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Resumo

A COVID-19 ¢ o mais grave problema de satde publica da atualidade e ainda nao dispde de
tratamento farmacologico regulamentado. O uso off label de fArmacos ¢ caracterizado por sua
administracao de forma divergente as recomendagdes da respectiva bula, e ocorre em situagdes
especificas. No contexto brasileiro de enfrentamento da COVID-19 o uso off label de farmacos
foi incentivado por fake news. Contudo, o uso inadequado de farmacos ¢ uma pratica antiética
e favorece a ocorréncia de efeitos adversos. O objetivo deste trabalho foi produzir material
didatico com informagdes sobre os impactos do uso off label de farmacos na satde publica.
Apds aulas expositivas sobre o tema, graduandas de Farmdicia matriculadas na disciplina
Bioquimica Clinica (semestre de 2021.1) do Centro Universitdrio Maria Milza (UNIMAM)
elaboraram infografico com auxilio da ferramenta Canvas. Um formulario online foi aplicado
para avaliar a qualidade do material produzido e a contribui¢do da atividade proposta na
formacgao das referidas graduandas. O presente trabalho suscitou a discussdo sobre a
importancia da Atencdo Farmacéutica, especialmente no combate de fake news a respeito de
terapias anti-COVID, além de alertar sobre os problemas advindos pelo uso irracional de
farmacos no periodo pandémico e para o pds-pandemia.

Palavras chave: atengdo farmacéutica, saude publica, uso racional de medicamentos.

Abstract

COVID-19 is the most serious public health problem today and does not have regulated
pharmacological treatment. The off-label use of drugs is characterized by their administration
in a way that differs from the recommendations in the package insert, and occurs in specific
situations. In the Brazilian context of confronting COVID-19, the off-label use of drugs was
encouraged by fake news. However, the inappropriate use of drugs is an unethical practice and
favors the occurrence of adverse effects. The objective of this work was to produce teaching
material with information on the impacts of the off-label use of drugs on public health. After
lectures on the topic, undergraduate Pharmacy enrolled in the Clinical Biochemistry at the
Maria Milza University Center (UNIMAM) created an infographic with the help of the
Canvas’s tool. An online form was applied to assess the quality of the material produced and
the contribution of the proposed activity in the training of these undergraduates. The present
work raised a discussion about the importance of Pharmaceutical Care, especially in the fight
against fake news about anti-COVID therapies, in addition to alerting about the problems
arising from the irrational use of drugs in the pandemic period and for the post-pandemic period.

Key words: pharmaceutical care, public health, rational use of medicines

1. Introducio

A COVID 19 (Corona Virus Disease 2019) configura-se como o mais urgente problema de

saude publica no atual momento da historia, com notificagdo mundial de mais de 261 milhdes
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de casos confirmados e o registro de mais de 5 milhdes de mortes em sua decorréncia. O Brasil
¢ o terceiro pais em numeros absolutos da doenca com 22 bilhdes de casos oficialmente
registrados e se insere na segunda coloca¢do mundial no registro de dbito, com pouco mais de
614 mil mortes confirmadas (WHO, 2021).

Em virtude da sua recente descri¢do, em dezembro de 2019, a COVID-19 ainda ndo possui
tratamento farmacologico especifico regulamentado, o que em parte justifica a adogao da
estratégia de reaproveitamento de farmacos (drug repurposig strategy) com o objetivo de
proporcionar uma melhor sobrevida aos pacientes que se encontram em estado grave da doenga
(Izda et al., 2021; Singh et al., 2020).

O uso off label de farmaco consiste na sua administracao para fins diferentes daqueles
descritos em suas respectivas bulas. Esta estratégia terapéutica nem sempre apresenta a devida
comprovagdo quanto a sua seguranca e eficacia na prevenc¢ao e/ou no tratamento da doenca em
questdo. Porém, seus impactos vao desde alteracdes fisioldgicas nos individuos tratados,
favorecendo a ocorréncia dos efeitos adversos (Paumgartten & Oliveira, 2020); até questdo de
cunho social caracterizada pela suspensdo na terapia de doengas cronicas, cujos pacientes
dependem destes fairmacos, mas ndo os encontram devido a alta procura nas farmacias
comerciais (Corréa et al., 2020).

No Brasil foi observado o uso off label de diferentes classes farmacoldgicas com a
perspectiva de prevengdo e/ou tratamento da COVID-19. Esta pratica ocorreu em um cenario
de negacionismo cientifico e incentivada por trés principais fatores: (i) divulgagdo macica de
informacodes inconsistentes com a verdade (fake news) em relacdo aos beneficios da vacina e
minimizando os impactos da pandemia; (7i) incentivo a adesdo ao chamado “tratamento precoce”
composto por farmacos de uso off label (kit COVID-19) por parte do governo federal e (iii)
negligéncia na compra e distribui¢do de vacinas contra a COVID-19 (Galhardi et al., 2020;
Marco-Franco et al., 2021; Malta et al., 2021; Matos et al., 2021).

O cenario aqui apresentado reforca a importancia da Atengdo Farmacéutica e das praticas
de educagao em saude no sentido de bem esclarecer e orientar usuarios de farmacias comerciais
e a populagdo em geral, sobre a necessidade do uso adequado de farmacos (Pereira & Freitas,

2008). Portanto, a atuacdo do farmacéutico no contexto da Atengdo Farmacé€utica ¢ bastante

60

https://textura.famam.com.br/textura v.16,n.2, 2022


https://doi.org/10.22479/texturav16n2p58_72

Revista Textura
mu m https://doi.org/10.22479/texturav16n2p58_72

significativa no combate a automedica¢do e no surgimento de novas desordens na saude em
funcdo do uso off label de farmacos, como a resisténcia antimicrobiana devido ao uso irracional
de azitromicina (Angonesi & Sevalhio, 2010; Freitas et al., 2013).

As fake news tem impactado negativamente a saude humana de maneira direta e indireta,
em especial no contexto pandémico, reforcando a necessidade de uma interlocugao clara e com
linguagem acessivel entre a comunidade leiga e o profissional farmacéutico, visando esclarecer
e mitigar os problemas advindos do uso off label de farmacos. Este trabalho objetivou produzir
material didatico informativo (infografico) sobre os riscos associados ao uso indevido dos
farmacos sugeridos com perspectiva de prevencdo e combate da COVID-19. O intuito ¢
sensibilizar as graduandas em Farméacia de um centro universitario localizado na regido do
Reconcavo baiano sobre o papel norteador da Atengao Farmacéutica na conducao racional de

tratamentos farmacologicos, especialmente durante a atual pandemia.

2. Material e Métodos
Aspectos éticos do trabalho

A realizacdo do presente trabalho foi regida pela Resolugao de n® 510/2016 do Conselho
Nacional de Satde (CNS). Ressalta-se que ndo foram coletadas quaisquer informagdes pessoais
dos seus participantes, e por se tratar de uma atividade de cunho educativo dispensa aprovacao

por Comité de Etica em Pesquisa (CEP).

Local e participantes do trabalho

O trabalho foi realizado com graduandas do 4° semestre de Farmacia do Centro
Universitario Maria Milza (UNIMAM) e deriva de uma atividade avaliativa da disciplina
Bioquimica Clinica, ofertada no semestre de 2021.1.

Em face da suspensao das atividades presenciais como medida preventiva ao contagio pelo
SARS-CoV-2, todas as etapas deste trabalho foram executadas remotamente pela plataforma

Microsoft Teams (Microsoft®) <https://www.microsoft.com/pt-br/microsoft-teams/log-in>.
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Organizagdo da atividade proposta

ApoOs aulas expositivas sobre o tema, as estudantes foram divididas em dois grupos
identificados como A e B, encarregados por pesquisar sobre os respectivos temas: (i) prescri¢ao
off label de farmacos na pandemia e (i) mecanismos de a¢ao de farmacos de prescricao off label
e sua associa¢ao com a COVID-19.

A pesquisa sobre os temas supracitados ocorreu em base de dados: Scielo e no buscador
Google Académico utilizando os termos: “farmacos contra COVID-19”; “reaproveitamento de
farmacos”; “uso off label”; “reacao adversa de fArmacos off label”; “sintomas da COVID-19”
e “alteragdes fisiologicas da COVID-19” em portugués e seus termos correspondentes em
inglés. Os critérios de inclusao adotados na sele¢do dos artigos foram: (i) trabalhos completos;
(ii) qualis (A1 a B5)/fator de impacto (>2) do periddico no qual os artigos foram publicados.
Os critérios de exclusdo foram: (i) material de divulgacdo das indistrias farmacéuticas
produtoras ou distribuidoras dos farmacos em questdo; (ii) publica¢des do tipo carta ao editor
e casos clinicos.

Também foi realizada busca documental em manuais de conduta terapéutica de COVID-
19 emitidos pelo Ministério da Satde. As bulas dos referidos farmacos foram analisadas a partir
de consultas no site da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), disponivel em:

<https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/>.

Confeccao e apresentacao do material didatico

A andlise dos artigos selecionados ocorreu conforme determinado por Minayo (2001),
durante reunides remotas entre os componentes das respectivas equipes. Posteriormente as
equipes elaboraram resumo sumarizando os topicos mais relevantes encontrados nos trabalhos
analisados.

Em seguida ambas as equipes se reuniram para confeccionar um Unico infografico que
reuniu os resultados encontrados na pesquisa realizada previamente. A elaboragao do
infografico utilizou recursos e modelos disponibilizados pela ferramenta online Canvas

(https://www.canva.com/pt_br/). As imagens utilizadas no trabalho foram capturadas no site

Google Imagens, e todas apresentam licenga Creative Commons, por serem liberadas para uso

ndo comercial.
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A apresentacdo do material didatico confeccionado e a discussdo da atividade ocorreu
remotamente no dia e horario da aula correspondente a disciplina mencionada anteriormente.
As etapas de busca e andlise dos trabalhos e a montagem do infografico ocorreram nos meses
de margo a abril de 2021, e sua apresentacao e discussdao ocorreram no més de maio do mesmo

ano.

Avaliagdo da atividade

A atividade foi avaliada por meio de formulario online composto por 9 questdes (3
objetivas e 6 subjetivas) estruturadas em trés topicos: (i) avaliagdo da metodologia proposta,
i.e.: pesquisa do tema e confeccao do infografico; (ii) uso de farmacos com prescrigao off label
e (iii) importancia da Aten¢do Farmacéutica e pretensdo das participantes do estudo em atuar
nesta vertente profissional.

O referido formulario foi criado no Google Forms e seu link de acesso foi encaminhado
pelo email da turma. Ressalta-se que as estudantes que participaram deste estudo ndo foram

identificadas e que nenhuma informagao pessoal foi coletada.

3. Resultados

Na etapa de levantamento da literatura realizada pelas graduandas foram pré-selecionadas
150 publicagdes, mas devido adequacdo aos critérios de inclusdo e exclusdo adotados um total
de 25 trabalho (16%, n=150) foram analisados na etapa de pesquisa sobre o tema proposto. A
Figura 1 descreve os dados desta busca discriminando a quantidade de trabalho encontrados

nas respectivas bases de dados.
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Busca em banco de dados:

Total de artigos encontrados: n =150
Google Académico: 115/150 (77%)
SCIELO: 35/150 (33%)

BUSCA DE TEXTO

Aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo;

Total de artigos selecionados: n = 26
Google Académico: 18/26 (69%)
SCIELO: 7/26 (21%)

SELECAO DE TEXTO

Leitura e fichamento dos pontos relevantes:

Discussao dos topicos elencados pelos autores
selecionados:

ANALISE DE TEXTO

Construcgao do trabalho.

Figura 1. Fluxograma das etapas de busca e analise dos textos, realizadas anteriormente a
criacdo do infografico. Fonte: propria autoria

O Quadro 1 identifica os farmacos off label usados no Brasil em diferentes momentos da
pandemia de COVID-19, caracterizando-os quanto aos seus respectivos mecanismos de acao e

provavel efeito adverso.
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Quadro 1. Descricdo das classes farmacologicas de uso off label utilizadas no Brasil durante a pandemia de COVID-19, e a descricdo dos seus
respectivos mecanismos de acdo e possiveis efeitos/reacdo adversa.
CLASSES
FARMACOLOGICAS MECANISMO DE ACAO EFEITO/REACAO ADVERSA AUTORIA

(nome comum)

o ) . . perdas gastrointestinais, desconforto
inibidores de protease do virus HIV; associacao . . .
i ] o abdominais, casos mais graves Cao etal., 2020; Martinez, 2019;

L de ambos os farmacos € capaz de potencializar . N .
antivirais . oo .. .. ... apresentaram gastrite aguda, erupcdes Naksuk; Lazar; Peeraphatdit,

L ) a atividade farmacocinética, devido a inibi¢do . ) . : N .
(lopinavir e ritonavir) . cutineas, incluindo risco de lesdo 2020; Singh et al., 2020.

do citocromo P-450 CIP3A favorecendo morte

. . hepatica e pancreatite; além de
de microrganismo

arritmia cardiacas
diarreia e nausea, astenia, dor Laing; Gillan; Devaney, 2017;

atividade antiparasitaria alterando a motilidade, abdominal, anorexia, constipacdo e Singh et al.,2020.

antiparasitario alimentacdo e reproducdo dos nematddeos. vOmitos, tontura, sonoléncia,
(ivermectina) Atua em canais de cloreto bloqueados por vertigem e tremor, prurido, erupgoes e
ligante (glutamato, especialmente). urticaria.
) L. ) .. Naksuk; Lazar; Peeraphatdit,
antimalaricos perdas gastrointestinais ¢ desconforto .
. . . . . 2020; Savarino et al.,, 2003;
(cloroquina e promove aumento o pH intravesicular abdominal, casos graves incluem . .
) . ) .. ) Schrezenmeier & Dorner, 2020
hidroxicloroquina) arritmia cardiaca-
. favorece desenvolvimento de Singh et al., 2020; Silveira et al.,
antibioticos o ) ) o . )
. . inibi¢do da sintese proteica resisténcia antimicrobiana 2006
(azitromicina)
anti-inflamatorios . . . . ; Singh et al., 2020; Tomanzini et
. . atua no receptor intracelular que regula hiperglicemia e um possivel aumento
corticosteroide . . R al., 2020.
transcricdo génica nas taxas de infeccdo’
(dexametasona)
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A leitura dos artigos mencionados no Quadro 1 serviram de base para elaboragdo do
infografico (Figura 2), o qual foi apresentado em sala de aula e, posteriormente foram
compartilhado entre os familiares e conhecidos das participantes desta atividade por meio de

midias digitais.

Uso off label de farmacos

O que é o uso off label de farmaco?

Quando o medicamento ¢ utilizado com indicag¢iio terapéutica
diferente daquela descrita em sua bula. Porém sem a devida
comprovacao da sua eficacia no tratamento e sem garantia de
seguranga para o paciente.

Como os farmacos agem?

O mecanismo de agcao de um
farmaco € desencadeado a partir da
sua interacao bioquimica com um
alvo molecular especifico presente
no organismo que recebe este
farmaco (ligagao receptor-ligante).

O que é eficacia?

E a resposta da droga, ou seja € a sua
capacidade de produzir um efeito
terapéutico.

Riscos do uso off label de
farmacos

Uso de farmacos off-label pode
aumentar o risco de danos a saude,
como aparecimento de reagdes
adversas severas, € no casos dos
antimicrobianos podem favorecer a
resisténcia bacteriana

- .E - Uso off label de farmacos na pandemia
L de COVID-19

COVID-19 €& wuma doenca infecciosa
causada pelo virus SARS-CoV-2 (novo
coronavirus). Sua transmissao ocorre
entre pessoas através da fala, tosse ou
espirro de pessoas infectadas.

Ainda n&o existem farmacos para tratar a -
COVID-19! Os farmacos usados em
pacientes graves sao de uso off label, ou
seja, ainda nao existem comprovacao da =
sua eficacia contra a doenca

Por outro lado as vacinas mostraram
eficiéncia na protecao contra as formas
graves da doenca... Por isso €& muito
importante se vacinar contra a COVID-19!

As UNICAS medidas de prevencao da COVID-19 s&o:
DISTACIAMENTO SOCIAL - USO CORRETO DE MASCARAS - HIGIENE DAS MAOS

Figura 2. Modelo do infografico sobre uso off label de fArmacos elaborado pelas graduandas
do 4° semestre de Farmacia (UNIMAM) durante a disciplina de Bioquimica Clinica (semestre

2021.1). Fonte: propria autoria
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A maioria das graduandas (60%, n=6/10) que participaram deste trabalho informaram saber
0 que consistia o uso off label de farmacos e suas possiveis consequéncias na saude humana.
Todas as participantes disseram ja ter conhecimento sobre o que ¢ a Atengdo Farmacéutica. Trés
(30%, n=10) destas participantes disseram que ndo pretendem atuar na referida area de atuacao.

Na andlise quanto a contribui¢do da atividade proposta para o entendimento das graduandas
sobre a caracterizagdo de farmacos de uso off label e os riscos associados ao seu uso, a mesma
foi considerada adequada e bastante significativa na relagdo ensino e aprendizagem das
graduandas que dela participaram. Segundo as participantes, a atividade também ajudou a
reforcar o conceito e as contribui¢des da Atengdo Farmacéutica para a qualidade de vida dos
usudrios das farmécias comerciais ¢ demais nichos de atuagdo do farmacéutico (dados nao

apresentados).

4. Discussao

Uma justificativa para uso dos farmacos descritos no Quadro 1 se baseia em testes in vitro
e nos relatos clinicos de sua aplicagdo na terapéutica empirica de outras infec¢des virais
ocorridas anteriormente. Todavia, vale ressaltar que a resposta farmacolodgica in vivo diferem
daqueles obtidos em laboratdrios, € que o comportamento de cada agente etiologico € unico,
caracterizando o uso off label dos farmacos mencionados anteriormente como uma conduta
antiética (Paumgartten & Oliveira, 2020).

Neste contexto, o apelo para a racionalizagdo de prescrigdes € extremamente necessario (e
urgente); assim como o combate da pratica de automedicacdo, especialmente no que se refere
aos farmacos off label, objetivando prevenir o aparecimento dos efeitos ou reacdes adversas
que podem surgir devido ao seu uso. A titulo de exemplo dos efeitos ou reagdes adversas em
decorréncia da administragdo incorreta destes firmacos podemos citar o aumento dos casos de
infecgoes resistentes devido ao uso inadequado de azitromicina, € os casos de hepatite
medicamentosa associada ao tratamento empirico de hidroxicloroquina (Falcdo et al., 2021;
Paumgartten & Oliveira, 2020).

A venda de farmacos off label sugeridos como “tratamento precoce” contra a COVID-19
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em farmdcias comerciais de todo o pais impactou negativamente na qualidade de vida dos
portadores de outras doengas, cuja terapia de fato dependem dos referidos farmacos. Pacientes
de lupus e artrite reumatoide, por exemplo, que fazem wuso continuo de
cloroquina/hidroxicloroquina foram for¢ados a suspender seus respectivos tratamentos por um
determinado periodo, devido a falta destes farmacos nas farmdcias comerciais. Contexto que
revela os aspectos social da crise sanitaria na qual a humidade estd submetida (Correa et al.,
2020).

Educagao em Saude ¢ em conjunto de agdes educativas voltadas para promogao de saude,
realizadas pelos profissionais que prestam servicos na Atengdo Primaria. O intuito primordial
destas agoes ¢ sensibilizar os membros de uma dada populacao (usudrios de farmacia comercial,
por exemplo) sobre as consequéncias de suas a¢des na saude de todos (Conceigao et al., 2020).

A confeccdo do infografico ilustrado na Figura 2, produzido neste trabalho configura-se
como um instrumento de educacdo voltada para promog¢ao em saude, pois transmite uma
mensagem importante de forma clara e objetiva, com tragos de ludicidade que cativa ao passo
que chama a atengdo dos seus leitores.

Houve um consenso entre as participantes deste trabalho sobre a contribui¢do do material
produzido na conscientiza¢ao dos seus leitores a respeito do impacto causado pelo uso off label
de farmacos. Este dado se assemelha aos resultados obtidos por trabalho realizado na cidade de
Pelotas, no Rio Grande do Sul, o qual demonstrou a efetividade de infograficos na
sensibilizacdo de motoristas de taxi, transporte publicos e de aplicativos a respeito da
importancia do distanciamento social como via de prevenir a propagagdao da COVID-19 (Soares
et al., 2020).

O entendimento sobre o que sdo farmacos de uso off label e quais sdo seus impactos na
satide humana ¢ imprescindivel na forma¢ao do farmacéutico, especialmente neste contexto de
pandemia (Angonesi & Sevalhio, 2010; Freitas et al., 2013). O grupo de estudantes que
participou deste trabalho ira atuar nos estdgios curriculares em farmdacias comerciais nos
semestres posteriores. Portanto, a discussao sobre o tema aqui abordado ¢ importante para fins
de sensibiliza-las quanto a racionalizacdo no uso de farmacos e na orientagao dos usudrios da

farmacia e/ou comunidade da unidade de satde sobre as consequéncias do uso inadequado de
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farmacos.

O farmacéutico que integra os programas de Nucleo de Apoio a Satde da Familia (NASF)
ou aqueles que compdem as equipes de Satde da Familia (eSF) e de Atengdo Basica (eAB);
bem como os que prestam servicos de Orientagdo Farmacéutica nas farmdacias comerciais
exercem papel crucial na racionaliza¢do de uso dos farmacos, o que indiretamente contribui
para nao ocorréncia de agravos a saude (Melo & Pauferro, 2020).

Atencao Farmacéutica configura-se como conjunto de agdes informativas e de orientagdo
aos usuarios da farmacia e da comunidade hospitalar, as quais sdo desempenhadas pelo
farmacéutico visando: (i) promover o uso racional de medicamentos, (77) melhorar a qualidade
de vida do paciente por meio do monitoramento da terapia medicamentosa e melhorar a eficacia
da terapia medicamentosa e (iii) identificando os problemas relacionados a medicamentos

(Angonesi & Sevalho, 2010; Freitas; Maia; lodes, 2013).

5. Conclusao

A confeccao do infografico contribuiu para o entendimento das graduandas sobre os riscos
para a saide humana associados ao uso de farmacos sugeridos durante a pandemia com a
perspectiva de prevengdo e combate da COVID-19. A producao do referido material também
serviu para reforcar a importancia da Aten¢do Farmacéutica na orientacdo sobre a
racionalizacao dos farmacos. Por fim, este trabalho também foi importante na sensibilizagao
das graduandas participantes, as quais futuramente irdo atuar em farmacias durante os estagios

curriculares, sobre o papel orientador do farmacéutico no combate as fake news.
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