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Resumo

Introducdo: Préximo do término do ano de 2019, a COVID-19, uma doenca emergente, afetou todos os paises devido
a disseminacdo do novo coronavirus, intitulado de SARS-CoV-2. Embora o surto tenha come¢ado em Wuhan, uma
provincia da China, ndo se restringiu a ela e rapidamente afetou diversos paises, provocando uma pandemia. Em meio
a esse cenario, 0s governos buscaram por medidas farmacoldgicas terapéuticas e profilaticas, como a ivermectina e a
hidroxicloroquina. Objetivo: demonstrar, por meio de resultados empiricos atuais, 0s riscos associados a
automedicagdo a partir do uso indiscriminado da ivermectina e da hidroxicloroquina como medidas terapéuticas
contra a COVID-19. Método: revisao bibliografica, de natureza descritiva-exploratéria e de abordagem qualitativa. A
pesquisa foi feita em bases de dados como Scientific Electronic Library Online (Scielo) e Google Académico.
Resultados: ndo ha qualquer evidéncia cientifica que comprove que a ivermectina e a hidroxicloroquina sdo eficazes
ao tratamento do novo coronavirus. Contrariamente ao que tem sido propagado, a hidroxicloroquina, embora ela
impegca a glicosilacdo terminal da enzima ACEZ2, agindo como receptora da membrana para 0 SARS-CoV-2, inibindo,
entdo, a ligagdo do virus, os resultados dos estudos reiteram que, contra 0 novo coronavirus, esta fun¢do néo se
concretiza. Conclusdo: ambos os medicamentos possuem alto teor de toxicidade quando utilizados de maneira
indiscriminada, trazendo, portanto, riscos diversos a sallde humana, ndo sendo uma terapia indicada.

Palavras-chave: Ivermectina; Hidroxicloroquina; Riscos da automedicacdo; COVID-19.

Abstract

Introduction: Near the end of 2019, COVID-19, an emerging disease, affected all countries due to the spread of the
new coronavirus, called SARS-CoV-2. Although the outbreak started in Wuhan, a province of China, it was not
restricted to it and quickly affected several countries, causing a pandemic. Amid this scenario, governments sought
therapeutic and prophylactic pharmacological measures, such as ivermectin and hydroxychloroquine. Objective: to
demonstrate, through current empirical results, the risks associated with self-medication from the indiscriminate use
of ivermectin and hydroxychloroquine as therapeutic measures against COVID-19. Method: literature review,
descriptive-exploratory and qualitative approach. The research was carried out in databases such as Scientific
Electronic Library Online (Scielo) and Google Scholar. Results: there is no scientific evidence that proves that
ivermectin and hydroxychloroquine are effective in the treatment of the new coronavirus. Contrary to what has been
propagated, hydroxychloroquine, although it prevents the terminal glycosylation of the ACE2 enzyme, acting as a
membrane receptor for SARS-CoV-2, thus inhibiting the binding of the virus, the results of the studies reiterate that,
against the new coronavirus, this function does not materialize. Conclusion: both drugs have a high level of toxicity
when used indiscriminately, thus bringing different risks to human health, not being an indicated therapy.

Keywords: Ivermectin; Hydroxychloroquine; Risks of self-medication; COVID-19.

Resumen

Introduccion: Cerca de finales de 2019, el COVID-19, una enfermedad emergente, afect6 a todos los paises debido a
la propagacion del nuevo coronavirus, denominado SARS-CoV-2. Aunque el brote comenz6 en Wuhan, una provincia
de China, no se limité a ella y rapidamente afectd a varios paises, provocando una pandemia. En medio de este
escenario, los gobiernos buscaron medidas farmacologicas terapéuticas y profilacticas, como la ivermectina y la
hidroxicloroquina. Objetivo: demostrar, a través de los resultados empiricos actuales, los riesgos asociados a la
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automedicacion por el uso indiscriminado de ivermectina e hidroxicloroquina como medidas terapéuticas contra el
COVID-19. Método: revision de literatura, enfoque descriptivo-exploratorio y cualitativo. La investigacion se realizo
en bhases de datos como Scientific Electronic Library Online (Scielo) y Google Scholar. Resultados: no existe
evidencia cientifica que demuestre que la ivermectina y la hidroxicloroquina sean efectivas en el tratamiento del
nuevo coronavirus. Al contrario de lo que se ha propagado, la hidroxicloroquina, si bien impide la glicosilacion
terminal de la enzima ACE2, actuando como receptor de membrana del SARS-CoV-2, inhibiendo asi la unién del
virus, los resultados de los estudios reiteran que, frente a la nuevo coronavirus, esta funcién no se materializa.
Conclusién: ambos medicamentos tienen un alto nivel de toxicidad cuando se usan indiscriminadamente, trayendo asi
diferentes riesgos para la salud humana, no siendo una terapia indicada.

Palabras clave: Ivermectina; Hidroxicloroquina; Riesgos de la automedicacién; COVID-19.

1. Introducéo

Desde o final de dezembro de 2019, a COVID-19, uma doenca emergente, provocou um surto em virtude da
disseminacdo de uma nova mutagdo do novo coronavirus, chamada de SARS-CoV-2 (Oliveira et al., 2021). Embora a
proliferacéo do virus tenha comegado em uma provincia especifica da China, em Wuhan, rapidamente se espalhou para outras
partes do mundo. Este cendrio fez com que as diferentes nagdes adotassem estratégias farmacologicas terapéuticas e
profilaticas para a contengdo dos efeitos provocados pelo virus (Figueiredo et al., 2022). Dentre 0os medicamentos potenciais
para o tratamento da COVID-19 utilizados hé os farmacos antigos, cujo uso é para tratamentos anti-virais (Santos et al., 2021).
Em virtude do conhecimento acerca dos efeitos colaterais, posologia e interacdo medicamentosa, a ivermectina e a
hidroxicloroquina passaram a ser indicadas. Elas fizeram com que fosse popularizado o conhecido “Kit COVID-19” (Pacheco
et al., 2020). O Kit tem incentivado a automedicacéo.

A ivermectina é qualificada como um agente antiparasitario. Pertence ao grupo das avermectinas e, originalmente,
trata-se de um metabdlito de fermentacéo que é produzido pela bactéria Streptomyces avermitilis (Menezes et al., 2020). O uso
do medicamento ndo é recente, 0 que contribuiu para que as pessoas aderissem a ele rapidamente como terapia para a
contencdo dos efeitos provocados pelo virus (Pacheco et al., 2020). Ele é eficaz no que toca ao tratamento de maltiplos tipos
de nematelmintos e helmintos e ectoparasitas, como é o caso dos acaros e piolhos (Figueiredo et al., 2022). O seu modelo de
acdo baseia-se na ligagdo & canais particulares associados & membrana celular, que ocorre apenas em invertebrados. E a
ativagdo desse canal que corrobora com o bloqueio da transmisséo do sinal celular a partir da hiperpolarizagdo, que é induzida
pelo cloreto (Melo et al., 2020). Como consequéncia, 0s parasitas morrem e seu ciclo de reproducéo é interrompido.

A ivermectina nos animais e humanos é reabsorvida tanto pela mucosa quanto pela via oral ou pela pele, caso ingerida
pela via topica (Pereira et al., 2020). Enquanto uma substancia lipofilica, acumula-se na gordura e no tecido do figado, onde,
em virtude de se espalhar facilmente, exerce um efeito positivo (Menezes et al., 2020). A eliminacédo, por sua vez, é processada
tanto por meio da bile quanto das fezes. Também se pontua sobre a ivermectina que, na medicina veterinaria, é um
medicamento amplamente utilizado, porém, para doencas parasitarias humanas, como é o caso, por exemplo, da oncocercose,
filariose linfatica, estrongiloidiase e sarna, tem sido uma terapia indicada (Pedroso et al., 2020). Diante de tais caracteristicas,
tem havido um interesse global na ivermectina para o tratamento de COVID-19, o que tem estimulado a automedicacéo, pois
encontra-se no “Kit COVID”, Kit este que tido a sua comercializagdo em larga escala (Pacheco et al., 2020).

Em relagdo a hidroxicloroquina, que é um analogo da cloroquina, tem sido utilizada como antimalarica, em virtude de
suas propriedades anti-inflamatérias (Oliveira et al., 2021). Age, portanto, como um esquizonticida e gametocida, porém,
enquanto imunossupressora, ndo ha qualquer indicativo de eficacia ao tratamento de COVID-19 (Santos et al., 2021).
Acredita-se que esta terapia medicamentosa supra o0 processamento do antigeno intracelular, bem como o carregamento dos
peptidios nas moléculas MHC (Figueiredo et al., 2022). Aumenta-se, assim, o pH dos compartimentos lisossomal e

endossomal, o que permite a diminuicdo da ativacdo da célula T, assim como ha a potencial diminuigdo da quimiotaxia dos
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leucdcitos, a estabilizagdo das enzimas lisossomais, a inibicdo da sintese de DNA e RNA e a captacdo dos radicais livres
(Lacava, 2010). Todavia, em relagdo a COVID-19, ha que fazer algumas consideragdes sobre 0s riscos associados.

A hidroxicloroquina, em relagdo a COVID-19, atua enquanto uma receptora da membrana para 0 SARS-CoV-2,
impedindo, dessa forma, a glicosilacdo terminal da enzima, o que permite o rompimento da ligacdo do virus (Fantini, 2020).
Todavia, as andlises empiricas atuais apontam que ha riscos associados ao uso indiscriminado de ivermectina, bem como da
hidroxicloroguina enquanto medidas terapéuticas contra a COVID-19 (Figueiredo et al., 2022). Esses riscos se ddo em virtude
do alto teor de toxicidade associados a esses medicamentos especificos (Menezes et al., 2020). Como a automedicacdo é
comum no pais, diferentes faixas etarias fortalecem esta cultura, especialmente quando esta é incentivada pelo proprio
governo, como ¢ o caso dos “Kits COVID”, que podem ser facilmente adquiridos (Pacheco et al., 2020). A partir de
alternativas como os referidos Kits, os individuos, portanto, buscam medidas de féacil acesso para tratarem um determinado
problema de salde.

Contudo, a automedicagdo, a longo prazo, acarreta sérios riscos a satde humana (Oliveira et al., 2021). Menciona-se
também que a falta de protocolos conclusivos para o tratamento de COVID-19 fortaleceu ainda mais essa cultura, despertando
certas condutas clinicas, como o aumento da procura por medicamentos que ndo tém qualquer tipo de comprovagdo quanto a
eficacia (Santos et al., 2021). Esta pratica irracional associada a utilizacdo de medicamentos sem comprovacgdo coloca a
seguranca do paciente em risco, pois h& sequelas que esses medicamentos, por ndo serem indicados para este tratamento
especifico pela literatura médica, deixam a longo prazo e que serdo demonstradas ao longo deste artigo (Menezes et al., 2020).
Percebe-se que o uso irracional de medicamentos desse tipo configura atualmente um grave problema de salde publica, o que
justifica a relevancia desta pesquisa, pois visa-se demonstrar os efeitos e riscos negativos associados a terapia (Melo et al.,
2020).

Diante do cenario aqui apresentado, o objetivo desta pesquisa é o de demonstrar, por meio de resultados empiricos
atuais, os riscos associados a automedicacdo a partir do uso indiscriminado da ivermectina e da hidroxicloroquina como
medidas terapéuticas contra a COVID-19. A metodologia de pesquisa adotada é a pesquisa bibliografica, de natureza
descritiva-exploratéria e de abordagem qualitativa. A pesquisa foi feita em bases de dados como Scientific Electronic Library
Online (Scielo) e Google Académico. Dessa forma, elegeu-se o seguinte problema de pesquisa: quais sdo 0s riscos associados
a ivermectina e hidroxicloroquina que produzem efeitos adversos a salide humana, tornando esses individuos mais propensos a
desenvolverem outros problemas secundarios a COVID-19? Para desenvolver esta pesquisa, parte-se do principio de que esses

medicamentos podem desencadear efeitos secundarios e indesejados, tornando a terapia danosa.

2. Fundamentacdo Tedrica

A cloroquina e a hidroxicloroquina sdo farmacos amplamente utilizados no tratamento de malaria e também de artrite
reumatoide por atuarem como imunomoduladores e ndo como imunossupressores (Oliveira et al., 2021). Todavia, antes da sua
utilizacdo para o tratamento de COVID-19, pratica que tem sido incentivada pelo proprio governo ao fornecer em larga escala
os “Kits COVID” (Pacheco et al., 2020), os medicamentos estavam cada vez menos sendo utilizados pelo seu alto teor de
toxicidade, em razdo, sobretudo, do seu efeito ototdxico e de efeitos colaterais adversos, como hiperpigmentacdo cuténea e
retinopatia (Rainsford et al., 2015). Assim sendo, o protocolo associado ao seu uso implica na necessidade de avaliacdo
oftalmoldgica de maneira periddica, assim como dos niveis de enzimas hepéticas, cujo objetivo é o de identificar, de maneira
precoce, 0s sinais que apontam para a toxicidade hepatica (Lanvers-Kaminsky et al., 2017). A deteccdo precoce desses sinais e
a suspensdo do medicamento podem reverter essas sequelas.

Percebe-se que a hidroxicloroquina é utilizada para o tratamento de malaria desde 2003 e, em virtude da experiéncia

com o medicamento, notou-se uma possivel indicacdo para o tratamento da Sindrome Respiratéria Aguda (SARS) (Pereira et
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al., 2020). A justificativa para essa indicagdo se deu em virtude da replicagdo viral nos estudos in vitro, porém, eles nunca
foram concluidos, o que ndo permitiu a comprovacao da eficcia desse tratamento para infecgdes respiratérias como a COVID-
19 (Menezes et al., 2020). Todavia, mesmo com tal inconclusdo, durante a pandemia provocada pelo novo coronavirus, 0s
estudos foram retomados, porém, ndo houve quaisquer resultados conclusivos quanto a eficacia dessas terapias a COVID-19
(Santos et al., 2021). Mesmo diante dos resultados cientificos, a hidroxicloroquina continuou a ser incentivada pelo governo,
especialmente pela sua facilidade de aquisicdo (Pacheco et al., 2020).

Contudo, tem-se observado que o uso irracional desses medicamentos — que é fortalecido pela disseminacéo da cultura
da automedicacdo focada na ivermectina e na hidroxiclorogquina para o tratamento de COVID-19 — tem ocasionado reacGes
adversas que tém motivado o desenvolvimento de complicages secundarias a COVID-19 (Paumgartten & Oliveira, 2020;
Silva et al., 2021). Os estudos tém apontado que ha uma margem de seguranga estreita em relagdo a esses antimalaricos
(Paumgartten & Oliveira, 2020; Figueiredo et al., 2022). Assim sendo, percebe-se que o uso inadequado desses medicamentos
tém ocasionado retinopatia e a perda de viséo irreversivel. Além disso, os resultados demonstram que o uso prolongado e/ou as
doses excessivas de ivermectina e hidroxicloroquina desencadeiam outros tipos de disturbios, como problemas cardiacos,
pressao arterial baixa, cardiomiopatia, parada cardiaca e os proprios 6bitos (Menezes et al., 2020; Santos et al., 2021).

As pesquisas também tém indicado que cerca de 85,8% dos casos de notificagdes quanto as reagdes adversas
associadas a essas terapias especificas durante a pandemia estavam diretamente relacionadas com a utilizagéo prolongada e/ou
em doses excessivas de ivermectina e hidroxicloroquina, o que indicou a cardiotoxicidade desses farmacos (Gérard et al.,
2020; Pereira et al., 2020). Assim como a hidroxicloroquina, a azitromicina tem uma taxa de toxicidade semelhante, pois
ambas prologam o intervalo de QT cardiaco, o que faz com que os riscos sejam intensificados (Gérard et al., 2020; Telbisza, et
al., 2021). Nota-se também que ndo foram detectadas melhoras clinicas nos pacientes tratados com esses medicamentos,
mesmo quando associados & azitromicina, assim como percebeu-se um maior prolongamento da QT em relagdo aqueles que
ndo se submeteram a esse tratamento (Gérard et al., 2020; Telbisza, et al., 2021).

Por ser um antibidtico, a azitromicina pertence a classe dos macrolideos, que também tem sido introduzido nos “Kits
COVID” para o tratamento de COVID-19, de modo que, assim como os outros medicamentos, ndo é efetiva ao tratamento de
patologias que ndo tém origem bacteriana (Paumgartten & Oliveira, 2020; Pereira et al., 2020). Dessa forma, reitera-se que o
uso indiscriminado dos antimicrobianos tem ocasionado um aumento expressivo das taxas de resisténcia bacteriana, o que tem
gerado uma série de maleficios a salide humana, especialmente em contextos pandémicos, pois 0 uso prolongado e/ou intenso
desses medicamentos potencializa o surgimento de novas e mais resistentes bactérias, o que corrobora com o0 aumento das
taxas de mortalidade e morbidade (Oliveira et al., 2021; Santos et al., 2021; Figueiredo et al., 2022). Além disso, a
automedicacdo também faz com que esses individuos estejam mais propensos as intoxicagdes.

Frisa-se também que a ivermectina, uma droga antiparasitaria, também tem feito com que sérias complicacBes sejam
desenvolvidas durante o tratamento de COVID-19 (Menezes et al., 2020; Oliveira et al., 2021; Santos et al., 2021). Ela ¢ eficaz
na reducdo da replicacdo viral em testes em vitro, porém, esses estudos ndo comprovaram que reduz os efeitos adversos
causados pela COVID-19. Entretanto, mesmo que a ciéncia nao indique este uso, a venda sem prescri¢do e o seu baixo preco,
assim como a adesdo dos brasileiros a cultura da automedicacéo, séo fatores que tém favorecido o aumento de seu consumo
durante a pandemia provocada pela COVID-19 (Pacheco et al., 2020; Pereira et al., 2020; Figueiredo et al., 2022). Os estudos
ressaltam que embora tenha uma margem de seguranga satisfatoria, o seu uso irracional potencializa as complicacfes aqui
mencionadas em virtude dos seus altos niveis de neurotoxicidade e hepatotoxicidade (Molento, 2020; Mallhi et al., 2020; Silva
et al., 2021).

A partir dos dados apresentados, percebe-se que a COVID-19 fez com que o manejo terapéutico se tornasse

dificultoso pela falta de conhecimento e de medidas interventivas eficazes, como € o caso das vacinas (Menezes et al., 2020;
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Pereira et al., 2020; Silva et al., 2021). A falta de terapias eficazes, e 0 incentivo do governo ao uso irracional de
medicamentos a partir de estratégias como o off label e a automedicacdo (com a criagdo dos “Kits COVID”), sdo alguns dos
fatores que fizeram e ainda fazem com que os adeptos tenham a sua qualidade de vida diminuida (Oliveira et al., 2021;
Telbisza, et al.,2021; Figueiredo et al., 2022). Mesmo diante de evidéncias cientificas que comprovaram os riscos, ameagas e
efeitos adversos associados a esses medicamentos, a procura por essas terapias aumentou. O farmacéutico, nesse contexto,
assume um papel fundamental, que é o de tomar decis6es com base em evidéncias cientificas para o incentivo ao uso racional

de medicamentos e terapias com eficacia comprovada.

3. Método

E uma pesquisa bibliografica, de abordagem qualitativa e de natureza descritiva, que, por meio de uma revisio da
literatura, reuniu evidéncias, a partir das analises empiricas e atuais, para apontar os riscos e efeitos adversos associados ao uso
irracional e indiscriminado de substancias sem qualquer comprovagdo quanto a sua eficacia, como é o caso da ivermectina e
também da hidroxicloroquina. Tendo como base essas terapias medicamentosas, a revisdo de literatura buscou demonstrar os
efeitos de toxicidade associados a esses medicamentos especificos. A pesquisa foi feita em bases de dados especificas, como a
Biblioteca Virtual em Saude (BVS), PUBMED e Google Scholar. A pesquisa foi feita em maio de 2022 e, para a selecdo,
coleta e leitura dos materiais que serviram como base para a construcéo desse estudo, foram considerados alguns descritores.

Os descritores digitados nas duas bases de dados selecionados foram escritos no idioma portugués. Delimitou-se os
seguintes: (1) ivermectina; (2) hidroxicloroquina; (3) COVID-19; (4) ivermectina e hidroxicloroquina para o tratamento de
COVID-19; (5) intoxicacdo por uso prolongado ou em doses excessivas de ivermectina e hidroxicloroquina; e (6) efeitos
adversos associados ao uso prolongado ou em doses excessivas de ivermectina e hidroxicloroquina. A partir desses descritores,
considerando as trés bases de dados delimitadas, chegou-se do total de cento e cinquenta e quatro materiais cientificos (154).
Desse total, 60 pertencem a PUBMED e, dentre eles, foram escolhidos 10; 41 pertencem a Biblioteca Virtual em Salude (BVS)
e, dentre eles, foram selecionados 11; e, por fim, 53 pertencem ao Google Scholar e, dentre eles, foram selecionados 9. A partir
da leitura dos materiais, 30 deles compuseram a amostra deste estudo.

Alguns critérios de inclusdo foram determinados para a selegdo desses materiais, como artigos que abordassem o tema
e o problema de pesquisa aqui delimitados; artigos que pudessem ser acessados, lidos e baixos de maneira gratuita; artigos
publicados no periodo de 2015 a 2022; e materiais publicados nos idiomas portugués e inglés. Foram excluidos os artigos com
acesso privado, publicados em outros periodos, 0s artigos que ndo estavam indexados em pelo menos uma das trés bases de
dados selecionadas e, por fim, aqueles escritos em idiomas diferentes daqueles aqui delimitados. Eles permitiram a realizacéo

da pesquisa bibliografica aqui proposta.

4. Resultados

Diante dos critérios metodolégicos delimitados, chegou-se a amostra composta por 30 materiais cientificos. Desse
total, tem-se: um (1) estudo progndstico, realizado por Axfors et al (2021); um (1) estudo de rastreamento realizado por
Paumgartten e Oliveira (2020); um (1) estudo etiol6gico realizado por Gérard et al (2020); um (1) estudo randomizado
realizado por Boulware et al (2020); uma (1) revisdo sistematica, realizada por Menezes et al (2020); dois (2) estudos de caso,
que foram realizados pelas pesquisas de Mcbeth et al (2015) e Broeke et al (2016); trés (3) estudos clinicos controlados,
realizados por Ferner e Aronson (2020), Cavalcanti et al (2020) e Mitja et al (2021); seis (6) revisdes integrativas, publicadas
pelos estudos de Rainsford et al (2015), Fantini et al (2020), Doyno et al., (2021), Mallhi et al (2021), Pereira et al., (2021) e

Figueiredo et al (2022); e, por fim, foram reunidas quinze (15) pesquisas que propuseram revisdes bibliograficas da literatura,
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sendo elas as desenvolvidas por Lanvers-Kaminsky et al (2017), Merino et al (2017), Brazéo et al (2020), Caly et al (2020),
Lima et al (2020), Melo e Maqui (2020), Molento (2020), Oliveira et al (2020), Pacheco et al (2020), Saag (2020), Santos et
al.(2020), Singh et al (2021) e Telbisz et al (2021).

Todos os artigos foram selecionados por abordarem os riscos associados a automedicacdo, sobretudo durante a
COVID-19, periodo em que as pessoas, por se sentirem vulneraveis, adotaram solugdes ndo eficazes, como a ivermectina e a
cloroquina/hidroxicloroquina para a atenuacdo dos sinais e sintomas associados a doenca. Contudo, como sera evidenciado ao
longo da discussdo dos resultados, a literatura se ocupa em evidenciar que ndo ha quaisquer evidéncias cientificas, sejam elas
tedricas ou empiricas, que comprovem a eficacia da ivermectina e da cloroquina/hidroxicloroquina no tratamento de COVID-
19. Além disso, selecionou-se materiais nacionais que se ocuparam em demonstrar que a cultura da automedicacéo no Brasil
tem sido ainda mais impulsionada ao longo da pandemia, pois, pelo fato de que esses medicamentos podem ser facilmente
adquiridos, mesmo diante da ineficacia e das sequelas que podem ser desenvolvidas em virtude do consumo intenso e continuo
de ambos, o consumo atinge altos niveis no cenario nacional. Diante desse cenario, a partir dos materiais selecionados, esta
pesquisa visa responder ao seguinte problema de pesquisa: quais sdo 0s riscos associados a ivermectina e hidroxicloroquina
que produzem efeitos adversos a salide humana, tornando esses individuos mais propensos a desenvolverem outros problemas
secundérios 8 COVID-19?

Para caracterizar os materiais selecionados para demonstrar a forma a partir da qual serdo articulados ao longo da

discussdo, propde-se a tabela a seguir:

Tabela 1 — Compilacdo dos artigos que discutem sobre os riscos associados a ivermectina e cloroquina.

Ano de Publicacao Autor (es) Tipo de estudo Resultados
2015 Mcbeth et al. Estudo de caso O estudo demonstrou os efeitos relacionados a overdose provocada
pelo uso continuo de medicamentos tdéxicos. Comprovou que O
consumo extremo da droga leva o individuo a overdose.
2015 Rainsford etal. | Revisdo Integrativa | Analisou os efeitos da hidroxicloroquina no tratamento de patologias
diferentes da COVID-19
2016 Broeke et al. Estudo de caso Demonstrou-se os efeitos da intoxicagdo por hidroxicloroquina. O
estudo analisou dois sobreviventes para compor o caso
2017 Lanvers- Revisdo Comprovou, por meio de evidéncias empiricas, as sequelas
Kaminsky et al. Bibliogréfica relacionadas ao uso continuo e intenso de medicamentos com alto
teor de toxicidade
2017 Merino et al. Revisdo Apresentou-se 0s motivos que fazem com que a hidroxicloroquina
Bibliografica seja caracterizada como uma droga letal.
2020 Brazdo et al. Reviséo Apontou-se que mesmo diante da ineficacia de medicamentos como a
Bibliografica ivermectina e hidroxicloroquina, o seu uso é incentivado por meio da
pratica off-label, fortalecendo a cultura da automedicacdo
2020 Boulware et al. | Estudo randomizado | Demonstrou-se a ineficacia da hidroxicloroquina na atenuagdo dos
sintomas associados & COVID-19
2020 Caly et al. Revisdo Averiguou-se os efeitos negativos associados a ivermectina no
Bibliografica tratamento de COVID-19
2020 Cavalcanti et Estudo controlado | Analisou-se se a hidroxicloroquina surtiu algum efeito positivo nos
al. pacientes internados com COVID-19
2020 Fantini et al. Revisdo Integrativa | Evidenciou-se 0s riscos associados ao uso indiscriminado de
ivermectina e hidroxicloroquina como terapéutica contra a COVID-
19, ressaltando os efeitos de toxicidade destes medicamentos
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2020 Ferner & Estudo controlado | Demonstrou a ineficacia da hidroxicloroquina na atenuagdo dos
Aronson. sintomas associados a COVID-19

2020 Gérard et al. Estudo Etiolégico | Comprovou-se que o uso do “off-label” faz com que aquele que faz
esse uso esteja mais propenso ao desenvolvimento de comorbidades
secundarias & COVID-19. Além disso, os individuos ficam mais
vulneraveis a infecgdo

2020 Limaetal. Revisdo Constatou-se que a veiculagdo de fake news nas midias sociais,

Bibliografica divulgacdo de resultados cientificos preliminares de maneira
irresponsavel e escalada das prescrigdes de medicamentos sem
indicacdo de eficécia comprovada tém impulsionado o uso irracional
e indiscriminado de medicamentos. E o caso dos Kits COVID do
governo.

2020 Melo & Maqui. Revisdo Avaliou-se as caracteristicas farmacolégicas da ivermectina para

Bibliografica comprovar 0s seus riscos quando voltada ao tratamento de COVID-
19

2020 Menezes et al. | Revisdo Sistematica | Apresentou-se as evidéncias cientificas quanto a eficacia da
hidroxicloroquina associada (ou n&o) a azitromicina para tratamento
da afeccdo pelo coronavirus e seus possiveis efeitos adversos e
toxicos aos seres humanos

2020 Molento. Revisdo Verificou-se de que modo a ivermectina acarreta no desenvolvimento

Bibliogréfica de sequelas quando utilizada para fins que ndo fogem do seu escopo
principal (COVID-19)

2020 Pacheco et al. Revisdo Demonstrou-se que ndo ha resultados conclusivos quanto a eficécia

Bibliografica da hidroxicloroquina para o tratamento de COVID-19

2020 Paumgartten & Estudo de Comprovou-se ndo ha evidéncias convincentes de que esses

Oliveira. Rastreamento medicamentos antivirais e antiparasitarios sejam benéficos para o
Covid-19. Relata que mesmo diante da falta de evidéncias, o seu uso
¢é fomentado por meio de préaticas off-label.

2020 Pedroso et al. Revisdo Avaliou-se o0s riscos associados ao uso de ivermectina para

Bibliografica tratamentos diferentes das doencas com as quais realmente é efetiva.

2020 Saag et al. Revisdo Avaliou-se os riscos associados ao tratamento de COVID-19 com

Bibliografica hidroxicloroquina

2020 Santos et al. Revisdo Comprovou-se 0s riscos associados a automedicagdo, especialmente

Bibliografica de medicamentos voltados ao tratamento de COVID-19

2021 Axfors et al. Estudo Progndstico | Demonstrou-se os efeitos toxicos da hidroxicloroquina no organismo
humano

2021 Doyno, Revisdo Revisou-se a toxicidade associada ao uso de hidroxicloroquina e

Sobieraj & Bibliografica cloroquina a curto e longo prazo. Considera-se também os casos de
overdose
Baker.

2021 Mallhi et al. Revisdo Integrativa | Ressaltou-se que o reaproveitamento de medicamentos como a
ivermectina e a hidroxicloroquina para o tratamento de COVID-19 é
arriscado, pois pode gerar intoxicag&o.

2021 Mitja et al. Estudo controlado | Demonstrou-se que ndo ha quaisquer beneficios efetivos capazes de
tornar a hidroxicloroquina recomendavel ao tratamento de COVID-19

2021 Oliveira et al. Revisdo Comprovou-se 0s riscos associados a automedicagdo, especialmente

Bibliografica de medicamentos voltados ao tratamentu de COVID-19

2021 Pereira, Revisdo Integrativa | Identificou-se os principais riscos associados ao uso irracional de

Carvalho & medicamentos sem comprovagao gquanto a eficacia
Araujo Neto.

2021 Singh et al. Revisdo Avaliou-se se a ivermectina e hidroxicloroquina sdo seguros no

Bibliografica tratamento de individuos com COVID-19.



http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i9.31848

Research, Society and Development, v. 11, n. 9, 22511931848, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i9.31848

2021 Telbisz et al. Revisdo Alertou-se quanto o alto teor de toxicidade envolvido nos
Bibliografica medicamentos popularmente procurados para o0 tratamento de
COVID-19
2022 Figueiredo et Revisdo Integrativa | Evidenciou-se 0s riscos associados ao uso indiscriminado de
al. ivermectina e hidroxicloroquina <mo terapéutica contra a COVID-
19, ressaltando os efeitos de toxic dade destes medicamentos

Fonte: Elaborado pelos autores (2022).

5. Discussao

A ivermectina é uma droga utilizada para o tratamento de parasitas, como de sarna, em humanos, e de helmintos
intestinais, em bovinos (Oliveira et al., 2021; Santos et al., 2021). Os testes de laboratorio feitos para a mensuracao da eficacia
do medicamento ao tratamento dos efeitos produzidos pelo virus SARS-CoV-2 ndo detectaram a viabilidade no tratamento de
humanos (Popp et al., 2021; Telbisza, et al.,2021). Contudo, mesmo diante das poucas e frageis evidéncias da eficacia de
ivermectina e hidroxicloroquina no tratamento clinico contra a COVID-19, o consumo de ambas aumentou em todo 0 mundo
(Gérard et al., 2020; Mallhi et al., 2020). Percebe-se que, no Brasil, as buscas por ivermectina, em 2020, cresceram,
aproximadamente, 5300% (Figueiredo et al., 2022). Sobre esse aumento, aponta-se que ele tem impulsionado as vendas da
medicacdo, pois ndo ha a necessidade de receita médica, 0 que permitiu que o vermifugo se tornasse um fator impulsionador e
potencializador a automedicacéo (Menezes et al., 2020).

O argumento utilizado para a procura por esses medicamentos foi a busca por medidas preventivas contra a COVID-
19, porém, como a ciéncia tem evidenciado, ndo ha qualquer indicativo cientifico de que essas medidas sdo eficazes para a
contencdo do virus (Pereira et al., 2020; Oliveira et al., 2021). Pontua-se também que 0 aumento pela procura da ivermectina
foi massivo, o que fez com que fosse considerada como a “nova cloroquina” (Popp et al., 2021; Figueiredo et al., 2022). Dessa
forma, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) incluiu o medicamento em uma categoria que necessita de
controle especial (Brazéo et al., 2020; Lima et al., 2020). Mesmo que este agente antiparasitario tenha demonstrado atividade
in vitro, impedindo, dessa forma, a replicacao viral do SARS-CoV-2, a dose necesséria ao alcance de uma concentragdo
plasmética na atividade antiviral em humanos é cerca de cem vezes maior que a dose atual (Caly et al., 2020).

O efeito terapéutico, portanto, esta diretamente relacionado com a utilizacdo em grandes quantidades do farmaco, o
que corrobora com o desenvolvimento de morbidades que tornam a terapia questionavel (Oliveira et al., 2021; Santos et al.,
2021). Nota-se que a ivermectina, quando consumida a partir de doses toleraveis, tem seus efeitos positivos, de modo que os
seus efeitos adversos aparentam estar relacionados com a hiperinflamacgdo e reagdes anafilaticas, incluindo a fraqueza, a
sonoléncia, a diarreia, as nauseas e os vomitos (Oliveira et al., 2021; Figueiredo et al., 2022). A ivermectina em doses
desproporcionais também provoca febre e erupcdo cutanea. Além disso, ha alguns efeitos adversos graves, mesmo que mais
raros, tais como problemas de visdo, neurotoxicidade e danos irreversiveis ao figado (Menezes et al., 2020; Pereira; Carvalho
& Arauljo Neto, 2020). Nota-se, entdo, que a falta de estudos conclusivos sobre a eficacia da terapia medicamentosa tem feito
com que a ANVISA entenda que a indicagdo do tratamento é de responsabilidade do médico que a prescreve.

Além da ivermectina, a hidroxicloroquina (HCQ) é uma outra terapia medicamentosa que tem fortalecido a cultura da
automedicacdo no pais e, assim como a ivermectina, produz danos irreversiveis a salde humana que serdo aqui comentados.
Trata-se de um farmaco antimalarico que possui propriedades anti-inflamatorias (Oliveira et al., 2021; Santos et al., 2021). Ela
atua como imunomodulador no caso do tratamento de doencas de ordem reumatolégica, como é o caso da lUpus eritematoso
sistémico. Por ser uma terapia acessivel a populagdo, o seu uso abusivo tem sido favorecido, mesmo que esta medicamentacao
precise de receita médica (Brazao et al., 2020; Pacheco et al., 2020; Batista et al., 2021). Especificamente durante o inicio da

pandemia, como a doenca ainda estava sendo compreendida pela ciéncia, muitos pacientes estavam em estado grave, em
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virtude da insuficiéncia respiratéria aguda, o que motivou a adesdo a tratamentos sem comprovacdo de sua eficacia para
modificar o curso da doenca (Saag, 2020; Doyno et al., 2021).

Poucos farmacos tiveram o seu potencial terapéutico como a cloroquina e a hidroxicloroquina no tratamento de
COVID-19 (Singh et al., 2021). Aponta-se que nenhum estudo interventivo, randomizado, constatou quaisquer beneficios
clinicos da cloroquina ou hidroxicloroguina na abordagem da COVID-19, seja em pacientes ambulatoriais, seja em pacientes
hospitalizados (Ferreira et al., 2022). N&o se constatou também quaisquer beneficios a prevencdo a COVID-19, nem mesmo na
fase inicial e leve da doenca (Cavalcanti et al., 2020; Axfors et al., 2021). Em momentos anteriores ao aparecimento dos
sintomas mais leves e graves da doenca esse tipo de terapia também nédo se mostrou eficaz (Mitja et al., 2021; Oliveira et al.,
2021). Os dados apontam o contrario: que o uso continuo e/ou intenso de cloroquina ou hidroxicloroquina acarreta no
desenvolvimento de eventos adversos graves (Boulware et al., 2020; Doyno et al., 2021).

Dentre os eventos adversos associados ao uso prolongado e/ou intenso da cloroquina e da hidroxicloroquina expde 0s
pacientes a consequéncias consideradas como fatais (Ferner et al., 2020). Destacam-se as reagdes cutaneas, a faléncia hepética
e a arritmia ventricular, especialmente nos casos em que a hidroxicloroquina é prescrita junto com a azitromicina (Figueiredo
et al., 2022). Nota-se também que que as intoxicagdes por HCQ acarretam riscos expressivos associados & morbimortalidade
(Merino et al., 2017). Como o medicamento esta associado a uma répida absorcdo, 0 seu pico de concentragdo é atingido
rapidamente, em até duas horas apds a ingestdo, o que, em uma sobredosagem, ocasiona 0 ébito em até trés horas apés a
ingestdo (Broeke et al., 2016). O inicio dos sintomas de intoxicagdo aparece ja nos primeiros 30 minutos pela rapida absorcao
da substancia pelos tecidos, o que faz com que haja um grande volume de distribuigdo. Altas doses da droga interferem no
efluxo do potéassio, bem como na liberagdo de insulina, o que provoca a intoxicacdo (Mcbeth et al., 2015; Doyno et al., 2021).

Diante do cenario aqui apresentado, conclui-se que, além dos efeitos adversos mencionados, outros se tornam
evidentes, como a diarreia transitoria e a presenca de uma elevacdo anormal na fungdo hepética em virtude do uso da
hidroxicloroquina de maneira constante (Merino et al., 2017). O farmaco, nesse contexto, em virtude dos seus efeitos adversos,
impulsiona a retinopatia, os distdrbios de ordem cardioldgica e neurolégica, bem como tem relagdo também com os eventos de
overdose (Figueiredo et al., 2022). Nesse sentido, conclui-se que a cultura da automedicacdo, incentivada pelo préprio governo
ao criar “Kits” com esses medicamentos, impulsiona a intoxicagdo por hidroxicloroquina, que ¢é letal, em virtude do seu alto
teor de toxicidade, o que leva o paciente, em diversas vezes, a desenvolver morbidades pelo uso do medicamento isolado ou
associado aos outros (Broeke et al., 2016; Brazdo et al., 2020). Pela sua rapida absorcdo e alto teor de concentracdo, apos a
ingestdo, o sistema cardiaco e o miocardio podem ser afetados de maneira expressiva, 0 que pode levar o individuo ao 6bito
(Merino et al., 2017; Doyno et al., 2021).

6. Conclusao

Com a realizacdo dessa pesquisa bibliografica, que teve como objetivo verificar, tendo como base os resultados
empiricos atuais, 0s principais riscos associados a automedicacdo a partir do uso indiscriminado da ivermectina e da
hidroxicloroquina como medidas terapéuticas contra a COVID-19 percebeu-se que esta cultura da automedicacdo foi
fortalecida com a criagdo, pelo governo, dos “Kits COVID”. O Estado fornece a populacdo medicamentos altamente toxicos ao
organismo humano, como é o caso da ivermectina e da hidroxicloroquina. Assim sendo, ao longo deste artigo, demonstrou-se
0s principais efeitos adversos associados a essas terapias medicamentosas para constatar que ndo ha quaisquer evidéncias
cientificas e clinicas que apontam que essas terapias sdo seguras, eficazes e com nenhum risco de agravamento a salide
humana. Também comprovou-se a ineficacia enquanto medida preventiva.

Por meio desta pesquisa também pode-se concluir que ha alguns efeitos adversos predominantes, como a hepatite

medicamentosa. Esta se manifesta em virtude do uso irracional de medicamentos indicados pelo proprio governo por meio dos
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seus Kits. Dessa forma, percebe-se que o uso indiscriminado, isto é, prolongado e em grandes proporgdes, faz com que aquele
que ingere substancias como a hidroxicloroquina e ivermectina desenvolva algumas complica¢fes, como hemorragias,
insuficiéncia renal, arritmias e diversas outras morbidades. Dessa forma, esta pesquisa chamou a atencéo para o fato de que o
médico e o farmacéutico exercem um papel essencial na minimizagdo do uso desses medicamentos. Devem, portanto, orientar
aqueles que desejam se prevenir com informacdes com comprovacdo clinica de sua eficacia. A educacdo dos pacientes é o
primeiro passo para que a adesdo a medidas efetivas, como vacinas, seja maior do que a procura por medidas terapéuticas sem

qualquer comprovacdo clinica.

Limitacdes e Vviés

A partir da realizacdo desta pesquisa, pdde-se demonstrar que, de maneira geral, a literatura cientifica quanto a
efetividade de medicamentos como a ivermectina, cloroquina e hidroxicloroquina associada ou ndo a azitromicina no
tratamento de COVID-19 é escassa. Contudo, percebe-se que, diante da escassez de evidéncias quanto a tal efetividade, assim
como a demora da ciéncia em criar uma medida eficaz e assertiva, a populacdo, ndo apenas a brasileira, passou a buscar por
medicamentos sem comprovagdo para o saneamento dos principais sintomas associados a COVID, porém, foram ineficientes.
Por esse motivo, recomenda-se a realizagcdo de mais ensaios clinicos pragmaticos que envolvam um maior ndmero de pacientes
para a andlise da falta de efetividade desses medicamentos para que seja possivel combater a pratica da automedicacao
associada a COVID, que tem atingido grandes propor¢des. Uma outra limitagdo identificada por esta pesquisa diz respeito a
falta de literatura quanto a proposicdo de métodos seguros ao tratamento de COVID-19, como é o caso das vacinas. Como
grande parte da populagéo € resistente ainda as vacinas, estudos que demonstrem tal efetividade se fazem urgentes para que
haja uma modificacdo na mentalidade daqueles que adotam terapias sem eficacia, como os medicamentos do Kit COVID, mas

resistem as terapias efetivas, como é o caso das vacinas.

Implicagbes praticas

Como foi evidenciado ao longo desta revisdo, ndo ha quaisquer evidéncias cientificas que comprovem a eficacia da
ivermectina e da hidroxicloroquina/cloroquina no que diz respeito ao tratamento da COVID-19. Desse modo, esta pesquisa que
outros estudos sejam desenvolvidos para que esta ideia seja popularizada, uma vez que, em virtude do facil acesso aos
conhecidos “Kits COVID-19”, que contemplam esses dois medicamentos sem eficacia, muitas pessoas ainda continuam a
procurar por essas medidas que, além de ndo atenuarem os sintomas tipicos a COVID-19, fazem com que o individuo
desenvolva outras sequelas em virtude do alto teor de toxicidade dos medicamentos aqui introduzidos. Acredita-se que o
desenvolvimento de pesquisas que visam demonstrar os efeitos e riscos associados a automedicagdo € uma alternativa capaz de
corroborar, a longo prazo, com uma menor procura de tais medicamentos, pois as pessoas no geral terdo a ciéncia e consciéncia
acerca dos sérios danos que tal terapia medicamentosa pode causar a médio e longo prazo. E esta a contribuigio social deste

estudo.

Contribuic6es dos autores

O conteldo da revisdo é de exclusiva responsabilidade individual dos autores.

Declaracéo de conflito de interesses
Os autores declaram que a pesquisa foi conduzida na auséncia de quaisquer relagdes comerciais ou financeiras que

possam ser interpretados como um potencial conflito de interesse.
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