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Resumo: Introdugao: A infeccao pelo SARS-CoV-2 é a maior emergéncia de satde publica de importancia
internacional ja declarada. O grande nimero de perdas de vidas se soma as dificuldades relacionadas ao
manejo da doencga, ainda sem tratamento eficaz disponivel. Remdesivir, Azitromicina, Dexametasona,
Ibuprofeno e Cloroquina sdo alguns dos medicamentos em fase de testes para possivel utilizacdo no
tratamento contra a Covid-19. Revisao: Este estudo aborda uma revisao bibliografica, do tipo integrativa.
Para a composicao deste estudo foram utilizadas publicagoes cientificas e pronunciamentos de 6rgaos
sanitarios em portugués e inglés, publicados até abril de 2021. Discussao: Poucos remédios demonstraram
algum efeito em combater a pandemia. Diante da auséncia de medicacdes especificas ou vacinas em
quantidade suficiente, a alternativa para evitar o colapso dos sistemas de sadde, consisti em aliar politica
de isolamento social a testagem da populacao. Consideragoes finais: Apesar do esforco da comunidade
cientifica, ndo hd um tratamento especifico para bloquear a replicacdo viral, o que existem sdo
medicamentos que auxiliam no tratamento dos sintomas da doenca. No momento, quando ha crescimento
de novos casos e internagdes, somente a vacinacdo em massa terd impacto na redugdo de mortes e
internagoes em intervalo curto.
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Abstract: Introduction: SARS-CoV-2 infection is the largest public health emergency of international
importance ever declared. The large number of loss of life is added to the difficulties related to the
management of the disease, even with no effective treatment available. Remdesivir, Azithromycin,
Dexamethasone, Ibuprofen and Chloroquine are some of the drugs under testing for possible use in the
treatment against Covid-19. Review: This study addresses a bibliographic review, of the integrative type.
For the composition of this study, scientific publications and pronouncements of health agencies in
Portuguese and English, published until April 2021 were used. Discussion: Few drugs have shown any effect
in fighting the pandemic. In the absence of specific medications or vaccines in sufficient quantity, the
alternative to avoid the collapse of health systems, consisted of combining a policy of social isolation with
the testing of the population. Final considerations: Despite the efforts of the scientific community, there is
no specific treatment to block viral replication, there are drugs that help in the treatment of the symptoms
of the disease. At the moment, when there is a growth in new cases and hospitalizations, only mass
vaccination will have an impact in reducing deaths and hospitalizations in a short interval.
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Introducao

No fim de 2019, era noticiado por vdarias reportagens na imprensa mundial, o surto de um novo virus
advindo da China. A Organizacao Mundial de Satide (OMS), denominou o virus de Sars-CoV-2, apelidando-o
de coronavirus por possuir uma coroa em volta de sua membrana e de COVID-19 a doenca respiratoria
provocada pela infeccao desse novo coronavirus. Em 30 de janeiro de 2020 a propria OMSA declarou que o
surto dessa doenca se constituiu uma emergéncia de saide publica de importancia mundial, caracterizando-
a como uma pandemia (Garcia & Duarte, 2020; Souza et al., 2021). A pandemia tem causado grande pressao
nos sistemas de satide mundiais, produzindo grandes impactos na satide ptblica e na economia global (Melo
et al., 2021).
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A infeccao pelo SARS-CoV-2 tem desafiado os paises e seus sistemas de saide, sendo considerada a maior
emergéncia de satide publica de importancia mundial ja declarada. O grande nimero de mortes se soma as
dificuldades relacionadas ao controle da doenca, ainda sem tratamento eficaz disponivel (Pinto et al., 2021).

No Brasil, até 08 de abril de 2021, de acordo com o Ministério da Satide, mais de 13 milhoes pessoas foram
contaminadas pelo novo coronavirus. Até essa mesma data, cerca de trezentos e quarenta mil pessoas ja
haviam morrido em virtude das complica¢oes da COVID-19 (BRASIL, 2021).

Os sintomas mais comuns sao tosse, febre e falta de ar. O tempo entre o contégio e o inicio dos sintomas
é, geralmente, de cinco dias, podendo variar de dois a catorze dias. Nao ha tratamento antiviral especifico
(Neto & Pires, 2020). Nesse momento, o que mais tem preocupado a populacdo mundial, além da rapidez de
propagacao da doenca, é que ndo ha nenhum medicamento especifico para tratar ou prevenir o SARS-CoV-2.
No entanto, governos, universidades e empresas do mundo todo estao mobilizados para combater a COVID-
19. As entidades estdo se empenhando ao maximo para acelerar o desenvolvimento dos medicamentos
experimentais e vacinas (Oliveira, 2020).

Durante epidemias, quando nao ha tratamentos comprovados pela ciéncia, geralmente usa-se
medicamentos baseados em testes de laboratérios ou em estudos observacionais, no entanto, com o passar
do tempo, verificou-se que farmacos que foram considerados eficazes nos estudos in vitro, nos estudos
observacionais para outras patologias foram posteriormente comprovados como ineficazes em ensaios
clinicos (Andrade et al., 2020).

Resultados preliminares de estudos cientificos apontaram que a cloroquina e a hidroxicloroquina nao sao
eficazes contra as formas graves da COVID-19 complicadas por pneumonia. Em um recente estudo da China,
cujos resultados preliminares foram publicados, houve uma comprovacao de uma elevada toxicidade dos dois
medicamentos, com efeitos adversos em diversos 6rgaos e tecidos, e sem claro beneficio (Corréa et al., 2020).
Apesar desses medicamentos serem indicados para outras patologias, o uso para COVID-19 é experimental,
vindo a representar riscos a satide devido ao risco potencial de causar reacdes adversas (Melo et al., 2021).

Remdesivir, Azitromicina, Dexametasona, Ibuprofeno e Cloroquina sao alguns dos medicamentos em fase
de testes para possivel utilizacdo no tratamento contra a Covid-19. No entanto as evidéncias cientificas ainda
sdo iniciais e de baixa qualidade metodolégica. Nao ha eficicia e seguranca comprovada de nenhum farmaco
para infec¢es por coronavirus em humanos (Andrade et al., 2020).

A pandemia estabeleceu grandes desafios a todas as nacdes do planeta, em especial a comunidade
cientifica internacional, que agiu de forma rapida e eficiente em varias esferas prioritdrias, como por exemplo,
no desenvolvimento de novos tratamentos, vacinas e diagndsticos, entre outros, apoiada em conhecimento
pré-estabelecido e inovacdo (Ferreira & Andricopulo, 2020).

A procura por um tratamento eficaz tornou-se o centro das acoes dos pesquisadores desde o surgimento
da doenca. Moléculas inibidoras da replicacao viral, inibidores de proteases e proteinas, inibidores da
endocitose, anticorpos neutralizantes tém sido considerados e amplamente estudados nesse momento (Puga
et al., 2021).

Sabe-se que o uso racional de medicamentos tem como um dos seus pilares a Medicina Baseada em
Evidéncias e que, dessa maneira, preza pelo uso da evidéncia cientifica mais atual e completa na escolha da
farmacoterapia ideal, com o melhor custo/beneficio, de maneira individualizada a condicao de saide do
usudrio e com seguranca e eficdcia comprovadas em estudos adequados (Tritany & Tritany, 2020). Desta
forma, considerando que as informacdes de seguranca dos firmacos para o tratamento da COVID-19 séao
escassas, esta pesquisa buscou levantar publicacoes cientificas que evidenciam quais medicamentos podem
ser sugeridos no tratamento da COVID-19.

Revisao

Este estudo foi realizado mediante uma pesquisa de revisao bibliogréfica, do tipo integrativa. Para a
composicao deste estudo foram utilizadas publicagoes cientificas e pronunciamentos dos érgaos sanitarios
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, Ministério da Satide e Organizacao Mundial de Satde, publicados
até abril de 2021. Realizou-se consultas nas bases de dados da Cientific Electronic Library Online (SCIELO) e
literatura Latino Americana em Ciéncias de Satde (LILACS). Os critérios de inclusao das fontes bibliograficas
foram trabalhos publicados no periodo de 2020 e 2021 e que estivessem disponiveis em texto completo, em
portugués ou inglés. Os descritores utilizados foram COVID- 19, tratamento farmacol4gico e coronavirus.

O uso de medicamentos off-label, que é quando a indicacao para uso diverge do que consta na bula, tem
parecido uma estratégia eficiente, pois até o0 momento nao existe intervencao farmacoldgica com efetividade
e seguranca comprovada para a COVID-19 (Bratna et al., 2021). Mesmo sem fortes evidéncias cientificas,
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muitos medicamentos tém sido utilizados empiricamente na tentativa de diminuir a letalidade da COVID-19
(Tritany & Tritany, 2020).

Embora nao haja ainda tratamento comprovado, testes com medicamentos variados estao sendo realizados
constantemente. Suas ac¢Oes estdo sendo monitoradas para compreensao dos mecanismos mais efetivos na
luta contra a doenca. Vacinas foram liberadas recentemente para uso, em busca do tratamento e cura da
COVID-19 (Silva et al., 2021).

Corréa et al. (2020) evidenciaram que um estudo sobre o uso da cloroquina e hidroxicloroquina feito em
2020 com 81 brasileiros na cidade de Manaus, teve de ser interrompido apds a morte de 11 pacientes, nimero
considerando alto para um teste clinico. Apesar das poucas evidencias cientificas sobre o uso eficaz da
cloroquina e hidroxicloroquina, o uso desses medicamentos ainda ocupa grande espago no debate publico,
muito estimulado pelo discurso de liderancas politicas apoiados por vezes em informacdes de supostos
estudos cuja existéncia é questionavel.

Pacientes que utilizaram a hidroxicloroquina tiveram quase duas vezes mais chances de apresentarem
reacoes adversas graves, quando comparados com que aqueles que nao usaram este medicamento e, de uma
forma mais agravada, os que fizeram o uso da cloroquina registraram quase seis vezes mais chances de
apresentar reacoes graves, comparados aos que ndo usaram este medicamento (Melo et al., 2021; Bratna et
al., 2021). Tritany & Tritany (2020) evidenciaram que a hidroxicloroquina e cloroquina apresentam reagoes
adversas e interacoes medicamentosas relevantes, podendo causar, por exemplo, hipoglicemia, retinopatia,
arritmia e infarto.

As estatinas sao medicamentos usados para controle da producdo de colesterol, apoiados por
comprovacdes cientificas, com inquestiondveis beneficios cardiovasculares. Esses medicamentos podem
reduzir os mecanismos pré-inflamatérios e pro-tromboticos que caracterizam os casos mais graves de COVID-
19, no entanto estudos randomizados devem ser aplicados para que haja indicacao desses medicamentos
especificamente para prevenir complica¢des da infeccao pelo novo coronavirus (Ferrari & Santos, 2021).

O antiviral remdesivir, desde maio de 2020 recebeu a aprovacao da Food and Drug Administration (FDA)
para uso emergencial em pacientes graves com COVID-19, sendo expandido seu uso, no final de agosto de
2020 para o tratamento de pacientes com quadro moderado da doenga (Ferreira & Andricopulo, 2020).
Estudos demonstraram que as doses intravenosas de Remdesivir foram adequadamente toleradas nos
pacientes; este medicamento nao foi utilizado em pacientes gravemente infectados pelo COVID-19,
necessitando de ensaios clinicos de controle (Azevedo et al., 2020).

Existem varias estratégias terapéuticas para a doenca COVID-19 sendo estudadas e que se centram no
objetivo de reduzir significativamente o niimero de casos moderados ou graves. Nos casos leves, o uso do
remdesivir tem se mostrado eficaz. Nos estudos, este farmaco experimental demonstrou atividade anti-virica.
Corticésteroides, uso de inibidores da interleucina-6, da interleucina-2 tem mostrado resultados em casos
moderados da doenca. Em casos graves tém se usado a jungao destas duas modalidades terapéuticas, com o
intuito de suprimir a replicagdo virica e controlar a magnitude da resposta imunitaria de forma a que esta seja
eficaz na eliminacao do virus, causando o minimo de danos colaterais a outros 6rgaos do paciente (Vilarinho
& Pereira, 2020).

Dentre as estratégias farmacolodgicas, a ivermectina, um medicamento anti-parasitario, tem sido
amplamente recomendado por alguns profissionais de saide para prevencao e tratamento da COVID-19. No
entanto Puga et al. (2021), analisaram evidéncias de eficacia e seguranca da ivermectina em casos de COVID-
19 e concluiram que nao ha comprovacao cientifica, até o momento, da efetividade da ivermectina em
humanos para prevencao ou tratamento da COVID-19. O aumento das prescricoes de ivermectina tem sido
associado aos resultados favoraveis de um estudo in vitro no impedimento da replicacdo do SARS-CoV-2,
porém, a dose utilizada pelos pesquisadores é de aproximadamente dez vezes a aprovada por agéncias
reguladoras como ANVISA e FDA (Tritany & Tritany, 2020). Estudos in vivo, com aplicacao de doses aceitaveis,
demonstraram a ineficiéncia desse medicamento em relagao ao COVID-19 (D’Agostini et al., 2021).

A dexametasona, um corticoide com propriedades anti-inflamatérias e imunossupressoras, usado desde
os anos de 1960, nos testes clinicos evidenciou uma reducao nas mortes de pacientes graves recebendo
ventilacao mecanica invasiva ou oxigénio, porém, ndo se constatou beneficios nos quadros leves de COVID-
19. A dexametasona ndo tem poder preventivo frente a infeccao (Ferreira & Andricopulo, 2020; D’Agostini et
al., 2021). Medicamentos com efeitos anti-inflamatérios demonstraram eficicia no tratamento do processo
de inflamacao pela infeccdo do virus, visto que seus mecanismos se mostraram promissores contra a COVID-
19. Dexametasona, anakinra, auranofina, baricitinibe e nafamostat sao alguns tipos de anti-inflamatérios em
fases de testes (Sales et al., 2021).
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Um medicamento em andlise na China é o favipiravir, uma droga com acao comprovada contra o virus
ebola. A eficiéncia da droga na reducdo da infec¢ao pelo SARS-CoV-2 se di em virtude desse medicamento
inibir a atividade da RNA polimerase (Sousa et al, 2020).

Apesar da OMS ter liberado seu uso, o ibuprofeno tem sido usado com cautela em pacientes com a COVID-
19, visto que em alguns casos, piorou a condicao de saide. Especialistas da area de satde aconselham o uso
de paracetamol, se o paciente nao for alérgico, como primeira escolha em vez de ibuprofeno e outros anti-
inflamatérios nao esteroides para tratar febre e dor de garganta, devido ao perfil de seguranca ja comprovado
do medicamento (Oliveira & Moraes, 2020).

Arbidol, um farmaco utilizado para profilaxia e tratamento de influenza e infeccoes virais respiratdrias,
age inibindo a fusao viral para atingir a membrana celular. Tem demonstrado atividade contra o virus SARS,
e estd atualmente sendo avaliado para o tratamento de COVID-19 em varios estudos na China (Dias et al.,
2020). O arbidol age por meio da inibicao da ligacdo da proteina do envelope viral as células hospedeiras e
com isso impede a entrada do virus. Diante dessa descoberta, o medicamento foi incluido na sexta edicao do
plano chinés de diagnéstico e tratamento de pacientes com COVID-19 (Sousa et al., 2020).

O site ClinicalTrials é mantido pela Biblioteca Nacional de Medicina dos Estados Unidos da América, sendo
esse um banco de dados de informacoes de registros e resultados de estudos de pesquisa clinica, é patrocinado
ou financiado por vérias organizacgoes publicas e privadas em todo o mundo. Neto e Pires (2020), mapearam
esse site e levantaram quais os principais medicamentos para uso na COVID-19, em fase de estudos clinicos.
Os achados sao detalhados a seguir.

Tabela 1. Medicamentos mais citados nos estudos clinicos.

Nome da Droga

Hidroxicloroquina
Azitromicina
Cloroquina
Remdesivir
Dexametasona
Terapia padrao de COVID-19
Sulfato de hidroxicloroquina
Lopinavir /ritonavir
Favipiravir
Nitazoxanida
Gas 6xido nitrico
Colchicina
Colchicine Tablets
Fosfato de cloroquina
Ivermectina
Peginterferon Lambda-1a
Plasma
Talidomida
Tocilizumab (TCZ)

Vitamina C

Fonte: Adaptado de Neto & Pires (2020).

Nota-se que os medicamentos pesquisados nao sao apenas os antivirais, mesmo sabendo que o causador
da pandemia é um virus. A pesquisa apontou que a classe terapéutica mais investigada sao os antimalaricos.
Porém, nos testes clinicos descobriram que no grupo de pacientes que recebiam doses altas, havia mortes
mais rapidas, precisando equilibrar a dose destes, exigindo assim um monitoramento constante, a fim de nao
levar o paciente acometido a uma adversidade posterior ou a 6bito (Neto & Pires, 2020).
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Discussao

Em mais de um ano de pandemia, poucos remédios demonstraram algum efeito em combaté-la. Nesse
periodo, medicamentos falharam, outros seguem em testes, e alguns medicamentos, aparentemente,
diminuem a gravidade dos casos mais graves de COVID-19. Assim, diante da auséncia de medicagoes
especificas ou vacinas em quantidade suficiente, a alternativa para evitar o colapso dos sistemas de satde,
consiste em aliar politica de isolamento social a testagem da populacdo (Souza et al., 2021).

Chefes de estado, cientistas, universidades e profissionais da saide tém se empenhado no combate a
COVID-19 em uma corrida contra o tempo. Nao obstante todos os esforcos, em abril de 2021, o Brasil viveu o
pior momento da pandemia, com lotacdes em todos os hospitais e filas aguardando leitos de UTI. Alguns
medicamentos tém sido apresentados como a solu¢ao no combate a doenca, porém, o uso de medicamentos
sem fortes evidéncias que comprovem seus beneficios pode gerar riscos a satide e consequéncias irreversiveis
para a satude do paciente.

E de suma importancia discutir o uso destes fairmacos em pacientes que receberam o diagndstico de
COVID-19. Os achados da pesquisa evidenciaram que os profissionais de sadde devem analisar
criteriosamente cada paciente tendo em vista as particularidades da doenca e os fatores associados com o uso
de medicamentos, sempre se questionando qual é a melhor op¢do de tratamento e se esses pacientes podem
fazer o uso desta farmacoterapia.

Consideracoes finais

Verificou-se na bibliografia que apesar do esforco da comunidade cientifica, ainda ndo hd um tratamento
especifico para bloquear a replicacao viral, o que existem sdo medicamentos que auxiliam no tratamento dos
sintomas da doenca. Deve ser ressaltado sempre, o cardter emergencial do uso de alguns medicamentos na
pandemia, pois ainda falta alternativas para o tratamento de casos mais graves. Frisa-se que pesquisas
precisam continuar sendo realizadas para garantir e confirmar que os beneficios desses farmacos sejam
maiores que os diversos e sérios efeitos colaterais que estdao sendo evidenciados. Neste momento, quando ha
crescimento de novos casos e muitas internacdes, apenas a vacina¢do em massa poderd ter um impacto na
reducao de mortes e internac¢des em intervalo curto. Nesse sentido, programas de vacinacdo sdo agentes
poderosos e, em virtude do extraordinario progresso da ciéncia, ja dispomos desse recurso.
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