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Resumo:

A COVID-19 ¢ uma doenga viral que afeta milhées de pessoas pelo mundo, devido a letalidade
e morbidade significativa, rapido contégio e caréncia de medicamentos especificos, o que gera um grande
medo na populagdo que busca a automedicacdo. A disseminacéo da desinformacéo esteve presente nos
momentos mais criticos da COVID-19. A politizagdo da pandemia em vérios paises fez com que os poli-
ticos se tornassem a principal fonte de desinformacéo, enquanto a subestimagdo pelos interessados na
saude publica gerou mensagens inconsistentes e confusdo publica. Além disso, a caréncia de conheci-
mento sobre as infec¢des e seu tratamento gerou um entendimento insuficiente. Partindo deste pressu-
posto o presente estudo buscou expor com base em uma pesquisa survey sobre o uso irracional dos
farmacos Azitromicina e Ivermectina durante a pandemia da COVID-19. A busca de informacgdes e estu-
dos Dbibliograficos foram realizados nos bancos de dados on-line SciELO, NIH/PUBMED,
MEDLINE/BVS, LILACS, Capes peri¢dicos e Google académico, assim como a pesquisa em livros per-
tinentes ao tema. Outra etapa do método foi a aplicagdo de um survey por meio da plataforma Google
forms. Foram aplicadas 12 perguntas em um total de 66 respondentes. Na compilagédo de dados 51,5%
testaram positivo para a Covid-19, ja 48,5% nao foram infectados. Muitos respondentes fizeram uso de
medicamentos sem orientacdo, dentre as medicagdes utilizadas estd a Azitromicina com 13,6% de con-
sumo. Outro dado importante € o de pessoas que fazer uso irracional por indicagdo prépria que represen-
taram 6,1%. Em relagdo a imunizagéo por vacina 65,2% ja tomaram a terceira dose, entre os imunizados
9,1% n&o acreditam na eficicia das vacinas e continuam a fazer uso irracional de medicamentos sem
qualquer orientagdo profissional. Dentro do objetivo do estudo, foi possivel identificar que o uso irracional
de medicamentos ¢ comum, e independe do nivel social ou de instru¢do, acometendo vérios individuos.
Porém, essa pratica avangou na pandemia da Covid-19 junto as informagdes sem base cientifica.

Palavras-chave: Covid-19; Azitromicina; Ivermectina; Uso irracional; Kit Covid.

Abstract:

COVID-19 is a viral disease that affects millions of people around the world, due to its lethality
and significant morbidity, rapid contagion, and lack of specific drugs, which generates great fear in the
population that seeks self-medication. The dissemination of misinformation was present in the most critical
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moments of COVID-19. The politicization of the pandemic in several countries made politicians the main
source of misinformation, while underestimation by public health stakeholders generated inconsistent
messages and public confusion. In addition, the lack of knowledge about infections and their treatment
has generated insufficient understanding. Based on this assumption the present study sought to expose
based on a survey research on the irrational use of the drugs Azithromycin and Ivermectin during the
COVID-19 pandemic. The search for information and bibliographic studies were performed in online da-
tabases SciELO, NIH/PUBMED, MEDLINE/BVS, LILACS, Capes periodicals and Google academic, as
well as research in books pertinent to the theme. Another step of the method was the application of a
survey using the Google forms platform. Twelve questions were applied to a total of 66 respondents. In
the data compilation 51.5% tested positive for Covid-19, while 48.5% were not infected. Many respondents
used medications without guidance, among the medications used is Azithromycin with 13.6% consump-
tion. Another important data is that of people who make irrational use by their own indication, which
represented 6.1%. Regarding immunization by vaccine 65.2% have already taken the third dose, among
those immunized 9.1% do not believe in the effectiveness of vaccines and continue to make irrational use
of medicines without any professional guidance. Within the objective of the study, it was possible to iden-
tify that the irrational use of medication is common, and independent of social or educational level, affect-
ing several individuals. However, this practice has advanced in the Covid-19 pandemic along with infor-
mation without scientific basis.

Keywords: Covid-19; Azithromycin; Ivermectin; Irrational use; Covid Kit.

INTRODUCAO Em 11 de margo de 2020, a OMS
apresentou estar em curso uma pandemia
gerada pelo virus, o qual iniciou em Wuhan,

na China, chegando ao Brasil em fevereiro

rios animais, inclusive aves e mamiferos. de 2020 (DIAS et al., 2020). Os dois primei-
Cerca de sete coronavirus sido reconhecidos

como patégenos em humanos. Os sazonais

O Coronavirus sdo RNAs de virus
geradores de infec¢oes respiratorias em va-

ros estados no Brasil a apresentarem casos
de contaminacéo foram S&o Paulo e Rio de

estédo, geralmente, vinculados a sindromes Janeiro. Durante marco, S&o Paulo ja tinha

gripais (TEIXEIRA et al., 2020). O novo Co-

_ 13 casos confirmados e registrou a primeira
ronavirus, conhecido como SARS-CoV-2,

e morte de um homem de 62 anos, com hiper-
que gera a doenca COVID-19, que significa tensdo e diabetes (LEITE et al., 2020). Con-
Corona Virus Disease, ao passo que “19” se

refere ao ano de 2019, onde os primeiros ca-
sos foram detectados, em 31 de dezembro
de 2019 em Wuhan, na China. Nesta mesma

forme Junior (2020), com o aparecimento e
disseminacdo do coronavirus, as atividades
rotineiras foram interrompidas mediante a

_ . necessidade de isolamento social para frear
data, a Organizacdo Mundial da Saude

a doenca.

(OMS) alertou sobre varios casos de pneu-

monia na provincia de Hubei. Era uma cepa Ainfeccdo pelo SARS-CoV-2 possui
de coronavirus ainda ndo identificada antes vérios sintomas, geralmente gerando uma
em seres humanos. Em 30 de janeiro de gripe intensa, bem como perda de paladar,
2020, o surto do COVID-19 compds uma perda de olfato, dentre outros, que, rapida-
emergéncia de saude publica internacional- mente, evolui para um quadro similar a
mente, considerada como o nivel mais alto pneumonia, comprometendo a capacidade
de alerta (NASCIMENTO et al., 2020). respiratoria. Embora a taxa de mortalidade

varie entre 2 a 15%, o novo coronavirus se
dissemina aceleradamente entre as pessoas,
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sendo os idosos mais suscetiveis, bem como
os imunodeprimidos ou pessoas com co-
morbidades (DIAS et al., 2020).

Algumas disfungdes ocorridas por
comorbidades, como doenga pulmonar obs-
trutiva cronica (DPOC) e hipertensdo geram
disfuncdo cardiaca e pulmonar. Portanto,
podem se relacionar com o mau prognos-
tico, com os determinantes que acompa-
nham a idade, como mudancas anatémicas
dos pulmées e atrofia muscular, gerando
transformacdes fisioldgicas do sistema res-
piratério. Os fatores sistémicos agravantes
para a COVID-19 sdo: diabetes, doengas
cardiovasculares, DPOC, Sindrome do Des-
conforto Respiratorio Agudo (SDRA), mu-
dancas articulares degenerativas, obesi-
dade, desnutricédo, entre outros. A assistén-
cia médica é maior para pacientes idosos
com comorbidades, bem como uma maior
taxa de internacdo na UTI, para tanto ex-
plica-se que é dado pela proporgéo de linfo-
citos e o sistema imunologico debilitado dos
pacientes (NASCIMENTO et al., 2020).

Desde o comeco da pandemia, se-
gundo estudos de Santos-Pinto et al. (2021),
diversos medicamentos j& foram apresenta-
dos como possibilidades terapéuticas con-
tra a Covid-19, os conhecidos medicamen-
tos “reposicionados”, entre eles a Azitromi-
cina, Ivermectina. Porém, um ano apos a
pandemia, ndo existem evidéncias cientifi-
cas que respaldem o uso desses medica-
mentos. Dentre os principais problemas as-
sociados ao uso irracional é a farmacotera-
pia do medicamento e como ele influéncia
no tratamento de doencas infecciosas,
como a Covid-19 (BRITO et al, 2020). A
falta de protocolos para tratar a Covid-19
tem apresentado varias condutas na préatica
clinica. O grande aumento na venda de me-
dicamentos para automedicacédo evidencia
o risco a saude da sociedade e revela a ne-
voltadas a

cessidade de estratégias
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seguranca do paciente (SILVA; MENDES;
DONATO, 2021).

O trabalho tem como objetivo ex-
por com base em uma pesquisa survey so-
bre o uso irracional dos farmacos Azitromi-
cina e Ivermectina durante a pandemia da
Covid-19.

Novo Coronavirus-SARS-CoV-2: Covid-19

E um virus isolado primeiramente
em 1937 e em 1965 apresentado como co-
ronavirus, decorrente sua microscopia, si-
milar a uma coroa. Sete espécies de que in-
fectam seres humanos s&o conhecidas e a
recente (SARS-CoV-2) tem similaridade
com a sindrome respiratéria aguda grave
(SARS-CoV), que foi responsavel pelos sur-
tos de 2002 e 2003, em Guangdong, provin-
cia da China (DIAS et al., 2020). No fim de
2019, um novo coronavirus foi identificado
como a causa de varios casos de pneumo-
nia em Wuhan, provincia de Hubei, na
China. Foi um virus que se espalhou rapida-
mente, gerando uma epidemia na China, se-
guida por varios casos em outros paises. Em
fevereiro de 2020, a OMS definiu o0 COVID-
19 como uma pandemia. O sequenciamento
gendmico completo e andlise filogénico
apresentaram que o coronavirus é um beta-
coronavirus, do mesmo subgénero que o
SARS. A estrutura do gene de ligagdo ao re-
ceptor ¢ semelhante ao do coronavirus da
SARS, e foi apresentado que o virus utiliza o
mesmo receptor, a enzima de conversédo da
angiotensina 2 (ACE2), para entrada nas cé-
lulas (LEITE et al., 2020).

Para Rao et al. (2020), a sequéncia
do genoma SARS-CoV-2 ¢ similar também
ao coronavirus da sindrome respiratoéria do
Oriente Médio (MERS-CoV), cujo surto
aconteceu entre 2012 e 2019. O coronavirus
integra a familia Coronaviridae e da subfa-
milia Coronavirinae, que, baseado no se-
guenciamento

gendmico e relagdes



filogenéticas, baseia-se em quatro géneros:
Alphacoronavirus, Betacoronavirus, Gamma-
coronavirus e Deltacoronavirus.

Os coronavirus estdo na ordem Ni-
dovirales. E nomeado assim, por conta das
espiculas na superficie dos virus, dando-lhe
uma aparéncia de coroa solar. Sdo envelo-
pados e constituidos por uma fita tnica de
RNA positivo. Entre as espécies, existem al-
gumas que podem gerar doengas em huma-
nos, como o SARS-CoV, o MERS-CoV e o
SARS-CoV-2 (LEMOS, 2020).

O receptor ECA2 é um mecanismo
contra regulatério da geragdo de Angioten-
sina II, pela enzima responsével por inativa-
la. Nos pulmoes, a ECA age nas células epi-
teliais alveolares I e II, protegendo os pul-
moes, com acéo anti-inflamatoéria. Além do
mecanismo hipertensivo de vasoconstri¢éo,
o elo entre a Angiotensina I e os receptores
AT2R1 esté relacionada a ativacéo de célu-
las do sistema imune e geragdo de citocinas
inflamatoérias. Porém, o SARS-CoV-2, ao
usar o receptor ECA2 para adentrar na cé-
lula, gera expressdo reduzida dos recepto-
res, tanto por ocupar seu sitio de ligagéo, ou
pela destruicdo da célula invadida (BE-
ZERRA; LIMA; DANTAS, 2020).

Um aspecto da infecgdo por CO-
VID-19 é um estado pro-inflamatério carac-
terizado pelos altos niveis de citocinas, in-
clusive interleucina (IL) -1B, IL-1Re, IL-2,
[L-10, fator de crescimento de fibroblastos
(FGF), granulécitos que estimula as coldnias
de macrofagos (GMCSF), fator de estimula-
céo de colonias de granuldcitos (G-CSF),
proteina induzivel por interferon-y (IP10),
proteina quimioatrativa de monocitos
(MCP1), proteina 1 alfa inflamatéria de ma-
crofagos (MIP1A), plaquetas fator de cresci-
mento derivado (PDGF), fator de necrose
tumoral (TNFa) e fator de crescimento en-
dotelial vascular (VEGF) (RAO et al., 2020).
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Bem como, pacientes enfermos que
necessitam de internacdo em Unidade de
Terapia Intensiva (UTI) demonstram con-
centracoes altas de I[L-2, IL-10, G-CSF,
[P10, MCP1, MIP1A, TNFa e IL-6. A lin-
fopenia com numeros menores de células T
CD4+, células T CD8+, células B e células
natural killer (NK) sdo uma das caracteristi-
cas dos pacientes de COVID-19 grave. Os
marcadores de exaustdo, como NKG2A, em
linfécitos citotoxicos, bem como as células
NK e células T CD8 +, cresceram com do-
enca grave e passaram a niveis normais. As
concentracgdes séricas de citocinas inflama-
torias, inclusive Fator de Necrose Tumoral
Alfa (TNF-a), sdo maiores em pacientes
com COVID-19 que necessitam de trata-
mento intensivo. Isso interfere na sintese de
proteina muscular e reduz a eficiéncia da
tradugdo do é&cido ribonucleico (mRNA)
mensageiro por meio de mudangas na dis-
ponibilidade de iniciagdo da tradugéo euca-
riotica 4E (elF-4E) (WELCH et al,, 2020).

E um virus que possui quatro prote-
fnas estruturais na superficie: spike, enve-
lope, membrana e nucleocapsideo. A prote-
ina S tem um papel importante na ancora-
gem, fusdo e entrada virus nas células hos-
pedeiras, além de ser importante para o de-
senvolvimento de terapéuticos. Detalhada-
mente, essa proteina tem subunidade S1 e
S2, que os principais alvos para desenvolver
anticorpos (CORREIA et al., 2020).

Etiologia da doenca no ser humano

O SARS-CoV-2 ¢ transmitido pela
inalacdo ou contato direto com as goticulas
infectadas, a fase de incubacédo dura de 1 a
14 dias, e podem ter doentes assintomaticos
que transmitam a doenga. Em torno de 80%
dos doentes desenvolvem doenca leve, 14%
grave 5% critica. Pacientes com doenca
grave, em geral, demonstram sinais e sinto-
mas de pneumonia viral e podem evoluir
para quadros de Sindrome de Dificuldade
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Respiratéria Aguda (SDRA), insuficiéncia
cardiaca aguda, entre outros (ESTEVAO,
2020).

Ao ocorrer a internalizacdo da ECA-
2 e a ativagédo do sistema imunolégico, as
inflamagées pulmonares sdo desencadea-
das, em que os principais marcados pro-in-
flamatérios séo a interleucina-6 (IL-6) e a
proteina C reativa (PCR) (BEN-ZUK et al,,
2021).

A Covid-19 pode se apresentar
como resfriado, bem como uma pneumonia
severa, que possui como sintomas: febre,
dor de garganta, tosse, perda de olfato e pa-
ladar, dispneia, entre outros apresentados
(SANTOS; MARTINS; JESUS, 2021).

Os virus RNA conseguem modifi-
car-se facilmente, originando outras varie-
dades. Existem inumeras variantes: como
201/501Y.V1, VOC 202012/01 ou B.1.1.7
do Reino Unido; da Africa do Sul passou a
ser reconhecida como 20H/501Y.V2 ou
B.1.351; do Brasil conhecida como P.1, den-
tre outras (BAUSO et al,, 2021).

Sabe-se que o SARS-CoV-2 ¢é trans-
mitido pela inalagédo ou contato direto com
goticulas infectadas; o periodo de incubagédo
varia entre 1 a 14 dias, além disso, os infec-
tados podem ser assintomaticos. Os pacien-
tes com doenca, em geral, apresentam si-
nais e sintomas de pneumonia viral evolu-
indo para a sindrome respiratéria, sepse, in-
feccdo, entre outras formas (ESTEVAO,
2020). A doenca também se propaga
guando uma pessoa toca a superficie ou ob-
jetos contaminados (PEREIRA et al., 2021).

A répida disseminagdo ndo gerou
apenas danos para a saude de todos, bem
como para o setor financeiro, além do ado-
ecimento mental, temor pelo risco de infec-
cdo e morte; além das dificuldades no
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acesso a bem essenciais como medicamen-
tos (FILHO et al., 2022).

Diagndésticos

O diagnostico da Covid-19 é reali-
zado por meio da ampliacdo dos &cidos nu-
cleicos pelo RT-PCR em tempo real. Além
dos meios de imagem de diagnostico, co-
nhecida como radiografia do térax e Tomo-
grafia Computadorizada (TC) do térax tem
sido usado na investigagcdo de pacientes
com suspeita ou confirmacgéo (ESTEVAO,
2020).

Segundo Loeffelholz e Tang (2020),
o diagnostico definitivo do CoV é realizado
a partir da coleta de materiais respiratérios,
a partir da deteccédo do material genético do
virus, como RNA viral. Orienta-se que a co-
leta seja da nasofaringe ou swab combi-
nado, além de uma amostra da secrecéo
respiratoria inferior. Magno et al. (2020)
afirma que apesar de ser tido como padrao-
ouro, existem algumas caracteristicas limi-
tes, como o fato de identificar somente ca-
sos de infecgdo ativa por virus, além de ser
um exame que precisa de uma infraestru-
tura baseada em biosseguranga.

O aumento na quantidade de estu-
dos moleculares envolvendo o SARS-CoV-
2 é de incontestavel relevancia para o es-
forco de todos contra a propagacéo da CO-
VID-19 (NOGUEIRA et al.,, 2021).

Cuidados e tratamentos

Segundo Dias et al. (2020), além da
higienizagdo e isolamento, é preciso usar
maéscaras de tecido ao sair de casa; nédo to-
car os olhos, nariz ou boca; ndo cumprimen-
tar com abracos, beijos ou aperto de méo;
nédo compartilhar objetos; manter o domici-
lio ventilado e limpo, dentre outros.

A prevengdo da COVID-19 é funda-
mentada, especialmente, no afastamento



social, em que é preciso manter 1 metro de
distancia, além do uso correto de méscaras.
A higienizagdo das méos deve ser feita com
4gua e sabdo ou com é&lcool 70%, é neces-
sario também desinfectar superficies e néo
levar méos em locais como boca, olhos e
nariz (OLIVEIRA et al, 2021). A partir de
2020, o Ministério da Saude (MS) passou a
orientar a populacédo para fazerem o uso de
méscaras de pano (ROCHA, 2022).

Uso irracional de medicamentos no trata-
mento precoce da doenga

O contexto critico imposto pela
pandemia tem promovido a busca por estra-
tégias farmacoldgicas terapéuticas e/ou
profilaticos. Contudo, o uso desse medica-
mento acontece de forma irracional, sendo
em grande parte dos casos, 0S COmMpostos
demonstram pouca ou nenhuma evidéncia
cientifica comprovando sua eficacia contra
o SARS-CoV-2. O uso racional demanda
dos pacientes medicamentos adequados
para as necessidades clinicas, em doses
adequadas, por um periodo adequado e
com menor custo. Porém, o uso irracional é
um dos problemas associados a farmacote-
rapia e afeta os compostos voltados para o
tratamento de doencas infecciosas (BRITO
et al., 2020).

A morbidade e letalidade considera-
vel, rdpido contégio e caréncia de medica-
mentos especificos, gerou medo e intensifi-
cou o héabito de automedicacédo (BRITO et
al., 2020). Ao longo da pandemia da Covid-
19 houve um crescimento no uso de medi-
camentos visando melhorar os sintomas re-
lacionadas a doencas j& conhecidas, pois, o
acesso as redes sociais permitiram que mui-
tas informagdes fossem repassadas. A auto-
medicagdo traz inumeros eventos adversos,
dentre eles os efeitos colaterais gerados
pela interagdo alimentar ou medicamentosa
(LEAL et al., 2021).
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Azitromicina

A Azitromicina é um antibiético do
tipo Azalida e proveniente da Eritromicina.
Possui uma substitui¢do de um grupo carbo-
nil por um metil, criando assim o anel lac-
tona com 15 carbonos, 12 pertencentes aos
macrolideos. Estes agentes bacteriostaticos
se ligam a trechos definidos do RNA ribos-
somal bacteriano, influenciando na elonga-
¢do da cadeia peptidica seja encerrada pela
bactéria (ADAM et al., 2021). Além de bac-
teriostatico, a Azitromicina atua de maneira
bactericida de alguns aspectos, como as
concentragdes plasmaticas (FREIRES; JU-
NIOR, 2022).

Entre os medicamentos que foram
utilizados para tratamento precoce e que
seré abordado neste estudo tem-se a Azitro-
micina, antibiético usado para combater in-
fecgoes ocasionadas por bactérias, e integra
a familia de macrolideos com atividade imu-
nomoduladora e antiviral. H4 diversas vias
que suportam O mecanismo de atuagdo
dessa atividade, dada pela supressédo da ati-
vacdo das células T helper CD4+ (Th
CD4+), reducéo da produgdo de citocinas
pré-inflamatorias, entre outras (LEAL et al.,
2021).

A Azitromicina por via oral é absor-
vida rapidamente e distribui-se por todo o
corpo, com excegdo do cérebro e liposso-
mas convencionais (LCS). Além disso, pode
ser administrada por via intravenosa, ge-
rando concentragdes plasmaticas de 3 a 4
pg/mL depois da infusdo de 1 hora de 500
mg. As propriedades farmacocinéticas con-
sideram distribuicdo extensa nos tecidos e
altas concentracdo no interior das células,
gerando altas concentra¢des dos farmacos
em tecidos ou secrecbes em relacdo as sé-
ricas simultaneas. Além disso, sofre algum
metabolismo hepatico em metabdlitos inati-
vos, entretanto sua eliminacdo biliar é a
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principal via (BRUNTON; HILAL-DAN-
DAN; KNOLLMAN, 2019).

O mecanismo de agdo da azitromi-
cina sucede, a partir da inibicdo que acon-
tece na sintese proteica de RNA, mediante
uma ligagdo nos receptores identificados na
porcéo 50S do ribossomo, especialmente na
molécula da porcdo 23S do RNA, gerando
um impedimento das reac¢des de transloca-
¢édo e transpeptidagdo, e, portanto, atuam
em bactéria gram negativas e positivas,
sendo utilizada contra infeccdes, especial-
mente respiratorias (ACEVEDO et al,
2020). O mecanismo pode surgir, por conta
do decrescimento que ocorre na permeabi-
lidade da propria célula ao antimicrobiano,
ou por mudangas no sitio receptor da por-
cdo 508 até a inativacdo enzimatica. E um
bloqueio que influéncia no peptidil-RNAr dé
sequéncia na translocagdo da cadeia pepti-
dica e impede a liberacdo do sitio ribosso-
mico e disposi¢do da amina no anel macro
ciclico (IRIARTE, 2020).

Diante do contexto da pandemia, a
Azitromicina foi extensivamente prescrita,
por conta das propostas de associag¢des far-
macoldgicas com antimaldricos, antiparasi-
tarios, entre outros. Por conta da associagéo
ao mecanismo regulatério de resposta infla-
matéria e atividade imunomoduladora, foi
apresentada para reduzir, indiretamente,
complicagdes geradas pelo SARS-CoV-2,
tentando evitar infecgdes secundarias. Além
disso, a Azitromicina tem sido usada de
modo associado a Hidroxicloroquina como
suposto tratamento para pacientes com
COVID-19, tentando evitar o desenvolvi-
mento de pneumonias secundarias (BE-
ZERRA et al,, 2022).

Ivermectina

A Ivermectina é um anti-helmintico
da abamectina, uma avermectina gerada
pela fermentacéo dos fungos. E uma lactona
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macrociclica de amplo espectro, com me-
canismo de acdo variado e sem efeitos co-
laterais para o animal hospedeiro, ao ser
usado em dose terapéutica (MELLO;
FRANCO, 2021).

A ivermectina possui alta lipossolu-
bilidade, entretanto tem pouca solubilidade
em solucdo aquosa. E um farmaco de mis-
tura contendo 80% de 22,23-di-hidroa-ver-
mectina Bla e no maximo 20% de 22,23-di-
hidroavermectina B1b. Os compostos Bla e
B1lb possuem atividades antiparasitarias,
que imobiliza os parasitas induzindo a para-
lisia tonica da musculatura. Além disso, se
liga aos canais de Cl-regulados por gluta-
mato das células musculares ou neurais dos
nematddeos e gera a hiperpolarizacéo ele-
vando a concentracdo intracelular de clo-
reto. Os niveis plasmaticos de pico da Iver-
mectina sdo obtidos em 4 a 5 horas apés a
administragédo oral. A [vermectina liga-se as
proteinas plasmaticas e € metabolizada pela
CYP3A4 do figado (BRUNTON; HILAL-
DANDAN; KNOLLMAN, 2019).

Mesmo com as frageis evidéncias
de eficacia da Ivermectina clinicamente
contra a Covid-19, a venda cresceu muito
no Brasil. No més de junho de 2020 o mer-
cado farmacéutico vendeu em torno de 8,6
milhdes de caixas, o que caracteriza um per-
centual de 1222% em relacdo as 650 mil uni-
dades no mesmo periodo em 2019 (BRITO
et al., 2020).

Para alcancar as concentracdes de-
sejadas, o medicamento precisa ser admi-
nistrado em doses elevadas, cuja seguranca
néo foi definida. Apesar de ser uma droga
segura, pode cruzar a barreira hematoence-
falica, principalmente nas pessoas que pos-
suem estados hiper inflamatorios que geram
a neurotoxicidade. A biodisponibilidade
desse medicamento pode crescer quando
coadministrada com inibidores da enzima
CYP3A, ocasionando uma concentracdo



plasmética maior SINHA,;

UPPAL, 2020).

(MOHAN;

Em abril de 2020 a Food and Drug
Administration (FDA) emitiu uma declara-
cdo relacionado ao uso da Ivermectina con-
tra COVID-19 reforcando o estudo in vitro
gue é usualmente feito durante as fases ini-
ciais do desenvolvimento de farmacos e que
para se comprovar a seguranga e eficicia
sdo necessarios estudos pré-clinicos e clini-
cos randomizados e controlados. Porém,
mesmo as frageis evidéncias de eficacia da
Ivermectina clinicamente contra a COVID-
19, a venda cresceu no Brasil. Apenas em
junho, o mercado farmacéutico cresceu em
torno de 8,6 milhdes de caixas de Ivermec-
tina. [sso caracteriza uma variagdo percen-
tual de 1222% em relacdo as 650 mil unida-
des vendidas no mesmo periodo em 2019.
Portanto, o volume de junho/2020 € maior
que as vendas somadas de todo ano de
2019, cerca de 8,2 milhdes de caixas
(BRITO et al,, 2020).

As principais reacdes adversas en-
volvem vémito, nauseas, dor abdominal, di-
arreia, entre outros. Num estudo in vitro, pu-
blicado em 2020 a Ivermectina apresentou
taxas e reducédo da replicacdo do SARS-
CoV-2, porém, as evidéncias recentes sobre
a efic4cia clinica sdo inconclusivas e a OMS
recomenda sua utilizagdo somente para es-
tudos clinicos. A empresa farmacéutica
Merck Sharp and Dohme (MSD), que pro-
duz o medicamente, desaconselha seu uso
para tratar a COVID-19, afirmando que néo
existem evidéncias de beneficios (BE-
ZERRA et al,, 2022).

Medicamentos promissores no tratamento

Hé diversos esforgos para elaborar
drogas efetivas que tratem a infecgdo ge-
rada pela Covid-19. As principais pesquisas
tém se baseado na identificacdo das molé-
culas antivirais que buscam as proteinas S,
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que realizam um papel muito importante na
entrada do virus e na replicacdo viral da cé-
lula hospedeira. As semelhangas genéticas e
nas estruturas do virus com o SARS-CoV re-
montaram um potencial a compreensédo da
patogénese da infeccéo. As opgoes de trata-
mento eficazes para esse virus podem ser
fundamentadas na utilizagdo de drogas anti-
virais de amplo espectro (BSA) ou com mo-
léculas terapéuticas especificas que inter-
rompem cada fase do ciclo de vida viral,
bem como as proteinas receptoras que es-
tdo no hospedeiro celular desativado
(JAHANSHAHLU; REZAEI, 2020).

As combina¢cdes medicamentosas
sdo voltadas para ampliar a eficacia, o que
inevitavelmente gera efeitos colaterais.
Sendo assim, é preciso ter diversas opgdes
terapéuticas para controlar a Covid-19,
mantendo o minimo possivel de efeitos co-
laterais (BASIRI et al., 2021).

Vacinas

O Brasil passou a vacinar em 2021,
acompanhando tendéncias mundiais, redu-
zindo a procura por medicamentos “preven-
tivos ou curativos” contra a Covid-19. A po-
pulacdo passou a se sentir mais segura com
esses medicamentos sem comprovagéo ve-
ridica e os meios de comunicac¢éo passaram
a propagar a fragilidade desses estudos re-
lacionadas a Ivermectina (SANTOS; MAR-
TINS; JESUS, 2021).

Conforme Oliveira et al. (2021),
apesar das vacinas usadas tenham varios
mecanismos de agdo, todas estdo associa-
das a proteina S. Para infectar a célula, o vi-
rus usa essa proteina fazendo com que se li-
gue a ECA-2. A finalidade da vacina é indu-
zir a producdo de anticorpos contra essa
proteina.

As vacinas buscam produzir anti-
corpos para determinadas doengas, sem
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que o paciente desenvolva a forma grave da
doenca; sdo desenvolvidas usando tecnolo-
gias e compostos diversos, porém buscando
a eficacia e segurancga (BEE et al., 2022). Du-
rante o desenvolvimento da pandemia da
COVID-19, o mundo e a comunidade cien-
tifica esforcaram-se para reduzir os impac-
tos dos virus e restabelecer a vida normal
(FILHO et al,, 2022).

Agentes monoclonais

A terapia com anticorpo monoclo-
nal (mAb) pode ser utilizada para tratar di-
versas doengas, principalmente as infec¢des
virais como influenza A Ebola e HIV-1. Os
pacientes idosos sé@o os mais suscetiveis a
desenvolver a Covid-19 grave, e sua taxa de
admissdo na UTI € maior do que os jovens.
Esses pacientes possuem maiores niveis de
citocinas, como IL-6, GCSF, IP10, MCP-1,
MIP1A e TNF-a e tempestade de citocinas
pode gerar danos nos ¢rgdos e morte. Os
corticosteroides utilizados entre pacientes
criticos, ndo podem ter como alvo as citoci-
nas inflamatorias, mas resultam num efeito
inibitério sobre o sistema imunologico (BA-
SIRI et al., 2021).

Uma das respostas imunologicas
considera a liberacdo de citocinas na circu-
lagdo, gerando uma sindrome inflamatoria
sistémica com risco de vida. Os mAbs vol-
tados para o tratamento dos pacientes da
Covid-19 com altos niveis de IL-6 conside-
rando o Tocilizumabe, Sarilumabe e Siltuxi-
mabe. Podem ser definidos em trés grupos
para combater o SARS-CoV-2, diante dos
seus objetivos como: inibir a ligagdo e a en-
trada do virus; interferir na replicacdo e
transcricdo do virus; e impedir diversos es-
tagios da resposta imunologica. Grande
parte dos mAbs tem como alvo a proteina
S, utilizada pelo virus para adentrar nas cé-
lulas hospedeiras (TORRENTE-LOPEZ et
al., 2021).
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Terapias baseadas em drogas de moléculas
pequenas

Apesar de novo, o SARS-CoV-2 tem
relagdo com o SARS-CoV, no qual o conte-
udo genético pode auxiliar no desenvolvi-
mento de terapias utilizando tratamentos
antes j& usados. Ademais, tanto um quanto
0 outro usam o mesmo receptor de superfi-
cie da célula hospedeira. Sendo assim, as es-
tratégias de bloqueio utilizadas para preve-
nir a entrada do SARS-CoV podem ser rele-
vantes contra o SARS-CoV-2. Embora as
drogas de pequenas moléculas inibam a re-
plicacéo viral e tenham demonstrado ativi-
dade in vitro e in vivo, grande parte tem o
desafio de suprimir o sistema imunolégico
(BASIRI et al., 2021).

S&o abordagens usadas para tratar
cancer, doencas autoimunes e doencas do
sistema imunologico. Podem ser utilizadas
para aperfeicoar as respostas imunes em
Covid-19. Considerando a importancia dos
interferons nas infecgdes virais, existem es-
tudos que investigam sua influéncia no tra-
tamento da Covid-19. Pacientes graves tém
mais possibilidades de ter uma queda nos
linfécitos, monocitos, basofilos e eosinofilos,
com uma alta proporgdo de neutréfilos-lin-
focitos (BASIRI et al., 2021)

Imunoterapias

A resposta imune antiviral inade-
quada e a inflamacéo grave gerada por uma
resposta imune disfuncional estdo dentre os
desafios da pandemia. O desenvolvimento
de novas terapéuticas com base imunolo-
gica sdo o objetivo da infecgdo viral e res-
posta imune disfuncional ajuda no resultado
clinico (ESMAELIZADEH; ELAHI, 2021).

Diversos ensaios clinicos de imuno-
terapia estdo em desenvolvimento e novas
descobertas sdo apresentadas pela OMS. A
imunoterapia é uma terapia eficaz e



promissora; entretanto, ainda hé problemas
néo resolvidos que precisam de uma inves-
tigacdo maior. Grande parte das imunotera-
pias contra a Covid-19 demonstrou a indu-
cdo dos efeitos adversos leves em casos cli-
nicos. Portanto, o momento da administra-
¢éo é importante (GUO et al., 2021).

METODOLOGIA

A busca de informacdes e estudos
foi realizada nos bancos de dados on-line
Scientific Eletronic Library Online (SciELO),
National Center for Biotechnology Informa-
tion (NIH/PUBMED), (Medical Literature
Analysis and Retrievel System Online
(MEDLINE/BVS), Literatura Latino Ameri-
cana e do Caribe em Ciéncias e saude (LI-
LACS), Capes periodicos e Google acadé-
mico, assim como a pesquisa em livros per-
tinentes ao tema em uma biblioteca particu-
lar.

Na selecdo dos descritores foram
utilizados os termos constantes nos Descri-
tores virtuais em saude (Desc): “COVID-19”
e “Kit COVID”, “Azitromicina” e Ivermec-
tina”, “Kit COVID” e “Vacinas” e “Uso irra-
cional” e “Kit COVID” e Medical Subject
Headings (MeSH): "COVID-19" and "Kit
COVID", "Azithromycin" and Ivermectin",
"Kit COVID" and "Vaccines" and "[rrational
Use" and "Kit COVID".

O método para sele¢do dos traba-
lhos foram: identificacéo, triagem, elegibili-
dade e inclusdo. O processo de inclusdo
nessa revisao sera por meio do acesso com-
pleto aos trabalhos nas bases de dados j& in-
formadas, com conteudo pertinente quanto
“ao uso irracional dos farmacos Azitromi-
cina e Ivermectina durante a pandemia da
Covid-19” bem como estarem disponiveis
em algum dos seguintes idiomas: Portugués,
Inglés ou Espanhol. Para uma busca em
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dados recentes foi empregado um filtro tem-
poral no qual se utilizou as publicacdes dos
ultimos 5 anos.

O critério de exclusdo das publica-
¢oes: estudos que nédo atendessem os crité-
rios de inclusdo mencionados e que estives-
sem abaixo de 2016. Em uma primeira
busca foram selecionados um total de 115
publicagdes, com o processo de exclusdo
foram utilizadas 44 publicagdes.

Qutra etapa do método serd a apli-
cagdo de um survey por meio da plataforma
Google forms, com um conteudo de 12 per-
guntas sobre o uso irracional dos fAirmacos
Azitromicina e ivermectina, assim como a
confianga na imunizagdo por vacinagéo,
aprovado pelo CAAE 56628922.0.0000.
5431, submetido em 09/03/2022 e apro-
vado em 16/03/2022.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A utilizac&o irracional esta dentre os
problemas associados a farmacoterapia e
influéncia nos compostos voltados ao trata-
mento de doencas infecciosas, como a CO-
VID-19, ja que 50% das prescrigdes de me-
dicamentos antimicrobianos no Brasil sdo
realizadas incorretamente (BRITO et al,
2020). O uso de Macrolideos ao longo da
pandemia tem sido muito debatido como
um contribuinte significativo para a dissemi-
nagdo da resisténcia antimicrobiana. Logo,
a evidéncia confiavel ndo fundamenta o uso
de Azitromicina para tratar a COVID-19
fora de estudos randomizados (POPP et al.,
2021). Outro medicamento € a [vermectina,
sendo distribuida facilmente por meio de
kits, tornando-se um problema por conta do
uso desenfreado e irracional pela popula-
¢édo, onde desta maneira é possivel expor os
pacientes a possiveis complicagdes, por
conta da superdose e efeitos colaterais
(SILVA; FREITAS, 2021).
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A falta de protocolos para tratar a
COVID-19 tem apresentado varias condu-
tas na prética clinica. O grande aumento na
venda de medicamentos para automedica-
¢do evidencia o risco a saude da sociedade
e revela a necessidade de estratégias volta-
das a seguranca do paciente (SILVA; MEN-
DES; DONATO, 2021). O que justifica o es-
tudo em uma populagdo de amostra de va-
rios niveis sociais e grau de instrugéo, bus-
cando apresentar como cada individuo se
posicionou em relagdo ao uso irracional de
medicamentos sem comprovacgédo terapéu-
tica ou até mesmo clinica.

Foram elaboradas 12 perguntas, e
para levantamento de dados foi utilizado a
ferramenta Google forms, entre os meses de
marco a abril de 2022.

Com a pesquisa obteve-se um total
de 66 respondentes, maiores de 18 anos,
distribuidos em: 46 de graduacéo; 13 de en-
sino médio; 5 com formagdo em especiali-
zacéo e 2 cursando mestrado.

O primeiro dado que foi abordado
no questiondrio, foi relacionado com a idade
dos respondentes, onde 50% tém entre 26 a
35 anos, seguidos de 27% entre 18 a 25
anos, 19% de 36 a 45 anos e 4% acima de
46 anos, conforme Figura 1.

4%

50%

= 18 a 25 anos ® 26 a 35 anos

= 36 a 45 anos Acima de 46 anos

Figura 1. Percentual de idade dos respondentes.
Fonte: dos autores.
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O segundo dado obtido foi o de le-
vantamento de sexo dos respondentes,
onde 62,1% sdo do sexo feminino e 37,9%
sdo do masculino. A terceira pergunta do
questionario foi em relacdo ao grau de ins-
trucdo dos respondentes, onde 72,7% sédo
de Graduacéo, 16,7% Ensino médio, 7,6%
Especializacédo e 3% Mestrado.

Na questéo 4 foi perguntado sobre a
cidade de residéncia dos respondentes,
onde foi possivel identificar e grande parte é
da cidade de Lorena 30,3%, Guaratingueté
com 12,1% e Sdo José dos Campos com
10,6%, que juntas somam 53%, as demais
cidades juntas contabilizam 47% sendo es-
tas na regido do Vale do Paraiba, Interior de
Sé&o Paulo, Sao Paulo Capital e cidades pro-
ximas a regido, Cidades do Rio de Janeiro,
Espirito Santo, Minas Gerais, Salvador,
Porto Alegre e Maceid.

A quinta questéo foi pertinente ao
fundamento da pesquisa para compor este
trabalho, onde foi perguntado se o respon-
dente testou positivo ou negativo para a Co-
vid-19, onde 51,5% responderam que néo
testaram positivo, j& aqueles que responde-
ram que sim ficou em 48,5%.

Outro dado pertinente a testagem
para Covid-19, foi se com o diagnéstico po-
sitivo, houve orientacéo para uso de medi-
cacdo, onde 60,6% responderam que néo ti-
verem nenhuma orienta¢do para qualquer
que seja 0 medicamento, ja 39,4% tiveram
orientacéo.

A figura 2 traz os percentuais em re-
lacdo aos medicamentos que os responden-
tes fizeram uso por meio de orientagdo mé-
dica e por determinac¢éo do proprio indivi-
duo, 62,1% néo fizeram uso de nenhuma
medicacgéo, j& 13,6% fizeram uso de Azitro-
micina, 10,6% vitaminas, 3% Ivermectina e
os demais pontuaram um total de 10,7% que
fizeram uso de Azitromicina junto com vita-
minas, Hidroxicloroquina, Dipirona e Nime-
sulida, Nitazoxanida, Antialérgicos em



conjunto com corticosteroides. Azitromi-
cina e Prednisona e Acetilcistina.

8%
1 0,

1957

3%

11%

14% 62%

= Nenhum medicamento

m Azitromicina

= Vitaminas
Ivermectina

» Hidroxicloroquina

= Azitromicina e vitaminas
Outros

Figura 2. Percentual de uso de medicamentos para
Covid-19. Fonte: dos autores.

Foi perguntado se os respondentes
tiveram alguma reagdo ao uso dos medica-
mentos acima citados, onde 97% néo teve
nenhuma reagéo, pois em sua maioria néo
fizeram uso de nenhuma medicacéo e 3% ti-
veram reacgoes.

Do percentual de rea¢des que os in-
dividuos que caracterizaram, 3% tiveram de
reacgoes, portanto destes respondentes, um
total de 3% relatou dor de cabega, ao passo
que os demais 97% dos demais responden-
tes, consequentemente, ndo apresentaram
reacoes.

A proxima pergunta teve relacdo
com a orientagdo para uso dos medicamen-
tos que os respondentes fizeram uso, como
ja relatado em outras perguntas a maioria
respondeu que néo fez uso de medicagéo,
com 60,6% né&o fizeram uso de medicamen-
tos, ja 33,3% foram orientados por médicos
e por orientagdo propria o percentual de
6,1%. A préxima pergunta foi com relagdo
se j& foi imunizado pelas vacinas ofertadas
pelo Ministério da Saude, onde 65,2% ja
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tomaram a 3 doses, enquanto 31,8% toma-
ram somente duas doses e 3% ndo tomou
nenhuma dose.

A ultima pergunta do questiondrio
aplicado por meio do Google forms, foi se
os respondentes acreditam na imunizagdo
através da vacinagdo, onde 90,9% tém total
confianga no poder de imunizagdo com a
vacinacdo, 9,1% né&o acreditam mesmo to-
mando entre 2 a 3 doses.

Apresenta-se uma andlise de algu-
mas informacdes que demonstram a impor-
tancia do conhecimento sobre o uso irraci-
onal de medicamentos, suas consequéncias
a saude do ser humano, assim como o pro-
cesso de imunizagdo com a vacinagéo.

Respondente ERF, sexo feminino,
33 anos, com ensino médio completo, tes-
tou positivo para Covid-19, ndo fez uso de
nenhuma medicacédo, tomou as 3 doses da
vacina, porém néo acredita no poder da
imunizacdo com a vacinac¢do. Estudos de
Galhardi et al. (2022) apresentam que em ja-
neiro de 2021, quando o pafs compilava
mais de 200 mil mortos pela COVID-19, as
informacoes duvidosas sobre a vacinagédo
seguiam agravando a propagagdo do virus
no Brasil, confundindo e promovendo os ci-
dadéos a ignorarem as recomendacdes dos
orgéos oficiais. Entre o inicio da vacinagdo
até abril de 2021, em torno de 1,5 milhdo de
pessoas ndo retornaram para tomar a se-
gunda fosse. Os principais motivos apresen-
tados foram as crengas em informacdes fal-
sas sobre os imunizantes, medo de rea¢des
adversas, falta de vacinas, entre outros. O
Brasil, historicamente, apresenta confianga
da populagdo nas vacinas, mensurada pelo
Vaccine Confidence Index (VCI), porém, a
adesdo tem caido nos ultimos anos.

Outro respondente identificado
como EJS, sexo masculino, de 30 anos, com
graduacéo, testou positivo, fez uso de antia-
lérgicos e corticosteroides com orientacdo
meédica, ndo teve nenhuma reacdo aos me-
dicamentos, tomou 3 doses da vacina,
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porém néo acredita na imunizagdo com a
vacinacdo. Assim como o respondente R,
do sexo masculino, 45 anos, graduando, tes-
tou positivo, ndo fez uso de nenhuma medi-
cacdo, tomou também 3 doses, mas tam-
bém néo acredita na imunizacéo através da
vacinacao.

Outro dado pontuado foi o da res-
pondente JA, sexo feminino, 26 anos, com
escolaridade de Ensino médio, testou posi-
tivo para Covid-19, fez uso de azitromicina
por orientacdo médica, ndo teve reacéo,
nédo tomou nenhuma dose da vacina e nem
acredita na imuniza¢do através da vacina-

céo.

A respondente JS, 28 anos do sexo
feminino, com escolaridades de Ensino mé-
dio, testou positivo, tomou azitromicina por
conta prépria sem orientagdo médica ou de
outro profissional com conhecimento, po-
rém tomou as trés doses da vacina e confia
no poder de imuniza¢do da mesma. Com a
mesma escolaridade as duas testaram posi-
tivo, porém é possivel ver as divergéncias
quanto a confianga sobre a imunizag&o por
meio das vacinas.

A vacina consegue evitar entre 2 a
3 milhdes de mortes anualmente, e outro 1,5
milhdo poderia ser evitado se a cobertura
vacinal melhorasse pelo mundo. Movimen-
tos antivacinas no Brasil também sdo remo-
tos e a manifestacdo mais conhecida foi a
Revolta da Vacina em 1904, com a lei da va-
cinacdo obrigatéria da Variola. A OMS en-
volve 0s movimentos antivacinas em seu re-
latério sobre os dez principais riscos globais.
De acordo com a mesma, esses movimen-
tos sdo extremamente perigosos e podem
reverter o progresso alcangado no combate
a doencas evitaveis por vacinacdo, como o
Sarampo. Desde a invengdo da vacina em
1800, este movimento tem crescido, 0s
quais tem como temas comuns, COMO:
questdes de seguranga, desconfianga, resis-
téncia religiosa e resisténcia libertaria con-
tra mandatérios (SILVA et al., 2021).
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Dentro do contexto de pesquisa foi
possivel identificar que ainda ha pessoas
que fazem uso irracional de medicamentos,
sem se preocupar com as rea¢des adversas
que podem acometer a saude ou até mesmo
o risco de resisténcia bacteriana. Corrobo-
rando com esse achado os autores Freires e
Junior (2022), ponderam que houve ascen-
sdo na automedicagdo por individuos, em
grande parte, influenciados por noticias fal-
sas disponibilizadas em midias sociais. Por-
tanto, um farmaco que se evidencia é a Azi-
tromicina, amplamente prescrita e usada
pela populagdo. Ao usar a Azitromicina pelo
efeito imunomodulador em uma doenca
que € essencialmente viral, abre-se portas
para o aumento da resisténcia bacteriana. E
plausivel afirmar que a utilizagdo indiscrimi-
nada desse antibiotico, sem considerar sua
fungdo, aumenta a possibilidade de selegédo
de bactérias resistentes. A utilizacédo recor-
rente de antibidticos de amplo espectro
para COVID-19 visando anular um numero
extenso de bactérias que estimulam a resis-
téncia antimicrobiana (RAM).

Outro autor que evidencia o perigo
no uso indiscriminado de medicamentos
paraa COVID 19, Marcolino et al. (2021) di-
vulgou os resultados de uma coorte de 2054
pacientes confirmados com o SARS-CoV-2
e internados em 25 hospitais no Brasil, entre
margo e setembro de 2020, ressaltando que
90% dos pacientes receberam antimicrobia-
nos, sendo a Azitromicina utilizada em 77%
dos pacientes, o que revela o uso excessivo
de antibioticos.

Bezerra et al. (2022) complementa
que o uso indiscriminado desse farmaco
promove resisténcia bacteriana, caracteri-
zando-se como uma das principais ameagas
a saude publica. Portanto, existe a preocu-
pagdo com a emergéncia de resisténcia aos
antimicrobianos por aumentarem a morbi-
mortalidade, periodo de internagdo, com-
prometendo a prote¢édo para pacientes sub-
metidos a procedimentos invasivos, entre
outros



CONCLUSOES

O uso irracional de medicamentos
ja é uma pratica recorrente, e independente
do nivel social ou de instrucéo, que acomete
muitos individuos, e na pandemia da Covid-
19 houve uma exploséo de informagdes de-
sencontradas, sem fundamentos terapéuti-
cos baseadas em muitas noticias falsas, o
medo e a incerteza do amanh4, trouxe con-
sigo o desespero por qualquer terapia que
pudesse trazer um alento ao alto indice de
mortes.

O que evidéncia a importancia da
aplicacdo do estudo, procurando apresentar
como pessoas em diferentes niveis sociais e
instrucéo fizeram uso irracional dos medica-
mentos. A informacéo correta pautada em
estudos aprofundados e clinicamente com-
provados se faz importante neste momento
de incertezas e pandemia.
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