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Estudo em 405 hospitais em 30 paises, 11.266 adultos foram randomizados, com 2.750
Remdesivir alocados, 954 Hidroxicloroquina, 1411 Lopinavir, 651 Interferon mais
Lopinavir, 1412 apenas Interferon e 4.088 nenhum medicamento do estudo. A adesao foi
de 94-96% no meio do tratamento, com cruzamento de 2-6% e 1253 mortes foram
relatadas. As taxas de mortalidade foram: Remdesivir RR = 0,95, Hidroxicloroquina RR =
1,19, Lopinavir RR = 1,00 e Interferon RR = 1,16. Nenhum medicamento do estudo reduziu
definitivamente a mortalidade (em pacientes ndo ventilados ou qualquer outro subgrupo

de caracteristicas de entrada), o inicio da ventilacdo ou a duracdo da hospitalizacao
(15/10/2020). Fonte: medRxiv e WHO

A farmacéutica Pfizer em comunicado no site da empresa afirma que embora a Pfizer
pudesse ter nimeros preliminares até o final de outubro sobre se a vacina funciona, ela
ainda precisaria coletar dados de seguranca e fabricacao que se estenderdo o cronograma
para pelo menos a terceira semana de novembro. Logo, a Pfizer ndo solicitaria autorizagdo
de emergéncia para sua vacina contra o coronavirus antes da terceira semana de
novembro (16/10/2020). Fonte: Pfizer e The New York Times

Pesquisadores descreveram anteriormente o REGN-COV2, um coquetel de dois anticorpos
neutralizantes potentes (REGN10987 + REGN10933) visando epitopos ndo sobrepostos na
proteina S de SARS-CoV-2. Neste relatério, avaliaram a eficacia in vivo desse coquetel de
anticorpos em macacos rhesus, que podem ser um modelo de doenca leve, e hamsters
dourados, que podem ser um modelo de doenga mais grave. Foi demonstrado que REGN-


https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/
https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.10.15.20209817v1
https://www.who.int/news/item/15-10-2020-solidarity-therapeutics-trial-produces-conclusive-evidence-on-the-effectiveness-of-repurposed-drugs-for-covid-19-in-record-time
https://www.pfizer.com/news/hot-topics/an_open_letter_from_pfizer_chairman_and_ceo_albert_bourla
https://www.nytimes.com/2020/10/16/health/covid-vaccine-pfizer.html?action=click&module=Well&pgtype=Homepage&section=Health
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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COV-2 pode reduzir significativamente a carga de virus nas vias aéreas superiores e
inferiores e diminuir as sequelas patolégicas induzidas por virus quando administrado
profilaticamente ou terapeuticamente em macacos rhesus. Da mesma forma, a
administracdo em hamsters limita a perda de peso e diminui os titulos pulmonares e a
evidéncia de pneumonia nos pulmdes. Os resultados fornecem evidéncias do potencial
terapéutico desse coquetel de anticorpos para o tratamento e prevencao da COVID-19
(clinicaltrials.gov NCT04426695, NCT04425629 e NCT 04452318) (09/10/2020). Fonte:
Science
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MEDICAMENTOS

Estudo em 405 hospitais em 30 paises, 11.266 adultos foram randomizados, com 2.750
Remdesivir alocados, 954 Hidroxicloroquina, 1411 Lopinavir, 651 Interferon mais
Lopinavir, 1412 apenas Interferon e 4.088 nenhum medicamento do estudo. A adesao foi
de 94-96% no meio do tratamento, com cruzamento de 2-6% e 1253 mortes foram


https://doi.org/10.1126/science.abe2402
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relatadas. As taxas de mortalidade foram: Remdesivir RR = 0,95, Hidroxicloroquina RR =
1,19, Lopinavir RR = 1,00 e Interferon RR = 1,16. Nenhum medicamento do estudo reduziu
definitivamente a mortalidade (em pacientes ndo ventilados ou qualquer outro subgrupo
de caracteristicas de entrada), o inicio da ventilacdo ou a duracao da hospitalizacao
(15/10/2020). Fonte: medRxive WHO

Estudo analisou pacientes com COVID-19 em hospitais na Holanda foram incluidos 1949
pacientes, a mortalidade em 21 dias foi de 21,5% em 1.596 individuos tratados em
hospitais que rotineiramente prescreveram (hidroxi) cloroquina, e 15,0% em 353
individuos tratados em hospitais que nao o fizeram. Nos modelos de regressdo de Cox
ajustados, essa diferenca desapareceu, com uma razdo de risco ajustada de 1,09 (IC de 95%
0,81-1,47). Quando estratificado pelo tratamento realmente recebido em individuos
individuais, o uso de (hidroxi) cloroquina foi associado a um aumento da mortalidade em
21 dias no modelo completo (13/10/2020). Fonte: Clinical Microbiology and Infection

Os autores avaliam a identificagio de farmacos clinicamente aprovadas para serem
recolocadas no combate a COVID-19. Consideram a principal protease (Mpro) do SARS-
CoV-2 um alvo promissor, com base em resultados anteriores de CoVs relacionados com
lopinavir (LPV), um inibidor da protease do HIV. Apontam que o atazanavir (ATV) ancora
no sitio ativo do SARS-CoV-2 Mpro com maior afinidade do que o LPV, bloqueando a
atividade do Mpro. Afirmam que o ATV inibe a replicagdo do SARS-CoV-2, sozinho ou em
combinacao com ritonavir (RTV) em células epiteliais pulmonares humanas. O ATV / RTV
também dificultou o aumento da interleucina 6 (IL-6) e do fator de necrose tumoral alfa
(TNF-a) induzido por virus. Apontam que juntos, seus dados sugerem fortemente que ATV
e ATV / RTV devem ser considerados entre os candidatos a medicamentos reposicionados
submetidos a ensaios clinicos na luta contra COVID-19 (21/09/2020).Fonte:_Antimicrobial
Agents and Chemotherapy

Relato de caso de 2 pacientes mostra que apesar de ndo descartar o efeito de ataque direto
ao SNC, apesar do teste negativo de SARS-CoV-2 no LCR, mas a rapida recupera¢do em
menos de 3 dias torna essa contaminacao local improvavel. Alternativamente, e de acordo
com a inflamacdo sistémica mediada por citocinas, os autores destacam a tempestade de
citocinas com IL-1 e IL-6 aumentados entre outros mediadores inflamatérios e nao a acao
direta pode ser a responsavel pela encefalite durante a COVID-19. Concluem que
tratamentos bioldgicos anti-IL direcionados a IL-1 (anakinra) ou IL-6 (tocilizumabe e
siltuximabe) sdo uteis para tratar sintomas com envolvimento do SNC (09/2020) Fonte:
Neuroimmunology and Neurology

Pesquisadores descreveram anteriormente o REGN-COV2, um coquetel de dois anticorpos
neutralizantes potentes (REGN10987 + REGN10933) visando epitopos nao sobrepostos na
proteina S de SARS-CoV-2. Neste relatério, avaliaram a eficacia in vivo desse coquetel de
anticorpos em macacos rhesus, que podem ser um modelo de doenca leve, e hamsters
dourados, que podem ser um modelo de doen¢a mais grave. Foi demonstrado que REGN-
COV-2 pode reduzir significativamente a carga de virus nas vias aéreas superiores e
inferiores e diminuir as sequelas patolégicas induzidas por virus quando administrado
profilaticamente ou terapeuticamente em macacos rhesus. Da mesma forma, a


https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.10.15.20209817v1
https://www.who.int/news/item/15-10-2020-solidarity-therapeutics-trial-produces-conclusive-evidence-on-the-effectiveness-of-repurposed-drugs-for-covid-19-in-record-time
https://www.clinicalmicrobiologyandinfection.com/article/S1198-743X(20)30615-7/fulltext
https://aac.asm.org/content/64/10/e00825-20
https://aac.asm.org/content/64/10/e00825-20
https://nn.neurology.org/content/7/5/e821#sec-3
https://nn.neurology.org/content/7/5/e821#sec-3
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administracdo em hamsters limita a perda de peso e diminui os titulos pulmonares e a
evidéncia de pneumonia nos pulmdes. Os resultados fornecem evidéncias do potencial
terapéutico desse coquetel de anticorpos para o tratamento e prevencao da COVID-19
(clinicaltrials.gov NCT04426695, NCT04425629 e NCT 04452318) (09/10/2020). Fonte:
Science
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Estudo de associacdao genomica envolvendo 1980 pacientes com COVID-19 e doenca grave
(definida como insuficiéncia respiratoéria) em sete hospitais italianos e espanhois foi
desenvolvido para investigar potenciais fatores genéticos envolvidos na evolucao da
COVID-19. No total, foram analisados 8.582.968 polimorfismos de nucleotideo unico e foi
realizado uma meta-analise. Foi identificado um grupo de genes 3p21.31 como um locus de
suscetibilidade genética em pacientes com COVID-19 com insuficiéncia, sugerindo um
potencial envolvimento do sistema de grupo sanguineo ABO (15/10/2020). Fonte: New

England Journal of Medicine


https://doi.org/10.1126/science.abe2402
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2020283
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2020283
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Usando a abordagem de bioinformatica e modelagem estrutural, pesquisadores
modelaram a estrutura da proteina E do SARS-CoV-2. A proteina E deste virus compartilha
similaridade de sequéncia com a do SARS-CoV-1 e é altamente conservada nas regides N-
terminal. Alids, em comparacao com as proteinas S, as proteinas E demonstram menor
disparidade e mutabilidade entre as sequéncias isoladas. Além disso, duas estruturas de
“nucleo” distintas eram visiveis, o nucleo hidrofébico e o nucleo central, que podem regular
a abertura / fechamento do canal. Os pesquisadores propuzeram isso como um mecanismo
de atividade de canalizacdo de ions virais que desempenha um papel critico na infecgdo
viral e na patogénese. Além disso, fornece uma base estrutural e caminhos adicionais para

o desenvolvimento de vacinas e geracao de intervengdes terapéuticas contra o virus
(12/08/2020). Fonte: PLOS ONE

VACINAS

A farmacéutica Pfizer em comunicado no site da empresa afirma que embora a Pfizer
pudesse ter numeros preliminares até o final de outubro sobre se a vacina funciona, ela
ainda precisaria coletar dados de seguranca e fabricacao que se estenderdo o cronograma
para pelo menos a terceira semana de novembro. Logo, a Pfizer nao solicitaria autorizagdo
de emergéncia para sua vacina contra o coronavirus antes da terceira semana de
novembro (16/10/2020). Fonte: Pfizer e The New York Times

O comité de medicamentos humanos da EMA (CHMP) deu inicio a uma "revisao continua"
de dados sobre a vacina para COVID-19 conhecida como BNT162b2, que esta sendo
desenvolvida pela BioNTech em colaboracdo com a Pfizer. A decisao do CHMP de iniciar a
revisdo continua do BNT162b2 é baseada em resultados preliminares de estudos nao
clinicos e clinicos em adultos que sugerem que a vacina desencadeia a producao de
anticorpos e células T (células do sistema imunoldgico, as defesas naturais do corpo) que
visam o virus. A EMA ira concluir a sua avaliacdo de acordo com os seus padrdes habituais
de qualidade, seguranca e eficacia. Embora o cronograma geral da revisdao ainda ndo possa
ser previsto, o processo deve ser mais curto do que uma avaliacao regular devido ao tempo
ganho durante a revisdo continua (06/10/2020). Fonte: EMA

Revisdo resume os principais avan¢os das vacinas e antivirais atuais contra SARS-CoV e
MERS-CoV, bem como discute o desafio e a oportunidade na crise atual de SARS-CoV-2. No
final, os autores suportam o desenvolvimento de tecnologias de plataforma “plug-and-play”
que possam permitir a fabricacdo e administracdo rapida de contramedidas de amplo
espectro em um cenario de surto. Sdo discutidos também o potencial da tecnologia de
terapia genética baseada em sistemas de vetores AAV para a entrega de anticorpos
terapéuticos in vivo para combater o surto de SARS-CoV-2 e possiveis futuros surgimentos
de outros coronavirus graves (24/04/2020). Fonte: Front. Microbiol.



https://dx.doi.org/10.1371/journal.pone.0237300
https://www.pfizer.com/news/hot-topics/an_open_letter_from_pfizer_chairman_and_ceo_albert_bourla
https://www.nytimes.com/2020/10/16/health/covid-vaccine-pfizer.html?action=click&module=Well&pgtype=Homepage&section=Health
https://www.ema.europa.eu/en/news/ema-starts-second-rolling-review-covid-19-vaccine
https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fmicb.2020.00658/full
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OUTROS TRATAMENTOS

Artigo discute resultados de pacientes hospitalizados com pneumonia por COVID-19
tratados com terapia de imunoglobulina de alta dose em uma série de casos prospectivos.
Apesar do pequeno nimero de pacientes inscritos os resultados obtidos estdo de acordo
com observacdes anteriores que indicam a utilidade clinica de IVIG para o tratamento de
pneumonia por COVID-19. Todos os pacientes do estudo se recuperaram com sucesso apds
a infusao de IVIG, e nenhum desenvolveu SRAG ou exigiu admissdao na UTI. Estudos
comparativos de seguranca e eficicia ainda sdo necessarios para priorizar a melhor
estratégia para o tratamento de COVID-19(13/10/2020). Fonte: Clinical Microbiology and

Infection
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https://doi.org/10.1016/j.cmi.2020.10.010
https://doi.org/10.1016/j.cmi.2020.10.010
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Estudo investiga os efeito in vivo e in vitro do GB-2 de Tian Shang Sheng Mu de Chiayi Puzi
Peitian Temple e a theaflavina (composto da extrato de camellis sinensis) na inibicdo da
expressao de mRNA de ECA2 e a expressdo de proteinas ECA2 e TMPRSS2 em células T
HepG2 e 293 sem citotoxicidade. O tratamento com GB-2 diminuiu o nivel de expressao de
ECA2 e TMPRSS2 no tecido pulmonar e no tecido renal sem efeitos adversos, incluindo
nefrotoxicidade e hepatotoxicidade, em modelo animal (10/10/2020). Fonte: Biomedicine
& Pharmacotherapy
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CIENCIA

Estudo tenta explicar a razdo do aumento da transmissibilidade do SARS-CoV2 em
comparagdo com o SARS-CoV. Para isso os pesquisadores realizaram uma analise
comparativa nas proteinas estruturais (Spike, Envelope, proteina de Membrana,
Nucleoproteina) de dois virus. A analise revelou que extensas substituices de aminoacidos
hidrofébicos para polares e carregados na glicoproteina S de SARS-CoV2 cria uma regido
intrinsecamente desordenada (IDR) no inicio da subunidade de fusdo de membrana e
residuos intrinsecamente desordenados no peptideo de fusdao. A IDR fornece local
potencial para protedlise por furina e residuos desordenados enriquecidos facilitam a
fusdo imediata do SARS-CoV2 com a membrana do hospedeiro. Assim, os autores sugerem
a hipotese de que o acimulo de residuos intrinsecamente desordenados na glicoproteinas
S, conduzido por mutag¢do, desempenha um papel duplo no aumento da transmissibilidade
viral em relagdo ao coronavirus anterior SARS-CoV. Essas analises podem auxiliar na

vigilancia de epidemias e medidas preventivas contra COVID-19 (14/10/2020). Fonte:
Journal of Medical Virology


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S075333222031009X?via%3Dihub
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S075333222031009X?via%3Dihub
https://doi.org/10.1002/jmv.26598
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