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DESTAQUES

Artigo apresenta os resultados de Fase I dos testes clinicos com a candidata a vacina de
mRNA da empresa norte americana Moderna. Os ensaios incluiram 45 adultos saudaveis
entre 18 e 55 anos de idade, que receberam duas doses da vacina, com 28 dias de intervalo,
com mRNA-1273 em uma dose de 25 pg, 100 pg ou 250 pg. Cada dose foi testada em um
grupo de 15 participantes. A vacina mRNA-1273 induziu respostas imunes anti-SARS-CoV-
2 em todos os participantes, e nao foram identificadas preocupacdes de seguranca que
limitassem o teste. Os achados apoiam a continuacdo do desenvolvimento desta vacina.

(14/07/2020) Fonte: The new England Journal of Medicine

Uma nova técnica para radiografia moével de térax através do vidro foi desenvolvida
permitindo que a unidade de raios-X permaneca fora do quarto do paciente, reduzindo
efetivamente o tempo de limpeza associado a desinfeccio do equipamento. A técnica
também reduziu o risco de infec¢do dos radiografistas (13/07/2020). Fonte: Physical and

Engineering Sciences in Medicine



https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2022483
https://link.springer.com/article/10.1007/s13246-020-00899-8#Fig1
https://link.springer.com/article/10.1007/s13246-020-00899-8#Fig1
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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O Instituto do Coracao (Incor) do Hospital das Clinicas vai testar, a partir de 16 de julho
de 2020, dez respiradores mecanicos para leitos de Unidades de Terapia Intensiva (UTIs)
desenvolvidos pela Escola Politécnica da Universidade de Sao Paulo (USP). Os
equipamentos foram construidos a partir de um programa que contou com doagdes de R$
7 milhdes, da iniciativa privada, para criar uma alternativa a importacdo desses
equipamentos, escassos diante da pandemia do coronavirus. O trabalho de criacdo do
modelo durou cerca de quatro meses e teve participacao de 200 pessoas (15/07/2020).
Fonte: Estaddo, Olhar Digital

Para tracar o perfil das respostas IgG e IgM especificas de SARS-CoV-2, os autores
construiram um microarray de proteoma SARS-CoV-2 com 18 das 28 proteinas previstas.
Um conjunto de 29 soros convalescentes usado foi usado para testagem, o perfil global de
IgG e IgM foi obtido simultaneamente por meio de uma estratégia de dupla cor. Os dados
mostraram claramente que tanto a proteina N quanto a S1 eram adequadas para o
diagndstico, enquanto a S1 purificada a partir da célula de mamifero pode possuir melhor
especificidade. Os autores propdem o uso deste microarray para determinac¢do de perfis
profundos de resposta a IgG e IgM. E apontam que os resultados deste estudo irdo lancar
luz sobre o desenvolvimento de um kit de diagndstico mais preciso, tratamento mais
apropriado e vacina mais eficaz (14/07/2020). Nature


https://www.msn.com/pt-br/noticias/brasil/incor-testar%c3%a1-em-pacientes-respirador-criado-pela-usp/ar-BB16Mhvd?li=BBwanrb&ocid=mailsignout
https://olhardigital.com.br/noticia/respirador-mais-barato-criado-pela-usp-comeca-a-ser-usado-contra-covid-19/103518
https://www.nature.com/articles/s41467-020-17488-8
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Artigo avalia ligantes de ECA2 “off-target” como possiveis op¢des terapéuticas para COVID-
19. A ligacao entre a proteina S de virus SARS-CoV-2 e o receptor celular hospedeiro ECA2
é um fator-chave para iniciar a infecgdo viral. Além disso, essa ligagdo parece influenciar na
regulacdo da ECA2, aumentando a inflamag¢do (02/05/2020). Fonte: British Journal of
Clinical Pharmacology

TABLE 1. Approved drugs showing “off-target” ACE2-modulating effects {from Kulemina and

Ostrov10)

Drug/trade name

Clasiprazine/Diceplon
Diminazene/Berenil
Hydroxyzine/Atarax
Chlorprothixens/Truoal
Hycanthone/Etrencl
Fominocben/Nolepran
Tiramid/Sclantal
Aprindine/dspenon

LabetalolTrandate

Therapeutic indications

Antipsychotic

Antitrypanosomiasis (veterinary use)
Antihistamine, antiemeric, and anxiohytic
Antipsychotic

Antischistosomiasis

Chroniz obstructive branchits and emphysema
Analgesic/andinflammatory

Antiarrhythmic

Antihypertensive

Drug ID

NSC290956
NSC357775
MNSC169128
NSC169890
NSC134434
NSC293901
NSC289337
NSC284514

NSC290312


https://bpspubs.onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/bcp.14343
https://bpspubs.onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/bcp.14343

Pagina 4

Analise retrospectiva para avaliagdo o efeito do tratamento crénico com hidroxicloroquina
(HCQ) na COVID-19. Dos 26.815 pacientes positivos para SARS-CoV-2, 77 (0,29%) foram
tratados cronicamente com HCQ. Apos o ajuste para idade, sexo e tratamento cronico com
corticosterdides e/ou imunossupressores, a razdo de chances da infeccao por SARS-CoV-2
para tratamento cronico com HCQ foi de 0,51 (0,37-0,70). Os dados sugerem que o
tratamento crénico com HCQ confere protecdo contra a infeccao por SARS-CoV-2.
(09/07/2020). Fonte: Journal of Medical Virology.

Revisao com estudos imunolégicos envolvendo a resposta do sistema imunolégico do
hospedeiro e a imunopatologia da infec¢do por SARS-CoV-2, bem como estratégias de
imunoterapia para COVID-19. Potenciais estratégias para combate da COVID-19, como
terapia passiva com anticorpos e uso do interferon & ef3 e inibidor do receptor IL-6 (IL-
6R), também foram discutidas. A discussao pode contribuir para o entendimento do status
imunolégico dos pacientes com COVID-19, particularmente aqueles com apresentagdo
clinica grave e orientar para futuras investigacdes imunoterapéuticas (09/07/2020).
Fonte: Reviews in Medical Virology

(A) i PepoREss forSARS COVE (B) Immunotherapy strategy in SARS-CoV-2
SARS-CoV-2 o Passive antibody
5
b e ——F ’
omnale immunity ) ACE2 Y
# - E-I
IFN-a/f IL-6 1B TNF-a  IFN-y Neutralize extracellular virus, enhance phagocytosis,
(sf.n " o3 @l ol recrult complement, and promote ADCC
& 0 . ® & “:‘4\ ’{‘ \6 IFN therapy % "LM:B

5 \1:-:) inaRz O B iFnari

l e | €
o® ff 2 0l -. B [ —
' Cytnluna storm \ - 1SGs Antiviral
d \ - i, Ot activity
MPVINDIVIN

eAdaptive immunity / | ‘ ISRE

'/ B \ IL BRinhibitor | o o

G // laG // PD-1 CTLA4

f @
| A 'y J ‘ ‘ -6
i“ . ‘ m l miL-6R IL-6R soluble
Extracellular virus P\asma cells| cD8+ T CD4+ T gp130 gp130

T cell exhaustion signaling-cascade

Este estudo relata uma metodologia integrada de deep-learning baseada em rede para
identificar medicamentos reposicionados para COVID-19 (CoV-KGE). Especificamente,
construiram um grafico de conhecimento abrangente que inclui 15 milhdes de bordas em
39 tipos de relacionamentos que conectam drogas, doencas, proteinas/genes, vias e
expressao, a partir de 24 milhdes de publicagbes do pubmed usando recursos de
computacdao da Amazon AWS e uma rede baseada em estrutura de deep learning. Foram
identificados 41 farmacos (incluindo dexametasona, nametacina, niclosamida e
toremifeno) cuja associa¢do terapéutica com COVID-19 foi validadas por transcritomica e
dados protedmicos em células humanas infectadas pelo SARS-CoV-2 e dados dos ensaios
clinicos em andamento. O estudo, nao recomenda medicamentos especificos, mas


https://doi.org/10.1002/jmv.26286
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1002/rmv.2123
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demonstra uma metodologia de deep-learning para priorizar medicamentos existentes
para uma investigagdo mais aprofundada, que detém o potencial de acelerar o
desenvolvimento terapéutico para o COVID-19 (12/07/2020). Journal of proteome
research
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Pesquisadores fazem uma revisdo sobre as propriedades anti-inflamatorias,
imunomodulatérias e antivirais significativas da minociclina, destacando os possiveis
mecanismos contra a COVID-19. Segundo a opiniao dos especialistas a minociclina oferece
vantagens distintas em termos de eficdcia potencial em pacientes com sindrome da
angustia respiratéria aguda (SARS) com risco de vida e lesdo miocardica, perfil de
seguran¢a e interacdo conhecido, custos relativamente baixos, e ampla disponibilidade
(01/07/2020). Fonte: Expert Review os Anti-infective Therapy

Revisao apresenta um estudo sobre a origem, transmissdo, sintomas, diagnosticos,
possiveis medicamentos, modelos animais e imunoterapia para a COVID-19 e fornece
referéncias aos pesquisadores para o desenvolvimento de agentes terapéuticos e vacinas,


https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.0c00316
https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.0c00316
https://doi.org/10.1080/14787210.2020.1782190
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além de impedir a disseminacdao deste virus (12/07/2020). Fonte: Chemical Biology &
Drug Design
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Estudo de coorte em 80 pacientes analisou os efeitos de duas op¢des terapéuticas:
lopinavir / ritonavir (20 pacientes) e hidroxicloroquina (38 pacientes), em comparac¢do
apenas com o padrdo de atendimento (22 pacientes). O estudo conclui que, em pacientes
criticos admitidos por pneumonia relacionada a SARS-CoV-2, ndo foi encontrada diferenca
entre a hidroxicloroquina ou o lopinavir/ritonavir em comparag¢do com o padrdao de
atendimento apenas na propor¢do de pacientes que necessitaram de encaminhamento do
tratamento no dia 28 (11/07/2020). Fonte: Critical Care


https://doi.org/10.1111/cbdd.13761
https://doi.org/10.1111/cbdd.13761
https://doi.org/10.1186/s13054-020-03117-9

Pagina 7

100+

Standard of care and lopinavir/ritonavir
Standard of care only
e Standard of care and hydroxychloroquine

75+

50

Treatment escalation, %

p = 0.567 Log-rank (Mantel-Cox)

0 1 I I 1
0 7 14 21 28

Time since ICU admission, Days
Patients, n
20 13 10 10 10
—_—22 15 13 13 13
— 38 26 24 23 23

DIAGNOSTICO

Residentes em estabelecimentos de cuidados de longo prazo (asilos) tém um risco
particularmente alto de infeccdo e desfechos ruins associados a COVID-19. No entanto, a
recomendacdo é que os testes sejam feitos somente em pacientes sintomaticos. Em 11
instituicdes de Maryland (USA) os autores realizaram testes em todos os residentes nao
testados ainda e mapearam os seus sintomas no momento do teste. Dos 893 residentes
testados, 354 casos adicionais (39,6% dos testados) foram identificados com testes nao
incluidos dos testes iniciais baseados em sintomas. Esses resultados ressaltam a
importancia de testar em larga escala, pois abordagens baseadas em sintomas podem
perder um numero substancial de casos. Casos assintomaticos ndo reconhecidos entre os
residentes podem perpetuar a transmissdao dentro das instalagdes (14/07/2020). JAMA
Internal Medicine

A identificacao precoce de individuos infectados é considerada um dos pré-requisitos mais
importantes para combater a pandemia da COVID-19. Porém, testes em larga escala estdo
enfrentando varios desafios, incluindo a escassez de ferramentas de coleta de amostras e
de reagentes bioldgicos moleculares. Neste estudo, pesquisadores apresentam uma
plataforma bem-sucedidda de teste SARS-CoV-2 que abrange o registro de probandos,
coleta e envio de amostras, teste de amostras e emissdo de relatérios. A detec¢do do virus
foi baseada em RT-PCR e foi amplamente validada (sensibilidade (96,8%) e especificidade
(100%)). O estudo exemplifica como o teste preventivo de SARS-CoV-2 pode ser
configurado de maneira rapida e flexivel. A estratégia delineada pelo presente estudo pode
servir como um plano para a implementacdo de testes preventivos em larga escala de
SARS-CoV-2 em outras localidades (08/07/2020). Fonte: Diagnostics

Para tracar o perfil das respostas IgG e IgM especificas de SARS-CoV-2, os autores
construiram um microarray de proteoma SARS-CoV-2 com 18 das 28 proteinas previstas.
Um conjunto de 29 soros convalescentes usado foi usado para testagem, o perfil global de
IgG e IgM foi obtido simultaneamente por meio de uma estratégia de dupla cor. Os dados
mostraram claramente que tanto a proteina N quanto a S1 eram adequadas para o
diagnostico, enquanto a S1 purificada a partir da célula de mamifero pode possuir melhor
especificidade. Os autores propdem o uso deste microarray para determinagdo de perfis


https://doi.org/10.1001/jamainternmed.2020.3738
https://doi.org/10.1001/jamainternmed.2020.3738
https://doi.org/10.3390/diagnostics10070464
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profundos de resposta a IgG e IgM. E apontam que os resultados deste estudo irdo lancar
luz sobre o desenvolvimento de um kit de diagnéstico mais preciso, tratamento mais
apropriado e vacina mais eficaz (14/07/2020). Nature
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CIENCIA

Em carta para o editor pesquisadores discutem sobre a longevidade de anticorpos
especificos contra SARS-CoV-2 e o fato que estes desapareceram em um paciente com
COVID-19 moderada dentro de 3 meses ap6s o inicio dos sintomas. Eles citam que os
anticorpos pré-existentes, células B de memoéria e células T de memoéria sdo trés
componentes principais contra a reinfeccdo viral. Estudos sugerem que as respostas
especificas de células B de memdria e células T ao SARS-CoV, que sdo criticas para prote¢do
contra reinfeccao, pode ser mantida por varios anos em pacientes recuperados de SARS.
Como o SARS-CoV-2 é bastante semelhante ao SARS-CoV baseado em que usa o mesmo
receptor de entrada celular tais respostas também se manteriam. Logo, eles citam que
pacientes convalescentes com COVID-19 sem anticorpos detectaveis podem ndo indicar
perda de imunidade a reinfec¢do por SARS-CoV-2, no entanto, mais estudos sdo

necessarios (09/07/2020). Fonte: Clinical microbiology and infection: the official
publication of the European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases

Pesquisadores acreditam que a superativacao simpatica pode representar um mecanismo
subvalorizado da COVID-19 e suas comorbidades. Segundo os autores, a hiperatividade do


https://www.nature.com/articles/s41467-020-17488-8
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S1198743X20304110?via%3Dihub
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S1198743X20304110?via%3Dihub

Pagina 9

sistema simpatico pode exercer efeito prejudicial significativo em pacientes com COVID-19
através de suas agdes nos pulmdes, coracdo, vasos, rim, metabolismo e / ou sistema
imunolégico. A COVID-19, por sua vez, também pode causar aumento da descarga
simpatica através da alteracao dos gases sanguineos (hipoxia, hiperpnéia), desequilibrio da
ECA1 / ECA2 ou liberagdo de citocinas (12/07/2020). Fonte: The FEBS Journal

VACINAS

Artigo apresenta os resultados de Fase I dos testes clinicos com a candidata a vacina de
mRNA da empresa norte americana Moderna. Os ensaios incluiram 45 adultos saudaveis
entre 18 e 55 anos de idade, que receberam duas doses da vacina, com 28 dias de intervalo,
com mRNA-1273 em uma dose de 25 pg, 100 pg ou 250 pg. Cada dose foi testada em um
grupo de 15 participantes. A vacina mRNA-1273 induziu respostas imunes anti-SARS-CoV-
2 em todos os participantes, e nao foram identificadas preocupacdes de seguranca que
limitassem o teste. Os achados apoiam a continuacao do desenvolvimento desta vacina.
(14/07/2020) Fonte: The new England Journal of Medicine

RESPIRADORES
O Instituto do Coracao (Incor) do Hospital das Clinicas vai testar, a partir de 16 de julho
de 2020, dez respiradores mecanicos para leitos de Unidades de Terapia Intensiva (UTIs)
desenvolvidos pela Escola Politécnica da Universidade de Sao Paulo (USP). Os
equipamentos foram construidos a partir de um programa que contou com doagdes de R$
7 milhdes, da iniciativa privada, para criar uma alternativa a importacdo desses
equipamentos, escassos diante da pandemia do coronavirus. O trabalho de criacdao do
modelo durou cerca de quatro meses e teve participagao de 200 pessoas (15/07/2020).
Fonte: Estaddo, Olhar Digital

OUTROS EQUIPAMENTOS

Uma nova técnica para radiografia moével de térax através do vidro foi desenvolvida
permitindo que a unidade de raios-X permaneca fora do quarto do paciente, reduzindo
efetivamente o tempo de limpeza associado a desinfeccio do equipamento. A técnica
também reduziu o risco de infeccdo dos radiografistas (13/07/2020). Fonte: Physical and
Engineering Sciences in Medicine



https://doi.org/10.1111/febs.15481
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2022483
https://www.msn.com/pt-br/noticias/brasil/incor-testar%c3%a1-em-pacientes-respirador-criado-pela-usp/ar-BB16Mhvd?li=BBwanrb&ocid=mailsignout
https://olhardigital.com.br/noticia/respirador-mais-barato-criado-pela-usp-comeca-a-ser-usado-contra-covid-19/103518
https://link.springer.com/article/10.1007/s13246-020-00899-8#Fig1
https://link.springer.com/article/10.1007/s13246-020-00899-8#Fig1
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