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Abstract

Use of hydroxychloroquine and azithromycin for early
outpatient treatment of patients with COVID-19 in western Amazonia.
This study aimed to report an experience in the Brazilian Navy in the
Western Amazon, in relation to the use of hydroxychloroquine and
azithromycin in early outpatient treatment in the fight against the
COVID-19 pandemic. This is a retrospective observational study, with
analysis of the medical records of 266 patients treated with the following
regimen.: hydroxychloroquine (400mg every 12 hours on 1 day, followed
by 400mg once daily for 4 days, and azithromycin 500mg once daily for
5 days), with a total of 266 patients included in this analysis (mean age
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86.6 years, 15- 89years). The results showed that good clinical evolution
was observed in 265 patients (99%), with healing criteria for the 265
patients and mean hospitalization of 15 patients of 5 days. The
diagnosis of LABORATORY COVID-19 infection was observed in 130
patients with RT-PCR and serological in 50 patients, and in 20 patients
chest tomography showed compatibility with viral pneumonia with
frosted glass lesions. Only 01 death was observed (0.4%), resulting from
respiratory failure, without evidence of cardiac alteration. It was
concluded that early outpatient treatment with the combination of
hydroxychloroquine and azithromycin medications is shown to be
effective and safe, associated with low rates of hospitalization and
death.

Keywords: Western Amazon; Brazilian Navy; Azithromycin;
Hydroxychloroquine; SARS-CoV-2; COVID-19.

Resumo

Uso da hidroxicloroquina e azitromicina para tratamento
ambulatorial precoce de pacientes com COVID-19, na Amazénia
Ocidental. Esse estudo teve como objetivo relatar uma experiéncia na
Marinha do Brasil na Amazénia Ocidental, em relac¢do ao uso da
hidroxicloroquina e azitromicina no tratamento ambulatorial precoce
no combate a pandemia do COVID-19. Trata-se de estudo observacional
retrospectivo, com andlise dos registros de prontudrios de 266 pacientes
tratados com o seguinte regime: hidroxicloroquina (400mg de 12 em 12
horas no 1dia, seguido de 400mg 1 vez ao dia por 4 dias; e azitromicina
500mg 1 vezaodiapor 5dias), com um total de 266 pacientes incluidos
nesta andlise (idade média 36.6 anos, de 15 - 89 anos).Os resultados
mostraram que boa evolucdo clinica foi observada em 265 pacientes
(99%), com critérios de cura paraos 265 pacientes e média de internacdo
de 15 pacientes de 5 dias. O diagnéstico de infec¢do pelo COVID-19
laboratorial foi observado em 130 pacientes com RT-PCR e soroldgico
em 50 pacientes, e em 20 pacientes a tomografia de térax evidenciou
compatibilidade com pneumonia viral com lesées em vidro fosco. Apenas
01 6bito foi observado (0.4%), resultante de faléncia respiratoria, sem
evidéncia de alteracdo cardiaca. Conclui-se que o tratamento precoce em
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regime ambulatorial com a combinacdo das medicagbes
hidroxicloroquina e azitromicina demonstra ser eficaz e seguro,
associado a baixas taxas de internacdo hospitalar e ébito.

Palavras-chave: Amazonia ocidental; Marinha do Brasil
Azitromicina; Hidroxicloroquina; SARS-CoV-2; COVID-19.

INTRODUCAO

Em dezembro de 2019 foi registrado o primeiro caso de infec¢éo pelo
COVID-19, na cidade de Wuhan, provincia de Hubei, localizada na
Republica Popular da China. Com o avanco da pandemia pelo novo
coronavirus e a ameacga epidemioldgica pelo aumento significativo no
atendimento e internacgdes de pacientes com suspeita de infec¢éo pelo
COVID-19, houve a necessidade de se buscar estratégias para o
enfrentamento desta emergéncia de satde publica. Pertencente ao
grupo dos betacoronavirus, o COVID-19 possui alto potencial de
disseminacio, é o agente causador da ‘severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 (SARS-CoV-2), assim como outros betacoronavirus
responsaveis por pandemias entre 2002 e 2003. O SARS-CoV-2
rapidamente avangou e disseminou por mais de 215 paises com
aproximadamente 7.4 milhGes de casos e mais de 400.000 mortes, de
acordo com a Organizacdo Mundial da Satde, dados atualizados em 12
de junho de 2020 (FREITAS, B. T. et al, 2020).

A Regido Norte do Brasil apresenta o segundo mais alto indice
de mortes do pais por “causas indeterminadas”. Istoindica que os 4bitos
ocorrem antes do acesso a qualquer tipo de assisténcia médica. Por tal
razdo, a Marinha do Brasil atua prestando assisténcia a populacéo de
localidades longinquas e de dificil acesso, através de meios fluviais e
aeronavais, incluindo-se a necessidade de interagdo com as demais
Forcas Armadas, Governos Estaduais e Municipais. A Marinha do
Brasil na Amazonia Ocidental oferece um atendimento de alta
qualidade aos seus pacientes, atua a fim de ampliar a¢ées de prevencio
e promocao de saude. A missio é garantir a assisténcia na area da
saude, com objetivo de promover qualidade de vida aos usuarios do
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sistema de saude da Marinha e todas as comunidades alcangadas pelos
“Navios da Esperanca”, capazes de prestar atendimento de baixa e
média complexidade aos seus usuarios nos Navios de Assisténcia
Hospitalar (NAsH) com recursos materiais e humanos, com os militares
da area da saude (www.marinha.mil.br/comflotam/nod/8).

Na atual pandemia pelo COVID-19, observou-se um aumento
rapido e significativo nos atendimentos aos pacientes com suspeita de
infeccdo pelo coronavirus e potencial de evolugio para a forma grave,
sem nenhum tratamento especifico estabelecido. A cidade de Manaus,
no estado do Amazonas, tornou-se o epicentro da pandemia na regiio
norte do Brasil em abril de 2020. Em func¢éo do iminente agravamento
da crise de saude publica, a preparacdo para o atendimento aos
pacientes incluiu o estabelecimento de protocolo para diagndstico,
baseado em critérios clinicos, teste com RT-PCR para SARS-CoV-2
(detecgao qualitativa de SARS-coronavirus-2 por reacdo em cadeia da
polimerase em tempo real) de todos os casos suspeitos e o tratamento
precoce com a associacdo do antibidtico azitromicina e o anti-malArico
pertencente a classe das 4-aminoquinolinas. A hidroxicloroquina é
frequentemente usada na profilaxia e tratamento da maldria em
Operacoes de Assisténcia Hospitalar a Populacdo Ribeirinha
(ASSHOP) na Amazoénia, nos Navios de Assisténcia Hospitalar (NAsH)
da Marinha do Brasil. Além do seu emprego no combate a malaria, a
hidroxicloroquina é utilizada desde 1955, para o tratamento de doengas
cronicas inflamatoérias auto-imunes como lupus eritematoso sistémico,
artrite reumatoide, porfiria cutanea tarda e febre Q.

No cenario da pandemia causada pelo agente biol6gico COVID-
19 na Amazonia ocidental observou-se dificuldade na contratacéo de
bens e servigos em Manaus, nas categorias de alta criticidade e alta
complexidade do mercado fornecedor. O aumento crescente de usudrios
no sistema de saude da Marinha do Brasil na regido com necessidade
de atendimento e a possibilidade de tempo de espera longo na
assisténcia médica foram quesitos primordiais para estimular o
tratamento precoce dos pacientes e seu monitoramento através da
telemedicina.

Um recente estudo publicado pela revista Travel Medicine and
Infectious Disease, em 01 de maio de 2020 por um grupo de
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pesquisadores de Marseille (Franca), descreveu o tratamento com a
combinac¢do azitromicina e hidroxicloroquina em 1061 individuos
confirmados para COVID-19 através de RT-PCR, e foi observado baixa
incidéncia de 6bito (0,75%) e transferéncia dos pacientes para unidade
de terapia intensiva (0,9%) (MILLION, M. et al, 2020).

O periodo de incubag¢io do COVID-19 varia de 4 a 14 dias apds
a exposicdo ao coronavirus, com inicio dos primeiros sintomas em
aproximadamente 7 dias. O Internaticional Pulmonologist’s consensus
on COVID-19 2nd edtion descreve através de estudo observacional o
potencial de gravidade da doenca. Uma analise de 44.500 pacientes
infectados, dos quais 81% apresentaram doenga leve (sem pneumonia
ou leve), 14% doenca grave, com necessidade de internacéo hospitalar,
e 5% com doenca critica. O presente estudo consiste em demonstrar a
evolucdo de 266 pacientes infectados pelo COVID-19 sintomaticos nas
fases 1 ou 2, tratados com a combinacio de medica¢ées azitromicina e
hidroxicloroquina, em regime ambulatorial, através de analise
retrospectiva dos registros em prontuario médico. Os desfechos foram
necessidade de internacio hospitalar, piora clinica com transferéncia
para unidade de terapia intensiva (UTI) e 6bito.

Esse estudo teve como objetivo relatar uma experiéncia na
Marinha do Brasil na Amazonia Ocidental, em relagdo ao uso da
hidroxicloroquina e azitromicina no tratamento ambulatorial precoce
no combate a pandemia do COVID-19.

Metodologia

Este estudo foi realizado pela Marinha do Brasil na Amazonia
Ocidental, aprovado pelo Comité de ética e Pesquisa (CEP) Policlinica
Naval de Manaus (PNMa), sob o numero do parecer 0001. O
planejamento para abordagem dos casos suspeitos incluiu estruturacio
da Policlinica Naval de Manaus (PNMa) para triagem e atendimento
de todos os pacientes suspeitos de infecgdo pelo COVID-19. Todos os
pacientes atendidos foram submetidos ao teste laboratorial para
deteccio qualitativa de SARS-coronavirus-2 por rea¢io em cadeia da
polimerase em tempo real (RT-PCR), através de swab de nasofaringe e
orofaringe. Foram incluidos registros de pacientes sintométicos,
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atendidos no periodo compreendido entre 22 de margo a 20 de julho de
2020 (Figura 1). Trata-se de um estudo retrospectivo, com coleta de
dados através da andlise dos registros do prontudrio informatizado
(PIN) da PNMa. Os pacientes receberam o tratamento precoce com
sulfato de hidroxicloroquina e azitromicina, como tratamento padrao
em regime ambulatorial. A medicacao foidistribuida de forma gratuita
na Policlinica Naval de Manaus, apds a assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido (T'CLE, figura 2). Os pacientes
tratados foram acompanhados pela equipe de telemedicina da Marinha
do Brasil na Amazonia Ocidental e atendimento presencial, para coleta
de exames laboratoriais e tomografia computadorizada de térax quando
indicado. Os dados demogréficos, as condi¢des cronicas (comorbidades)
e as medicagbes concomitantes foram extraidas do PIN.

Figura 1: Fluxograma com total de registros de atendimento e pacientes
tratados no periodo de 22 de margo a 20 de julho de 2020.

Os pacientes em que foi prescrito o tratamento ambulatorial com a
associacdo das medicac¢des hidroxicloroquina e azitromicina foram
avaliados com o National Early Warning Score (NEWSZ2) para
pacientes com suspeita ou infec¢do confirmada por COVID-19 no
atendimento médico presencial.

O NEWS2 é um sistema simples de pontuacio agregada, que
utiliza seis parametros fisiolégicos simples para formar a base do
sistema de pontuacéo, conforme demonstrado na figura 3. Seu objetivo
¢é identificar e manejar os pacientes com potencial de deterioracio
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clinica. Segundo a classificacdo NEWS2, o paciente com score < ouigual
a 3 pode ser tratado em regime ambulatorial. O tempo entre o inicio dos
sintomas e o tratamento foi documentado (Royal College of Physicians,
2017 NEWS2).

Na Early Warning Score (NEWS2
Physi
parameter
Respiration rate y
(por mickith) 9-1 12-20 21-24 225
SpO, Scale 1(%) 94-95 296
590, Scale 2(%) 687 | 8892 | 93-94on [95-960n [s07en
293 onair [ oxygen oxygen oxygen
Air or oxygen? Air
Sytchcbiood 290 | 91-100 | 101-110 | 111-219 =220
pressure (mmHg)
Pulse (per minute) =40 41-50 51-90 91-110 | 111-130 131
Consciousness Nert cvPU
Temperature ('C) =350 351-360 | 36.1-380 | 38.1-390 2391
" ars 2 ¥} Royal College
of Physicians

Figura 2: NEWS2 scoring system.

A conduta terapéutica de escolha para os pacientes com suspeita ou
infecgdo confirmada pelo COVID-19 foi baseada conforme a descrigdo
do processo em fases. O The Journal of Heart and Lung
Transplantation propos uma classifica¢do para Infecc¢éo pelo COVID-
19, dividida em trés fases baseado na gravidade da doenca, conforme
tabela 1.

Tabela I Classificacao do COVID-19. Siddiqi HK, Mehra MR.: A Clinical -
Therapeutic Staging Proposal. Journal of Heart and Lung Transplantation,
2020.

Sindrome gripal Pneumonia viral Chogue inflamatorio sistémico

Cefaleia Febre SARS-CoV-2

Tosse seca Tosse seca Vasoplegia

Mialgia Falta de ar Choque

Dor retroocular Faléncia respiratoria
Diarreia Colapso cardiopulmonar

Exantemas cutineos
Anosmia

Disgeusia
Odinofagia

Febre baixa

Exame laboratorial:
neutrofilia

linfopenia

e

Exame laboratorial:

Aumento das enzimas hepaticas
(transaminases);

Tomografia de torax: infiltrado
em vidro fosco bilateral

Fonte: Dados obtidos no experimento.

Miocardite
Faléncia cardiaca
Faléncia hepatica e renal

Hiperinflamacao sistémica extrapulmonar
Potencial de  resposta inflamatéria
incontrolavel
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A Fase 1 é o estagio de replicagdo viral, com média de duragao de 5 dias.
E caracterizada por sindrome gripal, os sintomas mais frequentes séo
cefaléia, tosse seca, mialgia, dor retrocular, diarreia, exantemas
cutaneos, anosmia, disgeusia, odinofagia, e febre baixa), com linfopenia
e neutrofilia no exame laboratorial. A Fase 2 é o estagio inflamatério
ou pulmonar (Pneumonia Viral), caracterizada pela triade: febre, tosse
secae falta de ar. A tomografia de térax pode demonstrar infiltrado em
vidro fosco bilateral e aumento de enzimas hepaticas (transaminases)
na rotina laboratorial. Subdivide-se em fase 2A (ndo hipoxémica) e fase
2B (hipoxémica). Na Fase 3, mais avancada, o paciente evolui com
choque inflamatério sistémico, caracterizado por hiperinflamacao
sistémica extrapulmonar com “tempestade de citocinas”, podendo
acometer varios orgaos (SARS-COV-2, vasoplegia, choque, faléncia
respiratéria, colapso cardiopulmonar, miocardite, eventos
tromboembdlicos e faléncia cardiaca). Alguns casos evoluem com
resposta inflamatoéria incontrolavel, faléncia hepatica e renal. Pode-se
observar, conforme a figura 4, todas as fases, resposta imunoldgica,
sintomas e sinais clinicos.

stage| Stage Il stage Il
(Early Infection) (Pulmonary Phase) (Hyperinflammation Phase)

Severity of lliness

-Host inflammatory response phase

L
Time course

Shortness of Breath ARDS

Clinical «
g Hyposia (Pa02/FI02<300meitg)

il Dry Cough, diarrhea, headache

Lymphopenia, increased
prothrombin time, increased D-
Dimer and LDH (mild)

(" Potential ) Remdesivir, chloroqui transfusions
Therapies

SIRS/Shack
[

Elevated inflammatory markers.
(CRP, LDH, IL-6, D-dimer, ferritin)
Troponin, NT-proBNP elevation

Low-normal procalcitonin

1
I
1
1
1
0
1
Mild constitutional symptoms. :
1
1
1
1
1
1
1

Raduce immunceupprassion 1L-6 inhibitors, IL:2 inhibitors, JAK inhibit

Figura 5. Classificacao do COVID-19.

Os pacientes atendidos foram avaliados conforme anamnese e exame
fisico, aqueles que apresentaram quadro clinico compativel com o
descritonas Fase 1 e 2, eram encaminhados para coleta do RT-PCR
para COVID-19, rotina laboratorial e realizacdo de eletrocardiograma
(ECG) com critérios especifico pra doenga cardiaca. Apds fornecer as
informacdes arespeito da doenca e aplicacdo do termo de consentimento
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livre e esclarecido (TCLE), o paciente recebia as medicac¢oes. Foram
incluidos neste estudo os pacientes na Fase 1 e 2 da infeccdo, que
assinaram TCLE, e fizeram uso das medicag¢oes hidroxicloroquina e
azitromicina, conforme posologia descrita na tabela 2. Foram excluidos
para tratamento os pacientes atendidos com sintomas gripais leves
(coriza, mal estar).

Tabela II. Protocolo de tratamento de pacientes adultos com sinais e sintomas
compativeis com a Fase 1 da infec¢cao pelo COVID-19.

Sulfato de Hidroxicloroquina 400mg 1 comprimido de 12/12 horas no 1° dia,
e 1 comprimido / dia do 2° ao 5° dia.

Azitromicina 500mg 1 comprimido / dia por 5 dias.

Fonte: Dados obtidos no experimento.

Pacientes sem contraindicag6es receberam uma combinagéo de 400 mg
de hidroxicloroquina oral, duas vezes ao dia no primeiro dia e no
segundo dia 1 comprimido uma vez ao dia por 4 dias, combinados com
azitromicina 500 mg uma vez ao dia por 5 dias. A terapia foi distribuida
gratuitamente a todos os pacientes conforme critérios estabelecidose a
evolucdo foi supervisionada por equipe de telemedicina. Nao foram
incluidas criancas menores de 15 anos e gestantes. A conduta
sistemadtica pré-terapia incluiu rotina laboratorial conforme tabela 03 e
um eletrocardiograma com medida corrigida de QT (férmula de Bazett,
figura 4). Qualquer droga em uso pelo paciente, com potencial para
prolongar o intervalo QT e drogas nfo vitais que depuram o potassio
(diuréticos prescritos para pressdo alta) foram sistematicamente
interrompidas. Quando os medicamentos que depuram o potassio nio
podiam ser interrompidos ou em caso de hipocalemia documentada na
admissdo, era fornecida suplementacdo de potassio e a
hidroxicloroquina era administrada somente quando o nivel de potassio
estavanormalizado. Um eletrocardiograma era realizado 48 horas apds
o inicio do tratamento, quando solicitado pelo médico assistente. O
tratamento com hidroxicloroquina foi descontinuado quando o intervalo
QT corrigido (QTc, Bazett's formula) foi> 500ms.
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Tabela III. Rotina laboratorial coletada dos pacientes previamente ao inicio do
tratamento com hidroxicloroquina e azitromicina.
ROTINA LABORATORIAL PRE TERAPIA (hidroxicloroquina e azitromicina)

1- Hemograma/leucograma/plaquetas;

2-  Ferritina;

3- Uréia, creatinina;

4- Aminotransferase de aspartate (AST ou TGO) e aminotransferase de alanine
(ALT ou TGP);

5- Sédio e Potassio;

6- Proteina C reativa ultra sensivel;

7- Velocidade de hemossedimentacao (VHS) e (LDH);

8-  Proé-calcitonina;

9- Dimero D.

Fonte: Dados obtidos no experimento.

Figura 4. Férmula de Bazett para avaliacdo pré-terapia com hidroxicloroquina
e azitromicina. Site straighthealthcare.com

R-R interval - distance between 2 R-waves

l ] EKG paper

Each box is 1mm X 1mm
Tmm e NOTE: One vertical box
(1rv) also represents 0.1 millivalt (mv)
Imm of voltage
P-wave T-wave 004 s4c One small box equals
QT interval = T 0.04seconds (40 millisec)
‘W:_._ One large box (5 small boxes)
Bazett Formula - equals 0.2 seconds (200 millisec)
7@_ Normal QT, interval < 440 ms )
= = i > . . ) o
QT: = ‘lﬁ Prolnnged QTC interval > 500 ms Paper runs left-to-right as it traces the heart's electrical activity

O intervalo QT no eletrocardiograma (ECG) ganhou muita importancia
na pratica clinica, especificamente quando se observa o prolongamento
deste intervalo. Esta alteracio eletrocardiografica predispde a um tipo
de arritmia ventricular potencialmente fatal, denominada torsades de
pointes (AL-KHATIB et al., 2003).

RESULTADOS

Os prontuarios foram analisados no periodo de 21 a 31 de julho de 2020,
com coleta dos dados e extracdo de informacdes demograficas e
comorbidades, descritos nas tabelas 3 e 4, respectivamente. Foi
observado dentre os pacientes atendidos que a maioria dos pacientes
enquadram-se na faixa etaria de 31 a 40 anos, conforme demonstrado
no grafico 1.
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Tabela IV. Distribuicao de pacientes por faixa etaria.

15-30 66
31-40 92
41-50 69
51-60 25
61-70 09
71-80 04
81-90 01

Fonte: Dados obtidos no experimento.

Tabela V. Numero de pacientes por Comorbidades.

Hipertensao Arterial Sistémica 46
Diabetes Mellitus 20
Obesidade 70
Doenca Respiratoria cronica (asma, DPOC) | 09
Cancer 06

Fonte: Dados obtidos no experimento.

Grafico 1. Distribuicao dos pacientes por faixa etaria.
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Fonte: Dados obtidos no experimento.

Foram registrados 438 pacientes, avaliados por triagem presencial na
PNMa e pela equipe de médicos da telemedicina, com dados
disponibilizados em prontudrio médico, 172 pacientes foram excluidos
da amostra (figura 1) pois apresentavam apenas sintomas leves como
coriza, e prescritos apenas sintomaticos. Na andlise realizada, um total
de 266 pacientes tratados por pelo menos 3 dias com as medicagbes
hidroxicloroquina e azitromicina, em regime ambulatorial, incluindo
179 homens (67,3%) e 87 mulheres (32,7%), demonstrado no grafico 2.
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Grafico 2. Distribuicao dos pacientes tratados segundo sexo.

179

HOMENS —

MULHERES

Fonte: Dados obtidos no experimento.

A idade média dos pacientes tratados foi de 36.6 anos. Os sintomas
relatados pelos pacientes, e caracteristicas do exame clinico, segundo o
escore NEWS2 estao descritos na tabela 5, e na maioria dos pacientes
foi observado score NEWS2 0 (grafico 3). O intervalo médio entre o
inicio dos sintomas e o primeiro dia de tratamento (dia 0) foide 05 dias.

Tabela VI. Classificagao dos pacientes segundo o Score NEWS2.

0 248 (93,2)

1-4 15 (5,6)
»  Ouigual a 5/3 em um parametro 02 (0,8)

7 ou mais 01 (0,4)

Fonte: Dados obtidos no experimento.

Grafico 3. Classificacao dos pacientes segundo a escala NEWS2.
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Fonte: Dados obtidos no experimento.
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Um total de 20 pacientes apresentaram tomografia computadorizada
de torax compativel com pneumonia viral, com lesGes caracteristicas em
vidro fosco, segundo grau de comprometimento conforme tabela 7.

Tabela VII. Caracteristicas da tomografia de térax segundo o grau de
comprometimento de area pulmonar.

Normal 20
Menor que 20% 09
20% a 50% 08
Maior que 50% 03
TOTAL DE EXAMES 40

Fonte: Dados obtidos no experimento.

Nas amostras de swab nasofaringeo e orofaringeo realizadas, o RT-PCR
para COVID-19 foi detectavel para 130 pacientes, coletadas antes do
Inicio do tratamento, e o teste rapido com resultado IgM ou IgG foi
positivo em 50 pacientes, realizado ap6s inicio do tratamento,
totalizando 67,6% de casos com resultado positivo, demonstrado no
grafico 3. Os demais pacientes nao realizaram exame, pois
encontravam-se em municipios do interior do Amazonas, sem acesso
aos testes. Um total de 265 pacientes obtiveram um bom resultado
clinico. A maioria dos pacientes tratados ndo apresentou efeitos
adversos decorrentes do uso das medicagdes (99%). Foram
documentados 06 pacientes relataram eventos adversos leves, mas
apenas 01 destes interrompeu o tratamento medicamentoso apds o
terceiro dia de tratamento.

Grafico 4. Numero de pacientes tratados com resultado positivo para COVID -
19.

Exames Positivos
200 | 130

100 | 50

RT PCR POSITIVO [

Teste Sorolégico Reagente

Fonte: Dados obtidos no experimento.
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Nao temos registro de pacientes com prolongamento do intervalo QTc
superior a 60 ms a partir da linha de base, o que corresponderia ao
limiar de contraindicagdo do tratamento. Nao foram registrados
eventos cardiacos ritmicos ou morte subita.

Apenas um paciente, de 74 anos, evoluiu com critérios de
gravidade, e indicac¢ao de internagao em Unidade de Terapia Intensiva
(UTI), em que foi observado o periodo do inicio dos sintomas e inicio da
terapia medicamentosa maior que sete dias. Este paciente evoluiu para
6bito no segundo dia de internacdo e na admissdo hospitalar
apresentava NEWS2 7, a tomografia de térax revelou >50% de
comprometimento pulmonar, com caracteristicas de pneumonia viral
grave (imagem 1). O 6bito foi decorrente de insuficiéncia respiratéria, e
nio de morte subita, com ECG sem alteracgoes. Dezesseis pacientes
iniciaram tratamento em regime ambulatorial e foram hospitalizados,
permaneceram internados por uma média de 04 dias, todos evoluiram
bem, com alta hospitalar. Um dos pacientes internados apresentou
quadro clinico e com exames caracteristicos de miocardite.
Anticoagulantes em dose profildtica ou em altas dose foram
administrados em pacientes internados. REF dimero-d.

Imagem 1. Tomografia de torax paciente com mais de 50% comprometimento por
pneumonia viral (COVID-19), avaliado na admissao hospitalar com NEWS2 7.

DISCUSSAO

A experiéncia da Marinha do Brasil foi de grande importancia no
contexto desta pandemia. Nas comisséesrealizadas com os Nash (Navio
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de assisténcia hospitalar) sdo atendidos inuimeros pacientes com
malaria, doenga esta endémica na regiao da Amazénia Ocidental. O
tratamento padronizado inclui a hidroxicloroquina, com os minimos
efeitos colaterais quando administrada de forma correta. Foiobservado
no periodo do estudo que a regido Norte do Brasil se tornou o epicentro
das infec¢bes pelo COVID-19 e o tratamento ambulatorial precoce dos
pacientes foi optado como padrido para o enfrentamento desta
pandemia.

A eficacia da associacdo das medicacdes sulfato de
hidroxicloroquina e azitromicina para tratamento da infeccio pelo
COVID-19 se tornou uma questio muito controversa na comunidade
médica. Acredita-se que sdo necessarias maiores evidéncias para
aumentar o conhecimento dos resultados de pacientes com COVID-19
tratados com essa combinagio de medicamentos, através de estudos
clinicos randomizados, revisdes sistematicas e metanalise. Em nossa
analise retrospectiva de registros médicos em prontudrio, descreve-se a
conduta optada por médicos que trataram pacientesno contexto de uma
pandemia sem tratamento especifico, em que foram descritos os
resultados de 266 pacientes suspeitos de infecgdo pelo COVID-19
tratados com uma combinacdo de hidroxicloroquina e azitromicina
antes mesmo da confirmacao do diagnéstico. Segundo publicado no The
New England Journal of Medicine, a sensibilidade e especificidade dos
testes sdo altas, porém destaca-se uma evidéncia em relagcdo aos
exames RT-PCR com resultado negativo em pacientes sintomaticos, em
que estes resultados néo sdo confiaveis, e devem ser considerados como
falsos negativos (WOLOSHIM, 2020). Ressalta-se a evolugdo desta
enfermidade, e o risco de gravidade dos pacientes infectados pelo
COVID-19, que varia desde sintomas leves a insuficiéncia respiratdria
grave, e até o Obito. Foram avaliados pacientes que receberam pelo
menos trés dias de tratamento e acompanhamento através de
telemedicina até resolugio dos sintomas ou desfecho de internagéo ou
6bito.

A maioria dos pacientes em nosso trabalho apresentava doenga
relativamente leve na admissao (93,2%). Nesse contexto, o tratamento
esteve associado a uma baixa proporcio de pacientes com piora da
doenga, pois apenas 15 pacientes (6,1%) necessitaram de internacgao
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hospitalar, e 01 paciente foi transferido para a unidade de terapia
intensiva, além de uma baixa proporcio de ébitos, apenas 01 (0,4%).
Em nossa analise observacional, o tratamento foi bem tolerado com
uma baixa proporcio de eventos adversos (2,4%), todos efeitos leves com
apenas uma interrupcio do tratamento antes dos 5 dias (0,4%).

Nosso estudo apresenta algumas limitacdes. Os centros de
saude foram sobrecarregados de atendimentos, o que dificultou o
registro dos dados que estavam incompletos para alguns pacientes. A
tomografia computadorizada e os exames laboratoriais ndo foram
realizados em todos os pacientes, principalmente naqueles com
sintomas leves.

O Conselho Regional de Medicina do Amazonas (CREMAM)
emitiu orientacoes para todos médicos e o publico em geral, orientando
a respeito da combinacdo das medicagbes hidroxicloroquina e
azitromicina, e ratificou o uso precoce em pacientes que apresentam
desde sintomas leves, considerando as altas taxas de pacientes
infectados com o COVID-19 confirmados no Brasil e o potencial de
evolucgdo para as formas graves (SOBRINHO, J. B. CFM/CREMAM,
2020).

CONCLUSAO

O tratamento precoce em regime ambulatorial com a combinagio das
medicagdes hidroxicloroquina e azitromicina demonstra ser eficaz e
seguro, associado a baixas taxas de internacéo hospitalar e ébito.
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