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14 de maio de 2021

Acesse o portal do OBTEC COVID-19 para o histérico de noticias e artigos cientificos, estudos
de Pl e financiamentos relacionados ao novo coronavirus.
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O ObTec COVID-19 do INPI publica novo estudo sobre tecnologias relacionadas a COVID-19.
0 estudo intitulado “VACINAS A BASE DE SUBUNIDADE PROTEICA PARA PREVENCAO DA
COVID-19: Mecanismo de acao, ensaios clinicos e pedidos de patentes” faz parte de uma série
sobre as vacinas em ensaios clinicos mais avangados. Novos estudos contemplardo as
vacinas baseadas em outras tecnologias, como por exemplo, vacinas de vetores virais e de
virus inativado. Acesse aqui o estudo

A Anvisa aprovou os testes de fase 3 da vacina indiana Covaxin (BBV152) contra a COVID-
19. A vacina sera testada em 4,5 mil pessoas no pais, nos estados de Sao Paulo (3 mil
voluntdrios), Rio de Janeiro, Bahia e Mato Grosso (500 voluntarios cada). De acordo com a
Anvisa, a solicitacdo do estudo foi feita pela empresa Precisa Farmacéutica, parceira
brasileira da fabricante da vacina - a empresa de biotecnologia Bharat Biotech. Os
voluntdrios deverao ter, no minimo, 18 anos de idade. A vacina sera aplicada em duas doses,
com intervalo de 28 dias. A Covaxin apresentou eficacia geral de 78% nos casos sintomaticos
e de 100% em casos graves, segundo dados divulgados pela Bharat Biotech e pelo Conselho
de Pesquisa Médica da India (ICMR). Os dados fazem parte da segunda analise proviséria de
testes clinicos de fase 3. A primeira andlise proviséria foi feita em marco deste ano e
apresentou eficacia de 81%. Os resultados de seguranca e eficacia da andlise final estarao
disponiveis em junho (13/05/2021). Fonte: G1

Estudo sugere que adiamento da segunda dose da vacina Pfizer - BioNTech para COVID-19
poderia aumentar as respostas de anticorpos em pessoas com mais de 80 anos. Os
pesquisadores analisaram 175 individuos com mais de 80 anos, alguns dos quais estavam
sujeitos a controversa decisao do Reino Unido no final de 2020 de aumentar a lacuna entre


https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/
https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/Estudos
https://g1.globo.com/bemestar/vacina/noticia/2021/05/13/anvisa-autoriza-testes-da-vacina-indiana-covaxin-no-brasil.ghtml
https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/Estudos
https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tramite-prioritario
https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/Financiamento
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doses de 11-12 semanas para dar a mais pessoas protecdo parcial de uma dose de vacina.
Os niveis maximos de anticorpos foram 3,5 vezes mais elevados nas pessoas que esperaram
12 semanas pela dose de reforco do que nas pessoas que esperaram apenas 3 semanas. Os
resultados sdo tranquilizadores, mas sdo especificos para a vacina Pfizer, e a sabedoria de
adiar a segunda dose depende de quais variantes podem estar circulando (13/05/2021).
Fonte: Nature

A Anvisa aprovou o uso, em carater emergencial, de um novo coquetel de anticorpos para o
tratamento de pacientes com COVID-19. A area técnica e os diretores avaliaram que o uso
combinado dos medicamentos banlanivimabe e etesevimabe, da empresa Eli Lilly do Brasil,
traz beneficios para casos em estagios iniciais de COVID-19. Os anticorpos objetivam
neutralizar o virus antes que ele entre na célula. Conforme analise dos técnicos da agéncia,
eles tém potencial de eficAcia maior quando empregados conjuntamente do que no uso
individual. De acordo com as equipes de analise da agéncia, quando utilizados juntos, os dois
medicamentos podem reduzir em até 70% a incidéncia da COVID-19. Tal eficicia se daria
em pacientes que ainda nao tenham evoluido para quadro grave e tenham alto risco de
progressao (13/05/2021). Fonte: Agéncia Brasil

Em junho de 2020, estudo baseado no Reino Unido chamado RECOVERY descobriu que o
esterdide imunossupressor dexametasona reduziu as mortes entre pacientes com
necessidade de ventiladores ou recebendo oxigénio suplementar devido a infeccao por
SARS-CoV-2. O ensaio internacional chamado REMAP-CAP descobriu que as drogas que
bloqueiam uma proteina imune chave - o receptor da interleucina-6 (IL-6) - podem reduzir
as mortes entre pessoas gravemente doentes com COVID-19. O tratamento com
dexametasona e bloqueadores do receptor de IL-6, tornou-se o tratamento padrao em alguns
paises para pessoas hospitalizadas com COVID-19 que precisam de assisténcia respiratoria
(07/05/2021). Fonte: Nature

Pesquisadores da farmacéutica Moderna apresentam a avaliagcdo preliminar de um estudo
clinico sobre o uso do protétipo de mRNA-1273 ou vacinas de mRNA de COVID-19
modificadas, destinadas a variantes emergentes de SARS-CoV-2 como vacinas de refor¢o em
participantes previamente vacinados cerca de 6 meses antes com duas doses da vacina
prototipo, mRNA-1273. As vacinas modificadas incluem um mRNA-1273.351 monovalente
que codifica para a proteina S encontrada na variante B.1.351 e mRNA-1273.211
multivalente compreendendo uma mistura 1:1 de mRNA-1273 e mRNA-1273.351. Como
vacinagdes de refor¢o dnicas de 50 pg, tanto o mRNA-1273 quanto o mRNA-1273.351
tinham perfis de seguranca aceitaveis e eram imunogénicos. Os titulos de neutralizacdo de
anticorpos contra variantes B.1.351 e P.1 medidos por ensaios de neutralizacdo de
pseudovirus SARS-CoV-2 (PsVN) antes das vacinagdes de reforco, aproximadamente 6 a 8
meses apos a série primaria, eram baixos ou abaixo do limite de quantificacao do ensaio,
embora os titulos médios geométricos em relacdo a cepa do tipo selvagem tenham
permanecido acima dos niveis provavelmente protetores. Duas semanas apds as vacinagdes
de reforc¢o, os titulos contra a cepa original de tipo selvagem e variantes B.1.351 e P.1
aumentaram para niveis semelhantes ou superiores aos titulos de pico apos as vacinagdes
da série primaria. Embora tanto o mRNA-1273 quanto o mRNA-1273.351 aumentassem a
neutralizacdo da cepa original de tipo selvagem e as variantes B.1.351 e P.1, 0 mRNA-


doi:%20https://doi.org/10.1038/d41586-021-01299-y
https://agenciabrasil.ebc.com.br/saude/noticia/2021-05/anvisa-autoriza-uso-emergencial-de-coquetel-para-covid-19
https://www.nature.com/articles/d41586-021-01090-z
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1273.351 parecia ser mais eficaz no aumento da neutralizagao do virus B.1.351 versus um
reforco com mRNA-1273. O ensaio da vacina estd em andamento e o refor¢co dos
participantes do ensaio clinico com o mRNA multivalente-1273.211 esta atualmente sendo
avaliado (06/05/2021). Fonte: MedRxiv

Estudo investigou a dinamica da infec¢do pelo SARS-CoV-2 em uma populagdo vulneravel de
criangas e seus contatos domésticos em uma favela no Rio de Janeiro. Os ensaios de RT-PCR
e sorologias para IgG contra COVID-19 foram realizados em criangas e seus contatos
domésticos durante as consultas na clinica de atencao primdria a saide. Foram inscritos 667
participantes de 259 domicilios divididos em 323 criancas (0 a 13 anos), 54 adolescentes
(14 a 19 anos) e 290 adultos. 13,9% das criancas apresentaram PCR+ para o SARS-CoV-2. A
infeccao por SARS-CoV-2 foi mais frequente em criancas < 1 ano (25%) e criangcas de 11 a 13
anos (21%). Nenhuma crianca apresentou sintomas graves de COVID-19. A infec¢do
assintomatica foi mais prevalente em criancas < 14 anos do que naqueles > 14 anos (74,3%
e 51,1, respectivamente). Todas as criancas (N=45) diagnosticadas com SARS-CoV-2 tiveram
contato adulto com evidéncias de infeccao recente. Os autores concluiram que as criangas
nao parecem ser a fonte da infeccao pelo SARS-CoV-2 e, mais frequentemente, adquirem o
virus de adultos (16/04/20210). Fonte: Pediatrics

MEDICAMENTOS

A Anvisa aprovou o uso, em carater emergencial, de um novo coquetel de anticorpos para o
tratamento de pacientes com COVID-19. A area técnica e os diretores avaliaram que o uso
combinado dos medicamentos banlanivimabe e etesevimabe, da empresa Eli Lilly do Brasil,
traz beneficios para casos em estagios iniciais de COVID-19. Os anticorpos objetivam
neutralizar o virus antes que ele entre na célula. Conforme analise dos técnicos da agéncia,
eles tém potencial de eficacia maior quando empregados conjuntamente do que no uso
individual. De acordo com as equipes de analise da agéncia, quando utilizados juntos, os dois
medicamentos podem reduzir em até 70% a incidéncia da COVID-19. Tal eficacia se daria
em pacientes que ainda ndo tenham evoluido para quadro grave e tenham alto risco de
progressao (13/05/2021). Fonte: Agéncia Brasil

Este estudo é o primeiro a relatar a tolerabilidade, seguranca, farmacocinética (PK) e
imunogenicidade do anticorpo monoclonal anti-SARS-CoV-2 humano recombinante,
etesevimabe (CB6, JS016, LY3832479 ou LY-CoV016), em adultos saudaveis. O artigo
envolve um estudo de fase 1 randomizado, duplo-cego, controlado por placebo. Um total de
40 participantes foram inscritos para receber uma unica dose intravenosa de etesevimabe
ou um placebo em uma das quatro coortes de dose intravenosa ascendente sequencial.
Dezessete (42,5%) participantes experimentaram 22 eventos adversos emergentes do
tratamento (TEAEs) que estavam relacionados ao medicamento, e as taxas desses TEAEs
entre coortes de diferentes doses foram numericamente comparaveis. Nenhuma diferenca
foi observada entre o grupo de etesevimabe combinado e o grupo de placebo. A exposicdo
apo6s a infusdo de etesevimabe aumentou de maneira aproximadamente proporcional a
medida que a dose aumentou de 2,5 para 50 mg / kg. O valor da meia-vida de eliminagao (t1
/ 2) ndo diferiu entre as diferentes coortes de dose e foi estimado em cerca de 4 semanas.


https://doi.org/10.1101/2021.05.05.21256716
doi:%2010.1542/peds.2021-050182
https://agenciabrasil.ebc.com.br/saude/noticia/2021-05/anvisa-autoriza-uso-emergencial-de-coquetel-para-covid-19
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Etesevimabe foi bem tolerado ap6s a administracao de uma dose unica no intervalo de 2,5
mg / kg a 50 mg / kg em adultos chineses saudaveis. Os perfis farmacocinéticos de
etesevimabe em voluntarios saudaveis mostraram distribuicdo tipica de anticorpos
monoclonais e caracteristicas de eliminacdo. (Este estudo foi registrado em
ClinicalTrials.gov sob o identificador NCT04441918.) (10/05/2021). Fonte: Antimicrobial
Agents Chemotherapy

Em junho de 2020, estudo baseado no Reino Unido chamado RECOVERY descobriu que o
esterdide imunossupressor dexametasona reduziu as mortes entre pacientes com
necessidade de ventiladores ou recebendo oxigénio suplementar devido a infec¢do por
SARS-CoV-2. O ensaio internacional chamado REMAP-CAP descobriu que as drogas que
bloqueiam uma proteina imune chave - o receptor da interleucina-6 (IL-6) - podem reduzir
as mortes entre pessoas gravemente doentes com COVID-19. O tratamento com
dexametasona e bloqueadores do receptor de IL-6, tornou-se o tratamento padrao em alguns
paises para pessoas hospitalizadas com COVID-19 que precisam de assisténcia respiratéria
(07/05/2021). Fonte: Nature

Este estudo é o primeiro a relatar a tolerabilidade, seguranca, farmacocinética (PK) e
imunogenicidade do anticorpo monoclonal anti-SARS-CoV-2 humano recombinante,
etesevimabe (CB6, JS016, LY3832479 ou LY-CoV016), em adultos saudaveis. O artigo
envolve um estudo de fase 1 randomizado, duplo-cego, controlado por placebo. Um total de
40 participantes foram inscritos para receber uma Unica dose intravenosa de etesevimabe
ou um placebo em uma das quatro coortes de dose intravenosa ascendente sequencial.
Dezessete (42,5%) participantes experimentaram 22 eventos adversos emergentes do
tratamento (TEAEs) que estavam relacionados ao medicamento, e as taxas desses TEAEs
entre coortes de diferentes doses foram numericamente comparaveis. Nenhuma diferenca
foi observada entre o grupo de etesevimabe combinado e o grupo de placebo. A exposi¢do
apos a infusao de etesevimabe aumentou de maneira aproximadamente proporcional a
medida que a dose aumentou de 2,5 para 50 mg / kg. O valor da meia-vida de eliminacao (t1
/ 2) nao diferiu entre as diferentes coortes de dose e foi estimado em cerca de 4 semanas.
Etesevimabe foi bem tolerado ap6s a administragdo de uma dose Unica no intervalo de 2,5
mg / kg a 50 mg / kg em adultos chineses saudaveis. Os perfis farmacocinéticos de
etesevimabe em voluntarios saudaveis mostraram distribuicdo tipica de anticorpos
monoclonais e caracteristicas de eliminacdao. (Este estudo foi registrado em
ClinicalTrials.gov sob o identificador NCT04441918.) (10/05/2021). Fonte: Antimicrobial
Agents Chemotherapy

Artigo fornece uma perspectiva histdrica sobre a evolucao e as investigacdes realizadas para
explorar as aplicagdes de Ashwagandha como planta medicinal, destacando-se como
estimulador imunolégico especial para COVID-19. Ela também encontra aplicagées como
intensificador de resisténcia cardiorrespiratoria, anti-envelhecimento, antioxidante,
hipoglicémico, hipocolesterolémico e como um adaptogénico eficaz. O artigo conclui com
questdes de pesquisa abertas, os desafios do uso de Ashwagandha como planta medicinal no
cenario atual (13/03/2021). Fonte: International Journal of Pharmaceutical Research



https://dx.doi.org/10.1128/AAC.00350-21
https://dx.doi.org/10.1128/AAC.00350-21
https://www.nature.com/articles/d41586-021-01090-z
https://dx.doi.org/10.1128/AAC.00350-21
https://dx.doi.org/10.1128/AAC.00350-21
https://doi.org/10.31838/ijpr/2021.13.03.051
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Estudo in silico demonstra o potencial inibitério da quinacrina e da suramina contra a
protease principal do SARS-CoV-2 (3CLpro). As moléculas de quinacrina e suramina
apresentaram um modo de inibicdo competitivo e ndo competitivo, respectivamente, com
valores de IC50 na faixa micromolar baixa. Usando simula¢des de docking e de dinamica
molecular, pesquisadores identificaram um possivel mecanismo de ligacao e os aminoacidos
envolvidos nessas interacgdes. Os resultados sugerem que a suramina, em combina¢do com
quinacrina, mostrou eficacia sinérgica promissora para inibir a 3CLpro do SARS-CoV-2
(10/05/2021). Fonte: Viruses

VACINAS

0 estudo Com-COV compara os esquemas de dosagem mista de vacinas Pfizer / Oxford-
AstraZeneca e mostra aumento na frequéncia de sintomas leves a moderados naqueles que
recebem esquema de dosagem mista. As reacoes adversas foram de curta duragao, sem
outras preocupacdes de seguranga. O impacto de esquemas mistos na imunogenicidade
ainda é desconhecido (12/05/2021). Fonte: The Lancet e University Oxford

A Anvisa aprovou os testes de fase 3 da vacina indiana Covaxin (BBV152) contra a COVID-
19. A vacina sera testada em 4,5 mil pessoas no pais, nos estados de Sao Paulo (3 mil
voluntdrios), Rio de Janeiro, Bahia e Mato Grosso (500 voluntarios cada). De acordo com a
Anvisa, a solicitacdo do estudo foi feita pela empresa Precisa Farmacéutica, parceira
brasileira da fabricante da vacina - a empresa de biotecnologia Bharat Biotech. Os
voluntdrios deverao ter, no minimo, 18 anos de idade. A vacina serd aplicada em duas doses,
com intervalo de 28 dias. A Covaxin apresentou eficacia geral de 78% nos casos sintomaticos
e de 100% em casos graves, segundo dados divulgados pela Bharat Biotech e pelo Conselho
de Pesquisa Médica da India (ICMR). Os dados fazem parte da segunda analise proviséria de
testes clinicos de fase 3. A primeira analise provisoria foi feita em marco deste ano e
apresentou eficacia de 81%. Os resultados de seguranca e eficicia da analise final estardo
disponiveis em junho (13/05/2021). Fonte: G1

Estudo sugere que adiamento da segunda dose da vacina Pfizer - BioNTech para COVID-19
poderia aumentar as respostas de anticorpos em pessoas com mais de 80 anos. Os
pesquisadores analisaram 175 individuos com mais de 80 anos, alguns dos quais estavam
sujeitos a controversa decisao do Reino Unido no final de 2020 de aumentar a lacuna entre
doses de 11-12 semanas para dar a mais pessoas protecdo parcial de uma dose de vacina.
Os niveis maximos de anticorpos foram 3,5 vezes mais elevados nas pessoas que esperaram
12 semanas pela dose de reforco do que nas pessoas que esperaram apenas 3 semanas. Os
resultados sdo tranquilizadores, mas sdo especificos para a vacina Pfizer, e a sabedoria de
adiar a segunda dose depende de quais variantes podem estar circulando (13/05/2021).
Fonte: Nature

20 funcionarios de uma instituicdo de assisténcia social foram voluntarios para do estudo
sobre o nivel de imunidade contra o SARS-COV-2 apds a segunda dose da vacina de mRNA
da Pfizer-BioNTech. Os voluntarios foram examinados quanto a presenca de anticorpos
contra peptideos de SARS-COV-2 e alguns de MERS-CoV, SARS-CoV1, HCov229E e


https://doi.org/10.3390/v13050873
https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/piiS0140-6736(21)01115-6/fulltext
https://www.ox.ac.uk/news/2021-05-13-preliminary-data-suggests-mixing-covid-19-vaccine-increases-reactogenicity
https://g1.globo.com/bemestar/vacina/noticia/2021/05/13/anvisa-autoriza-testes-da-vacina-indiana-covaxin-no-brasil.ghtml
doi:%20https://doi.org/10.1038/d41586-021-01299-y
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HCoVNL63. A avaliacdo clinica revelou que seis pessoas tiveram COVID-19 no passado.
Verificou-se ainda que: (i) Seis pessoas afirmaram a presenca de efeitos indesejaveis da
vacinac¢do, que foram mais frequentes naqueles com histéria de COVID-19; (ii) Todos os
individuos, independentemente da historia pregressa de COVID-19, responderam
igualmente bem em IgG, mas aqueles que tiveram a doenca tenderam a se sair melhor na
classe de IgA; (iii) Todos aqueles que tiveram a doenca tinham anticorpos IgG contra
antigenos do nucleocapsideo, mas também 5 de 14 que ndo tiveram a doenca; (iv) Os
anticorpos anti S2 estavam presentes nos pacientes com COVID-19 no passado, mas também
foram encontrados naqueles que nao tinham a doenca; (v) Todas as pessoas vacinadas foram
altamente positivas no IGRA e o nivel de IFN gama liberado foi correlacionado com o nimero
de linfocitos HLADR positivos no sangue. Os pesquisadores concluiram que a resposta a
vacina de mRNA da glicoproteina S de SARS-COV-2 foi inequivocamente positiva em todos
os individuos com um nivel elevado de anticorpos IgG RBD e geracdo abundante de IFN gama
em resposta aos peptidos S1. Os individuos com histéria pregressa positiva de COVID-19
responderam bem na classe IgA e frequntemente apresentaram anticorpos N e S2. Portanto,
a presenga de anticorpos N e S2 pode indicar exposi¢cao préviaao SARS-CoV2 (11/05/2021).
Fonte: Vaccines

mRNA vaccinated population
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Pesquisadores da Universidade do Alabama em Birmingham relatam evidéncias pré-clinicas
da poténcia de um candidato a vacina COVID-19 de dose unica - AACOVID - na forma de
spray nasal, que foi criado pela Altimmune Inc. 0 AACOVID esta atualmente em um teste
clinico fase 1 para testar a seguranca e aimunogenicidade nas pessoas, e a Altimmune espera
relatar dados mais robustos em junho. No presente estudo, camundongos K18-hACE2
transgénicos, que sdo altamente permissivos para a replicagdo SARS-CoV-2, foram vacinados
com uma Unica dose intranasal de AACOVID e desafiados um més depois com o virus SARS-
CoV-2 vivo. Quando os camundongos foram avaliados para o virus infeccioso SARS-CoV-2,
nenhum virus infeccioso péde ser detectado nos pulmdes de camundongos vacinados,
representando uma reduc¢do superior a 1 milhdo de vezes do virus infeccioso em
comparagdo com os controles nao vacinados. A demonstracdo de imunidade esterilizadora
é consistente com a estimulacdo da imunidade local e sistémica pelo AACOVID, incluindo
altos titulos de anticorpo neutralizante no soro, respostas de células T e, talvez o mais
importante, [gA mucosal no trato respiratorio (11/05/2021). Fonte: MedicalXpress.

Pesquisadores da farmacéutica Moderna apresentam a avaliagcdo preliminar de um estudo
clinico sobre o uso do protétipo de mRNA-1273 ou vacinas de mRNA de COVID-19
modificadas, destinadas a variantes emergentes de SARS-CoV-2 como vacinas de reforco em
participantes previamente vacinados cerca de 6 meses antes com duas doses da vacina
prototipo, mRNA-1273. As vacinas modificadas incluem um mRNA-1273.351 monovalente
que codifica para a proteina S encontrada na variante B.1.351 e mRNA-1273.211
multivalente compreendendo uma mistura 1:1 de mRNA-1273 e mRNA-1273.351. Como
vacinagdes de refor¢o unicas de 50 pg, tanto o mRNA-1273 quanto o mRNA-1273.351
tinham perfis de seguranca aceitaveis e eram imunogénicos. Os titulos de neutralizacdo de
anticorpos contra variantes B.1.351 e P.1 medidos por ensaios de neutralizacao de
pseudovirus SARS-CoV-2 (PsVN) antes das vacinacdes de reforco, aproximadamente 6 a 8
meses apos a série primdria, eram baixos ou abaixo do limite de quantificagdo do ensaio,
embora os titulos médios geométricos em relacdo a cepa do tipo selvagem tenham
permanecido acima dos niveis provavelmente protetores. Duas semanas apds as vacinagoes
de reforc¢o, os titulos contra a cepa original de tipo selvagem e variantes B.1.351 e P.1
aumentaram para niveis semelhantes ou superiores aos titulos de pico apés as vacina¢des
da série primaria. Embora tanto o mRNA-1273 quanto o mRNA-1273.351 aumentassem a
neutralizacdo da cepa original de tipo selvagem e as variantes B.1.351 e P.1, o mRNA-
1273.351 parecia ser mais eficaz no aumento da neutralizagao do virus B.1.351 versus um
reforco com mRNA-1273. O ensaio da vacina estd em andamento e o refor¢co dos
participantes do ensaio clinico com o0 mRNA multivalente-1273.211 esta atualmente sendo
avaliado (06/05/2021). Fonte: MedRxiv

Neste estudo, pesquisadores geraram o virus Vaccinia recombinante expressando a proteina
spike de comprimento total de SARS-CoV-2 (VacV-S) para avaliar a resposta imune celular e
humoral montada contra este antigeno viral em camundongos. As células T CD8 + e CD4 +
especificas para a proteina spike de SARS-CoV-2 sofreram expansao e contragao robustas e
persistiram por pelo menos 40 dias apds uma Unica imunizacdo com VacV-S. A vacinag¢ado
também causou o rapido surgimento de anticorpos neutralizantes de IgG especificos da
spike. Curiosamente, ambas as respostas imunes celular e humoral direcionaram fortemente


https://medicalxpress.com/news/2021-05-intranasal-covid-vaccine-candidate-sterilizing.html
https://doi.org/10.1101/2021.05.05.21256716
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o dominio S1 de spike apds a imunizagdo com VacV-S. No geral, esses achados demonstram
que uma abordagem de imunizagdo usando VacV ou versoes atenuadas de VacV expressando
a proteina spike de SARS-CoV-2 selvagem de comprimento total pode ser usada para o
desenvolvimento de vacina adicional para prevenir a disseminacdo da COVID-19
(10/05/2021). Fonte: The Journal of Immunology

CIENCIA

A resposta imune inata € critica para o controle de infec¢des por meio da liberacdo de
citocinas e quimiocinas. No entanto, a gravidade do paciente durante algumas infecgdes,
incluindo SARS-CoV-2, é impulsionada pela liberacao de citocinas hiperativas ou tempestade
de citocinas. Os sensores inatos que ativam a produc¢do de citocinas e quimiocinas proé-
inflamatérias durante a COVID-19 permanecem mal caracterizados. No presente estudo, foi
demostrado que tanto a expressao de TLR2 (toll-like receptor-2) quanto de Myd88 foi
associada a gravidade da COVID-19. TLR2 e Myd88 foram necessarios para respostas
inflamatdrias induzidas por (B-coronavirus, e a sinalizacao dependente de TLR2 induziu a
produgdo de citocinas pro-inflamatérias durante a infec¢do por coronavirus independente
da penetracgao viral na célula. O TLR2 detectou a proteina do envelope SARS-CoV-2 como seu
ligante. Além disso, o bloqueio da sinalizacao de TLR2 in vivo forneceu protecdo contra a
patogénese da infec¢ao por SARS-CoV-2. No geral, o estudo fornece uma compreensao critica
do mecanismo molecular de deteccdo de [-coronavirus e producao de citocinas
inflamatérias, o que abre novos caminhos para estratégias terapéuticas contra COVID-19
(07/05/2021). Fonte: Nature Immunology

O SARS-CoV-2 é o agente causador da COVID-19 e as infec¢des humanas resultaram em uma
emergéncia de saude global. Os modelos de animais pequenos que reproduzem os
elementos-chave das infec¢des humanas por SARS-CoV-2 sdo necessarios para a triagem
rigorosa de fArmacos candidatos para mitigar doencas graves e prevenir a disseminagdo da
SARS-CoV-2. Os camundongos transgénicos que expressam o receptor viral da enzima
conversora de angiotensina humana 2 (hECAZ2) sob o controle do promotor da queratina 18
(K18) desenvolvem doencga respiratoria grave e letal subsequente ao desafio intranasal de
SARS-CoV-2. Alguns camundongos infectados que sobrevivem ao desafio tém danos
pulmonares residuais e infeccdo cerebral persistente no dia 28 poés-infec¢do, apesar da
presenca de anticorpos neutralizantes anti-SARS-CoV-2. Os pesquisadores demonstraram
que o plasma convalescente humano anti-SARS-CoV-2 protege K18-hACE2 contra doengas
graves e os resultados indicam o uso de camundongos K18-hACE2 para estudos de eficacia
protetora de contramedidas médicas anti-SARS-CoV-2 (07/05/2021). Fonte: Microbiology

Society

Estudo de caso-controle foi conduzido com 213 individuos positivos para SARS-CoV-2, onde
os casos foram definidos como pacientes COVID-19 com dificuldade respiratéria que
requerem suporte de oxigénio (N = 38) e os controles foram aqueles com sintomas leves a
moderados da doenca que nao necessitaram de oxigenoterapia ao longo de todo o curso
clinico. Os niveis de mRNA de ECA2 e TMPRSS2 foram avaliados em amostras de esfregaco
nasofaringeo por RT-qPCR e analises de regressdo logistica foram aplicadas para estimar


https://doi.org/10.4049/jimmunol.2100054
https://www.nature.com/articles/s41590-021-00937-x
https://www.microbiologyresearch.org/content/journal/jgv/10.1099/jgv.0.001599
https://www.microbiologyresearch.org/content/journal/jgv/10.1099/jgv.0.001599
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associacoes com resultados respiratorios. Os niveis de ECA2 e TMPRSS2 se correlacionaram
positivamente com a idade, que também foi fortemente associada com desconforto
respiratorio. Quando os swabs nasofaringeos foram comparados aos lavados
broncoalveolares em uma coorte independente de pacientes com COVID-19 sob ventilacdo
mecanica, niveis de expressao semelhantes desses genes foram observados. Esses dados
sugerem o TMPRSS2 / ECA2 nasofaringeo como um candidato promissor para modelos de
predigdo adicionais no COVID-19 (06/05/2021). Fonte: Nature

Estudo busca analisar as respostas imunolégicas e os mecanismos que limitam a progressao
dos sintomas em casos assintomaticos de infeccdao por SARS-CoV-2. Os pesquisadores
caracterizaram de forma abrangente os perfis transcriptomicos, respostas de citocinas,
capacidade de neutralizacdo de anticorpos e fendtipos imunes celulares de pacientes
assintomaticos com infec¢do aguda de SARS-CoV-2 para identificar potenciais mecanismos
de protecdo. Os pesquisadores citam que em comparacdo com os pacientes sintomaticos, os
pacientes assintomaticos apresentaram contagens mais altas de neutréfilos maduros e
menor propor¢ao de monocitos que expressam CD169 + no sangue periférico. Os niveis
sistémicos de citocinas pro-inflamatérias também foram mais baixos em pacientes
assintomaticos, acompanhados por assinaturas de genes proé-inflamatérios mais leves
(07/05/2021). Fonte: EMBO Molecular Medice

Estudo investigou a dindmica da infec¢ao pelo SARS-CoV-2 em uma populagao vulneravel de
criangas e seus contatos domésticos em uma favela no Rio de Janeiro. Os ensaios de RT-PCR
e sorologias para IgG contra COVID-19 foram realizados em criangas e seus contatos
domésticos durante as consultas na clinica de atencao primaria a sadde. Foram inscritos 667
participantes de 259 domicilios divididos em 323 criangas (0 a 13 anos), 54 adolescentes
(14 a 19 anos) e 290 adultos. 13,9% das criancas apresentaram PCR+ para o SARS-CoV-2. A
infecgcdo por SARS-CoV-2 foi mais frequente em criancas < 1 ano (25%) e criangas de 11 a 13
anos (21%). Nenhuma crianca apresentou sintomas graves de COVID-19. A infecgdo
assintomatica foi mais prevalente em criancas < 14 anos do que naqueles > 14 anos (74,3%
e 51,1, respectivamente). Todas as criancas (N=45) diagnosticadas com SARS-CoV-2 tiveram
contato adulto com evidéncias de infeccdo recente. Os autores concluiram que as crianc¢as
ndo parecem ser a fonte da infeccdo pelo SARS-CoV-2 e, mais frequentemente, adquirem o
virus de adultos (16/04/20210). Fonte: Pediatrics

Pesquisadores avaliaram a recorréncia potencial de COVID-19 em pacientes com teste SARS-
CoV-2 positivo repetido. Entre 23.176 pacientes com teste positivo para SARS-CoV-2, 1.301
(5,6%) tiveram pelo menos um ensaio de RT-PCR adicional para SARS-CoV-2 260 dias
depois. Dos 122 testes positivos, 114 tinham dados suficientes para avaliacdo. O intervalo
meédio para o RT-PCR positivo recorrente foi de 85,5 dias. Depois de combinar dados de
limiar de ciclo clinico e RT-PCR, quatro pacientes (3,5%) preencheram os critérios para
provavel recorréncia de COVID-19. Todos os quatro apresentaram sintomas na recorréncia
e trés exigiram um nivel mais alto de cuidados médicos em compara¢do com o diagnostico
inicial. Depois de incluir seis pacientes adicionais (5,3%) com possivel recorréncia, a
incidéncia de recorréncia foi de 4,3 casos por 10.000 pacientes de COVID-19 (04/05/2021).
Fonte: PLOS ONE


https://www.nature.com/articles/s41598-021-88944-8
https://www.embopress.org/doi/abs/10.15252/emmm.202114045
doi:%2010.1542/peds.2021-050182
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0251214
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TESTES PARA DIAGNOSTICO

Estudo observacional em um National Health de 185 leitos com duas estratégias de teste
consecutivos: teste de casos sintomdticos apenas, seguido por testes semanais em toda a
instalacdo de funcionarios e residentes, independentemente dos sintomas. O teste
nasofaringeo e orofaringeo com RT-PCR para SARS-CoV-2, incluindo sequenciamento de
amostras positivas, foi realizado com avaliagdo de sintomas padronizados. No total 91,1%
dos funcionarios positivos para SARS-CoV-2 eram sintomaticos, sem diferenca entre as duas
estratégias de teste. A perda de olfato e paladar, dor de garganta, dor de cabeca ou mialgia
dificilmente foram relatados em residentes em comparagdo com toda a equipe

(07/05/2021). Fonte: Age and Ageing

Em funcdo dos testes rapidos de antigeno geralmente apresentarem desempenhos mais
baixos do que o esperado, seu uso para triagem na linha de frente a ainda é controverso.
Apesar da falta de dados do uso clinico diario, os ensaios microfluidicos de terceira geracao
(como o teste LumiraDx SARS-CoV-2 Ag) foram recentemente sugeridos por terem
desempenhos semelhantes aos do RT-qPCR e foram propostos como ferramentas
alternativas de diagnéstico. Ao analisar 960 swabs nasofaringeos de 960 individuos nas
admissoes do departamento de emergéncia de um hospital de COVID-19 terciario, o ensaio
LumiraDx demonstrou uma especificidade de 97% e uma sensibilidade de 85% em
comparagao com RT-qPCR, que aumenta para 91% para amostras com um limite de ciclo <
29. Cinquenta resultados LumiraDx falso-negativos foram confirmados por quantificagdo
direta de RNA genomico SARS-CoV-2 por meio de PCR digital de gota, respectivamente,
indicando a presenca de replicagcdo viral ativa. No geral, o teste LumiraDx cumpre os
requisitos minimos de desempenho da OMS. No entanto, o risco de um erro de
reconhecimento de pacientes com COVID-19 ativo persiste e a necessidade de confirmagao
RT-qPCR nao deve ser alterada (01/05/2021). Fonte: Viruses

TELEMEDICINA E INTELIGENCIA ARTIFICIAL

Artigo demonstra que diferencas quantitativas ou qualitativas na imunidade podem
conduzir e predizer a gravidade clinica da COVID-19. Assim, autores, mediram citocinas pré-
inflamatdrias, antiinflamatérias e antivirais séricas em combinacdo com a resposta de
anticorpos anti-SARS-CoV-2 em pacientes com COVID-19 admitidos em centros de cuidados
terciarios. Usando aprendizado de maquina (machine learning) e empregando agrupamento
hierarquico ndo supervisionado, agndstico a gravidade, foram identificados trés imunotipos
distintos que foram mostrados ap6s o agrupamento para prever cursos clinicos muito
diferentes, como melhora clinica ou deterioracao clinica. Os imunotipos ndo se associaram
cronologicamente a duracdo da doenca, mas refletiram variagdes na natureza e na cinética
da resposta imunolégica individual do paciente. Neste estudo foi demonstrado que a
imunofenotipagem pode estratificar os pacientes em subtipos clinicos de alto e baixo risco,
com perfis distintos de citocinas e anticorpos, que podem prever a progressao da gravidade
e orientar a terapia personalizada (09/05/2021). Fonte: medRxiv


https://academic.oup.com/ageing/advance-article/doi/10.1093/ageing/afab081/6270854
https://doi.org/10.3390/v13050818
https://doi.org/10.1101/2021.05.07.21256531

