 12 de julho de 2020. As estratégias de busca estdo disponiveis no Anexo 3.

Foram realizadas consultas em MEDLINE (via Ovid), EMBASE (via embase.com), LILACS (interface
iAHXx - via BIREME), Cochrane Central Register of Controlled Trials (via Ovid), Cochrane Database
of Systematic Reviews (via Wiley), Health Technology Assessment (via Ovid), NHS Economic
Evaluation Database (via Ovid), LILACS (via bvsalud) e Epistemonikos. Além disso, foram consul-
tadas fontes de agéncias especializadas, como a Organizacdao Mundial da Saude e a Organizacao
Pan-Americana da Saude, associacOes de infectologia e cuidados intensivos e Ministérios da Saude
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na Regido das Américas. N3do foi feita nenhuma restricdo por idioma. Além disso, para identificar
literatura adicional, foram feitas pesquisas no motor de busca Google Scholar e foram contatados
especialistas. Essas buscas foram realizadas de acordo com o tipo de plataforma e foram utilizados
termos de linguagem livre relacionados a pacientes criticos infectados com COVID-19.

e Selecdo e classificacdo das evidéncias

As revisOes sistematicas identificadas foram avaliadas usando a lista de verificacdo AMSTAR ||
(Shea, 2017). Cada RS foi avaliada em rela¢do ao seu conteudo, qualidade e relevancia clinica para
ser incluida na elaboracdo do guia. Caso ndo tenham sido identificadas revisdes sistematicas, foi
feita a avaliacdo de ensaios clinicos usando a ferramenta de risco de viés sugerida pela Cochrane
(Higgins, 2019) e a ferramenta Newcastle-Ottawa para estudos observacionais (Wells, 2013). A
sintese dos estudos selecionados foi realizada através da construcdo dos perfis de evidéncia, com
a ajuda do portal https://gradepro.org/, e os niveis de evidéncia foram classificados de acordo
com a metodologia GRADE (Guyatt, 2011). Para a sintese das evidéncias de estudos qualitativos
e guias/protocolos, foi utilizada a metodologia GRADE-CERQual (Lewin, 2018). Para a criacdo de
perfis de evidéncia em meta-analises de rede, foi utilizada a abordagem de Salanti et al (Salanti,
2014) e, para os estudos progndsticos, foi utilizada a abordagem de Hughet et al (Hughet, 2013).
Os perfis de evidéncia GRADE estdao no anexo 4. Os perfis de evidéncia das recomendacbes adap-
tadas do guia da ESCC e da CCM estdo na versao publicada (Alhazzani, 2020).

A qualidade da evidéncia de acordo com a metodologia GRADE avalia os desfechos priorizados
para cada pergunta. Cada desfecho é avaliado considerando o nimero de estudos que o avaliam,
o risco de viés, a precisdo, a inconsisténcia e o viés de publicacdo, e gera um nivel de qualidade
(Guyatt, 2011). Para obter transparéncia e simplicidade, o sistema GRADE classifica a qualidade da
evidéncia em um de quatro niveis:

Classificagdo Critério Caracteristicas
A Alta E pouquissimo provavel que novos estudos alterem a
DODD confiabilidade do resultado estimado.

E provavel que novos estudos tenham um impacto significativo
Moderada o .
B na confiabilidade do resultado estimado e que possam
CICle) e
modificar o resultado.

Baixa E muito provavel que novos estudos tenham um impacto
C significativo na confiabilidade do resultado estimado e que

SO0 possam modificar o resultado.
Muito baixa . , .
D BOOO Qualquer resultado estimado é altamente incerto.
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e Formulacdo das recomendacdes

Em duas reunides virtuais, o painel de especialistas revisou as recomendacdes preliminares e os
pontos de boas praticas, considerando a qualidade da evidéncia, o equilibrio risco-beneficio, o
uso de recursos, preferéncias dos usuarios e pacientes, aceitabilidade e consideracdes de equida-
de. Para cada recomendacdo e ponto de boa pratica, os especialistas determinaram se concorda-
vam com a recomendacao, fizeram o ajuste no formato como se apresentava e a justificativa para
gerar recomendacodes fortes ou condicionais a serem implementadas em um contexto regional.
Cada recomendacdo apresenta o grau de recomendacao de acordo com a abordagem GRADE, que
é interpretada de acordo com a tabela a seguir:

Recomendacgoes fortes Recomendag6es condicionais

A maioria dos individuos nessa situagao
desejaria receber o curso de agdo
recomendado e apenas uma pequena
proporg¢do ndo desejaria.

A maioria dos individuos deveria receber o Reconhecer que diferentes opgbes seriam
curso de agdo recomendado. A adesdo a essa | apropriadas para diferentes pacientes e
recomendagdo de acordo com o guia pode ser | que se deve ajudar cada paciente a chegar
usada como critério de qualidade ou indicador |a uma decisdo de tratamento consistente
Para usuarios do | de desempenho. com seus valores e preferéncias. A ajuda
guia nas decisdes pode ser (til para que os
individuos tomem decisGes coerentes com
seus valores e preferéncias. Os médicos
devem passar mais tempo com os pacientes
no processo de tomada de decisdo.

A formulagdo de politicas exigiria
importantes debates e a participagdo de
muitas partes interessadas.

A maioria dos individuos desejaria receber
o curso de agdo sugerido, mas muitos nao
desejariam.

Para pacientes

E pouco provavel que se precise de apoio nas
decisdes formais para ajudar as pessoas a

tomarem decisdes coerentes com seus valores
e preferéncias.

A recomendacdo pode ser adaptada como 3
politica na maioria das situaces, incluindo seu | E muito provavel que as politicas variem

uso como um indicador de desempenho. entre as regides. Os indicadores de
desempenho teriam que se concentrar

no fato de que ocorreu a deliberagao
adequada sobre as opgGes de tratamento.

Para elaboradores
de politicas

Fonte:Schiinemann H, Brozek J, Guyatt G, Oxman A. Manual GRADE para calificar la calidad de la evidencia y la fuerza de la

recomendacién (12 ed. em espanhol) [Manual GRADE para classificar a qualidade da evidéncia e o grau de recomendagdo].

Bogota: Javeriana GRADE Center; 2017. Disponivel em: https://gdt.gradepro.org/app/handbook/translations/en/handbook.
html#h.1baonbm

Além disso, foram desenvolvidas as tabelas de evidéncias para a recomendacdo, que apresentam
os critérios que levaram a formulacdo das recomendacdes. As tabelas EtD estdo no Anexo 5, junto
com a pergunta PICO, e apresentam a decisdo sobre os efeitos desejaveis, efeitos indesejaveis,
certeza da evidéncia, qualidade da evidéncia, variabilidade, equilibrio risco-beneficio, recursos,
custo-efetividade, equidade, aceitabilidade e viabilidade (DECIDE, 2017).
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ConsideracGes de implementacdo

Foi criado um médulo de implementacdo que apresenta os atores que apoiam o processo, bem
como as barreiras, facilitadores e estratégias de implementacdo. Além disso, foram incluidos indi-
cadores de processo e de resultado.

Incorporacdo dos custos e preferéncias dos pacientes

Este guia considerou os custos relacionados ao tratamento de pacientes criticos na UTI e as pre-
feréncias dos pacientes, obtidos a partir da experiéncia do painel de especialistas e da revisdo da
literatura.

Incorporagao de comentarios dos pares avaliadores

Este guia foi revisado de forma independente por pares de especialistas em métodos e conteudo
tematico.

Atualizacdo continua do guia

Este guia estd em processo continuo de atualizacdo das evidéncias (guia vivo), para fornecer as
recomendacdes mais atualizadas para o tratamento de pacientes criticos com COVID-19, especial-
mente as intervengdes potenciais de tratamento farmacoldgico, como o uso de antivirais, imuno-
moduladores, plasma convalescente e antibidticos, entre outras.

Financiamento

Este guia foi financiado pela OPAS.
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Recomendac¢oes para o tratamento de pacientes adultos
criticos com coronavirus (COVID-19) nas Américas

Estas recomendagoes estdo sujeitas a revisdo a medida que novas evidéncias estejam disponiveis.

Pergunta 1. Quais sao os fatores e marcadores prognodsticos de mortalidade em pacientes
criticos com COVID-19?

Resumo dos achados: foram identificadas cinco revisGes sistematicas e um estudo observacional
que avaliaram os fatores e marcadores progndsticos de mortalidade em pacientes criticos com
COVID-19. A qualidade da evidéncia é moderada e baixa devido ao risco de viés e heterogeneidade.

Fatores prognésticos

Uma revisdo sistematica (AMSTAR Il: Qualidade média) avaliou os modelos preditivos para o diag-
nostico e progndstico de pacientes infectados com COVID-19, identificando 10 estudos que rela-
taram modelos progndsticos de mortalidade (seis estudos), internacdo hospitalar por mais de 10
dias (dois estudos) e progressdo para um estagio critico ou grave (dois estudos) dos pacientes. E
relatada uma grande variabilidade entre estudos, populacdes e tempo de medicdo de desfechos,
portanto, ndo é possivel selecionar um modelo progndstico com alto grau de confianca. Os mo-
delos relatam consistentemente as seguintes variaveis preditoras de mortalidade para pacientes
com COVID-19: niveis de albumina, bilirrubina direta e amplitude de distribuicdo dos gldbulos
vermelhos. A qualidade dos estudos incluidos é muito baixa devido ao alto risco de viés por falta
de acompanhamento adequado, viés de selecdo e viés de detecgdo (Wynants, 2020). Uma revisao
sistematica (AMSTAR II: Qualidade baixa) avaliou os fatores preditivos de admissdo na unidade
de terapia intensiva (14 estudos, 2.153 pacientes), mortalidade (23 estudos, 2.921 pacientes) e
ocorréncia de SRAG (13 estudos, 2.221 pacientes) em pacientes com COVID-19, como leucocitose,
lactato desidrogenase, alanina aminotransferase, aspartato aminotransferase e procalcitonina. Os
fatores identificados como preditores de mortalidade em pacientes com COVID-19 sdo: contagem
elevada de leucdcitos (p:0,0005) e niveis elevados de lactato desidrogenase (p<0,0001). A quali-
dade da evidéncia dos estudos incluidos é muito baixa devido ao risco de viés e heterogeneidade
(zhang, 2020).

Uma coorte prospectiva de pacientes com mais de 18 anos, em estado critico, com insuficiéncia
respiratoéria, hospitalizados em dois hospitais de Nova York, avaliou o curso clinico da doenca e
os fatores associados a mortalidade intra-hospitalar. Foram avaliados 257 pacientes criticos. A
maioria dos pacientes tinha entre 60 e 69 anos (27%). 82% dos pacientes tinham pelo menos uma
doenca cronica; a mais comum foi hipertensado arterial (63%). 79% estavam em ventilacdo meca-
nica e 39% faleceram no hospital. Os pacientes apresentaram niveis elevados de diversos marca-
dores, como lactato desidrogenase (87%), proteinuria (87%), linfocitos (89%), bilirrubina (94%),
procalcitonina (99%), ferritina (98%) e troponina (99%). Os fatores associados a mortalidade intra-
-hospitalar, de acordo com o modelo de Cox multivaridvel, sdo: idade avancada (HR ajustado: 1,31
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IC 95% (1,09-1,57)), doenca cardiaca crénica (HR ajustado: 1,76 IC 95% (1,08-2,86)), doenca pul-
monar cronica (HR ajustado: 2,94 IC 95% (1,48-5,84)), altas concentra¢des de interleucina-6 (HR
ajustado: 1,11 IC 95% (1,02-1,20)) e altas concentra¢des de Dimero-D (HR ajustado: 1,10 IC 95%
(1,01 -1,19)). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao risco de viés (Cummings, 2020).

Idade acima de 65 anos OR: 4,59 1C95% (2,61 - 8,04)
Género masculino OR: 1,50 1C 95% (1,06 - 2,12)
Hipertensdo OR:2,701C95% (1,40 - 5,24)

;g;%ha” 29909 |14 Diabetes OR: 2,41 1C95% (1,05-5,51) | Média
EPOC OR: 3,531C95% (1,79 - 6,96)
Cancer OR: 3,04 1C95% (1,80 - 5,14)
Doenga cardiovascular OR:3,721C95% (1,77 - 7,83)
?;Z?jja?z:cl’;‘f”a“a/ OR: 3,81C 95% (2,1 - 6,9)

Tian 2020 | 4.659 14 Doenga renal crnica OR:9,41C95% (3,2 - 27,4) Média
Diabetes OR:2,01C95% (1,7 - 2,3)
Género masculino OR:1,631C95% (1,47-1,80)

'Zzg%id' 75.607  |207 i“na(;?g”ézrccr‘g:i;bidade ou OR:3,16 IC95% (2,71-3,68)  |Alta
Doenga renal crénica OR:2,211C95% (1,51-3,24)
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Marcadores progndsticos

Niveis elevados de troponina
cardiaca

DM: 44,2ng/L 1C 95% (19
-69,4)

Niveis elevados de proteina C
Reativa

DM: 66,3 pg/ml IC 95% (46,7
- 85,9)

Niveis elevados de
interleucina-6

DM: 4,6 ng/L1C 95% (3,6 - 5,6)

Niveis elevados de Dimero-D

DM: 4,6 pug/mL IC 95% (2,8
-6,4

Reducdo de linfécitos

OR: 2,28 1C95% (1,21-4,30)

Niveis elevados de proteina C
reativa

OR:3,101C95% (2,32-4,16)

Tian 2020 [4.659 14 Média
. 0,
Niveis elevados de creatinina DM: 15,3 umol/L IC 95% (6,2
-24,3)
Niveis elfevados de alanina DM: 5,7 U/L IC 95% (2,6 - 8,8)
Transaminase
Redugdo dos niveis de ) o
Albumina DM: -3,7 g/L1C 95% (-5,3, -2,1)
Reducdo da contagem de DM: -3,5,9 x 109 /L IC 95%
Plagquetas (- 53,3, -18,5).
Niveis elevados de OR: 5,13 IC 95% (3,16-8,35)
procalcitonina
Redugdo da contagem de OR: 1,93 1C 95% (1,52-2,46)
Plaquetas
Izcovich
2020 75.607 1207 Niveis elevados de Dimero-D | OR: 3,27 IC 95% (2,46-4,36) | Alta

Sinais radioldgicos

lzcovich
2020

75.607

207

Derrame pleural avaliado por
radiografia ou tomografia

OR: 3,31 1C95% (2,03-5,38)

Padrdes de consolidagdo
avaliados com radiografia ou
tomografia

OR: 2,46 1C 95% (1,54-3,93)

Alta
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Equilibrio risco-beneficio: o painel de especialistas considera importante identificar os fatores e
marcadores progndsticos de mortalidade em pacientes criticos com COVID-19, a fim de monito-
ra-los e modificar a estratégia de tratamento de pacientes, se necessario. Os riscos associados a
identificacdo dos fatores sdo minimos. Portanto, os beneficios sdo maiores para os pacientes.

Uso de recursos: a identificacdo dos marcadores progndsticos pode implicar um aumento nos
custos para o tratamento de pacientes em varias instituicoes de salde na Regido das Américas.

Preferéncias dos pacientes: um estudo qualitativo relata que os pacientes em cuidados criticos
e suas familias valorizam que a equipe de cuidados realize todas as atividades necessarias para
tratar de forma efetiva e segura sua doenca (Russo, 2019).

Aplicabilidade e impacto na equidade: o painel considera que todas as equipes das UTls acei-
tariam a recomendac¢do; no entanto, nem todos os hospitais de terceiro nivel da regido podem
realizar os testes necessarios para identificar os marcadores progndsticos, como, por exemplo, a
interleucina-6. O painel reitera a importancia de solicita-los conforme a disponibilidade e a impor-
tancia de fortalecer a capacidade instalada das UTIs da regido.

N2 | Recomendagao

E recomendavel considerar, no tratamento clinico dos pacientes, os seguintes fatores de risco para a
progressdo da doenga causada pelo novo coronavirus (COVID-19): idade avangada, hipertensao, obesidade,
diabetes, doenga cardiovascular, doenga pulmonar cronica (por exemplo, doenga pulmonar obstrutiva
crénica e asma), doenga renal cronica, doenga hepatica crénica, doenga cerebrovascular, cancer e doengas
gue causam imunodeficiéncia.

Recomendacdo Forte. Qualidade da evidéncia: moderada e baixa

Sugere-se monitorar, conforme a disponibilidade e o critério clinico, os seguintes marcadores associados a
maior mortalidade em pacientes criticos com COVID-19: contagem elevada de leucdcitos, desidrogenase
lactica, fibrinogénio, troponina cardiaca, proteina C reativa, creatinina, Dimero-D e ferritina. Da mesma
forma, os marcadores relacionados a infec¢des secundarias, como a diminuicdo dos niveis de albumina e a
contagem de plaquetas. Se disponivel, também é sugerido o monitoramento da interleucina-6.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: moderada e baixa

E recomendavel que os pacientes criticos com COVID-19 sejam monitorados quanto a sinais e sintomas
sugestivos de tromboembolismo venoso ou arterial (como infarto), trombose venosa profunda, embolia
v | pulmonar ou sindrome coronariana aguda, e que os procedimentos sejam realizados de acordo com os
protocolos institucionais.

Ponto de boa pratica
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Pergunta 2. Qual é a estratégia de triagem que deve ser utilizada para os pacientes criticos com
COVID-19?

Resumo dos achados: ndo foram identificadas evidéncias de ensaios clinicos ou estudos obser-
vacionais que respondessem a pergunta. A OMS apresenta no Guia de tratamento clinico da
COVID-19 (OMSb, 2020) as diretrizes para a triagem de todos os pacientes suspeitos de COVID-19
no momento da entrada no sistema de saude (unidade de emergéncia ou consultério ambulato-
rial). E recomendavel que a triagem seja feita usando ferramentas padronizadas. A OPAS realizou
uma revisdo sistematica que gerou pontos de boas praticas para melhorar a capacidade local das
unidades de emergéncia durante a pandemia de COVID-19 (OPAS, 2020c), como a instalacdo de
areas alternativas das instituicOes para realizar a triagem, instalacdo de tendas, uso de ventilado-
res e salas de emergéncia portateis. Além disso, a OPAS possui um algoritmo para o tratamento
de pacientes com suspeita de infeccao por COVID-19 na atencdo primadria e em areas remotas da
Regido das Américas, disponivel no Anexo 6.

Equilibrio risco-beneficio: o painel de especialistas considera que os beneficios de realizar uma
triagem sd3o maiores que os riscos e destacam a importancia de realiza-la de acordo com os pro-
tocolos nacionais e internacionais, mantendo as diretrizes de seguranca.

Uso de recursos: em algumas instituicdes, especialmente em areas remotas, ndo ha diagndstico
por imagem, o que dificultard a implementacdo completa da recomendacdo. Além disso, é impor-
tante que os profissionais de saude estejam treinados para realizar a triagem de COVID-19, para
estabelecer uma classificacdo adequada dos pacientes.

Preferéncias dos pacientes: um estudo qualitativo relatou que os pacientes submetidos a triagem
preferem fazé-lo por telefone ou virtualmente, se possivel, e recomendam que os tempos de es-
pera nos servicos de emergéncia sejam reduzidos (Gerard, 20025).

Aplicabilidade e impacto na equidade: o painel de especialistas considera relevante gerar um
ponto de boa pratica, onde se recomenda que todas as instituicdes de saude implementem pro-
tocolos de triagem para classificar corretamente os pacientes e ndo sobrecarregar as UTls. A OPAS
possui um protocolo de triagem para pacientes com COVID-19 que pode ser adaptado para a
maioria das instituices da regido. O painel considera que é vidvel implementar esse ponto de
boa prética.
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N2 | Recomendagao

E recomendavel implementar protocolos institucionais para a triagem dos pacientes com suspeita ou
confirmagdo diagndstica de COVID-19, a fim de classificar adequadamente os pacientes que precisam de
tratamento em uma unidade de terapia intensiva.

Deve-se avaliar a duragdo e a gravidade dos sintomas, achados de imagens diagndsticas (radiografia,
tomografia computadorizada ou ultrassonografia pulmonar, de acordo com a disponibilidade), origem de
v |infiltrados pulmonares, necessidades de oxigenagado, disfuncdo de drgdos vitais, sepse e choque séptico
para identificar pacientes criticos infectados com COVID-19.

A OPAS possui um algoritmo para o tratamento de pacientes com suspeita de infec¢do por
COVID-19 na atencdo primaria e em areas remotas da Regido das Américas (https://iris.paho.org/
handle/10665.2/52501).

Ponto de boa pratica

Pergunta 3. Qual é a efetividade e a seguranca das intervencdes para prevenir a infeccdo dos
profissionais de salde que atendem pacientes com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

Resumo dos achados: o guia da Sociedade Europeia de Medicina Intensiva (ESCC) e da Sociedade de
Cuidados Intensivos (CCM), intitulado Surviving Sepsis Campaign: Guidelines on the Management
of Critically 11l Adults with Coronavirus Disease (COVID-19) (Alhazzani, 2020), incluiu, para respon-
der a essa pergunta, evidéncias provenientes de relatérios do Centro de Controle e Prevencdo de
Doencas Chinés; da Organizacdao Mundial da Saude; atualizou uma revisdo sistemdtica de quatro
ensaios clinicos randomizados, que avaliaram a efetividade dos respiradores N95; e uma revisao
sistematica que avaliou a efetividade do videolaringoscépio para realizar intubacdo endotraqueal,
demostrando seu beneficio (Lewis, 2017). A qualidade da evidéncia é baixa devido a evidéncia
indireta (foram incluidas evidéncias de pacientes criticos) e alto risco de viés. A OPAS possui um
documento técnico que apresenta os requisitos para o uso de equipamentos de protecdo indi-
vidual para o novo coronavirus (SARS-CoV-2) em estabelecimentos de saude (OMS, 2020b), que
complementa estas recomendacoes.

Equilibrio risco-beneficio: os especialistas consideram que devem ser estabelecidas estratégias
para limitar a exposicdo, protegendo os profissionais de salde que possam se expor a aerossois,
e que os beneficios do uso de equipamentos de protecdo individual sdo maiores que os riscos. As
medidas de protecdo de contato e das vias aéreas sdo efetivas para proteger os profissionais de
saude do contagio por COVID-19 na maioria dos cenarios de atendimento; e devem ser claramen-
te estabelecidas as areas com risco de procedimentos geradores de aerossdis e areas seguras para
evitar contagio e preservar os equipamentos de protecao individual. Os especialistas consideram
gue, ao realizar procedimentos que ndo geram aerossdis em pacientes com COVID-19, é seguro
para os profissionais de salde usar mascaras cirdrgicas ou médicas, permitindo maximizar os
recursos alocados para os equipamentos de protecdo individual. Os procedimentos geradores de
aerossois sdo uma fonte de contaminacdo e infeccdo potencialmente maior. Se os procedimentos
geradores de aerossois forem realizados sem as devidas precau¢cdes em ambientes com pouca
ventilacdo, é possivel ter grandes concentracdes de particulas infecciosas no ar por muito tempo.
Para reduzir esse risco, é necessario que os procedimentos geradores de aerossois sejam realiza-
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dos com técnicas que limitem essa geracdo, e em espacos que permitam uma rapida diminuicdo
na concentracdo de particulas infecciosas no ambiente. A disponibilidade de salas com pressdo
negativa é muito limitada nos paises da Regido das Américas, motivo pelo qual o painel de espe-
cialistas recomendou a inclusdo das diretrizes do manual: “Ventilagdo natural para controle de
infeccoes em servigos de saude” (OPAS, 2009), da Organizacdo Pan-Americana da Saude, com a
finalidade de fornecer um ponto de boa pratica sobre ventilacdo natural ao realizar procedimen-
tos que geram aerossois.

Uso de recursos: a disponibilidade na América Latina de salas de pressdo negativa para realizar
procedimentos geradores de aerossois € muito limitada por seu alto custo. O uso de respiradores
é de vital importancia e os custos dos insumos de protecao individual devem ser considerados
nos orcamentos para o combate a pandemia. O videolaringoscdpio parece aumentar o perfil de
seguranca da intubacdo. No entanto, os custos de aquisicdo sdo uma limitacdo para o acesso em
todas as instituicbes que prestam servicos de salide nos paises da Regido e o mesmo deve ser rea-
lizado por profissionais de saude treinados. O painel de especialistas considera que é preciso ter
cuidado para ndo criar uma falsa sensacdo de seguranca que possa gerar maiores riscos. Também
enfatizam a necessidade de fornecer recomendacdes que fagam com que os profissionais de sau-
de se sintam seguros ao cuidar de pacientes com COVID-19 e estejam treinados no uso adequado
dos recursos.

Preferéncias dos usuarios: o painel de especialistas considera que os profissionais de salude va-
lorizam e precisam ter os melhores equipamentos de protecdo. Portanto, as politicas devem ser
fortalecidas para que os profissionais tenham os equipamentos de protecdo recomendados. Uma
RS qualitativa Cochrane identificou as barreiras para os profissionais de saude seguirem as reco-
mendacoes de protecdo no cuidado de infec¢Oes respiratérias. Entre as barreiras identificadas es-
t3o: os profissionais de saude se sentem sobrecarregados e consideram o uso dos equipamentos
de protecdo como uma tarefa adicional; ndo recebem treinamento adequado para o uso correto
deles; ndo hd salas de isolamento; e ndo hd equipamentos de protecdo suficientes. Eles também
se sentem comprometidos em usar os equipamentos para sua seguranca, de suas familias e dos
pacientes. (Houghton 2020)

Aplicabilidade e impacto na equidade: os especialistas consideram que o tratamento de pacien-
tes com COVID-19 deve ser realizado em um ambiente seguro e os profissionais de saude devem
ter os equipamentos de seguranca recomendados, o que diminuird os riscos para o pessoal de
saude, suas familias e pacientes. Os especialistas enfatizam a necessidade de os profissionais de
saude trocarem as mascaras com frequéncia durante os turnos de trabalho.
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Recomendagdo

Para os profissionais de saude que tém contato com pacientes com COVID-19, que realizam procedimentos
geradores de aerossois* na unidade de terapia intensiva (UTI), ou que estdo em uma unidade onde esses
procedimentos sdo realizados sem ventilagdo adequada ou sistema de pressdo negativa independente, é
recomendavel usar respiradores ajustados (N-95, FFP2 ou equivalentes), em vez de mascaras cirlrgicas,
além dos outros equipamentos de protegdo individual (luvas, avental e protegdo para os olhos, como
protetores faciais ou éculos de seguranca).

* Os procedimentos geradores de aerossadis realizados na UTI incluem: intubagdo endotraqueal,
broncoscopia, aspiracdo aberta, tratamento com nebulizacdo, ventilagdo manual antes da intubagao
endotraqueal, pronagdo do paciente, desconexdo do paciente do ventilador, ventilagdo ndo invasiva com
pressdo positiva, traqueostomia e reanimacgao cardiopulmonar.

Ponto de boa pratica

E recomendavel que os procedimentos geradores de aerosséis em pacientes com COVID-19 na UTI sejam
realizados em areas designadas para esse fim e tenham as melhores medidas disponiveis para limitar

a contaminagao de outros pacientes ou profissionais de salide. Se ndo houver disponibilidade de uma
sala com pressdo negativa, sugere-se reservar um espago com ventilagdo natural em todas as areas de
atendimento ao paciente.

Ponto de boa pratica

Para a ventilagdo natural, sdo recomendadas as seguintes taxas minimas de ventilagdo média por hora:

¢ 160 L/s/paciente (taxa de ventilagdo média por hora) para as salas de prevengio de transmissdo aérea
(com um minimo de 80 L/s/paciente).

e Quando, em situagdes de urgéncia ou outras, os pacientes forem atendidos em corredores, as taxas de
ventilagdo devem ser as mesmas exigidas para as salas de prevengdo de transmissdo aérea.

¢ Quando a ventilagdo natural ndo for suficiente para cumprir as exigéncias de ventilacdo recomendadas,
deverdo ser utilizados outros sistemas de ventilagdo, como a ventilagdo natural hibrida (mista). Se esta
também nao for suficiente, devera ser utilizada a ventilagdo mecanica.

Ponto de boa pratica

Para os profissionais de saude que cuidam de pacientes com COVID-19 sem ventilagdo mecanica na
UTI, sugere-se o uso de mascaras cirurgicas, em vez de respiradores, além dos outros equipamentos de
protecdo individual.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para os profissionais de saude que realizam procedimentos que ndo geram aerosséis em pacientes com
COVID-19 e ventilagdo mecanica (circuito fechado), sugere-se o uso de mascaras cirtrgicas ou médicas em
vez de respiradores, além dos outros equipamentos de protegdo individual.

Recomendacgdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para os profissionais de salde que realizam intubagdo endotraqueal em pacientes com COVID-19, sugere-se o
uso de videolaringoscoépio ou laringoscopia direta, conforme disponibilidade.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para os profissionais de saude que realizam intuba¢do endotraqueal em pacientes com COVID-19,

é recomendavel que a intubagdo seja realizada por um profissional de saide com experiéncia em
procedimentos nas vias aéreas, seguindo os protocolos institucionais, a fim de minimizar o nimero de
tentativas e o risco de transmissdo.

Ponto de boa pratica
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Pergunta 4. Como deve ser feita a coleta de amostras para o diagndstico de COVID-19 em
pacientes que precisam de intubacdo e ventilacdo mecanica na unidade de terapia intensiva?

Resumo dos achados: o guia da ESCC e da CMM incluiu seis relatérios que avaliam a sensibilida-
de e a especificidade do teste de SARS-CoV-2 por RT-PCR de acordo com a origem da amostra,
observando-se que as amostras das vias aéreas inferiores tém a melhor utilidade diagndstica em
pacientes com pneumonia (Alhazzani, 2020). A qualidade da evidéncia é baixa.

Equilibrio risco-beneficio: os especialistas reiteram que devem ser seguidas as precaugdes pa-
drdo para evitar a transmissdo aos profissionais de saude, e garantir que a coleta de amostras seja
validada, para que seja realizada adequadamente. Foi sugerida a inclusdo de um ponto de boa
pratica para reforcar a necessidade de ter profissionais treinados e protocolos padronizados para
a coleta de amostras, para reduzir a notificacao de falsos negativos.

Uso de recursos: o painel de especialistas enfatiza que é importante considerar que, para obter as
amostras para o diagnostico de COVID-19, deve haver insumos suficientes, um circuito fechado e
a avaliacdo de sua realizacdo nos pacientes com PEEP alta.

Aplicabilidade e impacto na equidade: os profissionais de salde aceitam esse grupo de reco-
mendacdes; no entanto, pode ocorrer que as institui¢cdes, devido ao seu nivel de atendimento ou
recursos limitados, ndo possuam pessoal treinado ou os insumos necessarios.

N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com suspeita de COVID-19, com necessidade de intubagdo e ventilagdo mecanica:

e Sugere-se que sejam realizados testes diagndsticos com amostras retiradas das vias aéreas inferiores
(no momento da intubagdo ou o mais préximo possivel), em vez de amostras retiradas das vias aéreas

6 superiores (amostras nasofaringeas ou orofaringeas).

¢ No caso das amostras das vias aéreas inferiores, sugere-se realizar, de preferéncia, uma aspiragdo
endotraqueal, em vez de lavado bronquico ou lavado broncoalveolar.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

A rdpida coleta e o diagndstico das amostras de pacientes com suspeita de COVID-19 devem ser

prioridade, e realizados por profissionais especializados, seguindo as recomendacées de biosseguranca. E

recomendavel fazer a validacdo institucional do procedimento laboratorial para o aspirado endotraqueal, a

fim de evitar falsos negativos.

Devem ser realizados testes extensivos, conforme necessario, a fim de confirmar o SARS-CoV-2 e possiveis
coinfecgdes. Devem ser implementados guias institucionais de obteng¢do do consentimento informado para
coleta de amostras, diagndstico e pesquisas futuras.

Ponto de boa pratica

Sugere-se realizar testes para o diagnéstico diferencial com outras patologias (por exemplo, influenza,
v | malaria, dengue), de acordo com as caracteristicas clinicas e a epidemiologia local.

Ponto de boa pratica
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Pergunta 5. Qual é a efetividade e a seguranca das intervencdes para o suporte ventilatério de
pacientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

Resumo dos achados: o guia da ESCC e da CMM incluiu 59 estudos; entre eles, uma revisao sis-
tematica com 25 ensaios clinicos randomizados (ECR), que mostraram que uma estratégia liberal
de oxigénio esta associada a um aumento na mortalidade (risco relativo [RR]: 1,21; intervalo de
confianca de 95% [IC 95%]: 1,03-1,43). A OMS recomenda a utilizacdo de oxigénio suplementar
até atingir a Sp0O2 > 94% (OMS, 2020). Uma revisdo sistematica da avaliacdo da oxigenoterapia
com canula nasal de alto fluxo (CNAF) em pacientes criticos, em comparacdo ao oxigénio conven-
cional, mostra uma reducdo na intubacdo (RR: 0,85 IC 95% 0,74 - 0,99). Outra revisdo sistematica
encontrou uma associacdo inversa entre um valor mais alto do gradiente de Vt e a mortalidade
em pacientes criticos. Uma revisao sistematica de 9 ECRs, avaliou a efetividade de altos niveis de
PEEP, mostrando uma reducdo na mortalidade, em comparag¢do com baixos niveis de PEEP, em
pacientes criticos selecionados (RR: 0,83, IC 95% 0,6 -0,89). Uma revisao sistematica avaliou, com
9 ECRs, a ventilagdo em decubito ventral, por pelo menos 12 horas, em pacientes criticos com
SRAG, mostrando reducdo da mortalidade. Uma revisdo sistematica Cochrane avaliou, com 13
ECRs, os efeitos do dxido nitrico em pacientes com SRAG, mostrando um aumento do dano renal;
além de relatdrios técnicos da Organizacdao Mundial da Saude (Alhazzani, 2020). A evidéncia é, em
geral, moderada e baixa devido a evidéncia indireta e risco de viés.

Uma RS através de uma meta-analise de rede (AMSTAR Il: média) comparou as estratégias de oxi-
genacao ndo invasivas (ventilacdo nao invasiva com mascara facial, oxigenoterapia de alto fluxo,
mascara de oxigénio com capacete, ventilacdo ndo invasiva com capacete) com a oxigenoterapia
convencional em pacientes com insuficiéncia respiratéria hipoxémica. Foram incluidos 25 ensaios
clinicos com 3.804 pacientes. A meta-analise de rede identificou que o risco de mortalidade dos
pacientes € menor com o uso de ventilacdo ndo invasiva com mascara facial (RR: 0,83 IC 95%
(0,68-0,99)) e com capacete (RR: 0,40 IC 95% (0,24-0,63)). Os pacientes que receberam ventilacdo
ndo invasiva com mascara facial de oxigénio (RR: 0,76 IC 95% (0,62-0,90)); com oxigénio nasal de
alto fluxo (RR: 0,76 IC 95% (0,55-0,99)); e com capacete (RR: 0,26 IC 95% (0,14-0,46)) apresenta-
ram menor probabilidade de intubacao (Ferreyro, 2020). A qualidade da evidéncia é baixa devido
ao risco de viés, imprecisdo e evidéncia indireta.

Foi elaborado um guia, endossado pelas associacGes cientificas de fisioterapia da Austrdlia,
Canada, Inglaterra, Itdlia, Holanda, Bélgica e pela Confederacdo Internacional de Fisioterapeutas
Cardiorrespiratérios, com recomendacGes baseadas em consenso de especialistas para a inter-
vencdo da fisioterapia na COVID-19. O guia relata que pacientes com COVID-19 apresentam hiper-
secrecdo ou tosse ineficaz (por exemplo, doenca neuromuscular, doenca respiratdria e fibrose cis-
tica) e precisam que suas vias aéreas sejam liberadas dessas secrec¢Ges que afetam sua respiracao
e a seguranca da extubacdo. Portanto, devem ser utilizadas técnicas de eliminacao de secrecbes
em pacientes com COVID-19 na UTI (Thomas, 2020). A qualidade da evidéncia é muito baixa, de
acordo com a GRADE-CERQual.
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Equilibrio risco-beneficio: o painel de especialistas considera que o risco de geracao de aerossois
é igual para a oxigenoterapia com canula nasal de alto fluxo (CNAF) e a ventilagdo mecanica ndo
invasiva (VMNI). O painel enfatiza que a VMNI deve ser realizada em um ambiente seguro, para
evitar o contagio de outros pacientes e/ou profissionais de saide. O uso de oxigenoterapia com
CNAF e VMNI deve ser restrito apenas as unidades onde sao hospitalizados pacientes com con-
firmacdo diagndstica de COVID-19, desde que o ambiente tenha ventilacdo natural adequada ou
pressdo negativa, e se toda a equipe da area usar corretamente as medidas de protecdo contra
aerossois. Se isso ndo for possivel, deve-se preferir a ventilacgdo mecanica com intubacdo orotra-
gueal. Estas recomendacbes estdo de acordo com as diretrizes da OMS que tém como objetivo
orientar a oxigenoterapia em pacientes criticos com COVID-19 e evitar a hiperdxia. Para pacientes
com SRAG e COVID-19, a PEEP tem sido relatada como uma intervencdao muito importante no su-
porte ventilatério. A OMS recomenda altos niveis de PEEP (OMS, 2020). No entanto, sdo apresen-
tados relatérios onde ndo ha diferencas entre altos e baixos niveis de PEEP (Brie, 2010). O painel
considera que ha um grande debate sobre a PEEP e deve ser mantida uma estratégia de protecao
para evitar barotrauma. Portanto, os especialistas consideram que deve ser mantida a recomen-
dacdo de uso de altos niveis de PEEP enquanto ndo surgirem novas evidéncias em pacientes com
COVID-19.

Os especialistas recomendam a realizacdo de manobras de recrutamento, mas é importante men-
cionar que estas ndo devem ser realizadas com aumento gradual da PEEP, ja que pode ser pre-
judicial para os pacientes. Existem outras manobras de recrutamento que mostram melhora da
oxigenacdo dos pacientes. Isso esta de acordo com um novo estudo que mostrou que podem
ser obtidos bons resultados em pacientes com COVID-19 sem o aumento gradual da PEEP (Pan,
2020). O painel de especialistas considera que é importante implementar a recomendacao contra
o uso de dxido nitrico, uma vez que em alguns paises esta entre as alternativas de tratamento.
Existem evidéncias de qualidade muito baixa sobre sua eficacia em pacientes criticos refratarios,
e se sugere um maior risco de lesao renal aguda quando administrado (Gebistorf, 2016).

Uso de recursos: o painel de especialistas considera importante que as entidades governamen-
tais considerem a alocacdo eficiente de recursos para o tratamento de pacientes criticos com
COVID-19, buscando maximizar o numero de pacientes que recebem atendimento médico. Os
especialistas enfatizam que é necessdrio treinamento e experiéncia dos profissionais de saude
para implementar adequadamente a ventilagdo mecénica em decubito ventral, uma vez que essa
intervencdo tem sido indicada para reduzir a mortalidade e os danos pulmonares. Se nao for reali-
zada de forma adequada, pode aumentar a transmissdo do virus. Os especialistas consideram que
a recomendacdo envolve custos de treinamento da equipe, de dispositivos e de insumos, e que
os profissionais de saide podem aceitar facilmente esse conjunto de recomendacdes. Devido a
grande quantidade de recursos que a ECMO consome e a necessidade de centros, infraestrutura
e profissionais de saude experientes, ela sé deve ser considerada para pacientes com COVID-19
e SRAG grave cuidadosamente selecionados. A Organizacdo Mundial da Saude recomenda o uso
de ECMO em circunstancias especificas, esclarecendo que a intervencdo ndo se aplica a todos
0s pacientes criticos (OMS, 2020). Em paises que ndo possuem cobertura universal de saude, foi
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relatado que os pacientes tiveram que pagar do préprio bolso os custos do oxigénio necessario
para o tratamento da COVID-19, principalmente quando buscavam atendimento em instituicoes
privadas. Portanto, foi sugerido incluir o oxigénio como uma estratégia de cobertura universal,
sem nenhum custo, em todos os paises (Worldbank, 2020).

Preferéncias dos pacientes: um estudo fenomenoldgico sobre as experiéncias dos pacientes na
UTI relata que o uso de corpos estranhos para o diagndstico e tratamento, como ventiladores
mecanicos, causa desconforto. Os pacientes reconhecem que o dispositivo os ajudou a respirar
e proporcionou alivio da dificuldade respiratdria, porém expressam que ndo foi uma experiéncia
agradavel devido ao desconforto que causa e acharam que poderiam ficar dependentes dele. Em
relacdo a intubacdo, os pacientes expressam que a mesma os manteve vivos, porém a consideram
muito desconfortavel, pois ndo permitia que eles falassem e sentiram que machucava a garganta.
Os pacientes recomendaram que os beneficios e riscos das intervencdes terapéuticas oferecidas
sejam explicados a eles e/ou suas familias (Beltran, 2007).

Aplicabilidade e impacto na equidade: os especialistas relatam a importancia de atingir as metas
recomendadas de suporte ventilatorio para obter melhora nos pacientes. Considera-se que os
profissionais de salde concordam com esse conjunto de recomendacgdes. Podem surgir dificulda-
des de acesso, ja que sao evidentes as diferencas entre os paises da regido e dentro de cada pais
no tocante ao abastecimento de oxigénio. Em varios paises da regido, o oxigénio esta disponivel
somente em hospitais urbanos e em prestadores privados de servicos de saude, o que torna o
seu acesso desigual. Os monitores de frequéncia cardiaca, outros dispositivos de diagndstico e
ventiladores podem ndo estar disponiveis para pacientes com COVID-19 em dareas remotas. O
painel expressa que é preciso aumentar a capacidade instalada dos paises para conseguir um
maior abastecimento dos insumos necessarios a todas as instituicdes que precisem deles para
fornecer o suporte ventilatdrio necessario a pacientes criticos com COVID-19. Foi relatado que
sdo necessarias em média 173 toneladas de oxigénio por dia para atender a demanda de um pais
durante a pandemia e que é necessario transporta-lo para as areas de dificil acesso (Worldbank,
2020). Portanto, é necessario aumentar a velocidade da producao e fornecimento de oxigénio nos
paises, bem como fortalecer o gerenciamento coordenado da cadeia de abastecimento global por
meio de parcerias com organizacdes nacionais e internacionais (OMSb, 2020).

N2 | Recomendagao

E recomendavel, em pacientes adultos com COVID-19, com sindrome respiratdria aguda grave (SRAG) e
desconforto respiratério, hipoxemia ou choque (sem intubagdo ou ventilagdo mecanica), o uso imediato de
oxigénio suplementar até atingir SpO2 > 94%.

Recomendacdo Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com COVID-19 e insuficiéncia respiratéria hipoxémica aguda, com suplementagdo de
8 |oxigénio, é recomendavel que a SpO2 ndo exceda 96%.

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada
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N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com COVID-19 e insuficiéncia respiratdria hipoxémica aguda, com necessidade

de oxigénio suplementar, sugere-se o uso de ventilagdo ndo invasiva com interface (mdscaras faciais,

9 |capacetes) ou oxigénio nasal de alto fluxo, conforme disponibilidade, para reduzir a mortalidade e a
probabilidade de intubagdo.

Recomendacdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Para pacientes com desconforto respiratério que apresentam insuficiéncia respiratoria hipoxémica

aguda progressiva e que ndo respondem a oxigenoterapia com mascara (taxa de fluxo de 10-15 L/

min, que corresponde ao fluxo minimo para manter a bolsa de insuflagdo; com FiO2 entre 0,60-0,95), é

v recomendavel o uso de ventilagdo mecanica ndo invasiva ou canula nasal de alto fluxo e, em sua auséncia,
ventilagdo mecanica invasiva.

Ponto de boa pratica

O uso de oxigenoterapia com canula nasal de alto fluxo (CNAF) e ventilagdo mecanica nao invasiva (VMNI)

deve ser restrito as unidades onde sdo hospitalizados apenas pacientes com suspeita ou confirmacgdo

diagndstica de COVID-19, desde que o ambiente tenha ventilagdo adequada ou pressdo negativa, e se toda
v a equipe da area usar corretamente as medidas de protegado contra aerossois. Se isso nao for possivel,
deve-se preferir a ventilagdo mecanica com intubagdo orotraqueal.

Ponto de boa pratica

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, é recomendavel usar volumes correntes baixos

i (4 a 8 ml/kg de peso corporal previsto) e manter as pressdes de plat6 abaixo de 30 cm H,0. E necessario
aplicar sedagao profunda aos pacientes para conseguir os objetivos propostos.

Recomendacdo Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, sugere-se a aplicagdo de uma estratégia

conservadora de pressdo positiva expiratdria final (PEEP), a fim de evitar barotrauma.

11 |* Em uma estratégia com altos niveis de PEEP, a equipe médica deve monitorar os pacientes que n3o
respondem a niveis mais altos de PEEP devido a barotrauma.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, é recomendavel utilizar uma estratégia

12 |conservadora de administragao de fluidos, em vez de uma estratégia liberal.

Recomendagdo Forte. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG moderada ou grave, sugere-se o uso de ventilagdo

em decubito ventral por 12 a 16 horas, em vez de ventilagdo sem decubito ventral. Isso exige recursos

13 | humanos e experiéncia suficientes para ser realizado de forma padronizada e segura. As gestantes podem
se beneficiar de uma posigdo em decubito lateral.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG moderada ou grave, com elevada necessidade de

ventilagdo mecanica:

e Sugere-se o uso de bloqueadores neuromusculares em bélus intermitentes, em vez de infusdo continua,

14 para facilitar a ventilagdo como estratégia de protecao pulmonar.

e Em caso de assincronia ventilatéria persistente, necessidade de sedagao profunda, ventilagdo em
decubito ventral ou persisténcia de pressdes de plato altas, sugere-se o uso de uma infusdo continua de
bloqueadores neuromusculares por, no maximo, 48 horas.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e SRAG, nao é recomendavel o uso de 6xido nitrico

15 |inalado.

Recomendagdo Forte. Qualidade da evidéncia: baixa
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N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com ventilagdo mecanica e hipoxemia refratdria a outras medidas, apesar da
otimizagdo da ventilagdo, sugere-se aplicar manobras de recrutamento, e ndo se recomenda o uso de PEEP

16 incremental (aumento gradual da PEEP).

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com COVID-19, com ou sem SRAG ou insuficiéncia respiratoria hipoxémica aguda,
com necessidade de oxigénio suplementar, sugere-se a posi¢do decubito ventral em vigilia por pelo

17 |menos 3 horas. Ndo deve ser mantida se o paciente relatar que ndo esta confortavel ou a oxigenagdo nao
melhorar. Isso é avaliado nos primeiros 15 minutos apds o inicio da posi¢do decubito ventral em vigilia.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Para pacientes adultos que produzem ou retém secreg¢bes e/ou apresentam tosse fraca, sugere-se o uso de
técnicas de eliminagdo de secregdes (por exemplo, drenagem postural ou manobras de aceleragdo do fluxo
18 |respiratério), que ajudam a limpar as vias aéreas e aumentam a seguranga dos profissionais de satide. Ndo
devem ser utilizados dispositivos mecanicos.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
E recomendavel evitar desconectar o paciente do ventilador, devido a perda de PEEP, risco de atelectasia e
Vv |aumento do risco de contagio para os profissionais de satude que cuidam dos pacientes.

Ponto de boa pratica
Sugere-se aplicar oxigenagdo por membrana extracorpdrea (ECMO), se disponivel, ou encaminhar o
paciente a um centro de ECMO nos seguintes casos criticos com COVID-19 e SRAG:

¢ Pacientes com ventilagdo mecanica e hipoxemia refrataria, que ndo respondem as alternativas
terapéuticas recomendadas (otimizagdo da ventilagdo, uso de tratamentos de resgate, e ventilagdo
mecanica em decubito ventral)

19 Devem ser excluidos do uso de ECMO os seguintes pacientes:

¢ Pacientes com doenga terminal, danos ao sistema nervoso central, ou que declaram que ndao querem ser
ressuscitados ou receber ECMO

¢ Pacientes com comorbidades significativas

e Pacientes com mais de 65 anos

¢ Pacientes que estiveram em ventilagdo mecanica por mais de 7 dias

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Pergunta 6. Qual é a efetividade e a seguranca das intervencdes para o suporte hemodinamico
de pacientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

Resumo dos achados: o guia da ESCC e da CMM (Alhazzani, 2020) incluiu oito estudos, entre os
guais uma revisdo sistematica que avalia o uso de cristaloides em comparacdo com coloides em
pacientes criticos, mostrando beneficios dos cristaloides (Lewis, 2018); uma revisdo sistematica
Cochrane (AMSTAR Il: Qualidade alta) com 30.020 pacientes criticos comparou o uso de crista-
loides com o uso de amidos, gelatinas, albumina e dextrans, mostrando que ndo ha diferenca
na mortalidade e sendo relatado um aumento dos efeitos colaterais. A qualidade da evidéncia é
baixa devido a evidéncia indireta e risco de viés.

Equilibrio risco-beneficio: os parametros dindmicos geralmente sdo acessiveis em todas as insti-
tuicOes e mais aceitos pelos profissionais de sauide em relacdo a outros testes invasivos. O painel
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de especialistas considera que os beneficios das intervencées recomendadas sdo maiores que os
riscos e terdo um efeito significativo nos resultados clinicos dos pacientes.

Uso de recursos: os especialistas sugerem o uso de ultrassonografia pulmonar com base na dis-
ponibilidade para determinar se os pacientes estdao recebendo reposi¢cdo volémica em excesso.
E importante que a ultrassonografia pulmonar e o ecocardiograma sejam realizados por profis-
sionais experientes e em equipamentos validados, pois a doenca parece ter padrdes especificos.
A ultrassonografia para avaliar a resposta ao volume (veia cava inferior, veia jugular interna, eco-
cardiograma etc.) pode ser util em alguns pacientes quando realizada por equipe experiente. O
painel de especialistas considera que entre as barreiras de implementacdo estdo a disponibilidade
e os custos das solucdes cristaloides balanceadas. As vezes, recorre-se ao uso da ultrassonografia
guando ndo ha disponibilidade de solucdes cristaloides. Para eliminar essa barreira, os usuarios
devem ser treinados e sensibilizados sobre a importancia de ndo usa-la, a fim de fornecer a estra-
tégia de tratamento mais eficaz e segura para os pacientes.

Preferéncias dos pacientes: um estudo qualitativo relata que os pacientes em cuidados criticos e
suas familias valorizam que a equipe de cuidados administre as intervencoes terapéuticas neces-
sarias para tratar de forma efetiva e segura a doenca (Russo, 2020).

Aplicabilidade e impacto na equidade: embora o padrdo hemodinamico dos pacientes com
COVID-19 ainda ndo seja conhecido, é importante medi-lo para evitar a administracdo excessiva
de fluidos. Dentro dos parametros dindmicos recomendados, pode haver barreiras na determina-
¢do dos niveis de lactato em areas remotas. Em geral, o painel considera que as recomendacdes
serdo aceitas pelos profissionais de saude.

N2 | Recomendagao

Na reanimagao aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se a aplicagdao de uma
20 |estratégia conservadora de administragao de fluidos, em vez de uma liberal.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se o uso de um dos diversos parametros
dindmicos para avaliar a resposta a administracdo de fluidos. Entre eles, podem ser Uteis: variagdo do
21 |volume sistdlico, variacdo da pressdo de pulso, temperatura corporal, tempo de enchimento capilar ou
lactato.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Na reanimacgdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, é recomendavel administrar 250
a 500 ml de fluido com cristaloides, em vez de coloides. Os cristaloides incluem soro fisioldgico normal e

22 Ringer lactato.
Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: baixa
Na reanimagdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se a administragao de
. solugdes cristaloides balanceadas, em vez de ndo balanceadas, onde houver disponibilidade. As solugdes

balanceadas incluem Ringer lactato ou outras solugdes polieletroliticas.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
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N2 | Recomendagao

A administracdo de fluidos pode levar a sobrecarga de volume, incluindo insuficiéncia respiratdria,
principalmente com SRAG. Se ndo houver resposta a administragdo de fluidos ou se aparecerem sinais de
Vv |sobrecarga (distensdo venosa jugular, crepitagdes na ausculta pulmonar, edema pulmonar em imagens ou
hepatomegalia), reduza ou suspenda a administragao de fluidos.

Ponto de boa pratica

Na reanimagdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, ndo é recomendada a
24 |administracdo de hidroxietilamidos, gelatinas ou dextranos.

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: baixa
Na reanimagdo aguda de pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se ndao administrar
25 |[rotineiramente albumina para a reanimagao inicial.

Recomendacgdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Pergunta 7. Qual é a efetividade e a seguranca dos vasopressores e corticoesteroides para o
tratamento de pacientes criticos com COVID-19 com choque?

Resumo dos achados: o guia da ESCC e da CMM (Alhazzani, 2020) incluiu dois guias de pratica
clinica baseada em evidéncias e duas revisdes sistematicas, que avaliam medicamentos vasopres-
sores (noradrenalina, adrenalina, vasopressina, dopamina, dobutamina) para o tratamento de
pacientes com choque (Gamper, 2016). Para avaliar a eficacia dos corticosteroides no tratamento
de pacientes criticos com choque refratario, foi feita uma revisdo sistematica com 7.297 pacientes
criticos, que comparou baixas doses de cortisona, mostrando uma melhora no tempo de resolu-
¢do do choque e nos dias de permanéncia na UTI (Lewis, 2019). A qualidade da evidéncia é baixa
e moderada devido a evidéncia indireta e risco de viés.

Equilibrio risco-beneficio: Devido ao risco de taquiarritmia, a OMS sugere a administracdo de
dopamina somente a pacientes com baixo risco de taquiarritmia ou com bradicardia, se outros
vasopressores ndo estiverem disponiveis (OMS, 2020). A pressao arterial deve ser monitorada e
deve-se administrar a dose minima necessaria de vasopressor para manter a perfusao e evitar
seus efeitos colaterais. Os especialistas recomendam a realizacdo de ecocardiograma para ajudar
no diagndstico de insuficiéncia cardiaca antes de adicionar dobutamina. Nos casos de COVID-19, a
maioria dos pacientes apresenta desconforto respiratério e pode precisar de altas doses de corti-
costeroides. Portanto, essa decisdo é deixada a critério clinico. A recomendacdo de administracao
de corticosteroides no paciente com choque se aplica a pacientes com COVID-19 com choque
“refratdrio”. Novas evidéncias podem modificar esta recomendacao.

Uso de recursos: o painel de especialistas relata como limitacdes para o uso da vasopressina ou
adrenalina sua disponibilidade e custos na regido.

Preferéncias dos pacientes: o estudo qualitativo relata que os pacientes em cuidados criticos e

suas familias valorizam que a equipe de cuidados administre as intervencoes terapéuticas neces-
sarias para tratar sua condicdo de forma efetiva e segura (Russo, 2020).
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Aplicabilidade e impacto na equidade: os especialistas consideram que existe facil acesso a no-
radrenalina na regido para ser usada como primeira linha. O uso de noradrenalina também é
considerado de facil aceitacdo pelos profissionais de saude. Cada pais e instituicdo seleciona o va-
sopressor de segunda linha com base na disponibilidade. Os especialistas sugerem que os paises
fortalegcam as politicas e programas nacionais para que as instituicdes de saude tenham vasopres-
sores disponiveis para o tratamento de pacientes com COVID-19 com choque.

N2 | Recomendagao

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se a administragao de noradrenalina como
26 |agente vasoativo de primeira linha, em vez de outros agentes.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, se ndo houver noradrenalina disponivel, sugere-se
a administragdo de vasopressina ou adrenalina, conforme disponibilidade, como agente vasoativo de
primeira linha, em vez de outros agentes vasoativos.

27

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, ndo é recomendada a administracdo de dopamina,
28 |devido ao seu baixo perfil de seguranga em comparagdo com outros vasopressores.

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada
Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se avaliar os agentes vasoativos para atingir
29 |uma PAM (pressdo arterial média) entre 60 e 65 mmHg, em vez de uma PAM mais alta.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Para pacientes adultos com COVID-19 com choque, sugere-se adicionar vasopressina como agente de
segunda linha quando for necessario associar vasopressores, caso a PAM prevista ndo possa ser atingida

0 com a noradrenalina.
Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: moderada
Para pacientes adultos com COVID-19, com choque, histdria de insuficiéncia cardiaca e hipoperfusao
- persistente apds reanimag¢do com fluidos e noradrenalina, sugere-se a adicdo de dobutamina (realizando

ecocardiograma prévio), em vez de aumentar a dose de noradrenalina.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
Para pacientes adultos com COVID-19 com choque que precisam da adigdo de um segundo vasopressor,
32 |[sugere-se a administragdo de corticosteroides em baixas doses.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa

Vasopressores devem ser administrados a pacientes com COVID-19 quando o choque persistir durante ou
apods a reanimacdo com fluidos, até atingir a PAM esperada e melhorar os marcadores de perfusdo. Se ndo
houver cateteres venosos centrais (CVC) disponiveis, os vasopressores podem ser administrados através de
Vv |um cateter intravascular periférico (por um curto periodo, em doses baixas), monitorando de perto sinais
de extravasamento e necrose, até conseguir o CVC. Deve-se tentar passar para o CVC nas primeiras 24 a 48
horas apds o uso de vasopressores.

Ponto de boa pratica

Pergunta 8. Qual é a utilidade dos testes diagndsticos para orientar o tratamento de pacientes
criticos com COVID-19?

Resumo dos achados: foi realizada uma revisdo sistematica rapida para o guia da Organizacdo
Mundial da Saude sobre o uso de imagens de tdrax na COVID-19. A revisdo nao identificou es-
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tudos que avaliassem a utilidade diagndstica das imagens de térax em comparagdao com a nao
obtencdo de imagens em pacientes com COVID-19 hospitalizados com sintomas moderados e gra-
ves. Foram incluidos trés estudos retrospectivos que avaliaram a utilidade diagndstica da tomo-
grafia computadorizada em diferentes desfechos dos pacientes. Um estudo relatou a probabilida-
de de admissdo na UTI em relacdo aos achados radiolégicos com tomografia (OR ajustado: 4,46,
IC 95% (0,62-31,9), 249 pacientes, alto risco de viés); outro estudo identificou a associacdo de
uma pontuacdo de gravidade da TC igual ou maior que 24,5 como fator preditor de mortalidade
em pacientes hospitalizados com COVID-19 (sensibilidade: 0,86, especificidade: 0,84, curva ROC
de 0,90 (IC 95% 0,87-0,93), 27 pacientes, alto risco de viés). A pontuacdo de gravidade da TC se
baseia na soma das pontuacdes radiolégicas em seis regides, considerando o grau de atenuacdo e
a quantidade de parénquima pulmonar afetado (faixa de 0 a 72). O ultimo estudo desenvolveu um
modelo que estimou a quantidade de pulmao bem ventilado, considerando a TC e fatores clinicos,
melhorando a especificidade em comparacdao com um modelo de fatores individuais (especifici-
dade 0,80 a2 0,81 x 0,73 com ou sem quantidade de pulmdo bem ventilado, respectivamente, 236
pacientes, alto risco de viés). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao alto risco de viés,
imprecisdo e evidéncia indireta (OMS, 2020).

Equilibrio risco-beneficio: o painel de especialistas considera que os beneficios do uso de ima-
gens para orientar o tratamento dos pacientes sdo maiores que os riscos e elas devem ser usadas
de acordo com a disponibilidade nas UTlIs da regiao.

Uso de recursos: o painel de especialistas considera que todos os pacientes criticos tratados em
unidades de terapia intensiva contam com imagens de diagndstico e, portanto, isso ndo implica
um investimento adicional de recursos. E preciso treinar os profissionais de satide para que reco-
nhecam adequadamente os sinais de COVID-19 nos achados radioldgicos.

Preferéncias dos pacientes: uma revisao relata que os pacientes preferem o uso de imagens de
diagndstico como parte da estratégia de tratamento na unidade de terapia intensiva.

Aplicabilidade e impacto na equidade: o painel considera que todos os usuarios concordariam
com a recomendacdo e seria de facil implementacdo para o tratamento de pacientes criticos nas
UTIs da regido. E possivel que haja iniquidades, ja que, em instituicdes privadas e nas cidades,
existem imagens de diagndéstico com melhor desempenho operacional, como a tomografia.

Ne Recomendagdo

Para pacientes hospitalizados com sintomas graves (com alto risco de progressdo da doenga, que ndo
respondem ao tratamento com suplementagdo de oxigénio ou com suspeita clinica de fibrose pulmonar,
33 |tromboembolismo pulmonar ou trombose), sugere-se realizar imagens de diagnéstico para orientar o
tratamento terapéutico, além de avaliagdo clinica e laboratorial.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
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Ne Recomendagdo

A modalidade diagndstica deve ser escolhida com base na disponibilidade, na localizagdo da deterioragdo
apresentada, no tipo de paciente (ventilagdo mecanica) e no diagndstico preferencial que se procura

Vv | estabelecer. Sugere-se preferencialmente o uso de tomografia computadorizada, radiografia de térax ou
ultrassom de pulmao.

Ponto de boa pratica

Pergunta 9. Qual é a eficacia e a seguranca das intervencdes farmacoldgicas para o tratamento
de pacientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

Resumo dos achados: foram selecionadas cinco revisGes sistemdaticas que respondem a essa
pergunta. A OPAS desenvolveu uma atualizacdo da revisdo sistematica do tratamento farmaco-
l6gico da COVID-19, com uma pesquisa datada de 13 de julho de 2020 (AMSTAR II: Qualidade
média) (OPAS, 2020a); uma revisdo sistematica que avaliou a eficacia e a seguranca do remdesi-
vir (AMSTAR II: Qualidade média) (Piscoya, 2020); uma revisdo sistematica Cochrane, atualizada
em julho de 2020, que avaliou a seguranca e a eficacia do plasma convalescente (AMSTAR II:
Qualidade alta) (Piechotta, 2020); e duas revisdes sistematicas que avaliaram a eficacia e a segu-
ranca dos corticosteroides (AMSTAR Il: Qualidade alta) (Ye, 2020) e (AMSTAR |I: Qualidade média)
(Lu, 2020).

A seguir, sdo apresentados os resultados por medicamento:

ANTIPARASITARIOS
CLOROQUINA E HIDROXICLOROQUINA

A RS da OPAS identificou 42 estudos (dois deles foram retratados) com oito ECRs e 30 estudos
observacionais avaliando as seguintes combinac¢Ges: Hidroxicloroquina comparada com o trata-
mento padrdo ou placebo (17 estudos); Hidroxicloroquina comparada com lopinavir/ritonavir
(dois estudos); Hidroxicloroquina em altas doses x baixas doses (um estudo); Hidroxicloroquina
com azitromicina (AZ) (14 estudos); Cloroquina comparada com controles histdricos (dois estu-
dos); Hidroxicloroquina com azitromicina e zinco comparados com combinacdes (dois estudos);
Hidroxicloroquina com doxiciclina (um estudo) e Hidroxicloroquina entre profissionais de saude
(um estudo). Nao foram encontradas diferencas significativas entre a hidroxicloroquina e os com-
paradores nos desfechos da maioria dos estudos: duracdo da hospitalizacdo, tempo de normaliza-
cdo da temperatura, progressao radiologica e taxa de conversdo negativa em 28 dias (p>0,05). Um
estudo comparou cloroquina em altas doses com cloroquina em baixas doses, encontrando um
aumento na mortalidade em pacientes que receberam altas doses (Silva, 2020). A meta-analise da
mortalidade de estudos observacionais ndo mostra beneficios do uso da hidroxicloroquina com-
parado com o ndo uso (RR: 0,89 IC 95% (0,49-1,60), 12:91%). Foram identificados efeitos adversos
da hidroxicloroquina em quatro ECRs (259 pacientes), mostrando um risco maior de ocorréncia
de eventos adversos nos pacientes que receberam hidroxicloroquina em comparag¢do com o trata-
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mento padrdo (RR: 2,86 IC95% 1,51- 5,45), I%: 0%). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido
ao alto risco de viés, heterogeneidade e imprecisdo (OPAS, 2020a).

Foram relatados os resultados preliminares do braco de hidroxicloroquina do estudo RECOVERY,
gue avaliou a eficacia de varios tratamentos farmacolégicos para a infeccdo de pacientes com
COVID-19. 1.542 pacientes foram randomizados para receber hidroxicloroquina em comparacao
com 3.132 pacientes randomizados com cuidados habituais. Nao foram identificadas diferencas
na mortalidade em 28 dias (RR: 1,09 IC 95% (0,96-1,23), nem na arritmia cardiaca ou na reducdo
da ventilagdo invasiva mecéanica (p>0,05). Foi relatada menor probabilidade de alta hospitalar
com vida (RR:0,92 IC 95% (0,85-0,99)) e maior risco de progredir para ventilagdo mecanica ou
morte no grupo de pacientes que receberam HQ (RR:1,12 IC 95% (1,01-1,25)). 44,7% dos pacien-
tes que receberam HQ apresentaram arritmias cardiacas e 43% no grupo controle. Foi relatada
uma reacao adversa grave em um paciente que recebeu HQ: um caso de taquicardia ventricular
polimodrfica (Torsades de Pointes) (Recovery, 2020a).

Ivermectina

Uma revisdo sistematica identificou quatro estudos observacionais. Dois deles avaliaram 150 pg/
kg de ivermectina comparada com o tratamento convencional, relatando melhoras na mortali-
dade de pacientes criticos, internacdo hospitalar e permanéncia na UTI (p<0,05). Outro estudo
também relatou uma reducdo na mortalidade, mas sem realizar analises devido a fatores de con-
fusdo; e o outro estudo é uma série de casos de 16 pacientes. A qualidade da evidéncia é muito
baixa devido ao alto risco de viés, pouco tempo de acompanhamento e imprecisdo. Atualmente,
estdo sendo desenvolvidos ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes mais robustas para
apoiar a formulacdo de recomendacgées (OPAS, 2020a).

CORTICOSTEROIDES

Uma RS da OPAS avaliou a eficicia e a seguranca do uso de corticosteroides e realizou uma me-
ta-andlise de oito ECRs com COVID-19 e SRAG relatando uma diminuicdo na mortalidade de pa-
cientes que receberam corticosteroides (RR:0,74 IC 95% (0,63 - 0,86, 1.858 pacientes). Na analise
dos subgrupos, o efeito se manteve nos pacientes que receberam dexametasona (RR:0,70 IC 95%
(0,59 - 0,83, 1.284 pacientes) e ndo se manteve em pacientes que receberam hidrocortisona ou
budesonida. Outra meta-andlise de oito estudos observacionais com 1.898 pacientes relatou que
ndo houve diferencas nos eventos adversos com a administracdo de corticosteroides em compa-
racdo com a ndo administracdo de esteroides (RR: 2,08 IC 95% (0,97 - 4,46), 1>: 85%). A qualidade
da evidéncia é baixa devido ao risco de viés e imprecisdo (OPAS, 2020a).

Uma revisdo sistematica (AMSTAR II: Qualidade alta) avaliou a eficacia e a seguranca dos corticos-
teroides no tratamento da COVID-19, outras infecgGes por coronavirus, pneumonia adquirida na
comunidade e SRAG. Foram incluidos: uma coorte de pacientes com COVID-19 e SRAG (84 pacien-
tes), duas coortes com pacientes com COVID-19 e 7 ECRs em pacientes com SRAG e sem corona-
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virus (851 pacientes). Por meio de evidéncias indiretas de pacientes com SRAG e sem COVID-19,
foi relatada uma reducdo na mortalidade (RR:0,72 IC 95% (0,55-0,93), 1%: 32%, 851 pacientes);
aumento da hiperglicemia (RR:1,12 IC 95% (1,01-1,24), 565 pacientes); sem alteracdes na fraque-
za neuromuscular (RR:0,85 IC 95% (0,62-1,18), 271 pacientes); sem altera¢des no sangramento
gastrointestinal e na superinfec¢do (p>0,05). A qualidade global da evidéncia é baixa e muito baixa
devido a imprecisdo, inconsisténcia e evidéncia indireta (Ye, 2020). Outra RS avaliou a eficacia e a
seguranca dos glicocorticoides no tratamento de pacientes com COVID-19, com 13.815 pacientes
(um ECR, 22 coortes), relatando que, em pacientes com COVID-19 e SARS, ndo foram identificados
efeitos sobre a mortalidade, duracdo da febre ou duracdo da absorcdo da inflamacdo pulmonar
(p>0,05) e foi relatado um aumento no tempo de internagdo hospitalar em pacientes que recebe-
ram corticosteroides (Lu, 2020)

Um ensaio clinico randomizado avaliou a eficacia e a seguranca dos cuidados habituais mais de-
xametasona (6 mg por dia, por até 10 dias ou na alta, caso tenha ocorrido antes do tempo pro-
gramado) em comparag¢do com os cuidados habituais em pacientes hospitalizados com COVID-19.
Foram randomizados 2.104 pacientes para o grupo de intervencdo e 4.321 para o grupo controle.
E relatada menor mortalidade em 28 dias (RR: 0,83 IC 95% (0,75 - 0,93); mortalidade em pacientes
ventilados (RR: 0,64 1C95% (0,51 - 0,81); mortalidade em pacientes que receberam oxigénio suple-
mentar (RR: 0,82 IC 95% (0,72 - 0,96) e progressao para ventilacdo mecéanica invasiva (RR: 0,76 IC
95% (0,61 - 0,96) no grupo de pacientes que receberam dexametasona. Na analise por subgrupos,
foram identificadas diferencas no nimero de dias com sintomas no momento da administracdo
de dexametasona, mostrando uma reducdo na mortalidade em 28 dias em pacientes com mais de
sete dias de sintomas (RR: 0,68 IC 95% (0,58 - 0,80, 3.691 pacientes) e sem efeitos em pacientes
com menos de sete dias de sintomas (p>0,05). A qualidade da evidéncia é moderada devido ao
risco de viés, com base no relatério preliminar de 22 de junho de 2020 (Recovery, 2020b).

Um estudo retrospectivo identificou que 35% dos pacientes do sexo masculino com SARS que re-
ceberam cinco tipos de corticosteroides apresentaram osteonecrose na cabeca do fémur, sendo
que a ocorréncia foi de 19,35 em mulheres, mais frequentemente no grupo de pacientes que re-
ceberam apenas um tipo de corticosteroide (menos de 250 mg) em comparag¢do com os pacientes
que receberam dois ou trés esteroides (Guo, 2014). Uma meta-andlise encontrou uma associacao
entre o uso de corticosteroides e a incidéncia de osteonecrose em pacientes com SARS em 10
estudos (1.137 pacientes) (RR: 1,57 (IC 95% (1,30-1,89)). Ndo foram encontradas diferencas por
género (p>0,05) e a associacdo aumentou a medida que a dose aumentou (p<0,05) (Zhao, 2017).

PLASMA CONVALESCENTE

Uma RS de Cochrane atualizada avaliou a eficacia e a seguranca do plasma convalescente ou da
transfusdo de imunoglobulina hiperimune no tratamento de pacientes com COVID-19. A revi-
sdo incluiu um ECR, trés ensaios clinicos controlados e 16 estudos ndo controlados com 5.443
participantes, dos quais 5.211 receberam plasma convalescente. Ndo foram relatados efeitos na
mortalidade (RR: 0,89 IC 95% (0,61 - 1,31, 21 pacientes) e melhora clinica dos sintomas avaliados
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pela necessidade de suporte respiratorio em 7, 14 ou 28 dias (p>0,05). Foram relatados eventos
adversos com gravidade de grau 3 e 4. A maioria dos EA foram alergia ou eventos respiratorios.
Foram reportadas 15 mortes entre os 5.021 participantes, além de alergias, incluindo anafilaxia,
dispneia associada a transfusdo e dano pulmonar agudo relacionado a transfusdo. Ndo esta claro
se os eventos foram devidos a administracdo de plasma convalescente. A evidéncia é de qualida-
de muito baixa devido ao alto risco de viés, imprecisdo e tratamentos concomitantes (Piechotta,
2020).

A RS desenvolvida para o guia de tratamento da COVID-19 considerou evidéncia indireta de pa-
cientes adultos e pediatricos com influenza e concluiu que o plasma convalescente nao tem efei-
to na mortalidade dos pacientes entre 7 e 28 dias (RR: 0,94 IC 95% (0,49 - 1,80, 572 pacientes),
eventos adversos ou tempo de hospitalizacdo na UTI (DM: -0,32 IC 95% (-3,20, - 2,56) e apresenta
efeito moderado em dias de hospitalizacdo (DM: -1,62 IC 95% (-3,82, 0,58), 259 pacientes) e dias
de ventilagdo mecanica (DM: -3,67 IC 95% (-7,70, 0,36), 149 pacientes). A qualidade global da
evidéncia é muito baixa devido a imprecisdo e evidéncia indireta (Ye, 2020).

Uma RS avaliou a eficacia e a seguranca do plasma convalescente, identificando um ECR e 11 estu-
dos observacionais (OPAS, 2020a). O ECR avaliou a eficacia e a seguranca do plasma convalescente
em 103 pacientes com COVID-19 grave ou potencialmente fatal em comparacdo com o tratamen-
to padrao, ndo encontrando diferencas na mortalidade em 28 dias (OR: 0,65 IC 95% (0,29-1,46).
Em relacdo ao tempo de melhora clinica em 28 dias, em pacientes graves, foi encontrado maior
efeito em pacientes graves que receberam plasma (HR:2,15 IC 95% (1,07-4,32)) e sem efeitos em
pacientes com infeccao potencialmente fatal (HR:0,88 IC 95% (0,30-2,63)). A qualidade da evidén-
cia é baixa devido ao risco de viés e imprecisdo (Li, 2020). Atualmente, estdo sendo desenvolvidos
ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes mais robustas para apoiar a formulacdo de
recomendacdes.

ANTIVIRAIS
Remdesivir

Uma revisdo sistematica identificou dois estudos que compararam remdesivir com placebo. Foi
realizada uma meta-analise de mortalidade em 14 e 28 dias. Foi identificada uma reducdo na
mortalidade (RR: 0,69 IC 95% (0,46-0,97), I*: 52%, 1.141 pacientes), no tempo da melhora clinica
(DM: -3,92 dias IC 95% (-4,01, -3,83), 12: 97%, 1.295 pacientes), em todos os eventos adversos (RR:
0,91 IC 95% (0,74-1,11), I1>: 68%, 1.292 pacientes) e no numero de eventos adversos graves (RR:
0,77 1C95% (0,63-0,96), I12: 36%, 1.292 pacientes) dos pacientes que receberam remdesivir usando
o modelo de efeitos fixos. Ao usar o modelo de efeitos aleatdrios, ndo sdo relatados efeitos nos
eventos adversos, nem diferencas na mortalidade (RR:0,72 (IC 95% 0,42-1,23). A revisdo também
identificou um ECR (397 pacientes) que comparou o remdesivir administrado por cinco dias com
a administracdo por 10 dias, relatando que ndo foram encontradas diferencas na mortalidade em
14 dias entre os grupos; e maior frequéncia de eventos adversos em pacientes que receberam o
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tratamento por 10 dias. A qualidade da evidéncia é baixa (OPS, 2020b). Uma RS avaliou o remde-
sivir com trés ECRs e duas coortes, relatando os mesmos achados das outras RSs (Piscoya, 2020).

Lopinavir/ritonavir (LPV/r)
Uma revisao sistematica identificou quatro ECRs, que sdo apresentados a seguir:

¢ Lopinavir/rotonavir comparado com arbidol e grupo controle: ndo foram identificadas dife-
rencas nas taxas de antipirese, alivio da tosse, melhora na tomografia computadorizada do
térax, piora na taxa de deterioracdo ou no estado clinico (p<0,05, 44 pacientes).

¢ Lopinavir/rotonavir comparado com cloroquina avaliou a limpeza do pulm3o em 22 pacien-
tes, sendo que cinco deles apresentaram EA no grupo de cloroquina, trés pacientes do gru-
po de lopinavir e seis no grupo de cloroquina apresentaram limpeza do pulmao.

¢ Dois (LPV/r) comparado com o tratamento padrio (incluindo relatério preliminar do estudo
SOLIDARITY da OMS.

A meta-analise de mortalidade ndo encontrou diferencas entre os grupos avaliados (RR:1,06 IC
95% (0,97 - 1,17, 12:0%, 7.998 pacientes), nem em tempo de melhora clinica (RR:1,27 IC 95%
(-1,53-4,07, 12:88%, 227 pacientes), nem em eventos adversos (RR:1,00 IC95% (0,57 - 1,76, 1°:6%,
227 pacientes). Além disso, foram incluidos cinco estudos observacionais que ndo relataram efi-
cacia com alto grau de confianca e apresentaram evidéncias de aumento de diarreia (6%), ndusea
(9,5%) e vomito (6,3%) em pacientes tratados com LPV/r. A qualidade da evidéncia é muito baixa.
Atualmente, estdo sendo desenvolvidos ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes mais
robustas para apoiar a formulacdo de recomendacgbes (OPAS, 2020a). O relatdrio preliminar do
estudo RECOVERY n3o mostrou beneficio na administracdo de LPV/r em 1.596 pacientes com
COVID-19. N3o foram relatadas diferencas em mortalidade (RR.1,04 IC 95% (0,91-1,18)), nem em
risco de progressao para ventilagdo mecanica ou tempo de hospitalizacdo (Recoveryc, 2020).

Favipiravir

Uma revisdo sistematica identificou um ECR, com 236 pacientes com pneumonia e COVID-19, que
avaliou a eficacia e a seguranca do favipiravir em comparag¢do com o arbidol, mostrando uma me-
Ihora na taxa de recuperacdo clinica de todos os pacientes com favipiravir no 72 dia (61,2% x 5,7% )
e em pacientes graves (5,5% x 0%), em comparagdo com o arbidol. Ocorreram mais eventos adver-
sos com o faviparir (31,8%) em compara¢dao com o arbidol (23,3%). A RS também identificou dois
estudos observacionais com alto risco de viés. Dois comunicados de imprensa relataram efeitos
benéficos do favipiravir a partir de resultados preliminares de estudos com amostras pequenas e
cujos relatdrios ndo permitem avaliar a qualidade dos estudos. A qualidade global da evidéncia
é muito baixa devido ao alto risco de viés e imprecisdao. Atualmente, estdo sendo desenvolvidos
ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes mais robustas para apoiar a formulacdo de
recomendacdes (OPAS, 2020a).
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IMUNOMODULADORES

Interferon-a

Uma revisdo sistematica nao identificou estudos que comparassem o interferon-a com placebo
ou tratamento convencional. Foram identificados trés estudos observacionais que compararam o
Interferon-a apenas com o Interferon-a mais outro medicamento. A evidéncia ndo permite tirar
conclusdes sobre sua eficacia e a seguranca. Atualmente, estdo sendo desenvolvidos ECRs com os
quais poderdo ser geradas conclusdes mais robustas para apoiar a formulacdo de recomendacdes
(OPAS, 2020a).

Interferon-f

A RS da OPS identificou uma revisao sistematica de dois ECRs, um ECR (comunicado de imprensa)
e um estudo observacional que avaliou a eficdcia e a seguranca do Interferon-beta B. A RS incluida
(392 pacientes) ndo encontrou diferencas em mortalidade em 28 dias (RR: 0,59 IC 95% (0,13-
2,67)), em dias sem ventilacdo (DM: 4,85 dias IC 95% (-3,25 a 12,93) ou em eventos adversos (RR:
0,98 IC 95% (0,94-1,07)), quando o INF-B foi comparado com a ndo administracdo deste. O ECR
com 127 pacientes relatou um tempo mais curto de limpeza viral em pacientes que receberam
uma combinacdo de antivirais e INF-B, em comparacdo com antivirais. Ndo foram encontradas
diferencas em mortalidade e eventos adversos. O estudo observacional ndo identificou mudancgas
nos desfechos medidos. A qualidade da evidéncia é muito baixa devido a imprecisdo e risco de
viés. Atualmente, estdo sendo desenvolvidos ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes
mais robustas para apoiar a formulacdo de recomendacgdes (OPAS, 2020a).

Meplazumabe

Uma revisdo sistematica identificou um estudo observacional que administrou 10 mg de meplazu-
mabe em 17 pacientes e comparou com 11 pacientes do grupo controle, mostrando um efei-
to positivo na gravidade da doenca (p:0,021) e melhora na alta dos pacientes criticos (p:0,006).
Os pacientes também receberam lopinavir/ritonavir, interferon, glicocorticoides e antibidticos. A
qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao risco de viés e imprecisao. Atualmente, estdo sen-
do desenvolvidos ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes mais robustas para apoiar a
formulacdo de recomendacdes (OPAS, 2020b).

Tocilizumabe/IL-6 (anticorpo monoclonal)

Uma RS identificou uma revisdo sistematica que incluiu 17 relatérios observacionais com alto ris-
co de viés e um ECR com risco de viés nao claro. Foi realizada uma meta-analise de mortalidade
de seis estudos observacionais, que relatou ndo haver diferengas na mortalidade com a admi-
nistracdo de tocilizumabe (RR: 1,78 IC 95% (0,55 - 5,73, 1%: 94%, 1.751 pacientes). A qualidade
da evidéncia é muito baixa devido ao risco de viés e heterogeneidade. Atualmente, estdo sendo
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desenvolvidos ECRs com os quais poderao ser geradas conclusGes mais robustas para apoiar a
formulacdo de recomendacdes (OPAS, 2020a).

Imunoglobulina

Uma revisdo sistematica identificou um estudo observacional com 58 pacientes que receberam
imunoglobulina antes e apds 48 horas da admissao, relatando 27,5% de mortalidade em pacien-
tes que receberam IgG apods 48 horas e 12% no grupo que recebeu IgG antes de 48 horas, assim
como o tempo de hospitalizacdo, permanéncia na UTI e proporg¢do de pacientes que precisam de
ventilacdo mecanica (p<0,05). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido a imprecisdo e risco
de viés. Atualmente, estdo sendo desenvolvidos ECRs com os quais poderdo ser geradas conclu-
soes mais robustas para apoiar a formulacdo de recomendacdes (OPAS, 2020a).

ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES

Uma revisao sistematica (AMSTAR II: Média) avaliou a seguranca dos AINEs em pacientes com in-
feccOes agudas do trato respiratdrio. Foram incluidos oito estudos (dois ECRs, seis observacionais)
com alto risco de viés. Ndo foram relatados efeitos do uso de AINEs em mortalidade (RR:0,87 IC
95% (0,63 - 1,18, 12:10%); necessidade de ventilacdo (RR:0,79 IC 95% (0,35 - 1,8, 12:35%); ou com-
plicacdes vasculares. Foram relatadas complicacbes pleuropulmonares em pacientes com pneu-
monia (RR:2,62 IC 95% (1,96-3,50), 12:31%). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao risco
de viés, viés de publicacdo e evidéncia indireta (Vaja, 2020).

N-ACETILCISTEINA

N3o foram encontradas evidéncias de seu uso no tratamento de pacientes com COVID-19.
Atualmente, estdo sendo desenvolvidos ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes mais
robustas para apoiar a formulacdo de recomendacdes

COLCHICINA

Foi identificado um ECR que ndo mostrou efeito benéfico no tratamento de 110 pacientes com
COVID-19. Nao foram relatados beneficios na mortalidade (RR:0,24 IC 95% (0,03-2,09), nem di-
ferencas nos EA. A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao risco de viés e imprecisdo.
Atualmente, estdo sendo desenvolvidos ECRs com os quais poderdo ser geradas conclusdes mais
robustas para apoiar a formulacdo de recomendacgées (Defteros, 2020).

Equilibrio risco-beneficio: a evidéncia vem de ensaios clinicos e estudos observacionais, em sua
maioria com alto risco de viés, e ndo comprova um beneficio substancial superior aos riscos ao
administrar as intervencdes em pacientes criticos com COVID-19 e esta. E importante considerar
que os efeitos a longo prazo das intervencées ndo sdo conhecidos e que os EA ndo foram medi-
dos na maioria dos relatérios. Devido a grande quantidade de estudos em andamento, o painel
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decidiu aguardar novas evidéncias para gerar recomendacgées, com excecdo dos corticosteroides.
Nesse caso, existem ECRs de qualidade moderada que mostram beneficios da administracdo de
dexametasona na mortalidade de pacientes criticos ventilados, com sintomas por mais de sete
dias, bem como uma meta-andlise que também mostra um efeito dos corticosteroides na morta-
lidade, sem diferencas nos eventos adversos apresentados. Portanto, o painel decidiu gerar uma
forte recomendacdo para o seu uso em pacientes criticos ventilados. Existem varios estudos em
andamento e a recomendacdo sera atualizada a medida que novas evidéncias forem publicadas.

Os especialistas destacam a importancia de indicar uma terapia antimicrobiana empirica e avaliar
diariamente para planejar a reducdo, a fim de evitar a prescricdo desnecessaria de antibidticos e
seus potenciais efeitos adversos, bem como reduzir a resisténcia bacteriana. Ndo se sabe exata-
mente a porcentagem de coinfeccdo bacteriana e viral (por exemplo, com Influenza) e os especia-
listas estimam que entre 10 e 20% dos pacientes com COVID-19 apresentam coinfecg¢do. Por isso,
é importante trata-la para reduzir a mortalidade. Alguns guias nacionais e sociedades cientificas
recomendaram ndo usar antibioticoterapia empirica para o tratamento de pacientes criticos, mas
o painel de especialistas considera que os beneficios sdo maiores que os danos e, por isso, é cru-
cial gerar uma recomendacdo. Da mesma forma, o painel considerou que os pacientes frequen-
temente ndo tém um diagndstico confirmado de COVID-19 e que uma propor¢ao dos pacientes
tratados pode ter complicacOes respiratdrias causadas por outras patologias. A Administracdo de
Alimentos e Medicamentos (FDA, na sigla em inglés) aprovou o uso de plasma convalescente em
pacientes com infec¢do grave por COVID-19, uma vez que o plasma de pessoas que se recupe-
raram da doenca pode conter anticorpos contra o virus, que podem ser eficazes no tratamento
dos pacientes. O uso de plasma foi aprovado na modalidade “Novo medicamento para pesquisa
de emergéncia”, com aprovacdo prévia, quando o paciente precisa urgentemente dele devido a
gravidade de sua condicdo, ndo ha outra alternativa terapéutica, o beneficio € maior que o risco,
e ele ndo pode recebé-lo através de ensaios clinicos (FDA, 2020; OMS, 2020).

Conforme alguns estudos, a maioria dos pacientes criticos com COVID-19 desenvolvem febre.
Varios guias recomendam a administracdo de paracetamol como antipirético, devido aos seus
poucos efeitos colaterais. Para o painel de especialistas, é importante que a sele¢cdo do antipiré-
tico seja individualizada de acordo com a comorbidade do paciente, evitando o uso de anti-infla-
matdrios ndo esteroides.

Uso de recursos: os especialistas consideram que a administracdo de paracetamol por via intrave-
nosa poderia aumentar os custos. Foi relatado um custo de alguns antivirais de aproximadamente
3.000 ddlares por paciente. Sugere-se que os paises considerem as evidéncias e a analise de cus-
to-efetividade antes de gerar politicas nacionais para o uso de medicamentos. A dexametasona é
um medicamento de baixo custo que esta disponivel na Regido das Américas. E preciso treinar as
equipes de cuidados dos pacientes nas UTls sobre o tratamento farmacoldgico mais adequado,
considerando o equilibrio risco-beneficio das intervengdes e as interacdes medicamentosas, a fim
de ndo colocar em risco a seguranca dos pacientes.
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Preferéncias dos pacientes: o estudo qualitativo relata que os pacientes em cuidados criticos e
suas familias valorizam que a equipe de cuidados administre as intervencoes terapéuticas neces-
sarias para tratar sua condicdo de forma efetiva e segura (Russo, 2020)

Aplicabilidade e impacto na equidade: o painel de especialistas considera que as recomendacoes
podem ndo ser aceitas por todos os especialistas e Governos da regido, ja que existem guias e
protocolos que recomendam antivirais, hidroxicloroquina, ivermectina ou tocilizumabe (Governo
da Espanha, 2020; CDC, 2020). O painel sugere fortalecer a geracdo de politicas baseadas nas evi-
déncias dos paises, bem como convidar os médicos a conhecer muito bem os beneficios, riscos e
custos das intervencdes farmacoldgicas a serem administradas a pacientes criticos com COVID-19.

N2 | Recomendagao

N3do é sugerida a administragdo dos seguintes medicamentos para o tratamento de pacientes criticos com
COVID-19 fora do ambito dos ensaios clinicos.
¢ Antiparasitarios
— Cloroquina ou hidroxicloroquina, com ou sem azitromicina
— Nitazoxanida
— lIvermectina
e Antivirais, incluindo, mas ndo limitado a:
— Lopinavir/ritonavir
— Remdesivir
Favipiravir
Oseltamivir
Zanamivir
* |Imunomoduladores, incluindo, mas nao limitado a:
— Tocilizumabe
— Interferon-B-1a
Interferon-a
Meplazumabe
Imunoglobulina
¢ Plasma convalescente
e Colchicina
¢ N-acetilcisteina
Recomendacdo Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
N&o é recomendavel realizar ensaios clinicos para a avaliagdo de lopinavir/ritonavir, cloroquina e
hidroxicloroquina com ou sem azitromicina em pacientes com COVID-19.
E recomendavel administrar corticosteroides em baixas doses para pacientes criticos que estdo recebendo
suplementag¢do de oxigénio ou ventilagdo, a fim de diminuir a mortalidade e a progressao para ventilagdao
mecanica invasiva.

34

35

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: moderada

Para pacientes adultos com COVID-19 em ventilagdo mecanica, sugere-se o uso empirico de agentes
antimicrobianos ou antibacterianos por 5 a 7 dias, adequados aos protocolos institucionais e considerando
36 |o diagndstico clinico (por exemplo, pneumonia adquirida na comunidade, sepse ou suspeita de infec¢do
bacteriana associada) e os dados locais de resisténcia bacteriana.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
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N2 | Recomendagao

A administragdo de antibidticos deve comegar em menos de uma hora apds a avaliagdo do paciente. A
v | redugdo do antibidtico deve ser realizada com base nos resultados microbiolégicos e no critério clinico.
Ponto de boa pratica

Para pacientes adultos com COVID-19 que apresentam febre, sugere-se o uso de medicamentos para
37 |controle da temperatura. Sua escolha depende da comorbidade de cada paciente.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: baixa
Sugere-se ndo administrar AINEs a pacientes criticos com COVID-19, para diminuir as complicagées
38 |pleuropulmonares.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Pergunta 10. Quais sao as diretrizes para a prevencdo de complicacGes associadas ao tratamento
de pacientes criticos com COVID-19?

Resumo dos achados: a OMS apresenta as diretrizes para a prevencdo de complica¢des no tra-
tamento de pacientes criticos com COVID-19 (OMS, 2020). A OPAS desenvolveu uma revisao
sistematica do tratamento farmacoldgico da COVID-19 atualizada em 13 de julho (AMSTAR II:
Qualidade média) (OPAS, 2020a); e uma avaliacdo de tecnologia (ATS), que avaliou a eficacia e a
seguranca da profilaxia de eventos tromboembdlicos em pacientes com COVID-19 (I. Além disso,
dois guias de consenso internacionais geraram recomendacdes para tromboprofilaxia em pacien-
tes com COVID-19.

Uma RS identificou quatro estudos observacionais. Entre eles, uma série de casos onde foi admi-
nistrada enoxaparina (1 mg/kg), a cada 24 horas, em 11 pacientes com COVID-19, relatando que
56% deles receberam alta em 7,3 dias, em média, apds a admissdo na UTI (+/- 4 dias), 30% dos
pacientes precisaram de intubacdo e ndo foram relatadas mortes ou complicacées hemorragicas.
A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao alto risco de viés e imprecisdo (OPAS, 2020a).

A ATS que avaliou a eficacia e a seguranca das doses de heparina de baixo peso molecular (HBPM)
na profilaxia de eventos tromboembdlicos em pacientes com COVID-19 relatou que ndo foram
identificados ECRs avaliando a HBPM comparada com a ndo administracdo dela, e incluiu uma
coorte e dois revisdes narrativas. A coorte comparou 145 pacientes criticos com SDRA e 77 pa-
cientes com COVID-19 e SRAG, encontrando mais complicacbes trombdticas em pacientes com
COVID-19 (OR:2,6 IC 95% (1,1-6,1)), o que sugere a necessidade de administrar anticoagulantes
como medida profilatica em pacientes com COVID-19 (Helms, 2020). A ATS conclui que deve ser
realizada profilaxia com heparina de baixo peso molecular em doses-padrao (IECS, 2020).

Um guia de uma sociedade cientifica recomenda o uso profilatico de HBPM em todos os pacientes
criticos com COVID-19, na auséncia de contraindicacdo, apds estratificar o risco de tromboem-
bolismo venoso (Thachil, 2020). Outro guia relata um estudo com 449 pacientes criticos com
COVID-19, dos quais 88 receberam heparina em doses profilaticas, ndo encontrando diferenca na
sobrevida. O grupo que recebeu heparina e apresentou uma pontuac¢do de coagulopatia induzida
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por sepse maior ou igual a 4 e/ou Dimero-D maior que 3000 p/L, apresentou resultados melhores
em sobrevida (Tang, 2020). O guia sugere que seja feita a estratificacdo do risco para orientar a
dose profilatica de HBPM, em vez de usar a dose padrdo, conforme o nivel de risco (risco padrao,
paciente de alto risco e paciente com suspeita ou confirmacdo de TV). A estratificacdo considera
se 0 paciente é critico, a gravidade da doenca, o valor do Dimero-D e as caracteristicas clinicas
que sugerem tromboembolismo venoso (BTH, 2020). A qualidade da evidéncia é baixa, conforme
Cerqual, devido ao risco de viés e inconsisténcia.

Uma RS avaliou a eficacia e a seguranca de intervengOes para a prevencao de sangramento gas-
trointestinal em pacientes admitidos na UTI. Foram incluidos 129 estudos. Verificou-se que qual-
quer medicamento (antagonistas do receptor H2, sucralfato, inibidores da bomba de prétons ou
antiacidos) diminui o sangramento gastrointestinal (RR: 0,47 IC 95% (0,39-0,57), 3.207 pacien-
tes). Ndo foi relatada mortalidade ou ocorréncia de pneumonia nosocomial devido ao seu uso
(p>0,05). A qualidade da evidéncia é baixa devido ao risco de viés (viés de selecdo e deteccdo) e
evidéncia indireta (Toews, 2018).

Equilibrio risco-beneficio: o painel de especialistas considera que é determinante prevenir com-
plicacdes em pacientes criticos por meio de profilaxia de eventos tromboembdlicos. No entanto,
sdo encontradas poucas evidéncias de estudos epidemioldgicos de alta qualidade em pacientes
com COVID-19. Foram desenvolvidos guias de organizacdes de referéncia, em consenso com es-
pecialistas, mostrando grande heterogeneidade entre suas recomendacgées. Os especialistas con-
sideram que deve ser realizada uma abordagem de acordo com o risco, com a finalidade de ad-
ministrar altas doses de heparinas de baixo peso molecular apenas a pacientes com alto risco de
desenvolver um evento tromboembodlico e, assim, aumentar a seguranca dos pacientes. Em geral,
o painel considera que os beneficios sdo maiores que os riscos e recomenda o0 monitoramento das
interacdes medicamentosas e dos efeitos colaterais.

Uso de recursos: considera-se que as recomendac¢6es ndo implicam um alto custo adicional no
tratamento de pacientes criticos com COVID-19.

Preferéncias dos pacientes: o estudo qualitativo relata que os pacientes em cuidados criticos e
suas familias valorizam que a equipe de cuidados administre as intervencoes terapéuticas neces-
sarias para tratar sua condicdo de forma efetiva e segura (Russo, 2020). Os pacientes preferem
que seja explicado a eles e/ou aos seus familiares o tratamento farmacoldgico que irdo receber
(Beltran, 2007)

Aplicabilidade e impacto na equidade: o painel considera que as recomendacdes serdo aceitas
pelos profissionais de saude que tratam pacientes com COVID-19.
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Recomendagdo

39

Para pacientes criticos sem contraindicagdo a anticoagulantes, é recomendavel o uso de profilaxia
farmacoldgica, como heparina de baixo peso molecular (HBPM), de acordo com os padr&es locais e
internacionais, para prevenir o tromboembolismo venoso. Para aqueles com contraindicagdes, sugere-se a
profilaxia mecanica (dispositivo de compressdo pneumdtica intermitente).

Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Sugere-se identificar os pacientes com alto risco de tromboembolismo de acordo com os seguintes
marcadores: niveis elevados de proteina C reativa, fibrinogénio e Dimero-D.

Os pacientes criticos com COVID-19 e alto risco de tromboembolismo, sem complicagdes renais e com baixo
risco de sangramento, devem receber 1 mg/kg de enoxaparina por dia, por pelo menos 7 dias. Deve-se
monitorar os efeitos colaterais e os marcadores progndsticos para reduzir a enoxaparina para 40 mg.

Ponto de boa pratica

40

Sugere-se a administracdo de inibidores da bomba de prétons, em casos selecionados de pacientes com
uso continuo de vasopressores, em dose profilatica e por curtos periodos, para evitar sangramento por
Ulcera de estresse. Os pacientes devem ser monitorados para controlar o risco de infecgdes nosocomiais.

Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

Deve-se considerar cuidadosamente as interages medicamentosas e os efeitos colaterais dos
medicamentos administrados que possam afetar os sintomas da COVID-19 (incluindo efeitos nas fungdes
respiratdrias, cardiacas, neuroldgicas, mentais e imunoldgicas).

Ponto de boa pratica

E recomendavel implementar as seguintes intervencdes, a fim de prevenir complicagdes associadas ao
tratamento de pacientes criticos com COVID-19.

Reduzir a incidéncia de pneumonia associada ao ventilador

e Usar um protocolo institucional de desmame do ventilador que inclua avaliagdo diaria

¢ Aintubacdo oral é preferivel a intubagdo nasal em adolescentes e adultos

e Manter o paciente em posicdo semirreclinada (com a cabeca elevada a 30-45°)

e Utilizar um circuito fechado de aspiracdo; drenar e remover periodicamente a condensac¢do dos tubos

¢ Usar um novo circuito para cada paciente; depois que o paciente estiver ventilado, trocar o circuito se
este estiver sujo ou danificado, mas ndo de forma rotineira

e Substituir o trocador de calor quando este ndo estiver funcionando corretamente, quando estiver sujo
ou acada 5 a 7 dias

Reduzir a incidéncia de infecgdes da corrente sanguinea associadas a dispositivos intravasculares

e Utilizar uma lista de verificagdo como lembrete de cada passo necessdrio para a insergao estéril e como
lembrete didrio para remover o dispositivo intravascular, se este ndo for mais necessario

¢ Reduzir a incidéncia de Ulceras de pressao

e Virar o paciente a cada duas horas

¢ Mobilizar ativamente o paciente no momento da doenga em que for seguro fazé-lo. Reduzir a incidéncia
de Ulceras de estresse e sangramento gastrointestinal

e Fornecer nutri¢do enteral precoce (dentro de 24 a 48 horas apds a admissao)

e Reduzir o risco de delirio

e Usar protocolos de prevengdo, monitoramento continuo e tratamento do delirio agudo

o Utilizar intervengdes ndo farmacoldgicas para prevenir e tratar o delirio (reorientagdo, calendarios,
reldgios, iluminagdo natural, redugdo do ruido ambiente, promover o sono, evitar medicamentos que
contribuem para o delirium etc.)

e Utilizar intervengdes farmacoldgicas para tratar o delirio.

Ponto de boa pratica
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Pergunta 11. Qual é a eficacia e seguranca da reabilitacdo precoce em pacientes com COVID-19
na unidade de terapia intensiva?

Resumo dos achados: uma revisao sistematica avaliou a eficacia e a seguranca da reabilitacdo
precoce para prevenir a sindrome pos-UTI (AMSTAR Il: Qualidade baixa). A RS incluiu seis ECRs
que avaliaram a reabilitacdo precoce (exercicios passivos para deambulacdo independente; rea-
bilitacdo funcional até chegar ao nivel maximo de atividade; sessGes de fisioterapia e de terapia
ocupacional; e exercicios de resisténcia com o paciente ainda na UTl) em compara¢do com o
grupo controle (tratamento padrao da UTI, incluindo fisioterapia ou sem intervencdo). Foram re-
latados resultados melhores com a reabilitacdo precoce na incidéncia de fraqueza adquirida na
UTI (OR: 0,42 IC 95% (0,22 - 0,82) e desfechos fisicos de curto prazo de acordo com a pontuacdo
IMRC (Increased medical research council) (DM: 0,38 IC 95% (0,10 — 0,66). Ndo foram relatadas
diferencas em dias sem delirio; estado mental baseado na pontuacdo de depressdo e ansiedade; e
desfechos de longo prazo de qualidade de vida com a pontuacao do Health-related QOL (DM: 0,11
IC 95% (-0,86, 1,09)). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao risco de viés, imprecisdo e
evidéncia indireta (Fuke, 2018).

Foi elaborado um guia, endossado pelas associacbes cientificas de fisioterapia da Austrdlia,
Canada, Inglaterra, Itdlia, Holanda, Bélgica e pela Confederacdo Internacional de Fisioterapeutas
Cardiorrespiratérios, com recomendacGes baseadas em consenso de especialistas para a inter-
vencdo da fisioterapia na COVID-19. O guia recomenda a reabilitacdo precoce apds a fase aguda
de estresse respiratdrio, a fim de limitar a gravidade da fraqueza adquirida na UTI e promover a
rapida recuperacdo funcional (Thomas, 2020). A qualidade da evidéncia é muito baixa.

Equilibrio risco-beneficio: o painel de especialistas considera que os beneficios da reabilitacdo
precoce sdo maiores que os riscos, devendo ser implementada em todas as UTls da regido.

Uso de recursos: o painel considera que pode haver um aumento nos custos devido a necessidade
de ter profissionais treinados para realizar terapias de reabilitacdo precoce em pacientes na UTI.
No entanto, consideram que é um investimento necessario para a recuperacdo e bem-estar dos
pacientes.

Preferéncias dos pacientes: um estudo fenomenoldgico sobre as experiéncias dos pacientes na
UTI relatou que os pacientes sentem a necessidade de se mover, principalmente aqueles que
foram imobilizados para contencao fisica. A passagem pela UTI provocou neles sentimentos de
tristeza, cansaco e o aparecimento de lesGes corporais; e relatam que gostariam que os profissio-
nais de saude realizassem exercicios no leito para fortalecer os musculos e evitar os sentimentos
relatados (Beltran, 2007).

Aplicabilidade e impacto na equidade: o painel considera que a recomendacdo sera aceita pelas
equipes de cuidados de pacientes na UTI. Pode haver iniquidades na implementacdo da reabi-
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litacdo precoce, ja que esta pode ser implementada mais facilmente em instituicdes com mais
recursos.

N2 | Recomendagao

Para pacientes com COVID-19 internados na UTI, sugere-se a reabilitagao precoce, com o objetivo de
41 |diminuir a fraqueza adquirida na UTI.

Recomendagdo Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa

O tipo de reabilitacdo precoce depende do paciente, do tipo de ventilagdo, se ele esta sedado e dos
v | recursos disponibilizados pela instituicdo.

Ponto de boa pratica

Pergunta 12. Quais sao os critérios de alta da unidade de terapia intensiva para pacientes com
COVID-19?

Resumo dos achados: foi realizada uma revisdo sistematica rapida para o guia da Organizacdo
Mundial da Saude sobre o uso de imagens de térax na COVID-19 (AMSTAR II: Qualidade média).
A revisdo ndo identificou estudos que avaliassem a utilidade do uso de imagens para o diagnds-
tico de tromboembolismo pulmonar em pacientes com suspeita ou diagndstico confirmado de
COVID-19. Foram incluidos dois estudos que avaliaram a prevaléncia de embolia pulmonar em
pacientes hospitalizados na Franca, que tiveram angiografia pulmonar relatando 23% (100 pacien-
tes) e 30% de prevaléncia (106 pacientes). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao alto
risco de viés e imprecisdo. Ndo foram identificados estudos que avaliassem os efeitos dos exames
de imagem para tomar a decisdo de alta ou a associacdo entre os resultados das imagens e os
desfechos em saude dos pacientes (OMS, 2020).

Foi realizada uma revisdo sistematica rapida para um guia sobre o plano de tratamento na alta de
pacientes em cuidados criticos e de emergéncia (AMSTAR II: Qualidade alta). A revisdo identificou
um total de 11 ECRs, que relataram que pacientes criticos doentes que receberam um plano de
alta tiveram melhores resultados em saude em termos de readmissao (RR: 0,74, IC 95% (0,56
- 0,98), 970 pacientes) e satisfacdo do paciente (RR: 1,21). IC 95% (1,06 - 1,39), 65 pacientes).
N3o foram identificadas diferencas em mortalidade (RR: 1,13 IC 95% (0,87 - 1,48), 1.655 pacien-
tes), eventos adversos evitaveis (RR: 0,87 IC 95% (0,5 - 1,49), 60 pacientes) e qualidade de vida
(p>0,05). A qualidade da evidéncia é muito baixa devido a evidéncia indireta, imprecisdo e risco
de viés (Fuke, 2018).

Uma meta-revisdo qualitativa identificou os planos de alta das unidades de terapia intensiva, as
barreiras e os facilitadores para fornecer cuidados de alta qualidade e ferramentas para melhoria
da qualidade (AMSTAR II: Qualidade baixa). Foram incluidos 224 relatdrios (quantitativos e qua-
litativos). A revisdo concluiu que o plano de alta da UTI consiste em trés passos que facilitam o
processo:
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1. Avaliacdo da alta: neste passo, é realizada a avaliacao dos critérios de alta, a avaliagdo do
risco e a identificacdo dos pacientes com maior necessidade de continuar na UTI.

2. Plano de alta: sugere-se ter protocolos padronizados de alta e garantir que todos os passos
sejam concluidos; fornecer informacGes a familia e ao paciente sobre seus cuidados; entre-
gar um questionario perguntando ao paciente sobre suas necessidades especificas.

3. Resumo da alta: construcdo de um resumo do diagndstico na alta, medicacbes e plano de
cuidados (Stelfox, 2014).

A qualidade da evidéncia é muito baixa devido ao alto risco de viés e inconsisténcia, de acordo
com a ferramenta Cerqual.

Um guia de consenso identificou nove relatérios que mostram que, para os pacientes que rece-
beram anticoagulantes orais profilaticos, deve ser feita a estratificacdo do risco hemorrégico ou
trombdtico, considerando prolongar a profilaxia por até 45 dias para pacientes com risco elevado
de tromboembolismo venoso (Bikdeli, 2020). Outro guia faz a mesma recomendacdo com base na
opinido de especialistas. A estratificacdo considera se o paciente é critico, a gravidade da doenca,
o valor do Dimero-D e as caracteristicas clinicas que sugerem tromboembolismo venoso (BTH,
2020). Um protocolo relata que deve-se avaliar se o paciente cumpre aos seguintes requisitos
para a alta: ndo precisa de oxigénio suplementar, ndo precisa de fluidos intravenosos, NEWS2<3,
estd consciente, ndo precisa de analgesia, ndo foi submetido a procedimento invasivo nas ultimas
24 horas, esta clinicamente estavel e pode ter alta dos cuidados intensivos (NHS, 2020). A quali-
dade da evidéncia é muito baixa.

Equilibrio risco-beneficio: o painel de especialistas considera que as recomendacbes e pontos de
boas praticas apresentados trardo beneficios aos pacientes e aos profissionais de saude encarre-
gados do seu tratamento e os riscos serdo minimos. Os especialistas sugerem ter listas de checa-
gem para verificar se os pacientes candidatos a sair da UTI cumprem os requisitos.

Uso de recursos: o painel de especialistas considera que as recomendac¢des ndo implicam um
aumento nos custos do tratamento de pacientes; eles implicariam a reorganizacdo das atividades
de alta, a fim de fornecer acompanhamento adequado aos pacientes e facilitar sua reabilitacdo e
monitoramento.

Preferéncias dos pacientes: um estudo fenomenoldgico sobre as experiéncias dos pacientes na
UTI relatou que eles sentem alegria e medo quando sdo notificados de que podem sair da UTI;
e que eles devem receber informacgdes sobre como serd seu acompanhamento e quais serao os
proximos passos (Beltran 2007).

Aplicabilidade e impacto na equidade: o painel considera que os profissionais de saide concor-
dardo com as recomendacdes e pontos de boas praticas formulados. Também se espera que a alta
da UTI seja padronizada, para garantir que todos os pacientes cumpram os critérios e tenham um
plano de alta que inclua sessdes de reabilitacdo.
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N2 | Recomendagao
Para pacientes com COVID-19 internados na UTI cujos sintomas melhoraram, sugere-se realizar uma
i avaliagdo clinica, laboratorial e verificar se ndo é necessario suporte respiratério, renal ou hemodinamico,
antes de tomar a decisdo de alta da unidade.
Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
Para pacientes que recebem anticoagulantes orais antes da admissao na UTI, é recomendavel estratificar
5 o risco de apresentarem tromboembolismo venoso apods a alta e considerar estender a profilaxia com a
administracdo de doses-padrao.
Recomendagao Forte. Qualidade da evidéncia: muito baixa
Para pacientes que receberam alta da unidade de terapia intensiva, é recomendavel avaliar a capacidade de
. degluticdo, mobilidade, delirio, declinio cognitivo e saide mental. Com base na avaliagdo, determina--se a
necessidade de reabilitagdo e de acompanhamento.
Ponto de boa pratica
Sugere-se que, para os pacientes que atendem aos critérios de alta da UTI, seja feito um plano de alta que
i inclua um resumo do diagndstico na alta, a medicagdo e o plano de cuidados, além de fornecer a familia e
ao paciente informagdes sobre seus cuidados.
Recomendagao Condicional. Qualidade da evidéncia: muito baixa
Deve ser feito um programa de reabilitagcdo de longo prazo, a partir da alta da unidade de terapia intensiva,
com encaminhamento para as unidades ou centros de reabilitagcdo especializados designados para atender
Vv | pacientes com COVID-19 que continuam infecciosos. Considerar a possibilidade de realizar as atividades
programadas de forma virtual.
Ponto de boa pratica
Os programas de reabilitagdo devem ser realizados por equipes multidisciplinares e devem estar
orientados as necessidades e metas dos pacientes, incluindo: fisioterapia, educagao e aconselhamento
Vv | sobre estratégias de autocuidado, técnicas respiratdrias, suporte para cuidadores, grupos de apoio,

gerenciamento de estresse e modificagdes na residéncia.

Ponto de boa pratica
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GUIAS DA OPAS E DA OMS DE SUPORTE A ESTE DOCUMENTO

USO DE EQUIPAMENTOS DE PROTEGAO

Requerimientos para uso de equipos de proteccion personal (EPP) para el nuevo coronavirus
(2019-nCoV) en establecimientos de salud [Requisitos para o uso de equipamentos de protecdo
individual (EPIs) para o novo coronavirus (COVID-19) em estabelecimentos de saude]
https://iris.paho.org/bitstream/handle/10665.2/51905/requirements-%20PPE-coronavirus-spa.
pdf?sequence=1&isAllowed=y

Especificaciones técnicas de dispositivos médicos para la gestion de casos de COVID-19 en los ser-
vicios de salud [EspecificacOes técnicas de dispositivos médicos para o gerenciamento de casos de
COVID-19 em servicos de saude]
https://www.paho.org/es/documentos/especificaciones-tecnicas-dispositivos-medicos-para-
gestion-casos-covid-19-servicios

Presentation: Infection Prevention and Control and novel coronavirus (COVID-19): standard pre-
cautions and use of personal protective equipment
https://www.paho.org/en/documents/presentation-infection-prevention-and-control-and-
novel-coronavirus-covid-19-standard

Interim laboratory biosafety guidelines for the handling and transport of samples associated with
the novel coronavirus 2019 (2019-nCoV)1
https://www.paho.org/en/documents/interim-laboratory-biosafety-guidelines-handling-and-
transport-samples-associated-novel

Infection prevention and control during health care when novel coronavirus (nCoV) infection is
suspected
https://www.who.int/publications-detail/infection-prevention-and-control-during-health-care-
when-novel-coronavirus-(ncov)-infection-is-suspected-20200125

Ventilacidn natural para el control de las infecciones en entornos de asistencia sanitaria [Ventilacdo
natural para controle de infec¢bes em servicos de saude]. https://www.paho.org/hg/dmdocu-
ments/2011/ventilacion_natual_spa_25marl1l.pdf

DIAGNOSTICO DE COVID-19

Coronavirus disease (COVID-19) technical guidance: Laboratory testing for 2019-nCoV in humans
https://www.who.int/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/technical-guidance/
laboratory-guidance
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Laboratory testing for 2019 novel coronavirus (2019-nCoV) in suspected human cases
https://www.who.int/publications-detail/laboratory-testing-for-2019-novel-coronavirus-in-
suspected-human-cases-20200117

Guidance for laboratories shipping specimens to WHO reference laboratories that provide confir-
matory testing for COVID-19 virus
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/331639/WH0-2019-nCoV-laboratory_
shipment-2020.3-eng.pdf

TRATAMENTO

Clinical management of severe acute respiratory infection when novel coronavirus (2019-nCoV)
infection is suspected
https://www.who.int/publications-detail/clinical-management-of-severe-acute-respiratory-
infection-when-novel-coronavirus-(ncov)-infection-is-suspected

Home care for patients with suspected novel coronavirus (2019-nCoV) infection presenting with
mild symptoms and management of contacts
https://www.who.int/publications-detail/home-care-for-patients-with-suspected-novel-
coronavirus-(ncov)-infection-presenting-with-mild-symptoms-and-management-of-contacts

COVID-19: Chloroquine and hydroxychloroquine research https://www.paho.org/en/documents/
covid-19-chloroquine-and-hydroxychloroquine-research

MONITORAMENTO GLOBAL DA COVID-19

Global Surveillance for human infection with coronavirus disease (COVID-19)
https://www.who.int/publications-detail/global-surveillance-for-human-infection-with-novel-
coronavirus-(2019-ncov)

Revised case report form for Confirmed Novel Coronavirus COVID-19 (report to WHO within 48
hours of case identification)
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/331234/WH0-2019-nCoV-SurveillanceCRF-
2020.2-eng.pdf

ALTA DOS PACIENTES RECUPERADOS

Clinical management of severe acute respiratory infection when novel coronavirus (2019-nCoV)
infection is suspected
https://www.who.int/publications-detail/clinical-management-of-severe-acute-respiratory-
infection-when-novel-coronavirus-(ncov)-infection-is-suspected
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Novel coronavirus (SARS-CoV-2) Discharge criteria for confirmed COVID-19 cases — When is it safe
to discharge COVID-19 cases from the hospital or end home isolation?
https://www.ecdc.europa.eu/sites/default/files/documents/covid-19-Discharge-criteria.pdf

CONSIDERAGOES DE INVESTIGACAO E DOS SERVICOS DE SAUDE

Considerations in the investigation of cases and clusters of COVID-19
https://www.who.int/publications-detail/considerations-in-the-investigation-of-cases-and-
clusters-of-covid-19

Operational considerations for case management of COVID-19 in health facility and community
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/331492/WH0-2019-nCoV-HCF_operations-
2020.1-eng.pdf

Reorganization and Progressive Expansion of Health Services for the Response to the COVID-19
Pandemic
https://www.paho.org/en/documents/reorganization-and-progressive-expansion-health-
services-response-covid-19-pandemic

Severe Acute Respiratory Infections Treatment Centre
https://www.who.int/publications-detail/severe-acute-respiratory-infections-treatment-centre

COVID-19 v4. Operational Support & Logistics. Disease Commodity Packages.
https://www.who.int/docs/default-source/coronaviruse/dcp-ncov-v4.pdf?sfvrsn=f5fe6234_7

MANUSEIO DE CADAVERES

Manejo de cadaveres en el contexto del nuevo coronavirus (COVID-19) [Gestdo de cadave-
res no contexto do novo coronavirus (COVID-19)] https://www.paho.org/es/documentos/
manejo-cadaveres-contexto-nuevo-coronavirus-covid-19
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Moédulo de implementacao

ATORES RESPONSAVEIS PELA IMPLEMENTAGAO DAS RECOMENDAGOES DO GUIA

O primeiro passo da implementacdo é identificar e criar uma lista dos atores responsaveis pelo
processo.

1. Entidades governamentais, federais e estaduais.

2. Sociedades cientificas de cuidados criticos, anestesiologia, enfermagem, quimica farmacéu-
tica, entre outras.

Profissionais de salide que atuam em UTI.

4. Diretores de instituicOes de saude.

w

BARREIRAS DE IMPLEMENTACAO

A seguir, sdo apresentadas algumas barreiras de implementacdo identificadas:

Os paises da Regido ndo possuem pessoal treinado em quantidade suficiente para
desenvolver recomendacgdes de cuidados dos pacientes criticos com COVID-19.

Os profissionais de saude, instituicdes de saude e entidades governamentais ndo
conhecem o guia ou ndo sabem onde encontra-lo.

Nem todas as instituicGes de saude tém equipamentos de protec¢do individual para
todos os profissionais da UTI, vasopressores, ventiladores mecanicos, oxigénio e
outras terapias recomendadas.

Em areas remotas, ha pouco acesso a UTI e a especialistas treinados. Ha dificuldades
na cadeia de abastecimento de oxigénio e medicamentos.

Recursos humanos

Conhecimento do guia

Falta de insumos

Acesso

ESTRATEGIAS DE IMPLEMENTAGAO

A seguir, sdo apresentadas algumas estratégias de implementacdo identificadas:

PropGe-se o desenvolvimento de jornadas de treinamento em nivel institucional

ou sindical. Os treinamentos podem ser presenciais ou virtuais, a fim de facilitar o
treinamento dos profissionais das UTls.

Existem diferentes formas de divulgar as recomendagdes do guia, como, por exemplo,
publicar os algoritmos em sites ou na intranet das instituicdes.

Treinamento

Desenvolvimento de
materiais

Lembretes digitais no As principais recomendagdes a serem implementadas em cada instituicdo sdo
prontuario médico mostradas ao abrir o prontudrio médico.

Fortalecimento das normas técnicas, programas nacionais e politicas que buscam
apoiar a implementagdo de guias de pratica clinica e o tratamento da COVID-19.
Assim como melhorar a cadeia de abastecimento dos insumos para o tratamento de
pacientes criticos com COVID-19

Politicas de apoio
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Sistemas eletrénicos O guia pode ser incluido em aplicativos mdveis, boletins eletrénicos institucionais ou

de apoio a tomada de paginas especializadas, como apoio ao processo de consulta rapida.

decisdo

Auditoria e feedback Esta estratégia busca que cada unidade tenha um responsavel por verificar a adesdo
as recomendagdes do guia.

Divulgacio cldssica O guia pode ser apresentado aos grupos de interesse a aos potenciais usuarios. Assim

como gerar webinars e publicacdo na pagina da OPAS e de qualquer instituicdo ou
entidade governamental.

Apoio administrativo A administracdo de cada instituicdo deve apoiar as atividades de implementag¢do do
guia, para que elas possam ser realizadas adequadamente e buscar apoio em redes
para fornecer os insumos que faltam para o desenvolvimento seguro das atividades na
UTI.

INDICADORES

Abaixo estdo os indicadores de processo e resultado da implementacdo do guia de pratica clinica.

Elemento Caracteristica

Indicador 1 Proporcdo de pacientes criticos com COVID-19 e SRAG, com ventilagdo mecanica, que
receberam uma estratégia liberal de fluidos durante a permanéncia na UTI.

Tipo de indicador Processo

Método de cilculo Numero de pacientes criticos com COVID-19 e SRAG, com ventilagdo mecanica que

receberam uma estratégia liberal de administracdo de fluidos durante a permanéncia
na UTl/nimero de pacientes criticos com COVID-19 e SRAG x 100.

Periodicidade 6 meses
(frequéncia de medigdo)

Responsével (pelo Estabelecimento de saude
acompanhamento)
Indicador 2 Proporcéo de pacientes com COVID-19, com SRAG e desconforto respiratdrio,

hipoxemia ou choque (sem intubagdo ou ventilagdo mecanica) que receberam
oxigénio suplementar até atingir SpO2 >94%.

Tipo de indicador Processo

Método de cilculo Numero de pacientes com COVID-19, SRAG e desconforto respiratdrio, hipoxemia ou
choque (sem intubagdo ou ventilagdo mecanica) que receberam oxigénio suplementar
até atingir Sp02 >94%/numero de pacientes com COVID-19, SRAG e desconforto
respiratdrio, hipoxemia ou choque (sem intubacgdo ou ventilagdo mecanica) x 100.

Periodicidade 6 meses
(frequéncia de medicdo)

Responsavel (pelo Estabelecimento de saude
acompanhamento)

Indicador 3 Taxas de mortalidade por COVID-19 (OMS)
Tipo de indicador Resultado
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Método de calculo Numero de mortes por COVID-19 (por 1000) dividido pelo nimero de pessoas
diagnosticadas com COVID-19 no ano de interesse.

Periodicidade 6 meses
(frequéncia de medicéo)

Responsével (pelo Estabelecimento de saude

acompanhamento)
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ANEXOS

Anexo 1. Resumo da analise de conflitos de interesse

A seguir, é apresentada a analise do formulario de interesse que cada membro do grupo de elaboracdo preencheu, bem como a decisdo dos
lideres.

Dr. Fabin Jaimes Especialista Ndo Nédo Ndo Ndo Participagdo total
tematico
Dr. Luis Gorordo Especialista Sim Nado Nao Nao Participagdo parcial (Exclusdo da recomendagdo de
tematico antibioticos)
Dr. Marcio Borges Especialista Nao Nado Nao Nao Participagdo total
tematico
Dr. Leonardo Salazar Especialista Sim Nao Nao N3do Participagdo parcial (Exclusdo da recomendacio
tematico de ECMO. Diretor do capitulo América Latina da
Organizagdo de Suporte Extracorpdreo a Vida)
Dr. Thiago Costa Especialista Nao N3do Nao Nao Participacdo total
tematico
Dra. Ho Yeh Li Especialista Nao Nao Nao Nao Participacdo total
tematico
Dra. Sonia Restrepo Especialista Nao N3o N3o Nao Participagao total
tematico
Dr. Jo3o Toledo Especialista N3o Nao Nao Nao Participagao total
tematico
Dr. Ojino Sosa Especialista Nao Nao Nao Nao Participagdo total
tematico
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Anexo 2. Metodologia de adaptag¢ao do guia abril 2020

Adaptacdo rapida de guias

O grupo de elaboracdo usou uma metodologia de adaptacdo rapida para dar resposta a uma
emergéncia, como a pandemia de COVID-19. A metodologia esta descrita na Diretriz para o forta-
lecimento dos programas nacionais de guias baseados em evidéncias (Organizacdo Pan-Americana
da Saude, 2018). A adaptacdo de um guia é definida como uma metodologia sistematica para o
uso e ajuste de um guia preexistente, produzido em um contexto especifico, para ser usado em
um novo contexto, uma cultura diferente ou outra estrutura organizacional. Esse processo de
adaptacdo de um guia e suas recomendacbes deve garantir que o novo guia adaptado inclua re-
comendac0es relevantes para o contexto de uso e que sejam consideradas as necessidades locais
do sistema de saude, prioridades de saude, legislacdo, politicas e recursos do novo contexto de
uso (ADAPTE, 2009). Esse modelo de adaptacdo rapida se baseia na identificacdo inicial de guias
GRADE publicados recentemente, com o objetivo de adapta-los em um tempo suficientemente
curto, para que a versdao adaptada continue sendo considerada atualizada no momento de sua
publicacdo (Schiinemann, 2017).

Decisao de adaptacao

O grupo de elaboracgdo realizou uma rdpida pesquisa sistematica da literatura até 19 de margo
de 2020, com o objetivo de identificar todos os guias de pratica clinica nacionais e internacionais
que abordavam o tratamento de pacientes criticos com COVID 19 e que eram semelhantes ao es-
copo e objetivos propostos para este guia. Foi avaliada a qualidade dos guias recuperados com o
instrumento AGREE Il (AGREE Next Steps Consortium, 2009) e cada documento foi avaliado inde-
pendentemente por dois avaliadores, com a finalidade de obter a qualidade geral do guia. Depois,
verificou-se, por meio da adaptacdo de uma matriz, se havia algum guia que pudesse ser adapta-
do (Ministério da Saude e Protecdo Social da Coldombia, 2013). A matriz de decisdo considera os
seguintes aspectos: os guias identificados devem estar relacionados com o escopo e os objetivos
do guia que esta sendo desenvolvido, ser recomendados de acordo com a ferramenta AGREE I,
conter as tabelas de evidéncias, ter sido publicados nos ultimos quatro anos e usar a abordagem
GRADE (Guyatt, 2011).

Foi utilizado o guia da OMS intitulado Clinical management of severe acute respiratory infection
(SARI) when COVID-19 disease is suspected, de 13 de marco de 2020 (Organizacdo Mundial da
Saude, 2020), como ponto de referéncia para adaptar as recomendacdes ao contexto ibero-ame-
ricano. Além disso, com base nos resultados da matriz de decisdo, decidiu-se adaptar o guia da
Sociedade Europeia de Medicina Intensiva (ESCC) e da Sociedade de Cuidados Intensivos (CCM),
intitulado Surviving Sepsis Campaign: Guidelines on the Management of Critically Il Adults with
Coronavirus Disease (COVID-19) (Alhazzani, 2020). A qualidade metodoldgica dos guias foi avalia-
da com o instrumento AGREE II. A OPAS também desenvolveu revisdes sistematicas rapidas, atua-

72

Organizagio Conhecer. Preparar. Agir.

Mundial da Saude .
s AMEricas Www.paho.org/coronawrus




lizadas periodicamente, com o objetivo de sintetizar as evidéncias disponiveis sobre os diferentes
tratamentos incluidos nos guias mencionados.

Processo de adaptacdo rapida do guia

Seguindo as metodologias internacionais propostas pela OPAS (2018) e pela OMS (2014), organi-
Zou-se um processo de adaptacdo rapida que visa maximizar os recursos e tempos de desenvol-
vimento do guia. Uma vez identificadas as perguntas a serem respondidas no guia da ESCC e da
CMM (Alhazzani, 2020), foram atualizadas evidéncias em 30 de marco de 2020.

Formulacdo das recomendacgdes
As recomendacdes do presente guia foram formuladas em dois passos:
¢ Primeiro passo

Foi formado um painel de especialistas que, por meio de uma pesquisa virtual, analisou cada uma
das recomendacdes do guia da ESCC e da CMM (Alhazzani, 2020). Considerou-se o equilibrio ris-
co-beneficio das intervencdes recomendadas, as preferéncias dos pacientes e usuarios, os custos
associados e o contexto de implementacdo de cada pais. Para cada recomendacdo e declaracao
de ponto de boa pratica, os especialistas votaram se concordavam com a recomendacao, apresen-
taram o ajuste no formato como se apresentava e a justificativa para sua decisdo. Eles também
tiveram a oportunidade de formular novas perguntas a serem incluidas no guia. Depois, foi reali-
zada uma andlise dos resultados da pesquisa. Eles concordaram com 75% das recomendacdes e
foram feitos ajustes em 63% delas.

e Segundo passo

Em uma reunido virtual, o painel de especialistas analisou os resultados da pesquisa e as justi-
ficativas para as modificacBes apresentadas. Posteriormente, foi elaborado um consenso sobre
as recomendacGes e declaracGes de pontos de boas praticas, que foram ajustados com base nos
critérios do DECIDE (viabilidade, recursos, qualidade da evidéncia, equilibrio risco-beneficio, equi-
dade, preferéncias dos usudrios e pacientes e aceitabilidade) (DECIDE, 2017). Foram adicionadas
duas perguntas-chave para o tratamento de pacientes criticos com COVID-19 (triagem e preven-
¢ao de complicacdes) e seis pbp (pontos de boas praticas).

Depois, foi incluida uma se¢do denominada “ConsideracGes gerais”, na qual sdo apresentados
os critérios (viabilidade, recursos, qualidade da evidéncia, equilibrio risco-beneficio, equidade,
preferéncias dos usuarios e pacientes e aceitabilidade) avaliados para gerar as recomendacdes
adaptadas ao contexto dos paises da Regido.
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Anexo 3. Estratégia de busca

A estratégia de busca no Medline foi adaptada ao EMBASE, Cochrane, LILACs e foram adaptados
filtros desenvolvidos por outros grupos de revisao (NICE, Cochrane, SIGN, Ferreyro).

Bancos de Estratégia de busca
dados
MEDLINE #1 coronavirus[Title/Abstract] OR coronavirus[MeSH Terms] OR SARS-CoV/[Title/Abstract] OR

SARS[Title/Abstract] OR severe acute respiratory syndrome[Title/Abstract] OR severe acute
respiratory syndrome[MeSH Terms] OR MERS-CoV/[Title/Abstract] OR MERS[Title/Abstract]
OR middle east respiratory syndrome coronavirus[Title/Abstract] OR middle east respiratory
syndrome coronavirus[MeSH Terms] OR COVID-19(Title/Abstract] OR COVID-19[MeSH Terms]
OR 2019 novel coronavirus infection[Title/Abstract] OR coronavirus disease 2019[Title/
Abstract] OR coronavirus disease-19[Title/Abstract] OR 2019-nCoV disease[Title/Abstract] OR
2019 novel coronavirus disease[Title/Abstract] OR 2019-nCoV infection[Title/Abstract] OR
SARS-CoV-2[Title/Abstract] OR SARS-CoV-2[MeSH Terms] OR COVID19 virus|[Title/Abstract]
OR COVID-19 virus[Title/Abstract] OR coronavirus disease 2019 virus[Title/Abstract] OR
SARS2[Title/Abstract] OR Wuhan coronavirus[Title/Abstract] OR Wuhan coronavirus[MeSH
Terms] OR Wuhan pneumonia virus[Title/Abstract] OR Wuhan seafood market pneumonia
virus[Title/Abstract]

#2 interferon([Title/Abstract] OR “interferons”[MeSH Terms] OR HIV Protease Inhibitors[Title/
Abstract] OR “hiv protease inhibitors”[MeSH Terms] OR lopinavir[Title/Abstract] OR
“lopinavir”[MeSH Terms] OR ritonavir[Title/Abstract] OR “ritonavir”[MeSH Terms] OR
ribavirin[Title/Abstract] OR “ribavirin”[MeSH Terms] OR Ribovirin[Title/Abstract] OR
Tribavirin[Title/Abstract] OR Rebetol[Title/Abstract] OR Virazole[Title/Abstract] OR
remdesivir[Title/Abstract] OR darunavir[Title/Abstract] OR “darunavir’[MeSH Terms] OR
atazanavir[Title/Abstract] OR “atazanavir sulfate”[MeSH Terms] OR fosamprenavir[Title/
Abstract] OR dolutegravir[Title/Abstract] OR Tivicay[Title/Abstract] OR Arbidol[Title/Abstract]
OR Beclabuvir[Title/Abstract] OR chloroquine[Title/Abstract] OR “chloroquine”[MeSH

Terms] OR Chlorochin[Title/Abstract] OR Chingamin[Title/Abstract]) OR Khingamin[Title/
Abstract] OR Nivaquine[Title/Abstract] OR Aralen[Title/Abstract] OR Arechine[Title/
Abstract] OR hydroxychloroquine[Title/Abstract] OR “hydroxychloroquine”[MeSH Terms] OR
Oxychloroquine[Title/Abstract] OR Plaquenil[Title/Abstract] OR colchicine [Title/Abstract]

OR ivermectin[Title/Abstract] OR plasma [Title/Abstract] OR corticoids [Title/Abstract] OR
dexamethasone [Title/Abstract] OR treatment[Title/Abstract] OR terapy[Title/Abstract] OR
drugs[Title/Abstract]
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Bancos de Estratégia de busca
dados

#3 (((((((((((respiratory insufficiency[MeSH Terms]) OR respiratory distress syndrome,
adult[MeSH Terms]) OR ((((((((respiratory depress*[Title/Abstract] OR respiration
depress*[Title/Abstract] Olung depress*[Title/Abstract] OR ventilatory depress*[Title/
Abstract])) OR (respiratory insufficien*[Title/Abstract] OR respiration insufficien*[Title/
Abstract] OR lung insufficien*[Title/Abstract] OR ventilatory insufficien*[Title/Abstract]))

OR (respiratory fail*[Title/Abstract] OR respiration fail*[Title/Abstract] OR lung fail*[Title/
Abstract] OR ventilatory fail*[Title/Abstract])) OR (respiratory deficien*[Title/Abstract]

OR respiration deficien*[Title/Abstract] OR lung deficien*[Title/Abstract] OR ventilatory
deficien*[Title/Abstract])) OR (respiratory disturb*[Title/Abstract] OR respiration
disturb*[Title/Abstract] OR lung disturb*[Title/Abstract] OR ventilatory disturb*[Title/
Abstract])OR (respiratory dysfunction*[Title/Abstract] OR respiration dysfunction*[Title/
Abstract] OR lungdysfunction*[Title/Abstract] OR ventilatory dysfunction*[Title/Abstract]))
OR (respiratory compromis*[Title/Abstract] OR respiration compromis*[Title/Abstract]

OR lung compromis*[Title/Abstract] OR ventilatory compromis*[Title/Abstract]))) OR
hypoxia[MeSH Terms]) OR “acute hypoxia”[Title/Abstract]) OR ((“acute hypoxemia”[Title/
Abstract] OR “acute hypoxemic”[Title/Abstract] OR “acute hypoxaemia”[Title/Abstract] OR
“acute hypoxaemic”[Title/Abstract])))) AND (((((((((((((positive pressure ventilation, non
invasive[MeSHTerms]) OR oxygen inhalation therapy[MeSH Terms]) OR masks[MeSH Terms])
OR continuous positive airway pressure[MeSH Terms]) OR ((NIV[Title/Abstract] OR “non-
invasive oxygenation”[Title/Abstract] OR “non invasive oxygenation”[Title/Abstract] OR
“noninvasive oxygenation”[Title/Abstract] OR “non-invasive ventilation”[Title/Abstract] OR
“non invasive ventilation”[Title/Abstract] OR “noninvasive ventilation”[Title/Abstract]))) OR
((“continuous positive airway pressure”[Title/Abstract] OR CPAP[Title/Abstract] OR “continuous
positive pressure ventilation”[Title/Abstract] OR CPPV([Title/Abstract] OR “bi level positive
airway pressure”[Title/Abstract] OR “bilevel positive airway pressure”[Title/Abstract] OR
“bi-level positive airway pressure”[Title/Abstract] OR BiPaP[Title/Abstract]))) OR “standard
oxygen”[Title/Abstract]) OR ((low flow oxygen*[Title/Abstract] OR low-flow oxygen*[Title/
Abstract] OR low flow oxygen*[Title/Abstract]))) OR ((face mask*[Title/Abstract] OR oxygen
mask*[Title/Abstract] OR face helmet*[Title/Abstract] OR oxygen helmet*[Title/Abstract])))
OR ((ambu res-cue mask*[Title/Abstract] OR Easyfit[Title/Abstract] O Performatrack(Title/
Abstract] OR Performax[Title/Abstract] OR transnasal mask*[Title/AbstractOR facemask*|[Title/
Abstract] OR face- mask*[Title/Abstract]))) OR cannula[MeSH Terms]) OR ((high flow nasal
cannula*[Title/Abstract] OR high flow nasal cannula*[Title/Abstract] OR highflow nasal
cannula*[Title/Abstract] OR high-flow oxygen cannula*[Title/Abstract])))

#4 (“Activities of Daily Living” OR “Quiality of Life” OR “post-intensive care syndrome” OR
“motor function” OR “Physical Functioning” OR “functional status” OR “physical function” OR
“ventilator days” OR “quality of life” OR (walking OR walk) OR muscle OR polyneuromyopathy’
OR “length of stay” OR “length of ICU stay” OR “length of hospital stay” OR “intubation period”
OR “duration of mechanical ventilation” OR re-admission OR “functional outcome” OR “ICU-
acquired weakness” OR “ICU-acquired paresis” OR ICUAW

OR “ICU-AW” OR “intensive care unit acquired weakness” OR “SF-36 PF” OR MRC OR “Medical
Research Council” OR “AQolL utility” OR “EQ-5D” OR PFIT OR “physical functional ICU test” OR
“Hospital Anxiety and Depression Scale” OR “Hand-grip strength”)

#1 AND #2

#1 AND #3

#1 AND #4
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Anexo 4. Perfis de evidéncia GRADE

Pergunta: Quais sdo os fatores e marcadores progndsticos de mortalidade e progressdo da
doenca em pacientes criticos com COVID-19?

Referéncias: Izcovich, Ariel and Ragusa, Martin and Tortosa, Fernando and Lavena Marzio, Maria Andrea and Agnoletti, Camila
and Bengolea, Agustin and Ceirano, Agustina and Espinosa, Federico and Saavedra, Ezequiel and Sanguine, Verdnica and Tassara,
Alfredo and Cid, Candelaria and Catalano, Hugo and Agarwal, Arnav and Foroutan, Farid and Rada, Gabriel, Prognostic Factors
for Severity and Mortality in Patients Infected with COVID-19: A Systematic Review (6/11/2020). Available at SSRN: https://ssrn.
com/abstract=3627285 or http://dx.doi.org/10.2139/ssrn.3627285

Avaliagdo da certeza Efeito

N2 de Numero de Risco de Inconsisténcia Evidéncia Imprecisio Outras Relativo Absoluto Qualidade Importancia
estudos pacientes viés indireta P consideragdes (IC 95%) (IC 95%)

Fator progndstico: Idade (aumento em 10 anos)
53 14456 sério? ndo é sério ndo ésério | ndoésério | nenhum OR 1,63 (1,47-1,80) 6% de aumento nagra- | MODERADA CRITICO

vidade da infecgdo por DDDO

COVID-19 (5% 8,2%)

Fator progndstico: Género masculino
122 25032 sério? ndo é sério ndoésério | ndoésério | nenhum OR 1,53 (1,40-1,67) 4,7% de aumento na MODERADA CRITICO

gravidade da infecgdo DDDO

por COVID-19 (3,7%

-5,6%)
Fator progndstico: Qualquer condigdo cronica e comorbidade
40 6640 sério? nao é sério ndoésério | ndoésério | forte OR3,16(2,71-3,68) 12% de aumento na gra- | ALTA CRITICO
associagdo vidade da infecgdo por OODD
COVID-19 (10,6% -13,2%)
Fator progndstico: Doenga cerek ular
I'y] 11050 sério? ndo é sério ndo ésério | sério® nenhum OR 2,67 (1,84-3,87) 15,1% de aumento na BAIXA CRITICO

gravidade da infecgdo D00
por COVID-19 (8,4%
-22,8%)

Fator progndstico: Doenga renal cronica
I'y] 12056 sério? sério® ndo ésério | ndoésério | nenhum OR2,21(1,51-3,24) 11,7% de aumento na BAIXA CRITICO

gravidade da infecgdo D00
por COVID-19 (5,4%
-19,2%)

Fator progndstico: Arritmia cardiaca

4 747 ndo ésério | sério® ndo ésério | sério® nenhum OR 16,51 (6,69-40,77) | 29% de aumento na gra- | BAIXA CRITICO
vidade da infecgdo por
COVID-19 (22,6% -32,3%)

Fator progndstico: Hipertensdo arterial

94 20817 sério? sério® ndoésério | ndoésério | forte OR2,50(2,21-2,92) 12.1% de aumento na MODERADA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo OEDO
por COVID-19 (10,4%
-14,4%)
Fator progndstico: Diabetes
97 21381 sério? sério® ndoésério | ndoésério | forte OR2,51(2,20-2,87) 13.2% de aumento na MODERADA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo OERDO
por COVID-19 (11,0%
-15,5%)
Fator progndstico: Obesidade IMC>25-30
8 1140 sério? ndo é sério ndoésério | ndoésério | forte OR 3,74 (2,37-5,89) 24,8% de aumento na ALTA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo DODD
por COVID-19 (1,4%
-42,2%)

Fator progndstico: Cancer
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https://ssrn.com/abstract=3627285
https://ssrn.com/abstract=3627285
http://dx.doi.org/10.2139/ssrn.3627285

N2 de Numerode | Riscode Inconsisténcia Evidéncia Imprecisio Outras Relativo Absoluto Bzl [RERETEE
estudos pacientes viés indireta P consideragdes (IC 95%) (IC 95%)
58 15156 sério® ndo é sério naoésério | ndoésério | nenhum OR 2,06 (1,64-2,58) 10.4% de aumento na MODERADA CRITICO
gravidade da infeccdo DDDO
por COVID-19 (6,6%
-14,5%)
Marcador progndstico: Niveis elevados de procalcitonina (mais de 0,01-0,05 ng/mL)
28 7923 sério® sério® ndoésério | ndoésério | forte OR 5,13 (3,16- 8,35) 24,8% de aumento na MODERADA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo
por COVID-19 (16,7%
-32,3%)
Marcador progndstico: Globulos brancos (acima de 10x109/L))
32 9331 sério® ndo é sério ndoésério | ndoésério | forte OR 4,67 (3,17-6,88) 24,3% de aumento na ALTA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo DDDD
por COVID-19 (17,3%
-31,2%)
Marcador progndstico: Niveis elevados de lactato (acima de 1,5-2,2 mmol/L)
3 812 sério® sério® ndo ésério | sério® forte OR 3,74 (0,69-20,16) 21.2% de aumento na BAIXA CRITICO
associagdo gravidade da infeccdo D00
por COVID-19 (3,7%
-51,4%)

Marcador progndstico: Baixa contagem de plaquetas (menos de 100-150 x 109/L)
32 8081 ndo ésério | ndo é sério naoésério | ndoésério | nenhum OR 1,93 (1,52-2,46) 8% de aumentona gra- | BAIXA CRITICO
vidade da infecgdo por
COVID-19 (5% -11,1%)

Marcador progndstico: Niveis elevados de Dimero-D (acima de 500-1000 ng/mL)
24 6356 sério® sério® ndoésério | ndoésério | forte OR 3,27 (2,46- 4,36) 12.5% de aumento na MODERADA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo DDDO
por COVID-19 (9,8%
-14,8%)

Marcador progndstico: Niveis elevados de albumina
5 1266 sério® sério® ndoésério | ndoésério | nenhum OR1,11(1,01-1,21) 1,2% de aumento na BAIXA CRITICO
gravidade da infecgdo
por COVID-19 (0,1%
-2,3%)

Marcador progndstico: Niveis elevados de creatinina plasmatica
4 1116 ndo ésério | sério® ndoésério | ndoésério | nenhum OR 1,89 (0,87- 4,10) 9% de aumento na gra- | MODERADA CRITICO

vidade da infecgdo por DDDO
COVID-19 (1,5% -25%)

Marcador progndstico: Niveis elevados de proteinase k (acima de 185-200 U/L)

13 3292 sério® ndo é sério ndoésério | ndoésério | forte OR3,10(2,32-4,16) 16,5% de aumento na ALTA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo DDDD
por COVID-19 (11,7%
-21,6%)
Marcador progndstico: Niveis elevados de interleucina 6 (menos de 500-1000 ng/mL)
7 1211 sério® ndo é sério nao ésério | sério® forte OR7,36 (2,97-18,27) 19,7% de aumento na MODERADA CRITICO
associagdo gravidade da infecgdo DDDO
por COVID-19 (12,2%
-23,9%)
Sinais radioldgicos: Derrame pleural
23 5289 sério® ndo é sério ndo ésério | sério® forte OR3,31(2,03-5,38) 19% de aumento na gra- | MODERADA CRITICO
associagdo vidade da infecgdo por DDDO

COVID-19 (10% - 30%)

Sinais radioldgicos: Padrdes de consolidagio
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N2 de Numerode | Riscode Inconsisténcia Evidéncia Imprecisio Outras Relativo Absoluto Bzl [RERETEE
estudos pacientes viés indireta P consideragdes (IC 95%) (IC 95%)
27 6133 sério® ndo é sério ndo ésério | sério® forte OR 2,46 (1,54-3,93) 19% de aumento na gra- | MODERADA CRITICO
associagdo vidade da infecgdo por (@)

COVID-19 (10% - 30%)

Explicagdes

a Estudos retrospectivos, viés de deteccdo, relatdrio seletivo
b Ocorre heterogeneidade visual inexplicavel

¢ Sdo relatados menos de 200 eventos

Pergunta: Qual é a efetividade e a seguranca das intervengdes para o suporte ventilatério de
pacientes criticos com COVID-19?

Pergunta secundaria: Devem ser usadas estratégias de oxigenagdo ndo invasivas em comparagdo com o fornecimento padrao de
oxigénio para pacientes com COVID-19 e insuficiéncia respiratdria hipoxémica aguda

Referéncia: Ferreyro BL, Angriman F, Munshi L, et al. Association of Noninvasive Oxygenation Strategies With All-Cause Mortality
in Adults With Acute Hypoxemic Respiratory Failure: A Systematic Review and Meta-analysis [published online ahead of print,
2020 Jun 4]. JAMA. 2020;324(1):1-12. d0i:10.1001/jama.2020.9524.

Numero d
Avaliagdo da certeza
pacientes

Estratégias Qualidade Importancia

N2 de Desenho | Riscode Evidéncia Outras de oxige- Relativo Absoluto

Inconsisténcia Imprecisdo

estudos de estudo viés indireta consideragdes | nagdo ndo (1€ 95%) (1C95%)

invasivas

Mortalidade por todas as causas em pacientes com mascara facial

14 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito ndo é sério | nenhum 1.725 RRN 0,83 (0,68a0,99) | --por 1.000 (de--a--) | BAIXA CRITICO
domizados sério D00

Mortalidade por todas as causas em pacientes com canula nasal de alto fluxo

3 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito ndo é sério | nenhum 12.79 RRn 0,87 (0,62a1,15) | --por 1.000 (de--a--) | BAIXA CRITICO
domizados sério D00

Mortalidade por todas as causas em pacientes com ventilagdo néo invasiva com capacete

3 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito sério® nenhum 330 RRNn 0,40 (0,243 0,63) | -- por 1,000 (de --a--) | Muito baixa CRITICO
domizados sério *

Intubagdo de pacientes com méscara facial

14 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito sério® nenhum 1.725 RR0,76(0,6220,90) | 1amenospor1.000 | Muito baixa CRITICO
domizados sério * (delamenosala
menos))

Intubagdo de pacientes com cénula nasal de alto fluxo

5 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito ndo é sério | nenhum 1479 RRN 0,76 (0,55a0,99) | -- por 1.000 (de --a--) | BAIXA CRITICO
domizados sério * D00

Intubagdo de pacientes com ventilagdo néo invasiva com capacete

3 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito sério® nenhum 330 RRN 0,26 (0,14 a 0,46) | -- por 1.000 (de --a--) | Muito baixa CRiTICO
domizados sério

Intubagdo de pacientes com cénula nasal de alto fluxo x méscara facial

3 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito ndo é sério | nenhum 450 RRn 1,01 (0,74a1,38) | --por 1.000 (de--a--) | BAIXA CRITICO
domizados sério D00

Mortalidade de pacientes com canula nasal de alto fluxo x mascara facial

1 ensaios ran- | ndo é sério | ndo é sério muito sério? nenhum 216 RRNn 0,95 (0,69a1,37) | --por 1,000 (de --a--) | Muito baixa CRITICO
domizados sério *

IC: Intervalo de confianga; RR: Razdo de risco

Explicagdes

a Os pacientes ndo tém COVID-19, apresentam insuficiéncia respiratdria hipoxémica aguda. Eles ndo tém COVID-19 e a evidéncia pode ser extrapolada
b A suposi¢do de transitividade ndo pode ser avaliada com a evidéncia apresentada na meta-analise em rede

¢ Tamanho de amostra pequeno

d Amplo intervalo de confianga
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Pergunta: Qual é a utilidade dos testes diagndsticos de imagem para orientar o tratamento de
pacientes criticos com COVID-19?

Referéncia: WHO. World Health Organization. (2020). Use of chest imaging in COVID-19: a rapid advice guide, 11 June 2020.
World Health Organization. License: CC BY- NC-SA 3.0 IGO. Disponivel em: https://apps.who.int/iris/handle/10665/332336

Avaliagdo da certeza
" v Im| li Importanci
N2 de Desenhode | Riscode saa Evidéncia : s Outras pacto il [EEITE
s Inconsisténcia | . . Imprecisdo ) "
estudos estudo viés indireta consideragoes

Mortalidade
3 Estudos muito sério® | sério® sério* sério® nenhum E relatada uma sensibilidade dos testes diagndsticos | Muito haixa CRITICO
observacio- de 0,75 a 0,96; e especificidade de 0,73 a 0,84
nais entre os estudos. Um estudo relata um risco
aumentado de apresentar lesdes radioldgicas no
momento da admisséo na UTI. Todos os estudos sdo
observacionais
Explicagdes

a Alto risco de viés devido a viés de detecgdo, viés de selegdo, viés de relatdrio

b Hd inconsisténcia nos resultados encontrados

¢ Evidéncia indireta devido a informag@es limitadas para saber se a pergunta PICO esta totalmente refletida
d Tamanhos de amostra e eventos pequenos

Pergunta: Qual é a eficacia e a seguranca das intervengdes farmacoldgicas para o tratamento de
pacientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

Pergunta: Deve ser utilizado plasma convalescente x tratamento padrdo em pacientes com COVID-19 moderada / grave
Referéncia: Organizagdo Pan-Americana da Saude (a) Ongoing Living Update of Potential COVID-19 Therapeutics: Summary of
Rapid Systematic Reviews. Rapid Review, 13 July 2020 Disponivel em: https://iris.paho.org/handle/10665.2/52481

Avaliagdo da certeza N2 de pacientes
Qualidade | Importancia

N2 de esenhode | Risco de Inconsisténc idéncia Imprecisdo Outras Plasma Tratamento lativo Absoluto
estudos estudo viés direta P consideragdes | convalescente padrdo (1€ 95%) (IC 95%)

Mortalidade por todas as causas

2 Ensaios muito sério® | ndo é sério ndo ésério | sério® nenhuma 14/95 (14,7%) 23/94 (24,5%) | RR0,60(0,33 | 98 amenos | Muito baixa | CRITICO
randomizados a1,10) por 1.000 O
(de 1642
menosa24a
mais)

Eventos adversos em 7 dias

1 Ensaios sério” ndo é sério ndo ésério® | muito sério® | nenhuma 2/51(3,9%) 0/50 (0,0%) RR4,90 (0,24 | 0a menos Muito baixa | CRITICO
randomizados a99,66) por 1.000
(de0Oa
menosa0a
mais)

Melhora clinica dia

2 Ensaios muito sério’ | ndo é sério ndo ésério | sério® nenhuma 52/95 (54,7%) 47/94(50,0%) | RR 1,08 (0,83 | 040 mais por | Muito baixa | CRITICO
randomizados al42) 1.000 (de 85 O
amenos a
210 a mais)

Melhora clinica em 7 dias

1 Ensaios sério? ndo é sério sério® muito sério¢ | nenhuma 5/52 (9,6%) 5/51(9,8%) RR0,98 (0,30 | 2 a menos Muito baixa | CRITICO
randomizados a319) por 1.000 O
(de69a
menos a 215
a mais)

Eventos adversos graves em 14 e 28 dias
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Avaliagdo da certeza

_ Qualidade Importancia
2 de Desenho de Plasma Tratamento Relativo Absoluto
estudos estudo convalescente padréo (1C95%) (1€ 95%)

Evidéncia Outras
Inconsisténcia Imprecisdo
indireta consideragdes

2 Ensaios muito sério® | ndo é sério ndoésério | muitosério® | nenhuma 1/94 (1,1%) 0/93 (0,0%) RR 2,94 (0,12 | 0a menos Mmto balxa CRITICO
randomizados a0,52) por 1.000
(de0Oa
menosa0a
menos)
Explicagdes

aRisco de viés devido a viés de selegdo, dados ndo relatados
b Estudo tnico em somente um pais, portanto, os resultados nessa populagdo podem ndo ser generalizéveis para outros contextos
¢ Tamanho de amostra muito pequeno e intervalos de confianga muito grandes

Pergunta: Deve-se utilizar dexametasona x cuidados habituais no tratamento de pacientes criticos com COVID-19
Referéncia: RECOVERYb Collaborative Group, Horby P, Lim WS, et al. Dexamethasone in Hospitalized Patients with Covid-19 -

Preliminary Report [published online ahead of print, 2020 Jul 17]. N Engl J Med. 2020;10.1056/NEJM0a2021436. doi:10.1056/
NEJMo0a2021436

Avaliagdo da certeza N2 de pacientes Efeito
Qualidade

Importancia
N2 de Desenhode | Riscode Inconsisténcia Evidéncia Imprecisio Outras T — cuidados Relativo Absoluto
estudos estudo viés indireta P consideragdes habituais (1C95%) (1C95%)

Mortalidade (acompanhamento: média 28 dias)

1 ensaios sério® ndo é sério ndoésério | ndoésério | nenhum 454/2104 (21,6%) | 1065/432 1 RR0,83 (0,74 | 42amenos | Moderada CRITICO
randomizados (24,6%) a0,92) por 1.000 CCle
(deb4a ou
menosa20a
menos)

Progressdo para ventilagdo mecanica

1 ensaios ran- | sério * ndo é sério ndo ésério | ndoésério | nenhum 92/1780 (5,2%) 258/3638 RR0,76 (0,61 | 17 amenos | Moderada CRITICO
domizado s (7,1%) a0,96) por 1.000 DODO
(de 28
menosa3a
menos)

Mortalidade em pacientes que precisam de oxigénio suplementar (acompanhamento: média de 28 dias)

1 ensaios sério® nao é sério ndoésério | ndoésério | nenhum 275/1279 (21,5%) | 650/2604 RR 0,80 (0,67 | 50 amenos | Moderada CRITICO
randomizados (25,0%) a0,96) por 1.000 DEDO
(de 82 ou
menosal0a
menos)

Mortalidade em pacientes randomizados com mais de 7 dias de sintomas (acompanhamento: média de 28 dias)

1 ensaios sério? ndo é sério ndoésério | ndoésério | nenhum 201/1184 (17,0%) | 581/2507 RR0,68 (0,58 | 74amenos | Moderada CRITICO
randomizados (23,2%) a0,80) por 1.000 DDDO
(de97a ou
menosa46a
menos)
Explicagdes

a 0 estudo néo foi cego para os profissionais de saide e os participantes, podendo ocorrer vieses nos cuidados do paciente.
b Existe a possibilidade de apresentar viés de detecgdo devido a falta de cegamento do pessoal de satide
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Pergunta: Deve-se utilizar remdesivir no tratamento de pacientes criticos com COVID-19
Referéncia: Organiza¢do Pan-Americana da Saude (a) Ongoing Living Update of Potential COVID-19 Therapeutics: Summary of
Rapid Systematic Reviews. Rapid Review, 13 July 2020 Disponivel em: https://iris.paho.org/handle/10665.2/52481

Avaliagdo da certeza Efeito

N2 de Desenhode | Riscode Inconsisténcia Evidéncia N2 de Desenho de Remdesivir Controle Relativo Absoluto
estudos estudo viés indireta estudos estudo (1€ 95%) (1€ 95%)

Mortalidade em 14 dias

N2 de pacientes

Qualidade | Importéancia

2 ensaios sério? sério? ndo ésério | ndoésério | nenhum 47/604 (7,8%) 61/532 RR0,67 (0,46 | 38amenos | BAIXA CRITICO
randomizados (11,5%) a0,97) por 1.000 D00
(de62a
menosa3a
menos)

Tempo para melhora clinica

2 ensaios sério® sério? ndoésério | ndoésério | nenhum 696 599 - MD3,95a BAIXA CRITICO
randomizados menos (4,05
amenos
a386a
menos)

Eventos adversos graves

2 ensaios sério? sério? ndoésério | ndoésério | nenhum 142/693(20,5%) | 161/599 RR0,77 (0,63 | 62 amenos | BAIXA CRITICO
randomizados (26,9%) a0,96) por 1.000 D00
(de99a
menosa 16a
menos)
Eventos adversos
2 ensaios sério? sério? ndoésério | ndoésério | nenhum 372/693 (53,7%) | 363/599 RR0,87 (0,74 | 79amenos | BAIXA CRITICO
randomizados (60,6%) alll por 1.000 DDOO
(de127a
menosa24a
menos)
Explicagdes

a Viés de selegdo, em um estudo néo foi feito o cegamento, viés de relatdrio
b Imprecisdo por nimero de eventos e tamanho de amostra

Pergunta: O uso de AINEs comparado a ndo usa-los em pacientes criticos com COVID-19
Referéncia: 60. Vaja R, Chan J, Ferreira P, et al. The COVID-19 lbuprofen controversy; a systematic review and meta-analysis of
NSAIDs in adult acute lower respiratory tract infections. Authorea. June 05, 2020. DOI: 10.22541/au.159134056.67224578

e padees “
Qualidade | Importancia

¢ Salingls | (IRt nconsisténci Imprecisdo tras ndo usé-los elativo Absoluto
estudos estudo viés P consideragdes (1C95%) (1C95%)

Mortalidade
6 ensaios sério® ndo é sério sério® sério® nenhum 0,0% RR0,87(0,63 | 0a menos Muito baixa | CRITICO
randomizados al,18) por 1.000
(de0a
menosa0a
menos))

Complicagdes neuroldgicas e pulmonares

3 ensaios sério® ndo é sério sério® sério® nenhum RR2,62 (1,91 | 3amenos Muito baixa | CRITICO
randomizados a36l) por 1.000
(deda
menosa2a
menos)

IC: Intervalo de confianga; RR: Razdo de risco

Explicagdes

a Estudos com alto risco de viés devido a viés de selecdo e desempenho
b Pacientes criticos.

¢ Néo inclui pacientes com COVID-19

d Intervalos de confianga grandes
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Pergunta: Lopinavir + Ritonavir em comparagdo com o tratamento padrdo para COVID-19
Referéncia: Organiza¢do Pan-Americana da Saude (a) Ongoing Living Update of Potential COVID-19 Therapeutics: Summary of
Rapid Systematic Reviews. Rapid Review, 13 July 2020 Disponivel em: https://iris.paho.org/handle/10665.2/52481

Efeito

Avaliagdo da certeza N2 de pacientes

N de Desenhode | Risco de Inconsisténcia Evidéncia Imprecisio Outras Lopinavir + Tratamento Relativo Absoluto
estudos estudo viés indireta P consideragdes Ritonavir padrio (1€ 95%) (1€ 95%)

Incidéncia de melhora clinica em 7 dias

Qualidade | Importéancia

1 Ensaios sério? ndo é sério ndo ésério | muito sério® | nenhuma 6/99 (6,1%) 2/100(2,0%) | RR3,03(0,63 | 41 a mais Muito baixa | CRITICO
randomizados a14,65) por 1.000 O
(de7a
menos a 273
a mais)

Incidéncia de melhora clinica em 14 e 28 dias

1 Ensaios sério? ndo é sério sério ¢ sério ¢ nenhuma 78/99 (78,8%) 70/100 RR 1,13 (0,96 | 91 a mais Muito baixa | CRITICO
randomizados (70,0%) al33) por 1.000 OO0
(de28a
menos a 231
a mais)

Mortalidade por todas as causas em 14 e 28 dias

1 Ensaios sério? ndo é sério sério® sério ¢ nenhuma 19/99 (19,2%) 25/100 RRO,77 (0,45 | 57amenos | Muito baixa | CRITICO
randomizados (25,0%) a1,30) por 1.000
(de138a
menosa75a
mais)
Eventos adversos
2 Ensaios sério? sério’ ndo ésério’ | muito sério” | nenhuma 58/129 (45,0%) 49/116 RR2,42(0,22 | 600amais | Muito baixa | CRITICO
randomizados (42,2%) a2691) por 1.000 O
(de329a
menos a
1.000 a mais)
Eventos adversos graves em 14 e 28
2 Ensaios sério? ndo é sério ndo ésério’ | sério® nenhuma 20/129 (15,5%) 32/116 RR0,63 (0,39 | 102 amenos | Muito baixa | CRITICO
randomizados (27,6%) al1,03) por 1.000 O
(de 1682
menosa8a
mais)

Pergunta: Colchicina comparada com o tratamento padrdo para COVID-19 moderado/grave

Referéncia: Deftereos, S. G., Giannopoulos, G., Vrachatis, D. A., Siasos, G. D., Giotaki, S. G., Gargalianos, P., Metallidis, S., Sianos,
G., Baltagiannis, S., Panagopoulos, P., Dolianitis, K., Randou, E., Syrigos, K., Kotanidou, A., Koulouris, N. G., Milionis, H., Sipsas,
N., Gogos, C., Tsoukalas, G., Olympios, C. D., ... GRECCO-19 investigators (2020). Effect of Colchicine vs Standard Care on Cardiac
and Inflammatory Biomarkers and Clinical Outcomes in Patients Hospitalized With Coronavirus Disease 2019: The GRECCO-19
Randomized Clinical Trial. JAMA network open, 3(6), e2013136. https://doi.org/lO.1001/jamanetworkopen.2020.13136

Ava"acso facene
Qualidade | Importancia
Absoluto
(IC95%)

N2 de Desenho d Inconsist Evidéncia Imorecis tras Colchicina Tra nto elatlvo
estudos estudo ndireta P consideragoes padrdo (1C 95%)

Mortalidade por todas as causas em 14 e 28 dias

1 Ensaios sério? ndo é sério sério® muito sério¢ | nenhuma 1/56 (1,8%) 4/54 (7,4%) RR0,24 (0,03 | 56a menos | Muito baixa | CRITICO
randomizados a2,09) por 1.000 DO00
(de72a
menos a 81a
mais)

Eventos adversos graves em 14 e 28
1 Ensaios sério? nao é sério ndo ésério | muito sério® | nenhuma 0/55 (0,0%) 0/50 (0,0%) ndo Muito baixa | CRITICO
randomizados estimavel
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Avaliagdo da certeza

2 de Desenhode | Risco de saa Evidéncia ;s Outras
oa Inconsisténcia . Imprecisao A -
estudos estudo viés indireta consideragoes

Incidéncia da pontuagdo de progressdo da OMS (nivel 6 ou superior em 14 e 28 dias)

_ Qualidade Importancia
Colchicina Tratamento Relativo Absoluto
padréo (1C95%) (1€ 95%)

1 Ensaios sério® ndo é sério sério® muito sério® | nenhuma 1/56 (1,8%) 7/54(13,0%) | RRO,14(0,02 | 111amenos | Muito baixa | CRITICO
randomizados a1,08) por 1.000
(de127a
menosal0a
mais)

Incidéncia da pontuagdo de progressdo da OMS (nivel 7 ou superior em 14 e 28 dias)

1 Ensaios ndo ésério | ndo é sério sério® muito sério® | nenhuma 1/56 (1,8%) 6/54(11,1%) | RRO,16(0,02 | 93amenos | Muito baixa | CRITICO
randomizados al129) por 1.000 O
(de109a
menosa32a
mais)

IC: Intervalo de confianga; RR: Razdo de riscos

Explicagdes

aRisco de viés devido a viés de selegdo, desvios das intervengdes previstas, viés de detecgdo e dados faltantes

b Estudo Unico de somente uma instituigdo, portanto, os resultados nessa populagdo podem néo ser generalizaveis para outros contextos
¢ Tamanho de amostra pequeno

Pergunta: Interferon B-1a comparado com o tratamento padrdo para COVID-19
Referéncia: Organizagdo Pan-Americana da Saude (a) Ongoing Living Update of Potential COVID-19 Therapeutics: Summary of
Rapid Systematic Reviews. Rapid Review, 13 July 2020 Disponivel em: https://iris.paho.org/handle/10665.2/52481

Avaliagdo da certeza N2 de pacientes

N2 de Desenhode | Riscode Inconsisténcia Evidéncia Imprecisio Outras Colchicina Tratamento Relativo Absoluto
estudos estudo viés indireta P consideragdes padrdo (1C95%) (1C95%)

Mortalidade por todas as causas em 7 dias

Qualidade | Importancia

1 Ensaios muito sério® | ndo é grave sério® sério nenhuma 0/46 (0,0%) 10/46 (21,7%) | RR0,05 (0,00 | 207 amenos | Muito baixa
randomizados a0,79) por 1.000
(dedba
menosa-)

Mortalidade por todas as causas em 14 e 28

1 Ensaios muito sério® | ndo é grave sério® sério ¢ nenhuma 8/46 (17,4%) 17/46(37,0%) | RR0,47 (0,23 | 196 a menos | Muito baixa
randomizados a0,98) por 1.000
(de285a
menosa 07
amenos)

Eventos adversos - ndo relatados

Explicagdes

a Alto risco de viés devido a viés de selegdo, atrito e detecgdo
b Evidéncia de um estudo

¢ Tamanho de amostra pequeno
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Pergunta: Qual é a eficacia e a seguranca da reabilitacdo precoce em pacientes com COVID-19 na
unidade de terapia intensiva?

Referéncia: Fuke, R., Hifumi, T., Kondo, Y., Hatakeyama, J., Takei, T., Yamakawa, K., Inoue, S., & Nishida, O. (2018). Early
rehabilitation to prevent postintensive care syndrome in patients with critical iliness: A systematic review and meta-analysis. BMJ
Open, 8(5), 10. https://doi.org/10.1136/bmjopen-2017-019998

Avaliagdo da certeza N2 de pacientes
Importancia

N2 de Desenhode | Risco de Inconsisténcia Imprecisdo Outras real ¢do sem Relativo Absoluto
estudos estudo viés P sideragbes precoce reabilitag; (1€ 95%) (IC 95%)

Incidéncia de fraqueza adquirida

2 ensaios sério® ndo é sério sério® sério® nenhum 22/78 (28,2%) 37/76 (48,7%) | OR 0,42 202 amenos | Muito baixa | CRITICO
randomizados (0,2220,82) | por 1.000 O
(de314a
menosa49a
menos)

Avaliagdo Medical Research Council

3 ensaios sério® ndo é sério sério® sério* nenhum 97 99 - DMP 0,38 Muito baixa | CRITICO
randomizados DP mais alto
(0,1 mais
altoaa 0,66
mais alto)

Dias sem delirio

3 ensaios sério® nao é sério sério® sério® nenhum 164 162 - DMP 0,02 Muito baixa | CRITICO
randomizados DP mais alto
(0,23 mais
altoa0,2
mais alto)

Qualidade de vida (avaliado com: Escala SF-36)

2 ensaios sério® nao é sério sério® sério® nenhum 93 98 - DMP 2,41 DP | Muito baixa | CRITICO
randomizados mais alto.
(0,75 mais
altoa 5,58
mais alto)
Explicagdes

aRisco de viés devido a viés de desempenho e atrito
b Pacientes em UTI com diferentes condigdes. Ndo ha pacientes com COVID-19
¢ Tamanhos de amostra pequenos
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Pergunta: Quais sdo os critérios de alta da unidade de terapia intensiva para pacientes com
CoVID-19?

Referéncia: Revisdo sistematica do NICE. Emergency and acute medical care in over 16s: service delivery and organization. 2018.
Disponivel em: https://www.nice.org.uk/guidance/ng94

Avaliagdo da certeza N2 de pacientes

N2 de Desenhode | Risco de Inconsisténcia Evidéncia Imprecisio Outras um plano de processo Relativo )
estudos estudo viés indireta P consideragbes alta padrdo (1€ 95%) (IC95%)

Mortalidade (5 a 30 dias apos a alta)

Importancia

4 ensaios ndo ésério | ndo é sério sério® sério® nenhum 98/824 (11,9%) RR1,13(0,87 | 1amenos BAIXA CRITICO
randomizados al1,48) por 1.000 SDPO0
(dela
menosala
menos)
Satisfagdo do paciente
1 ensaios sério® ndo é sério sério? sério® nenhum 197/307 (64,2%) RR1,21(1,06 | 1amenos | Muito baixa | CRITICO
randomizados al39) por 1.000
(dela
menosala
menos)
Readmissdo entre 5 e 30 dias apds a alta
3 ensaios sério® nao é sério sério® sério® nenhum 74/493 (15,0%) RR0,74 (0,56 | 1a menos Muito baixa | CRITICO
randomizados a0,98) por 1.000
(dela
menosala
menos)

IC: Intervalo de confianga; RR: Razdo de risco
Explicagdes

a Ndo inclui pacientes com COVID-19

b Intervalos de confianga grandes

¢ Alto risco de viés

d Tamanhos de amostra pequenos.
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Anexo 5. Perguntas PICO e tabelas EtD

A seguir, sdo apresentadas as tabelas resumidas EtD junto com a pergunta PICO das perguntas

incluidas na atualizacdo. O detalhamento das tabelas estd em um documento em anexo.

Pergunta: Quais sdo os fatores e marcadores progndsticos de mortalidade e progressdo da
doenca em pacientes criticos com COVID-19?

POPULAGAO

FATORES PROGNOSTICOS

MARCADORES
PROGNOSTICOS

DESFECHOS

PROBLEMA

EFEITOS DESEJAVEIS

EFEITOS INDESEJAVEIS

CERTEZA DA EVIDENCIA

VALORES

EQUILIBRIO DE EFEITOS

RECURSOS NECESSARIOS

EQUIDADE

ACEITABILIDADE

VIABILIDADE

PACIENTES CRITICOS COM COVID-19
IDADE AVANGADA, HIPERTENSAO, OBESIDADE, DIABETES, DOENCA CARDIOVASCULAR, DOENCA PULMONAR CRONICA, DOENCA RENAL CRONICA, DOENCA HEPATICA CRONICA,
DOENGA CEREBROVASCULAR, CANCER, DOENGAS QUE CAUSAM IMUNODEFICIENCIA, DOENCAS NEUROLOGICAS
LEUCOCITOS, DESIDROGENASE LACTICA, FIBRINOGENIO, TROPONINA CARDIACA, PROTEINA C-REATIVA, CREATININA, D-DIMERO, FERRITINA, ALBUMINA, CONTAGEM DE PLAQUETAS,
INTERLEUCINA 6.
MORTALIDADE, PROGRESSAO DA GRAVIDADE
RESUMO DOS CRITERIOS
Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Néo sei
Insignificante Pequeno Moderado Grande Varia Nao sei
Grande Moderada Pequena Insignificante Varia Nao sei
Nenhum
Muito baixa Baixa Moderada Alta estudo
incluido
Incerteza ou variabilida- ?055|ve|mente hf’ - frovavelmente (‘a‘? ha Néo hd variabilidade ou
S incerteza ou variabilidade incerteza ou variabilidade ) R
de significativas R R incerteza significativas
significativas significativas
5 Provavelmente favorece a Néo favorece a interven- Provavelmente favorece a Favorece a . .
Favorece a comparagdo N N N . . . " Varia N&o sei
comparagdo ¢d0 nem a comparagdo intervengdo intervengdo
Custos altos Custos moderados Custos © economias Economia moderada Economia alta Varia Ndo sei
despreziveis
. ) Provavelmente nenhum Provavelmente - .
Reduzido Provavelmente reduzido ) Aumentado Varia Ndo sei
impacto aumentado
Ndo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Néo sei
Ndo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Ndo sei
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Pergunta: Qual é a efetividade e a seguranca das intervenc¢des para o suporte ventilatério de
pacientes criticos com COVID-19?

POPULAGAO

INTERVENGAO

COMPARADOR

DESFECHOS

PACIENTES CRITICOS COM COVID-19

ESTRATEGIAS DE SUPORTE VENTILATORIO (CANULAS DE ALTO FLUXO, CAPACETE, VENTILAGAO NAO INVASIVA, VENTILAGAO MECANICA)

OXIGENIO PADRAO

MORTALIDADE, EVENTOS ADVERSOS, PROGRESSAQ DA GRAVIDADE, INTUBAGAO

RESUMO DOS CRITERIOS
PROBLEMA Nédo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
EFEITOS DESEJAVEIS Insignificante Pequeno Moderado Grande Varia Nao sei
EFEITOS INDESEJAVEIS Grande Moderada Pequena Insignificante Varia N&o sei
Nenhum
CERTEZA DA EVIDENCIA Muito baixa Baixa Moderada Alta estudo
incluido
s Possivelmente ha Provavelmente ndo ha I
Incerteza ou variabilida- . A . - Nao hd variabilidade ou
VALORES R incerteza ou variabilidade incerteza ou variabilidade . R
de significativas R R incerteza significativas
significativas significativas
EQUILIBRIO DE EFEITOS Favorece a comparagio Provavelm~ente favorece a N~ao favorece a |nterv~en- ?rovaveln]ente favorece a Favorece ? Varia Ndo sei
comparagdo ¢d0 nem a comparagdo intervengdo intervengdo
RECURSOS NECESSARIOS Custos altos Custos moderados sz:;izjvzcisnomlas Economia moderada Economia alta Varia Nao sei
EQUIDADE Reduzido Provavelmente reduzido Frovavelmente nenhum AR B E Aumentado Varia Nao sei
impacto aumentado
ACEITABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
VIABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
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Pergunta: Qual é a eficicia e seguranca das intervencdes farmacoldgicas para o tratamento de
pacientes criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

POPULAGAO

INTERVENGAO

COMPARADOR

DESFECHOS

PACIENTES CRITICOS COM COVID-19

CLOROQUINA E HIDROXICLOROQUINA COM OU SEM AZITROMICINA, NITAZOXANIDA, IVERMECTINA, ANTIVIRAIS (LOPINAVIR/RITONAVIR, REMDESIVIR, FAVIPIRAVIR, OSELTAMIVIR,
ZANAMIVIR), TOCILIZUMABE, INTERFERON-B-1A, INTERFERON-A, MEPLAZUMABE, IMUNOGLOBULINA, PLASMA CONVALESCENTE, COLCHICINA, N-ACETILCISTEINA, AINES

TRATAMENTO PADRAO OU PLACEBO

MORTALIDADE, EVENTOS ADVERSOS, PROGRESSAO DA GRAVIDADE, INTUBAGAO, CARGA VIRAL

RESUMO DOS CRITERIOS
PROBLEMA Nédo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
EFEITOS DESEJAVEIS Insignificante Pequeno Moderado Grande Varia Nao sei
EFEITOS INDESEJAVEIS Grande Moderada Pequena Insignificante Varia N&o sei
Nenhum
CERTEZA DA EVIDENCIA Muito baixa Baixa Moderada Alta estudo
incluido
s Possivelmente ha Provavelmente ndo ha I
Incerteza ou variabilida- . A . - Nao hd variabilidade ou
VALORES R incerteza ou variabilidade incerteza ou variabilidade . R
de significativas IR R incerteza significativas
significativas significativas
EQUILIBRIO DE EFEITOS Favorece a comparagio Provavelm~ente favorece a N~ao favorece a |nterv~en- ?rovaveln]ente favorece a Favorece ;_1 Varia Ndo sei
comparagdo ¢d0 nem a comparagdo intervengdo intervengdo
RECURSOS NECESSARIOS Custos altos Custos moderados sz:;izjvzcisnomlas Economia moderada Economia alta Varia Nao sei
EQUIDADE Reduzido Provavelmente reduzido Frovavelmente nenhum AR B E Aumentado Varia Nao sei
impacto aumentado
ACEITABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
VIABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
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Pergunta: Qual é a eficacia e seguranca dos corticoides para o tratamento de pacientes criticos

com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

POPULAGAO

INTERVENGAO

COMPARADOR

DESFECHOS

PACIENTES CRITICOS COM COVID-19

CORTICOIDES (DEXAMETASONA, PREDNISOLONA, HIDROCORTISONA)

TRATAMENTO PADRAO OU PLACEBO

MORTALIDADE, EVENTOS ADVERSOS, PROGRESSAO DA GRAVIDADE, INTUBAGAO, CARGA VIRAL

RESUMO DOS CRITERIOS
PROBLEMA Nédo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
EFEITOS DESEJAVEIS Insignificante Pequeno Moderado Grande Varia Nao sei
EFEITOS INDESEJAVEIS Grande Moderada Pequena Insignificante Varia N&o sei

Nenhum
CERTEZA DA EVIDENCIA Muito baixa Baixa Moderada Alta estudo
incluido
s Possivelmente ha Provavelmente ndo ha I

Incerteza ou variabilida- . A . - Nao hd variabilidade ou
VALORES R incerteza ou variabilidade incerteza ou variabilidade . R

de significativas IR R incerteza significativas

significativas significativas
EQUILIBRIO DE EFEITOS Favorece a comparagio Provavelm~ente favorece a N~ao favorece a |nterv~en- ?rovaveln]ente favorece a Favorece ? Varia Ndo sei
comparagdo ¢d0 nem a comparagdo intervengdo intervengdo
RECURSOS NECESSARIOS Custos altos Custos moderados s::;izz‘zciznomlas Economia moderada Economia alta Varia Nao sei
P | -
EQUIDADE Reduzido Provavelmente reduzido Provavelmente BT rovavelmente Aumentado Varia Nao sei
impacto aumentado

ACEITABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
VIABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
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Pergunta: Qual é a eficacia e seguranca dos anticoagulantes para o tratamento de pacientes

criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

POPULAGAO

INTERVENGAO

COMPARADOR

DESFECHOS

PACIENTES CRITICOS COM COVID-19

ANTICOAGULANTES (HEPARINAS DE BAIXO PESO MOLECULAR, NAO FRACIONADAS OU PADRAO)

NAO USO

MORTALIDADE, EVENTOS ADVERSOS, PROGRESSAO DA GRAVIDADE, EVENTO TROMBOEMBOLICO, SANGRAMENTO

RESUMO DOS CRITERIOS
PROBLEMA Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
EFEITOS DESEJAVEIS Insignificante Pequeno Moderado Grande Varia Nao sei
EFEITOS INDESEJAVEIS Grande Moderada Pequena Insignificante Varia Nao sei
Nenhum
CERTEZA DA EVIDENCIA Muito baixa Baixa Moderada Alta estudo
incluido
Incerteza ou variabilida- ?osswelmente h? - Provavelmente '?39 ha Nao hd variabilidade ou
VALORES A incerteza ou variabilidade incerteza ou variabilidade ) R
de significativas L R incerteza significativas
significativas significativas
EQUILIBRIO DE EFEITOS Favorece a comparagio Provavelm.ente favorece a N~ao favorece a |nterv~en- !’rovavelnjente favorece a Favorece ? Varia Ndo sei
comparagdo ¢d0 nem a comparagdo intervengdo intervencdo
RECURSOS NECESSARIOS Custos altos Custos moderados gz:;c::;veeci:nomlas Economia moderada Economia alta Varia Ndo sei
EQUIDADE Reduzido Provavelmente reduzido lProvaveImente BT Provavelmente Aumentado Varia Néo sei
impacto aumentado
ACEITABILIDADE Ndo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Néo sei
VIABILIDADE Ndo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Néo sei
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Pergunta: Qual é a eficacia e seguranca da reabilitacdo precoce para o tratamento de pacientes

criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

POPULAGAO

INTERVENGAO

COMPARADOR

DESFECHOS

PACIENTES CRITICOS COM COVID-19

REABILITACAO PRECOCE

NAO USO OU TERAPIA FiSICA PADRAO

MORTALIDADE, EVENTOS ADVERSOS, PROGRESSAO DA GRAVIDADE, EVENTO TROMBOEMBOLICO, SANGRAMENTO

RESUMO DOS CRITERIOS
PROBLEMA Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
EFEITOS DESEJAVEIS Insignificante Pequeno Moderado Grande Varia Nao sei
EFEITOS INDESEJAVEIS Grande Moderada Pequena Insignificante Varia Nao sei
Nenhum
CERTEZA DA EVIDENCIA Muito baixa Baixa Moderada Alta estudo
incluido
Incerteza ou variabilida- ?osswelmente h? - Provavelmente '?39 ha Nao hd variabilidade ou
VALORES A incerteza ou variabilidade incerteza ou variabilidade ) R
de significativas L R incerteza significativas
significativas significativas
EQUILIBRIO DE EFEITOS Favorece a comparagio Provavelm.ente favorece a N~ao favorece a |nterv~en- !’rovavelnjente favorece a Favorece ? Varia Ndo sei
comparagdo ¢d0 nem a comparagdo intervengdo intervencdo
RECURSOS NECESSARIOS Custos altos Custos moderados Ezz;:z;veeisnomlas Economia moderada Economia alta Varia Ndo sei
EQUIDADE Reduzido Provavelmente reduzido F’rovavelmente nenhum e Aumentado Varia Néo sei
impacto aumentado
ACEITABILIDADE Ndo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Néo sei
VIABILIDADE Ndo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Néo sei
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Pergunta: qual é a eficacia e seguranca da reabilitacdo precoce para o tratamento de pacientes
criticos com COVID-19 na unidade de terapia intensiva?

POPULAGAO

INTERVENGAO

COMPARADOR

DESFECHOS

PACIENTES CRITICOS COM COVID-19

PLANO DE ALTA

NAO USO OU PROCEDIMENTO PADRAO

MORTALIDADE, EVENTOS ADVERSOS, PROGRESSAQ DA GRAVIDADE, EVENTO TROMBOEMBOLICO, SANGRAMENTO

RESUMO DOS CRITERIOS
PROBLEMA Nédo Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
EFEITOS DESEJAVEIS Insignificante Pequeno Moderado Grande Varia Nao sei
EFEITOS INDESEJAVEIS Grande Moderada Pequena Insignificante Varia Nao sei
Nenhum
CERTEZA DA EVIDENCIA Muito baixa Baixa Moderada Alta estudo
incluido
s Possivelmente ha Provavelmente ndo ha I
Incerteza ou variabilida- . A . - Nao hd variabilidade ou
VALORES R incerteza ou variabilidade incerteza ou variabilidade . R
de significativas R R incerteza significativas
significativas significativas
EQUILIBRIO DE EFEITOS Favorece a comparagio Provavelm~ente favorece a N~ao favorece a |nterv~en- ?rovaveln]ente favorece a Favorece ? Varia Ndo sei
comparagdo ¢d0 nem a comparagdo intervengdo intervengdo
RECURSOS NECESSARIOS Custos altos Custos moderados s::;izz‘zciznomlas Economia moderada Economia alta Varia Nao sei
EQUIDADE Reduzido Provavelmente reduzido Provavelmente BT Provavelmente Aumentado Varia Nao sei
impacto aumentado
ACEITABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmente sim Sim Varia Nao sei
VIABILIDADE Nao Provavelmente ndo Provavelmentesim Sim Varia Nao sei

92

Conhecer. Preparar. Agir.

2 rganizacao 77RY) Organizacao
e Pan-Americana Y Y Mundial da Saude :
Q — www.paho.org/coronavirus

- —
sscmonoresonaranars AMEricas

SAT
W0

da Saude

T




Anexo 6. Algoritmo de tratamento na atengdo primaria e areas remotas

* Fatores de risco \
Aterosclerose |
ALGORITMO DE TRATAMENTO DA INFECGCAO POR COVID-19 + Céncer
NA ATENCAO PRIMARIA E EM AREAS REMOTAS (1,2,3) D
Sexo masculino
Doencga cardiovascular
Doenga hepética
Doenga neurolégica
Doenga pulmonar

Vgl\ancm de casos de pacientes com suspeita de COVID-19
Febre (temperatura acima de 38°C) com tosse seca efou dificuldade

respiratoria. © Dgen(;a renal
« Dispneia, artralgia, mialgia, anosmia, astenia, disgeusia, diarreia, dor abdominal, * Hlperlenséz_)_ .

diarreia persistente, dor de cabega, calafrios, fadiga e/ou dor de garganta NAO : Imungdeﬁclenqa por qualquer causa
+ Um paciente com doenga respiratoria aguda (febre e di e \ +  Obesidade

Pessoas com mais de 60 anos

auséncia de um diagnostico alternativo que explique a apresentagao clinica)

“Testes laboratoriais de rotina, de acordo

Os profissionais de salde

que cuidam dos pacientes " com a disponibilidade
devem ter equipamentos | Amostras respiratorias para titulagao viral
de seguranca e 0s insumos de COVID-19
necessarios SpO, <94% ou RR alto para a idade (>20 em adultos) ou presenca de sinais Fungao hepatica
de emergéncia (dificuldade respiratoria, dor ou pressao persistente no peito, AvaliagZo clinica habitual, de acordo Hemograma »
confuso, i idade de acordar ou acordado, coloragéo com as diretrizes nacionais, incluindo Outros testes laboratoriais com base em
azulada nos labios ou no rosto) avaliagéo de outras infecgdes epidemiologia local (como influenza, outras
respiratorias infecgdes respiratdrias, dengue, maléria)
Urinélise

Testes laboratoriais adicionais, de acordo
com a disponibilidade

Sem fatores de risco* . Todos os pacientes, L X CPK
(suspeita de Mais de_um* independentemente Avaliar orisco qe trombueml?ullsmo Dimero-D e fibrinogénio
COVID-19 leve) fator de risco dos fatores de risco* (frequéncia respiratéria superior a 24, Proteina C reativa
aumento da proteina C reativa, niveis
‘ de Dimero-D e fibrinogénio) Imagens de diagnéstico de acordo com a
AN disponibilidade
em casa ou em instalagd emi 5 em i de Radiografia de térax /
designadas para cuidar de pacientes com designadas para cuidar de salide e considerar a transferéncia "\ Tomografia de torax J
suspeita de COVID-19 pacientes com suspeita de para outro nivel de atencao ~— g
Administrar acetaminofeno (500 mg, a COVID-19. Monitoramento de sinais vitais e de
cada 6 a 8 horas, maximo de 4 g por dia) Monitoramento de sinais vitais emergéncia
em caso de febre ou dor e de emergéncia Considerar o fornecimento de BAIXO E MODERADO A —

Fornecer recomendagdes de hidratagéo e
nutricdo adequadas; identificagdo de
sinais de emergéncia

oxigénio e a administrago de
fluidos
imagens disponiveis**

Encaminhar para

Considerar o forecimento de = o
atengéo secundaria

oxigénio

Né&o administrar antibioticos l l -
p 41; N ( X e L ) . /" Administrar acetaminofeno 500 mg 6 a 8 horas
\ Os pacientes apresentam sinais de emergéncia (se SpO, é <90% ou frequéncia ‘ (méximo de 4 gr por dia)
Se apr_esentar respiratoria >24), pneumonia (febre, tosse dispneia, respiragéo rapida) dmini ina 40 mg por dia
sinais de > | Consultar e iniciar o processo de para atengéo afi Naio administrar antibiéticos, a nao ser haja suspeita
CI=REER _ de infecgdo bacteriana
\ 4 l
(\ciar 0 oxigénio a 5 L/min (fluxos maiores secam as mucosas) \
Usar canula nasal em posigao decubito ventral, em vigilia intermitente
Limpeza das vias aéreas em pacientes com produgéo de secregdes e . " 3 \
Avallar resposta e sinais de emergéncia Administrar corticosteroides de
P fluidos i de forma acordo cpm o cmeru‘).chmco »
| Estimar o Fi0, quando for administrado oxigénio: 24 Limin (Fi020,28-0,36); 5 Se o paciente establlizar (Sp0,>90%, sinais
Limin min (Fi020,40); 6-10 Limin (Fi020,44-0,60); 10-15 Limin (Fi020,60-0,95). vitais estaveis), continuar o tratamento,
avaliar a resposta e ficar alerta a sinais de
N deterioragao*** )
/Seo desconfoort? respiratorio do paciente aumentar oua SpO, confinuar /"Se 0 paciente estabilizar (5p0,>90%, sinais .
Senor que & {; - vitais estéveis), continuar o tratamento,
Sar mascara e oxgenio . avaliar a resposta e ficar alerta a sinais de
Aumentar o fluxo de oxigénio de 6 para 10 L/min > deterioragao™*
Usar mascara de oxigénio em posicéo decbito ventral, em vigilia
Encaminhar intermitente N y T
e \ Avaliar a resposta e os sinais de a cada hora, por 4 horas’ J /
atengdo l [ ***Sinais de deterioragdo
secundaria f e ) _ \ Aumento da dificuldade respiratdria
Se o desconforto respiratorio do paciente continuar aumentando ou a SpO, Queda da presso arterial
for menor que 90% e se apresentarem sinais de alarme: o Coloragao azulada nos labios e rosto
Usar mascara de oxigénio com reservatorio. Aumentar o fluxo de oxigénio de Confuso ou incapacidade de se levantar
10 para 15 Limin Verificar seabolsa estainflando ) Fraqueza aumentada
Procurar a _a]uda de um médico especialista por meio de interconsulta virtual Diminuigao da saturagéo de oxigénio menor
ou presencial que 90%
Avaliar o i para atengdo D i "
or persistente no peito
K / Rubor ou inflamagao das extremidades
Tontura
l Perda de consciéncia
Frequéncia respiratoria maior que 20
Seo iratorio continuar ou a SpO, for menor
que 90%, encaminhar o paciente, o mais rapido possivel, ao hospital
mais proximo que tenha ventilador mecénico
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