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APRESENTAGCAO:

O Informe Didrio de Evidéncias é uma produgdo do Ministério da Saude que tem como objetivo
acompanhar diariamente as publicagdes cientificas sobre tratamento farmacoldgico e vacinas para a
COVID-19. Dessa forma, sdo realizadas buscas estruturadas em bases de dados biomédicas, referentes
ao dia anterior desse informe. Ndo sdo incluidos estudos pré-clinicos (in vitro, in vivo, in silico). A
frequéncia dos estudos é demonstrada de acordo com a sua classificacéio metodoldgica (revisées
sistemdticas, ensaios clinicos randomizados, coortes, entre outros). Para cada estudo é apresentado
um resumo com avaliagdo da qualidade metodoldgica. Essa avaliagdo tem por finalidade identificar
o grau de certeza/confian¢a ou o risco de viés de cada estudo. Para tal, sdo utilizadas ferramentas
ja validadas e consagradas na literatura cientifica, na drea de saude baseada em evidéncias. Cabe
ressaltar que o documento tem cardter informativo e néo representa uma recomendagdo oficial do
Ministério da Saude sobre a temdtica.
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VACINA CHADOX1 NCOV-19 (OXFORD)

REINO UNIDO

Trata-se do ensaio clinico fase I/1l, randomizado, controlado, cego, para avaliar a seguranca,
reatogenicidade e imunogenicidade da vacina ChAdOx1 nCoV-19, que utiliza adenovirus como vetor
viral que expressa a proteina spike de SARS-CoV-2, em comparagdo com uma vacina conjugada
meningocdécica (MenACWY) como controle. Os voluntarios foram aleatoriamente designados (1:1)
para receber ChAdOx1 nCoV-19 (dose: 5 x 10%° particulas virais) ou MenACWY, ambas como injegdo
intramuscular Unica no deltoide (0,5 mL). Dez participantes foram designados para um grupo nao
randomizado e ndo cego que recebeu ChAdOx1 nCoV-19 em um esquema de duas doses (intervalo de
28dias). Asegurancafoiavaliadaapds 28 diasdaadministracdo. Em dois dos cinco centros participantes,
foi permitida a administracdo de paracetamol profildtico antes da vacinagdo (1 g a cada 6 horas por
24 horas). Até maio de 2020, 1077 participantes foram incluidos, sendo n = 543 no grupo ChAdOx1
nCoV-19 e n =534 no grupo MenACWY e dez inscritos no grupo ndo-randomizado de ChAdOx1 nCoV-
19. A idade média dos participantes foi de 35 anos (IQR 28—44 anos), 536 (49,8%) participantes eram
do sexo feminino e 541 (50,2%) eram do sexo masculino, e a maioria dos participantes (979 [90,9%])
eram brancos. Cinquenta e seis do grupo ChAdOx1 nCoV-19 e 57 do grupo MenACWY receberam
paracetamol profildtico. Dentre aqueles que ndo receberam paracetamol profilatico, 328 (67%) dos
487 participantes do grupo ChAdOx1 nCoV-19 e 180 (38%) dos 477 do grupo MenACWY relataram
dor apds a vacinacdo, cuja intensidade era de leve a moderada. Com o paracetamol profilatico, a
dor foi relatada por menos participantes: 28 (50%) no grupo ChAdOx1 nCoV-19 e 18 (32%) no grupo
MenACWY, de intensidade leve em ambos. Fadiga e dor de cabeca foram as reagGes sistémicas mais
comuns. No grupo ChAdOx1 nCoV-19, a fadiga foi reportada em 340 (70%) dos participantes) sem
paracetamol e 40 (71%) com paracetamol e no grupo MenACWY, por 227 (48%) sem paracetamol e
26 (46%) com paracetamol. Dor de cabeca foi reportada no grupo ChAdOx1 nCoV-19 por 331 (68%)
participantes sem paracetamol e 34 (61%) com paracetamol e no grupo MenACWY, por 195 (41%)
voluntarios sem paracetamol e 21 (37%) com paracetamol. Ndo houve eventos adversos graves
relacionados ao ChAdOx1 nCoV-19. No grupo ChAdOx1 nCoV-19, os anticorpos contra a proteina de
SARS-CoV-2 atingiram o pico no dia 28 (157 unidades ELISA medianas [UE], IQR 96-317; n = 127) e
permaneceram elevados no dia 56 (119 EU, 70-203; n = 43) nos participantes que receberam apenas
uma dose e aumentou para uma mediana de 639 UE (360—-792), no dia 56, nos dez participantes
qgue receberam uma dose de reforco. Para os autores, a ChAdOx1 nCoV-19 mostrou um perfil de
seguranca aceitavel, e o reforco homdlogo aumentou as respostas de anticorpos. Esses resultados
preliminares apoiam a avaliagdo dessa vacina em um programa de fase 3 que estd em andamento.*
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De acordo com a Ferramenta da Colaboracdo Cochrane para avaliacdo do risco
de viés de ensaios clinicos randomizados, o estudo tem risco de viés baixo
a moderado; 1) Geragdo da sequéncia aleatdria: foi gerada lista de alocagdo
por computador (baixo risco de viés); 2) Ocultacdo de alocacdo: ocultacdo de
alocacdo feita uma central (baixo risco de viés); 3) Cegamento de participantes
e profissionais: a equipe do estudo responsavel pela administracdo preparou as
vacinas em ambiente separado dos participantes e as seringas foram cobertas
com um material opaco. Investigadores clinicos e a equipe do laboratdrio
QUALIDADE permaneceram cegos para a alocagdo do grupo (baixo risco de viés); 4) Cegamento
METODOLOGICA de avaliadores de desfecho: ndo esta claro se os avaliadores foram cegos para
os desfechos (risco de viés incerto); 5) Desfechos incompletos: ndo ha relatos
de perda de dados (risco de viés incerto); 6) Relato de desfecho seletivo: os
desfechos previstos no protocolo foram avaliados no estudo (baixo risco de viés);
7) Outras fontes de viés: considerando que as reacées locais e sistémicas foram
mais comuns no grupo ChAdOx1 nCoV-19, muitas foram reduzidas pelo uso de
paracetamol profilatico (alto risco de viés). E digno de nota que se trata de um
artigo com resultados preliminares de um ensaio clinico fase I/Il. Os resultados
completos do estudo devem ser aguardados para maiores conclusdes.

ENZIMA CONVERSORA DE ANGIOTENSINA (IECA) E
BLOQUEADORES DOS RECEPTORES DE ANGIOTENSINA (BRA)

ESPANHA

Ha controvérsia quanto ao uso de inibidores da enzima de conversao da angiotensina (IECA) ou
bloqueadores dos receptores da angiotensina Il tipo | (BRA) no tratamento de pacientes hipertensos
com Covid-19. Foi levantada a hipdtese de que esses medicamentos podem aumentar o risco de
Covid-19 grave, mas alguns autores sugeriram que o blogueio do sistema renina-angiotensina pode
realmente diminuir esse risco. Assim, o objetivo desta coorte retrospectiva foi avaliar o efeito de
IECA e BRA nos desfechos clinicos de pacientes infectados com SARS-CoV-2. A varidvel de desfecho
foi hospitalizacdo por COVID-19 grave. Durante o periodo de recrutamento, 539 individuos
foram diagnosticados com infeccdo por SARS-CoV-2. Desses, 157 (29,1%) foram diagnosticados
com hipertensdao e foram incluidos no estudo. A idade média foi de 70,4 + 12,3 anos. Setenta e
dois (45,8%) eram do sexo masculino e 85 (54,1%) do sexo feminino. O seguimento médio foi de
22,0 + 7,0 dias. Sessenta e nove casos (43,9%) foram hospitalizados por causa da COVID-19 grave.
Os outros 88 pacientes (56,0%) foram tratados ambulatorialmente. Na analise multivariada, idade
avancgada, diabetes e miocardiopatia hipertensiva foram relacionadas a um maior risco de admissao.
O tratamento com BRA, por outro lado, foi associado a um risco significativamente menor de
hospitalizacdao (OR: 0,29, IC 95%: 0,10-0,88). Uma tendéncia semelhante foi observada para IECA,
emboraosresultados ndotenhamsido significativos. Em conclusdo, osautores apoiam arecomendagdo
atual de manter o tratamento com IECA ou BRA em pacientes com hipertensdo, independentemente
da infeccdo por SARS-CoV2. Se esses medicamentos podem realmente ser usados para melhorar os
resultados clinicos em COVID-19 além das indicacdes clinicas usuais, € uma questdo que deve ser
confirmada por ensaios clinicos randomizados.?
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De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Cohort Studies,
9 de 11 critérios foram atendidos. Algumas fragilidades do estudo podem
ser observadas pela sua natureza retrospectiva, principalmente sobre as
informacdes disponiveis em prontudrios. Ndo ha mencdo se o seguimento dos
participantes foi completo, assim como também ndo houve relato de estratégias
para lidar com o acompanhamento incompleto. O tamanho da amostra é
relativamente pequeno, por considerar somente miocardiopatia hipertensiva,
e os amplos intervalos de confianga correspondentes encontrados na andlise
levantam as duvidas sobre a precisdo da variavel investigada.

QUALIDADE
METODOLOGICA

HIDROXICLOROQUINA E AZITROMICINA

HOLANDA

Em um estudo recentemente publicado por Gautret et al., os autores franceses concluiram que a
hidroxicloroquina (HCQ) sozinha, ou em combinagdo com a azitromicina (AZC) eram capazes de reduzir
a carga viral em pacientes com COVID-19. No entanto, este estudo tem varias questdes metodoldgicas
importantes, incluindo o design, a medida do desfecho e as andlises estatisticas utilizadas. Neste
artigo, os autores revisaram as questdes metodoldgicas relacionadas ao ensaio clinico de Gautret
et al., e discutiram os antecedentes relacionados a atividade antiviral em potencial da HCQ e AZC,
suas evidéncias clinicas e farmacologia. Os autores apontam como fragilidades metodoldgicas do
estudo francés: a falta de padronizacdo dos tratamentos entre os pacientes do grupo controle; a
variacdo na afericdo da carga viral, por RT-PCR, entre os participantes do estudo; e o uso isolado do
desfecho reducdo da carga viral para justificar a utilizacdo da HCQ e AZC, que, segundo os criticos, é
insuficiente para garantir uma real eficacia clinica desses medicamentos. Os autores informam que o
artigo de Gautret et al. chamou muita atencdo e contribuiu para um aumento da demanda por esses
medicamentos, mesmo sem fornecer evidéncia apropriada de um real beneficio clinico. A despeito
da urgéncia para se achar um tratamento eficaz, os autores defendem que sdo necessarios estudos
de boa qualidade metodoldgica. Por fim, informam que concordam plenamente com a declaracdo da
Sociedade Internacional de Quimioterapia Antimicrobiana, que defende que é importante ajudar a
comunidade cientifica publicando novos dados rapidamente, porém, isso ndo pode custar a redugdo
do escrutinio cientifico e das melhores préticas clinicas.?

Nao existem ferramentas para se avaliar a qualidade metodoldgica de revisdes
narrativas. Em leitura critica, observou-se que os autores ndo informaram as
estratégias utilizadas para selecionar os artigos citados nesta revisdo. Contudo,
considera-se que as referéncias apresentadas estdo coerentes com as discussdes
e apontamentos feitos pelos autores.

QUALIDADE
METODOLOGICA
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HIDROXICLOROQUINA

BELGICA

Nesta coorte, os autores avaliaram a incidéncia de COVID-19 em 225 pacientes com Lupus
Eritematoso Sistémico (LES), tratados previamente com hidroxicloroquina (HCQ) e imunossupressores.
Entre os pacientes, 92,9% eram do sexo feminino, com idade média de 51,7 (+ 14,9) anos. Cento
e cinquenta e dois (68,1%) pacientes receberam tratamento cronico com HCQ, enquanto 92
(42,4%) receberam tratamento imunossupressor (glicocorticoide: 25,3%; outro medicamento
imunossupressor: 31,4%). A dose média de glicocorticoide foi de 4,2 (+ 2,9) mg de metilprednisolona.
Os farmacos imunossupressores utilizados foram ledertrexato (n = 23, 10,2%), micofenolato/
tacrolimus/everolimus (n = 21, 9,3%), azatioprina (n = 25, 11,1%), belimumabe (n = 5, 2,2%) e
rituximabe (n =3, 1,3%). Os autores informaram que nesta coorte, embora nenhum caso grave tenha
sido observado, 18 pacientes (8%) tiveram infeccdo por SARS CoV-2 suspeita ou confirmada por RT-
PCR. Segundo os pesquisadores, os dados desta coorte sugerem ineficacia do uso crénico de HCQ na
prevencdo da doenca e de sintomas de COVID-19 nesta populagdo com LES, com taxa semelhante
de infeccdo ou suspeita de COVID-19 entre pacientes tratados com HCQ (12 dos 152 (7,9%)) e
pacientes ndo tratados com HCQ (6 dos 73 (8,2%)) (p = 0,93). Em relacdo aos imunossupressores,
foi informado que os pacientes sob tratamento imunossupressor ndo apresentaram maior taxa de
infeccdo (medicamento imunossupressor com ou sem glicocorticoides (p = 0,38), com glicocorticoides
(p =0,77) ou sem glicocorticoides (p = 0,21) ou sintomas de COVID-19. Ndo houve diferenca entre o
numero de infeccdes por SARS CoV-2 (p = 0,42) ou de sintomas sugestivos de COVID-9 (p = 0,89) entre
pacientes que usaram ou ndo glicocorticoides. Por fim, os autores relatam que pacientes mais graves
ou com LES mais ativos ndo apresentaram risco maior de infeccdo por SAR-CoV-2, e que idade, sexo e
comorbidades (refletidos por tratamentos ndo reumaticos) nao tiveram grande influéncia no nimero
de infecgdes.”

De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Cohort Studies
04 de 11 critérios foram atendidos. Ndo ha informacdo sobre como a exposi¢ao
foi medida, portanto, ndo é possivel saber se um método vélido e confidvel

QUALIDADE foi utilizado. Foram considerados casos confirmados e suspeitos de COVID-19,

METODOLOGICA onde alguns casos suspeitos foram considerados por autorrelato dos pacientes,
por telefone. Portanto, considera-se que a medida do desfecho nédo foi realizada
de forma valida e confiavel. Ndo ha informagdo sobre o tempo de seguimento
dos pacientes e nem sobre as andlises estatisticas utilizadas.

TOCILIZUMABE

ITALIA

Neste artigo, os autores relatam o caso de uma médica de 44 anos de idade com neuromielite
Optica (NMOQ), tratada com tocilizumabe, que desenvolveu uma infecgdo leve por COVID-19. A
paciente apresentava um histérico clinico de miastenia grave generalizada, tratada em 2010, apds
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uma timectomia por videotoracoscopia, e episédios de mielite dorsal, em 2016 e 2018, quando iniciou
o tratamento com rituximabe. Apds um ano de tratamento, em 2019, a paciente apresentou uma
nova recaida com extensdo da mielite dorsal. Em 8 de novembro de 2019, foi iniciada a terapia com
tocilizimube na dose de 8 mg/kg a cada 28 dias. A paciente recebeu a Ultima dose de tocilizumabe
em 23 de abril de 2020. E maio de 2020, a paciente apresentou sintomas de COVID-19 (nausea,
dor de cabeca e abdominal, febre baixa [37°C] e diarreia). Neste momento, ocorreu pseudo-recidiva
da NMO, com piora da parestesia nos membros inferiores. Um swab nasofaringeo foi negativo
para SARS-CoV-2 (RT-PCR). Exames de imagens do tdérax, por tomografia computadorizada, foram
negativos para COVID-19. O exame de sangue mostrou niveis normais de leucécitos e linfocitos
e proteina C reativa. Os testes soroldgicos subsequentes revelaram a presenca de 1gG e IgM para
COVID-19. Em 21 de maio, a administracdo de tocilizumabe foi realizada, de acordo com o tratamento
programado da paciente. A hipdtese dos autores é de que o uso prévio de tocilizumabe, um farmaco
anti-IL-6, possa ter desempenhado um papel protetor nessa paciente, evitando o agravamento dos
sintomas da COVID-19. Alegam que este caso pode indicar que pacientes tratados com tocilizumabe
ou outros anticorpos anti-IL-6 podem estar em menor risco de complicacdes graves relacionadas
a COVID-19. Alertam, contudo, que esta € uma observacdo Unica, portanto ndo é possivel tirar
conclusdes definitivas. Por fim, defendem que mais estudos epidemiolégicos sdo necessarios para
avaliar as possiveis alteragBes no risco de contrair infeccdo por SARS-COV-2 em pacientes tratados
cronicamente com tocilizumabe.”

De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Case Reports, 4
de 8 critérios foram atendidos. Ndo ha informacgdo sobre a condicdo clinica da
paciente apds diagndstico de COVID-19; ndo foi informado se a paciente recebeu
algum tratamento para COVID-19; ndo ha informacdo sobre possiveis eventos
adversos de algum tratamento recebido pela paciente. Em relagdo ao tipo de
artigo, trata-se de um relato de caso publicado sob a forma de uma Carta ao
Editor, o que pode explicar a auséncia de informag¢des importantes no texto.

QUALIDADE
METODOLOGICA

HIDROXICLOROQUINA E AZITROMICINA

FRANCA

Trata-se de um estudo observacional no qual os autores relatam o uso da associacdo de
hidroxicloroquina (HCQ) com azitromicina (AZT) para tratamento da COVID-19 em pacientes idosos.
Assim, descrevem o resultado de 68 pacientes, cujo tratamento foi: HCQ 200mg 3x/d por 10 dias
durante 10 dias mais AZT 500 mg no primeiro dia seguido de 250 mg por mais quatro dias. Vince
e cinco porcento eram homens, a idade média foi de 86,4 + 8,2 anos, o IMC médio 22,8 + 5,2 kg/
m2 e alguns pacientes receberam, antes do tratamento com HCQ/AZT, outros antibioticos indicados
para infecgGes pulmonares: 5 pacientes receberam ceftriaxona por 7 dias, 3 pacientes receberam
espiramicina por 2 dias e, finalmente, outros trés receberam a combinagao desses dois antibiéticos.
A lista de patologias associadas indicou que quase 51,5% dos pacientes apresentavam pressao alta,
enquanto 28% apresentavam doenga cardiaca. Entre eles, 16,2% tinham diabetes. Um paciente
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tinha asma e um teve DPOC. Dois pacientes tiveram que interromper o tratamento apés 3 e 9 dias
de terapia dupla, respectivamente, devido a um aumento no QTc. Durante o periodo do estudo, 7
pacientes morreram entre os 68 pacientes estudados. Todas as mortes ocorreram como resultado de
graves complicacGes respiratérias da doenca. Os demais pacientes foram considerados curados apds
o desaparecimento dos sinais clinicos 21 dias apds o teste PCR positivo para o SARS-CoV-2. Os autores
ndo reportaram eventos adversos e ndo houve grupo comparador.®

De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Analytical Cross
Sectional Studies, 4 de 8 critérios foram contemplados. O artigo carrega as
limitacdes de estudos observacionais retrospectivos e, ademais, ndo possui
um grupo controle para comparagdo. Os préprios autores destacam que 0s
QUALIDADE resultados devem ser interpretados com cautela devido a natureza do estudo
METODOLOGICA e baixo n amostral. Como principais limita¢gdes, aponta-se a ndo identificagdo
de fatores de confusdo e, por isso nenhuma estratégia para lidar com estes foi
adotada. Os desfechos nao foram claramente identificados e por isso ndo foram
medidos de uma maneira precisa e confidvel. Além disso, nenhuma anélise
estatistica foi feita, sobretudo por haver apenas um grupo analisado.

DEXAMETASONA

REINO UNIDO

Trata-se da versdo publicada de resultados preliminares do ensaio clinico RECOVERY, que é
um estudo randomizado, controlado, de rétulo aberto, que comparou uma gama de tratamentos
possiveis com os cuidados usuais em pacientes hospitalizados com COVID-19. Nesta divulgacdo,
foram relatados os resultados preliminares para a comparacdao de dexametasona versus cuidados
usuais isoladamente e o desfecho primario foi a mortalidade em 28 dias. Um total de 2104 pacientes
foram designados para receber dexametasona (6 mg 1x/dia por até 10 dias) e 4321 para receber os
cuidados habituais. No geral, 482 pacientes (22,9%) no grupo de dexametasona e 1110 pacientes
(25,7%) no grupo de cuidados habituais morreram dentro de 28 dias apds a randomizacdo (razao da
taxa ajustada por idade, 0,83; IC95%: 0,75 a 0,93; p < 0,001). As diferencas proporcionais e absolutas
entre os grupos na mortalidade variaram consideravelmente de acordo com a necessidade de
suporte respiratdrio que os pacientes estavam recebendo no momento da randomizacdo. No grupo
de dexametasona, a incidéncia de ébito foi menor do que no grupo de cuidados habituais entre os
pacientes que receberam ventilagdo mecanica invasiva (29,3% vs. 41,4%; razdo de taxas: 0,64; IC
95%: 0,51 a 0,81) e entre os que receberam oxigénio sem ventilagdo mecanica invasiva (23,3% vs.
26,2%; razao de taxas: 0,82; IC 95% 0,72 a 0,94), mas ndo entre aqueles que ndo receberam suporte
respiratdrio na randomizacao (17,8% vs. 14,0%; razdo de taxas: 1,19; IC 95%, 0,91 a 1,55). Assim, o
grupo reporta que, em pacientes hospitalizados com COVID-19, o uso de dexametasona resultou em
menor mortalidade em 28 dias entre aqueles que estavam recebendo ventilagdo mecanica invasiva ou
oxigénio sozinho na randomizacdo, mas ndo entre aqueles que ndo receberam suporte respiratério.’
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De acordo com a Ferramenta da Colaboracdo Cochrane para avaliacdo do risco
de viés de ensaios clinicos randomizados, o estudo tem risco de viés moderado,
conforme os seguintes pontos: 1) Geracdo de sequéncia aleatdria: baixo risco
de viés, pois foi baseada em sistema web; 2) Ocultacdo da alocagdo: risco de
viés incerto, pois fala que foi realizado, mas ndo revela como; 3) Cegamento
de participantes e profissionais: alto risco de viés, pois ambos sabiam sobre o
tratamento; 4) Cegamento de avaliadores de desfecho: risco de viés incerto,
nao hd informacao suficiente para julgar; 5) Desfechos incompletos: baixo risco
de viés, pois as perdas ndo foram significantes; 6) Relato de desfecho seletivo:
baixo risco de viés, os desfechos previstos foram relatados; 7) Outras fontes de
viés: baixo risco de viés.

QUALIDADE
METODOLOGICA

HIDROXICLOROQUINA, AZITROMICINA, LOPINAVIR/
RITONAVIR, HEPARINA DE BAIXO PESO MOLECULAR

TURQUIA

Trata-se de um estudo descritivo no qual os autores descrevem o curso clinico de mulheres
gravidas com COVID-19. Como resultado, descrevem que 100 mulheres gravidas tiveram suspeita
de SARS-CoV-2 e desses, 29 tiveram o diagndstico confirmado por RT-PCR. Oito dos 71 casos
restantes apresentaram achados clinicos altamente suspeitos para o COVID-19. Dez (34,5%) dos
casos confirmados apresentaram comorbidades, porém ndo houve nenhuma admissdo na unidade
de terapia intensiva. No que concerne a gestacdo, foram observadas complicacdes da gravidez em 7
(24,1%) pacientes, metade dos nascimentos (5/10) foram partos cesareos. Nenhum dos neonatos foi
positivo para SARS-CoV-2 e amostras de leite materno também foram negativas para o virus. Quanto
ao tratamento farmacoldgico oferecido, agentes tocoliticos ndo foram administrados a nenhum dos
casos positivos e os corticosteroides pré-natais para a maturacdo pulmonar fetal foram utilizados em
apenas 1 (3,4%) dos casos. A terapia para COVID-19 foi administrada em 10 (34,5%) pacientes, sendo
a hidroxicloroquina administrada a todos os casos (10 mulheres, 34,5%), a azitromicina a 3 casos
(10,3%), lopinavir/ritonavir a um caso (3,4%) e heparina de baixo peso molecular foi administrada
em 9 (31%) casos. Os autores concluem que seus achados indicam que o curso clinico do COVID-19
durante a gravidez parece ser leve.?

Apesar dos autores classificarem como um estudo de coorte prospectivo,
devido a auséncia de grupo controle e acompanhamento ao longo do tempo,
considera-se tratar de um estudo transversal. Assim, de acordo com a ferramenta
QUALIDADE JBI Critical Appraisal Checklist for Analytical Cross Sectional Studies, 4 de 8
METODOLOGICA critérios foram contemplados. Como limitacdes, fatores de confusdo ndo foram
apontados e por isso nenhuma estratégia foi utilizada para lidar com estes, os
desfechos, por ndao estarem claramente delimitados, ndo foram medidos de
maneira clara e confidvel e, por fim, ndo foi utilizado nenhum teste estatistico.
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HIDROXICLOROQUINA E AZITROMICINA

ESTADOS UNIDOS DA AMERICA

Nesta coorte retrospectiva, os autores avaliaram efeitos cardiovasculares de 43.752 pacientes
que fizeram uso de hidroxicloroquina (HCQ) e azitromicina (AZ) entre 2001 a 2017. Entre os inscritos
em uso de HCQ, o numero de eventos cardiovasculares aumentou 24,8 % (IC95%: 7,5-42,1; p = 0,005)
por 1.000 pessoas por ano de tratamento comparado com os valores de pré-tratamento. Durante o
periodo em que os inscritos tomaram HCQ e AZ concomitantemente, a taxa de eventos foi aumentada
em 200,6 % (1C95%: 145,3-255,9; p <0,001) por 1.000 pessoas por ano de tratamento. Para mulheres
entre 60 e 79 anos que faziam uso de HCQ, a taxa de eventos cardiovasculares adversos foide 67 (IC95%:
23-113; p =0,003) eventos por 1.000 pessoas por ano de tratamento (0,92 por 1.000 pacientes em 5
dias de terapia). Ja as mulheres, na mesma faixa etaria, em uso de HCQ+AZ a taxa foi de 349 (IC95%:
201-824; p < 0,001) eventos por 1000 pessoas por ano de tratamento (4,78 por 1.000 pacientes em
5 dias de terapia). Para pacientes com menos de 60 anos, a taxa de eventos cardiovasculares adversos
apos o tratamento apenas com HCQ ou HCQ+AZ ndo diferem significativamente de zero. Pacientes
com histdrico de hipertensdo ou insuficiéncia cardiaca apresentaram aumento do risco de resultados
adversos quando em monoterapia com HCQ ou em tratamento com HCQ+AZ. Comparado com a
amostra geral, o aumento da incidéncia de eventos adversos é quase 10 vezes maior com HCQ e cerca
de 5 vezes maior com HCQ+AZ em pacientes com insuficiéncia cardiaca e doencas renais. Os autores
concluem que o uso de HCQ+AZ em pacientes com lupus ou artrite reumatoide, é provavelmente
seguro para pacientes com menos de 60 anos de idade. Esta conclusdo pode ndo ser verdadeira para
pacientes com COVID-19, onde pode haver eventos cardiovasculares associados.’

De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Cohort Studies,
07 de 11 critérios foram atendidos. A principal limitacdo do estudo foi a
falta de um grupo controle. Fatores de confusdo, muito comum em estudos
retrospectivos, ndo foram identificados pelos autores. Vale ressaltar que nesse
estudo ndo foram avaliados pacientes com COVID-19.

QUALIDADE
METODOLOGICA

DEXAMETASONA, PREDNISONA E METILPREDNISOLONA

ITALIA

Nessa revisdo, os autores avaliaram o uso de glicocorticoides no tratamento de pacientes com
COVID-19. De maneira geral, ainda ndo estd claro se os pacientes diagnosticados com COVID-19
poderiam tirar proveito ou serem prejudicados pelo uso de glicocorticoides. Em alguns pacientes
afetados por pneumonia ligada a infeccdo por SARS-CoV-2, o desenvolvimento de uma sindrome
respiratdria, potencialmente responsiva aos glicocorticoides, tem sido observado. Um estudo
publicado recentemente, com pacientes chineses, mostrou dados favordveis sobre o uso de
metilprednisolona, revelando que seu uso pode ser benéfico em termos de mortalidade (reducdo da
mortalidade: 62%). No entanto, na ltalia, o uso de glicocorticoides ndo foi claramente recomendado

10

P
S BRASI




pelas diretrizes oficiais das principais sociedades cientificas envolvidas no tratamento de pacientes
com COVID-19. Nos Estados Unidos, a metilprednisolona é considerada como terapia para as equipes
de cuidados intensivos, como parte dos cuidados padrdes (ou seja, para asma ou exacerbagdo da
doenca pulmonar obstrutiva cronica, ou choque com histérico de uso cronico de esteroides). Ja no
Reino Unido, os glicocorticoides ndo foram recomendados. Até o momento, foram registrados mais
de 1300 ensaios clinicos para tratamento da COVID-19 no ClinicalTrials.gov, e atualmente 35 estudos
exploram o uso de glicocorticoides isoladamente ou em associagdao com outros medicamentos para
o tratamento de pacientes com infeccdo por SARS-CoV-2. Como conclusdo, os autores relatam que
apesar da falta de evidéncia de um beneficio claro para a sobrevivéncia de pacientes com COVID-19,
os glicocorticoides tém sido utilizados na pratica clinica, principalmente devido a seus beneficios na
funcdo respiratéria e consequentemente seu potencial efeito na reducdo do nimero de pacientes
que necessitam de procedimentos invasivos (ou seja, ventilagdo ou intubacao).*

Nao existem ferramentas para avaliagao de revisdes narrativas. Trata-se de uma
revisdo abrangente sobre o uso de glicocorticoides no tratamento de pacientes
com COVID-19. Percebe-se que o artigo é bem estruturado e detalhado, no
entanto os autores ndo mencionam como foram as estratégias de busca e os
critérios de inclusdo dos estudos selecionados pelos autores.

QUALIDADE
METODOLOGICA

HIDROXICLOROQUINA E AZITROMICINA

TURQUIA

Nesse estudo os autores avaliaram caracteristicas demograficas e outros fatores que afetam
a mortalidade por COVID-19 em 83 pacientes, sendo 41 com diagndstico de COVID-19 e 42 casos
provaveis. Sessenta (72,2%) deles eram do sexo masculino. A idade média dos pacientes foi de 50
15 anos. As comorbidades mais comuns foram hipertensdo em 25 (30%) pacientes, diabetes mellitus
em 12 (14%), doenca coronariana em 10 (12%) e asma em 8 (10%) pacientes. Houve 38 (46%) casos
graves e 45 (54%) casos leves/moderados. No total, 61 (73%) dos pacientes necessitaram de inalagdo
de oxigénio com canula nasal ou mdscara facial, 16 (19%) pacientes de ventilagdo mecanica ndo
invasiva e 19 (22%) pacientes com ventilacdo mecanica invasiva. O tempo de permanéncia na UTI foi
de 7 dias (min: 1, max: 23). A mortalidade geral foi de 15% e 85% dos pacientes receberam alta. Foi
realizada analise de subgrupo nos pacientes que receberam azitromicina (AZ) mais hidroxicloroquina
(HCQ) e outros antibiéticos mais HCQ. Nao houve diferenca estatistica entre os dois grupos em termos
de idade, sexo e tempo entre inicio dos sintomas. Além disso, ndo houve diferenca estatistica entre
os dois grupos em termos de necessidade de UTI e mortalidade. No entanto, o tempo de internagdo
foi menor no grupo que recebeu AZ em comparag¢do ao grupo que recebeu outros antibidticos.
Em conclusdo, os autores relatam que o tratamento precoce e a internacdo precoce no hospital
podem ser cruciais para melhorar o processo de tratamento. A terapia combinada de HCQ+AZ pode
ser preferida na primeira opc¢do de tratamento, pois pode diminuir o tempo de internacdo. ldade,
presenca de comorbidades e aumento de marcadores cardiacos, sdo alguns fatores que também

podem ser usados para prever a mortalidade.*
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De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Analytical
QUALIDADE Cross Sectional Studies, 8 de 10 critérios foram contemplados. Os autores ndo
METODOLOGICA mencionaram fatores de confusdo e/ou estratégias para lidar com eles. Outra
importante limitagao é o pequeno tamanho amostral.

INTERFERON, ANTIVIRAIS (RIBAVIRINA, ABIDOL
E OSELTAMIVIR), ANTIBIOTICOS (AMOXICILINA +
CLAVULNATO DE POSTASSIO), ROXITROMICINAE
IMUNOGLOBULINA

CHINA

Os autores descrevem dois casos de COVID-19 em criancas em Yichang, Hubei, China. Uma
crianca (menino) tem 5 meses a outra (menina) 7 meses. Foram registradas as manifestacdes clinicas,
histéria epidemioldgica, exames laboratoriais e de imagem, além do tratamento farmacolégico
durante a internacdo. As imagens de tomografia computadorizada sugerem que estas tenham sido as
manifestacdes de COVID-19 mais graves em bebés ja registradas até o momento. Além do diagndstico
para o novo coronavirus, a crianga de 7 meses apresentou também infeccao pulmonar por micoplasma.
Ambas criancas receberam interferon por inalacdo. Os demais tratamentos variam pela presenca
de um antiviral a mais (Oseltamivir) e um antibiético a mais (Roxitromicina), administrados apenas
na crianca mais velha e com pneumonia. Além disso, elas receberam imunoglobulina intravenosa
(10 g/dia), a mais nova por 3 dias e a mais velha por apenas 1 dia devido a reacdo alérgica. Ambas
receberam os antivirais por 8 dias e a presenca de virus foi detectada na mais nova por 18 dias e na
mais velha por 27 dias. Embora ambas tenham recebido alta hospitalar apds 15 dias (mais nova) e 30
dias (mais velha), a funcdo cardiaca em ambas estava prejudicada, o que sugere um progndstico ruim.
Dessa forma, os autores sugerem que a coinfecgdo em criangas com COVID-19 deve ser encarada de
forma mais séria.*

De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Case Reports,
o estudo contempla 7 de 8 critérios. Entre os tratamentos administrados nas
duas criancas, apenas a dosagem de imunoglobulina é apresentada. Fatores

QUALIDADE de confusdo como a presenca de mais um antiviral e mais um antibidtico,

METODOLOGICA administrados apenas na paciente com pneumonia por micoplasma, ndo sao
discutidos. Além disso, essa mesma paciente também recebeu menos tempo
de imunoglobulina devido a reacdo alérgica. Isso também néo é discutido pelos
autores como possivel causa para uma evolugdo clinica mais lenta.
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VITAMINAD

IRA

A vitamina D ativa (1,25-dihidroxivitamina D) tem demonstrado atividade moduladora dos sistemas
imunoldgicos inato e adquirido ao interagir com seu receptor nas células desses sistemas. Além disso, ela
¢ capaz de atuar diminuindo a expressdo e a ativacdo da Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ECA-2),
enzima esta na qual o SARS-CoV-2 se liga e entra nas células pulmonares. Baseado neste contexto, o principal
objetivo desse trabalho foi investigar a associacdo dos niveis séricos de 25-hidroxivitamina D e seus efeitos
na reducdo de eventos clinicos adversos, nos parametros funcionais do sistema imune e também sobre a
mortalidade devido a infec¢cdo pelo SARS-CoV-2. Os prontuarios de 235 pacientes internados no hospital
Sina, na capital do Ird, e com diagndstico confirmado de COVID-19, foram analisados. A idade média dos
pacientes foi de 58,7 anos (faixa: 20 e 90 anos), sendo que cerca de 37,4% destes possuiam 65 anos ou
mais. Os resultados demonstraram que aproximadamente 67,2% dos pacientes possuiam niveis séricos
de 25-hidroxivitamina D insuficientes, ou seja, menores que 30 ng/mL. Niveis séricos recomendados de
25-hidroxivitamina D foram associados a um menor risco significativo (p < 0.05) de inconsciéncia e hipoxia
(definida por niveis de saturagdo arterial de oxigénio no sangue abaixo de 90%). Além disso, foi observado
gue os niveis séricos da Proteina C-Reativa (PCR), importante marcador inflamatdrio, € menor nos
pacientes considerados vitamina D suficiente se, enquanto a porcentagem de linfécitos nesses pacientes
€ maior. Quanto a analise da mortalidade, nenhum paciente abaixo de 40 anos teve morte provocada pela
COVID-19. Entretanto, 16,3% dos pacientes com 40 anos ou mais faleceram pela doenca e, desses, 20%
possuiam niveis séricos de 25-hidroxivitamina D menores que 30 ng/mL. De acordo com o estudo, 74%
dos pacientes manifestaram a forma severa da doenca. Entretanto, a severidade foi menos prevalente em
pacientes com niveis séricos recomendados de 25-hidroxivitamina D (63:6% vs. 77-2% p = 0.02). Desta
forma, os autores concluem que niveis de 25-hidroxivitamina D de pelo menos 30 ng/mL foram associados
de forma independente a reducdo significativa dos sinais clinicos severos provocados pela COVID-19.:

De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Analytical Cross
Sectional Studies, 5 de 8 critérios foram contemplados. Os dados demograficos
e o periodo de coleta dos dados ndo ficou claro. Ademais, os fatores de
confusdo ndo foram apontados e nenhuma estratégia foi estabelecida para
lidar com os mesmos.

QUALIDADE
METODOLOGICA

CELULAS-TRONCO MESENQUIMAIS E PLASMA
CONVALESCENTE

CHINA

Os autores descrevem um caso grave de COVID-19 em uma mulher de 66 anos de idade, tratada
com plasma convalescente (PC) e células tronco-mesenquimais provenientes de corddo umbilical
(UC-MSCs). O tratamento foi iniciado no 102 dia de doenca, com infusdo de 1 x 1 x 106 células/kg,
a cada 3 dias. A paciente foi monitorada durante a internacdo por meio de hemograma, proteina C
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reativa, IL-6, dimero-D, pressdo parcial de oxigénio (Pa0,), indice de oxigenacdo, TC de térax e sintomas
clinicos. Antes do inicio do tratamento com PC e UC-MSCs, houve melhora de alguns parametros, com
excecdo da contagem de linfocitos, absorcao do exsudato pulmonar e da dispneia, sendo necessario
utilizar cateter nasal e ventilagdo assistida ndo invasiva. O tratamento com PC foi iniciado nos dias 27
e 28 da doenca. No 49 dia apds o inicio do tratamento, houve normalizacdo da contagem de linfocitos,
porém sem melhora da dispneia. Foram feitas, entdo, 3 infusdes de UC-MSCs, resultando em absorgdo
dainfiltracdo bilateral entre a 22 e a 32 aplicagdo. Também houve melhora da dispneia e da tosse, e o RT-
PCR foi negativo. A paciente recebeu alta no 422 dia de doenga. Os autores concluiram que o tratamento
com UC-MSCs é seguro e pode suprimir a tempestade de citocinas durante o curso da COVID-19.*

De acordo com a ferramenta JBI Critical Appraisal Checklist for Case Reports,
QUALIDADE 7 de 8 critérios foram contemplados. Apesar dos resultados positivos da
METODOLOGICA intervencdo,é necessaria cautela na interpretacdo dos achados, uma vez que

relatos de caso nao produzem evidéncias robustas para tomada de decisdo.
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Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

22/03/2020 Avaliagdo da seguranca e eficacia clinica da Hidroxicloroquina associada a azitromicina em Sociedade Benef. Israelita Bras. — Hospital Albert
pacientes com pneumonia causada por infecg¢do pelo virus SARS-Cov2 — Alianca COVID-19 Einstein
2 23/03/2020 Estudo de fase lIb para avaliar eficacia e seguranca do difosfato de cloroquina no tratamento de Diretoria de Ensino e Pesquisa — DENPE

pacientes hospitalizados com sindrome respiratdria grave no ambito do novo Coronavirus (SARS-
CoV?2): um ensaio clinico, duplo-cego, randomizado.

3 25/03/2020 Estudo aberto, controlado, de uso de hidroxicloroquina e azitromicina para prevencao de Associacdo Beneficente Siria
complicagdes em pacientes com infecgdo pelo novo coronavirus (COVID-19): Um estudo
randomizado e controlado

4 26/03/2020 Um estudo internacional randomizado de tratamentos adicionais para a COVID-19 em pacientes Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas
hospitalizados recebendo o padrao local de tratamento. Estudo Solidarity

5 01/04/2020 Avaliacdo de protocolo de tratamento COVID-19 com associa¢do de Cloroquina/Hidroxicloroquinae  Hospital Sdo José de Doengas Infecciosas — HSJ/
Azitromicina para pacientes com pneumonia Secretaria de Saude Fortaleza
6 01/04/2020 Desenvolvimento de vacina para SARS-CoV-2 utilizando VLPs Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da

Universidade de Sdo Paulo

7 03/04/2020 Alianga COVID-19 Brasil Il Casos Graves — Corticoide Associacdo Beneficente Siria

8 03/04/2020 Estudo clinico fase | com células mesenquimais para o tratamento de COVID-19 Sociedade Benef. Israelita Bras. — Hospital Albert
Einstein

9 03/04/2020 Protocolo de utilizagdo de hidroxicloroquina associado a azitromicina para pacientes com infecgao Hospital Brigadeiro UGA V-SP

confirmada por SARS-CoV-2 e doencga pulmonar (COVID-19)

10 04/04/2020 Ensaio clinico randomizado para o tratamento de casos moderados a graves da doenca causada pelo  Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
novo coronavirus-2019 (COVID-19) com cloroquina e colchicina Ribeirdo Preto da USP — HCFMRP
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Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

Ensaio clinico pragmaético controlado randomizado multicéntrico da eficacia de dez dias de

12
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14

15

16

17

18

19

04/04/2020

04/04/2020

04/04/2020

04/04/2020

04/04/2020

05/04/2020

08/04/2020

08/04/2020

08/04/2020

cloroquina no tratamento da pneumonia causada por SARS-CoV2

Plasma convalescente como alternativa terapéutica para o tratamento de

Ensaio clinico utilizando N-acetilcisteina para o tratamento de sindrome respiratéria aguda grave em

pacientes com Covid-19

Suspensdo dos bloqueadores do receptor de angiotensina e inbidores da enzima conversora da
angiotensina e desfechos adversos em pacientes hospitalizados com infec¢do por coronavirus

Estudo clinico randomizado, pragmatico, aberto, avaliando Hidroxicloroquina para prevencao
de hospitalizagdo e complicagdes respiratérias em pacientes ambulatoriais com diagnostico
confirmado ou presuntivo de infeccdo pelo (COVID-19) — Coalizdo Covid-19 Brasil V — Pacientes

nao Hospitalizados

Ensaio clinico randomizado, duplo cego e controlado por placebo para avaliar eficacia e seguranga
da hidroxicloroquina e azitromicina versus placebo na negativagdo da carga viral de participantes
com sindrome gripal causada pelo SARS-CoV2 e que ndo apresentam indicacdo de hospitalizagdo

Estudo prospectivo, ndo randomizado, intervencional, consecutivo, da combinagdo
deHidroxicloroquina e Azitromicina em pacientes sintomaticos graves com a doenga COVID-19

Estudo clinico de conceito, aberto, monocéntrico, ndo randomizado, para avaliagdo da eficécia e
seguranca da administracdo oral de hidroxicloroguina em associa¢do aazitromicina, no tratamento

da doenca respiratoria aguda (COVID-19) causada pelovirus SARS-CoV-2

Estudo de fase llb para avaliar eficacia e seguranca do difosfato de cloroquina no tratamento de
pacientes com comorbidades, sem sindrome respiratéria grave, no ambito do novo coronavirus
(SARS-CoV2): um ensaio clinico, duplo-cego, randomizado, controlado com placebo

MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE
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CEPETI — Centro de Estudos e de Pesquisa em
Sociedade Benef. Israelita Bras. —

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S3o Paulo

Instituto D'or de Pesquisa e Ensino

Hospital Alem&o Oswaldo Cruz

Hospital Santa Paula (SP)

Hospital Guilherme Alvaro — Santos — SP

Prevent Senior Private — Operadora de Saude Ltda.

Diretoria de Ensino e Pesquisa — DENPE

18




Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

Quimioprofilaxia com cloroquina em populagdo de alto risco para prevengdo de infecgdes por

21

22

23

24

25

26

27

28

29

08/04/2020

11/04/2020

14/04/2020

14/04/2020

14/04/2020

14/04/2020

16/04/2020

17/04/2020

17/04/2020

17/04/2020

SARS-CoV-2/gravidade da infecgdo. Ensaio clinico randomizado de fase Il

Uso de plasma de doador convalescente para tratar pacientes com infecgdo grave pelo SARS-CoV-2

(covid-19)

Novas estratégias terapéuticas em pacientes com pneumonia grave induzida por SARS-CoV-2

Ensaio clinico de prova de conceito, multicéntrico, paralelo, randomizado e duplo-cego para
avaliacdo da seguranca e eficacia da nitazoxanida 600 mg em relagdo ao placebo no tratamento de

participantes da pesquisa com COVID-19 hospitalizados em estado nao critico

Novo esquema terapéutico para faléncia respiratéria aguda associada a pneumonia em individuos

infectados pelo SARS-CoV-2

Estudo clinico de conceito, aberto, ndo randomizado, para avaliagdo da eficécia e seguranca da
administracdo oral de hidroxicloroquina em associacdo a azitromicina, no tratamento da doenca

respiratoria aguda (COVID-19) de intensidade leve causada pelo virus SARS-CoV-2

Impacto do uso de medicagdes antirretrovirais e da cloroquina sobre a ocorréncia e gravidade de

Uso de plasma convalescente submetido a inativacdo de patégenos para o tratamento de pacientes

com COVID-19 grave

Plasma convalescente como alternativa de tratamento de casos graves de SARS-CoV-2

Hidroxicloroguina e lopinavir/Ritonavir para melhorar a satde das pessoas com COVID-19
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Instituicdo Instituto René Rachou/

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Ribeirdo Preto da USP — HCFMRP

Universidade Federal do Rio de Janeiro — UFRJ

Hospital Vera Cruz S. A.

Universidade Federal do Rio de Janeiro — UFRJ

Prevent Senior Private — Operadora de Saude Ltda.

Hospital das Clinicas da Faculdade

Instituto Estadual de Hematologia Arthur Siqueira
Cavalcanti — HEMORIO

Unidade de Hemoterapia e Hematologia Samaritano
LTDA.

Pontificia Universidade Catdlica de Minas Gerais —
PUC MG
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Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

18/04/2020 Estudo de fase llb para avaliar eficacia e seguranca de succinato sddico de metilprednisolona Diretoria de Ensino e Pesquisa — DENPE
injetavel no tratamento de pacientes com sinais de sindrome respiratéria aguda grave, no ambito
do novo coronavirus (SARS-CoV2): um ensaio clinico, duplo-cego, randomizado, controlado com

placebo

31 18/04/2020 Estudo clinico de eficdcia e seguranca da inibicdo farmacoldgica de bradicinina para o tratamento de  Faculdade de Ciéncias Medicas — UNICAMP
COVID-19

32 21/04/2020 Avaliacdo do uso terapéutico da hidroxicloroquina em pacientes acometidos pela forma leve da Fundagdo de Saude Comunitdria de Sinop

COVID-19: ensaio clinico randomizado

33 23/04/2020 HOPE: Ensaio clinico de fase I, randomizado, multicéntrico, de Hidroxicloroquina mais Azitromicina Centro de Tratamento de Tumores Botafogo — CTTB
para pacientes com cancer SARS-CoV-2 positivos

34 23/04/2020 HOPE: Ensaio clinico de fase I, randomizado, multicéntrico, de Hidroxicloroquina mais Azitromicina Centro de Tratamento de Tumores Botafogo LTDA
para pacientes com cancer SARS-CoV-2 positivos.

35 25/04/2020 O uso da fototerapia de uvb com banda estreita na prevencao de infecgdes virais hospitalares Empresa Brasileira De Servigos Hospitalares — EBSERH
durante a pandemia de COVID-19: um ensaio clinico randomizado e aberto

36 25/04/2020 Intervencdo percutanea cardiovascular assistida por rob6 como estratégia para reduzir o risco Hospital Israelita Albert Einstein
de contaminacdo intra-procedimento pelo COVID-19 e outros virus respiratérios — um estudo
piloto para minimizar a exposi¢do de pacientes e profissionais da satide ao ar exalado durante a

intervengdo

37 26/04/2020 Estudo clinico de fase i para o uso de células-tronco mesenquimais em pacientes com COVID-19 Hospital de Clinicas de Porto Alegre — HCPA

38 01/05/2020 Eficacia e seguranca do tocilizumabe em pacientes com COVID-19 e preditores de gravidade: ensaio  Real e Benemérita Associacdo Portuguesa de
clinico randomizado Beneficéncia/SP

39 03/05/2020 Eculizumabe no tratamento de casos graves COVID-19 Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de

Ribeirdo Preto da USP — HCFMRP
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Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

41

42

43

44

45

46

47

48

03/05/2020

03/05/2020

03/05/2020

05/12/2020

05/12/2020

05/12/2020

05/12/2020

15/05/2020

15/05/2020

A utilizacdo da solugdo de bicarbonato de sédio no combate da disseminagdo do SARS-CoV-2/
COVID-19 no Brasil.

Determinagdo de fatores de risco, resposta imune e microbioma/viroma na evolugdo da
infeccdo pelo novo Coronavirus (SARS-CoV-2) em pacientes receptores de transplante de células
hematopoiéticas, com neoplasias hematoldgicas ou tumores sélidos tratados ou ndo com
hidroxicloroquina e/ou tocilizumabe

O papel do suporte renal agudo precoce no progndstico dos pacientes com diagndstico de COVID
19: um ensaio clinico randomizado

Eficacia de trés prototipos de um dispositivo para reducdo da dispersdo por aerolizagdo em
atendimentos odontoldgicos de urgéncia em tempos de pandemia de SARS-CoV-2: um ensaio clinico
randomizado controlado

Atencdo em salde mental por teleatendimento para profissionais de salide no contexto da infec¢do
SARS-CoV-2

Plasma convalescente (PCONV) como terapia de prevengdo de complicagdes associadas a infecgdo
por Coronavirus: ensaio clinico randomizado fase 2 comparando eficacia de plasma imune a SARS-
CoV-2 versus controle (plasma convencional) em pacientes adultos diagnosticados com COVID-19

A fotobiomodulagdo associada ao campo magnético estatico é capaz de diminuir o tempo de
permanéncia em UTI de pacientes com COVID-19: Ensaio clinico randomizado, placebo-controlado,
triplo-cego

O papel de intervengdes de saude teleguiadas durante a pandemia por COVID-19 no controle
glicémico e na atitude frente a doenga em pacientes com diabetes mellitus: um ensaio clinico
randomizado

Ventilador Eletropneumatico FRANK 5010

MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE TECNOLOGIA, INOVAG?

Universidade Federal do Acre — UFAC

Fundacdo Antonio Prudente

Departamento de Clinica Médica

Unido Brasileira De Educagdo e Assisténcia

Hospital de Clinicas de Porto Alegre

Centro de Hematologia e Hemoterapia —

HEMOCENTRO

Associacdo Dr. Bartholomeu Tacchini

Hospital de Clinicas de Porto Alegre

Fundagdo Universidade de Caxias do Sul — FUCS/RS
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Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

16/05/2020 Estudo de intervencgdo para avaliagdo diagndstica baseada em aspectos clinicos, viroldgicos e Sociedade Benef. Israelita Bras. — Hospital Albert
abordagem terapéutica escalonada e multimodal na COVID-19 em pacientes transplantados de Einstein
orgdos solidos.

50 16/05/2020 Estudo aberto de uso de tocilizumabe em pacientes com sindrome do desconforto respiratorio Sociedade Benef. Israelita Bras. — Hospital Albert
agudo associada ao COVID-19: Estudo fase |l Einstein
51 16/05/2020 Estudo controlado de fase iib, duplo cego e randomizado para avaliar eficdcia e seguranca da Fundagdo Faculdade Regional de Medicina —S. J. do

ivermectina em pacientes com sindrome respiratdria aguda grave durante a pandemia de COVID-19.  Rio Preto

52 19/05/2020 Avaliacdo do uso de ivermectina associado a losartana para profilaxia de eventos graves em Fundacdo Faculdade Regional de Medicina
pacientes com doenca oncoldgica ativa e diagndstico recente de COVID-19.

53 20/05/2020 Imunoterapia passiva como alternativa terapéutica de tratamento de pacientes com a forma grave Fund. Centro Hematologia e Hemoterapia de Minas
de COVID-19. Gerais
54 20/05/2020 Plasma convalescente para pacientes criticos com COVID-19 Unido Oeste Paranaense de Estudos e Combate ao
Cancer
55 21/05/2020 Ensaio clinico fase 2 para comparar a eficacia e seguranca de diferentes doses de Ivermectina em Centro de Ciéncias Bioldgicas e da Saude

pacientes com diagnodstico de infecgdo pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2)

56 22/05/2020 Suplementagdo com vitamina d em pacientes com COVID-19: ensaio clinico, randomizado, duplo- Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP
cego e controlado por placebo

57 23/05/2020 Anticorpos na terapia da COVID-19: estudo clinico de fase Ila com plasma de convalescentes e Faculdade de Medicina da Universidade de Brasilia —
geragao anticorpos monoclonais humanos UNB
58 23/05/2020 Utilizagcdo de células mesenquimais no tratamento de pacientes com sindrome respiratéria aguda Pontificia Universidade Catélica do Parand — PUCPR

grave decorrente da SARS-CoV-2

59 23/05/2020 Plasma convalescente para tratamento de pacientes graves com COVID-19 Hospital de Clinicas de Porto Alegre
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ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

60

61

62

63

64

65

66

67

68

69

70

23/05/2020

23/05/2020

24/05/2020

24/05/2020

25/05/2020

25/05/2020

25/05/2020

25/05/2020

25/05/2020

25/05/2020

26/05/2020

EFC16844 — Um estudo adaptativo, fase 3, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, para

avaliar a eficdcia e seguranca do sarilumabe em pacientes hospitalizados com COVID-19

Uso do radioisétopo Cobre-64 como um agente terandstico em pacientes afetados por
pneumoniapor COVID-19 em estagio inicial e moderado

Utilizagdo do plasma de doadores convalescentes como estratégia terapéutica da COVID-19 no
estado do Par3

Desenvolvimento de testes soroldgicos nacionais (point-of-care e ELISA) para COVID-19

Avaliacdo da eficdcia e segurancga das células-tronco mesenquimais NestaCell® no tratamento de
pacientes hospitalizados infectados pelo virus SARS-CoV-2 (COVID-19).

Ensaio clinico randomizado aberto para comparacdo do efeito do tratamento com cloroquina
ou hiroxicloroquina associadas a azitromicina na negativacdo viral do SARS-CoV-2 em pacientes
internados (CLOVID-2 BH)

Uso de hidroxicloroquina e azitromicina na abordagem de pacientes com grave acometimento
pulmonar por SARS-CoV-2

Estudo de coorte com pacientes suspeitos e/ou confrmados de COVID-19 em tratamento por
hidroxicloroquina e azitromicina

Plasma convalescente para tratamento de pacientes graves com COVID-19

Utilizagdo de células mesenquimais no tratamento de pacientes com sindrome respiratéria aguda
grave

Tratamento de pacientes com COVID-19 com transfusao de plasma convalescente: estudo
multicéntrico, aberto, randomizado e controlado

Fundacdo Faculdade Regional de Medicina S. J. Rio
Preto

Universidade Federal do Rio de Janeiro — UFRJ
Centro de Hemoterapia e Hematologia do Para —
Fundagdo HEMOPA

Universidade Federal de Pelotas

Hospital Vera Cruz S. A.

Fundacdo Hospitalar do Estado de Minas Gerais

Secretaria da Saude do Estado de Sdo
Paulo — SES/SP

Secretaria Municipal de Satude de
Palmeira das Missdes — RS

Hospital de Clinicas de Porto Alegre da Universidade
Federal do Rio Grande do Sul — HCPA/UFRGS

Pontificia Universidade Catdlica do Paranad — PUCPR.

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP
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ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

71

72

73

75

76

77

78

79

80

81

82

26/05/2020

27/05/2020

29/05/2020

30/05/2020

30/05/2020
30/05/2020

31/05/2020

01/06/2020

01/06/2020

03/06/2020

03/06/2020

Estudo de prevaléncia do Coronavirus (COVID-19) na populagdo de doadores de sangue do centro
estadual de hemoterapia e hematologia hemoes e coleta de plasma convalescente para uso no
tratamento de pacientes com COVID-19

Tratamento com Angiotensina (1,7) em pacientes COVID-19: estudo ATCO

Ensaio clinico randomizado para avaliagdo da estratégia de anticoagulagdo plena em pacientes
hospitalizados com infecgdo por coronavirus (SARS-CoV2) — COALIZAO ACTION (ACTION —
AntiCoagulaTlon cOroNavirus)

O uso de Extrato de Prépolis Verde Brasileiro (EPP-AF) em pacientes acometidos por COVID-19: um
estudo clinico piloto, aberto, randomizado.

Homeopatia para o tratamento da COVID-19 na atengdo primaria
COVID 19 e secregdo vaginal

Tomografia de coeréncia dptica para avaliagdo de sindrome trombo-inflamatoria obstrutiva dos
vasos pulmonares microvasculares em pacientes com COVID-19: um estudo exploratorio.

Efeitos do uso precoce da nitazoxanida em pacientes com COVID-19

Uso de plasma convalescente como alternativa no tratamento de pacientes criticos diagnosticados
com COVID-19

Plasma de convalescente para COVID-19
Uso de difosfato de cloroquina, associada ou ndo com azitromicina, para manejo clinico de pacientes

com suspeita de infec¢do pelo novo coronavirus (COVID-19), acompanhados em um programa de
referéncia para cuidados domiciliares.

MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE CIE

Secretaria de Estado da Saude

ANGITEC PESQUISA, SERVICOS E DESENVOLVIMENTO
LTDA

SOCIEDADE BENEF ISRAELITABRAS HOSPITAL ALBERT
EINSTEIN

Hospital Sdo Rafael S.A

Unidade Saude-Escola
Universidade Federal de Sdo Paulo — UNIFESP/EPM

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP

Universidade Federal do Rio de Janeiro — UFRJ

Instituto Paranaense de Hemoterapia e Hematologia
S.A.

Instituto D'Or de Pesquisa e Ensino

Hospital da Baleia/Fundacdo Benjamin Guimardes
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Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

02/06/2020 Estudo multicéntrico da pratica integrativa e complementar de ozonioterapia em pacientes Associacao Brasileira de Ozonioterapia
internados com COVID 19

84 02/06/2020 Avaliacdo de Eficacia da Metilprednisolona e da Heparina em pacientes com pneumonia por Instituto D’Or de Pesquisa e Ensino
COVID-19: Um estudo fatorial 2 x 2 controlado e randomizado

85 02/06/2020 Estudo controlado de fase IIB, duplo cego e randomizado para avaliar eficacia e seguranca do Fundacao Faculdade Regional de Medicina —S. J. do
naproxeno em comparagdo a placebo em associa¢do a azitromicina ou levofloxacina em pacientes Rio Preto
com sindrome respiratdria aguda grave durante a pandemia de COVID-19.

86 02/06/2020 Vesiculas extracelulares de células mesenquimais no tratamento da faléncia respiratoria aguda Faculdade de Medicina— UFRJ
associada a COVID-19: ensaio clinico duplo-cego randomizado

87 02/06/2020 Ventilador de excecdo para a Covid-19 — UFRJ (VEXCO) Hospital Universitario

88 02/06/2020 Estudo piloto prospectivo, brago Unico, de intervencdo com transfusdo de plasma de doadores Instituto de Ensino e Pesquisas Sdo Lucas — IEP — Sdo
convalescentes de COVID-19 em pacientes portadores de infeccdo grave por SARS-CoV-2. Lucas

89 04/06/2020 Estudo controlado randomizado de fase Ill para determinar a seguranga, eficcia e imunogenicidade  Universidade Federal de S3o Paulo

da vacina ChAdOx1 nCoV-19 ndo replicante.

90 04/06/2020 Estudo clinico para infusdo de plasma convalescente no tratamento de pacientes com coronavirus Hospital Universitario Lauro Wanderley/UFPB
(COVID-19) no estado da Paraiba

91 08/06/2020 Efetividade da administragdo de perdxido de hidrogénio na forma de gargarejo e spray nasal como Universidade de Passo Fundo
tratamento auxiliar de pacientes suspeitos e infectados com SARS-CoV-2

92 08/06/2020 Eficacia da suplementacgdo de vitamina D no tempo de internacdo e uso de ventilagdo mecanica Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro —
empacientes hospitalizados com COVID-19: ensaio clinico randomizado duplo-cego UNIRIO
93 08/06/2020 Estudo aberto do uso de plasma convalescente em individuos com COVID-19 grave. Departamento de Bioquimica — Universidade Federal

do Rio Grande do Norte — UFRN
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ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

94

95

96

97

98

99

100

101

102

103

08/06/2020

06/06/2020

10/06/2020

10/06/2020

13/06/2020

13/06/2020

13/06/2020

13/06/2020

15/06/2020

15/06/2020

Terapia antitrombotica para melhoria das complicagdes do COVID-19 (ATTACC).

Producdo de insumos e desenvolvimento de novas tecnologias para diagnéstico molecular e
imunoldgico de COVID-19

Ensaio clinico multicéntrico, prospectivo, randomizado para avaliacdo do uso de hidroxicloroquina
+ azitromicina ou imunoglobulina em pacientes com insuficiéncia respiratéria por COVID-19 nos
Hospitais Universitarios Federais da Rede Ebserh

Estudo de prevaléncia de tromboembolismo venoso, preditores de progndstico e tromboprofilaxia
farmacoldgica na COVID-19

Validacdo clinica de respirador de propulsdo mecanica para uso em pacientes do Hospital das
Clinicas da FMUSP para posterior utilizagdo nas UTI's de pacientes acometidos pela doenca
COVID-19, que necessitam de assisténcia respiratoria mecanica

Ensaio clinico randomizado, duplo cego, placebo controlado sobre os efeitos do tratamento
farmacoldgico na transmissibilidade do SARS-CoV-2 e na melhora clinica da Covid-19

Anticorpos recombinantes: uma promissora imunoterapia contra a pandemia COVID-19

Hidroxicloroquina associada ao zinco como tratamento profilatico de profissionais de satde
envolvidos nos casos suspeitos ou confirmados da COVID-19

Um estudo de fase 1B, duplo-cego, controlado por placebo, de variagdo de dose para avaliar a
seguranca, farmacocinética, e efeitos anti-virais de galidesivir administrado via infusdo intravenosa
aos participantes com febre amarela ou COVID-19. Protocolo BCX4430-108/DMID 18-0022.

Hidroxicloroquina associada ao zinco como tratamento profildtico de profissionais de satde
envolvidos nos casos suspeitos ou confirmados da COVID-19.

, TECNOLOGI

MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE CIE

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S3o Paulo — HCFMUSP

Universidade Federal do Rio Grande do Sul

Empres Brasileira de Servigos Hospitalares — EBSERH

Faculdade de Medicina de Botucatu/UNESP

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP

Universidade Federal de Pernambuco — UFPE

Fundacdo Oswaldo Cruz

Universidade Federal do Ceard/PROPESQ.

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP

Pré-Reitoria de Pesquisa e Pos-Graduagao
Universidade Federal do Ceara (PROPESQ/UFC)

26

DISGUE
SAl
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ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

104

105

106

107

108

109

110

111

112

113

15/06/2020

18/06/20

18/06/20

18/06/20

18/06/20

22/06/20

22/06/20

22/06/20

22/06/20

22/06/20

Ensaio clinico randomizado, duplo cego, placebo controlado sobre os efeitos do tratamento
farmacoldgico na transmissibilidade do SARS-CoV-2 e na melhora clinica da Covid-19

Uso de BCG como prevencdo de COVID-19 em prossionais de satde

Estudo de Fase 2, aberto, randomizado de eficacia e seguranca de acalabrutinibe com os melhores
cuidados de suporte versus os melhores cuidados de suporte em participantes de pesquisa
hospitalizados com COVID-19.

Utilizacdo da enoxaparina em dose anticoagulante em pacientes hospitalizados com sindrome
respiratéria aguda grave por COVID-19

Estudo internacional, multicéntrico, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, para avaliar
a eficacia e a seguranca da dapagliflozina na insuficiéncia respiratéria em pacientes com COVID-19 —
DARE19

Estudo multicentrico da pratica integrativa e complementar de ozonioterapia em pacientes
ambulatoriais com COVID 19

Efetividade terapéutica do plasma de convalescente de COVID-19 produzido pelo HEMOPE: Um
ensaio clinico multicéntrico, randomizado e controlado

Uso de plasma convalescente em portadores de COVID-19

Uso de ANTI-IL17 em pacientes com sindrome respiratoria aguda grave (SRAG) associada a
COVID-19

Estudo randomizado duplo-cego de ruxolitinibe em pacientes com sindrome de desconforto
respiratério agudo por SARS-COV-2

Universidade Federal de Pernambuco (UFPE)

Universidade Federal do Rio de Janeiro — UFRJ

Associacdo Beneficente Siria — S3o Paulo (SP)

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S3o Paulo — HCFMUSP

Sociedade Beneficente Israelita Brasileira Albert
Einstein

Associacdo Brasileira de Ozonioterapia (Aboz)

Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade de
Pernambuco — FCM/UPE

Secretaria Estadual de Saude de Goids Hemocentro
Coordenador Estadual de Goids Dr. Nion Albernaz (SES
—GO/Hemogo)

Fundagdo de Desenvolvimento da Pesquisa
Universidade Federal de Minas Gerais — UFMG

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S3o Paulo — HCFMUSP
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114

115

116

117

118

119

120

121

122

22/06/20

25/06/20

25/06/20

25/06/20

25/06/20

25/06/20

29/06/20

29/06/20

29/06/20

Estudo de fase 2, multicéntrico, prospectivo, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo
para avaliar a seguranca e a eficacia de ANG-3777 em pacientes hospitalizados com pneumonia por
COVID-19 confirmada.

Avaliacdo da eficacia de diferentes antimicrobianos na reducdo da carga viral salivar de SARS-CoV-2
Um estudo clinico controlado e randomizado

Avaliacdo do uso de metilprednisona em pacientes com Sindrome Respiratoria Aguda por COVID-19

214094-Um estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, para avaliar a eficacia e
seguranca do otilimabe IV em pacientes com doenga pulmonar grave relacionada ao COVID-19

[4V-MC-KHAA — Estudo de fase 3, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, de grupos
paralelos de baricitinibe em pacientes com infecgdo por COVID-19

Estudo de fase Ill, randomizado, duplo-cego, multicéntrico para avaliar a eficdcia e a seguranga
do remdesivir com tocilizumabe em comparag¢do ao remdesivir com placebo em pacientes
hospitalizados com pneumonia grave pela COVID-19. Protocolo Wa42511

A eficdcia da heparina e do tocilizumabe na melhora clinica de pacientes com infec¢do grave pela
COVID-19: um ensaio clinico multicéntrico randomizado (HEPMAB-COVID TRIAL)

ESTUDO CoV-Hep: Ensaio clinico randomizado e pareado comparando modalidades de anti-
coagulacdo regional em hemodialise veno-venosa continua em portadores de COVID-19

PDY16879: — Estudo fase 1b, randomizado, duplo-cego e controlado por placebo para avaliar a
seguranca e o efeito imunomodulador do inibidor de RIPK1 SAR443122 em pacientes hospitalizados
com COVID-19 grave

Hospital Alem&o Oswaldo Cruz

Universidade Federal do Rio Grande do Sul UFRGS

Instituto de Assisténcia Médica ao Servidor Publico
Estadual de Sdo Paulo — lamspe

Instituto de Infectologia Emilio Ribas Secretaria de
Saude do Estado de S50 Paulo — SES/SP

Hospital Santa Paula — SP

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S3o Paulo — HCFMUSP

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S3o Paulo — HCFMUSP

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S3o Paulo — HCFMUSP

Fundagdo Faculdade Regional de Medicina de S3o José
do Rio Preto — FAMERP

28




Apéndice 1: Ensaios clinicos sobre COVID-19 aprovados pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEp).

ﬂ DATA TITULO INSTITUIGAO

29/06/20 Um estudo de fase 2, randomizado, duplo-cego e controlado por placebo para avaliar a segurancae  Fundacgdo Faculdade Regional de Medicina de Sdo José
atividade antiviral de BLD 2660 em pacientes hospitalizados com diagndstico recente de COVID-19 do Rio Preto — FAMERP
em comparac¢do com o padrao de cuidados.

124  29/06/20 Protocolo CINC424J12301-Estudo de Fase 3, randomizado, duplo-cego, controlado com placebo, Hospital Alem&o Oswaldo Cruz
multicéntrico para avaliar a eficacia e a seguranca de ruxolitinibe em pacientes com tempestade de
citocinas associada a COVID-19 (RUXCOVID)

125  02/07/20 Terapia celular para o tratamento da insuficiéncia respiratdria aguda associada a COVID-19: ensaio Hospital Sdo Rafael — HSR/Bahia
clinico piloto utilizando células mesenquimais.

126 02/07/20 Estudo de eficacia da vacina oral da pdlio (VOP) na prevencdo da COVID-19 em adultos Universidade Federal de Santa Catarina — UFSC

127  02/07/20 Estudo clinico para avaliar a seguranca e tolerabilidade de infusdo intravenosa de plasma do sangue  Hospital Alemé&o Oswaldo Cruz.
de corddo umbilical e placentario humano (Plasmacord®) em pacientes com sindrome respiratoria
aguda grave decorrente de infec¢do pelo SARS-CoV-2

128  02/07/20 Um ensaio clinico randomizado de fase 2 para avaliar a eficacia e a seguranga de plasma humano Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas — INI/
convalescente anti-SARS-CoV-2 em adultos gravemente enfermos com COVID-19 Fiocruz RJ

129 02/07/20 Avaliagdo do uso de corticosteroide inalatorio em pacientes com diagndstico suspeito ou Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
confirmado de COVID-19 Universidade de S3o Paulo — HCFMUSP

130 12/07/20 Protocolo de pesquisa clinica para avaliar a eficacia da oxigenoterapia sistémica com ozénio Sociedade Brasileira de Ozonioterapia Médica SOBOM/
medicinal (ozonioterapia) no tratamento da COVID-19 estudo clinico, aberto, fase Ill, multicéntrico, SP

prospectivo, comparativo, controlado, randomizado para avaliar a eficacia da oxigenoterapia
sistémica com 0zonio medicinal no controle precoce da progressdo da doenga em pacientes com
covid19 que apresentem sintomas respiratorios infecciosos agudos

131 12/07/20 Ensaio clinico multicéntrico, prospectivo, randomizado e duplo-cego para uso da Oxigenoterapia Faculdade de Medicina da Universidade Federal de
Hiperbarica em paciente hospitalizados com Covid-19 Minas Gerais- UFMG
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133

134

135

136

12/07/20

12/07/20

12/07/20

12/07/20

12/07/20

Avaliacdo da terapia com plasma convalescente em pacientes internados por COVID-19.

Avaliacdo dos parametros evolutivos da hemostasia na infeccdo por SARS-CoV-2 e estratégias de
intervencado através de ensaio clinico adaptativo

Estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, multicéntrico para avaliar a eficécia e a
seguranca do tocilizumabe em pacientes hospitalizados com pneumonia pela COVID-19. Protocolo
MI42528.

Protocolo MS200569-0026: Estudo de fase I, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo
para avaliar a seguranca e a eficacia de M5049 em participantes hospitalizados com pneumonia por
COVID-19.

Ensaio clinico fase Ill duplo-cego, randomizado, controlado com placebo para Avaliagdo de Eficacia
e Seguranca em Profissionais da Satde da Vacina adsorvida COVID-19 (inativada) produzida pela
Sinovac

Instituto de Ciéncias da Saude da Universidade Federal
do Para- ICS/UFPA

Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da USP

Centro Multidisciplinar de Estudos Clinicos CEMEC/SP

Santa Casa de Misericérdia de Belo Horizonte.

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo- HCFMUSP

AtualizagGes constantes sobre os ensaios clinicos aprovados pela CONEp podem ser encontradas no endereco acessado pelo cédigo ao lado.

AO E INSUMOS ESTRATEGICOS EM SAUDE DISQUE
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