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PREFACIO

A pandemia mudou completamente a vida das pessoas, ndo apenas em relagdo a vivencia
pessoal, profissional e afetiva. Essa epidemia global também causou um grande impacto no ambito

alimentar.

Devido a rapida disseminacdo do virus da COVID-19, e aos graves problemas que ele tras
para a saude humana, o cuidado nutricional na profilaxia de infec¢des passou a ter mais de relevancia,
levantando também a questao da pratica do aleitamento materno por mulheres infectadas, devidos as
formas de infeccao do virus. Além de toda essa problematica vivenciada, as pessoas ainda tiveram
também que lhe dar com o aumento de compartilhamento de noticias falsas sobre a cura e prevengao
da doenga, fazendo com que muitas procurasem medicamentos naturais. Mas sera que sao mesmo

eficazes? Até que ponto € seguro o uso de determinados produtos e/ou substancias?

A pandemia for¢ou também as pessoas a passarem um longo periodo em isolamento social.
Isso aumentou ainda mais o nivel de sedentarimo da populagdo mundial, o consumo exacerbado de
alimentos com alto teor de calorias, s6dio e agucar, uma combinagao perfeita para o desencadeamento
de varias doengas cronicas ndo transmissiveis, incluindo o transtorno complexo da sindrome metab6-

lica, podendo acarretar em doengas cardiovasculares ou até mesmo um cancer.

Em nossos livros selecionamos um dos capitulos para premiagdo como forma de incentivo
para os autores, € entre os excelentes trabalhos selecionados para compor este livro, o premiado foi o
capitulo 5, intitulado “Consumo de alimentos in natura € minimamente processados entre estudantes

universitarios em Maceido-AL”.
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CAPITULO 3

EVIDENCIAS NO USO DE FITOTERAPIA NA INFECCAO COVID-19: UMA REVISAO
DE LITERATURA

Mayara Camila de Lima Canuto
Hospital Universitario da Universidade Federal de Sergipe (HU/UFS)/Aracaju (Sergipe)

http://lattes.cnpg.br/2319024079008292

RESUMO: Atualmente, vivenciamos uma situa¢do de pandemia mundial ocasionada pelo surto do
novo SARS-CoV-2. Embora muitos esfor¢os de pesquisa cientifica estejam voltados principalmente
no uso de medicamentos antivirais, no reaproveitamento de certos medicamentos e na producao de
vacinas para o tratamento de pacientes com COVID-19, ndo ha cura ou vacina especifica até o mo-
mento. O desenvolvimento de novos medicamentos ¢ um processo demorado, de modo que o repo-
sicionamento de medicamentos e fitoterapicos existentes pode ser a solugdo ideal para controlar essa
infeccao pandémica. Na auséncia de tratamentos eficazes, ¢ essencial estudar os possiveis efeitos dos
fitoterapicos para a infecgao por SARS-CoV-2. Deste modo, o objetivo deste trabalho foi investigar,
através de revisao de literatura, quais as evidéncias cientificas para o uso de medicamentos fitoterapi-
cos no enfrentamento da COVID-19. Trata-se de revisao bibliografica de carater analitico a respeito
da utilizacdo de medicamentos fitoterapicos como agentes potenciais contra o virus SARS-CoV-2.
Os resultados apontaram que os fitoterapicos podem ser utilizados atuando desde estdgios iniciais
da infecg¢do, inibindo a replicacao viral, a fases mais avancadas da doenga, amenizando processos
inflamatorios e prevenindo eventos tromboembolicos. Devido ao potencial significativo da fitoterapia
para o tratamento da COVID-19, mais estudos sdo necessarios para comprovar a segurancga e eficacia

da sua utilizacao para combater o novo coronavirus.

PALAVRAS-CHAVE: COVID-19. SARS-CoV-2. Fitoterapia.

EVIDENCE IN THE USE OF PHYTOTHERAPY IN THE COVID-19 INFECTION: A LIT-
ERATURE REVIEW

ABSTRACT: Currently, we are experiencing a worldwide pandemic situation caused by the out-
break of the new SARS-CoV-2. Although many scientific research efforts are mainly focused on the
use of antiviral drugs, the reuse of certain drugs and the production of vaccines for the treatment of
patients with COVID-19, there is no specific cure or vaccine so far. The development of new drugs is
a lengthy process, so the repositioning of existing drugs and herbal medicines may be the ideal solu-

tion to control this pandemic infection. In the absence of effective treatments, it is essential to study
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the possible effects of herbal medicines for SARS-CoV-2 infection. Thus, the aim of this study was
to investigate, through a literature review, what scientific evidence for the use of herbal medicines
in coping with COVID-19. This is an analytical bibliographic review of the use of herbal medicines
as potential agents against the SARS-CoV-2 virus. The results showed that herbal medicines can be
used acting from the initial stages of infection, inhibiting viral replication, to more advanced stages
of the disease, mitigating inflammatory processes and preventing thromboembolic events. Due to the
significant potential of phytotherapy for the treatment of COVID-19, further studies are needed to
prove the safety and effectiveness of its use to combat the new coronavirus.

COVID-19. SARS-CoV-2. Phytotherapy.

Atualmente, vivenciamos uma situagdo de pandemia mundial ocasionada pelo surto do novo
coronavirus, SARS-CoV-2 (Coronavirus da Sindrome Respiratoria Aguda Grave 2), que comegou na
cidade de Wuhan, China, em dezembro de 2019. Nas ultimas duas décadas, este € o terceiro corona-
virus que cruzou a barreira de espécies para causar infec¢des humanas significativas — os anteriores
foram o Coronavirus da Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SARS-CoV) e o Coronavirus da Sin-
drome Respiratéria do Oriente Médio (MERS-CoV) (POLAND, 2020). A Organizagdo Mundial da
Satde (OMS) denominou a doencga causada pelo virus de Doenga de Coronavirus 2019 (COVID-19)
e a declarou como uma emergéncia de satude publica mundial (WHO, 2020).

A doenca tem manifestagdes clinicas bastante variaveis. Em casos mais graves, a COVID-19
pode causar pneumonia complicada com dispneia e choque distributivo, cardiogénico ou misto. Ido-
sos e/ou pessoas com comorbidades (cardiopatias, hipertensao, diabetes, doenga pulmonar obstrutiva
cronica, obesidade) sdo mais vulneraveis e apresentam com frequéncia as formas mais graves da
doenca (BONANAD et al, 2020).

Mesmo a despeito de muitos esfor¢os de pesquisas cientificas voltados para o uso de medi-
camentos antivirais, reaproveitamento de certos medicamentos e produc¢do de vacinas para o trata-
mento de pacientes com COVID-19, ainda ndo existe cura ou vacina especifica (HAGAGG; EL-
-ASHMAWY; OKASHA, 2020). Atualmente, o desafio ¢ controlar sua rapida disseminag¢ao enquanto

se procura um tratamento especifico para melhorar os resultados dos pacientes.

A fitoterapia vem dos termos Phyton, que significa “vegetal” e Therapeia, que significa “te-
rapia”, cujo significado é “tratamento de doencas com o uso de plantas. (SIMOES et al, 2010). A
fitoterapia se enquadra como terapia complementar, visando a assisténcia a saude do individuo, seja
na prevengao, tratamento ou cura da doenca. Tem a visao holistica do homem e é chamada de terapia
complementar porque pode ser utilizada simultaneamente com outras terapias (BASTOS; LOPES,
2010). De acordo com a legislagdo sanitaria brasileira, fitoterapico ¢ o produto obtido de matéria-pri-
ma vegetal, exceto substancias isoladas, com finalidade profilatica, curativa ou paliativa, incluindo

medicamento fitoterdpico e produto tradicional fitoterapico, podendo ser simples, quando o ativo ¢é
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proveniente de uma unica espécie vegetal, ou composto, quando proveniente de mais de uma espécie
vegetal. (BRASIL, 2016).

A terapia antiviral com medicamentos fitoterapicos ¢ registrada ha muito tempo na historia.
Estudos pregressos mostram que os fitoterapicos t€ém grande potencial para impedir a transmissao dos
virus que causam a Sindrome Respiratoria Aguda Grave. Considerando a baixa toxicidade e disponi-
bilidade dos fitoterapicos, a triagem de compostos ativos direcionados a alvos virais ou hospedeiros
dos fitoterapicos pode ser uma estratégia potencial para o tratamento da COVID-19 (HUANG et al,
2020).

No atual surto de COVID-19 na China, muitos pacientes parecem estar recorrendo a terapias
medicinais complementares ou tradicionais, embora as usem quase exclusivamente em conjunto com
a medicina ocidental, o que torna dificil separar os possiveis efeitos e a interacao entre a fitoterapia
tradicional chinesa e a medicina ocidental (MANI, 2020). A Comissdo Nacional de Satde chinesa
estabeleceu o uso de fitoterapicos combinados com a medicina ocidental como tratamento para CO-

VID-19 e emitiu diversas diretrizes sobre a terapia relacionada a fitoterapicos (ANG et al, 2020).

Revisdes recentes sugeriram que a medicina tradicional chinesa poderia ser utilizada para a
prevencao (LUO et al, 2020) ou tratamento (YANG Y et al, 2020) de COVID-19; embora reconhecam
que muitos estudos envolvendo ensaios clinicos sdo mal projetados ou controlados, e a escolha de
tratamentos ¢ amplamente empirica. Deste modo, ainda sdo necessarios mais estudos que comprovem

sua eficacia e avaliem seus possiveis mecanismos de acdo e efeitos adversos.

Dada a rapida transmissdo e morbimortalidade do virus SARS-CoV-2, ¢ compreensivel ver o
uso emergencial de medicamentos ndo comprovados, no entanto, a aprovagao de uma nova indicagao
para medicamentos fitoterapicos deve ser baseada em evidéncias. Assim, deve-se prosseguir com a
tentativa de desenvolver medicamentos fitoterapicos rigorosamente testados, como forma de proteger

os pacientes que fardo uso dos mesmos (YANG, 2020).

Na auséncia de tratamentos eficazes, ¢ essencial estudar os possiveis efeitos dos fitoterapicos
na infec¢ao por SARS-CoV-2. Deste modo, o objetivo deste trabalho foi investigar, através de revisao
de literatura, quais as evidéncias cientificas para o uso de medicamentos fitoterapicos no tratamento

de individuos afetados pela COVID-19, mecanismos de agdao, bem como potenciais efeitos adversos.

Este estudo constitui uma revisao bibliografica de carater analitico a respeito da utilizagao de
fitoterapicos como agentes potenciais contra o virus SARS-CoV-2, bem como a seguranga de sua uti-
lizagdo no tratamento e de pessoas afetadas pela COVID-19. Foi realizada pesquisa bibliografica nas
bases de dados Scientific Eletronic Library Online (SCIELO), Literatura Latino Americana em Cién-
cia da Saude (LILACS) e National Library of Medicine (PubMed), no periodo de 15 a 25 de junho de
2020. A pesquisa também buscou informagdes nos sites dos seguintes 6rgaos: Organizacao Mundial

da Saude (OMS) e Ministério da Saude (MS). Os termos utilizados na pesquisa em portugués, inglés e
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espanhol foram: COVID & fitoterapico (COVID & herbal medicine; COVID & medicina herbaria) e
COVID & fitoterapia (COVID & phytotherapy; COVID & fitoterapia), de acordo com os Descritores
em Ciéncias da Saude (DeCS).

Foram selecionados artigos atuais publicados posteriormente ao inicio do surto mundial. Apds
a leitura do titulo e resumo, foram incluidos aqueles que abordavam questdes relevantes ao tema do
trabalho, independente do desenho. Os critérios de exclusao foram: artigos que ap6s a leitura do resu-
mo ndo apresentassem tema de interesse, que abordassem fitoterapicos associados a farmacos, artigos

baseados apenas em conhecimento empirico e artigos em repetigao.

As pesquisas realizadas nos idiomas portugués e espanhol ndo geraram resultados nas trés
bases de dados selecionadas. Em inglé€s, apenas através da ferramenta de pesquisa PubMed foram
encontrados artigos que se adequassem ao objetivo deste estudo. A pesquisa resultou em 75 artigos,

dos quais 21 foram selecionados apds a leitura do titulo e resumo.

Apos a sele¢do dos artigos conforme os critérios de inclusdo previamente definidos, foram
seguidos, nessa ordem, os seguintes passos: leitura exploratdria; leitura seletiva e escolha do mate-
rial que se adequam aos objetivos e tema deste estudo; leitura analitica dos textos, finalizando com a
realizacdo de leitura interpretativa e redagdo. Em seguida, constituiu-se o corpo do estudo, agrupando
os temas mais abordados nas seguintes categorias: acdo anti-inflamatdria, agdo anticoagulante, acao

antiviral, terapia combinada e possiveis efeitos adversos.

Dos 75 artigos encontrados na busca inicial, foram selecionados 21 para leitura e fichamento.
Apbs esse processo, apenas 13 artigos foram selecionados por abordarem evidéncias cientificas para
o uso de fitoterapicos no tratamento da COVID-19. O periodo de publicacdo ficou compreendido

entre fevereiro e junho de 2020.

A maioria dos artigos abordava fitoterapicos oriundos da medicina tradicional chinesa, o que
pode se justificar tanto pelo histdrico deste pais na utilizag¢ao da fitoterapia quanto ao fato de ter sido
o local de surgimento da pandemia. Por tratar-se de mutag@o viral recente, um maior ntimero de es-
tudos (n=06) envolveu a bioinformatica, através da analise in silico comparando a estrutura genética
do SARS-CoV-2 ja descrita com os ingredientes ativos dos medicamentos fitoterapicos, prevendo a
afinidade de ligagdo por acoplamento molecular. Dos demais artigos selecionados, 03 eram ensaios

clinicos, 03 eram estudos randomizados e 01 estudo tinha abordagem in silico e experimental.

A cascata inflamatoria € considerada um dos sinais mais criticos para condi¢do grave da CO-
VID-19, assim como a principal causa de morte. A infec¢do por SARS-CoV-2 desencadeia uma res-

posta imune local, recrutando macréfagos e mondcitos que respondem a infecgao, liberam citocinas e
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ativam as células da resposta imune adaptativa (linfocitos T e B). Na maioria dos casos, esse processo
¢ capaz de resolver a infec¢do. No entanto, em alguns casos, ocorre uma resposta imune disfuncional,
acentuadamente em individuos portadores de doencas cronicas e idosos. Esse processo patologico
pode levar diretamente a hipoxemia, choque e faléncia de multiplos 6rgaos (TAY et al, 2020; CENA,
CHIEPPA, 2020).

Alguns medicamentos fitoterapicos estdo relacionados a menor intensidade da resposta in-
flamatoria no organismo. Yang R et al (2020) ao estudar os compostos da decoccdo de Qing Fei Pai
Du (QFPD), uma combinacdo de quatro medicamentos fitoterapicos chineses tradicionais (Ma Xing
Shi Gan, She Gan, Ma Huang Tang e Xiao Chai Hu Tang Wan), encontraram 129 compostos gerados
na sua decoccdo que foram capazes de interferir com o receptor Toll-like 4 (um dos receptores de
reconhecimento padrao da resposta imune inata) levando a inibi¢ao da liberagdo de fatores pro-infla-
matorios, como fator de necrose tumoral o (TNF-a), interleucina-1 B (IL-1P) e interleucina-8 (IL-8).

Estas citocinas podem induzir ainda mais a cascata inflamatéria na COVID-19.

O Pudilan (PDL) ¢ uma receita de quatro ervas que inclui raiz indigua (Isatis indigotica),
Bunge corydalis (Corydalis bungeana), dente-de-ledao mongol (Taraxacum mongolicum), Scutellaria
amoena (Scutellaria baicalensis). Através de analise por bioinformatica, foi verificado que poderia
inibir a tempestade de citocinas inflamatdrias afetando a proteina C reativa (PCR), interferon-y (IFN-
-y), interleucina-6 (IL-6), interleucina-10 (IL-10), TNF-a, receptor do fator de crescimento epidér-
mico, ligante 5 da quimiocina, fator de crescimento transformador-f1 (TGFB1) e outras proteinas.
O PDL também pode moderar o sistema imunoldgico para encurtar o curso da doenga e reduzir a
taxa de mortalidade (KONG et al, 2020). Além disso, in vivo o PDL mostrou-se eficaz na reducao da
inflamacao pulmonar em camundongos infectados com SARS-CoV-2 em relagdao ao grupo controle
(DENG et al, 2020).

Outra analise in silico, ao investigar o potencial terapéutico dos principios ativos dos fitotera-
picos no tratamento da COVID-19, demonstrou que o 4cido glicirrizico, produto vegetal isolado do
alcaguz, desempenha um papel importante na inibi¢do da hiperativacao da resposta imune, visto que
pode promover a produgdo de IFN-y pelas células T (HUANG et al, 2020).

Lian Hua Qing Wen, fitoterapico composto por 13 ervas medicinais, foi capaz de suprimir
a expressao das citocinas TNF-a, IL-6, CCL-2/MCP-1 e CXCL-10/IP-10 em células infectadas por
SARS-CoV-2 (RUNFENG et al, 2020).

Um estudo randomizado comparou os efeitos nos marcadores inflamatorios de pacientes gra-
ves com COVID-19 ao receberem doses de 50 e 100ml de injecdo de Xuebijing (preparacao endo-
venosa a partir de uma combinacao de flores de Carthamus tinctorius, raizes de Paeonia lactiflora,
rizomas de Ligusticum chuanxiong, raizes de Angelica sinensis € Salvia miltiorrhiza) comparados a
um grupo controle que recebeu tratamento de rotina. Apds o tratamento, a contagem de leucocitos no
grupo Xuebijing 100ml aumentaram significativamente quando comparada ao grupo controle. J& os
niveis de PCR e velocidade de hemossedimentacao (VHS) diminuiram significativamente nos dois

grupos que receberam a injecao de Xuebijing em relagao ao grupo que recebeu tratamento convencio-
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nal. Comparado com o grupo Xuebijing 50ml, o aumento de leucécitos e a diminui¢ao da PCR e VHS
foram mais significativos no grupo que recebeu Xuebijing 100ml. Além disso, no grupo Xuebijing
100ml, o escore APACHE II apds o tratamento foi significativamente menor do que aqueles no grupo

Xuebijing 50ml e no grupo do tratamento de rotina (WEN et al, 2020).

Yu, Wang e Shen (2020) analisaram duas formulas fitoterdpicas utilizadas no Protocolo de
Tratamento ¢ Diagnoéstico da Provincia de Hubei para COVID-19 e sinalizaram diversos compostos
com potencial para suprimir a replicagdo viral e reduzir a apoptose através da ativagdo de Akt (uma

proteina quinase cuja forma ativa proporciona controle no crescimento e proliferagdo celular).

A formula fitoterapica Respiratory Detox Shot (RDS) é composta por nove ervas — erva Schi-
zonepeta, flor de madressilva, raiz de Scrophularia, fruto de forsitia, espinho de Gleditsia, semente
de damasco (processada), raiz de alcaguz, raiz de ginseng e favo de mel. Através de plataforma inte-
grativa de analise de dados, mostrou-se capaz de formar os complexos proteicos “integrina a4p1:V-
CAM-1” ¢ IkB quinase. E sabido que o0 VCAM-1 desempenha um papel importante na migragdo de
leucocitos e na resposta inflamatoria, interagindo com a integrina a-4/B-1 nos leucocitos. Além disso,
o complexo kB quinase ¢ o principal regulador da via de inflamag¢do do fator nuclear canonico B,
que esta intimamente relacionado a resposta inflamatéria do corpo. Assim, o RDS pode ter efeitos
reguladores na formagdo da cascata inflamatoria, reduzindo a reposta exacerbada, o que melhora os
graves danos sistémicos nos pacientes com COVID-19 (ZHANG Z et al, 2020).

Infeccdes e lesdes teciduais extensas podem conduzir a sindrome da resposta inflamatoria sis-
témica, que ¢ mediada por diversas citocinas capazes de ativar a coagulagdo, aumentando o risco de
eventos tromboembolicos (MATTHAY, 2001). Pacientes com COVID-19 grave tém sido associados
com a ocorréncia de coagulagdo intravascular disseminada e maior risco de 6bito (SAVIOLI; ROCHA,
2020).

A decoccao de Ma Xing Shi Gan, que consiste em Herba Ephedrae, Sémen armeniacae Ama-
rum, Gypsum fibrosum e Radix Glycyrrhizae, foi capaz de reduzir a inflamagao pulmonar in vivo. A
analise do tecido pulmonar mostrou que este fitoterapico era capaz de ligar-se a proteinas vitais no
sistema de coagulacao sanguinea, reduzindo a conversao de fibrinogénio solivel em coagulo de fibri-
na insoluvel, afetando a regulacdao da imunidade inata. Além disso, a decoc¢ao de Ma Xing Shi Gan
aumenta a dissolucao da efedrina. Como um dos principais componentes da decoc¢ao de Ma Xing Shi

Gan, a efedrina tem um efeito antiagregacgao plaquetaria (YANG R et al, 2020).

A agdo antiviral do fitoterapico estd relacionada a sua especificidade de ligagao a proteinas
essenciais ao ciclo de vida do patéogeno, impedindo sua replicacdo. As principais proteinas alvo do
SARS-CoV-2 sdo: protease do tipo 3-quimotripsina (3CLpro), protease do tipo papaina (PLpro),
RNA polimerase dependente de RNA (RpRd) e proteinas spike (S) (MANI et al, 2020). No hospedei-
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ro, as proteinas alvo seriam, entre outras, a enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2) e a Protease
Transmembranar Serina 2 (TMPRSS2). Foi demonstrado que o SARS-CoV-2 depende das proteinas
S para entrar nas células hospedeiras pela ligacdo aos receptores da ECA2 na superficie da célula
hospedeira. Ja a TMPRSS2 pode ativar as proteinas S e promover a infec¢gdo por SARS-CoV-2 das

células hospedeiras (HOFFMANN et al, 2020).

Huang et al (2020), através de ferramentas computacionais, associaram diversos compostos
com potencial de ligacdo as proteinas do SARS-CoV-2, como: quercetina (flavonoide comum em
frutas e vegetais), andrographolide, (componente ativo isolado do extrato da erva Andrographis pani-
culata), acido glicirrizico, baicalin (componente da Scutellaria baicalensis Georgi), alcool patchouli

e luteolina (flavonoide natural).

Aanouz et al (2020), ao analisarem os compostos de plantas marroquinas, destacaram 03
moléculas (Crocin, Digitoxigenina e f-Eudesmol) com bom potencial de ligagdo a principal protease
para replicagao do SARS-CoV-2 (3CLpro). Ja no RDS foram encontrados 22 constituintes com altas
taxas de inibigdo da 3CLpro, indicando que os constituintes bioativos do RDS podem possuir ativi-
dade direta anti-SARS-CoV-2, além de seus efeitos no corpo (ZHANG Z et al, 2020). Outra triagem
in silico identificou 13 compostos de 26 plantas herbaceas com alta probabilidade de inibir o novo

coronavirus por ligagcdo as suas proteinas (ZHANG D et al, 2020).

O PDL pode bloquear a ECA2, impedindo a entrada do SARS-CoV-2 nas células (KONG et
al, 2020). Além disso, através de andlise in vitro, o PDL se mostrou potente inibidor de replicacao
viral na COVID-19 (DENG et al, 2020).

Através da bioinformatica, foram identificados 9 compostos do QFPD com boa capacidade de
ligacdo ao SARS-CoV-2. Além disso, o QFPD poderia interferir significativamente na atividade da
enzima oxirredutase e no processo metaboélico lipidico e homeostatico, sugerindo que este fitoterapi-

co também pode exercer atividade antiviral através da fungao metabdlica (CHEN et al, 2020).

Estudos randomizados compararam a eficacia do uso de fitoterapicos associados a farmacos
convencionais. Os granulos de Jinhua Qinggan se mostraram capazes de aumentar as taxas de depura-
¢do viral em relagdo ao grupo controle. Alem disso, houve melhora significativa do comprometimento

pulmonar ao analisar as tomografias de torax (LIU et al, 2020).

Ye et al (2020) compararam pacientes graves com COVID-19 que fizeram uso de fitoterapia
combinada e grupo controle que recebeu tratamento padrao. Foi observada menor taxa de mortalida-
de assim como melhora da gravidade da doenga no grupo tratado também com fitoterapia, em relagao

ao grupo controle.
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Poucos estudos se concentraram nos possiveis efeitos adversos dos fitoterdpicos no tratamento
da COVID-19. O 4cido glicirrizico pode apresentar citotoxicidade potente e dano 6sseo. Isto sugere
que sua janela terap€utica pode ser estreita. No entanto, a co-decoc¢@o Ma Xing Shi Gan leva ao con-
tetido controlado de 4cido glicirrizico dentro de um intervalo de doses adequado para exercer efeitos
anti-inflamatorios sem efeitos colaterais significativos (Yang R et al, 2020). Ja o PDL pode apresentar

como efeitos colaterais sintomas gastrointestinais e reacdes alérgicas (KONG et al, 2020).

Os estudos que abordam o uso de fitoterapicos na infec¢ao por SARS-CoV-2 exibem muitas
limitagdes, pois precisam levar em conta a apresentacdo e via de administracgao do fitoterapico, prin-
cipalmente aqueles com ingestao oral que podem sofrer alteracdes no processo de digestao e absor-
¢do. Além disso, os estudos in vitro ndo garantem sua eficacia in vitro e o desenvolvimento natural
da doenca pode influenciar o resultado clinico. Poucos estudos também se preocuparam em analisar

efeitos colaterais e doses de seguranca da utilizagao dos fitoterapicos.

A literatura rapidamente publicada sobre o tratamento da COVID-19 significa que as reco-
mendacdes estdo em constante evolucao a medida que novas evidéncias surgem. Nao ¢ incomum que
medicamentos que se mostraram eficazes em um estdgio inicial com base em ensaios clinicos peque-

nos mais tarde se mostrassem ineficazes.

De acordo com as evidéncias avaliadas nesta revisdo, os fitoterapicos podem ser um recurso
valioso para enfrentamento da COVID-19, podendo atuar desde o principio da infecgdo, inibindo a
replicagdo viral, a fases mais avangadas da doenga, amenizando processos inflamatdrios e prevenindo
eventos tromboembolicos. Assim, mais estudos sdo necessarios para comprovar a seguranca e efica-

cia do uso de fitoterapicos para combater o novo coronavirus.

A autora afirma que nao se encontra em situacdes de conflito de interesse que possam influen-

ciar de forma inadequada o desenvolvimento ou as conclusdes do trabalho.
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