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Acesse o portal do OBTEC COVID-19 para o histérico de noticias e artigos cientificos, estudos
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0 Reino Unido comegou nesta terga-feira (8) a vacinar sua populagao contraa COVID-19 com
a vacina da farmacéutica norte-americana Pfizer e da empresa alema de biotecnologia
BioNTech. O pais europeu é o primeiro a iniciar campanha de vacinacdo com a vacina
desenvolvida pela parceria das duas empresas, o que pode ser um divisor de dguas no
combate ao novo coronavirus (08/12/2020). Fonte: G1

Estudo avalia a seguranca e eficacia da vacina ChAdOx1 nCoV-19 em uma analise interina
agrupada de quatro ensaios. Esta analise inclui dados de quatro estudos cegos,
randomizados e controlados em andamento feitos em todo o Reino Unido, Brasil e Africa do
Sul. Os participantes com 18 anos ou mais foram atribuidos aleatoriamente (1:1) ao
ChAdOx1 nCoV-19 vacina ou controle (vacina meningocdcica do grupo A, C, W e Y conjugada
ou solucio salina). O grupo nCoV-19 recebeu duas doses contendo 5 x 10*° particulas virais
(dose padrao; coorte SD / SD); um subconjunto no Reino Unido do ensaio recebeu meia dose
como primeira dose (dose baixa) e uma dose padrdo como segunda dose (coorte LD / SD). A
andlise de eficacia primaria incluiu COVID-19 sintomdtico em participantes soronegativos
com um acido nucleico zaragatoa com teste de amplificacdo positivo mais de 14 dias ap0s
uma segunda dose da vacina. Os participantes foram analisados de acordo com o tratamento
recebido, com corte de dados em 4 de novembro de 2020. A eficacia da vacina foi calculada
como um risco relativo derivado de um modelo de regressao de Poisson robusto ajustado
para aidade (08/12/2020). Fonte: The Lancet


https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/
https://g1.globo.com/bemestar/vacina/noticia/2020/12/08/idosa-de-90-anos-e-a-primeira-a-ser-vacinada-contra-covid-no-reino-unido.ghtml
https://www.thelancet.com/lancet/article/s0140-6736(20)32661-1
https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/Arquivos%20Textos/Estudo8Vacinas.pdf
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

Pagina 2

Primary efficacy analysis: Secondary efficacy analysis:
SD/SD or LD/SD vaccination first standard dose
0-06 Treatment group =
2 —— ChAdOx1 nCoV-19
2 0051 — MenACWY J
g
3
= 004 i
o
S
£ 0034 -
Ok y:
= 002 % 1%
2 = a
5 S S
2 0014 32 159
5 o o
o | i
0 T T T

T 1
0 30 60 90 120 150

Days since second dose Days since first standard dose

0

Number at risk
(number censored)
ChAdOx1 nCoV-19 5807 5639 4779 3181 499 0 6307 5732 4857 3681 2490 0
(0) (189) (1162) (2620) (5300) (5777) (0) (645) (1443) (2636) (3811) (6256)
MenACWY 5829 5657 4765 3146 435 0 6297 5718 4836 3652 2452 0
(0) (182) (1164) (2636) (5322) (5728) (0) (639) (1424) (2599) (3760) (6156)

Atualizagdes da pesquisa COVID: uma vacina contra o coronavirus mostra beneficios
duradouros. A empresa de biotecnologia Moderna em Cambridge, Massachusetts, relatou
que sua vacina é mais de 94% eficaz na prevenc¢do de COVID-19. Para avaliar se essa prote¢do
dura, pesquisadores analisaram o sangue de 34 voluntarios do estudo que receberam duas
doses da vacina com um més de intervalo. Os niveis de anticorpos que se ligam a uma
proteina chave SARS-CoV-2 atingiram um pico de 1 a 2 semanas apds a segunda vacina e
cairam apenas ligeiramente nos 2,5 meses subsequentes. Quatro meses ap0s a primeira
injecdo, seus sangues ainda continham anticorpos ‘neutralizantes’ que desativam o virus, e
nenhum dos participantes experimentou quaisquer efeitos colaterais graves relacionados a
vacina. Os resultados mostram que a vacina pode fornecer uma resposta de anticorpos
“duravel”, escrevem os autores (08/12/2020). Fonte: Nature

MEDICAMENTOS

A emetina é um antiviral potente que atua em muitos virus na faixa de baixo nM, com varios
estudos em animais e humanos demonstrando atividade antiviral. Historicamente, a emetina
foi usada para tratar pacientes com gripe espanhola, nos ultimos estagios da pandemia no
inicio do século XX. Segundo pesquisadores, embora ndo existam dados de resposta a dose
anti-inflamatéria disponiveis, com base no modo de acdo potencial, as a¢des anti-
inflamatérias também podem ocorrer em doses baixas. Este artigo examina a toxicidade da
emetina observada na pratica clinica e laboratorial, e discute os métodos de administracao
que visam reduzir os efeitos colaterais caso sejam necessarias doses mais altas. Embora a


https://dx.doi.org/10.1038/d41586-020-00502-w
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emetina seja uma "farmaco puro”, pois é extraida da ipecacuanha, algumas das diferencas
entre a emetina e a ipeca também sao discutidas (27/11/2020). Fonte: Pharmaceuticals

Estudo de coorte com base em registro nacional na Suécia, de fevereiro a maio de 2020, para
avaliar se o uso continuo de anticoagulante oral direto (DOAC) estava associado a risco
reduzido de admissao hospitalar por COVID-19 confirmado por laboratério ou um composto
de intensivo admissdo na unidade de cuidados (UTI) ou ébito devido a COVID - 19
confirmado por laboratorio. O uso continuo de DOAC nao foi associado a risco reduzido de
COVID-19 grave, indicando que o progndstico ndo seria modificado pelo inicio precoce do
DOAC ambulatorial (01/12/2020). Fonte: Journal of Internal Medicine

VACINAS

O Reino Unido comecou nesta terca-feira (8) a vacinar sua populacao contraa COVID-19 com
a vacina da farmacéutica norte-americana Pfizer e da empresa alema de biotecnologia
BioNTech. O pais europeu é o primeiro a iniciar campanha de vacinacdo com a vacina
desenvolvida pela parceria das duas empresas, o que pode ser um divisor de dguas no
combate ao novo coronavirus (08/12/2020). Fonte: G1

A FDA divulgou nesta terca-feira (8) um documento que detalha informagdes sobre a eficacia
da vacina BNT162b2, desenvolvida pela Pfizer em parceria com a BioNTech. De acordo com
o documento, a FDA confirmou a eficdcia de 95% da vacina, cerca de sete dias apds a
aplicagdo da segunda dose. Mesmo assim, foi relatado que a vacina traz uma certa protecdo
se também for aplicada em apenas uma dose. A ideia das empresas é que duas doses de 30
microgramas sejam aplicadas em um intervalo de 21 dias. Ainda segundo o documento
divulgado pela FDA, a eficacia da vacina durante o intervalo entre a primeira e a segunda
dose é de 52,4%, o que ndo significa que apenas uma dose seria o suficiente para uma
imunizacdo segura. Além da eficacia, foram relatadas as reagdes que a vacina pode causar no
organismo, como fadiga, dor de cabeca e muscular, calafrios, dores articulares e febre
(08/12/2020). Fonte: CNN

Estudo avalia a seguranca e eficacia da vacina ChAdOx1 nCoV-19 em uma analise interina
agrupada de quatro ensaios. Esta andlise inclui dados de quatro estudos cegos,
randomizados e controlados em andamento feitos em todo o Reino Unido, Brasil e Africa do
Sul. Os participantes com 18 anos ou mais foram atribuidos aleatoriamente (1:1) ao
ChAdOx1 nCoV-19 vacina ou controle (vacina meningocécica do grupo A, C, W e Y conjugada
ou solucio salina). O grupo nCoV-19 recebeu duas doses contendo 5 x 10*° particulas virais
(dose padrao; coorte SD / SD); um subconjunto no Reino Unido do ensaio recebeu meia dose
como primeira dose (dose baixa) e uma dose padrdo como segunda dose (coorte LD / SD). A
analise de eficacia primaria incluiu COVID-19 sintomatico em participantes soronegativos
com um acido nucleico zaragatoa com teste de amplificacdo positivo mais de 14 dias apds
uma segunda dose da vacina. Os participantes foram analisados de acordo com o tratamento
recebido, com corte de dados em 4 de novembro de 2020. A eficicia da vacina foi calculada
como um risco relativo derivado de um modelo de regressdao de Poisson robusto ajustado
para a idade (08/12/2020). Fonte: The Lancet


https://doi.org/10.3390/ph13120428
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/joim.13205
https://g1.globo.com/bemestar/vacina/noticia/2020/12/08/idosa-de-90-anos-e-a-primeira-a-ser-vacinada-contra-covid-no-reino-unido.ghtml
https://edition.cnn.com/world/live-news/coronavirus-pandemic-12-08-20-intl/h_adca135a0dc79384b4b7847e03bc37b3
https://www.thelancet.com/lancet/article/s0140-6736(20)32661-1
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A Agéncia Reguladora de Medicamentos e Produtos de Saude (MHRA) independente do
Reino Unido aprovou a vacina COVID-19 da Pfizer e da BioNTech. A vacina de mRNA,
BNT162b2, foi considerada até 95% eficaz 28 dias apds a primeira dose em um estudo de
fase III. O estudo avaliou 170 casos confirmados de COVID-19, 162 dos quais foram
observados no grupo de placebo. Houve 10 casos graves, nove dos quais no grupo do
placebo. A vacina sera transportada em gelo seco, pois deve ser armazenada por volta de T=
-70°C. Depois de entregue, pode ser guardado no frigorifico durante cinco dias
(02/12/2020). Fonte: BM]

Atualizagoes da pesquisa COVID: uma vacina contra o coronavirus mostra beneficios
duradouros. A empresa de biotecnologia Moderna em Cambridge, Massachusetts, relatou
que sua vacina é mais de 94% eficaz na prevenc¢do de COVID-19. Para avaliar se essa protec¢do
dura, pesquisadores analisaram o sangue de 34 voluntarios do estudo que receberam duas
doses da vacina com um més de intervalo. Os niveis de anticorpos que se ligam a uma
proteina chave SARS-CoV-2 atingiram um pico de 1 a 2 semanas apds a segunda vacina e
cairam apenas ligeiramente nos 2,5 meses subsequentes. Quatro meses apos a primeira
injecdo, seus sangues ainda continham anticorpos ‘neutralizantes’ que desativam o virus, e
nenhum dos participantes experimentou quaisquer efeitos colaterais graves relacionados a
vacina. Os resultados mostram que a vacina pode fornecer uma resposta de anticorpos
“duravel”, escrevem os autores (08/12/2020). Fonte: Nature

Pesquisadores descrevem os dados de imunogenicidade apds 119 dias da primeira
vacinacdo (90 dias apds a segunda vacinagdo) em 34 participantes adultos saudaveis no
mesmo ensaio que receberam duas injecdes de vacina de RNA mensageiro, mRNA-1273 (na
dose de 100 pg), para prevenir a infecgdo por SARS-CoV-2. As injecdes foram recebidas com
28 dias de intervalo. Os receptores foram estratificados de acordo com aidade (18 a 55 anos,
56 a 70 anos, ou 271 anos), e os ensaios usados foram descritos anteriormente. Anticorpos
neutralizantes séricos continuaram a ser detectados em todos os participantes no dia 119.


https://www.bmj.com/content/371/bmj.m4714
https://dx.doi.org/10.1038/d41586-020-00502-w
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Embora os correlatos de protecdo contra a infeccao por SARS-CoV-2 em humanos ainda ndo
estejam estabelecidos, esses resultados mostram que, apesar de um ligeiro declinio
esperado nos titulos de ligacao e anticorpos neutralizantes, o mRNA-1273 tem o potencial
de fornecer imunidade humoral duravel. A infec¢do natural produz longevidade variavel de
anticorpos e pode induzir respostas robustas de células B de memdria, apesar da baixa
atividade neutralizante do plasma. Embora a resposta celular de memdria ao mRNA-1273
ainda nao esteja definida, esta vacina induziu respostas T auxiliares de tipo 1 de CD4
primarias apds 43 dias da primeira vacinacao e estudos de células B induzidas por vacina
estdo em andamento. Os resultados fornecem suporte para o uso de uma dose de 100 pg de
mRNA-1273 em um estudo de fase 3 em andamento, que recentemente mostrou uma taxa
de eficacia de 94,5% em uma analise intermediaria (03/12/2020). Fonte: NE]M

Pesquisadores discutem os ensaios de vacinas COVID-19 controlados por placebo e explicam
o porqué de ainda precisarmos deles. Segundo os cientistas, como centenas de milhdes de
pessoas em alguns grupos prioritarios acabardo sendo vacinadas contra a COVID-19, o
mundo precisa de evidéncias altamente confiaveis da seguranca da vacina que possam ser
explicadas ao publico de maneira direta e convincente. Eles alertam ainda que os estudos
atuais de fase 3 geralmente fornecem dados controlados sobre cerca de 20.000 receptores
de vacina e 20.000 receptores de placebo e que, embora esses nimeros devam ser
suficientes para detectar eventos adversos relativamente comuns, existe o risco de omitir ou
exagerar eventos menos comuns, mas clinicamente importantes. Como um grande nimero
de pessoas sera vacinado rapidamente, a vacinag¢do inevitavelmente parecera estar
temporariamente associada a alguns eventos adversos incomuns (02/12/2020). Fonte:

NEJM

Quatro vacinas estdo em teste no Brasil. Nenhuma delas foi aprovada e registrada pela
Anvisa. Os dados gerais sobre as empresas desenvolvedoras e a fase atual da vacina pode
ser verificado na figura que se segue (07/12/2020). Fonte: UOL

Vacinas em teste no Brasil

Oxford e AstraZeneca
(Reino Unido)

Locais de teste: SP, RJ, BA, RS e
RN

Coordenagdo: CRIE - Unifesp
Contrato ou intengao de
compra assinado: Sim

Doses necessarias: 2

Fase atual: Apds apresentar
resultados preliminares do

estudo clinico, a farmacéutica
anunciou novos testes da fase 3

Préxima fase: Aprovagio da
Anvisa

CoronaVac
(China)

Locais de teste: SP, RS, MG, PR,
RJeDF

Coordenagio: Instituto
Butantan

Contrato ou intencio de
compra assinado: Sim, mas
Ministério da Satide voltou atrds

Doses necessarias: 2 (com
intervalo de 14 dias)

Fase atual: Avaliag3o dos
resultados preliminares do
estudo clinico

Préxima fase: Apresentagdo dos
resultados preliminares

Pfizer e BioNTech
(EUA e Alemanha)

Locais de teste: SP e BA
Coordenagdo: Cepic e
Instituig3o Obras Sociais Irm3
Dulce

Contrato ou intengao de
compra assinado: Nio
Doses necessarias: 2

Fase atual: Obteve registro da
NICE, agéncia no Reino Unido
Préxima fase: Aprovaco da
Anvisa

Janssen
(Bélgica)

Locais de teste: SP, RJ, RS, PR,
MG, BA, RN, DF, MT, MS e SC
Coordenagao: Cepic
Contrato ou intengao de
compra assinado: Ndo

Doses necessarias: 1 0u2 (em
avaliagio)

Fase atual: Estudo clinico de
eficicia

Préxima fase: Avaliago dos

resultados preliminares em
estudo clinico


https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMc2032195
https://doi.org/10.1056/NEJMp2033538
https://noticias.uol.com.br/saude/ultimas-noticias/redacao/2020/12/07/coronavac-outros-paises-aprovacao.htm
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Sitio faz acompanhamento constante das vacinas em estadgio mais avan¢ado. Hoje, sdo 58
vacinas em estudo clinico e 86 em estudos pré-clinicos mais avancados. Das vacinas em Fase
3, 7 tem autorizacdo de uso limitado, principalmente na China e Russia e uma teve
autorizagdo para comercializagdo (08/12/2020). Fonte: NYTimes

CIENCIA

Andlise longitudinal das respostas humorais especificas da SARS-CoV-2 em 87 pacientes em
1,3 e 6,2 meses apo6s a infeccdo. Embora os titulos de anticorpos e a capacidade de
neutralizagdo tenham diminuido com o tempo, as células B de memoria especificas para o
dominio de ligacdo ao receptor da proteina spike (S) SARS-CoV-2 persistiram até 6 meses
apo6s a infeccao. Essas células B de memoéria exibem mudancas na composicdo clonal e
podem gerar anticorpos com maior poténcia e amplitude de neutralizacdo. Consistente com
a evolucdo continua de anticorpos, as bidpsias intestinais mostraram persisténcia dos
antigenos SARS-CoV-2 3 meses ap6s a infec¢do em alguns individuos. Esses dados sugerem
que a persisténcia das células B de memoria que continuam a evoluir pode fornecer
respostas humorais eficazes apds a reexposi¢do do virus (01/12/2020). Fonte: Nature

Estudo analisou as respostas sorologicas ao SARS-CoV-2 em 254 individuos, desde
assintomaticos a pacientes internados em tratamento intensivo - CTI - com andlise detalhada
das respostas de anticorpos aos antigenos RBD, S1 e N do SARS-CoV-2, e ensaios funcionais
para testar o bloqueio pelos anticorpos da ligagio RBD-ECA2 ou da neutralizacao do virus
portador de pseudo-spike. Inicialmente, foi verificado que antes do inicio dos sintomas, ndo
havia anticorpos contra SARS-CoV-2, o que sugere que nao ha imunidade cruzada com
outros coronavirus da comunidade. O estudo verificou que em pacientes mais graves a carga
viral é maior, assim como os titulos de anticorpos. Os dados derivados de pacientes
internados, ambulatoriais e individuos assintomaticos, com uma coorte adicional de
validagdo assintomadtica, mostram claramente que ndo apenas IgM e IgA, mas também os
titulos de IgG para os antigenos RBD, S1 e N, atividade de bloqueio de ligagdo RBD-ECAZ2 e
titulos de neutralizacdo viral para spike pseudotipado, comecam a diminuir
aproximadamente no primeiro més apds o inicio dos sintomas. O declinio nos titulos de
anticorpos é mais evidente em individuos que tiveram infeccdo assintomatica ou doencga
leve, que produzem niveis mais baixos de anticorpos no pico de suas respostas. Os dados do
estudo nao permitem prever a fracao de individuos suscetiveis a reinfeccao ou se manterao
os niveis baixos de titulos de anticorpos. Importa ressaltar que a reducdo dos niveis de
anticorpos nao necessariamente indica perda da imunidade, pois é possivel que a produgao
local de anticorpos na mucosa das vias aéreas seja eficiente e a resposta das células de
memoria B e T sejam mais rapidas e eficientes em infec¢des futuras. Ainda que as estratégias
de vacinagdo atuais em ensaios clinicos sejam diferentes da infeccdo natural em varios
aspectos, a diminuicao dos anticorpos apo6s a infeccdo levanta a questao de quanto tempo os
anticorpos produzidos pela vacinagdo irdo durar, e se sera necessario reforco frequente para
manter a protecdo, assumindo que vacinas seguras e eficazes sejam identificadas
(04/12/2020). Fonte: Science Immunology



https://www.nytimes.com/interactive/2020/science/coronavirus-vaccine-tracker.html
https://www.nature.com/articles/s41577-020-00481-z
https://immunology.sciencemag.org/content/5/54?current-issue=y
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Revisao de estudos estruturais sobre o virus e seu papel no desenvolvimento de terapias
com base na sua estrutura que identificou cinco estagios distintos dos quais numerosos
ensaios clinicos e de vacinagdo surgiram junto com um nimero incontavel de estudos de
descoberta de drogas atualmente em desenvolvimento para intervencdao em doengas. Das 20
proteinas SARS-CoV-2 principais, 13 estruturalmente para SARS-CoV-2 com a maioria tendo
um homoélogo estrutural SARS-CoV e MERS-CoV relacionado, totalizando cerca de 300

estruturas atualmente disponiveis em repositorios publicos (01/12/2020). Fonte:
Biochemical Society Transactions
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No presente estudo, pesquisadores propoem um modelo matemadtico deterministico
incorporando seis compartimentos de quarentena e isolamento: suscetivel (S), populacoes
expostas (E), colocadas em quarentena (Q), infectadas (I), isoladas (J) e recuperadas (R)
(também chamado de modelo de epidemia SEQIJR) para (i) descrever os atuais padroes de
transmissdo de COVID-19 na India, (ii) avaliar o impacto das intervencées nio farmacéuticas
(NPIs), como o isolamento da populacdo, a quarentena da populagao exposta ao COVID-19 e
bloqueio nacional atualmente implementadas, e (iii) prever o futuro curso da pandemia com
varios cenarios de NPIs na India. Em resumo, os resultados concluem que o bloqueio
nacional com alta eficiéncia pode diminuir drasticamente os casos de COVID-19. Além disso,
uma combinag¢do adequada de bloqueio combinado com NPIs pode causar o impacto mais
forte e rapido na disseminagio de COVID-19 na India (24/11/2020). Fonte: Chaos


https://portlandpress.com/biochemsoctrans/article/doi/10.1042/BST20200396/227086/A-pocket-guide-on-how-to-structure-SARS-CoV-2
https://doi.org/10.1063/5.0021353

TESTES PARA DIAGNOSTICO

Pesquisadores adaptaram um ensaio imunoenzimatico (ELISA) a base de soro disponivel
comercialmente para uso com amostras de saliva, alcancando sensibilidade de 84,2% e
especificidade de 100% em um conjunto de 149 amostras clinicas. Esta estratégia permitira
testes generalizados e acessiveis para pacientes que sofreram desta doenca, ao mesmo
tempo que minimiza o risco de exposicao para profissionais de saude (01/12/2020). Fonte:

Scientific reports
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https://www.nature.com/articles/s41598-020-77555-4

