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RESUMO:

INTRODUCAO: A recente pandemia trouxe grandes desafios para as nacoes,
sobretudo para a comunidade cientifica internacional, que trabalhou de forma rapida
no intuito de atender as demandas prioritarias, como desenvolvimento de tratamentos,
vacinas e métodos de diagndsticos, apoiada em conhecimento e inovacgéao cientifica.
Diferentes drogas tiveram agéo comprovada in vitro, mas este efeito n&do foi observado
nos estudos controlados realizados com numero significativo de pacientes. Varios
tratamentos passaram a ser utilizados, enquanto mais resultados eram divulgados,
mas é importante que a comunidade médica tenha conhecimento de quais desses
tratamentos séo respaldados por evidéncias solidas, para que se possa propiciar
tratamento adequado para as pessoas. OBJETIVO: Analisar os estudos que avaliaram
a eficiéncia da Ivermectina no tratamento para SARS-CoV-2. METODOS: Foi
realizada uma revisao integrativa da literatura, onde os critérios de inclusao foram
artigos publicados em inglés, acessibilidade de acesso na integra ao trabalho,
publicados durante o periodo de janeiro de 2020 a mar¢o de 2021. RESULTADOS E
DISCUSSAO: Na dose padréo, ndo ocorreram efeitos colaterais no uso da lvermectina
para o tratamento da Covid-19, sendo consideradas drogas seguras. Existem
evidéncias positivas para o uso deste medicamento para o tratamento da Covid-19,
mas sao estudos in vitro ou com amostras populacionais pouco expressivas ou hao
controladas. Estudos clinicos duplo-cego controlados realizados com amostra
significativa ndo mostraram efeitos positivos na prevencéo ou tratamento de pacientes
com Covid-19 em estado leve, moderado ou severo. CONSIDERACOES FINAIS: S&o
necessarios muitos estudos comparando diferentes drogas para que se possa
escolher por terapias comprovadamente eficientes na prevencdo ou tratamento da
Covid-19 ou novas variantes desse virus que possam surgir. Algumas terapias tém se
mostrado bastante promissoras para este propdésito, mas como foi avaliado no
presente estudo, ndo € o caso da Ivermectina.

Palavras-chave: Ivermectina. SARS-CoV-2. Tratamento.

ABSTRACT:

INTRODUCTION: This pandemic time has converged on great challenges for nations,
especially for the international scientific community, which has worked quickly to meet



priority demands, such as the development of treatments, vaccines, and diagnostics,
supported by scientific knowledge and innovation. OBJECTIVE: To evaluate the
efficiency of Ivermectin in the treatment of SARS-CoV-2. METHODS: An integrative
literature review was carried out, where the inclusion criteria were articles published in
English, accessibility in full access to the work, published during the period from 2020
onwards. RESULTS AND DISCUSSION: It is concluded, based on the studies, that
there is no overwhelming evidence of a positive effect of lvermectin in the fight against
Covid-19. However, the studies were unanimous in saying that in a standard dose
there were no side effects, being considered safe drugs. FINAL CONSIDERATIONS:
The administration of Ivermectin in the approved doses did not show any negative
effects. However, there are insufficient results from studies of clinical trials to support
positive effects of lvermectin in the prevention or treatment of patients with Covid-19.
Further studies are needed to analyze drugs that can be effective in preventing or
treating SARS-CoV-2 or new forms of this virus that may arise.

Keywords: Ivermectin. SARS-CoV-2. Treatment.

1 INTRODUCAO

O SARS-CoV-2, virus da sindrome respiratdria aguda grave 2, disseminou-se
rapidamente por todo o mundo, tendo origem em Wuhan, na China e causou graves
encadeamentos sociais, econdémicos e na saude publica. Neste mesmo periodo no
Brasil, foram aproximadamente 4,8 milhdes de casos confirmados do Covid-19 e 143
mil mortes, com mais de 4 milhdes de pessoas que se recuperaram da doenca. O
Brasil ocupava a terceira colocacdo mundial em numero de casos do novo
coronavirus, ficando atras dos Estados Unidos (EUA) e da india, que contabilizaram
7,1 e 6,1 milhdes de casos, respectivamente. S&o dados extremamente preocupantes
gue exigiram drasticas medidas de isolamento social. Esse foi um grande desafio para
as nacoOes, sobretudo para a comunidade cientifica internacional, que trabalhou de
forma rapida no intuito de atender as demandas prioritarias, como desenvolvimento
de tratamentos, vacinas e diagnésticos, apoiada em conhecimento e inovacao
cientifica. Com isso, muitas pesquisas foram realizadas com medicamentos ja
existentes por serem uma opc¢ao oportuna para lidar com o Covid-19, j4 que pouco se
sabia da doenca (ANDRICOPULO; FERREIRA, 2020).

Entre as drogas estudadas, tém-se a lvermectina, um agente antiparasitario de
amplo espectro, que tem como mecanismo de ac¢ao a imobilizagdo dos vermes por
causar paralisia tbnica nesses parasitas. Segundo Marra et al. (2020), este
medicamento tem registro na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) no

Brasil, sendo indicado para algumas parasitoses como estrongiloidiase intestinal,



Filariose, entre outras. Alguns estudos em animais tém mostrado atuagcao dessa droga
em estagios do desenvolvimento do material genético do virus em estudos in vitro. No
entanto, drogas que tém efeito in vitro nem sempre possuem resultados igualmente
promissores nas fases seguintes dos testes, quando sua acdo € modificada em
condicdes fisiologicas. De acordo com esses autores, apesar da necessidade de
testes em humanos para verificar se a lvermectina seria de fato eficaz para o
tratamento de Covid-19 em pessoas, fez com que ocorresse uma alta quantidade de
divulgacdes de informacdes incorretas, como se houvesse evidéncias da acdo desta
droga no tratamento ou cura do novo coronavirus. Tais declara¢cbes inadequadas
levaram a Agéncia de Regulacdo de Medicamentos dos Estados Unidos, o FDA, a
emitir uma nota de alerta para que as pessoas ndo usarem a lvermectina destinada a
animais como tratamento para o Covid-19 em seres humanos, devido ao fato de ndo

ter nada comprovado, além do risco causar danos a saude.

2 OBJETIVOS

O objetivo principal do presente trabalho é analisar a relagdo do medicamento
Ivermectina com a doenca Covid-19, a fim de esclarecer duvidas e desmistificar
processos. Para isto, foi realizada pesquisa bibliogréafica, que sera exposta na forma
desta revisao integrativa, que tem a intencdo de combinar dados empiricos para
esclarecer as lacunas de conhecimento existentes em relacdo aos estudos que
utilizaram a Ivermectina para tratamento de pacientes infectados com este novo

coronavirus.

3 METODOS

O método utilizado foi a revisédo integrativa da literatura, que foi realizada a
partir das seguintes fases: delimitacdo da pergunta problema, estipulacdo do titulo,
desenho da pesquisa, critérios inclusivos e exclusivos de trabalhos relacionados,
juncdo dos artigos, interpretacdo e analise dos resultados e apresentacdo dos
mesmos, discutindo os desfechos interconexos. A pergunta elaborada foi: a
Ivermectina é eficiente no tratamento para SARS-CoV-2? A investigacdo se deu por
acesso as bases de dados do PUBMED, com as palavras-chaves: “lvermectin,

Treatment, SARS-CoV-2”, em inglés. Os critérios de inclusdo foram: artigos



publicados em inglés, acessibilidade de acesso na integra ao trabalho, publicados
durante o periodo de janeiro de 2020 & marco de 2021. Como critério de exclusdo
definiu-se os artigos que se baseavam em especulacdes e observacdes e 0s que néo
tratavam focadamente na tematica escolhida. Foi estipulado um parametro para
andlise e sintese dos resultados e posteriormente foram discutidos, conforme achou-
se relevante. Foram encontrados 35 artigos no total. Destes, 12 artigos foram

escolhidos e citados no presente trabalho.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os artigos abaixo foram divididos e organizados em dois quadros, sendo
descrito na primeira coluna o titulo do artigo, os autores e o ano da publicagdo; na
segunda coluna foi exposta a metodologia e na terceira coluna a conclusdo. No
primeiro quadro estdo os artigos que suportam o efeito positivo da lvermectina no
tratamento do Covid-19, enquanto o segundo relata artigos que contrariam a eficiéncia

da Ivermectina para 0 mesmo.

Quadro 1 — Artigos que suportam o efeito positivo com a Ivermectina no tratamento

para Covid-19

Titulo do Artigo Métodos Concluséo

The FDA-approved | Cultura de células, infeccdo | Foi relatado que a
drug ivermectin | viral e tratamento com | lvermectina, um
inhibits the | drogas, geracdo de cDNA | antiparasitario  aprovado
replication of | SARS-CoV-2 e deteccao | pela FDA que ja
SARS-CoV-2 in | de SARS-CoV-2 usando | demonstrou ter atividade
vitro. (CALY et al., | um ensaio TagMan RT- | antiviral de amplo
2020) PCR em tempo real. espectro in vitro, é um

inibidor do virus causador
(SARS-CoV-2), com uma
Unica adicdo ao Vero-
hSLAM células 2 h apds a
infeccdo com SARS-CoV-2
capazes de efetuar uma
reducdo de ~ 5000 vezes
no RNA viral em 48 h. A
Ivermectina, portanto,
justifica mais investigacoes
para possiveis beneficios
em humanos.




Quantitative
proteomics reveals
a broad-spectrum
antiviral property of
ivermectin,
benefiting
COVID-19
treatment.
ZHAO;
2021)

for

(L
ZHAN,

Marcacdo de isétopos
estaveis por aminoacidos
em cultura de células
(SILAC) protedmica
guantitativa foi usada para
analisar células de cancer
de ovario humano TOV-
21G tratadas com e sem
Ivermectina (20 umol / L)
por 24 h, que identificou
4447 proteinas
relacionadas a lvermectina
em células de cancer de
ovario. A andlise da rede
de vias revelou quatro vias
antivirais estatisticamente
significativas, incluindo as
vias de infeccdo de HCMV,
HPV, EBV e
HIV1. Curiosamente, em
comparagcdo com o0s 284
genes relacionados ao
SARS-CoV-2 / COVID-19
do GenclLip3, identificamos
52 alteracbes nas
proteinas relacionadas ao
SARS-CoV-2 /| COVID-19
quando tratados com e
sem Ivermectina. A rede
proteina-proteina (PPI) foi
construida com base nas
interacOes entre 284 genes
relacionados com SARS-
CoV-2 / COVID-19 e entre
52 proteinas relacionadas
com SARS-CoV-2 /
COVID-19 reguladas por
Ivermectina

Conclui-se propriedade
antiviral de amplo espectro
da Ivermectina,
beneficiando-se do
tratamento com COVID-19
no contexto da medicina
preditiva, preventiva e
personalizada em doencas
relacionadas a virus.

An in-
silico analysis  of
ivermectin
interaction with
potential SARS-
CoV-2 targets and
host nuclear
importin a. (AZAM;
et al., 2020)

Foi  realizado  docking
molecular, analise de area
de superficie de Born
generalizada por mecanica
molecular (MM-GBSA) e
estudos de simulacdo de
dindmica molecular para
descriptografar o modo de
ligacéo, residuos  de
interacao chave, bem como
percepcbes mecanicistas
sobre a interacdo de IVM

Verificou-se que a
Ivermectina, um agente
antiparasitario de amplo
espectro, inibe a replicacao
do SARS-CoV-2in
vitro. Neste estudo, 15
alvos COVID-19 potenciais
foram usados para
enfatizar a afinidade VM
por técnicas
computacionais que
empregam docking




com 15 alvos potenciais de | molecular, computacao

drogas associado com | MM /GBSA e simulagéo de

COVID-19, bem como | dindmica molecular

IMPa.
A COVID-19 | Coleta de dados em paises | Conclui-se que 0s paises
prophylaxis? Lower | que implantam | com administragdo em
incidence rotineiramente a | massa de medicamentos
associated with | quimioterapia  profilatica | de rotina de quimioterapia
prophylactic (PCT) usando varios | profilatica, incluindo
administration  of | medicamentos, incluindo | Ivermectina, tém uma
ivermectin. Ivermectina. Com base nos | incidéncia

(HELLWIG; MAIA,
2021)

diversos projetos de MDA,
agrupamos esses paises
em duas categorias
diferentes - aquelas que
incluem Ivermectina em
seu PCT e aquelas que nao
incluem. Em seguida,
comparando a proliferacéo
de COVID-19 entre esses
dois grupos e 0s
comparando com um
terceiro grupo de paises
que nédo usa PCT.

significativamente  menor
de COVID-19. Foi suposto
gque isso pode estar
relacionado a capacidade
da Ivermectina de inibir a
replicacdo do SARS-CoV-
2, 0 que provavelmente
leva a taxas de infeccéo
mais baixas. No entanto,
devem existir outras vias
para explicar a persisténcia
de tal efeito inibitorio apds
a queda dos niveis séricos
de Ilvermectina.

Use of ivermectin

in the treatment of
Covid-19: A pilot
trial. (POTT-
JUNIOR et al,
2021)

Os pacientes foram
designados aleatoriamente
para receber tratamento
padrdo de cuidados (SOC)
na admissao
hospitalar; SOC mais
Ivermectina 100 mcg /
kg; SOC mais Ivermectina
200 mcg / kg; ou SOC mais
Ivermectina 400 mcg /
kg. O desfecho priméario
avaliado foi a proporcéo de
pacientes que obtiveram
dois testes consecutivos de
RT PCR para SARS-CoV-2
negativos em até 7 dias
apos o inicio do periodo de

A lvermectina é segura em
pacientes com SARS-CoV-
2, reduzindo a
sintomatologia e a carga
viral do SARS-CoV-2. Este
efeito  antiviral  parece
depender da dose usada e,
se confirmado em estudos
futuros, sugere que a
Ivermectina pode ser um
adjuvante utili para o
tratamento SOC em
pacientes com sintomas
leves de COVID-19.

dosagem.
A five-day course | Ensaio randomizado, | Nao houve eventos
of ivermectin for | duplo-cego e controlado | adversos graves a

the treatment of
COVID-19 may
reduce the duration
of illness. (AHMED
et al., 2021)

por placebo foi conduzido
para determinar a rapidez
da eliminagcdo viral e a
seguranca da lvermectina

medicamentos registrados
no estudo. Um curso de 5
dias de Ivermectina foi
considerado seguro e
eficaz no tratamento de




entre pacientes adultos
com SARS-CoV-2.

pacientes adultos com
COVID-19 leve. Ensaios
maiores serdo necessarios
para confirmar  esses
achados preliminares.

Ivermectin  shows
clinical benefits in
mild to moderate

COVID19: A
randomised

controlled double-
blind, dose-

response study in
Lagos.
(BABALOLA et al.,
2021).

Foi feito um estudo de
prova de conceito
translacional (PoQ),

randomizado, duplo-cego
controlado por placebo,
resposta a dose, estudo de
grupo paralelo de eficicia
IV em pacientes positivos
COVID 19 comprovados
por RT-PCR. 62 pacientes
foram randomizados para 3
grupos de tratamento. (A)
regime IV de 6 mg, (B)
regime IV de 12 mg
(administrado Q84hrs por 2
semanas) (C, controle)
Lopinavir / Ritonavir. Todos
0S grupos mais o padréo de
cuidado.

O regime de 12 mg IV pode
ter eficacia superior. IV
deve ser considerado para
uso no manejo clinico de
SARS-Cov-2 e pode
encontrar aplicacbes na
profilaxia comunitaria em
areas de alto risco.

lvermectin as a
potential drug for
treatment of
COVID-19: an in-
sync review with
clinical and
computational
attributes. (KAUR
et al., 2021)

Uma revisédo racional dos
medicamentos foi realizada
utilizando seus atributos
clinicamente

significativos. Uma
compreensao mais
completa foi alcancada
pela incorporagéo virtual da
estrutura da droga e alvos
virais realizaveis usando
estudo baseado em
inteligéncia artificial (1A) e
baseado em simulacao de
dindmica molecular (MD).

Certos estudos destacaram

a importancia da
Ivermectina no COVID-
19;no entanto, requer

evidéncias de mais ensaios
clinicos randomizados
(RCTSs) e estudos de dose-
resposta para apoiar seu
uso. A analise baseada em
silico da especificidade de

interacdo molecular da
Ivermectina usando
métodos baseados em
simulacdo de IA e
mecanica classica indica
interagdo  positiva  de

Ivermectina com alvos de
proteina viral, que esta
levando para SARS-CoV 2
N-proteina NTD
(nucleocapsideo proteina
N-terminal dominio).

Fonte: elaborado pelos autores do trabalho




Quadro 2 — Artigos que contrariam o uso da Ivermectina como eficiente no tratamento

para COVID-19

receberam Ivermectina.

Titulo do Artigo Método Concluséo

Lack of efficacy of | Pacientes graves com | Nenhuma diferenca
standard doses of | COVID-19 recebendo | relevante nos resultados
ivermectin in | doses padrao de | microbiol6gicos ou clinicos
severe COVID-19 | Ivermectina e comparando | foi observada entre o0s
patients. com resultados clinicos e | grupos. SARS-CoV-2 PCR
(CAMPRUBI et al., | microbiolégicos com um | de esfregacos
2020) grupo semelhante  de | nasofaringeos realizados

pacientes que ndo | entre 3 e 5 dias ap6s o

recebimento de
Ivermectina resultou
positvo em 5 de 13
pacientes no grupo IVM
(38,5%), e 4/13 no grupo
nao IVM (30,8%, p -valor >

randomizados em
proporcao de 1: 1: 1.

uma

0,999).
Phase 2 | Estudo duplo-cego, | Embora cloroquina,
randomized study | randomizado para avaliar a | hidroxicloroquina ou
on chloroquine, | seguranca e eficacia de | lvermectina revelem um
hydroxychloroquine | cloroquina, perfil de seguranca
or ivermectin in | hidroxicloroquina ou | favoravel, oS
hospitalized Ivermectina enteral em | medicamentos  testados
patients with | pacientes  hospitalizados | ndo reduzem a
severe por infeccdo por SARS- | necessidade de oxigénio
manifestations of | CoV-2, admitidos em um | suplementar, admissao em
SARS-CoV-2 Hospital de Referéncia em | UTI, ventilacdo invasiva ou
infection (GALAN | Roraima (Brasil) em maio | morte em pacientes
et al., 2021) de 2020. Pacientes foram | hospitalizados com uma

forma grave de COVID-19.

Effect of Ivermectin
on Time to
Resolution of
Symptoms Among
Adults With Mild

COVID-19: A
Randomized
Clinical Trial.
(LOPEZ-MEDINA
et al., 2021)

Ensaio duplo-cego,
randomizado, realizado em
um Uunico local em Cali,
Colémbia. Os participantes
potenciais do estudo foram
identificados por
amostragem aleatéria
simples do banco de dados
eletrbnico do
departamento de saude do
estado de pacientes com

COVID-19 sintomético
confirmado por laboratoério
durante o periodo do

estudo. Um total de 476
pacientes adultos com

Entre os adultos com
COVID-19 leve, um curso
de Ivermectina de 5 dias,
em comparacdo com O
placebo, n&o melhorou
significativamente o tempo
de resolucao dos
sintomas. Os  resultados
ndo apoiam o uso de
Ivermectina para 0]
tratamento de COVID-19

leve, embora  estudos
maiores possam ser
necessarios para

compreender os efeitos da
lvermectina  em  outros




doenca leve e sintomas por
7 dias ou menos (em casa
ou hospitalizados) foram
inscritos entre 15 de julho e
30 de novembro de 2020, e
acompanhados até 21 de
dezembro de 2020.

resultados clinicamente

relevantes.

The Approved
Dose of Ivermectin
Alone is not the
Ideal Dose for the
Treatment of
COVID-19.
(SCHMITH; ZHOU;
LOHMER, 2020)

As simulagcdes foram
conduzidas usando um
modelo  farmacocinético
populacional disponivel
para prever perfis de
concentracdo plasmatica
total (ligada e néo ligada) e
nao ligada apds uma
administracdo Unica e
repetida em jejum da dose
aprovada de Ivermectina
(200 ug / kg), 60 mg e 120
mg.

A probabilidade de um
ensaio clinico bem-
sucedido usando a dose
aprovada de Ivermectina &
baixa. A terapia combinada
deve ser avaliada in
vitro. O reaproveitamento
de medicamentos para uso
no tratamento da doenca
coronavirus (COVID-19) é
uma estratégia ideal, mas
s6 é viavel quando a
seguranca do produto foi

estabelecida e 0Ss
experimentos de
medicamentos
reaproveitados séo
conduzidos em
concentragcdes

clinicamente relevantes.

Fonte: elaborado pelos autores do trabalho

Nos quadros 1 e 2 constam as sinteses de alguns estudos mais relevantes
sobre a temética no uso da Ivermectina para o combate ao SARS-CoV-2. Cientistas
de diferentes paises sentiram a necessidade de estudar o medicamento e sua
eficiéncia no combate a essa patologia, com intuito de evitar internacdes e
mortalidade. Para se avaliar tais particularidades foram realizados estudos in vitro,
estudo populacional retrospecto utilizando dados de prontuarios e dados
populacionais, estudo piloto, duplo-cego, randomizado e de anélise computacional.

Foram realizados trés estudos in vitro sobre a utilizacdo da lvermectina, um
antiparasitario ja aprovado pela FDA (CALY et al., 2020; LI; ZHAO; ZHAN, 2021,
AZAM et al., 2020). Foi verificado atividade antiviral, inibindo a replicacdo do SARS-
CoV-2 em cultura de células. Essas informagdes foram promissoras, porém exigiam
que mais investigacfes fossem feitas para que se verificassem reais beneficios da

utilizacdo desse medicamento em condicdes fisiologicas.



Nesse sentido foi feito um estudo populacional retrospectivo utilizando dados
de prontuéarios e dados populacionais que evidenciaram inicialmente que em paises
gue implantaram uma rotina de quimioterapia profilatica com a administracdo dessa
droga em massa, possuiam uma incidéncia significativamente menor de casos de
Covid-19 (HELLWIG; MAIA, 2021). Entretanto estudos de correlagcdo n&o revelam
causalidade, sendo necessarios mais pesquisas com outras metodologias para
verificar um efeito de causa no uso deste medicamento.

Comecaram a testar lvermectina em pessoas, sendo feito um estudo piloto que
verificou que a droga € segura para ser usada por pacientes com SARS-CoV-2,
sugerindo que tal medicamento poderia ser um adjuvante (til para tratamento em
pacientes com sintomas leves de Covid-19. Entretanto, o efeito antiviral dependeria
da dose utilizada e seriam necessarios estudos complementares para que se chegar
a conclusdes mais definitivas (POTT-JUNIOR et al., 2021).

Foram realizados entédo dois ensaios duplo-cego, randomizados controlados,
onde um dos grupos recebia placebo (AHMED et al., 2021; BABALOLA et al., 2021).
Notou-se que ndo houve efeitos adversos graves do uso da lvermectina, que foi
considerada uma droga segura, que obteve inclusive resultado positivo no grupo com
Covid-19 leve. Entretanto, os autores fazem ressalvas alertando para a necessidade
de outros ensaios clinicos randomizados com popula¢des maiores.

Foi realizada uma andlise computacional que verificou que, apesar de
existirem pesquisas indicando efeitos positivos da lvermectina, seriam necessarios
mais ensaios clinicos randomizados para que se pudesse garantir seu efeito positivo
na terapia clinica (KAUR et al., 2021). Para se testar a efetividade de uma droga,
varios estudos randomizados séo realizados em diferentes lugares. Em seguida, séo
submetidos a analise de outros autores que realizam revisbes sisteméticas e
metandlises, comparando esses resultados. Apenas assim é possivel se obter uma
resposta mais definitiva, que mesmo assim, pode ser alterada futuramente apos ter
novas evidéncias e novos fatos serem apresentados.

Desse modo, foram analisados quatro artigos que contrariam a eficiéncia da
Ivermectina no tratamento para SARS-CoV-2. O primeiro descrito nessa reviséo foi
realizado em pacientes com Covid-19 grave que receberam a dose padrdo e foram
comparados com resultados clinicos e microbiolégicos com outro grupo que nao fez o

uso. N&o foram encontradas diferencas entre os grupos (CAMPRUBI et al., 2020).



Foram realizados também dois estudos duplo-cego, randomizados para avaliar
a seguranca e eficacia da Ivermectina no enfrentamento ao Covid-19 em humanos.
Foi verificado um perfil de seguranca favoravel para a droga. Entretanto, ndo houve a
reducdo da necessidade de oxigénio suplementar, ventilagdo invasiva, internacéo ou
na mortalidade de pacientes em estado grave. Sendo assim, os resultados nao
apoiam o uso de Ivermectina no tratamento de Covid-19, necessitando de mais
ensaios clinicos para que se possa compreender os efeitos desse medicamento frente
0 SARS-CoV-2 (GALAN et al., 2021; LOPEZ-MEDINA et al., 2021).

Foram realizadas também simulagBes conduzidas utilizando um modelo
farmacocinético populacional, que demonstrou que a probabilidade de um estudo
clinico bem-sucedido usando a dose aprovada de Ivermectina seria baixa (SCHMITH;
ZHOU; LOHMER, 2020). Dessa forma, até o presente momento dessa revisao, no que
possa constar nos artigos investigados, ainda ndo existem evidéncias contundentes
do efeito positivo da Ivermectina na prevencdo, na melhora de quadros leves,
moderados ou severos de Covid-19, além de ndo evitar o uso de oxigénio e nao
reduzir a mortalidade. Entretanto, os estudos foram unanimes em dizer que a dose
padrdo aprovada pelos 6rgaos reguladores nédo traz efeitos colaterais significativos, o
que a fazer ser considerada uma droga segura, desde que utilizada dentro desses
limites pré-estabelecidos.

Até entdo, a comunidade cientifica teve a possibilidade de desenvolver a vacina
em tempo recorde, o que vai ter um efeito profilatico/preventivo significativo, que ja
estar sendo observado nas diferentes populacdes. Entretanto, estudos relacionados
a farmacoterapéutica da Covid-19 utilizando drogas que possam ter efeitos positivos
continuardo sendo realizados, tendo em vista que esse virus ird circular pela
populacao por um tempo significativo, inclusive em formas mutantes como as que ja

estao ocorrendo.

5 CONSIDERACOES FINAIS

Foi demonstrado que a administracdo da Ivermectina nas doses aprovadas
pelas agéncias reguladoras nao trouxe efeitos adversos significativos para as
populagbes estudadas. Apresenta efeito positivo in vitro. Entretanto, os estudos
clinicos duplo-cego controlados realizados com amostra significativa ndo mostraram
efeitos positivos na prevencdo ou tratamento de pacientes com Covid-19 em estado

leve, moderado ou severo. Sao necessarios muitos estudos comparando diferentes



drogas para que se possa escolher por terapias comprovadamente eficientes na
prevencdo ou tratamento da Covid-19 ou novas variantes desse virus que possam
surgir. Algumas terapias tém se mostrado bastante promissoras para este proposito,

mas como foi avaliado no presente estudo, ndo € o caso da Ivermectina.
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