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RESUMO

Introducio: Os coronavirus sdo um grupo de virus de RNA que pertencem
a familia Coronaviridae amplamente distribuidos em humanos e outros
mamiferos. Causam doengas que variam do resfriado comum a doencas
mais graves, como pneumonia. Atualmente, estd atingindo de forma grave
o mundo todo, sem ainda terem achado uma cura definitiva. Objetivo:
avaliar a seguranca das drogas que estdo sendo desenvolvidas e testadas
no tratamento ao COVID-19 no Brasil e no Mundo. Metodologia: Uma
revisdo da literatura foi realizada do segundo semestre de 2019 e primeiro
semestre de 2020 para identificar o tratamento com farmacos e outras
varidveis utilizadas que os pesquisadores do Brasil e do mundo estdo
testando na populacdo com a intencdo de combater o virus do COVID-19.
14 estudos examinaram intervengdes medicamentosas testadas em pacientes
que foram infectados pelo virus em varios locais do mundo. Resultados e
discussido: De acordo com as evidéncias atuais, sugerimos a continuagao dos
experimentos farmacologicos, evidenciando a cloroquina, hidroxicloroquina
a Lopinavir/Ritonavir e o Plasma convalescente como possiveis indicadores
para o surgimento de um tratamento definitivo e eficaz ao combate do virus.
Também, foi demonstrado sucesso em outros procedimentos, apesar que em
alguns indicadores ndo se recomenda de acordo de como se encontra o estado
de satude do paciente. Conclusao: As respostas positivas dos pacientes estao
variando de caso a caso nesses tratamentos, mas todos obterdo resposta
em comum, que sao a diminui¢do do tempo de contagio, que nos traz uma
perspectiva boa para criar um tratamento eficaz a definitivo para a cura desta
enfermidade.

Palavras-chave: COVID-19; Sars-CoV-2; Terapé€utica; Epidemiologia.
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ABSTRACT

Introduction: Coronaviruses are part of a group of RNA viruses belonging to the Coronaviridae family
and widely distributed in humans and other mammals. They cause diseases ranging from the common cold
to more serious illnesses such as pneumonia. Currently, it is severely affecting the entire world, without yet
having found a definitive cure. OBJECTIVE: To evaluate the safety of drugs being developed and tested
for COVID-19 in Brazil and worldwide. METHODS: A literature review was conducted from the second
half of 2019 and first half of 2020 to identify drug treatment and other variables used that researchers in
Brazil and around the world are testing in the population with the intention of fighting the COVID-19
virus. Fourteen studies have examined drug interventions tested in patients who have been infected with
the virus in various locations around the world. DISCUSSION: According to current evidence, we suggest
the continuation of pharmacological trials, highlighting chloroquine, hydroxychloroquine to Lopinavir/
Ritonavir and convalescent plasma as possible indicators for the emergence of a definitive and effective
treatment to combat the virus. Additionally, success has also been demonstrated in other procedures, although
in some indicators it is not recommended according to the patient’s health status. CONCLUSION: The
positive responses of patients are varying from case to case in these treatments, but all have a common
response that is the decrease in the time of infection, which brings us a good perspective so that we can
create an effective and definitive treatment for the cure of this disease.

Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; Therapeutics; Epidemiology.

1 INTRODUCAO

Os coronavirus fazem parte de um grupo de virus de RNA pertencente a familia Coronaviridae
amplamente distribuidos em humanos e outros mamiferos (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020).
Causam doencas que variam do resfriado comum a doengas mais graves, como pneumonia. O coronavirus,
desde 2002, causou varios eventos importantes de satide publica que resultaram em epidemias globais,
como a Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SARS) causada pelo coronavirus Sar-CoV-1, a Sindrome
Respiratoria do Oriente Médio (MERS) causada pelo MERS-CoV ¢ a Doenga do Corona Virus 2019
(COVID-19) provocada pelo Sar-CoV-2 (WANG et al., 2020). O Sar-CoV-2 ¢ uma nova cepa que nao foi
identificada anteriormente em seres humanos e que possui maior transmissibilidade que os dois anteriores
(LUO et al., 2020; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020).

O virus da COVID-19 afeta pessoas de maneiras diferentes. A maioria das pessoas infectadas
desenvolve sintomas leves a moderados e se recupera sem a necessidade de tratamento especial, sendo que
alguns pacientes nem apresentam manifesta¢des clinicas (HUANG et al., 2020). Por outro lado, pessoas
que tem a saude comprometida ou com mais de 60 anos tem um risco maior de desenvolver doencas graves
e até a morte. As mulheres gravidas podem também ser mais suscetiveis a COVID-19, pois em geral, sdo
vulneraveis a infecc¢ao respiratoria.

Emum estudo a contaminacao ambiental foi significativa por pacientes com SARS- CoV-2 através de
goticulas respiratdrias e derramamento fecal, sugerindo o ambiente como um meio potencial de transmissao
e apoia a necessidade de uma adesdo estrita a higiene ambiental e das maos (ONG et al., 2020). O uso de
mascaras (médicas ou caseiras), além de higiene instantanea das maos com 4gua misturada com alcool,
sabdo em pd ou hipoclorito de s6dio mostrou-se eficaz para retardar a propagagdo exponencial do virus.

Nas populagdes naturais, mutacdes, recombinagdo e rearranjo sao considerados processos evolutivos
estratégicos para a diversidade genética. Geralmente, as altas taxas de mutagdo de virus com RNA sdo

relacionadas a baixa fidelidade da RNA polimerase, o que ocasiona adaptagao ambiental com rapida
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evolucdo. Ja as altas taxas de recombinacao desses virus sdo devidas ao tamanho do genoma e a transcrigao
descontinua (CARDENA-CONEIJO et al., 2020). Os primeiros estudos sobre a caracterizagio genética de
SARS-CoV-2 sugeriram que esse virus tem uma origem recombinante.

Existe também a preocupacdo de o risco de transmissdo persistir apoés a melhora dos sintomas,
verificou-se que os swabs para SARS-CoV-2 foi positivo no escarro e nas fezes, mesmo depois que os
swabs da faringe se tornaram negativos. Outro estudo recomenda que para diminuir o risco de disseminagao
da doenga, os testes de RNA viral do escarro induzido e ndo da orofaringe devem ser avaliados como um
critério para a liberacdo de pacientes com COVID-19 (HAN et al., 2020), provavelmente pelo fato de
que as amostras de escarro geralmente apresentaram cargas virais mais altas do que as amostras de swab
da orofaringe (PAN et al., 2020). Embora o nimero de pacientes com COVID-19 seja maior, a taxa de
mortalidade ¢ menor que d4 SARS (9,6%) e da MERS (34,4%).

Diante de toda essa problematica, cientistas de todo o mundo trabalham incansavelmente buscando
informagdes sobre novos diagnosticos e estratégias terapéuticas, e, metodologias de prevencdo estdo se
desenvolvendo rapidamente. Além do atendimento padrdo, drogas antivirais ¢ imunomoduladores, foram
propostas para tratar os pacientes mais graves, visando controlar a replicagdo viral e regular a resposta
imune (MEGARBANE, 2020).

A pandemia de COVID-19 estd causando impacto significativo na saude global e ainda ndo ha
uma cura definitiva. Existem muitas drogas em desenvolvimento e testes, mas sua seguranga ainda nao foi
avaliada adequadamente. A avaliacdo da seguranca das drogas ¢ importante para garantir que o tratamento
de COVID-19 seja eficaz e seguro. Acelerar o desenvolvimento de um tratamento eficaz e definitivo, avaliar
a seguranca das drogas em desenvolvimento e testes no tratamento de COVID-19 no Brasil e no mundo,
identificando as intervencdes medicamentosas testadas em pacientes infectados pelo virus em vérios locais
do mundo. Diante disto, foi desenvolvido um estudo de revisdo sistematica como objetivo de avaliar a
seguranca das drogas que estdo sendo desenvolvidas e testadas no tratamento ao COVID-19 no Brasil e no
Mundo.

2 METODOLOGIA

Uma revisdo da literatura foi realizada do segundo semestre de 2019 e primeiro semestre de 2020 para
identificar o tratamento com farmacoldgicos e outras variaveis utilizadas que os pesquisadores brasileiros e
do mundo que estdo sendo testados com a inten¢do de combater o virus do SARS-CoV-2. Foram incluidos
14 estudos que avaliaram interven¢des medicamentosas testadas em pacientes que foram infectados pelo

virus em diferentes partes do mundo.
2.1 Estratégia da Pesquisa

Revisdo baseada em uma pesquisa integrativa conduzida no periodo do segundo semestre de 2019 a
primeiro semestre de 2020, referentes aos artigos publicados nas bases de dados Pubmed, Web of Science e
Science Direct por meio das palavras-chave obtidas pelo Descritor em Ciéncias da Satde (DeCs).

O procedimento de estratégia de busca dos artigos foi a seguinte: na base de dados Pubmed utilizou-
se uma busca por descritores: “Covid-19”; “Clinical trial Covid-19”; “Cloroquine Covid-19”; “SARS-
CoV-2%; “Uso farmacoldgico”; “Epidemiologia”. Na base Science Direct procuramos em “Topico” com os

mesmos descritores (Figura 1).
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2.2 Critérios de Inclusao

Estudos publicados em inglés (1), nas bases de dados indicados (2) que foram publicados em
2019/2020 (3), Artigo discutiu a histéria do virus corona e epidemiologia (4), relatos de casos ou estudos

envolvendo pacientes que estavam expostos ao virus SARS-CoV-2 (5).
2.3 Critérios de Exclusao

Os artigos foram excluidos se: (1) ndo foram baseados em dados (por exemplo, de livros, artigos
teoricos ou revisdes secundarias), (2) ndo estava na lingua inglesa, (3) populacdo utilizada no estudo nao

ser proveniente da infec¢do do virus, caso suspeito sem provas (4).
2.4 Processo de Selecao

Foram utilizadas trés etapas para a realiza¢ao do processo de selecdo. Primeiro passo foi a busca
dos artigos em bases de dados e leitura dos titulos e resumos. O segundo passo foi a exclusdo dos trabalhos

segundo analise dos critérios de inclusdo. O terceiro e ultimo passo foi a investiga¢do do artigo na integra.
2.5 Extracao dos Dados e Qualidade do Estudo

Os dados dos estudos incluidos foram extraidos utilizando o Microsoft Excel 2010. O formulario
foi preenchido com os campos a serem preenchidos por um revisor na seguinte ordem: (1) identificagdo
do estudo (nome do autor principal e ano); (2) objetivo do estudo; (3) aspectos da populacdo alvo (idade e
sexo0); (4) tipo de intervengao; (5) resultados estudados e (6) apresentagdo dos resultados.

Com objetivo de garantir a confiabilidade na sele¢do dos artigos, todas as etapas de busca e sele¢ao
foram revisadas de forma independente por dois pesquisadores que, depois da leitura de todos os artigos,

entraram em consenso para o estabelecimento dos critérios e os critérios de inclusao.

ID: 3870
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Figura 1. Fluxograma das etapas para selecao dos artigos usando a lista de verificagdo PRISMA.

From: Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group (2009). Preferred Reporting /tems for Systematic
Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement. PLoS Med 6(7): ¢1000097. doi:10.1371/journal.pmed1000097. For
more information, visit www.prisma-statement.org.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca inicial resultou em 71 artigos, a partir da literatura Pubmed, Web Of Science, Science
Direct. Dos quais 7 foram excluidos por duplica¢do. Apos a analise dos titulos e resumos, 13 estudos
foram considerados irrelevantes e excluidos. A andlise completa dos textos resultou na exclusdo de mais
57 estudos, que ndo atendiam aos critérios de inclusdo. Um total de 14 estudos foram incluidos na revisao
(Tabela 1).

Destes, 10 eram estudos observacionais e 4 eram ensaios clinicos randomizados. A maioria dos estudos
foi realizada na China, seguida por Brasil, EUA, Franca e Colombia. As interven¢des medicamentosas mais
comumente estudadas foram a cloroquina e hidroxicloroquina, seguidas por Lopinavir/Ritonavir e plasma
convalescente. A andlise dos resultados sugere que a cloroquina, hidroxicloroquina, Lopinavir/Ritonavir e

o plasma convalescente sdo potenciais opcdes terapéuticas para o tratamento do COVID-19.

ID: 3870
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Tabela 1: Artigos utilizados na pesquisa que relatam os principais tratamentos utilizados na busca de um tratamento eficaz ao

COVID-19.

Autor/ Pais Principais Resultados

Ano

Gautret et | Franca Nenhuma diferenca significativa foi observada entre pacientes tratados com hidroxicloroquina

al., 2020 e pacientes controle em relagdo ao sexo. Azitromicina direcionada a hidroxicloroquina foi
significativamente mais eficiente na eliminagdo do virus. O tratamento com hidroxicloroquina é
significativamente associado a reduc¢do/desaparecimento da carga viral em pacientes COVID-19 ¢
seu efeito é reforgado pela azitromicina.

Gao et al., | China O fosfato de cloroquina é superior ao controle tratamento na inibigao da exacerbagdo da pneumonia.

2020 O medicamento ¢ recomendado a ser incluido na proxima versdo das Diretrizes para Prevengao,
Diagnostico e Tratamento Pneumonia Causada pelo COVID-19, emitida pela Comissdo Nacional
de Saude do Povo Republica da China para o tratamento da infec¢do por COVID-19 em populagdes
maiores no futuro.

Borba et | Brasil O grupo de alta dosagem apresentou mais casos de QTc intervalo superior a 500 milissegundos

al., 2020 (7 de 37 [18,9%]) em comparagdo com o grupo de baixa dosagem (4 de 36 [11,1%]). Os achados
preliminares deste estudo sugerem que a maior dosagem de CQ ndo deve ser recomendada para
pacientes gravemente enfermos com COVID-19 por causa de seus riscos potenciais, especialmente
quando tomados concomitantemente com azitromicina e o seltamivir.

Millan- Colombia | Progressivamente, sua condi¢do clinica melhorou e, no dia 9, o paciente rRT-PCR para SARS-

Oiiate et CoV-2 se tornou negativo. O paciente recebeu alta e isolado em casa por 14 dias. Este e outros casos

al., 2020 COVID-19 exigem resultados urgentes de ensaios clinicos que apoiam abordagens terapéuticas
baseadas em evidéncias para esta pandemia e o gerenciamento clinico.

Huang et | China Os resultados sugerem que a cloroquina possui ligeira vantagem sobre o Lopinavir /Ritonavir. A

al., 2020 cloroquina pode ser uma op¢ao econdmica e barata entre muitas terapias propostas. Na auséncia de
uma cura especifica, drogas antigas como a cloroquina pode ser reaproveitada para combater esta
nova doenga e salvar vidas em todo o mundo.

Shen et al., | China Apods a transfusdo de plasma, a temperatura corporal normalizou-se em 3 dias em 4 de 5 pacientes,

2020 o escore SOFA diminuiu ¢ o PAO2/FIO2 aumentou em 12 dias (intervalo: 172-276 antes e 284-366
depois). As cargas virais também diminuiram e se tornaram negativas. A administragdo de plasma
convalescente contendo anticorpo neutralizante foi acompanhada de melhora do estado clinico.

Ye et al., China A transfusdo de plasma convalescente levou a uma resolugdo das opacidades em vidro fosco (GGOs)

2020 e consolidagdo no paciente no 1, no 2, no 3, no 4 ¢ no 6. Nos pacientes no 1 e no 5 que apresentaram
SARS-CoV-2 em esfregagco de garganta, a terapia com plasma convalescente provocou uma
eliminag@o do virus. Essa intervengdo tem um significado especial para eliminar o SARS-CoV-2 ¢
acredita-se ser uma terapia de ponta promissora durante a crise pandémica de COVID-19.

Anh et al., | China Ambos os pacientes apresentaram pneumonia grave com sindrome do desconforto respiratorio

2020 agudo ¢ apresentaram um resultado favoravel apos o uso de plasma convalescente; os pacientes
apresentaram melhora na oxigenagao e radiografia de torax com diminui¢do da marcadores e cargas
virais. Os casos sugerem que o plasma convalescente de pacientes que se recuperaram da infecgéo por
COVID-19 pode ser uma opgao adicional para tratar pacientes sem causar efeitos adversos graves.

Zhang et | China Trés pacientes foram testados quanto a virus carga ou anticorpos IgM e IgG. Carga do virus SARS-

al., 2020 CoV-2 apds plasma convalescente a transfusdo caiu significativamente (de 55 105 para 3,9 104 a
180 copias / mL). Os quatro pacientes (incluindo uma mulher gravida) se recuperaram da infec¢éo
por SARS-CoV-2. O plasma convalescente pode ser uma terapia potencial para pacientes criticos
infectados com SARS-CoV-2. Nio se observou reagdes adversas graves associada a transfusdo de
plasma convalescente.

Cao et al., | China O tratamento com lopinavir/ritonavir ndo foi associado a uma diferenca do tratamento padrdo no

(2020) tempo até a melhora. Mortalidade aos 28 dias foi semelhante no grupo lopinavir—ritonavir e no grupo

de tratamento padrdo (19,2% vs. 25,0%; diferenga, - 5,8 pontos percentuais; IC95%, -17,3 a 5,7).
Em pacientes adultos hospitalizados com Covid-19 grave, nenhum beneficio foi observado com o
tratamento com lopinavir-ritonavir além do tratamento padrao.

ID: 3870
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Continuando Tabela 1

Duan et China Os resultados de 10 casos graves em adultos mostraram que um (200 ml) de PC foi bem tolerada
al., 2020 e ocorreu melhoria dos sintomas clinicos nos 10 pacientes, especialmente febre, tosse, falta de ar
e dor no peito, desapareceram ou melhoraram bastante dentro de 1-3 dias apés a PC transfusdo
poderia aumentar ou manter significativamente a neutralizagéo anticorpos em alto nivel, levando ao
desaparecimento da viremia em 7 dias. Este estudo mostrou que a terapia com PC foi bem tolerada
e poderia potencialmente melhorar os resultados clinicos através da neutralizagdo da viremia casos
graves de COVID-19.

Tang et al., | China Nao foi encontrada diferenca na mortalidade em 28 dias entre usuarios de heparina e ndo usuarios
2020 (30,3% vs 29,7%, P = 0,910). Porém, a mortalidade em 28 dias dos usuarios de heparina foi
menor do que os ndo usuarios em pacientes com pontuagdo SIC >4 (40,0% vs 64,2%, P = 0,029)
ou D-dimero> 6 vezes o limite superior do normal (32,8% vs 52,4%, P = 0,017). A terapia
anticoagulante, principalmente com heparina de baixo peso molecular, parece estar associada a um
melhor prognostico em pacientes graves com COVID-19 que atendem aos critérios da SIC ou com
um D-dimero marcadamente elevado.

Negri et Brasil Arelag@o PaO2 / FiO2 aumentou significativamente nas 72 horas apds o inicio da anticoagulagéo, de
al., 2020 254 (£ 90) a 325 (+ 80), p = 0,013, e mais da metade dos pacientes tiveram alta dentro de um prazo
médio de 7,3 (£ 4,0) dias. Pacientes positivos resposta a hepariniza¢do de dose sob medida, contribui
para a compreensdo do mecanismo fisiopatoldgico da doenca e fornece informagdes valiosas para
a tratamento desses pacientes muito doentes enquanto aguardamos os resultados de outros estudos
controlados.

Grein et Estados Melhora na classe de suporte de oxigénio, incluindo 17 de 30 pacientes (57%) recebendo ventilagdo
al., 2020 Unidos mecénica extubada. Um total de 25 pacientes (47%) foram alta e 7 pacientes (13%) morreram;
mortalidade foi de 18% (6 de 34) entre os pacientes recebendo ventilacao invasiva e 5% (1 de 19)
entre aqueles que nao recebem ventilagdo. Nesta coorte de pacientes internados para Covid-19 grave
que foram tratados com remdesivir de uso compassivo, observou-se melhora clinica em 36 dos 53
pacientes (68%). A medicdo da eficacia exigird ensaios randomizados continuos e controlados por
placebo da terapia remdesivir.

Fonte: Elaborada pelos autores, 2023.

Cientistas de todo o mundo trabalham incansavelmente e informagdes sobre novos diagnosticos e
estratégias terapéuticas e de prevencao estdo se desenvolvendo rapidamente. Além do atendimento padrao,
drogas antivirais e imunomoduladoras foram propostas para tratar os pacientes mais graves, visando
controlar a replicagdo viral e regular a resposta imune (MEGARBANE, 2020). A cloroquina é uma droga
barata que existe ha mais de 80 anos e foi desenvolvida como um medicamento antimalérico (GAO et al.,
2020). Ja a hidroxicloroquina existe desde 1955 e ¢ semelhante a cloroquina, mas menos toxica.

Viérios ensaios Clinicos estdo sendo realizados no mundo, com objetivo da descoberta da cura da
COVID-19. Gao etal., (2020) em um estudo de ensaios clinicos multicéntricos com 100 pacientes realizados
na China relatou que a cloroquina (CQ) ofereceu eficcia clinica superior aos controles contra a pneumonia
associada ao COVID-19. Baseado nesse estudo, a Comissao Nacional de Satide da Republica Popular da
China est4 considerando Cloroquina em suas diretrizes nacionais para o tratamento do COVID-19.

Muitas institui¢des académicas nos Estados Unidos e no exterior elaboraram diretrizes institucionais
para o uso de medicamentos para COVID-19, incluindo Cloroquina/hidroxicloroquina com diferentes
dosagens e duracdo para tratamento ou profilaxia, mas nao ha recomendacao padrio para prescrever esses
medicamentos para esta doenca (KESHTKAR-JAHOMI & BAVARI, 2020). Corroborando com essas
indicacdes, Borba et al., (2020) em seus achados preliminares, sugerem que a maior dosagem de CQ nao
deve ser recomendada para pacientes gravemente enfermos com COVID-19 por causa de seus riscos
potenciais, especialmente quando tomados concomitantemente com azitromicina e oseltamivir. E ainda

afirma que esses achados ndo podem ser extrapolados para pacientes com COVID-19 nao grave. Millan-
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Onate et al., (2020) em um estudo de caso observou melhora significativa do paciente ao ser tratado com
CQ.

Um estudo na Franga com 20 pacientes mostrou uma reducao significativa na carga viral comparado
ao controle em que a azitromicina associada a hidroxicloroquina foi significativamente mais eficiente para
a eliminagdo do virus. Os resultados do estudo foram considerados promissores por alguns cientistas, mas
questionados por outros, devido a algumas limitagdes como o pequeno tamanho da amostra, por exemplo.
Epidemiologista afirmou que cautela era necessaria porque muitos tratamentos que inicialmente parecia
“promissor” mais tarde provou ser prejudicial (LENZER, 2020).

No Brasil, a Anvisa liberou as pesquisas clinicas com hidroxicloroquina em busca da cura da
COVID-19, no Hospital Israelita Albert Einsten (GAO et al., 2020). Até o momento, ndo existem estudos
conclusivos que comprovam o uso da cloroquina e da hidroxicloroquina para o tratamento da Covid-19
(GAO et al., 2020). A Cloroquina e hidroxicloroquina podem causar danos, com janelas terapéuticas
estreitas e muitos efeitos toxicos que pode ser particularmente problematico em idosos, que também tém
maior probabilidade de sofrer de COVID-19 grave (BORBA et al., 2020).

Outras drogas também estdo sendo utilizadas em estudos para o combate da COVID-19. Em
pacientes adultos hospitalizados com Covid-19 grave, nenhum beneficio foi observado com o tratamento
com lopinavir-ritonavir além do tratamento padrao (CAO et al., 2020), os resultados de Huang et al., (2020)
sugerem que a cloroquina possui ligeira vantagem sobre o Lopinavir/Ritonavir. Favipiravir (FPV), foi
aprovado para o tratamento da nova Influenza desde 2014 (FURUTA et al., 2005), mas ainda em teste para
a COVID-19.

A Invermectina ¢ um agente antiparasitario aprovado pela Food and Drugs Administration (FDA)
que inibe a replicagdo do HIV-1 e do virus da dengue (GONZALES et al., 2008) esta amplamente disponivel
e mostrou-se efetiva na inibicdo do SARS-CoV-2 in vitro (CALY et al., 2020). Remdesivir, uma nova
droga desenvolvida para o tratamento da doeng¢a causada pelo virus Ebola (CHIH-CHIA et al., 2020), foi
considerada um grande potencial e pode ser a melhor candidata ao tratamento do COVID-19 (YU-CHEN
et al., 2020).

Grein et al., (2020) em seu estudo observou-se melhora clinica em 36 dos 53 pacientes (68%)
tratados com remdesivir, salienta que para aferir a eficacia ainda exigira ensaios randomizados continuos e
controlados por placebo na terapia remdesivir. Um tratamento que estd sendo estudo contra a COVID-19 ¢
o uso de plasma convalescente coletado de individuos que se recuperaram do COVID-19. E possivel que o
plasma convalescente que contenha anticorpos para SARS-CoV-2 possa ser eficaz contra a infecgao.

O uso de plasma convalescente foi estudado em surtos de outras infecgdes respiratdrias, incluindo
a pandemia do virus influenza HIN1 2009-2010, a epidemia de SARS-CoV-1 de 2003 e a epidemia de
MERS-CoV de 2012. Logo, estudos acreditam que os anticorpos do plasma de individuos covalescentes
podem suprimir a viremia (CHEN et al, 2020; KWAN et al, 2020, AHN, 2020; SHEN et al, 2020; YE et al,
2020; HANG et al, 2020).

O Food and Drugs Administration (FDA) dos Estados unidos trabalhou com vérios parceiros federais
e universidades para abrir um protocolo de acesso expandido para facilitar o acesso ao plasma convalescente
COVID-19. Dez pacientes graves confirmados de COVID-19 foram incluidos em um estudo na China para
testar o tratamento com plasma convalescente (PC) (KAI, 2020). Este estudo mostrou que a terapia com PC

foi bem tolerada e poderia potencialmente melhorar os resultados clinicos através da viremia neutralizante




Amorim et al., 2023 Rev. Multi. Saude, v 4. n.2

em casos graves de COVID-19. A dose e o ponto de tempo ideais, bem como o beneficio clinico da terapia
com PC, precisam de mais investigagdes em grandes ensaios bem controlados (KAI, 2020). Zhang et al.,
2020 realizou um estudo com quatro pacientes e verificou que o plasma convalescente pode ser uma terapia
potencial para pacientes criticos infectados com SARS- CoV-2, também nao foi observado rea¢des adversas
graves associada a transfusdo de plasma convalescente.

Segundo Negri et al., (2020), desde o inicio da pandemia de COVID-19, a gravidade da doenga
tem sido ligada a distarbios da coagula¢do, como prolongamento do tempo de protrombina, produtos de
degradagao elevados de fibrina, contagem reduzida de plaquetas e dimero D, constatou que o uso da heparina,
reduziu o tempo de internagdo e de intubacdo, mostrando-se uma estratégia promissora para os casos graves
da enfermidade. A terapia anticoagulante, principalmente com heparina de baixo peso molecular, segundo
Tang et al., (2020), pareceu estar associada a um melhor progndstico em pacientes graves com COVID-19
em seu estudo com 449 pacientes.

Como foi observado, o tratamento para a COVID-19 ainda estd em fase de teste, apesar do avango
alcangado, sdo necessarios mais estudos para a definicdo do tratamento ideal. Portanto, ¢ essencial destacar
os preceitos da promocgao da satide em busca de reorientar as praticas de higiene, em que a situagdo atual
vivida pela populagdo mundial requer uma postura preventiva (TANG et al, 2020), ja que essa pandemia
tem causado um alto impacto a saude publica devido a quantidade de infectados em um curto espaco de
tempo (ABREU, 2020).

Foi constatado que diversas terapias medicamentosas estdo sendo exaustivamente avaliadas em
diferentes regides do globo terrestre. Um conjunto variado de estratégias terapéuticas e compostos quimicos
estdo sendo desenvolvidos e testados, e embora todas as abordagens estejam apresentando resultados
encorajadores no combate ao agente viral, ainda nio se alcangou uma cura definitiva. E notavel que, em
virtude das particularidades biologicas e da individualidade humana, somadas a constante evolugdo e
mutacdo do virus, os resultados obtidos se apresentam bastante inconclusivos quanto a obtencdo de uma

terapia efetiva e duradoura.

4 CONCLUSAO

Como objetivo avaliar a perspectivas das drogas que estdo sendo desenvolvidas e testadas no
tratamento ao COVID-19 no Brasil e no mundo. Foi identificado que diversos farmacos estdo sendo testados
em pacientes infectados, a cloroquina e a hidroxicloroquina foram utilizadas na maioria das vezes de forma
conjunta, seguidas da Lopinavir/Ritonavir e do Plasma convalescente em boa parte dos artigos pesquisados,
com um resultado positivos em todos eles.

De acordo com as evidéncias atuais, sugerere-se a continuacao dos experimentos farmacoldgicos
para encontrar um tratamento definitivo e eficaz ao combate do virus. No entanto, ¢ importante ressaltar
que as respostas positivas dos pacientes estdo variando de caso a caso nesses tratamentos, mas todos tém
uma resposta em comum que sdo a diminui¢do do tempo de contdgio, 0 que nos traz uma perspectiva
boa para que se possa criar um tratamento eficaz a definitivo. Portanto, as limita¢des do estudo incluem
a falta de evidéncias consistentes e a necessidade de mais pesquisas para avaliar a eficdcia e a seguranca
desses tratamentos. No entanto, os resultados apresentados nesta revisdo sao encorajadores e nos ddo uma

perspectiva positiva para o desenvolvimento de um tratamento eficaz e definitivo para a cura do COVID-19.
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