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Resumo das alteragdes recentes

Revisdoes foram feitas em 20 de maio de 2020, para
refletir o seguinte:

e Consulte as novas orientacdes
para Consideracdes sobre avaliacdo e

gerenciamento de recém-nascidos em risco
para COVID-19

Revisdes foram feitas em 15 de maio de 2020, para
refletir o seguinte:

e Informagdes atualizadas para tratamento
pediatrico

Revisdes foram feitas em 12 de maio de 2020, para
refletir o seguinte:

e Novas informacgdes sobre a
hipercoagulabilidade associada ao COVID-19

e Conteudo e recursos atualizados para incluir
novas Diretrizes de Tratamento do NIH

e RevisGes menores para maior clareza

Esta orientacdo proviséria é para médicos que cuidam
de pacientes com infec¢do confirmada com coronavirus
2 da Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SARS-CoV-2),
0 virus que causa a doenca de coronavirus 2019 (COVID-
19). O CDC atualizara essas orientacGes provisorias a
medida que mais informacgdes estiverem disponiveis.

Apresentagdo clinica

Periodo de incubagao

Pensa-se que o periodo de incubagdo do COVID-19 se
estenda até 14 dias, com um tempo médio de 4-5 dias a
partir da exposi¢do aos sintomas. 1> Um estudo relatou
que 97,5% das pessoas com COVID-19 que desenvolvem
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sintomas o fardo dentro de 11,5 dias apds a infecgao por
SARS-CoV-2.3

Apresentagao

Os sinais e sintomas da COVID-19 presentes no inicio da

doenca variam, mas ao longo da doenca, a maioria das

pessoas com COVID-19 experimentara o seguinte ¥4 :
e Febre (83—99%)

Tosse (59-82%)

e Fadiga (44-70%)

e Anorexia (40-84%)

e Falta de ar(31-40%)

e Produgdo de escarro (28-33%)
e Mialgia (11-35%)

Apresentacbes atipicas foram descritas, e idosos e
pessoas com comorbidades médicas podem apresentar
atraso na apresentacdo de febre e sintomas
respiratorios. ' Em um estudo com 1.099 pacientes
hospitalizados, a febre estava presente em apenas 44%
na admissdo hospitalar, mas posteriormente se
desenvolveu em 89% durante a internacdo. ! Cefaleia,
confusdo, rinorréia, dor de garganta, hemoptise, vbmito
e diarréia foram relatados, mas sdo menos comuns
(<10%). *® Algumas  pessoas com  COVID-19
apresentaram sintomas gastrointestinais, como diarréia
e nausea, antes de desenvolver febre e sinais e sintomas
do trato respiratdrio inferior.® Anosmia ou ageusia
antes do inicio dos sintomas respiratérios foram
relatados anedoticamente 2, mas s30 necessarias mais
informacgdes para entender seu papel na identificagdo
da COVID-19.

Varios estudos relataram que os sinais e sintomas da
COVID-19 em criangas sdao semelhantes aos adultos e
geralmente sdo mais leves em comparagdo aos
adultos. ¥ Para obter mais informacdes sobre a
apresentacdo clinica e o curso em criangas,
consulte Informacdes para profissionais de saude

pedidtricos .

Infecgdo assintomatica e pré-sintomatica

Varios estudos documentaram a infec¢do por SARS-
CoV-2 em pacientes que nunca desenvolvem sintomas
(assintomaticos) e em pacientes ainda ndo sintomaticos
(pré-sintomaticos). 1#1618-28 Como as pessoas

assintomaticas ndo sdo rotineiramente testadas, a
prevaléncia de infecgdo assintomatica e a detecgdo de
infeccdo pré-sintomatica ndo sdo bem conhecidas. Um
estudo constatou que 13% dos casos confirmados por
RT-PCR de infecgdo por SARS-CoV-2 em criangas eram
assintomaticos. 1* Outro  estudo  de  residentes
qualificados em instala¢des de enfermagem infectados
com SARS-CoV-2 de um profissional de saude
demonstrou que metade era assintomatica ou pré-
sintomatica no momento da avaliacdo e do teste do
rastreamento de contato.? Os pacientes podem
apresentar anormalidades na imagem do térax antes do
inicio dos sintomas. ?°Alguns dados sugerem que a
infeccdo pré-sintomdtica tendia a ser detectada em
individuos mais jovens e era menos provavel que
estivesse associada a pneumonia viral, 192°

Transmissao assintomatica e pré-sintomatica

Estudos epidemioldgicos documentaram a transmissao
de SARS-CoV-2 durante o periodo de incubagdo pré-
sintomatico 1%?°3! | e a transmiss3o assintomadtica foi
sugerida em outros relatos. 2?*32 Qs Estudos viroldgicos
também detectaram SARS-CoV-2 com limiares de baixo
ciclo de RT-PCR, indicando maiores quantidades de RNA
viral e virus vidveis cultivados entre pessoas com
infeccdo por SARS-CoV-2 assintomdtica e pré-
sintomatica. 2?>%33 0 grau exato de disseminacdo de
RNA viral da SARS-CoV-2 que confere risco de
transmissdo ainda ndo esta claro. Pensa-se que o risco
de transmissdo seja maior quando os pacientes sdo
sintomaticos, pois a dissemina¢do viral é maior no
momento do inicio dos sintomas e diminui ao longo de
vérios dias a semanas. 33®No entanto, a propor¢do de
transmissdo de SARS-CoV-2 na populacdo devido a
infeccdo assintomatica ou pré-sintomatica em
comparacdo com infec¢do sintomética ndo é clara. 3"

Curso clinico
Gravidade da doenga

A maior coorte de mais de 44.000 pessoas com COVID-
19 da China mostrou que a gravidade da doenca pode
variar de leve a critica: 3®
e leve a moderado (sintomas leves até
pneumonia leve): 81%

e Grave (dispneia, hipéxia ou> 50% de
envolvimento pulmonar na imagem): 14%
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e Critico (insuficiéncia respiratdria, choque ou
disfung¢do do sistema de multiplos 6rgdos): 5%

Neste estudo, todas as mortes ocorreram entre
pacientes com doenga critica e a taxa geral de
mortalidade de casos foi de 2,3%.3 A taxa de
mortalidade de casos em pacientes com doenca critica
foi de 49%. 3 Entre as criancas na China, a gravidade da
doenca foi menor, com 94% com doenca assintomatica,
leve ou moderada, 5% com doenca grave e <1% com
doenca critica. * Entre os casos de COVID-19 nos EUA
com disposicao conhecida, a proporcao de pessoas que
foram hospitalizadas foi de 19%. 3 A proporc¢do de
pessoas com COVID-19 internadas em unidade de
terapia intensiva (UTI) foi de 6%. 3%

Progressao Clinica

Entre os pacientes que desenvolveram doenca grave, o
tempo médio para dispnéia variou de 5 a 8 dias, o
tempo médio para sindrome da angustia respiratéria
aguda (SDRA) variou de 8 a 12 dias, e o tempo médio
para internacdo na UTI variou de 10 a 12 dias. >%'%! Os
médicos devem estar cientes do potencial de alguns
pacientes se deteriorarem rapidamente uma semana
apdés o inicio da doenca. Entre todos os pacientes
hospitalizados, uma faixa de 26% a 32% dos pacientes
foi internada na UTI. ®81! Entre todos os pacientes, um
intervalo de 3% a 17% desenvolveu SDRA em
compara¢do com um intervalo de 20% a 42% para
pacientes hospitalizados e 67% a 85% para pacientes
internados na UTI. **%811 A mortalidade entre os
pacientes internados na UTI varia de 39% a 72%,
dependendo do estudo.>®0 tempo médio de
hospitalizacdo entre os sobreviventes foi de 10 a 13
dias. +6#

Fatores de risco para doenga grave

A idade é um forte fator de risco para doenca grave,
complicacdes e morte. 16810113841 Entre mais de 44.000
casos confirmados de COVID-19 na China, a taxa de
mortalidade de casos foi maior entre os idosos: >80
anos: 14,8%, 70-79 anos: 8,0% , 60-69 anos: 3,6%, 50-59
anos: 1,3%, 40-49 anos: 0,4%, <40 anos: 0,2%. 3842 Os
primeiros dados epidemioldgicos nos EUA sugerem que
a taxa de mortalidade foi maior em pessoas com idade
>85 anos (faixa de 10% a 27%), seguida por 3% a 11%
nas idades de 65 a 84 anos, 1% a 3% nas idades 55-64
anos e <1% para idades de 0 a 54 anos. 3

Os pacientes na China sem condigdes médicas
subjacentes relatadas apresentaram uma taxa de
mortalidade geral de 0,9%, mas a taxa de mortalidade

foi maior para pacientes com comorbidades: 10,5% para
aqueles com doenca cardiovascular, 7,3% para diabetes
e aproximadamente 6% cada para doenca respiratéria
crénica , hipertens3o e cancer. % Doencas cardiacas,
hipertensdo, acidente vascular cerebral prévio,
diabetes, doenca pulmonar crénica e doenca renal
cronica foram todas associadas ao aumento da
gravidade da doenca e a resultados
adversos. 161011384243 Considerando as diferencas de
idade e prevaléncia de doenca subjacente, a
mortalidade associada ao COVID-19 nos Estados Unidos
foi semelhante a China. 243940

Reinfecgao

N3do ha dados sobre a possibilidade de reinfeccdo por
SARS-CoV-2 apds a recuperacdo do COVID-19. A
liberacdo de RNA viral diminui com a resolucdo dos
sintomas e pode continuar por dias a
semanas. 193334 No entanto, a detec¢do de RNA durante
a convalescenga ndo indica necessariamente a presenga
de virus infeccioso vidvel. A recuperagao clinica foi
correlacionada com a deteccao de anticorpos IgM e IgG
que sinalizam o desenvolvimento de imunidade. 36444

Teste Viral

O diagndstico de COVID-19 requer a detecgdao de RNA
da SARS-CoV-2 por rea¢do em cadeia da polimerase
com transcri¢do reversa (RT-PCR). A detec¢do do RNA
viral SARS-CoV-2 é melhor em amostras de nasofaringe
em comparacdo com amostras de garganta. 34 As
amostras respiratdrias inferiores podem ter melhor
rendimento que as amostras respiratorias
superiores. 347 .0 RNA da SARS-CoV-2 também foi
detectado nas fezes e no sangue. 13344448 ' A detecc¢do
do RNA da SARS-CoV-2 no sangue pode ser um
marcador de doenca grave. >2 A liberacdo de RNA viral
pode persistir por periodos mais longos entre os idosos
e aqueles que tiveram doengas graves que requerem
hospitalizacdo. (amplitude média de liberagdo viral
entre pacientes hospitalizados de 12 a 20 dias). 13336

Foi relatada infecgdo tanto com SARS-CoV-2 quanto
com outros virus respiratdrios, e a detec¢do de outro
patdgeno respiratério ndo descarta o COVID-19. *%

Para obter mais informag¢Oes sobre testes e coleta,
manuseio e armazenamento de  amostras,
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visite Avaliando e testando pessoas para a doenca de
coronavirus 2019 (COVID-19) e Perguntas frequentes
sobre os testes COVID-19 em laboratdrios .

Achados laboratoriais e radiograficos

Achados laboratoriais

Linfopenia é o achado laboratorial mais comum na
COVID-19, presente em até 83% dos pacientes
hospitalizados®®. Linfopenia, neutrofilia, aumento da
alanina aminotransferase e aspartato aminotransferase
séricas, aumento da desidrogenase latica, aumento da
PCR e altos niveis de ferritina podem estar associados
com maior gravidade da doenca®>®71%%1, Aumento do
D-dimero e linfopenia foram associados com
mortalidade®®, A procalcitonina geralmente estd
normal a admissdo, mas pode aumentar naqueles
admitidos na UTI %%, Pacientes com doenca critica
apresentaram altos niveis plasmaticos de marcadores
inflamatérios, sugerindo potencial desregulacdo
imunolégica.>*?

Achados radiograficos

Radiografias de tdrax de pacientes com COVID-19
demonstram tipicamente consolidagao bilateral do
espaco aéreo, apesar de que os pacientes podem ter
radiografias de térax sem particularidades no inicio da
doenca 3. Imagens de TC de térax de pacientes com
COVID-19 tipicamente demonstram opacidades em
vidro fosco periféricas bilaterais *&385%63 por ser
inespecifico esse padrdao da imagem da TC, além de sua
sobreposi¢ao com outras infecgdes, o valor diagndstico
da TC para a COVID-19 pode ser baixo e dependente de
interpretacdo radiografica®®. Um estudo descobriu
que 56% dos pacientes com 2 dias de diagndstico
tinham TC normal®®. Outros estudos, diferentemente,
identificaram anormalidades na TC em pacientes antes
da deteccdo do RNA do SARS-CoV-2 5485, Tendo em vista
a variabilidade nos achados de imagem tordcica, a
radiografia de térax ou a TC isoladamente ndo sdo
recomendadas para o diagndstico de COVID-19. O
American College of Radiology também ndo recomenda
TC para rastreamento, ou como teste de primeira linha
para diagndstico de COVID-19. (Ver recomendagdes do
American College of Radiology).

Manejo Clinico e Tratamento

O National Institutes of Health publicou diretrizes para
uso profilatico, testagem e manejo de pacientes com

COVID-19. Para mais informacgdes, por favor, visite:
National Institutes of Health: Coronavirus Disease 2019
(COVID-19) Treatment Guidelines. As recomendacgdes
foram baseadas em evidéncia cientifica e opinido de
especialistas, e sera atualizada conforme mais dados
sejam disponibilizados.

Doenga leve a moderada

Pacientes com apresentacdo clinica leve (auséncia de
pneumonia viral e hipdxia) podem ndo necessitar,
inicialmente, de hospitalizacdo, e muitos pacientes
serdo capazes de manejar sua doengca em casa. A
decisdo de monitorizar um paciente na forma intra ou
extra-hospitalar deve ser tomada caso a caso. Essa
decisdo dependerd da apresentacdo clinica,
necessidade de medidas de suporte, fatores de risco
potenciais para doenca grave e a habilidade do paciente
de se auto isolar em casa. Pacientes com fatores de risco
para doenca grave (ver People Who Are at Higher Risk
for Severe Iliness) devem ser monitorados de perto,
dado o possivel risco de progressdo para doencga grave
na segunda semana apds o inicio dos sintomas >&1%11
Para informacbes relativas as recomendacdes de
prevencdo e controle de infeccdo, favor ver Interim
Infection Prevention and Control Recommendations for
Patients with Confirmed Coronavirus Disease 2019
(COVID-19) or Persons Under Investigation for COVID-
19 in Healthcare Settings.

Doenca grave

Alguns pacientes com COVID-19 terdo doenga grave,
necessitando de hospitalizacdo para o manejo. O
manejo de pacientes internados gira em torno do
tratamento de suporte das complicacGes mais comuns
da COVID-19 grave: pneumonia, faléncia respiratdria
hipoxémica/SDRA, sepse e choque séptico,
cardiomiopatia e arritmia, faléncia renal aguda e
complicagdes da hospitalizacdo prolongada, incluindo
infeccbes bacterianas secundarias, tromboembolismo,
sangramento gastrointestinal e
polineuropatia/miopatia do paciente criticol4510.11,3866-
69.

Mais informag¢des podem ser encontradas em National
Institutes of Health: Coronavirus Disease 2019 (COVID-
19) Treatment Guidelines e Healthcare Professionals:
Frequently Asked Questions and Answers. Recursos
adicionais e guias sobre o tratamento e manejo da
COVID-19, incluindo manejo de pacientes internados
em estado critico, sdo fornecidos abaixo.
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Hipercoagulabilidade e COVID-19

Alguns pacientes com COVID-19 podem desenvolver
sinais de um estado de hipercoagulabilidade, e podem
ter risco aumentado para trombose venosa e arterial,
de grandes e pequenos vasos.””’'! Anormalidades
laboratoriais comumente observadas em pacientes com
COVID-19 hospitalizados com coagulopatia associada
incluem:

e Trombocitopenia leve

e Aumento dos niveis de D-dimero

e Aumento dos produtos de degradacdo da
fibrina

e Prolongamento do tempo de protrombina

Niveis elevados de D-dimero foram fortemente
associados com maior risco de morte’%727>,

Existem diversos relatos de pacientes hospitalizados
com complicagbes trombéticas, mais frequentemente
trombose venosa profunda e tromboembolismo
pulmonar’®78, Outras manifestacdes relatadas incluem:

e Trombose microvascular dos pododiactilos

e Coagulacdo de cateteres

e Dano miocdardico com supradesnivelamento do
segmento ST

e Acidente vascular cerebral por oclusdo de
grandes vaos’8%

A patogénese da associacdo da COVID-19 com
hipercoagulabilidade permanece desconhecida. No
entanto, a hipdxia e a inflamagao sistémica secundarias
a COVID-19 podem acarretar altos niveis de citocinas
inflamatérias® e ativacdo da cascata de coagulac3o.
Existem dados limitados acerca do manejo clinico da
profilaxia e tratamento do tromboembolismo venoso
em pacientes com COVID-19.

Diversas associagoes profissionais nacionais
providenciaram recursos para informacoes atualizadas
em relacdo a hipercoagulabilidade associada a COVID-
19, incluindo manejo de anticoagulagdo. Esse é um
topico que estd evoluindo rapidamente, com novas
informacdes frequentemente langadas.

Mais informacdes sobre hipercoagulabilidade e COVID-
19 estdo disponiveis em American Society of
Hematology e National Institutes of Health: Coronavirus
Disease 2019 (COVID-19) Treatment Guidelines —
Antithrombotic Therapy in Patients with COVID-19 .

Manejo Pediatrico

A doenca dentre os pacientes pediatricos com COVID-
19 é tipicamente mais leve do que dentre os adultos,
sendo que a maioria das criangas se apresenta com
sintomas de infeccdo de vias aéreas superiores. No
entanto, intercorréncias graves foram relatadas em
criangas, incluindo mortes associadas ao SARS-CoV-2.
Dados sugerem que criancas menores de 12 meses de
idade podem estar em risco maior para doenca grave
por COVID-19 quando comparadas a criangcas mais
velhas'®. O CDC e parceiros estdo investigando relatos
de sindrome multissistémica inflamatéria pediatrica
(PIMS) associadas com COVID-19, e langaram o Health
Advisory através do Health Alert Network (HAN).

Para mais diretrizes no manejo de criangas com COVID-
19 e complicacGes associadas, ver Information for
Pediatric Healthcare Providers e Surviving Sepsis
Campaign International Guidelines for the Management
of Septic Shock and Sepsis-Associated Organ
Dysfunction in Children .

Terapias em Investigacao

O National Institutes of Health publicou interim
guidelines for the medical management of COVID-19
(guias internos para o manejo médico da COVID-19) que
inclui informagbes sobre as opg¢les terapéuticas
atualmente investigadas para COVID-19. Nenhuma
droga aprovada pelo EUA Food and Drug Administration
(FDA) demonstrou seguranga e eficacia em ensaios
clinicos randomizados quando utilizados para
tratamento de COVID-19, apesar de que o FDA
concedeu autorizagdo emergencial para o uso de
remdesivir no tratamento de casos graves. O uso de
terapias em investigacdo para o tratamento de COVID-
19 deveria ser realizado, idealmente, no contexto de
envolvimento com ensaios clinicos randomizados, para
gue drogas benéficas possam ser identificadas. Para
informacdes atualizadas, ver Information for Clinicians
on Therapeutic Options for COVID-19 Patients. Para
informagdes sobre ensaios clinicos registrados nos
Estados Unidos, visite ClinicalTrials.gov.

Descontinuagdo das precaug¢des contra a transmissao
ou Isolamento Domiciliar

Pacientes que se recuperaram clinicamente e podem
receber alta do hospital, mas que ndo foram liberados
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de suas precaugBes contra a transmissdo, podem
continuar o isolamento em sua residéncia até serem
liberados. Para recomendacdes sobre a descontinuagdo
das precaugbes contra a transmissdo ou isolamento
domiciliar, favor ver:

e Interim Guidance for Discontinuation of
Transmission-Based Precautions and
Disposition of Hospitalized Patients with
COVID-19

e Interim Guidance for Discontinuation of In-
Home Isolation for Patients with COVID-19

e Discontinuation of In-Home Isolation for
Immunocompromised Persons with COVID-19.
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