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RESUMO

Achyrocline satureioides (Lam.) DC, popularmente conhecida como “marcela” ou “macela” é
amplamente utilizada na medicina popular pelas propriedades digestiva, eupéptica,
antidiarreica, anti séptica, anti-inflamatoria, para problemas respiratorios e infecc@es virais. No
final de 2019 um novo surto de infeccdo respiratoria aguda grave foi identificado na cidade de
Wuhan, na China, espalhando-se rapidamente pelo mundo devido a fécil transmissibilidade, os
sintomas podem variar de leves, moderados a graves e incluem febre, tosse, mialgia ou fadiga
e, entre outros. Nos casos graves, 0s pacientes podem apresentar pneumonia, sindrome do
desconforto respiratério agudo (SDRA), choque séptico, manifestacbes cardiovasculares,
faléncia renal e de outros 6rgéos e evoluir para 6bito. O virus causador foi denominado SARS-
CoV-2 e a doenca Coronavirus disease 2019 (COVID-19). Nossos objetivos nesta dissertacao
sdo avaliar o perfil dos participantes do ensaio clinico aberto randomizado com infusdo de
inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC e determinar fatores que impactaram na
adesdo ao estudo. Os participantes do ECR foram recrutados na Unidade Municipal de Triagem
(UMT) de InfeccOes Respiratorias e Suspeita de COVID-19 do municipio de Igrejinha/RS. Foi
realizada a primeira coleta de saliva, “swab” orofaringeo e sangue, os participantes receberam
a intervencdo (tomar o respectivo cha duas vezes ao dia por 14 dias) conforme uma lista de
randomizacdo. Foram considerados os participantes que aderiram ao ECR aqueles que
retornaram para a segunda coleta (recoleta). Foram incluidos 125 pacientes com sintomas de
infeccdo respiratoria e suspeita de COVID-19 e, conforme a randomizacdo, 67 pacientes
(53,6%) foram incluidos no grupo controle e receberam frutos os secos de macd (Malus
domestica Bork), enquanto 58 pacientes (46,4%), fizeram parte do grupo experimental e
receberam as inflorescéncias de “marcela” ou “macela” (Achyrocline satureioides (Lam.) DC).
Apos o resultado do teste de RT-PCR para deteccdo de SARS-CoV-2, 33 pacientes (26,4%)
foram alocados em grupo RT-PCR positivo e 92 pacientes (73,6%) no grupo negativo para
COVID-19. Foram consideradas diferentes variaveis, idade, sexo, etnia, nivel de instrucao,
renda familiar, tabagismo, comorbidade, alergias e uso de medicamentos continuos em funcéo
da adesdo ao ECR. Na andlise estatistica encontramos diferencas estatisticamente significativas
na variavel idade (P=0,0013) e a adesdo foi maior pelos participantes mais velhos, na variavel
comorbidades (P=0,0107) em que a adesao foi maior pelos pacientes com alguma comorbidade
e, na variavel uso de medicamentos continuos (P=0,0492) que a adesdo foi maior pelos
pacientes que fazem uso de medicamentos continuos e, podemos inferir que essas variaveis
tendem a ser preditoras de adesdo ao ECR.

Palavras-chave: Achyrocline satureioides Lam. DC; infeccéo respiratoria; COVID-19; adeséo;
Ensaio Clinico Randomizado.



ABSTRACT

Achyrocline satureioides (Lam.) DC, popularly known as “marcela” or “macela” is widely used
in folk medicine for its digestive, eupeptic, antidiarrheal, antiseptic, anti-inflammatory
properties, for respiratory problems and viral infections. In late 2019 a new outbreak of severe
acute respiratory infection was identified in the city of Wuhan, China, spreading rapidly around
the world due to easy transmissibility, symptoms can range from mild, moderate to severe and
include fever, cough, myalgia or fatigue and, among others. In severe cases, patients may
present with pneumonia, acute respiratory distress syndrome (ARDS), septic shock,
cardiovascular manifestations, renal and other organ failure and progress to death. The
causative virus was named SARS-CoV-2 and the disease Coronavirus disease 2019 (COVID-
19). Our objectives in this dissertation are to evaluate the profile of the participants of the open-
label randomized clinical trial with infusion of Achyrocline satureioides (Lam.) DC
inflorescences and to determine factors that impacted adherence to the study. The RCT
participants were recruited at the Municipal Triage Unit (UMT) for Respiratory Infections and
Suspected COVID-19 in the municipality of Igrejinha/RS. The first collection of saliva,
oropharyngeal swab and blood was performed, the participants received the intervention (drink
the respective tea twice a day for 14 days) according to a randomization list. Participants who
adhered to the RCT were considered those who returned for the second collection (recollection).
125 patients with symptoms of respiratory infection and suspected COVID-19 were included
and, according to randomization, 67 patients (53.6%) were included in the control group and
received apple nuts (Malus domestica Bork), while 58 patients (46.4%) were part of the
experimental group and received the inflorescences of “marcela” or “macela” (Achyrocline
satureioides (Lam.) DC). After the RT-PCR test result for SARS-CoV-2 detection, 33 patients
(26.4%) were allocated to the RT-PCR positive group and 92 patients (73.6%) to COVID-19
negative group. Different variables were considered, age, sex, ethnicity, education level, family
income, smoking, comorbidity, allergies and use of continuous medication as a function of
adherence to the RCT. In the statistical analysis, we found statistically significant differences
in the age variable (P=0.0013) and adherence was higher by the older participants, in the
comorbidities variable (P=0.0107) in which adherence was greater by patients with some
comorbidity and, in the variable use of continuous medication (P=0.0492) that adherence was
higher by patients who use continuous medication, and we can infer that these variables tend to
be predictors of adherence to the RCT.

Keywords: Achyrocline satureioides Lam. DC; Malus domestica Borkh; respiratory infection;
COVID-19; accession; Randomized Clinical Trial.
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1 INTRODUCAO

No final de 2019, o mundo foi surpreendido com um novo surto de sindrome respiratoria
aguda grave, um tipo de pneumonia de etiologia desconhecida, cujos primeiros casos foram
identificados em pacientes ligados ao mercado de peixes e aves na cidade de Wuhan, na China.
O virus causador foi denominado SARS-CoV-2, sendo um virus da mesma familia dos
Coronavirus (CoVs) responsaveis por causar a Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SARS)
em 2002 e a Sindrome Respiratoria do Oriente Médio (MERS) em 2012 (DHAMA; KHAN;
TIWARI; SIRCAR et al., 2020).

O periodo de incubacdo da doenca varia de 2 a 14 dias, e 0s pacientes podem ser
assintomaticos ou apresentar sintomas leves, moderados ou graves. Na maioria dos casos, 0s
primeiros sintomas surgem quatro a cinco dias ap0s a exposic¢ao ao virus e 0s pacientes podem
apresentar febre, tosse, mialgia ou fadiga, diarreia, dificuldade respiratéoria, dor de garganta,
anosmia e/ou ageusia, anorexia e nauseas, entre outros. Nos casos graves, as complicacdes mais
comuns incluem pneumonia, sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA), choque
séptico, manifestacdes cardiovasculares, faléncia renal e de outros 6rgaos e eventual morte
(OPAS, 2020; (HUANG; WANG,; LI; REN et al., 2020); (CHUNG; THONE; KWON, 2021)).

A COVID-19 estabeleceu um cenério de crise sanitaria internacional com implicacdes
econdmicas e sociais, tendo sido um grande desafio a busca por tratamentos e vacinas para
conter o virus. Frente a isso, numerosos ensaios clinicos vém sendo realizados para descobrir
tratamentos para a COVID-19 que sejam seguros, eficazes e acessiveis a todos.

A Medicina Tradicional e Complementar (MT&C) tem sua contribui¢do reconhecida
pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) como um importante recurso na atencdo primaria
a saude (APS) centrada no cuidado, prevencao, promogdo, tratamento, reabilitacdo e cuidados
paliativos. No Brasil e no mundo, a populacéo esta recorrendo cada vez mais a tratamentos com
produtos da MT&C em contribuicdo para os cuidados primarios de salde e as plantas
medicinais podem ser ponto de partida para o desenvolvimento de novos medicamentos
(BRASIL, 2006; FIGUEREDO et al, 2013; WHO, 2018).

A infusdo das inflorescéncias de “marcela” ou “macela” (Achyrocline satureioides) é
amplamente utilizada na medicina popular pelas propriedades digestiva, eupéptica,
antidiarreica, antisséptica, anti-inflamatoria, antiespasmodicos, antidiabéticos, antiasmaticos,
para problemas respiratérios e infecgdes virais. Sao atribuidas a Achyrocline satureioides Lam.

DC propriedades farmacoldgicas, como antioxidantes, anti-inflamatérias, antitumorais,
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hipocolesterolémica, imunomoduladora, antimicrobiana e antiviral comprovadas
cientificamente (BARATA et al 2009; SABINI et al, 2012; SABINI et al, 2016; RETTA et al,
2012; MENDIETA et al, 2015).

Considerando que o uso de produtos da MT&C estd em ascensdo e que existem
evidéncias contundentes de extratos de plantas medicinais com potenciais antivirais, nesta
dissertacdo, serdo apresentados os resultados parciais da analise demografica dos participantes
desta primeira etapa de coletas do ensaio clinico randomizado (ECR) aberto em relacdo a adeséo
ao ECR, realizado com infusdo de inflorescéncias da planta medicinal Achyrocline satureioides

(Lam.) DC em pacientes com infecc@es respiratérias incluindo COVID-19.

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 SARS-COV-2

O virus SARS-CoV-2 (2019-nCoV) pertence ao reino Riboviria, a ordem Nidovirales,
a Subordem Cornidovirineae, a familia Coronaviridae, a subfamilia Orthocoronavirinae, ao
género Betacoronavirus e, subgénero Sarbecovirus. O SARS-CoV-2 é considerado um novo
Betacoronavirus, um coronavirus tipo 2 geneticamente distinto dos CoVs anteriores associados
aos surtos de Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SARS) em 2002 e Sindrome Respiratéria
do Oriente Médio (MERS) em 2012 (DHAMA; KHAN; TIWARI; SIRCAR et al., 2020).

A transmissdo do virus SARS-CoV-2 € principalmente através de goticulas
respiratdrias, contato pessoal proximo, superficies e ambientes contaminados. Globalmente
importantes estratégias foram adotadas para tentar conter a disseminacgéo do virus, como manter
a higiene das maos, distanciamento social, uso de méascaras, uso de alcool em gel, entre outras
(CHUNG; THONE; KWON, 2021); (MALLAH; GHORAB; AL-SALMI; ABDELLATIF et
al., 2021).

O SARS-CoV-2 possui genoma de RNA ndo segmentado e fita simples, € um virus
circundado por um envelope contendo glicoproteinas estruturais e as principais sdo (figura 1):
Spike (S), que permite a entrada das particulas infecciosas virais nas células hospedeiras;
Membrana (M), que é a mais abundante e define a forma de envelope viral; Envelope (E), que
é a menor das proteinas estruturais e, Nucleocapsideo (N) que desempenha papel na formagéo
de complexos com o genoma viral (DHAMA; KHAN; TIWARI; SIRCAR et al., 2020); (ZHU;
ZHOU; CAO; SHI, 2020); (CHAN; KOK; ZHU; CHU et al., 2020).
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Figura 1- Representagdo da estrutura do virus SARS- COV-2

Spike glycoprotein (S)
(required for the entry of the
infectious virion particle)

Membrane protein (M)

(most abundant viral protein) | Major structural proteins

Envelope glycoprotein (E)
(smallest among the major
structural proteins)

Nucleocapsid protein (N)
+ single-stranded positive
sense RNA genome

Lipid bilayer

Fonte: Dhama et al, 2020

2.2 CORONAVIRUS DISEASE 2019 (COVID-19)

Em 2019, a China foi o epicentro da pandemia causada pelo SARS-CoV-2, a
Coronavirus disease 2019 (COVID-19), uma pneumonia contagiosa especifica e severa,
considerada a segunda pandemia do século XXI. Inicialmente a confirmacdo da doenca foi
através do exame por RT-PCR para detec¢do do virus SARS-CoV-2. Entretanto, achados
caracteristicos em tomografia de térax como a presenca de lesdes multiplas nos lobos
pulmonares que aparecem como estruturas opacas de vidro fosco e, testes para a detecgdo de
antigenos também sdo utilizados para diagnosticar esta doenca (DHAMA; KHAN; TIWARI,
SIRCAR et al., 2020).

Na maioria dos casos, 0s primeiros sintomas surgem quatro a cinco dias apés a
exposicao ao virus e o0s pacientes podem apresentar febre, tosse, mialgia ou fadiga, diarreia,
dificuldade respiratdria, dor de garganta, anosmia e/ou ageusia, anorexia e nauseas, entre
outros. Nos casos graves, as complicacbes mais comuns incluem pneumonia, sindrome do
desconforto respiratorio agudo (SDRA), choque septico, manifestagdes cardiovasculares,
faléncia renal e de outros orgaos e eventual morte (OPAS, 2020; (HUANG; WANG,; LI; REN
et al., 2020); (CHUNG; THONE; KWON, 2021)).

A COVID-19 espalhou-se rapidamente pelo mundo e, devido ao alto potencial de
disseminacdo do virus, a Organizagdo Mundial da Salde (OMS) declarou situacdo de

emergéncia global em saude em 31 de janeiro de 2019. Em 11 de fevereiro de 2020 a doenga
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foi denominada Coronavirus disease 2019 (COVID-19) e, em 11 de marco de 2020, a OMS
declarou situacao de pandemia (DHAMA; KHAN; TIWARI; SIRCAR et al., 2020).

A Organizacdo Pan-Americana da Saude (OPAS) através do Grupo formal de
Desenvolvimento de Diretrizes (GDG) inicialmente optou por usar as defini¢cdes de gravidade
da OMS paraa COVID-19 com base em indicadores clinicos como COVID-19 critico, COVID-
19 grave e COVID-19 ndo grave. O infografico (Figura 2) ilustra esses trés grupos de gravidade
da doenca e as principais caracteristicas a serem aplicadas na préatica, porém, o limite de
saturacdo de oxigénio de 90% como sinal de gravidade de COVID-19 deve ser interpretado

pelos médicos com cautela, para cada paciente (OPAS, 2021).

Figura 2 - Categoria de gravidade da COVID-19

iii Population

This recommendation applies only Disease severity
Patients with Absence of signs Oxygen saturation Requires life
confirmed of severe or <90% on room air sustaining treatment
- critical disease - - -
covid-19 Signs of pneumonia Acute respiratory
distress syndrome
Signs of severe -
respiratory distress Sepsis
Septic shock

Fonte: (Therapeutics and COVID-19: living guideline: WHO/2019-nCoV/therapeutics/2022.2. (Disponivel em:
https://app.magicapp.org/#/guideline/6290/section/102911. Acesso em 20/08/2022).

Apesar da maioria dos individuos apresentarem manifestacdes leves, diversos fatores
de risco séo associados as manifestaces graves e 6bito pela COVID-19 como: idade acima de
60 anos, gravidez, indice de Massa Corporal (IMC) alto, etnia nfo branca, tabagismo e, a
presenca de Doengas Cronicas N&o Transmissiveis (DCNT) como diabetes, hipertensdo,
doenca cardiaca, doenca pulmonar crénica e cancer ((LIU; FANG; DENG; LIU et al., 2020);
(HUANG; WANG; LI; REN et al., 2020); (JIN et al., 2020); (AGARWAL; ROCHWERG;
LAMONTAGNE; SIEMIENIUK et al., 2020)).
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2.3 A COVID-19 NO MUNDO, NO BRASIL, NO RIO GRANDE DO SUL E EM
IGREJINHA

Segundo o boletim epidemioldgico divulgado pela OMS em 05/08/2022 existiam
579.092.623 casos confirmados de COVID-19 no mundo, incluindo 6.407.556 &bitos pela
doenca. O Brasil possuia 33.924.061 de casos confirmados e 679.275 6bitos relacionados a
COVID-19, sendo que no Rio Grande do Sul (RS) eram 2.663.094 casos confirmados e 40.542
Obitos pela doenca e, em Igrejinha eram 7728 casos confirmados e 137 dbitos relacionados a
COVID-19 (Disponivel em: https://covid19.who.int/; https://ti.saude.rs.gov.br/covid19/.
Acesso em: 06/08/2022).

O ndmero de casos de COVID-19 aumentou rapidamente devido a féacil
transmissibilidade do virus e a falta de imunidade prévia. A COVID-19 apresenta elevado
namero total de casos confirmados e maior nimero absoluto de 6bitos que nas infecgdes
anteriores por SARS e MERS, porém, a COVID-19 apresenta menor taxa de letalidade em torno
de 3% enquanto, na SARS a taxa de letalidade foi em torno de 10% e na MERS a taxa de
letalidade foi em torno de 37% (HUANG; WANG; LI; REN et al., 2020).

2.4 PREVENCAO CONTRA A COVID-19

Na histéria da saude publica mundial a vacinacdo é uma das medidas utilizadas para
prevencdo e controle de doencas e é geralmente bem-sucedida. A vacinacdo teve grande
contribuicdo para a saude humana e animal, especialmente no mundo em desenvolvimento
(GREENWOOD, 2014). No caso da COVID-19, por conta do grande nimero de 6bitos e o
quase colapso no sistema de saude de diversos paises, a busca por um imunizante eficaz
alcancou velocidade inédita. Dados cientificos indicam que a vacinacgdo é capaz de prevenir de
forma priméaria a infeccdo pelo SARS-CoV-2 e reduzir a possibilidade de evolucéo para casos
graves ou mortes pela doenga (CHUNG; THONE; KWON, 2021).

A vacinacdo contra COVID-19 teve inicio no mundo em 08/12/2020 no Reino Unido.
No Brasil, varias vacinas contra a COVID-19 tiveram o uso emergencial aprovados pela
ANVISA, foram incorporadas ao SUS e a primeira vacina foi aplicada em S&o Paulo dia
17/01/2021. No Estado do Rio Grande do Sul (RS), a campanha de vacinagdo contraa COVID-
19 iniciou dia 17/01/2021 e foi organizada em consonancia com o Plano Nacional de
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Imunizagdes (PNI). No municipio de Igrejinha a primeira vacina contra a COVID-19 foi
aplicada em 19/01/2021 na enfermeira coordenadora responsavel técnica pela Unidade
Municipal de Triagem (UMT).

No mundo, até 02/08/2022, um total de 12.308.330.588 de doses de vacinas contra a
COVID-19 ja haviam sido administradas, sendo 4.845.535.590 pessoas totalmente vacinadas.
No Brasil, até 24 de junho de 2022, ja tinham sido administradas 462.896.940 doses de vacina
contra a COVID-19 e 163.391.340 pessoas totalmente vacinadas. No RS, mais de 26.384.438
foram aplicadas e, em Igrejinha 72.970 doses aplicadas (Disponiveis em:
https://covid19.who.int/; https://vacina.saude.rs.gov.br/. Acesso em: 06/08/2022).

2.5 TRATAMENTO PARA COVID-19

No enfrentamento a pandemia de COVID-19, diversos estudos vém sendo realizados
para a descoberta de tratamento para a doenca. Alguns estudos com o reposicionamento de
medicamentos ja comercializados para uso como antiviral sdo uma estratégia interessante em
busca de tratamentos para a COVID-19, devido ao conhecimento sobre o perfil de seguranca
dos medicamentos ja existentes, bem como dos efeitos adversos, posologia e interacdes
medicamentosas ja serem bem conhecidos.

Outros estudos com novos compostos e com plantas medicinais vém sendo
desenvolvidos, porém, atualmente ainda ndo existe tratamento medicamentoso especifico para
a COVID-19 acessivel a todos e, governantes, profissionais de salde e cientistas se esforcam
para salvar vidas.

O tratamento atual para a COVID-19 varia de acordo com os sintomas e com a fase da
doenca e pode ser classificado como profilatico ou precoce ou tardio (CONITE/MS 2022).
Alguns medicamentos j& tém aprovacdo pelo Food and Drug Administration (FDA), Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e outras agéncias regulatédrias de saide mundiais
para uso emergencial em determinados casos de COVID-19. Destacam-se o Rendesivir,
Molnupiravir Sotrovimabe, Baricitinibe, Evusheld-(cilgavimabe+tixagevimabe) e Paxlovid
(nirmatrelvir+ritonavir), porém esses medicamentos sdo de alto custo e ndo contemplam todas
as fases da doenca (Disponiveis em: https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/paf/coronavirus/medicamentos. Acesso em: 06/08/2022).

No Brasil, dois medicamentos foram aprovados para incorporacdo ao SUS o Baricitinibe
(Portaria n® 34, publicada no Diario Oficial da Unido n° 63, secdo 1, pagina 331, em 1 de abril
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de 2022) e, o Paxlovid (Portaria n® 44, publicada no Diario Oficial da Unido n° 85, secéo 1,
pagina 103, em 6 de maio de 2022), porém ndo contemplam todas as fases da doenca e ndo séo
acessiveis a todos os usuarios. Conforme o Decreto n° 7.646/2011, o SUS tem prazo de 180
(cento e oitenta) dias para garantir a disponibilizacdo das novas tecnologias incorporadas e a
efetivacdo de sua oferta a populacdo brasileira. No site da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) é possivel acompanhar o andamento das analises relativas a autorizacéo
de uso temporario e emergencial de vacinas e medicamentos para COVID-19 e também dos
pedidos de registro definitivo pelo site. (Disponiveis em: https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/paf/coronavirus/medicamentos. Acesso em: 06/08/2022).

A pandemia de COVID-19 ocorre em um contexto associado a altos impactos,
sanitarios, administrativos, econdmicos e sociais, contribuindo para o colapso nas estruturas de
salide de muitos paises. Os custos para a saude publica vao além de gastos com medicamentos
e internagdes em Unidades de Terapia Intensiva (UTI). A maioria dos pacientes que sobrevivem
ap6s manifestacdes graves da doenca, fica com diversas sequelas fisicas, emocionais e
psicoldgicas, e requerem tratamentos onerosos e desgastantes, além de reabilitacdo fisica.
Segundo a OPAS, a chamada sindrome de p6s-cuidados intensivos refere-se a uma série de
comprometimentos, incluindo descondicionamento fisico e comprometimento cognitivo e
mental. A recuperagdo completa de sobreviventes da COVID-19 submetidos a sedacdo
prolongada pode demorar até cinco (5) anos apo6s a alta da UTI (OPAS 2021).

Os estudos com plantas medicinais, Medicina Tradicional Chinesa (MTC) e uso de
produtos da medicina tradicional e complementar (MT&C) estdo em ascensdo e, a busca por
medicamentos a partir de plantas medicinais sdo uma esperanca para descoberta de tratamento
seguro, eficaz, acessivel a todos e em tempo oportuno para o tratamento da COVID-19.

2.6 MEDICINA TRADICIONAL E COMPLEMENTAR - MT&C

No final da década de 70, a OMS criou o programa de medicina tradicional e
complementar (MT&C), incentivando os Estados-membros a formular politicas publicas na
area, como um recurso de salide importante, especialmente na prevencao e controle de doengas
crbnicas relacionadas ao estilo de vida. Em 2019, a OMS publicou o relatério da terceira
pesquisa global sobre MT&C, demonstrando o progresso da MT&C nas Gltimas duas décadas,
com publicagdes de leis e regulamentos sobre MT&C e medicamentos fitoterapicos. Este

relatorio demonstrou que 88% dos paises membros da OMS (+ de 170 paises) reconheceram
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formalmente o uso de produtos da MT&C, sendo a acupuntura a pratica mais relatada (113
paises), seguida pela fitoterapia (110 paises) (WHO,2020).

Num estudo comparando sistemas regulatorios de medicamentos tradicionais, Liang e
colaboradores (2021) referem que mais de 80% da populacdo mundial utilizam terapias da
MT&C e, que essa tendéncia estd aumentando, devidos as crescentes evidéncias do beneficio
desses produtos no manejo de doencas e inclusive com potencial na pandemia de COVID-19.
Adicionalmente, os produtos da MT&C possuem implicagdes econdmicas com estimativas de
crescimento de 7% ao ano, cujo mercado global devera atingir US$5 trilhGes até 2050 (LIANG,;
HU; LI; YAO et al., 2021).

Atendendo as diretrizes da OMS, o Brasil iniciou estudos com plantas medicinais e
producdo de fitoterapicos na década de 80 pela extinta Central de Medicamentos
(CEME)(BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. SECRETARIA DE CIENCIA, 2006). Décadas
depois foram aprovadas a Politica Nacional de Préaticas Integrativas e Complementares (PNPIC)
através da portaria GM/MS n° 971/2006 e a Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos (PNPMF) pelo Decreto n° 5.813/2006. Varias legislaces surgiram para garantir
0 uso seguro e racional das plantas medicinais, para promover 0 uso sustentavel da
biodiversidade do pais, para desenvolver a cadeia produtiva e a inddstria nacional e para
fomentar a pesquisa (Brasil, 2006). Frente a isso, estados e municipios criaram politicas locais
para incorporacdo e implementacdo das Praticas Integrativas e Complementares (PICs) e da
Fitoterapia no SUS, representando novas possibilidades de tratamento a disposicdo dos
profissionais de satde (Brasil, 2006; Figueredo et al. 2013).

No Brasil e no mundo a populacdo esta recorrendo cada vez mais a tratamentos com
produtos da MT&C para os cuidados primarios de salde e as plantas medicinais podem ser o
ponto de partida para o desenvolvimento de novos medicamentos. Mendieta e colaboradores
(2015) concluiram que as pessoas fazem uso de plantas medicinais principalmente para
cuidados relacionados ao sistema respiratério, em especial para o tratamento de gripes e
resfriados e, referem que o saber popular vai ao encontro dos estudos cientificos para as
indicacdes, pois verificaram que 84,6% das plantas medicinais citadas pela populagdo estéo
condizentes com a literatura (Brasil, 2006; Figueredo et al 2013; Mendieta et al 2015).

No municipio de Igrejinha, a adeséo as diretrizes da OMS favoreceu a implantacéo e
implementacdo da fitoterapia na Atencdo Basica (AB), visto que 0 municipio ja possuia
farmécia de manipulacdo do SUS desde 1999, a Unica no Estado do RS atualmente. Com o
apoio dos gestores e financiamento com recursos proprios, a fitoterapia no municipio é uma

pratica consolidada na AB e facilitou a implementacdo de outras Praticas Integrativas e
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Complementares, como shiatsu, auriculoterapia e acupuntura. Em 2021, dos mais de 37.450
habitantes de Igrejinha, 18.643 usuarios foram atendidos na farmacia bésica municipal. Desses,
8.196 habitantes receberam medicamentos manipulados e foram manipuladas e dispensadas
991.457 cépsulas de fitoterapicos mediante prescricbes médicas. O municipio possui Relacéo
Municipal de Medicamentos Essenciais (REMUME) e observa-se uma tendéncia de aumento
de prescricdo dos fitoterdpicos constantes nesta listagem (Sistema Gmus — Igrejinha).

2.8 ACHYROCLINE SATUREIOIDES (LAM.) DC (MARCELA)

A Achyrocline satureioides (Lam.) DC., pertence a Familia Asteraceae, € conhecida
popularmente como “Marcela” ou “Macela”, ¢ uma planta herbacea de aproximadamente 1 m
de altura, caule, ramos e folhas cobertos por pelos esbranquigados, folhas lineares com largura
de até 1,5 cm e 10 a 15 cm de comprimento, flores em numero de 5 a 10, reunidas em
inflorescéncia do tipo capitulo, de coloracdo amarela clara nos apices dos ramos (figura 3), €
originaria do sudeste da América do Sul e encontrada principalmente no Uruguai, Brasil (desde
0 Estado de Minas Gerais até o Rio Grande do Sul) e Argentina (BARATA; ALENCAR,;
TAMASHIRO, 2009); (BRASIL 2006).

Figura 3 - Planta Achyrocline satureioides (Lam.) DC. (Marcela)

Fonte:  (Disponivel em: https://br.pinterest.com/pin/749427194212630665/.  Acesso
02/08/2022).
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A infusdo das inflorescéncias de Achyrocline satureioides Lam. DC (marcela) é
amplamente utilizada na medicina popular por propriedades digestiva, eupéptica, antidiarreica,
antiseptica, anti-inflamatdria, antiespasmadicos, antidiabéticos, antiasmaticos, para problemas
respiratorios e infecgbes virais. Sdo atribuidas a Achyrocline satureioides (Lam.) DC
propriedades  farmacoldgicas como antioxidantes, antiinflamatorias, antitumorais,
hipocolesterolémica, imunomoduladora, antimicrobiana e antiviral comprovadas
cientificamente (SABINI; ESCOBAR; TONN; ZANON et al., 2012); (SABINI; CARIDDIA;
ESCOBARA; MANAS et al., 2016.); (BARATA; ALENCAR; TAMASHIRO, 2009);
(RETTA; DELLACASSA; VILLAMIL; SUAREZ et al., 2012); (MENDIETA; HECK;
CEOLIN; SOUZA et al., 2015.).

No Rio Grande do Sul (RS), em 2002 a marcela (Achyrocline satureioides (Lam.) DC)
foi instituida como planta medicinal simbolo do Estado do RS pela LEI N° 11.858, DE 05 DE
DEZEMBRO DE 2002. Segundo a tradicéo, a marcela deve ser colhida na sexta-feira santa ao
clarear do dia (GARLET, 2019); (RIO GRANDE DO SUL, 2002.). Em 2017, foi publicada a
Relacdo Estadual de Plantas Medicinais (REPLAME/RS), através da publicacdo da Portaria
SES/RS 588/2017, a qual inclui entre outras plantas medicinais a Achyrocline satureioides
(Lam.) DC como planta de interesse do SUS (SECRETARIA DE SAUDE DO RIO GRANDE
DO SUL, 2017).

A composicdo quimica da marcela é rica de flavonoides singulares, aos quais séo
atribuidas muitas de suas atividades, assim como aos terpenos (mono e sesquiterpenos) isolados
da planta (LORENZI; MATQOS, 2002). Suas partes aéreas contém 6leo essencial com alfa e
beta pineno, flavonoides e outros compostos fendlicos, além de polissacarideos (MORS et al.,
2000). Os extratos séo ricos em compostos fendlicos ndo flavonoides como o acido cafeico e
acido clorogénico, e as flavonas, luteolina e quercetina (BARATA; ALENCAR;
TAMASHIRO, 2009); (SIMOES; SCHENKEL; BAUER; LANGELOH, 1988); (AMOROS;
SIMOES; GIRRE; SAUVAGER et al., 1992).

Os principais compostos fendlicos de referéncia presentes na Achyrocline satureioides
(Lam.) DC. séo polifendis: quercetina (QCT), luteolina (LUT), 3-O-metilquercetina (3 O MQ)
e achyrobichalcone (ACB)(MORESCO; SILVEIRA; SCHNORR; ZEIDAN-CHULIA et al.,
2017). Esses compostos apresentam propriedades antioxidantes, anti-inflamatorias e

antitumorais (figura 4).
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Figura 4 - Compostos fendlicos da Achyrocline satureioides (Lam.) DC

R I o, Achyrobichalcone 3-0-methyiquercetin

Fonte: Moresco, K.S. et al, 2017

2.9 ACHYROCLINE SATUREIOIDES: USO NO TRATAMENTO DE DOENCAS NAO
TRANSMISSIVEIS

Diversas atividades farmacoldgicas dos produtos do metabolismo secundario da
Achyrocline satureioides tem sido objeto de estudos, inclusive estudos etnofarmacol6gicos vém
sendo desenvolvidos para fornecer evidéncias cientificas principalmente devido ao alto teor de
flavonoides e polifendis na planta (RETTA; DELLACASSA; VILLAMIL; SUAREZ et al.,
2012). Na literatura cientifica existem varios estudos relacionados as propriedades bioldgicas
da Achyrocline satureioides (Lam.) DC, como na Tabela 1 da tese de doutorado de Juliana
Poglio Carini de 2013, que traz uma relacdo de evidéncias cientificas de propriedades

terapéuticas da Achyrocline satureioides (CARINI, 2013).
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Tabela 1 - Propriedades bioldgicas da Achyrocline satureioides (Lam.) DC

Atividade bioldgica Referéncia

WAGNER et al., 1985; PUHLMANN et al., 1992;

SANTOS et al., 1999; CONSENTINO et af., 2008

Miortrelaxante, vasorrelaxante  SIMOES et of., 1988; HNATYSZYN et af., 2004
ANESINI ¢ PEREZ, 1993; DUARTE er af., 2005,

Antimicrobiana, anti fingica, CALVO et al., 2006; GONZALEZ ¢ MARIOLI,

Imunomodulatéria

antibacteriana 2010; JORAY et af., 2011; SABATE et /., 2011;
JORAY et af., 2013
Antiparasitaria DE ARTAS et af., 1995; BRANDELLI &t al., 2009
DEMARCHELIER et al., 1998; GUGLIUCCI ¢
Antioxidante MENINT, 2002; POLYDORO et af., 2004;
FERRARO et ol., 2008
Pré-oxidante POLYDIORO et ., 2004
Antivical ZANON et ., 1999; BETTEGA et al., 2004;
FARAL-TELLO et of., 2012; SABINI et /., 2012
Hipoglicemiantc CARNEY et ., 2002; GUGLIUCCI ¢ MENINI,
2002; TROJAN-RODRIGUES et of., 2012
Hepatoprotetora KADARIAN et f., 2002
Citoprotetora ARREDONDO et al., 2004
Fotoprotetora MORQUIO et af., 2005
Antiobesidade DICKEL et af., 2007
Antiuleerogénica SANTIN et «f.. 2010
Hipocolesterolémica ESPINA et oi., 2012
Anti-inflamatéria SIMOES et of., 1988; DE SOUZA et al., 2007
. MORTON, 1975; ARTSAWA, 1994; SANTOS e
Antitumoral

ELISABETSKY, 1999; RUFFA et al., 2002

Fonte: Carini, Juliana Poglio 2013, UFRGS.

A atividade anti-inflamatoria da Achyrocline satureioides (Lam.) DC foi verificada em
pesquisa pré-clinica do Programa de Pesquisas de Plantas Medicinais da extinta Central de
Medicamentos (CEME) (BRASIL, 2006). A atividade anti-inflamatoria do extrato aquoso e
hidroetandlico das inflorescéncias de Achyrocline satureiéides (Lam.) DC se deve ao alto teor
de flavonoides e polifendis presentes na planta como quercetina (QCT), luteolina (LUT) e 3-
O-metilquercetina. Esse efeito deve-se, em parte, a inibicdo da enzima ciclooxigenase (COX)
pelos flavonoides. Simdes e colaboradores (1988), concluiram que os flavonoides isolados da
Achyrocline satureioides (Lam.) DC podem ser responsaveis por atividades anti-inflamatorias
e antiespasmadica (SIMOES; SCHENKEL; BAUER; LANGELOH, 1988).

Um dos componentes majoritarios nos extratos hidroetanélicos de Achyrocline
satureioides (Lam.) DC é a quercetina, que tem potencial propriedade antitumoral, como
exemplo, foi verificado que o extrato de inflorescéncias de macela inibe in vitro o crescimento
de células carcinogénicas em 67% (BARATA; ALENCAR; TAMASHIRO, 2009); (SIMOES;
SCHENKEL; BAUER; LANGELOH, 1988); (AMOROS; SIMOES; GIRRE; SAUVAGER et
al., 1992).



26

Carini e colaboradores (2013), concluiram que flavonoides de Achyrocline satureioides,
especialmente QCT e LUT, sdo agentes anticancerigenos de multiplos alvos por modulagéo de
diversas proteinas, sendo vantajoso por conduzir a uma maior eficacia quando comparado com
drogas alvo-seletivas. Nesse sentido, estudos pré-clinicos com esses flavonoides (especialmente
QCT) estimulam ensaios clinicos em humanos e, possivelmente, essas moléculas surgirdo como
candidatos a medicamentos anticancerigenos no futuro (CARINI; KAISER; ORTEGA,;
BASSANI, 2013).

2.10 ACHYROCLINE SATUREIOIDES: POTENCIAL ANTIVIRAL

Vérias evidéncias apontam para potencial atividade antiviral do extrato de marcela. Os
compostos fendlicos da Achyrocline satureioides, como flavonoides, especialmente quercetina,
luteolina e 3-O-metilquercetina, podem ser potenciais candidatos a atividade antiviral pois a
quercetina (3,3',4',5,7-pentahidroxiflavona) e seus derivados apresentaram atividade antiviral
in vitro contra rinovirus, virus influenza, virus herpes simplex tipo 1 e replicacdo do poliovirus
tipo 1 (Kaul et al., 1985; Castrillo et al., 1987; Kim et al., 2010).

Sabini e colaboradores (2012) concluiram que os extratos aquosos de Achyrocline
satureioides tém forte atividade antiviral contra o virus da encefalite equina ocidental-(WEEV)
(SABINI; ESCOBAR; TONN; ZANON et al., 2012). A WEEV ¢ causada por um Alphavirus
da familia Togaviridae que sdo virus envelopados com genoma de RNA de fita simples de
sentido positivo. Sabini e colaboradores (2016) concluiram que Achyrocline satureioides
apresentou baixa citotoxicidade in vitro em células e linfocitos em equinos, mostrou acédo
antiviral in vitro contra 0 WEEV e pode ser utilizado como inibidor de alfavirus neurotrépicos.
Além disso, nas concentracOes testadas ndo induziu efeitos tdxicos nem mutagénicos in vivo
concluindo que € segura sua aplicacdo como potencial antiviral (SABINI; CARIDDIA;
ESCOBARA; MANAS et al., 2016).

Zanon e colaboradores (1999) relataram um importante efeito inibitorio na replicacéo
do virus da pseudoraiva (Herpes suis), um virus de DNA de dupla fita, pelo extrato alcoolico
de Achyrocline satureioides quando a amostra da planta foi adicionada ap0s a penetragao viral.
Apesar das fortes evidéncias em ensaios pré-clinicos, a afericdo da eficiéncia da Achyrocline
satureioides para o tratamento de diversas patologias depende da realizagcdo de amplos ensaios
clinicos, cujo sucesso esta diretamente relacionado a adesdo dos pacientes ao tratamento

proposto.
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2.11 ADESAO AO TRATAMENTO DE DOENCAS CRONICAS E ADESAO EM ECR
DE MEDICAMENTOS

O conceito de adesdo ao tratamento é complexo e é relacionado a numerosos outros
comportamentos inerentes a satde do individuo que védo além do seguimento da prescricdo de
medicamentos. A adesdo ao tratamento prescrito envolve aspectos referentes ao sistema de
saude, fatores socioecondmicos, fatores relacionados ao tratamento, ao paciente e a propria
doenca, como a concordancia e o comprometimento do usuario com as recomendacdes dos
profissionais de satde em seu proprio cuidado (Gusmao et al 2006).

No relatdrio do Projeto Adesdo as Terapias de Longo Prazo da OMS (2001), um projeto
cujo objetivo principal é melhorar as taxas mundiais de adesdo a terapias nos tratamentos de
doencas cronicas (DC), foi citado que em paises desenvolvidos a adesdo ao tratamento entre
pacientes que sofrem de doencas crbnicas é em média de apenas 50% e, presume-se que a
magnitude e o impacto da baixa adesdo nos paises em desenvolvimento sejam ainda maiores,
dadas a escassez de recursos de saude e as desigualdades no acesso aos cuidados de saude e,
que a populacdo mais vulneravel e mulheres sdo mais prejudicados. A baixa adesdo agrava 0s
desafios de melhorar a satde em populagdes pobres e resulta em desperdicio e subutilizacdo de
recursos de tratamento ja limitados (WHO,2003).

No Brasil as doencas cronicas ndo transmissiveis (DCNT) se constituem como o
problema de satde de maior magnitude, sdo responsaveis por 72% das causas de mortes, com
destaque para doencas do aparelho circulatério (31,3%), cancer (16,3%), diabetes (5,2%) e
doenca respiratoria crénica (5,8%). Atingem individuos de todas as camadas socioeconémicas
e, de forma mais intensa, 0s mais vulneraveis, como os idosos de baixa escolaridade e renda.
Estudos demonstram que a baixa adesdo aos tratamentos medicamentosos é considerada
barreira importante para o controle das doencas cronicas (BRASIL,2011), (BRASIL 2016).

Lima e colaboradores (2017), verificaram a taxa de adesdo a medicacéo de participantes
de ensaios clinicos multicéntricos em um centro integrado de pesquisa e, 39% dos participantes
relataram que o motivo de ndo adeséo foi esquecimento e, houve diferenca estatisticamente
significativa em relacdo a ndo adesao dos participantes ndo alfabetizados (p=0,0344). Para eles
ocorrem barreiras a adesdo aos tratamentos principalmente relacionadas ao grau de instrucdo
dos pacientes e, sugerem a ampliacdo de estratégias de Cuidado Farmacéutico que contribuam
para o estimulo da adesdo a medicagdo em estudos clinicos.

Eliasson e colaboradores (2018), referem que a ades@o a medicacéo em ensaios clinicos

de medicamentos € subdtima, segundo eles, 0s motivos de ndo adesdo ndo sdo mensurados,
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analisados ou relatados adequadamente em ensaios clinicos (EC) e, a ndo adesdo pode
obscurecer os resultados dos EC de seguranca e eficacia. Sugerem que enfrentar o problema da
ndo adesdo traz beneficios para todos no desenvolvimento de medicamentos e pode ser mais
econdémico melhorar a qualidade do estudo do que gerenciar o efeito da ndo adesdo
(ELIASSON; CLIFFORD; MULICK; JACKSON et al., 2020).

Neste contexto, esta dissertacao fez parte do projeto guarda-chuva intitulado “Estratégia
etnofarmacoldgica no manejo de infeccBes respiratérias virais, como na COVID-19”. A
hipétese do projeto guarda-chuva ¢ que “o uso de Achyrocline satureioides em individuos que
apresentem infecces respiratorias virais, como pela COVID-19, pode melhorar os sintomas e
sinais observados, além de que, é de interesse buscar os mecanismos de acdo determinando
eficacia”. Trata-se de um Ensaio Clinico Randomizado (ECR) aberto, coordenado pela Prof.2
Dra. lonara Rodrigues Siqueira cujo objetivo primario é: Estudar o impacto do uso de
Achyrocline satureioides em individuos que apresentem infecgdes respiratorias virais, como
pela COVID-19, no desfecho clinico, mecanismos de acao e seguranca. Neste contexto, vamos
discorrer um recorte do ECR realizado, referente as caracteristicas sociodemograficas dos

participantes em relacéo a adesdo a esta primeira fase do ECR.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o impacto das caracteristicas sociodemograficas dos participantes na adesao ao
uso de infusdo de inflorescéncias de Achyrocline satureioides no ensaio clinico randomizado

aberto pelos pacientes com infecgdes respiratorias e COVID-19 no municipio de Igrejinha/RS.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Avaliar a adesdo em relagdo as caracteristicas sociodemogréficas dos participantes
neste ECR;

b) Avaliaraadesdo em relagdo as caracteristicas de salde e tabagismo dos participantes
neste ECR.
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4 MATERIAIS E METODOS

O acesso ao patrimoénio genético foi registrado no sistema SisGen (A928BF2). O projeto
foi encaminhado e aprovado pela Comissdo de Pesquisa do Instituto de Ciéncias Bésicas da
Saude da UFRGS (ICBS). Apos, foi encaminhado ao CONEP, conforme Resolu¢do CNS 466,
item 1X 10, de 12 de dezembro de 2012, garantindo o cumprimento de preceitos éticos, sendo
cadastrado na Plataforma Brasil e analisado pelo comité de ética em pesquisa da UFRGS (CEP-
UFRGS) SOB N° 4.514.201, além de ser registrado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos
(ReBEC) sob 0 numero RBR-8g6f2rv.

Esta primeira etapa de recrutamento de participantes do ensaio clinico randomizado
ocorreu de 24/03/2021 a 24/05/2021, na Unidade Municipal de Triagem (UMT) de Infeccdes
Respiratorias e Suspeita de COVID-19 do municipio de Igrejinha/RS. Os pacientes elegiveis
apos a coleta de swab nasofaringeo realizada pela enfermeira da UMT para detec¢do do virus
SARS-CoV-2, foram convidados pelos pesquisadores a participar como voluntarios no ECR e,
0s que aceitaram foram submetidos a uma coleta inicial de amostras de saliva, swab orofaringeo
e sangue. Apoés, 0s participantes receberam a intervencdo, trés sachés com 15 g de
inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC (ché& de marcela) ou frutos desidratados
de Malus domestica Bork (cha de macd) conforme uma lista de randomizacdo. Todos 0s
participantes foram orientados a tomar o respectivo cha duas vezes ao dia por quatorze dias
(intervencao) e retornar para uma segunda coleta (recoleta) de saliva, swab orofaringeo e sangue
apos os quatorze dias.

Foram incluidos no ECR 125 participantes com sintomas de infec¢do respiratéria e
suspeita de COVID-19 e, nesta dissertacdo foram consideradas diferentes variaveis como,
idade, sexo, etnia, nivel de instrucdo, renda familiar, tabagismo, comorbidade, alergias e uso de
medicamentos continuos, os dados foram armazenados em uma tabela de Excel, a partir dos
questionarios um (1) e dois (2) respondidos pelos participantes, de consultas aos prontuarios
fisicos na UMT e nos prontuarios eletrénicos através do sistema de gestdo de saude do
municipio (sistema Gmus) para verificar o resultado dos testes de RT-PCR para detec¢do do
virus SARS-CoV-2.
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4.1 MATERIA-PRIMA VEGETAL

4.1.1 Inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC e Frutos desidratados de
Malus domestica Bork

As Inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC (cha de marcela) e os Frutos
desidratados de Malus domestica Bork (cha de macd) foram adquiridos da empresa Kampo de
Ervas, de Turvo/PR (CNPJ: 08.898.383/0001-79), cuja producdo conta com certificacdo
organica emitida pela ECOCERT®. Os chés foram envasados em embalagens plésticas de 15
g com identificacdo padrdo pela propria empresa, atraves de uma Unica aquisicao e cada cha de
um Unico lote.

Foram realizados estudos de avaliacdo de qualidade microbiolégicos, avaliacdo
fitoquimica com perfil fitoquimico e, avaliagao de teor dos flavonoides de referéncia das plantas
para a caracterizacdo do material vegetal e seguranca, na Faculdade de Farmacia da UFRGS
pela equipe da professora Valquiria bassani em cromatdgrafo liquido de alta pressédo (Tanto os
procedimentos como os resultados estdo de acordo com o estabelecido pela Farmacopeia
Brasileira VI Edicao).

As analises foram realizadas em conformidade com as metodologias propostas na
Farmacopeia Brasileira V1 edicdo no que se refere ao teor dos flavonoides de referéncia das
plantas e o material vegetal foi caracterizado quanto ao seu teor de catequina e epicatequina;
achyrobichalcona; quercetina, luteolina e 3-O-metilquercetina. Todas as andlises foram
realizadas em cromatografo liquido de alta pressao (Shimadzu, Kyoto, Japdo), equipado com
sistema de bombas LC-10AD, injetor automatico SIL-10A e detector UV/Vis SPD-20AV.

Os resultados referentes a analise da concentracéo da infusdo (1% marcela e 10% maca)
revelaram que a infus@o de Achyrocline satureioides apresenta menores teores de flavonoides,
uma vez que a agua extrai menos quantidade de agliconas, conforme o formulario de
Fitoterdpicos da Farmacopeia Brasileira (VI Edi¢do). Em relacdo aos resultados do extrato
hidroetandlico, a amostra se mostrou satisfatoria com no minimo 0,8% de quercetina e 0,6% de
3-O-metilquercetina. Ainda, a quantificacdo de flavonoides se mostrou dentro dos padrées com
no minimo 3% de flavonoides totais (Procedimento e teores preconizados pela Farmacopeia
Brasileira VI Edicao).

Foi realizada a avaliacdo dos frutos desidratados de Malus domestica (cha de maca) no
que se refere ao teor de catequina e epicatequina foi analisado por cromatografia liquida de alta
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eficiéncia (extrato aquoso 10%, infusdo 30 minutos). Os resultados obtidos demonstram que a
magca utilizada no presente projeto contém 0,085 + 6,476 x10°% mg de catequina a cada 100g
de planta; 0,1549 + 2,394 x10"% mg de epicatequina a cada 100 g de planta. Os teores estfo de
acordo com o estabelecido pela Farmacopeia Brasileira V1 edigéo.

Os teores estdo de acordo com o estabelecido pela Farmacopeia Brasileira. Ainda, ha
dois picos desconhecidos, que ndo sdo compativeis com nenhum padrédo utilizado, € possivel
que seja de outros flavonoides. Ndo foi possivel quantificar outros metabdlitos na maca,

provavelmente pelo alto teor de compostos glicosilados que ndo sdo detectaveis na luz UV.

4.2 DESENHO EXPERIMENTAL

4.2.1 Participantes

Quanto aos critérios de inclusdo dos participantes foram elegiveis neste ECR mulheres
e homens maiores 18 anos, com suspeita de infeccdo por coronavirus que apresentassem pelo
menos dois dos sintomas: febre (temperatura axilar acima de 37,8°C) e/ou tosse, produtiva ou
ndo produtiva e/ou dispneia e/ou fadiga, que foram incluidos de acordo com o Sistema de
Gerenciamento de Infraestrutura Laboratorial (Sistema Gerador de Ambiente de Laboratdrio,
GAL).

Quanto aos critérios de exclusdo foram pacientes que necessitarem de atendimento
hospitalar e/ou com intolerancia aos compostos testados, pacientes que negaram-se a participar
do estudo, gestantes ou mulheres em idade reprodutiva que ndo usavam anticoncepcionais

hormonais.

4.2.2 Desenho do ensaio clinico

A primeira etapa de recrutamento de participantes voluntarios deste ECR ocorreu no
periodo de 24/03/2021 a 24/05/2021, na Unidade Municipal de Triagem (UMT) do municipio
de Igrejinha/RS, local destinado para atendimento de usuarios com sintomas de sindromes
respiratorias e suspeita de COVID-19. Os pacientes elegiveis foram convidados a participar
como voluntarios deste ECR, receberam informacdes sobre objetivos, procedimentos, riscos,
beneficios e confidencialidade de todos os dados do projeto. Apds a concordancia em participar,

assinaram um termo de consentimento informado (TCLE — anexo B do projeto guarda-chuva)
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no anexo A, o0s pesquisadores realizaram uma entrevista inicial para o preenchimento dos
questionarios 1 e 2 — (anexo E do projeto guarda-chuva) no anexo B, eram realizadas as coleta
das amostras (sangue, saliva e swab oral) e, era fornecido um kit com 3 embalagens de cha
conforme a lista de randomizacéo (marcela ou maca), dois filtros de chimarrdo e um infografico
(anexo D do projeto guarda-chuva) no anexo C com as orientagdes para o preparo das infusoes,
foi realizada a demonstragdo visual da quantidade de inflorescéncias dentro do filtro de
chimarrdo além da orientacdo verbal para o preparo padréo da infusao e, e foram sugeridos dois
horarios distintos ao longo do dia para tomar o cha. No grupo intervencao o preparo da infuséo
era 1,5 g de inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC em 150 mL de agua fervente
por 15 min (Farmacopeia Brasileira VI edicdo, Brasil, 2011). Todos os voluntéarios foram
orientados a ndo adicionar acucar ou adocante as infusdes e a ndo utilizar outros chas durante

0s 14 dias de intervencao.

4.2.3 Randomizacao

A randomizacdo foi realizada pelo grupo de pesquisadores por meio da plataforma
virtual (www.randomization.com) e foi gerada uma lista de randomizag¢do com a alocacgdo no
grupo placebo infusdo de frutos secos de Malus domestica Bork (cha de macd) ou no grupo
experimental infusdo de inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC (cha de
marcela). Todos os pacientes recrutados foram distribuidos conforme a sequéncia da lista com

a randomizacdo e foram recrutados 125 pacientes elegiveis para o estudo.

4.2.4 Exame de RT-PCR dos participantes

A coleta das amostras de swab nasofaringeo para deteccdo de SARS-CoV-2 foi
realizada pela enfermeira de plantdo na UMT, de acordo com os critérios do sistema de
Gerenciamento de Ambiente Laboratorial (GAL) e, conforme orientacOes para coleta e
transporte de exames de secrecdo respiratdria do Laboratdrio Central de Saide (LACEN/RS),
localizado em Porto Alegre/RS. As amostras foram submetidas a realizagéo de reacdo em cadeia
da polimerase em tempo real (RT-PCR), de acordo com os Centros Americanos de Doengas

Painel de Diagnostico de Controle e Prevengdo (CDC).


http://www.randomization.com/
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4.2.5 Intervencgdo

Os participantes foram orientados pelos pesquisadores a tomar as infusdes no dia da
primeira coleta de amostras, duas vezes ao dia por 14 dias conforme as orientacdes, preencher
a tabela com os sintomas diariamente e voltar para a segunda coleta (recoleta) de sangue, saliva

e swab oral ao final dos quatorze dias de intervencéo.

4.3 ANALISE ESTATISTICA

Ao final desta etapa dos experimentos, os dados coletados foram armazenados em uma
planilha (Microsoft Excel 2010), com 125 observagdes e 82 variaveis. Foram selecionadas para
andlises as variaveis, Recoleta (Recoleta significa se o participante aderiu ao ECR e retornou
para a segunda coleta apds a intervencgdo), Etnia (os participantes se autodeclararam de etnia/cor
branca, parda, negra ou ndo informou-NI), Idade, Nivel de Instrucdo (a escolaridade foi
compactada em ensino médio incompleto, ensino médio completo ou ndo informou - NI), Sexo
(masculino e feminino), Renda Familiar (menos de um sal&rio-minimo, de 1 a 5 salérios-
minimos, de 6 a 10 salarios-minimos ou ndo informou — NI), Tabagismo (Sim/Né&o),
Comorbidade (Sim/Néo), Medicamento de uso continuo (Sim/Nao), Alergias (Sim/N&o), Cha
(Maca ou Marcela) e resultado do teste de RT- PCR (positivo ou negativo para COVID-19). Os
resultados foram submetidos a uma analise de homogeneidade no Software estatistico R, para
determinar as andlises estatisticas a serem realizadas e, neste sentido foi buscada assessoria
estatistica junto ao Nucleo de Atencdo ao Estudante (NAE) da UFRGS, através do projeto de
extensdo do Laboratorio de Estatistica. A partir dessas analises foram realizados os testes de
hipotese por ANOVA de 2 vias, teste de hipoteses por X? de Pearson, teste de regressdo
logistica, de acordo com a categoria do dado, adotando-se nivel de significancia de p < 0,05.

5 RESULTADOS

5.1 Resultado geral

Esta primeira etapa de recrutamento de participantes ocorreu entre 24/03/2021 e
24/05/2021 quando atingiu-se o total de participantes para esta etapa. Foram recrutados 125

participantes (100%) com sintomas de infecgdo respiratoria e suspeita de COVID-19. Cada
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participante recebeu o tratamento conforme uma lista de randomizagéo e foram alocados no
grupo experimental ou controle. Desses 125 participantes que iniciaram no ECR, 67
participantes (53,6%) fizeram parte do grupo controle e foram tratados com infuséo de frutos
desidratados de Malus domestica Bork (cha de maca) e, 58 participantes (46,4%) fizeram parte
do grupo experimental e foram tratados com infusdo de inflorescéncias de Achyrocline
satureioides (Lam.) DC (cha de marcela). Apds foi consultado nos prontuarios o resultado do
exame de RT-PCR para deteccdo de SARS-CoV-2 e verificamos que 33 participantes (26,4%)
foram alocados em grupo com RT-PCR positivo e 92 participantes (73,6%) no grupo com RT-
PCR negativo para COVID-19. Dos 125 participantes (100%) que iniciaram nesta etapa do
ECR, sabendo-se o grupo em que foram alocados e o resultado de RT-PCR para COVID-19, os

participantes foram subdivididos em quatro grupos para avaliacao dos resultados, sendo:

a) Grupo 1 (G1), iniciaram 14 participantes (11,2%) com RT-PCR POSITIVO para
COVID-19, tratados com ché de frutos desidratados de Malus domestica Bork;

b) Grupo 2 (G2), iniciaram 19 participantes (15,2%) com RT-PCR POSITIVO para
COVID-19, tratados com cha de inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC;

¢) Grupo 3 (G3), iniciaram 53 participantes (42,4%) com RT-PCR NEGATIVO para
COVID-19, tratados com ché de frutos desidratados de Malus domestica Bork;

d) Grupo 4 (G4), iniciaram 39 participantes (31,2%) com RT-PCR NEGATIVO para

COVID-19, tratados com cha de inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.) DC.

Desses 125 participantes que iniciaram no ECR, foram considerados os participantes
que aderiram ao ECR o0s que retornaram para a segunda coleta (recoleta) apds os 14 dias de
intervencdo. Nesta etapa do ECR verificou-se que apenas 73 participantes (58,4%) aderiram ao
estudo e retornaram para a recoleta e, podemos inferir que a taxa de adesdo ao ECR foi de
58,4%, sendo 19 participantes (57,6%) com COVID-19 positivo e 54 participantes (58,7%) com
COVID-19 negativo e, desses o retorno em cada grupo foi:

a) Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%) com RT-PCR POSITIVO para
COVID-19, tratados com ché de frutos desidratados de Malus domestica Bork;

b) Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%) com RT-PCR POSITIVO para
COVID-19, tratados com cha de inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.)
DG,
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c) Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%) com RT-PCR NEGATIVO para
COVID-19, tratados com ché de frutos desidratados de Malus domestica Bork;

d) Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%) com RT-PCR NEGATIVO para
COVID-19, tratados com cha de inflorescéncias de Achyrocline satureioides (Lam.)
DC.

Analisamos as carateristicas sociodemograficas, de salde e tabagismo de todos os
participantes que foram recrutados nesta primeira etapa para 0 ECR (125). Os participantes
foram alocados em grupos separados, Grupo 1(G1), Grupo 2 (G2), Grupo 3 (G3) e Grupo 4
(G4), para melhor investigacdo e visualizagdo dos resultados. Foram avaliadas as variaveis
idade, sexo, etnia, nivel de instrucdo, renda familiar, comorbidades, alergias, medicamentos de
uso continuo e tabagismo e os resultados sintetizados estdo na tabela 2 e as variaveis analisadas
que serdo discutidas posteriormente. A seguir, na figura 5 apresentamos o fluxograma com o
desenho experimental do ECR.



Tabela 2 - Carateristicas sociodemogréficas, de saude e tabagismo

C1COVID 19PDSITIVO | G2 COVID 19 POSITIVO | G 3COVID I8 NECATIVO C 4 COVID 1Y
Descritivo TODOS MACA MARCELA MACA NE CATIVOMARCELA
TOTAL Retormn TOTAL Retormn TOTAL Retormn TOT AL Retormn TOTAL R elormn
N 125 (10084 73(S8,4%6) | 14 (11,2%6) 7 (S0,0%) 1901529 12063,2%) | 53 (42,4%4) 358,50 | 39 (3L 23(59.0%)
Hade (dervio padrie) | 4028 13,5817 43,530£131) | 30Ge15,08)  39,71:1012) | 4289016,12) 4325£16355) | 39,58(:13,96)  4564£1296) | 4041213 42£1242)
Sexo
Feminmine | B6{5ZEW 43 (85,241 | 2(37.1%% 5 (62.5%) (31,89 35084 31 (58,5%) 21 (67,74 | 2105390 1408874
Maseuline | 59 (47,204 WiE | srdze 2 (35.3%) 15 (88,445 o (ER,2) 22(41,5%) 10 (45,541 | 18 146,124 (504
Einia
Brameo | P20736%)  S5CSE4) | LL(7EE%1 60345 14(73,7%49) o (64,9 400 (75,5%) B5LEA | 27z 17 (834
Pardo | 25 (20%) 15060%) | 20143%) 1 (5054 4(21,1%) (754 10(18,5%) T4 SZR1% 444,499
Preto | S(4.0%) 204084 00054 (0,084 0004 0 (0,0%%) (5,741 1033, 3%%) 25,19 1504
WioInflem | 30249 Lemas | 107,145 0(0,0E4) 165,34 0 (0% 00,0841 0 (0,05 1 Z.6%) 1 (1004
Nivel insiTugio
EM. Comgpl | 5604425 2EESE | 4r2RE 2 (5054 106 52,654 704 25(47,29) 120484 | 17043690 7(4L,2%9)
E.M. Imcompl | B405L2%0 43 (67290 | B(371%%) 3 (62.5%) 5421 3 (62,59 27 (50,9%) 18 (68,76 | 2105390 150714
HioInforma | 57400 204084 2(14.53%%) 000,04 1550 0 (0,0%%) 1155 1 (1004 1 (26 1 (1004
Renda faimiliar
Def-l0sal | 403.2%) 215084 00,055 0(0,084) 165,34 17100%4) 2(3,54) 15084 1 (280 0 (0,045
Del-5sal | 101 808%)  S5(57.4%) | 1007L4% 4 (400%) 14073, 7% B (57,209 43(81,1%) 29058,1%) | B4R 21 06lE
Meror lsal. | 15(12%) 10 (86,741 | 302L4%%) 301007 2r10.5%) 201005 711325 4157,1%) 3077 1033,3%)
HioInformad | 504,0%) 306085 107,153 0008 2r10.5%) 1 (5084) 1155 1 (1005 1 (26 1 (1005
T ab agisno
Sim | 13(10.4% 1007745 0005 00,084 165.3%) 17100%) 8 (15.1%) B (TS 410,35 F(TS
Wio | 109872  620%,%4 | 1309299 W53.9%) V709,50 11 (64, 7%) 45 (54,9%) 29(55,8) | 3472 19055
WinInflem | 30249 1 (33,39 10715 00,0 1(5.5%) 0 (0,0%%) 00,01 0 (0,095 1 (A 1 (1004
Comohidade
Sim | 54043290 TR | 4(2E6%) 2 (30 263,25 7 (58,39 24 (45,3%) 107,26 | ldcises 10078
Wio | 7TLCSGEYD  M47.%41 | 10(7L4% 505 7 (36,85 307145 29(54,7%) 1204l 41 | 250841 12048
Alergias
Sim | 15(12%) WEs = | 1071 1710 (15,35 2 (66,79 4 (7,555 2(504) 179 5(71,4%)
Wao | 11008841 63057341 | 1309299 (46,29 16084,259 10 (62,5%) 49 (92,3%) A | 3201 18056,T4)
Uszo Medic. contimun
Sim | 55 (449 W lv | 4(2mee 2 (5054 10 (52,8 5(5084) 24 (45,3%) 107,24 | 1704360 12 070,69
Wio | 70 (5694 ISC50% | 10(7L4% 5 (5004 D (47,4 7TLE 29(54,7%) 1204l 4% | 220540 11050
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Figura 5 - Fluxograma do ensaio clinico
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Fonte: A autora, 2021.

5.1.1 Idade

38

Das varidveis analisadas, a idade foi a Unica variavel quantitativa para todos o0s

participantes recrutados. Dos 125 participantes que iniciaram no ECR, o mais velho tem 76

anos e 0 mais jovem 19 anos. A média de idade dos participantes é 40,28 (+13,81) anos e

mediana de 38 anos (figura 6).
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Figura 6 - Descritivas de idade dos voluntarios do ECR

Descritivas Valor
Minimo 19
1° Quartil 29
Mediana 38
Meédia 40.28
3° Quartil 50
Maximo 76
Desvio Padrao 13.81
Coeficiente de Variacéo 24.29%

Fonte: A autora, 2021.

Quando analisamos a média de idade dos 125 participantes por grupo que iniciaram no

ECR verificamos:

a)

b)

c)

d)

Grupo 1 (G1), 14 participantes (11,2%), sendo a média de idade foi 39 anos com
desvio padréo de +13,06;

Grupo 2 (G2), 19 participantes (15,2%), sendo a média de idade foi 42,89 anos com
desvio padréo de +16,12 anos;

Grupo 3 (G3), 53 participantes (42,4%), sendo a média da idade foi 39,58 anos com
desvio padréo de +13,96 anos;

Grupo 4 (G4) 39 participantes (31,2%), sendo a média de idade foi 40,41 anos com

desvio padrdo de +13 anos.

Quando analisamos a média de idade dos 73 participantes por grupo que retornaram

para a reco

a)

b)

d)

leta, isto €, dos que aderiram ao ECR e concluiram a intervencgdo verificamos:

Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo a média de idade foi 39,71
anos e desvio padrao de £10,12 anos;

Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%), sendo a média de idade foi
43,25 anos e desvio padréo de £16,55 anos;

Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo a média de idade foi
45,64 anos e desvio padrdo de 12,64 anos;

Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo a media de idade foi 42

anos e desvio padréo de £12,42 anos.
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Verificou-se que houve diferenca estatisticamente significativa em relacdo a idade entre
0s participantes que iniciaram (125) e os que retornaram (73) para a recoleta (P =0,00149,
ANOVA de 2 vias) e podemos inferir que os participantes mais velhos retornaram em maior
proporcdo para a recoleta e foram mais aderentes ao ECR. Porém, ndo ha diferenca
estatisticamente significativa em relagdo a idade dos participantes que testaram RT-PCR

positivo ou negativo para COVID-19 em relacdo a adesdo ao ECR.

5.1.2 Sexo

Em relacdo ao sexo dos 125 participantes que iniciaram no ECR, observamos 66
participantes (52,8%) do sexo feminino e 59 participantes (47,2%) do sexo masculino. Dos 73
participantes (58,4%) que aderiram ao ECR e retornaram para recoleta ap0s a intervencao,
observamos 43 participantes (65,2%) do sexo feminino e 30 participantes (50,8%) do sexo
masculino, indicando que ndo houve predominancia de sexo entre os participantes em funcédo
da adeséo ao ECR e retorno para a recoleta (P=0,46, Teste de Fischer).

Quando analisamos a variavel sexo dos 125 participantes que iniciaram no ECR por

grupo verificamos:

a) Grupo 1 (G1), 14 participantes (11,2%), sendo 8 participantes (57,1%) do sexo
feminino e 6 participantes (42,9%) do sexo masculino;

b) Grupo 2 (G2), 19 participantes (15,2%), sendo 6 participantes (31,6%) do sexo
feminino e 13 participantes (68,4%) do sexo masculino;

c) Grupo 3 (G3), 53 participantes (42,4%), sendo 31 voluntarios (58,5%) do sexo
feminino e 22 participantes (41,5%) do sexo masculino;

d) Grupo 4 (G4) 39 participantes (31,2%), sendo 21 participantes (53,8%) do sexo
feminino e 18 participantes (46,2%) do sexo masculino.

Quando analisamos a variavel sexo dos73 participantes (58,4%) que concluiram a

intervencdo e aderiram ao ECR e retornaram para recoleta por grupo, observamos:

a) Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo 5 participantes (62,5%) do

sexo feminino e 2 participantes (33,3%) do sexo masculino;
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b) Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%), sendo 3 participantes (50%) do
sexo feminino e 9 participantes (69,2%) do sexo masculino;

c) Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo 21 participantes (67,7%)
do sexo feminino e 10 participantes (45,5%) do sexo masculino;

d) Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo 14 participantes (66,7%)
do sexo feminino e 9 participantes (50%) do sexo masculino.

Foi realizado o teste exato de Fischer para cada subgrupo em relacdo ao sexo e nao ha
diferenga estatisticamente significativa em nenhum subgrupo podemos inferir que néo houve
predominancia de sexo entre os participantes em cada subgrupo em func¢do da adesdo ao ECR

e retorno para a recoleta.

5.1.3 Etnia

Os 125 participantes que iniciaram no ECR quando questionados sobre etnia/cor se
autodeclaram de etnia/cor branca, negra, parda ou ndo informaram. Desses 125 participantes,
92 participantes (73,6%) se autodeclararam de etnia/cor branca, 25 participantes (20%) parda,
5 participantes (4%) negra e 3 participantes (2,4%) ndo informaram etnia/cor. Dos 73
participantes (58,4%) que aderiram ao ECR e retornaram para recoleta apés a intervencdo, 55
participantes (59,8%) se autodeclararam de etnia/cor branca, 15 participantes (60%) parda, 2
participantes (40%) negra e 1 participante (33,3%) nédo informou etnia.

Quando analisamos a varidvel etnia/cor por grupo dos 125 participantes que iniciaram
no ECR verificamos:

a) Grupo 1 (Gl), 14 participantes (11,2%), sendo 11 participantes (78,6%) se
autodeclararam de etnia/cor branca, 2 participantes (14,3%) parda, e 1 participante
(7,1%) n&o informou etnia.

b) Grupo 2 (G2), 19 participantes (15,2%), sendo 14 participantes (73,7%) se
autodeclararam de etnia/cor branca, 4 participantes (21,1%) parda e 1 participante
(5,3%) ndo informou etnia.

c) Grupo 3 (G3), 53 participantes (42,4%), sendo 40 participantes (75,5%) se
autodeclararam de etnia/cor branca, 10 participantes (18,9%) parda e 3 participantes
(5,7%) negra.
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d) Grupo 4 (G4), 39 participantes (31,2%), sendo 27 participantes (69,2%) se
autodeclararam de etnia/cor branca, 9 participantes (23,1%) parda, 2 participantes

(5,1%) negra e 1 participante (2,6%) ndo informou etnia.

Quando analisamos a variavel etnia/cor dos 73 participantes (58,4%) que concluiram a

intervencdo e aderiram ao ECR e retornaram para recoleta por grupo, observamos:

a) Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), desses 6 participantes (54,5%) se
autodeclararam de etnia/cor branca e 1 participante (50%) parda.

b) Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%), desses 9 participantes (64,3%)
se autodeclararam de etnia/cor branca e 3 participantes (75%) parda;

c) Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), desses 23 participantes (57,5%)
se autodeclararam de etnia/cor branca, 7 participantes (70%) parda e 1 participante
(33,3%) negra.

d) Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%) desses, 17 participantes (63%) se
autodeclararam de etnia branca/cor, 4 participantes (44,4%) parda, 1 participante

(50%) negra e 1 participante (100%) ndo informou etnia.

N&o houve diferenga estatisticamente significativa em nenhum grupo e, podemos inferir
que a etnia/cor dos participantes ndo influenciou em funcéo da adesédo dos participantes ao ECR

e retorno para a recoleta.

5.1.4 Nivel de Instrucdo

Dos 125 participantes que iniciaram no estudo, 56 participantes (44,8%) com ensino
médio completo, 64 participantes (51,2%) ensino médio incompleto e 5 participantes (4%) ndo
informaram nivel de instrucdo. Desses, 73 participantes aderiram ao ECR e retornaram para a
recoleta, sendo 28 participantes (50%) com ensino médio completo, 43 participantes (67,2%)
com ensino médio incompleto e 2 participantes (40%) que ndo informaram nivel de instrug&o.

Ao analisar a variavel nivel de instrucdo por grupo dos 125 participantes que iniciaram

no ECR verificamos:



b)

d)
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Grupo 1 (G1), iniciaram 14 participantes (11,2%), sendo 4 participantes (28,6%)
com ensino médio completo, 8 participantes (57,1%) com ensino médio incompleto
e 2 participantes (14,3%) nao informaram.

Grupo 2 (G2), 19 participantes (15,2%) 10 participantes (52,6%) com ensino médio
completo, 8 participantes (42,1%) com ensino médio incompleto e 1 participante
(5,3%) ndo informou.

Grupo 3 (G3), 53 participantes (42,4%), sendo 25 participantes (47,2%) com ensino
médio completo, 27 participantes (50,9%) com ensino médio incompleto e 1
participante (1,9%) ndo informou.

Grupo 4 (G4) 39 participantes (31,2%), sendo 17 participantes (43,6%) com ensino
médio completo, 21 participantes (53,8%) com ensino médio incompleto e 1

participante (2,6%) ndo informou.

Ao analisar a varidvel nivel de instru¢do por grupo dos 73 participantes (58,4%) que

aderiram ao ECR e concluiram os 14 dias de intervencdo e retornaram para recoleta

verificamos:

a)

b)

d)

Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo 2 participantes (50%) com
ensino médio completo e 5 participantes (62,5%) com ensino médio incompleto;
Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%), sendo 7 participantes (70%)
com ensino médio completo e 5 participantes (62,5%) com ensino médio
incompleto;

Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo 12 participantes (48%)
com ensino médio completo, 18 participantes s (66,7%) com ensino médio
incompleto e 1 participante (100%) ndo informou;

Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo 7 participantes (41,2%)
com ensino médio completo, 15 participantes (71,4%) com ensino médio

incompleto e 1 participante (100%) nédo informou.

N&o houve diferenca estatisticamente significativa em nenhum grupo e, podemos

concluir que o nivel de instrugdo dos participantes ndo influenciou em funcdo da adeséo dos

participantes ao ECR e retorno para a recoleta.
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5.1.5 Renda Familiar

Na analise de renda familiar, dos 125 participantes que iniciaram no ECR, verificamos
4 participantes (3,2%) com renda familiar entre 6 e 10 salarios-minimos, 101 participantes
(80,8%) com renda familiar entre 1 e 5 salarios-minimos, 15 participantes (12%) com renda
familiar menor de 1 (um) salario-minimo e 5 participantes (4%) néo informaram renda familiar.
Desses, 73 participantes (58,4%) que aderiram ao ECR e retornaram para a recoleta apos a
intervencdo, sendo 2 participantes (50%) com renda familiar entre 6 e 10 salarios-minimos, 58
participantes (57,4%) com renda familiar entre 1 e 5 sal&rios-minimos, 10 participantes (66,7%)
com renda familiar menor de 1 (um) salario-minimo e, 3 participantes (60%) n&o informaram
renda familiar.

Ao analisar a variavel renda familiar por grupo dos 125 participantes que iniciaram no

ECR verificamos:

a) Grupo 1 (G1l), 14 participantes (11,2%), sendo 10 participantes (71,4%) com renda
entre 1 e 5 salarios-minimos, 3 participantes (21,4%) com renda menor de 1 (um)
salario-minimo e, 1 participante (7,1%) ndo informou renda familiar;

b) Grupo 2 (G2), 19 participantes (15,2%), sendo 1 participante (5,3%) com renda
familiar entre 6 e 10 salarios-minimos, 14 participantes (73,7%) com renda familiar
entre 1 e 5 salarios-minimos, 2 participantes (10,5%) com renda familiar menor de
1 (um) salario-minimo e, 2 participantes (10,5%) nao informaram renda familiar;

c) Grupo 3 (G3), 53 participantes (42,4%), sendo 2 participantes (3,8%) com renda
familiar entre 6 e 10 salarios-minimos, 43 participantes (81,1%) com renda familiar
entre 1 e 5 salarios-minimos, 7 participantes (13,2%) com renda familiar menor de
1 (um) salario-minimo e, 1 participante (1,9%) ndo informou renda familiar;

d) Grupo 4 (G4) 39 participantes (31,2%), sendo 1 participantes (2,6%) com renda
familiar entre 6 e 10 salarios-minimos, 34 participantes (87,2%) com renda familiar
entre 1 e 5 salarios-minimos, 3 participantes (7,7%) com renda familiar menor de 1

(um) salario-minimo e, 1 participantes (2,6%) ndo informou renda familiar.

Ao analisar a variavel renda familiar por grupo dos 73 participantes (58,4%) que
aderiram ao ECR e concluiram os 14 dias de intervencdo e retornaram para recoleta

verificamos:



a)

b)

d)
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Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo 4 participantes (40%) com
renda entre 1 e 5 sal&rios-minimos, 3 participantes (100%) com renda familiar menor
de 1 (um) salario-minimo;

Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%), sendo 1 participantes (100%)
com renda entre 6 e 10 salarios-minimos, 8 participantes (57,1%) com renda entre 1
e 5 salarios-minimos, 2 participantes (100%) com renda menor de 1 (um) salario-
minimo e 1 participantes (50%) ndo informou renda familiar;

Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo 1 participantes (50%)
com renda entre 6 e 10 salarios-minimos, 25 participantes (58,1%) com renda entre
1 e 5 salarios-minimos, 4 participantes (57,1%) com renda menor de 1 (um) salario-
minimo e 1 participantes (100%) ndo informou renda familiar;

Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo 21 participantes (61,8%)
com renda entre 1 e 5 salarios-minimos, 1 participante (33,3%) com renda menor de

1 (um) salario-minimo e 1 participante (100%) ndo informou renda familiar.

N&o houve diferenca estatisticamente significativa em nenhum subgrupo e, podemos

concluir que a renda familiar dos participantes em cada subgrupo ndo influenciou em funcéo da

adesdo dos participantes ao ECR e retorno para a recoleta.

5.1.6 Tabagismo

Na andlise de tabagismo dos 125 participantes que iniciaram no ECR verificamos 13

participantes (10,4%) tabagistas, 109 participantes (87,2%) nédo tabagistas e 3 participantes
(2,4%) nédo informaram sobre tabagismo. Desses, retornaram para recoleta 73 participantes
(58,4%) que aderiram ao ECR, sendo 10 participantes (76,9%) tabagistas, 62 participantes

(56,9%) ndo tabagistas e 1 participante (33,3%) ndo informou sobre tabagismo.

Ao analisar a variavel tabagismo por grupo dos 125 participantes que iniciaram no ECR

a)

b)

verificamos:

Grupo 1 (G1), iniciaram 14 participantes (11,2%), sendo 13 participantes (92,9 %)
néo tabagistas e 1 participantes (7,1%) ndo informou sobre tabagismo;

Grupo 2 (G2), iniciaram 19 participantes (15,2%), sendo 1 participante (5,3%)
tabagista, 17 participantes (89,5%) ndo tabagistas e 1 participante (5,3%) néo

informou sobre tabagismo;
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c) Grupo 3 (G3), iniciaram 53 participantes (42,4%), sendo 8 participantes (15,1%)
tabagistas e 45 participantes (84,9%) néo tabagistas;

d) Grupo 4 (G4), iniciaram 39 participantes (31,2%), sendo 4 participantes (10,3%)
tabagistas, 34 participantes (87,2%) ndo tabagistas e, 1 participante (2,6%) néo

informou sobre tabagismo.

Quando analisamos a variavel tabagismo por grupo dos 73 participantes (58,4%) que
aderiram ao ECR e concluiram os 14 dias de intervencdo e retornaram para recoleta

verificamos:

a) Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo 7 participantes (53,9%) nao
tabagistas;

b) Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%), sendo 1 participantes (100%)
tabagista e 11 participantes (64,7%) ndo tabagistas;

c) Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo 6 participantes (75%)
tabagistas e 25 participantes (55,6%) ndo tabagistas;

d) Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo 3 participantes (75%)
tabagistas, 19 participantes (55,9%) ndo tabagistas e 1 participante (100%) néo

informou sobre tabagismo.

N&o houve diferenca estatisticamente significativa em nenhum grupo e, podemos inferir
que a variavel tabagismo em cada grupo néo influenciou em funcéo da adeséo dos participantes
ao ECR e retorno para a recoleta.

5.1.7 Comorbidades

Na anélise sobre a presenca de comorbidades dos 125 participantes que iniciaram no
estudo verificamos 54 participantes (43,2%) com comorbidades e 71 participantes (56,8%) sem
comorbidades. Desses, 73 participantes (58,4%) retornaram para a recoleta, sendo 39
participantes (72,2%) com comorbidades e 34 participantes (47,9%) sem comorbidades.

Quando analisamos a variavel comorbidades por grupo dos 125 participantes que

iniciaram no ECR verificamos:



d)
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Grupo 1 (G1), iniciaram 14 participantes (11,2%), sendo 4 participantes (28,6%)
com comorbidades e 10 participantes (71,4%) sem comorbidades;

Grupo 2 (G2), iniciaram 19 participantes (15,2%), sendol2 participantes (63,2%)
com comorbidade e 7 participantes (36,8%) sem comorbidades;

Grupo 3 (G3), iniciaram 53 participantes (42,4%), sendo 24 participantes (45,3%)
com comorbidade e 29 participantes (54,7%) sem comorbidades;

Grupo 4 (G4), iniciaram 39 participantes (31,2%), sendo 14 participantes (35,9%)

com comorbidade e 25 participantes (64,1%) sem comorbidade.

Quando analisamos a varidvel comorbidades por grupo dos 73 participantes (58,4%)

que aderiram ao ECR e concluiram os 14 dias de intervencdo e retornaram para recoleta

verificamos:

a)

b)

d)

Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo 2 participantes (50%) com
comorbidades e 5 participantes (50%) sem comorbidades;

Grupo 2 (G2), retornaram 12 participantes (63,2%), sendo 7 participantes (58,3%)
com comorbidades e 5 participantes (71,4%) sem comorbidades;

Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo 19 participantes (79,2%)
com comorbidades e, 12 participantes (41,4%) sem comorbidade;

Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo 11 participantes (78,6%)

com comorbidade e 12 participantes (48%) sem comorbidades.

Quanto a variavel Comorbidades, verificou-se que houve diferenca estatisticamente

significativa em funcdo da adesio ao ECR (P =0,0107, teste de X? Pearson), e podemos dizer

gue os participantes com alguma comorbidade foram mais aderentes ao ECR, concluiram os 14

dias de intervencéo e retornaram em maior proporcao para a recoleta. Podemos inferir que a

presenca de comorbidades pode influenciar na adesdo ao ECR.

5.1.8 Alergias

Na analise quanto a presenca ou ndo de algum tipo de alergia pré-existente (alimentos,

medicamentos ou outros) verificadas nos prontuarios fisicos e eletronicos dos 125 participantes

que iniciaram no estudo, verificamos 15 participantes (12%) com alergia e 110 participantes
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(88%) sem alergia. Desses, aderiram ao ECR e retornaram para a recoleta 73 participantes
(58,4%), sendo 10 participantes (66,7%) com alergia e 63 participantes (57,3%) sem alergia.
Na analise da variavel alergias por grupo dos 125 participantes que iniciaram no ECR

verificamos:

a) Grupo 1 (G1), iniciaram 14 participantes (11,2%), sendol participante (7,1%) com
alergia e 13 participantes (92,9%) sem alergia;

b) Grupo 2 (G2), iniciaram 19 participantes (15,2%), sendo 3 participantes (15,8%)
com alergia e 16 participantes (84,2%) sem alergia;

c) Grupo 3 (G3), iniciaram 53 participantes (42,4%), sendo 4 participantes (7,6%)
com alergia e 49 participantes (92,5%) sem alergia;

d) Grupo 4 (G4), iniciaram 39 participantes (31,2%), sendo 7 participantes (17,9%)
com alergia e 32 participantes (82,1%) sem alergia.

Em relacdo a variavel alergia por grupo dos 73 participantes (58,4%) que aderiram ao

ECR e concluiram os 14 dias de intervencdo e retornaram para recoleta verificamos:

a) Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo 1 participante (100%) com
alergia e 6 participantes (46,2%) sem alergias;

b) Grupo 2 (G2), retornaram 12 voluntarios (63,2%), sendo 2 participantes (66,7%)
com alergia e, 10 participantes (62,5%) sem alergia;

c) Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo 2 participantes (50%)
com alergia e 29 participantes (59,2%) sem alergia;

d) Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo 5 participantes (71,4%)

com alergia e 18 participantes (56,3%) sem alergias.
N&o houve diferenca estatisticamente significativa em nenhum grupo e, podemos
concluir que a variavel alergia ndo influenciou em funcéo da adeséo dos participantes ao ECR
e retorno para a recoleta.

5.1.9 Uso de Medicamentos Continuos

Na analise da variavel quanto ao uso de medicamentos continuos observamos que dos

125 participantes (100%) que iniciaram no ECR, 55 participantes (44%) usam medicamentos
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continuos e 70 participantes (56%) ndo usam medicamentos continuos. Desses, 73 participantes

(58,4%) que aderiram ao ECR e concluiram os 14 dias de intervencdo e retornaram para a

recoleta, 38 participantes (69,1%) usam medicamentos continuos e 35 participantes (50%) néo

usam medicamentos continuos.

Na anélise da varidvel uso de medicamentos continuos por grupo dos 125 participantes

(100%) que iniciaram no ECR verificamos:

a)

b)

d)

Grupo 1 (G1), iniciaram 14 participantes (11,2%), sendo 4 participantes (28,6%)
usam medicamentos continuos e 10 participantes (71,4%) ndo usam medicamentos
continuos;

Grupo 2 (G2), iniciaram 19 participantes (15,2%), sendo10 participantes (52,6%)
usam medicamentos continuos e 9 participantes (47,4%) ndo usam medicamentos
continuos;

Grupo 3 (G3), iniciaram 53 participantes (42,4%), sendo 24 participantes (45,3%)
usam medicamentos continuos e 29 participantes (54,7%) ndo usam medicamentos
continuos;

Grupo 4 (G4), iniciaram 39 participantes (31,2%), sendol7 participantes (43,6%)
usam medicamentos continuos e 22 participantes (56,4%) ndo usam medicamentos

continuos.

Em relacdo a variavel uso de medicamentos continuos dos 73 participantes (58,4%) que

aderiram ao ECR e concluiram os 14 dias de intervencao por grupo e retornaram para recoleta,

verificamos:

a)

b)

Grupo 1 (G1), retornaram 7 participantes (50%), sendo 2 participantes (50%) usam
medicamentos continuos e 5 participantes (50%) ndo usam medicamentos
continuos;

Grupo 2 (G2), retornaram 12 voluntérios (63,2%), sendo 5 participantes (50%)
usam medicamentos continuos e 7 participantes (77,8%) ndo usam medicamentos
continuos;

Grupo 3 (G3), retornaram 31 participantes (58,5%), sendo 19 participantes (79,2%)
usam medicamentos continuos e 12 participantes (41,4%) ndo usam medicamentos

continuos;
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d) Grupo 4 (G4), retornaram 23 participantes (59%), sendo 12 participantes (70,6%)
usam medicamentos continuos e, 11 participantes (50%) ndo usam medicamentos

continuos.

Verificou-se que houve diferenca estatisticamente significativa em relagcdo ao uso de
medicamentos continuos em funcio da adesdo ao ECR (P =0,0492, teste de X? Pearson), 0s
participantes que fazem uso de medicamentos continuos foram mais aderentes ao ECR,
concluiram os 14 dias de intervencdo e retornaram em maior proporcdo para a recoleta e,

podemos inferir que essa variavel pode influenciar na adesdo ao ECR.

5.2 ANALISE DE ASSOCIACAO DAS VARIAVEIS

Para inferir associacdo das variaveis, foi gerado um modelo de Regressdo Logistica
simples para cada variavel independente. Para o teste de significancia de cada modelo, foi
realizado o teste da razdo da verossimilhanca. Para fins de comparacéo, também apresentamos
os resultados do teste de X2 de Pearson (figura 9). Para associagio entre variaveis qualitativas
(com excecao da variavel “Idade” que ¢ quantitativa) observamos que o teste de associagao de
X2 de Pearson apresentou resultados semelhantes aos da regressio logistica.

Verificou-se que ha diferenca estatisticamente significativa em funcdo da ldade
(P=0,00149, ANOVA de 2 vias e P= 0,0013, Regressdo Logistica), os participantes que
retornam sdo mais velhos. Ha diferenca estatisticamente significativa em funcdo das
comorbidades (P=0,0057, Regressdo Logistica e P=0,0107, teste X? de Pearson) e 0s
participantes que retornam apresentavam alguma comorbidade confirmada e, ha diferenca
estatisticamente significativa em relacdo ao uso de medicamentos continuos (P=0,0305,
Regressdo Logistica e P=0,0492, teste X? de Pearson) e os participantes que aderiram ao ECR
e retornaram para a recoleta fazem uso de algum medicamento de uso continuo (figura 7).

Em relacdo as variaveis nivel de instrucdo, sexo, tabagismo, alergia, cha (tratamento
com cha de marcela ou macéd), etnia, renda familiar e resultado do RT-PCR para COVID-19,
ndo houve diferenca estatisticamente significativa e, ndo influenciaram em relacéo ao retorno
dos participantes para a recoleta e, podemaos inferir que essas variaveis parecem nado influenciar
em funcéo da adesdo ao ECR.

Diante de evidéncias cientificas de que com o envelhecimento as pessoas apresentam
maiores chances de desenvolver comorbidades e, as pessoas com comorbidades geralmente

fazem uso de medicamentos continuos, podemos inferir que essas varidveis, idade,
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comorbidades e uso de medicamentos continuos, tendem a ser preditoras de adesdo ao ECR em

funcgéo do retorno para a recoleta.

Figura 7 - Resultados da associacdo de variaveis

Regresséo Logistica Teste x2 de Pearson

Variaveis x? GrausdeLiberdade Valorp 2 Graus de Liberdade Valorp
Idade 10.30 1 0.0013

Comorbidade 763 1 0.0057 | 6.51 0.0107
Medicamento de Uso Continuo  4.66 1 0.0305 | 3.87 0.0492
Nivel de Instrucéo 3.66 1 0.05b66 | 298 0.0848
Sexo 263 1 0.1049 | 2.07 01504
Tabagismo 206 1 01914 | 1.19 0.2755
Alergia 049 1 0.4840 | 017 0.6794
Ché 017 1 0.6813 | 0.09 0.8192
Etnia 0.76 2 0.6826 | 0.78 0.6771
Renda familiar 0.59 2 0.7460 | 0.58 0.7494
Teste COVID-19 (RT-PCR) 0.01 1 09109 ( 0 1

5.3 MOTIVOS DE ABANDONO AO ENSAIO CLINICO

Nesta primeira etapa a taxa de abandono ao ECR foi 41,6% e, foram identificados

dezesseis (16) motivos de desisténcia (tabela 3). Desses, uma participante desistiu por

internacdo hospitalar e um participante foi a dbito e foram excluidos do ECR. Dos motivos de

abandono ao ECR, a interrupcédo do contato com a equipe de pesquisadores foi a principal causa

(42,3%) seguida pelo ndo atendimento das ligagdes ou mensagens através do telefone celular.
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Tabela 3 - Motivos de ndo adesdo ao ECR

Nio
adeséo %

DESISTENCIA / MOTIVOS f{H) 52 41,60 %
Cancelou variaswvezes recoleta 1 182%
Cha provocou ndusea 1 182%
Contato formecido ndo funciona 1 1592%
Emergéncia cf familiar 3 577%
Internacdo hospitalar 1 1592%
Interrompeu contato 22 4231 %
Medo coletar sangue 1 1592%
MWotivas pessoais 3 S77%

MNao apareceu p/ recoleta
agendada umt 4 7 E9%
Mao estava em casa p/recoleta

agendada domiciliar 1 1592%
Mao atende celular 5 O F2%
M&o qguis mais participar 1 1592%
Obito 1 192%
Shmotivo 3 S77%
Semtempo 2 3Ip5%
Yiagem 2 385%

6 DISCUSSAO

Estudos com plantas medicinais ou compostos derivados de plantas podem ser
considerados como promissores de eficacia em busca de tratamento para diversas patologias,
inclusive para o tratamento da COVID-19.

Neste ECR observamos que a média de idade dos voluntarios neste ECR condiz com a
média de idade da maioria da populacdo de Igrejinha, aproximadamente 70% encontra-se na
faixa etéria entre 15 e 69 anos. A média de idade dos voluntérios que estavam com COVID-19
positivo (41,36 anos) também condiz com a média de idade dos individuos com COVID-19
confirmados no RS (30 e 39 anos). Podemos inferir que a amostra é homogénea e reflete as
caracteristicas da populacdo de Igrejinha e do RS (SEBRAE/RS 2019);
(https://ti.saude.rs.gov.br/covid19/, acesso em 06/06/2022).

Diversas evidéncias referem que idade elevada é fator de risco para COVID-19 mais
graves esta associada a piores desfechos e maior risco de morte, isto é, quanto maior a idade de
uma pessoa infectada por COVID-19 mais chances ela tem de morrer.

Mallapaty e colaboradores (2020) concluiram que a idade é o principal preditor de risco
de morte de uma pessoa infectada pelo SARS-CoV-2, por caracteristicas do sistema
imunoldégico (MALLAPATY, 2020). Akbar e colaboradores (2020) concluiram que o

envelhecimento est4 associado ao aumento da morbidade decorrente de disfuncgdes teciduais


https://ti.saude.rs.gov.br/covid19/
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como o aumento da inflamacéo basal, presente em individuos mais velhos e estudos mostram
que inflamacgdo excessiva pode inibir a imunidade em idosos infectados com SARS-CoV-2
(AKBAR; GILROY, 2020).

Neste contexto, na faixa etaria adulta € comum a manifestacdo de doencas crénicas
tornando fundamental a organizacdo da atencdo bésica voltada para este publico. Em Igrejinha,
0 modelo de atencdo priméria a saude (APS) estabelecido é o preconizado pelo Estado do Rio
Grande do Sul (RS) que tem como pressuposto o autocuidado. Em funcéo disso, em 2014, o
municipio criou o projeto sentinela com o intuito de melhorar a taxa de mortalidade prematura,
representada pelo indicador nimero 30 do SISPACTO, taxa relacionada a 6bitos por neoplasias
malignas, Diabetes Mellitus e doencas do aparelho circulatorio e respiratorio em individuos
com menos de 69 anos (Plano Municipal de Salde de Igrejinha 2022-2025).

Quanto a variavel sexo, verificamos que a maioria dos voluntarios recrutados neste ECR
foi do sexo feminino (52,8%), bem como a maioria que aderiu ao ECR e retornou para a recoleta
(65,2%) e nossos resultados corroboram com a maioria da populacédo de Igrejinha/RS que é do
sexo feminino e podemos inferir que a nossa amostra é homogénea (SEBRAE, 2020).

Algumas evidéncias referem que a maioria dos pacientes com COVID-19 na China € do
sexo masculino e diferencas importantes foram encontradas na resposta imune durante a
infeccdo por SARS-CoV-2 em pacientes do sexo masculino e feminino, podendo estar
relacionadas a maior suscetibilidade dos homens a COVID-19 (MALLAPATY, 2020;
TAKAHASHI; ELLINGSON; WONG; ISRAELOW et al., 2020).

No relatério de saude global por sexo desagregado para casos de COVID-19 de
novembro de 2021, na regido das Ameéricas, sdo verificadas diferencas em relacdo ao sexo,
semelhantes ao que é visto globalmente, sendo que o sexo masculino é menos testado tém
menos casos de COVID-19 positivos confirmados, mas representam mais internacdes (55%),
mais internacdes em UTI (60%) e mais mortes (58%) do que o sexo feminino (Disponivel em:
https://globalhealth5050.0rg/the-sex-gender-and-covid-19-project/resources.  Acesso  em
04/04/2022).

Em relacdo a variavel etnia Mallapaty e colaboradores (2020), referem que na Inglaterra
pacientes e etnia/raca negra e asiatica tem mais probabilidade de morrer ou ser hospitalizado
pela COVID-19 (MALLAPATY, 2020). Rentsch e colaboradores (2020) concluiram que
individuos de etnia/raca negra e hispanica estdo enfrentando uma carga excessiva de infeccéo
por SARS-CoV-2 ndo explicadas por condigdes médicas subjacentes aos cuidados que recebem

ou onde residem. Este estudo sugere que é necessario e urgente a adaptacdo de estratégias para
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conter e prevenir novos surtos em comunidades de minorias raciais e étnicas (MALLAPATY,
2020; RENTSCH; KIDWAI-KHAN; TATE; PARK et al., 2020).

Em relacdo ao nivel de instrucdo dos participantes deste ECR, a maioria dos tem ensino
médio incompleto e foi a maioria que aderiu ao ECR e retornou para a recoleta. Nossos
resultados refletem as caracteristicas de nivel de escolaridade da populacdo de Igrejinha, onde
a maioria apresenta ensino médio incompleto (SEBRAE/RS 2020).

Rezende e colaboradores (2020) demonstraram uma variacédo de 34,0% (53 milhGes) a
54,5% (86 milhdes) em relacdo ao nivel de escolaridade no Brasil, e que adultos menos
escolarizados apresentam prevaléncia duas vezes maior de fator de risco a COVID-19 quando
comparados aos com nivel superior e, segundo eles, Sdo Paulo, Rio de Janeiro, Minas Gerais e
Rio Grande do Sul foram os estados mais vulneraveis em termos absolutos e relativos de adultos
em risco a contrair COVID-19, demonstrando que a proporcdo e o numero total de adultos em
risco de COVID-19 grave no Brasil sdo altos.

Em relacéo a varidvel renda familiar dos voluntéarios neste ECR os resultados refletem
as caracteristicas renda mensais media da populacéo de Igrejinha (SEBRAE/RS 2020).

Em relacdo a variavel tabagismo, ndo foram encontrados dados oficiais em relacéo a
tabagismo no municipio de Igrejinha/RS. Porém, segundo dados do Instituto Nacional do
Cancer (INCA), o tabagismo é considerado o maior fator de risco evitavel de adoecimento e
morte no mundo e, esta relacionado a desfechos mais graves da COVID-19, além da facilidade
de transmissao e contagio por coronavirus pelo compartilhamento de cigarro (Disponivel em:
https://www.inca.gov.br/programa-nacional-de-controle-do-tabagismo/tabagismo-e-
coronavirus. Acesso em: 05/03/22).

Em relacdo a varidvel comorbidade vérios estudos referem que pacientes com cancer
preexistente, doencas cronicas, doencas respiratérias e cardiacas, entre outros, tendem a
desenvolver mais complicacbes pela COVID-19. Liu e colaboradores (2020) concluem que
pacientes de meia-idade e idosos com comorbidades associadas sdo mais suscetiveis a
insuficiéncia respiratoria e podem ter um pior progndéstico da COVID-19.(L1U; FANG; DENG;
LIU et al., 2020).

Souza e colaboradores (2021) demonstraram um mau prognéstico da COVID-19
associado a presenca de uma ou mais comorbidades entre as quais destacam cardiopatias,
principalmente associadas a idade elevada corroborando com a literatura.

Escosteguy e colaboradores (2021), num estudo seccional de casos suspeitos de
COVID-19 internados em um hospital federal do Rio de Janeiro, associaram 0s oObitos pela

COVID-19 a elevacéo da idade, a prevaléncia de comorbidades, a presenca de neoplasias e ao
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uso de suporte ventilatdrio invasivo. Varios autores encontraram resultados que confirmam que
0 aumento da idade, residéncia em asilo, céancer preexistente, doenga crbnica, doengas
respiratorias e cardiacas sdo condi¢des predisponentes para contrair COVID-19 entre adultos
de meia-idade e idosos. (VILA-CORCOLES; OCHOA-GONDAR; SATUE-GRACIA;
TORRENTE-FRAGA et al., 2020)

Em relagdo a varidvel alergia a maioria dos estudos relacionados foi realizada em
criancas. Beken e colaboradores (2021) concluiram que asma e doencas alérgicas parecem nédo
serem fatores de risco para hospitalizacdo de criangas com COVID-19 (BEKEN; OZTURK;
AYGUN; AYDOGMUS et al., 2021).

Para Vila-Corcoles e colaboradores (2020), o uso de medicamentos anti-histaminicos
em pacientes com alergias podem ser ferramentas complementares na protecdo parcial as
complicagdes pela COVID-19 (VILA-CORCOLES; OCHOA-GONDAR; SATUE-GRACIA;
TORRENTE-FRAGA et al., 2020).

Em relacdo a variavel Uso de Medicamentos continuos, segundo Tavares e
colaboradores (2013) em torno de 80% da populacdo maior de 60 anos, utiliza pelo menos um
medicamento de uso continuo diariamente.

Ha diversas evidéncias de que pacientes que usam medicamentos continuos, tendem a
apresentar maior risco de COVID-19 grave e, Vila-Corcoles e colaboradores (2020) referem
que ha falta de dados que relatam a possivel influéncia do uso prévio medicamentos de uso
continuo sobre o risco de desenvolver COVID-19 grave e, referem ainda que pacientes que
receberam diuréticos apresentaram risco aumentado para desenvolvimento da COVID-19 grave
(VILA-CORCOLES; OCHOA-GONDAR; SATUE-GRACIA; TORRENTE-FRAGA et al.,
2020).

Segundo Tavares e colaboradores (2013) diversos fatores sdo significativamente
associados a baixa adesdo aos medicamentos por pacientes com DCNT, entre eles a idade (entre
65 a 74 anos), ndo ter plano de saude, ter que comprar (totalmente ou em parte) os
medicamentos, ter trés ou mais morbidades, possuir incapacidade instrumental para a vida
diaria e usar trés ou mais medicamentos (TAVARES; BERTOLDI; THUME; FACCHINI et
al., 2013).

SANTOS e colaboradores (2005), referem que varios fatores estdo associados a baixa
adesdo aos tratamentos medicamentosos, como sexo, idade, etnia, estado civil, escolaridade,
nivel socioecondmico, cronicidade e assintomatologia das doencas, crencas, habitos culturais e
de vida, compreensdo da seriedade do problema, desconhecimento, experiéncia com a doenca,

contexto familiar, conceito satude-doenca, autoestima, custo do tratamento, efeitos indesejaveis,
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esquemas complexos, qualidade de vida, politica de salde, acesso, distancia, tempo de espera
e de atendimento e, relacionamento com equipe de salde e, sugerem que a adesao ao tratamento
medicamentoso deve ser apreciada com vista a esses fatores.

DELGADO e colaboradores (2001), referem que a ndo adesao aos tratamentos constitui
provavelmente a causa mais importante de insucesso das terapéuticas, introduzindo disfungdes
no sistema de saude pelo aumento da morbidade e mortalidade.

Apesar de ser dificil mensurar taxas de adesao a tratamentos cronicos ou a ECR, alguns
estudos referem que taxa de adesd@o a ensaios clinicos com voluntarios portadores de doencas
cronicas estdo entre 43% a 78%, taxas de adesdo ao uso de medicamento em ensaios clinicos
da industria farmacéutica entre 40% a 90% e a taxa de adesdo aos tratamentos de longa duragéo
geralmente fica abaixo dos 50%. Diante da escassez de indices de adesdo a tratamentos
medicamentosos e da adesdo de voluntarios aos ensaios clinicos randomizados, é necessario
entender quais fatores podem afetar a adeséo (Delgado et al., 2001).

BARBOSA e colaboradores (2006), referem que entre 40% a 60% dos pacientes com
prescricdo de anti-hipertensivos nao fazem uso dos medicamentos prescritos e, que a nao adesao
ainda € maior quando relacionada a mudancas de estilos de vida, como dieta, atividade fisica,
cessacao do tabagismo, etilismo etc.

R.R. Martins e colaboradores (2016) identificaram varios fatores potencialmente
capazes de interferir na adeséo do paciente as recomendac@es do médico, incluindo idade, sexo,
polifarmécia, renda, presenca de cuidadores, escolaridade e diagndstico e, demostraram uma
associacdo estatisticamente significativa entre o uso de plantas medicinais e a ndo adesdo aos
medicamentos em idosos n&o institucionalizados.

Desde o inicio da COVID-19, numerosos ensaios clinicos vém sendo realizados para
descobrir tratamentos para a doenca e, uma preocupacao esta relacionada a adesdo dos
voluntarios aos ECR para evitar possiveis vieses nos resultados dos estudos.

Resultados de estudos no Japéo, Noruega, Estados Unidos, China, Alemanha, Gambia,
Seychelles, Grécia e Eslovaquia apresentaram os respectivos indices de adesdo a medicacao de
65%, 58%, 51%, 43%, 32,3%, 27%, 26%, 15% e 7%, sendo a média de adesdo nesses ensaios
clinicos de 43% a 78% para pacientes portadores de doengas crénicas, cuja meta seria de ao
menos 80% (WHO, 2003; BARBOSA et al, 2006, (OSTERBERG; BLASCHKE, 2005)).

Silveira e colaboradores (2010) num estudo de coorte histérico que avaliou a taxa adesao
dos pacientes de ensaios clinicos randomizados (ECR) da industria farmacéutica na area de
cardiologia, concluiram que pacientes em estudos com seguimento mais longo e maior nimero

de comprimidos apresentam prejuizos na adesdo e, que voluntarios ndo aderentes ao
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medicamento de estudo ou ao placebo tém pior progndéstico quando comparados aos aderentes
e, segundo eles, a adesdo a medicacdo do estudo e ao placebo sdo preditores de melhores
resultados clinicos (SILVEIRA; DE SOUZA; GOLDMEIER; DA SILVA et al., 2010).

LIMA e colaboradores (2017) demonstraram maiores taxas de adesdo entre pacientes
com ensino superior completo (P =0,0344) em estudos clinicos multicéntricos. E referem que
nos ensaios clinicos em busca de novos medicamentos é fundamental ter boa adesdo a
intervencdo para garantir a confiabilidade dos resultados e que altos indices de adesdo séo
relacionados a melhor progndstico e menor indice de mortalidade, tanto para os voluntarios que
recebem o principio ativo, como para 0s que recebem placebo.

FERREIRA e colaboradores (2019) referem que projetar estudos clinicos com cuidado,
treinar as equipes, implementar procedimentos de qualidade de dados e desenvolver
mecanismos para contatar os participantes constantemente podem ser estratégias para evitar a
falta de dados e a perda de seguimento. No entanto, existem situacdes em que os investigadores
podem ndo superar problemas relacionados a dados perdidos e, em alguns casos, perdas de
seguimento de 20%, podem resultar em vieses graves (FERREIRA; PATINO, 2019).

STRUSBERG e colaboradores (2004) concluiram que alto numero de comprimidos
diérios e baixa frequéncia de consultas possam contribuir para a perda de pacientes e, devem
ser consideradas situacOes pessoais dos participantes de ECR que podem influenciar o
abandono em ECR, como retorno a consulta na rede privada, distancia até o consultorio, efeitos
adversos dos medicamentos, etc.

TSIOGKAS e colaboradores 2021, numa revisdo sistematica sobre o efeito de acafrdo
em pacientes com doengas reumaticas, referem que a avaliacdo a taxa de adesao ao tratamento
é uma das limitacdes metodoldgicas dos ECR e, relatam que 40% dos ECR incluidos neste
estudo relatam avaliar taxas de adesdo porém ndo apresentam as taxas (TSIOGKAS;
GRAMMATIKOPOULOU; GKIOURAS; ZAFIRIOU et al., 2021).

Devido a dificuldade de mensurar adesdo de pacientes ao tratamento medicamentoso e
a escassez de indices de adeséo de participantes de ensaios clinicos randomizados com plantas
medicinais e fitoterapicos, conhecer as caracteristicas da populacdo dos ECR é uma estratégia

importante para identificar fatores que podem afetar na adeséo aos tratamentos e aos ECR.

7 CONCLUSOES

Nossos resultados demonstram que houve diferenca em relagdo a presenca de

comorbidades e uso de medicamentos continuos associados a idade elevada e, podemos inferir
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que essas variaveis tendem a ser preditoras de adesdo ao ECR. Nossos resultados refletem as
caracteristicas da populacdo de Igrejinha, demonstrando que a amostra foi homogénea e a
randomizacéo adequada. Diante da escassez de evidéncias de mensuracao de adesdo em ECR,
pode ser uma estratégia importante a construcdo de protocolos especificos para cada ECR para

evitar a perda de seguimento e melhorar os indices de adesdo aos ECR.
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ANEXO A - Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE)

ANEXO B

ANEXO B-Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
Dados de identificacdo do participante (paciente)

Nome do participante:

Data de nascimento: _ / /  R.G.:

Endereco: Cidade:
CEP: Telefone: ()

Vocé esta sendo convidado (a) para participar como voluntario (a) de um projeto de pesquisa. Vamos usar um
conjunto de procedimentos aceitos pela ciéncia para avaliar a evolugdo da infeccdo respiratoria, assim
esperamos aumentar o conhecimento cientifico. Estas descobertas podem ndo trazer beneficios diretos ao
participante da pesquisa, contudo podem no futuro ser Uteis para muitas pessoas, ja que os chas sdo utilizados
pela populagéo e se houver conhecimento cientifico sério poderéo ser considerados até com indicagdo por um

médico.

Para decidir se aceita ou ndo participar deste projeto, leia cuidadosamente as informagdes abaixo sobre os
procedimentos, beneficios e riscos, tendo qualquer divida, pergunte. Apés compreender o projeto de pesquisa
e havendo seu interesse em participar, sera solicitada a sua rubrica (iniciais do seu nome) em todas as paginas e
a assinatura na Ultima pagina deste documento em duas vias. Uma via ficara com vocé e a outra com o

pesquisador responsavel, que sera arquivada.

Dados sobre o projeto de pesquisa

1. Nome do projeto: “Estratégia etnofarmacoldgica no manejo de infec¢des respiratérias virais, como na
COVID-19: eficacia e seguranga”

Pesquisadora Responsavel: Profa. lonara Rodrigues Siqueira - Professora do Departamento de Farmacologia
da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS)

0 nosso grupo de pesquisa tem o objetivo de estudar plantas, neste trabalho, chds de plantas ricas em
compostos chamados polifendis ou compostos fendlicos, para responder a comunidade se podem ser ajudar
no tratamento de infecgGes respiratorias causadas por virus. Vamos avaliar o efeito dos chas de plantas
ricas em compostos chamados polifendis ou compostos fendlicos, de magad desidratada e macela (ou
marcela), sobre sintomas de infec¢do respiratéria induzidos pelos virus e vamos estudar qual agdo pode
estar ocorrendo no organismo.

2. Consideramos que o risco da pesquisa € moderado, pois ha um desconforto na coleta das amostras (nasal,
saliva e sangue) mas os chas sdo utilizados amplamente pela populagdo, de maga desidratada e macela (ou
marcela), e ndo ha descrigdo de que sdo toxicos na literatura cientifica.

3. O projeto terd uma duragdo para vocé de duas semanas e uma duragdo total para os pesquisadores de, no

minimo, trés anos.
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O(s) senhor(a) teve diagndstico de infecgdo respiratdria viral. Varios virus podem induzir essas infecgdes,
como o virus da gripe, o do resfriado e o novo coronavirus da COVID-19. Vamos usar o resultado de
detecgdo do coronavirus para comparar o efeito dos chas em pacientes que apresentarem com os que ndo
apresentarem o coronavirus nas suas amostras. Também com um tipo de cotonete, sera coletado o material
da sua lingua para avaliar uma proteina que temos em varias células do corpo, e que, conforme artigos
cientificos, é usada para o coronavirus entrar nas células. Ainda, precisaremos de sua saliva e sangue no
primeiro dia, no dia em que os sintomas cessarem e apds as duas semanas de uso dos chas para estudarmos
0s mecanismos que podem estar acontecendo tanto da infec¢do quanto dos chas. Para acompanharmos os
sintomas, precisaremos que vocé responda hoje algumas perguntas e também diariamente como vocé estd
(por exemplo, temperatura corporal, febre, tosse, dor) com o uso de um aplicativo no celular ou com um
questionario impresso. Vocé podera escolher o que for mais cdmodo. Neste aplicativo ou por telefone vocé
deverd informar a equipe de pesquisadores que os sintomas cessaram para que possamos agendar as
coletas.

Vocé tera a coleta de material, por um enfermeiro da Unidade de Salde para a rotina (vocé ja faria esse
teste) do seu diagndstico, onde as amostras sdo coletadas utilizando um tipo de cotonete (chamado de
suabe) da sua nasofaringe (nariz) e da orofaringe (garganta), que é indolor, mas pode ser um pouco
incomodo. Também com outro tipo de cotonete, um profissional da equipe de pesquisa — enfermeiro ou
biomédico - coletara material da sua lingua como uma raspadinha para tirar células superficiais e coletara
uma amostra de sua saliva. Para a coleta da saliva, vocé cuspira num frasco que sera fornecido. Ainda, se
vocé aceitar participar deste estudo, sera coletado sangue, de forma igual as coletas para outros exames de
rotina, chamada pungdo venosa para coleta de 16 mL (cerca de 1 colher de sopa) de sangue, o que pode
causar incomodo, dor, sangramento, hematoma e, em casos mais raros, infecgéo.

Ainda podera ser incdmodo responder diariamente o questionario, o que tomara seu tempo entre 5-10
minutos, mas lembre-se que sera determinante para analisarmos cientificamente os resultados. Ainda o
preparo, duas vezes ao dia durante 14 dias, dos chas podera ser incémodo.

Caso tenha alguma duvida ou para qualquer contato urgente sobre o uso dos chds que necessite fazer,
poderé telefonar gratuitamente ou enviar mensagem de texto para o numero (a definir) e/ou se dirigir a sua
Unidade de Saude.

No momento, ndo temos dados disponiveis sobre a acdo dessas plantas em pessoas, assim existe a
possibilidade de que ndo haja beneficio direto para o(a) senhor(a). Também por isso precisamos da sua
colaboragéo e para isso solicitamos que durante o periodo de tratamento ndo faca uso de outros chas, além
dos fornecidos pela equipe de pesquisa. O estudo precisa avaliar um grande nimero de pessoas para
concluir a agdo benéfica ou ndo, o que pode demorar muitos anos.

Ao final da pesquisa, as respostas/os questionarios fisicos ou pelo Aplicativo serdo mantidos em arquivo e as
amostras que restarem serdo mantidas congeladas por pelo menos 5 anos e se vocé concordar poderemos

utilizar para novas avaliagcbes sobre o efeito do tratamento. Se vocé concordar com o armazenamento,
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conforme Resolugdo CNS 441/2011, novos objetivos deverdo ser analisados por um Comité de Etica em
Pesquisa e o vocé podera ser contatado para consentir novamente.

10. Como descrito acima, sua participagdo é essencial para o estudo. Assim, faga um X se vocé concordar com os
itens abaixo:

() Aceito que minhas amostras restantes sejam armazenadas para investigagoes futuras.
() Aceito que os pesquisadores olhem o prontuério e/ou questionem a equipe de salde.

11. O(a) senhor(a) é livre para decidir por participar ou ndo do estudo, e sua recusa ndo implicard em prejuizo a
seu atendimento na Unidade de Saude. Deixamos claro que a qualquer momento vocé podera desistir de
participar da pesquisa e retirar seu consentimento sem qualquer prejuizo. Ndo havera despesa para sua
participagdo neste projeto. O senhor receberd uma via deste termo de consentimento, sendo que a
qualquer momento o seu consentimento em participar deste estudo podera ser retirado. Todas as
informacdes obtidas estardo a sua disposi¢do se assim desejar.

12. As informagdes coletadas neste estudo serdo publicadas com finalidade cientifica de forma anénima, ou
seja, sem divulgagdo de nomes ou outra forma de identificagdo das pessoas envolvidas. As informagoes
coletadas serdo divulgadas em conjunto, a fim de garantir o sigilo, impedindo a sua identificagdo. Todos os
formularios receberdo cddigos, sem registro do nome do participante, sendo as informagées guardadas sob

a responsabilidade do pesquisador principal.

Eu, , fui informado(a) dos

objetivos e da justificativa da pesquisa de forma clara e detalhada, bem como o uso dos chas, responder a
questiondrios e do procedimento de coleta de amostras a que serei submetido(a). Recebi uma via deste termo
de consentimento bem como a garantia de resposta a duvidas ou esclarecimentos relacionados a pesquisa e da

seguranga da confidencialidade dos dados obtidos.

Local e data:

Paciente ou responsavel (nome legivel):

Assinatura do paciente ou responsavel:

Nome do Pesquisador que aplicou o TCLE (nome legivel):

Assinatura do Pesquisador que aplicou o TCLE:

Pesquisador responsavel: Prof2. Dra. lonara Rodrigues Siqueira (Departamento de Farmacologia, Instituto de
Ciéncias Basicas da Saude, Universidade Federal do Rio Grande do Sul, telefone (51) 33083121,

Assinatura:

Fonte: Dados do Projeto Guarda-Chuva.
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ANEXO B - QUESTIONARIOS 1 E 2

ANEXO E

Questionario

Estratégia etnofarmacolégica no manejo de infecgdes respiratodrias virais, como na COVID-19: eficicia e

seguranga

Apresentagdo: O aplicativo faz parte de pesquisas que tém finalidade melhorar o conhecimento sobre o
desenvolvimento da COVID-19 com intuito de avaliarmos possiveis estratégias terapéuticas para alivio dos
sintomas de COVID-19.

O questionério presente no aplicativo é dividido em duas partes, sendo que a primeira parte levara
aproximadamente 5 minutos e sera respondida uma vez sé. J&4 a segunda parte terd que ser respondida
diariamente e tomara aproximadamente 2 minutos para responder. Caso ndo se sinta a vontade ou ndo saiba,

nao ha necessidade de responder todas as questdes.

QUESTIONARIO
Caracteristicas e Histérico do paciente
Parte 1

Identificador (Iniciais):
Telefone celular:
Data de Nascimento: (dia/més/ano)
Renda familiar: ( ) menos de 1salario I( )2 a5salarios |( ) 6a 10salarios I( ) mais de 11 salarios
Nivel de instrugéo: ( ) fundamental incompleto I( ) fundamental completo |( ) médio completo |( ) superior completo
Profissdo:
Se é da areada salide em contato com ()si ()N
pacientes com COVID-19: 'm 0
Altura _(m)
Peso (kg)
Etnia () branco ( )preto |( ) Pardo I( ) vermelho

( ) amarelo
Género ( ) Masculino ( ) Feminino ] ]
Caso selecione f
Teve menopausa ( )Sim I( ) Ndo |Idade da menopausa
Utiliza anticoncepcional ()Sim I( ) Ndo |Qua|?

Tah
Fuma? ()sim [()NFo
Com que idade comegou a fumar?
Quantos cigarros fuma por dia?
Mora com alguém que fuma? ()Sim I( )Ndo
Alimentagdo

( ) Completa ( )vegetariano (sem carne) I( )Jvegano (sem carne, ovos e leite)
Maior parte da sua alimentacio didria: ( ) Alimentos industrializados ex: pizza e lasanha congelados, refrigerante, salgadinhos, refrigerante

( ) comida caseira

Intoleranciaa glut

Restrigdo Alimentar ( )Into er:'-lncla.ag Zen

( )Intolerancia a lactose

Alergias
( ) Aalimentos Qual (is)?
() AMedicamentos Qual (is)?
() Outras Qual (is)?
Atividade Fisica

( ) Nenhuma I( ) Eventualmente I( ) 3vezes/semana |( ) Diariamente
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Doengas

Marque abaixo se ja apresentou algumas destas doengas e/ou sintomas abaixo:

() Nervosismo () Desanimo I( ) Esquecimento ]( ) Tremores

() Insdnia () Apneia do sono

() Dorde barriga () Vémito () Diarréia l( ) Intestino preso
() Problemas cardiacos e/ou Cirurgias para coracio Qual(is)?

() Pressdoalta

() Gordura no sangue (colesterol alto)

I( ) Palpitacdo

() Agticar no sangue (diabetes)

( ) Hiperinsulinemia

() Infecio urinéria

( ) Pedra nosrins

() Hemorragia () Anemia

() Trombose () Varizes () Inchago nos membros

( )Tuberculose () Coqueluche () Pneumonia

( ) Rinite () Sinusite () Asma ( ) Bronquite

() Dores emgeral () Dor nas juntas () Dorde cabega () Dornas pernas I( ) Dor lombar
() Alergia ( ) Coceira

() Alterago na menstruagio

() Cancer Qual?

() Problemas naTireoide Qual? |( ) Hipertiroidismo I( ) Hipotiroidismo

Outras doengas: Qual (is) ?

Medi de uso ( pl
()Paraafinar o sangue - AAS (écido acetilsalicilico), clopidogrel, heparina Qual (is)?
() Paradiabetes-metformina, glibenclamida/glicazida, Insulina Qual (is)?
() Para pressao alta - Hidroclorotiazida, losartana, atenol ol /propranolol/carvedilol/metoprolol, captopril, enalapril |Qual (is)?
() Antiulcerosos - omeprazol, ranitidina, Qual (is)?
() Antiasmaticos - salbutamol, ipratrépio prednisolona, prednisona Qual (is)?

Uso de plantas medicinais:

Vocé usa plantas medicinais?
Quais?
Para qual objetivo (tratar o qué)?
0 uso de plantas como remédio j& | he trouxe algum mal estar?
Modo de preparo: () chids () banhos ( ) infuses I( ) compressas
Frequéncia de Uso: () Todo dia () Raro ( ) Se preciso
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QUESTIONARIO

Parte 2 (Preenchimento Diério)

Perda de olfato e paladar ()Sim ( ) Ndo

Eabwe ()sim () Nao

Temperatura axilar em graus Celsius, aferida com
termémetro na hora;

Se houve(ram) evento(s) febril(is) ( ) ( ) Calafrios ou suor diurno I ( ) Calafrios ou suor noturno

Frenquéncia estimada

Intensidade (de 0a 10)

Tosse seca ou produtiva

Tosse

()M ( )NRO Relagdo com decubito (posi¢do deitada ou em pé)

Periodo do dia em que a intensidade é maior

Crise Intensa ou Moderada

Tosse associada a comer ou a beber ( )Sim ( ) Ndo

Espirro Frequéncia
()sIMm ( )NAO

Intensidade (de 0 a 10)

Intensidade de dificuldade para

Dispneia (faltade ar) respirar (de 0a 10)

“faltade ar” ()Sim [ ( ) Ndo
Cefaleia (dor de cabega) ( )Sim ( ) Nao
Sintomas de faringite (dor de () sim () Nio

|garganta)

Dores Sintomas de sinusite (dor ao redor do ()si ( )N

()sIMm ( )NAO nariz, magas do rosto e olhos) e =0
Otalgia (dor de ouvido) ()Sim ( ) Nao
Dor tordcica (dor no peito) ()Sim ( ) Nao
Dor abdominal (dor de barriga) ( )Sim ( ) Nao

Diarréia ——

= Frequéncia
()siMm ( )NAO
Perda de apetite ( )Sim ( ) Nao
Alimentagdo Enjoo () Sim () Nao
Outros Sintomas

Parafebre ( )Sim I ( ) Nao

Qual (is)?
Uso de medicamentos Pata d.or () sim I () Ndo

Qual (is)?
Antibidticos ()sim [ () Ndo

Qual (is)?

Necessidade de internagdo ( ) ]Data: I [

Fonte: Dados do Projeto Guarda-Chuva.
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ANEXO C — INFOGRAFICO PARA PARTICIPANTES

COVID-19

PROJETO: ESTRATEGIAS
ETNOFARMACOLOGICA NO MANEJO
DE INFECCOES RESPIRATORIAS
VIRAIS, COMO NA COVID-10:
EFICACIA E SEGURANCA

PREPARANDO O CHA

1,5 PLANTA (USE A CANECA MEDIDORA)
150 ML DE AGUA FERVENDO (USE A CANECA

FORNECIDA) |
¢ POR 15 MINUTOS N
Q 2 VEZES AO DIA
POR 14 DIAS

COLETAS

SUABE NASOROFARINGEO : DIA 1

COLETA DE SANGUE, SALIVA E SUABE
<L LINGUAL
DIA 1
DIA QUE OS SINTOMAS CESSAREM
DIA 14

APLICATIVO OU INFORME POR TELEFONE
oo

SINTOMAS DIARIOS
CESSAR 0OS SINTOMAS

Fonte: Dados do Projeto Guarda-Chuva.



