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APRESENTACAO

A obra “Implicagbes tedricas e praticas das caracteristicas da Farmacia” que tem
como foco principal a apresentagéo de trabalhos cientificos diversos que compde seus 16
capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas e Ciéncias da Saude. A obra abordara
de forma interdisciplinar trabalhos originais, relatos de caso ou de experiéncia e revisbes
com tematicas nas diversas areas de atuacado do profissional Farmacéutico nos diferentes
niveis de atencdo a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado a atengéo e assisténcia farmacéutica,
farmacologia, saude publica, controle de qualidade, produtos naturais e fitoterapicos,
praticas integrativas e complementares, COVID-19 entre outras areas. Estudos com este
perfil podem nortear novas pesquisas na grande area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes sédo, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pela Farmacia, pois apresenta material que apresenta estratégias,
abordagens e experiéncias com dados de regibes especificas do pais, o que é muito
relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Implicacdes teéricas e praticas das caracteristicas da Farmacia”
apresenta resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma qualificada desenvolveram
seus trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa e didatica. Sabemos
0 quéo importante é a divulgagédo cientifica, por isso evidenciamos também a estrutura
da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes
pesquisadores exporem e divulguem seus resultados. Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa



SUMARIO

(071 =11 1 1] N0 X5 [T 1

A IMPORTANCIA E CONTRIBUICAO DE PLANTAS MEDICINAIS PARA O
FORTALECIMENTO DA IMUNIDADE: UMA REVISAO DA LITERATURA

Géssica Gennifer Moura de Lemos

Mayara Stéphanny de Oliveira Neves Silva

José Edson de Souza Silva

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103111

(071 =11 1 1] N0 X5 20 1

ACAO E IMPORTANCIA DA VITAMINA D NO ORGANISMO
Angela Cristina Cruz Barros
Cleiton Caetano dos Santos
Ingrid dos Santos Ferreira
Anna Maly de Le&o e Neves Eduardo

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103112

(071 =11 1 1] N0 JE< JOUuUu T 22

ACAO IMUNOMODULADORA DA PROPOLIS COMO RESPOSTA ANTIINFLAMATORIA
NATURAL: UMA REVISAO

Anielly Sthefanie Silva de Souza

Gracicleide Natalia Domingos

Lidiany da Paix&o Siqueira

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103113

[07.Y =11 1 1] N0 X0 SO 29

APLICA(JAO~ DA BENTONITA DE MELO NO DESENVOLVIMENTO DE UMA
FORMULACAO COSMETICA CAPILAR VEGANA

Sandryne Maria de Campos Tiesen

Venina dos Santos

Camila Baldasso

Francie Bueno

Bruna Zenato Corso

Julia Daneluz

André Sampaio Mexias

Lucas Bonan Gomes

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103114

CAPITULO 5.t eeeseseseseseseesmsmsasasasssssssessmsnsasassasesssesensasasassasasesenemsasassnsnns a

DOENCA ARTERIAL PERIFERICA, DOENCA REUMATICA CARDiACA,E TROMBOSE
VENOSA PROFUNDA: FISIOPATOLOGIA E TRATAMENTO FARMACOLOGICO
Lustarllone Bento de Oliveira
Matheus Rodrigues Vieira
Helio Rodrigues de Souza Junior
Débora Cristina Soares dos Reis
Vinicios Silveira Mendes



Raphael da Silva Affonso
Elizabeth Moreira Klein

Kelly Araujo Neves Carvalho
Luiz Olivier Rocha Vieira Gomes
Larissa Leite Barboza

Joanilly da Silva QOliveira
Rosimeire Faria do Carmo

Axell Donelli Leopoldino Lima

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103115

CAPITULO B...oeeeeeeeeeeesessasasssessssesnsssasasassssssssssnsnsasasssssssssessnsasasassssasensnsnsasasssssnns 53

FARMACOTERAPIA DA EPILEPSIA COM FITOCANABINOIDES: UMA REVISAO
NARRATIVA INTEGRATIVA

Beatriz Souza Afonso

André Luiz Lima

Simone Aparecida Biazzi de Lapena

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103116

[07.Y =11 1 1] N0 Y 200U 73

INTRODUGAO E PLANEJAMENTO DO PROFISSIONAL FARMACEUTICO NO COMBATE
A PANDEMIA DO NOVO CORONAVIRUS

Leticia Félix da Silva Borges
Valéria Gongalves Beherendt
Ana Cristina Leme Dutra
Isabel Cristina Vieira

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103117

CAPITULO 8....eeeeeeeeeeeeessesenssssseessnsssssasasssssssessnsnsasasssssssssssnsnsasasssssassnssensasassssnsnne 77

MEDICAMENTOS UTILIZADOS DE FORMA OFF LABEL NO TRATAMENTO DE
PACIENTES COM COVID-19

Valessa Rios Pires

Igor Gomes de Araujo

Francinaldo Filho Castro Monteiro
Marilia Gabriela Sales Carneiro

Maria Elineuda Gomes Lima

Olga Samara Silva Cavalcante

Erivan de Souza Oliveira

Arlandia Cristina Lima Nobre de Morais

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103118

CAPITULO Q... teeeeeseneseseeeesnsnsassansssseessnsnsasasssassssssnsnsasasanssssassnsnensasassssnsnns 92

O USO DAS PLANTAS MEDICINAIS DURANTE A GESTACAO
Amanda Tainara Fernandes Reis
Ana Paula da Costa
Daiane da Silva Costa
Helenice Souza Paiva
Ingrid Michele Ferreira




Rafaela Perpetua Silva
Thais Suelen Leal Lobo
Hyelem Talita Oliveira de Souza

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103119

(07 =11 1 1] W0 X5 [ U 100

POTENCIAL ANTIBACTERIANO IN VITRO DE DIFERENTES EXTRATOS DE Achyrocline
satureioides (Lam.) DC (Macela)

Gleicimara Oliveira Trindade

Thais Silveira Ribeiro

Rafael Pintos Goncalves

Patricia Albano Marifio

Ana Paula Simées Menezes

Rafael Oliveira dos Reis

Graciela Maldaner

https://doi.org/10.22533/at.ed.28421031110

CAPITULO T ceeeeeeeeeeeeeeeesesesesesesssessmsssasasasssssssensnsasasassssesssensssasasanssssesensnsasasasnas 111

PREVALENCIA E OS FATORES DE RISCO ASSOCIADOS AO USO DE
ANTIINFLAMATORIOS NAO ESTEROIDAIS (AINES) EM USUARIOS DA CLINICA
ESCOLA DE FISIOTERAPIA DA UNIVERSIDADE CATOLICA DOM BOSCO

Rafaela Giovana Queiroz Dias

Marla Ribeiro Arima Miranda

Maria de Lourdes Oshiro

https://doi.org/10.22533/at.ed.28421031111

CAPITULO 12.ceeeeeeeeeeeeeseseeeseseseesmssssasasssessssnsmsasassssssesessnsasassanssssasensmsasasasna 121

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO PARA CARCINOMA DE CELULA DE MERKEL:
REVISAO SISTEMATICA DE ENSAIOS CLINICOS

Yuri Borges Bitu de Freitas

Laura Feitoza Barbosa

Isabel Cristina Borges de Menezes

Natélia Ribeiro Silvério

Bruna Noronha Roriz

Vitor Silva Evangelista

Julia de Oliveira Souza Teixeira

Julia Holer Naves Ribeiro

Marilia Teixeira de Moraes

Eduarda de Soares Libanio

Maria Anténia da Costa Siqueira

Antonio Méarcio Teodoro Cordeiro Silva

https://doi.org/10.22533/at.ed.28421031112
CAPITULO 13..eeeceeeeeeeeeeesesessessessssssmsssasasassssssssnsnsasasssssssesssensnsasasssssssesenensasasassas 130

USO DA PLANTA MEDICINAL ERVA-DE-SAO-JOAO (Hypericum perforatum) NO
TRATAMENTO DA DEPRESSAO
Beatriz Vidal da Silva



Bruna Rafaela Dias Bento
Jodo Paulo de Melo Guedes

https://doi.org/10.22533/at.ed.28421031113

CAPITULO 1eeeeeeeeeeeeeeeereseeeseesssnsmsssasasassssssssnsnsasasasasssesssensnsasasanssasesenensasasasnas 140

USO DE FITOTERAPICOS COMO ESTRATEGIA ALTERNATIVA PARA O TRATAMENTO
DA ANSIEDADE: UMA REVISAO INTEGRATIVA

Juliana da Costa Nogueira

Cristiane Souto Almeida

Livia Viviane Guimaraes do Couto

Paloma Katlheen Moura Melo

Ana Carolina Montenegro Cavalcante

Francisca Sueli da Silva Pereira

Jonathan Alves de Oliveira

Juliana Raissa Oliveira Ricarte

Lusyanny Parente Albugquerque

Tals Cavalcanti Batista Matos

Vanessa da Silva Chaves

Nayara Gaion Rojais Ellery de Moura

https://doi.org/10.22533/at.ed.28421031114

CAPITULO 15..eeeeeeeeeeeeeeeesesesesessessessmsssasasasssesssensnsasasssssssssssnsnsasasasssssessnensnsasasnas 150

USO DE FITOTERAPICOS NO TRATAMENTO DE SINTOMAS DA MENOPAUSA
Augusto Sérgio Cerqueira de Holanda
José Edson de Souza Silva

https://doi.org/10.22533/at.ed.28421031115

CAPITULO 16...ueeeeereeereeeeeseeeeseeesessssasssasesesessssesssasasssasssasasasessssesesessssssasasssasasessesena 155

USO DE METILFENIDATO PARA MELHORA DO DESEMPENHO ACADEMICO
Ana Beatriz Pereira Melo
Crystal Soares Uchoa
Lara Gabriele Dutra Moreira
Anna Maly de Le&o e Neves Eduardo

https://doi.org/10.22533/at.ed.2842103116
SOBRE A ORGANIZADORA........ooeeereeeeeeeeeseesesessasessssssssssnsasasassssssssssnsnsasassssssnsnns 167
INDICE REMISSIVO.....eoeceeeeeeeeeeesesesesseessssessassssssssssnsssnsasassssssssssssnsasasasassssssssssnsasas 168




CAPITULO 8

MEDICAMENTOS UTILIZADOS DE FORMA OFF
LABEL NO TRATAMENTO DE PACIENTES COM
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RESUMO: O uso off label de determinados
medicamentos, no Brasil, tem se intensificado
cada vez mais para o tratamento de pacientes
com COVID-19. O objetivo do presente estudo
foi pesquisar os medicamentos utilizados de
forma off label no tratamento de pacientes com
COVID-19. Trata-se de um estudo descritivo
com abordagem qualitativa. A analise consistiu
de um compilado de evidéncias cientificas de
importantes classes medicamentosas, através da
plataforma COVID-NMA. Os resultados obtidos
demonstram a ineficacia de determinados
medicamentos no tratamento dos pacientes com
COVID-19. Necessitando destacar a importancia
dodistanciamento, uso de mascaras, higienizacéo
das méos, a vacinacdo e dentre outras medidas
de controle da pandemia.

PALAVRAS-CHAVE: Automedicagédo; COVID-19;
Prescricdo; SARS-COV-2; Tratamento.
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DRUGS USED OFF LABEL IN THE TREATMENT OF PATIENTS WITH COVID-19

ABSTRACT: The off-label use of certain drugs in Brazil has been increasingly intensified for
the treatment of patients with COVID-19. The aim of the present study was to research the
drugs used off-label in the treatment of patients with COVID-19. This is a descriptive study
with a qualitative approach. The analysis consisted of a compilation of scientific evidence from
important drug classes, through the COVID-NMA platform. The results obtained demonstrate
the ineffectiveness of certain drugs in the treatment of patients with COVID-19. Needing to
highlight the importance of detachment, use of masks, hand hygiene, vaccination and other
measures to control the pandemic.

KEYWORDS: Self-medication; COVID-19; Prescription; SARS-COV-2; Treatment.

INTRODUCAO

A atual situacdo da pandemia causada pelo o coronavirus desde 2019 (COVID-19)
ainda é alarmante, principalmente em territorio brasileiro. A situagéo se arrasta desde 11 de
margo de 2020, data em que a Organizagdo Mundial de Saude (OMS) declarou a doencga
como uma emergéncia de nivel mundial, da referida data até o presente momento em maio
de 2021, o Brasil enfrenta uma crise tripla: politica, sanitaria e econémica. Com a falta de
aceitacdo da magnitude da catastrofe causada pelo virus por parte do governo federal,
as trocas constantes de lideranca do Ministério da Saude, uma situagdo de estagnacéo
econdmica com pouco recursos para programas sociais e para o Sistema Unico de Satde
(SUS) que atualmente vive o caos da falta de leitos, medicamentos, vacinas e materiais
médico-hospitalares para dar amparo aos pacientes acometidos de COVID-19 e outros
problemas de saude (YANG et al., 2020; ORELLANA et al., 2021).

Nao havendo medicamentos especificos e disponiveis para o tratamento das
complicagbes causadas pela Sindrome Respiratéria Aguda Grave causada pelo o
Coronavirus-2 (SARS-CoV-2), a populacdo busca amparo em informagbes falsas
disseminadas em redes sociais, que Ihe oferecem uma cura milagrosa para um problema
que ja vem ha mais de um ano causando mortes e que ndo pdde ser evitado por nenhum
desses farmacos que deveriam estar sendo usados apenas para aquilo que se destinam e
que consta em suas bulas (RECUERO; SOARES, 2020; YANG et al., 2020).

A pratica de prescricéo e o uso de medicamentos para uma determinada condigédo
que ndo consta na bula é chamada de uso off label. Esse uso ndo tem aprovagédo da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e necessita de estudos aprofundados
pois pode trazer eventuais riscos e efeitos adversos consideraveis, apesar disso, € comum
a prescri¢ao off label no Brasil, principalmente no atual cenario de pandemia, na tentativa
de tratar ou curar os pacientes acometidos pela a COVID-19 (SILVA; ABREU, 2021;
BARRETO et al., 2021).

Nesse contexto, o presente trabalho teve como objetivo pesquisar os medicamentos
utilizados de forma off label no tratamento de pacientes com COVID-19 do ponto de vista
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da eficacia e seguranga, com a busca por estudos clinicos que tenham em seu escopo essa
abordagem.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo descritivo com abordagem qualitativa. A pesquisa foi
realizada no periodo de abril a junho de 2021. A analise consistiu de um compilado de
evidéncias cientificas de importantes classes medicamentosas, através da plataforma
COVID-NMA que foi desenvolvida por meio de uma iniciativa internacional de pesquisa
apoiada pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS) e Cochrane, liderada por uma equipe
de pesquisadores da Cochrane e de outras instituicoes, tais como: Université de Paris,
Inserm, CNRS, Centre for Evidence-Based Medicine Odense (CEBMO), University of
Southern Denmark, Odense University Hospital e dentre outras. Por meio dessa plataforma
€ possivel realizar uma sintese de evidéncias vivas sobre as intervencbes preventivas,
tratamentos e vacinas para a COVID-19.

Com base nas informagbes disponibilizadas pela a plataforma supracitada, foram
selecionados artigos de estudos randomizados por possuirem maior confiabilidade com
relacéo aos resultados, em qualquer idioma e que descreviam de forma clara e concreta
os tratamentos com a utilizacdo de medicamentos de uso off label, sem a utilizacdo de
termos, como: “Tratamento usual”, “Tratamento padrdo” “Somente cuidados habituais” e
“Tratamento de referéncia”. Excluiram-se os estudos em preprint.

ApOs a selecdo dos artigos que ocorreu até o dia 17 de junho de 2021 as 13:00 e a
leitura completa dos trabalhos, as informagdes foram organizadas em tabelas contendo as
classes medicamentosas, autores, drogas testadas, numero de participantes e resultados.

RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 27 trabalhos com as principais drogas testadas contra a
COVID-19, para analise de eficacia contra casos leves, moderados e graves da doenca.
O uso de antimicrobianos e associagdes com outros medicamentos estad demonstrado na

tabela 1.
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Artigo/

Detalhes do

Autor Tratamento 1 Tratamento 2 Tratamento 3 estudo Resultados
. No sexto dia, apos
feeaslglgsz inicio do tratamento,
LINGOGING 600, O gupo recebeu no Hospital g e
Guvenmez mg duas vezes AZITRO® 500 mg no Tarsus Medical negativa foi
etal. ao dia por cinco primeiro dia e, nos Park com 24 consideravelmente
(2020) dias Fp))or via dias 2 a 5, recebeu pacientes com maior No grupo
intravenosa. 250 mg por via oral. g Idr:?:l oaggg Linconcin® (83,3%),
sintomas enquanto o Azitro®
: foi 33,3%.
Brago experimental
(n=44) utilizou-se
favipiravir 1600 mg
no primeiro dia,
seguido por 600 mg
= duas vezes ao dia . =
(Efﬁ% z%ﬁ;i%_ por tempo limite de Ensaio clinico ﬁ:\r/]::uc;ir% Terr:gg
10 dias e interferon randomizado,
se HCQ 400 beta-1b 8 milhGes aberto e do tratamento
Khamis et mg duas vezes de UI (0,25 pg) duas controlado dos pacientes
al. (2021) por dia no dia 1 vezes,ao dia por em adultos com COVID-1_9
evgggsm%gggs cinco dias por meio hospitalizados m%%ngrzgguamorg?e
durantep7 dias de nebulizador e em com COVID-19 9 ’
caso de pacientes
com lesao hepatica
foi reduzido para 800
mg na primeira dose
e 400 mg nos dias
subsequentes.
Grupo lopinavir-
ritonavir (244)
recebeu dose
de ataque de O estudo ndo
O grupo 800 mg de encontrou relagao
placebo (n= _ lopinavir e 200 . significativa para
Reis et al. 227) recebeu %Egiz?migt% Eano_()2r1'n4) mg de ritonavir L?t%icj{:\?\?ess hospitalizacbes e
(2021) comprimido e 400 ma por 9 diag nas primeiras P do BFr)asiI tempo de eliminacao
composto inerte 9p 2 doses, e 400 ’ viral dentre os grupos
(talco) mg de lopinavir observados.
e 100 mg de
ritonavir a cada
12 horas por 9
dias.
Pacientes com
Lopinavir/ o tratamentoAZ '
ritonavir (LPV/R) Via oral com Pesquisa t'\clggi?;epg;,n;m‘zzga
oral 400/100 mg azitromicina (AZI) realizada mais curta no
Sekhavat duas vezes ao 500 mg, LPV/R no Hospital hospital. saturacio
et al. diae 400 mgde  400/100 mg duas Ziaeian em de‘;xi oo mgis
(2020) hidroxicloroquina vezes ao dia e HCQ Teera (Ird) alta e agfre uénia
(HCQ) oral 400 mg por 5 dias com 111 respiratérg mais
diariamente por (n=56) participantes. bai d
5 dias (n=55) aixa quando

comparados ao
grupo controle.

Tabela 1. Antimicrobianos, antivirais e associagoes.

Fonte: Dados da pesquisa, 2021.

ImplicagGes tedricas e praticas das caracteristicas da Farmacia Capitulo 8



com outros medicamentos.

Na tabela 2 estao representados os estudos com antiparasitarios e associagdes

Artigo/Autor

Tratamento 1

Tratamento 2

Tratamento 3

Detalhes do
estudo

Resultados

Abd-Elsalam et

al. (2021a)

Ahmed et al.

(2020)

Chaccour

et al.(2021)

Chachar et al.

(2020)

Chowdhury et

al. (2021)

Paracetamol,
oxigénio,
liquidos,

antibiético
empiricos,
oseltamivir
e ventilagéo
mecéanica com
hidrocortisona
(n=82)

IVM oral
sozinha (12 mg
uma vez ao dia

por 5 dias)

Placebo (n=12)

IVM 12 mg,
em seguida 12
mg ap6s 12h
e 12 mg apo6s
24h - 7 dias de
acompanha-
mento

IVM 200
pgm / kg em
dose Unica +

Doxiciclina 100
mg BID por 10
dias (n=60)

Paracetamol,
oxigénio,
liquidos,

antibiotico
empiricos,
oseltamivir

e ventilagao

mecanica com
hidrocortisona
(n=82) e IVM 12
mg por 3 dias via
oral

IVM oral +
doxiciclina (12
mg de IVM em

dose Unica e 200
mg de Doxiciclina

em dia 1,

seguido por 100
mg a cada 12h
por 4 dias.

IVM, 400 mcg/
kg, dose unica
(n =12)

Grupo controle

HCQ 400 mg
no primeiro dia,
depois 200 mg

BID por nove
dias + AZI 500
mg diariamente

por 5 dias (grupo
controle) (n=56)

Grupo de
controle
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Ensaio clinico
aberto e
randomizado
com pacientes
adultos
hospitalizados
que
apresentaram
PCR positivo
em dois
hospitais no
Egito (n=164)

Pesquisa
realizada com
72 pacientes
hospitalizados

em Dhaka,
Bangladesch

Estudo
randomizado
com
pacientes que
apresentaram
resultado
positivo de
COVID-19
sem gravidade
atendidos
no pronto
SOCOrro na
universidade
de Navarra

n= 50
pacientes, 25
no grupo teste
e 25 controle

Participaram
do estudo 116
participantes
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O tempo de internagao
para IVM foi 8,82 + 4,94
dias e para o controle
10,97 + 5,28 dias. Os
Obitos e a ventilagéo
mecanica nao tiveram
diferenca estatistica entre
os grupos. Concluiu-
se tendéncia a reduzir
tempo de hospitalizagéo,
contudo mais estudos
s80 necessarios.

Concluiram que a IVM
€ um medicamento
seguro e eficaz no

tratamento de pacientes

adultos com COVID-19

leve, propondo ensaios
clinicos maiores

O grupo IVM
apresentou diminui¢do
da anosmia quando
comparado ao placebo,
bem como reducgéo da
tosse e tendéncia a
reducéo da carga viral.

Nao encontraram
diferengas significativas
entre os grupos,
estando os pacientes
assintomaticos dia 7 de
acompanhamento

A combinagéo IVM
+ DOX mostrou
maior eficacia
clinica comparada a
combinagdo de HCQ
+ AZl para pacientes
com sintomas leves a
moderados



Firozabad et al.
(2021)

Galan et al.
(2021)

Lépez-Medina
et al. (2021)

Mohan et al.
(2021)

Podder et al.
(2020)

Rocco et al.
(2020)

HCQ 200 mg
duas vezes ao
dia por 5 dias,

paracetamol

500 mg e

xarope de
difenidramina e
placebo (n=25)

Cloroquina
(CQ) 450 mg,
duas vezes no

dia 0, e uma
vez ao dia do
dia 1 ao dia 4,
dose total 2,7g.

IVM (300 pg/
kg) por 5 dias
(n=200)

Elixir de IVM na
proporcao de
24 mg (n=40)

Ivermectina
(IVM) 200
microgramas/
kg — dose
Unica — via oral

Nitazoxanida
(NTX) 500 mg
(n=194)

HCQ 200 mg
duas vezes ao
dia por 5 dias,

paracetamol 500
mg e xarope de
difenidramina e
levamisol 50 mg
trés vezes ao dia
por 3 dias (n=25)

HQC (400 mg
duas vezes no
dia 0 e uma vez
por dia do dia 1
ao dia 4, dose
total 2,49)

200 receberam
placebo

Elixir de IVM na
proporcéo de 12
mg (n=40)

Grupo placebo

Placebo (n =
198)

IVM (14 mg
uma vez no
dia0+1
comprimido

placebo no dia

0, e uma vez
ao dia do dia
1 aodia 2, +
1 comprimido
placebo
diariamente
do dia 3 ao 4,
dose total de
42 mg)

Placebo
(n=45)
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Estudo
duplo-cego e
randomizado

com pacientes
com COVID-19

leve a

moderado
e com PCR
positivo entre
18 e 60 anos
(n=50)

Pesquisa
realizada
Hospital de
referéncia em
Roraima, Brasil
com pacientes
graves (n =
168) com
COVID-19.
Estudo
randomizados
em proporcao
1:1:1.

Participaram da
pesquisa 400
participantes

Participaram da
pesquisa 125
participantes

Participaram
da pesquisa 62
pacientes do
ensaio clinico,
30 destes em
tratamento e
32 no grupo
placebo

Participaram da
pesquisa 392
participantes.

Estudo
randomizados
a receber 1:1
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Houve melhora da tosse
no brago experimental
(4% com tosse no
experimental e 36% no
placebo) e da dispneia
no 14°. O estudo
mostrou beneficios
para os sintomas com
uso do medicamento
comparado ao placebo.

Concluiram que
a mortalidade foi
semelhante em trés
grupos (22,2%; 21,3%;
23,0%) sugerindo
ineficacia. Nao
reduziram necessidade
de oxigénio
suplementar, admissao
em UTI, ventilacédo
invasiva ou 6bito

Concluiram nao haver
melhora dos pacientes
em uso de IVM e os
resultados colaboram
para a nao utilizagéo do
farmaco

Concluiram que uma
Unica administragéo
de elixir de IVM (24 mg
ou 12 mg) demonstrou
uma tendéncia de
maior propor¢ao
de negatividade de
RT-PCR no dia 5 de
inscricao

Concluiram néo

diferir no tempo

de recuperacéo
equiparando os grupos
e nao possuir beneficios

Concluiram nao haver
diferenca na resolucao
dos sintomas entre os
grupos. Os tratados
com NTX apresentaram
maior redug¢ao da carga
viral significativamente



A duragéo, em média, da
dispneia foi 2,6 para IVM
e 3,8 dias para controle.

Estudo ;
Shahbaznejad Tocgs\iﬁ'l/] Eﬁ’bnﬁvérlzr'r?r}a}\(m c?)riup;%-igigtlgs e o tempo hospitalizagéo
P =My P foi, em dias, 7,1 para

hospitalizados
com COVID-19
no Ira (n=69)

et al. (2021)
IVM e 8,4 para controle.
A IVM reduziu sintomas
clinicos, contudo
amostras maiores devem

ser estudadas.

em dose Unica

ritonavir (n=34)
(n=35)

Tabela 2. Antiparasitarios e associagoes.

Fonte: Dados da pesquisa, 2021.

Os antimalaricos e as associagdes destes com outros farmacos sédo demonstrados

na tabela 3.
Artigo/Autor Tratamento1 Tratamento2 Tratamento 3 Delzltr:;i do Resultados
Ventilagéo
mecanica no grupo
O estudo foi HCQ foi de 4,1%

e no padrao 5,2%.
Internag@o em UTI,
11,3% no HCQ e

randomizado, em trés

Paracetamol, centros terciarios (n=

o HCQ o
oxigénio, L 194), estratificados
PN comprimidos 18,4% no placebo.
Abd-Elsalam et aggg;gggés dudaes‘:r/(t)agggao gfg?/‘leggr’ﬁm?:iz?ggoem eA :1 ;Lgogiscp!ii?;(l};
al. (2021b) SmpITcos:  diano 1° e 200 sgzi}ggg-sé;%r:gn da HCQ foi em
s mg duas vezes ) média 9 + 2 dias
e ve:nt_llagao ao dia por 15 com a_llergla, mulheres 11 £ 3 e o placebo
mecanica (n= di gravidas e lactantes 1 11492
97) 1as e com problemas 0=+ 3_e x5
cardiacos respectivamente.
Concluiu-se néo
haver beneficios
a cerca do uso da
HCQ.
O tempo, em
média, de
internacéo foi
zreosoms sy
dyas vezes a0 HCQ 400 mg Estudo randomizado 14,01 £ 6,26 no
dia e HCQ 400 duas vezes ) -
Abd-Elsalam : o e controlado realizado  grupo sem zinco.
mg duas vezes aodiano 1 h ) <
et al. (2021c) 20 dia no 1° dia e 200 mg em Assiut, Tanta e Concluiu-se nédo
dao200mg  duas vezes a0 Gaoracentes  avermssociaca
duas vezes ao  dia por 5 dias )
dia por 5 dias (n=95) COVID-19 por PCR. com :so <f:i_o,2|[1co
(n=96) ou da eficacia
da HCQ quando

ImplicagGes tedricas e praticas das caracteristicas da Farmacia

Capitulo 8

associado ao
zinco



Brown et al.
(2021)

Dubée et al.
(2021)

Johnston et al.
(2021)

AZI 500 mg no

1° dia e 250
mg por dia
por 4 dias, até
alta ou morte
(n=43)

Placebo, via
oral, dois
comprimidos
duas vezes ao
diano 1°dia e
um comprimido
duas vezes ao
dia durante 8
dias(n=123)

Acido
ascorbico
(placebo para
HCQ) 500 mg
duas vezes ao
diano 1° diae
250 mg duas
vezes ao dia
por 9 dias e
acido félicoe
acido félico
(placebo para
AZl) 800 g
uma vez no
1° dia e 400
g por 4 dias
(n=83)

vitamina C

HCQ 400 mg
duas vezes
ao diano 1°
dia e 200 mg

duas vezes ao

dia por 4 dias
(n=42)

HCQ 200 mg
via oral dois
comprimidos
duas vezes ao
diano 1°diae
um comprimido
duas vezes ao
dia durante 8

2g, zinco 500
mg, vitamina
D1iuge
acetominofeno
(n=151)

Kamran et al.
(2021)

dias (n=124)
HCQ 400 mg
:g&g%%;;g e duas vezes
ao diano 1° ao diano 1°
diae200mg diae200mg
duas vezes ao
duas vezes ao dia por 9 dias
dia por 9 dias e e Agl 500 mg
ilc;dt?nigh\(/:gfr?g uma vez no 1°
1°diaedop  diae250mg
ug por 4 dias por 4 dias (n=
(n=71) 77)
vitamina C
2g, zinco 500
mg, vitamina
D1uge
acetominofeno
e HCQ 400 mg,

duas vezes ao
diano 1°diae
200 mg a cada
12 horas por
cinco dias via
oral(n=349)
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Estudo randomizado
com pacientes
hospitalizados e
confirmados com
COVID-19 (n=85)

Estudo multicéntrico,
randomizado e duplo-
cego. Pacientes (n=
250) com pelo menos
um fator de risco,
como necessidade de
oxigénio, idade =75
anos, idade entre 60 e
74 anos e uma ou mais
comorbidade

Estudo randomizado e
duplo cego realizado
nos Estados Unidos

(n=231)

Estudo randomizado
e controlado realizado
em Rawalpindi
com pacientes
hospitalizados com
COVID-19 leve, entre
18 a 80 anos (n=500)
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A duragéo dos
sintomas foi
de, em dias, 9
paraHCQe 8
para AZ. Nao
foi encontrado
vantagens ou
danos clinicos
associados ao uso
de HCQ e AZI.

A melhora clinica
no dia 14 no
placebo foi 65,9%
e 67,7% no grupo
HCQ, No dia 28
foi 75,6% e 79,0%,
respectivamente.
Os autores
concluiram nao
haver relacéo
da HCQ com a
melhora clinica ou
a conversao viral.

O tempo médio
para a solugéo
dos sintomas foi
de 11,5 dias para
0 grupo controle,
10,5 dias para o
grupo HCQ e ndo
foi alcangado para
o grupo HCQ/
AZ. O estudo
concluiu que HCQ
e HCQ/AZI nao
foram eficazes
para resolver ou
encurtar o tempo
dos sintomas da
COVID-19.

52,1% no
braco HCQ
apresentaram
RT-PCR negativa
no 7° dia e 35,8%
no brago controle.
No 14° dia, RT-
PCR negativa foi
69,9% para HCQ
e 72,9% para o
controle. Concluiu-
se que o uso da
HCQ néo esta
significativamente
relacionado
a melhora da
progressao da
doenca.



Sali et al.
(2021)

Self et
al.(2020)

Skipper et al.
(2020)

Omrani et al.
(2020)

Grupo controle,
HCQ 400
mg e Kaletra
400/100 mg
(n=32)

Placebo duas
vezes ao dia
no primeiro dia
e 200 mg duas
vezes ao dia
por 4 dias (n=
237)

Placebo

Placebo
(n=152)

HCQ 400 mg
acadai2h
e sofosbuvir
400 mg por dia
(n=22)

HCQ 400 mg
duas vezes ao
dia no primeiro

dia e 200 mg
duas vezes ao
dia por 4 dias

(n=242)

HCQ 800 mg
uma vez, em
seguida 600
mgem6a8
horas, e 600
mg diariamente
por mais 4 dias

HCQ 200 mg,
1 comprimido
a cada 8 horas
por sete dias

e um placebo
semelhante a

AZIl (n=152)

HCQ 200
mg e AZI
250 mg, dois
comprimidos
no primeiro
dia, e um
comprimido
por 4 dias
(n=152)
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Estudo randomizado
realizado no Teera.
Pacientes moderado
a graves, com PCR
positivo, acima de
18 anos com febre
e mais um critério
de respiragcéo ou
saturacdo. (n=54)

Estudo randomizado,
multicéntrico em 34

hospitais nos Estados

Unidos (n=479)

Estudo randomizado,
controlado, duplo-
cego. Com adultos

sintomaticos

confirmados, provavel

ou com alto risco de

exposicéo até o 4 dia

de sintomas (n=423)

Estudo em duas
unidades de saude

do Catar, duplo-cego,

randomizado (1:1:1)

com PCR positivo para

SARS-Cov-2

Capitulo 8

No sétimo dia,
100 % dos grupos
controle e 86%
do experimental
n&o apresentaram
febre. E necessario
um estudo com
amostra maior para
verificar a eficacia
dos medicamentos.

A condig&o clinica
no dia 14 nao
diferiu entre os
grupos. No dia 28,
10,4% do HCQ e
10, 6% do placebo
faleceram.
Concluiu-se nédo
haver melhora
significativa no dia
14 que justifique o
uso da HCQ.

Até 14 dias
nao houve
diferenca quanto
a gravidade da
doenca nos dois
grupos. O grupo
HCQ apresentou
12 % de melhora
na gravidade dos
sintomas

A conversao viral
no sexto dia foi
10,5%, 12,8% e

12,2%, nos grupos
HCQ + AZI,
HCQ e placebo,
respectivamente e
no 14° dia, 20,1%,
28,8% e 31,5%.
Concluiu-se que
a associagao
HCQ e AZI ndo
aceleraram a
conversao viral



A mortalidade em
30 dias no grupo
HCQfoide 7 e
no placebo 6, ndo
sendo significativo
a diferenca.
16,4 % do HCQ
tiveram agravo da
doenca, enquanto

C?;;gg?:f: o placebo foi de
citfato de célcio HCQ dois 9,8%. O tempo
200 mg dois comprimidos Estudo c.juplo-. de permanéncia
comprimidos de 200 mg cego, multicéntrico do placebo foi
Ulrich et al. de200mg  duasvezesao e randomizado. 6,80 (x5,92)
(2020) ' duas vezes ap  dianodiat, e Pacientes com RT- dias e o HCQ foi
dianodial.e NOS dias 2 a 5, PCR positi\(o e pelo 9,75 (+ 10,3). O
nos dias 2 a 5. UM comprimido menos um sintoma de estudo concluiu
um comprimidc,> duas vezes ao COVID-19 (n=128) que o tratamen’to
duas vezes ao dia (n=67) com HCQ esta
dia (n=61) relacionado ao
aumento do
intervalo QTc,
do dimeroD e
do tempo de
internamento.
Contudo,
amostras maiores
faz-se necessario.
Tabela 3. Antimaléricos e associagdes.
Fonte: Dados da pesquisa, 2021.
DISCUSSAO

Os achados publicados nos presentes estudos a partir de ensaios clinicos
corroboram na narrativa de que a medicina deve ser baseada em evidéncias cientificas.
Dentre os antibacterianos, antivirais e antiparasitarios, os farmacos que tiveram destaque
nos estudos foram azitromicina e favipiravir, um antibiético e um antiviral, respectivamente,
apresentando poucos resultados positivos em alguns estudos. O uso de medicamentos
dessas classes com ou sem associagdo demonstrou predominantemente baixa capacidade
de reduzir a carga viral, o tempo de internacdo e a mortalidade dos pacientes nos ensaios
clinicos apresentados.

E fato que inicialmente a azitromicina, antibiético da classe dos macrolideos foi
adicionada a muitos protocolos terapéuticos para a COVID-19 na prevengdo da infecgédo
com o uso de sonda nasogastrica e tubo endotraqueal durante a intubag¢édo do paciente.
Apos utilizagdo continua em Unidade de Terapia Intensiva (UTIs), o farmaco passou a ser
estudado do ponto de vista antiviral. Estudos demonstraram que a azitromicina possui acao
in vitro contra 0 SARS-COV-2, Zikavirus e o virus causador do Ebola, mas nada que possa
ser fortemente evidenciado nos ensaios in vivo (MOURA et al., 2021).

Entretanto, Guvenmez et al. (2020) destaca que ndo houve uma melhora significativa
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nos pacientes que fizeram o uso de azitromicina no tratamento contra a COVID-19. Ja
Sekhavat et al. (2020) reporta que os pacientes que fizeram o uso de azitromicina associado
a outros medicamentos apresentaram uma reducéo no tempo de internagdo e melhora no
quadro clinico. Chowdhury et al. (2021) aponta que o uso de HCQ/AZI quando comparado
ao grupo que utilizaram outros medicamentos, ndo se observou melhores resultados nos
pacientes com sintomas leves a moderados. Johnston et al. (2021) afirma que HCQ e HCQ/
AZI ndo apresentam eficacia para resolver ou encurtar o tempo dos sintomas da COVID-19.

Apresentando agéo antiviral contra o SARS-CoV-2 em testes in vitro e amplamente
utilizada como conduta terapéutica em protocolos clinicos, o uso do antiparasitario com
maior repercussdo e numero de vendas em farmacias comunitarias foi a ivermectina.
Contudo, os estudos demonstraram nao diferir no tempo de internagdo dos pacientes
comparado ao grupo controle, tampouco nenhuma relevancia em estudos com pacientes
em terapia intensiva (PERSON et al., 2021; PODDER et al., 2020; ABD-ELSALAM et al.,
2021a.; AHMED et al., 2021; CHACCOUR et al., 2021). Schmith et al. (2020), concluiu que
a dose necessaria de ivermectina para inibir a replicagao viral seria 35 vezes maior que a
dose habitual utilizada em humanos (200 mcg).

A ivermectina é utilizado ha bastante tempo para infecgbes contra nematddeos,
artropodes, flavivirus, micobactérias e também contra células malignas. Droga descrita na
década de 1970, mas nédo possui conhecimento totalmente esclarecido em seu mecanismo
de acao, e eventuais efeitos toxicos para as células (PERSON et al., 2021).

Outro antiparasitario bastante especulado contra o virus foi a nitazoxanida, o que
provocou a sua insercdo em controle especial por um curto periodo. Este farmaco ja havia
sido testado em laboratorio e avaliado sua agéo antiviral em Wuhan, no inicio da pandemia.
Todavia, para inibir a replicagéo viral fazia-se necessario a utilizagdo de uma dose alta,
considerada téxica aos seres humanos. Concluindo possuir mais riscos que beneficios em
sua utilizagdo (MORETI et al., 2021; ROCCO et al., 2020).

Ressalta-se que a nitazoxanida é um farmaco pertencente a classe dos
antiparasitarios utilizado para o tratamento de gastroenterites ocasionadas por rotavirus ou
norovirus, helmintiases, amebiase, giardiase, criptosporidiase, blastocistose, balantidiase
e isosporiase (MORETI et al., 2021; ROCCO et al., 2020). Sdo alguns de seus mecanismos:
interferéncia na transferéncia de elétrons dependente da enzima PFOR, ligada a produgéo
de energia no metabolismo anaerébio; inibicéo viral e transmisséo viral de célula a célula;
inibicdo de citocinas (TNF-alfa, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8 e IL-10, em células inflamatérias),
producao de IFN do tipo 1, IFN-alfa e IFN beta pelas células, potencializando a resposta
antiviral; aumenta a sensibilidade para detecgdo de RNA citoplasmatico (MORETI et al.,
2021).

No que se refere aos antimaléaricos utilizados no tratamento dos pacientes com
COVID-19 como a HCQ e CQ, os estudos destacam que ndo ha melhoras no quadro
clinico dos pacientes que utilizaram esses medicamentos. Em alguns casos, como citado
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por Ulrich et al. (2020), o uso da HCQ aumentou o intervalo QTc e do dimero D, o tempo de
internamento e piora da doencga. Kamran et al. (2021) reporta que os pacientes repetiram a
RT-PCR no 14° dia de tratamento e fizeram o uso da HCQ apresentaram uma porcentagem
de resultados negativos menor com 69,9% quando comparado ao grupo controle com
72,9%. Galan et al. (2021) descreve que os grupos que receberam CQ, HCQ e IVM
ndo apresentaram redug¢é@o na necessidade de oxigénio suplementar, admissdo em UT],
ventilacdo invasiva ou 6bito.

Com base nas informacdes reportadas na literatura ndo se justificam o uso desses
medicamentos, como a AZI, IVM, HCQ, CQ e nitaxozanida no tratamento dos pacientes
com COVID-19, podendo em alguns casos agravar o estado de salde dos pacientes e
leva-los ao 6bito. Vale salientar que a azitromicina é um antibi6tico e o uso indiscriminado
pode aumentar a resisténcia aos antibidticos, sendo considerado um problema de saude
publica.

CONCLUSAO

Nota-se que a maioria dos autores relatam que os medicamentos utilizados de
forma off label nao possuem eficacia contra o SARS-COV-2. Além disso, para a prescricao
desses medicamentos, € indispensavel avaliar a situagéo clinica dos pacientes, como
avaliagdo da funcéo renal e solicitacido de exames cardiacos. E necessaria uma analise
critica dos medicamentos que estdo sendo utilizados e prescritos para os pacientes com
COVID-19. Desta forma, necessita-se que os governantes incentivem e financiem estudos
e orientem a populagéo sobre os riscos da automedicagéo e suas consequéncias por meio
de profissionais capacitados, como os farmacéuticos e médicos.

Diante do exposto e ressaltando que nao existe farmacoterapia profilatica ou
direcionada para o SARS-COV-2, ha a necessidade do distanciamento, uso de mascaras,
higienizacdo das maos, a vacinagao e dentre outras medidas de controle da pandemia,
com o intuito de evitar as novas variantes e o aumento no nimero de casos de pacientes
com COVID-19 e ébitos.
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