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Acesse o portal do OBTEC COVID-19 para o historico de noticias e artigos cientificos,
estudos de PI e financiamentos relacionados ao novo coronavirus.
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A farmacéutica Moderna anunciou nesta segunda-feira que, apoiada pelo governo dos
Estados Unidos, sua vacina passara para a fase III, tltima fase de testes para avaliar os
resultados contra COVID-19. Cerca de 30 mil voluntarios adultos sem o novo coronavirus
participarao inicialmente do estudo. Esta é a quinta vacina a entrar nos estagios avan¢ados
de testes (27/07/2020). Fonte: NIH

Revisao revela o poder das ciclodextrinas no combate ao coronavirus. Anéis de cerca de ~1
nanometro de diametro e tdo versateis que sao capazes de participar no ataque de virus, e
especificamente SARS-CoV-2, de maneiras diferentes. Isso inclui o encapsulamento e o
transporte de medicamentos especificos, como adjuvantes para estabilizar proteinas,
vacinas ou outras moléculas envolvidas na infec¢do, como sequestradores de colesterol
para desestabilizar o envelope do virus, como portadores de terapias de RNA, como
farmacos antivirais diretas e até mesmo para estabilizar a coagulacao sanguinea no
tratamento com a heparina. (25/07/2020) Fonte: International Journal of Pharmaceutics



https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/
https://www.nih.gov/news-events/news-releases/phase-3-clinical-trial-investigational-vaccine-covid-19-begins
https://doi.org/10.1016/j.ijpharm.2020.119689
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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Estudo relata o isolamento de 61 anticorpos monoclonais neutralizantes de SARS-CoV-2 de
5 pacientes infectados hospitalizados com doencga grave. Entre estes, ha 19 anticorpos que
neutralizaram de forma potente o SARS-CoV-2 in vitro, 9 dos quais exibiram poténcia
siginificativa com concentrac¢des inibidoras (CEso) de 0,7 a 9 ng/mL. O mapeamento do
epitopo mostrou que essa colecdo de 19 anticorpos estava dividida igualmente entre os
direcionados ao dominio de ligagdo ao receptor (RBD) e os ao dominio N-terminal (NTD),
indicando que ambas as regides da proteina S sdo imunogénicos (22/07/2020). Fonte:
Nature

MEDICAMENTOS

Os autores avaliaram 115 pacientes 44 em tratamento e 71 no grupo controle sobre o
efeito da administracdo de ribavirina no tratamento da COVID-19, os resultados ndo
demonstraram melhora no tempo de negativagio ou na taxa de mortalidade

(23/07/2020). Fonte: International Journal of Antimicrobial Agents

O artigo apresenta uma revisao do ciclo de vida do virus SARS-CoV-2 na célula hospedeira
e fornece sob um ponto de vista biolégico e patolégico, alvos potenciais e medicamentos
que poderiam ser avaliados para um possivel reposicionamento para o tratamento do novo
coronavirus (22/07/2020). Fonte: Cellular Signalling


https://www.nature.com/articles/s41586-020-2571-7
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924857920302971?via%3Dihub
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0898656820301984?via%3Dihub
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No tratamento da tempestade de citocinas, presente em casos graves da COVID-19. Os
autores fazem uma discussao sobre a utilizacdo do anakinra, inibidor de IL-1, quando
comparado aos tratamento com corticosteroides ou ao bloqueio de IL-6. Abordando o
aumento do risco de infeccao com altas doses de esterdides e o risco de mascarar sinais de
infeccdo com bloqueio de IL-6 (supressdao de Proteina C-reativa ou febre) (21/07/2020).

Fonte: Lancet Rheumato

Os autores propdem um protocolo in silico para fornecer informac¢des sobre o mecanismo
de ac¢do associado a atividade da protease principal SARS-CoV-2 e para propor novos
potenciais inibidores. Dada a emergéncia, negligenciamos as investigacdes pré-clinicas de
rotina e demoradas para explorar diretamente um banco de dados de medicamentos
conhecidos, propondo o reposicionamento de alguns farmacos (26/07/2020). Fonte:

Viruses


https://www.thelancet.com/pdfs/journals/lanrhe/PIIS2665-9913(20)30215-0.pdf
https://www.mdpi.com/1999-4915/12/8/805/htm
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Revisao expoe o ciclo de replicacao de SARS-CoV-2 em células humanas e possiveis alvos
de farmacos reposicionados que foram empiricamente usados e testados em ensaios
clinicos para o tratamento da COVID-19 (23/07/2020). Fonte: Biochemical Pharmacology.
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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0006295220304056?via%3Dihub#f0005
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A farmacéutica israelense RedHill Biopharma informou que enviou um pedido para testar o
medicamento experimental Opaganib (Yeliva) em pacientes hospitalizados com infec¢ao
grave por SARS-CoV-2 e pneumonia as autoridades reguladoras do México e do Brasil. A
empresa biofarmacéutica disse que suas solicitacdes para este estudo ja foram aprovadas
no Reino Unido e na Russia. O estudo, que esta nas fases 2 e 3, esta programado para
inscrever até 270 pacientes com pneumonia grave por COVID-19, que requerem
hospitalizacdo e tratamento com oxigénio suplementar. O objetivo primario do estudo é
avaliar o efeito do medicamento em pacientes que necessitam de intubac¢do e ventilagdo
mecanica no décimo-quarto dia de internacdo (23/7/2020). Fonte: OSul.

Revisao enumera pesquisas sobre moléculas a base de plantas e sua potencial aplicacdo no
tratamento da infeccdo pelo SARS-CoV-2. Estratégias para editar genomas, superexpressao
e silenciamento de genes além de abordagens moleculares para producao de biomoléculas-
alvo no sistema vegetal sdo discutidas detalhadamente. A revisdao fornece um roteiro para
agilizar a pesquisa sobre o uso de plantas como nova fonte de biomoléculas ativas com
aplicagoes terapéuticas (25/07/2020). Fonte: Genomics

Revisdo apresenta potencial antiviral da cefarantina (CEP), um alcaloide natural derivado
de Stephania cepharantha Hayata utilizado para alopecia, que demonstrou ter
propriedades anti-inflamatdérias, antioxidativas, imunomoduladoras, antiparasitarias e
antivirais uUnicas. A cefarantina suprime a ativacdo do fator nuclear-kappa B (NF-«kB), a
peroxidacdo lipidica, a producdo de o6xido nitrico (NO), a producdo de citocinas e a
expressao da ciclooxigenase; todos eles cruciais para a replicagdo viral e resposta
inflamatéria. Adicionalmente, CEP inibe predominantemente a entrada e a replicacdo viral
do SARS-CoV-2 e virus homologos em doses baixas; tendo sido recentemente identificado
como o inibidor de coronavirus mais potente entre 2406 candidatos clinicamente
aprovados de reposicionamento de medicamentos em um modelo pré-clinico

(22/07/2020). Fonte: Pharmacological Reports


https://www.osul.com.br/empresa-farmaceutica-israelense-pede-autorizacao-para-testar-medicamento-contra-o-coronavirus/
https://doi.org/10.1016/j.ygeno.2020.07.033
https://link.springer.com/article/10.1007%2Fs43440-020-00132-z
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Viral pathogenesis and mechanism of action of cepharanthine (CEP)
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CEP Cepharanthine ——— Activation e Multi-step

—{ Inhibition
Estudo avaliou a relagdo dos niveis de vitamina D com o risco de desenvolver COVID-19 em
uma populacdo de 14.000 individuos testados para COVID-19 em Israel. Dos 7.807
individuos, 782 (10,1%) foram COVID-19-positivo, e 7.025 (89,9%) COVID-19-negativo. O
nivel médio de vitamina D plasmatica foi significativamente menor entre aqueles que
testaram positivo sugerindo que o baixo nivel de vitamina D plasmatica parece ser um
fator de risco independente para infec¢ao e hospitalizagdo COVID-19.(23/07/2020) Fonte:
The FEBS Journal

A finasterida e a dutasterida (inibidores da 5a redutase) sio medicamentos anti-
androgénicos amplamente utilizados para hiperplasia benigna da proéstata, que foram
recentemente indicados no tratamento de COVID-19. No presente estudo foi realizada uma
analise estrutural, juntamente com os estudos computacionais e de mutagénese, que
revelou mecanismos moleculares para a reducdao de 5a da testosterona e inibigdo da
finasterida envolvendo os residuos E57 e Y91. Os resultados oferecem insights estruturais
criticos sobre a fun¢do das redutases esteréides de membrana integral e facilitardo o
desenvolvimento de medicamentos (15/07/2020) In Review. Fonte: Nature Research



https://doi.org/10.1111/febs.15495
https://doi.org/10.21203/rs.3.rs-40159/v1
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Em uma abordagem baseada em dinamica farmacolégica e molecular para
reposicionamento de medicamentos e identificagdo de chumbo contra alvos duplos (3CLp e
PLp) de SARS-CoV-2. O modelo farmacéforo dos inibidores de 3CLp era apolar com dois
receptores aromaticos e dois receptores de ligacdo H, enquanto o modelo de PLp era
relativamente polar, apresentando um receptor aromatico e trés receptores de ligagdo H. A
triagem virtual baseada em farmacéforos produziu seis medicamentos aprovados pela FDA
e doze produtos naturais, com as duas caracteristicas farmacoforicas. Entre eles estdo o
nelfinavir, tipranavir e licochalcone-D, que demonstraram melhores caracteristicas de
ligacdo com ambas as proteases em comparacdo com o lopinavir (22/07/2020). Fonte:
Journal of Biomolecular Structure and Dynamics

Os resultados de um estudo com tocilizumabe determinou que este pode controlar os
sintomas de COVID-19 grave, reduzindo a resposta inflamatéria e melhorando
rapidamente o estado clinico na maioria dos pacientes. As alteragdes pulmonares
melhoraram em 21 (84%) pacientes dentro de duas semanas de tratamento; 19 tiveram
alteracdes minimas ou inexistentes no exame final (22/07/2020). Fonte: Expert Review of
Anti-infective Therapy

Esta revisdo sistémica e metanalise objetivaram avaliar a eficacia do tocilizumabe no
tratamento da doenca grave da COVID-19. Os resultados do tratamento incluiram
mortalidade, risco de admissao na unidade de terapia intensiva (UTI) e a necessidade de
ventilagdo mecanica (VM). Um total de 7 estudos retrospectivos envolvendo 593 pacientes
adultos com COVID-19 grave, incluindo 241 no grupo tocilizumabe e 352 no grupo
controle, foram incluidos. A mortalidade por todas as causas de pacientes graves com
COVID-19 no grupo tocilizumabe foi de 16,2% (39/241), o que foi menor do que no grupo
controle (24,1%, 85/352), no entanto, a diferenca nao atingiu significincia estatistica
(23/07/2020). Fonte: International Journal of Antimicrobial Agents

Os resultados deste estudo sugerem que a IL-7 pode ser administrada com seguranga a
pacientes criticos com COVID-19 sem exacerbar a inflamagao ou lesdo pulmonar. A IL-7 foi
associada a linfocitos retornando a um nivel de referéncia, parecendo reverter uma marca
patolégica de COVID-19. E importante ressaltar que estudos anteriores relataram que a
restauracdo do numero de linfécitos associada a IL-7 aumentou a atividade de agentes


https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/07391102.2020.1796802
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/14787210.2020.1800453?src=recsys
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/14787210.2020.1800453?src=recsys
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924857920302867?via%3Dihub
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antivirais. Uma limitagdo do presente estudo é que ndo foram realizados estudos
fenotipicos ou funcionais de células imunes (22/07/2020). Fonte: JAMA network open

Através do repossicionamento de possiveis moléculas de medicamentos existentes para
reduzir a mortalidade da COVID-19 foram encontrados 23 candidatos a medicamentos por
meio da avaliacdo de estudos de acoplamento molecular. Foi observado que a Epirubicina,
Vapreotida e Saquinavir exibiram melhor afinidade de ligacdo a Protease Principal SARS-
CoV-2(22/07/2020). Fonte: Journal of Biomolecular Structure and Dynamics

Os anticorpos monoclonais (mAbs) anti-inflamatérios estido sendo reposicionados e
testados para uso na contencdo da tempestade de citocinas em pacientes com SARS
moderada a grave com complicacdes de COVID-19. Dentre os mAbs, o itolizumabe esta
sendo reutilizado por sua seguranca e eficacia para o tratamento da COVID-19. O composto
atua na inibicao da CD6 com efeito imunomodulador na ativacdo dos linfécitos T e na
supressdo de citocinas pré-inflamatérias (23/07/2020). Fonte:_Expert Opinion on
Biological Therapy

DIAGNOSTICO

Os autores fazem uma revisao avaliando o perfil de coagulagdo nos casos graves de COVID-
19, mostrando a complexidade e destacando formas diferentes de progressao do quadro.
Destacam que muitos pacientes podem apresentar estado hipercoagulavel devido a
resposta inflamatoria, comorbidades, imobilizacdo, uso de ventilagdo mecanica e / ou
oxigenacao extracorpdOrea por membrana, entre outras. Afirmam que um ponto chave
nesses pacientes é definir as melhores estratégias de teste para avaliar o risco de um
evento tromboembolico com foco em testes de coagulagdo (07/2020). Fonte: Revista
Brasileira de Terapia Intensiva

A identificacdo e isolamento de pacientes infectados com SARS-CoV-2 é essencial para
controlar a pandemia de COVID-19. Muitas empresas e institutos estdo buscando métodos
eficazes para a deteccao rapida do RNA do SARS-CoV-2, anticorpos, antigenos e virus. Nesta
revisao, sdo discutidas a estrutura do virus SARS-CoV-2, o genoma e as caracteristicas da
expressao genética e a atualizacdo da deteccdo de RNA, anticorpos, antigenos e virus SARS-
CoV-2. Por fim, o artigo fornece uma revisao dos biossensores com potencial promissor
para a deteccdo de pacientes com COVID-19. Dessa forma, a revisdo fornece uma visao
geral para os cientistas da comunidade de pesquisa em biossensores e da industria de
biossensores, com foco no desenvolvimento de sistemas de deteccdo da COVID-19
(21/07/2020). Fonte: Biosensors and Bioelectronics.

CIENCIA

Estudo da interagdo virus-hospedeiro em células epiteliais intestinais e pulmonares
humanas infectadas, empregando ensaios de imunofluorescéncia, citometria de fluxo e RT-
gPCR para delinear as caracteristicas virais e a resposta imune inata das células
hospedeiras contra a infeccdo por SARS-CoV-2. Os resultados indicaram que a via IFN do


https://jamanetwork.com/journals/jamanetworkopen/fullarticle/2768536
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/07391102.2020.1796813
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/14712598.2020.1798399?scroll=top&needAccess=true
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/14712598.2020.1798399?scroll=top&needAccess=true
http://rbti.org.br/artigo/detalhes/0103507X-32-2-2
http://rbti.org.br/artigo/detalhes/0103507X-32-2-2
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0956566320304498?via%3Dihub
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tipo I é componente chave da resposta antiviral do hospedeiro e deve ser considerada na
terapia ou profilaxia contra COVID-19 (21/07/2020). Fonte: Journal of Infection

Estudo busca determinar a estrutura secundaria do genoma do RNA do SARS-CoV-2 em
células infectadas através de uma nova estratégia de amplicons longos. A descricdo da
estrutura secunddaria do SAR-CoV-2 é a base para estudos relacionados aos mecanismos de
replicacdo, tradug¢do e empacotamento e direcionard a identificacdo de novos alvos de
farmacos no RNA do contra o COVID-19 (20/07/020). Fonte: BioRxiv.

Artigo busca determinar por que individuos diabéticos com niveis descontrolados de
glicose sdo mais propensos a desenvolver a forma grave de COVID-19. O mecanismo
molecular subjacente a infeccao por SARS-CoV-2 e o que determina o inicio da tempestade
de citocinas encontrada em pacientes graves com COVID-19 ainda sdao desconhecidos. A
infeccdo desencadeia a producdo de éspécies reativas de oxigénio mitocondrial, que induz
a estabilizacdo do fator induzivel por hipoxia-1a (HIF-1a) e, consequentemente, promove a
glicélise. As alteragdes induzidas por HIF-1a no metabolismo de mondcitos pela infeccdo
por SARS-CoV-2 inibem diretamente a resposta das células T e reduzem a sobrevivéncia
das células epiteliais. Os autores, a partir deste conhecimento, sugerem que o
direcionamento terapéutico para o HIF-1a pode ter um grande potencial para o tratamento
do COVID-19 (17/07/2020). Fonte: Cell Metabolism
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Estudo relata o isolamento de 61 anticorpos monoclonais neutralizantes de SARS-CoV-2 de
5 pacientes infectados hospitalizados com doencga grave. Entre estes, ha 19 anticorpos que
neutralizaram de forma potente o SARS-CoV-2 in vitro, 9 dos quais exibiram poténcia
siginificativa com concentrac¢des inibidoras (CEso) de 0,7 a 9 ng/mL. O mapeamento do


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0163445320304904
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2020.07.10.197079v1
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S155041312030365X?via%3Dihub
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epitopo mostrou que essa colecdo de 19 anticorpos estava dividida igualmente entre os
direcionados ao dominio de ligacdo ao receptor (RBD) e os ao dominio N-terminal (NTD),
indicando que ambas as regides da proteina S sdo imunogénicos (22/07/2020). Fonte:
Nature

Revisao demonstra que o teste RT-PCR pode detectar a presenca de RNA viral,
independentemente de sua viruléncia. Durante infec¢des virais, o sistema imunolégico
produz anticorpos especificos contra a cepa infectante. A resposta inicial é a produgio de
imunoglobulina M (IgM), que pode ser detectada até trés dias apos a infec¢do. Depois disso,
uma resposta IgG altamente especifica pode ser observada. Com o tempo, as concentragdes
de IgM caem, e a IgG permanece alta e 0 aumento exponencial é observado no caso de
reinfec¢do (07/07/2020). Fonte: Cureus
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Estudo utiliza as informagdes estruturais da Mpro do SARS-CoV-2 co-cristalizado para a
abordagem de descoberta de medicamentos guiada por estrutura para encontrar
inibidores de alta afinidade no banco de dados PubChem. Foram identificados 6-
desaminasinafungina (PubChem ID: 10428963) e UNII-O9H5KY11SV (PubChem ID:
71481120) como inibidores em potencial da Mpro do SARS-CoV-2 que podem ser ainda
mais explorados no desenvolvimento de medicamentos para tratar a patogénese por SARS-
CoV-2 . Ambos os compostos sdo analogos estruturais de compostos antivirais conhecidos,
possuindo consideravel potencial inibidor de protease com propriedades farmacolégicas
aprimoradas (24/07/2020). Fonte: Virus Research

VACINAS

A farmacéutica Moderna anunciou nesta segunda-feira que, apoiada pelo governo dos
Estados Unidos, sua vacina passara para a fase IlII, ultima fase de testes para avaliar os
resultados contra COVID-19. Cerca de 30 mil voluntarios adultos sem o novo coronavirus

participardo inicialmente do estudo. Esta é a quinta vacina a entrar nos estagios avancados
de testes (27/07/2020). Fonte: NIH


https://www.nature.com/articles/s41586-020-2571-7
https://www.cureus.com/articles/35381-persistence-of-reverse-transcription-polymerase-chain-reaction-rt-pcr-positivity-in-covid-19-recovered-patients-a-call-for-revised-hospital-discharge-criteria
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0168170220308856?via%3Dihub
https://www.nih.gov/news-events/news-releases/phase-3-clinical-trial-investigational-vaccine-covid-19-begins
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Estudo analisa os pros e contras das plataformas e opc¢des de vacinas disponiveis para
acelerar o desenvolvimento da vacina em direcdo a imunizacdo segura da populagido
mundial contra o SARS-CoV-2. Vacinas favoraveis, usadas em estratégias de vacinacao bem
como as projetadas, podem ser criticas para limitar os danos (22/07/2020). Fonte:
Vaccines
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OUTRAS TECNOLOGIAS

Modelo matematico para previsao da propagacdao da COVID-19 (SHEIQRD, Susceptible-Stay-
at-home-Exposed-Infected-Quarantine-Recovery-Death). O modelo foi empregado para
calcular os pontos de equilibrio endémicos e extingdo da doenca. Foi calculado também o
numero de reproducdo basico - RO - e realizada a analise de sensibilidade, concluindo-se
que a disseminacdo da pandemia do COVID-19 desaparece quando RO<1 e persiste na
comunidade quando RO>1. Para atenuar a pandemia, necessario que a taxa de
permanéncia em casa seja eficiente, alta cobertura de identificagdo e isolamento de
individuos expostos e infectados com a doen¢a, reducdo de transmissdo e taxa de
relaxamento do isolamento social podem atenuar a pandemia de COVID-19 (23/07/2020).

Fonte: Results in Applied Mathematics.

Revisao revela o poder das ciclodextrinas no combate ao coronavirus. Anéis de cerca de ~1
nanometro de diametro e tdo versateis que sao capazes de participar no ataque de virus, e
especificamente SARS-CoV-2, de maneiras diferentes. Isso inclui o encapsulamento e o
transporte de medicamentos especificos, como adjuvantes para estabilizar proteinas,
vacinas ou outras moléculas envolvidas na infec¢do, como sequestradores de colesterol
para desestabilizar o envelope do virus, como portadores de terapias de RNA, como
farmacos antivirais diretas e até mesmo para estabilizar a coagulacdo sanguinea no
tratamento com a heparina. (25/07/2020) Fonte: International Journal of Pharmaceutics



https://www.mdpi.com/2076-393X/8/3/404/htm
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2590037420300339?via%3Dihub
https://doi.org/10.1016/j.ijpharm.2020.119689
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OUTROS TRATAMENTOS

Os autores fazem uma abordagem do perfil inflamatério durante a COVID-19 e propdem
terapias adjuvantes para auxiliar no controle da resposta inflamatéria desbalanceada, tais
como: hemofiltracdo, hemoperfusdo, hemofiltracdo intermitente ou continua de alto
volume, troca plasmatica terapéutica (TPE) e hemoadsorc¢do. Afirmam que a légica para a
purificacdo do sangue é eliminar as quantidades excessivas de mediadores pro e também
anti-inflamatérios que sdo liberados em grandes quantidades devido a resposta

desregulada (23/07/2020). Fonte: Journal of Critical Care
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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0883944120306195?via%3Dihub
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OUTROS EQUIPAMENTOS

Sistema inteligente e portatil de sensores que automatizam a avaliacdo do estado
pulmonar, desenvolvido por duas professoras do curso de Engenharia de Computagdo, da
Universidade Estadual do Rio Grande do Sul (Uergs), em Guaiba, pode se tornar aliado na
avaliacdo pulmonar de pacientes com doengas respiratérias, incluindo a COVID-19. O
equipamento, que podera ser manuseado pelo proprio paciente, permitira a realiza¢cdo de
atendimentos a distdncia, em que o exame é enviado ao médico para avaliagdo
(23/07/2020). Fonte: OSul.


https://www.osul.com.br/pesquisa-de-duas-professoras-da-uergs-pode-se-tornar-aliada-na-avaliacao-pulmonar-de-pacientes-com-doencas-respiratorias-incluindo-o-coronavirus/
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