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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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A andlise final de um ensaio clinico de fase III revelou que a vacina produzida pela Oxford
University e AstraZeneca foi 79% eficaz na prevencdo da COVID-19 sintomatica e 100%
eficaz na prevencdo de doencas graves e internacdo hospitalar. Entre os 32.449
participantes, randomizados para grupos de vacina e placebo, no ensaio, que foi realizado
nos Estados Unidos, Chile e Peru, houve 141 casos sintomaticos de COVID-19. As duas doses
da vacina foram administradas com quatro semanas de intervalo. A descoberta de que a
vacina tinha 80% de eficacia entre participantes com mais de 65 anos (um quinto do total
no ensaio) fornece seguranga depois que a Alemanha e alguns outros paises europeus nao
aprovaram a vacina para uso nesta faixa etaria, citando uma falta de dados. Cerca de 60%
dos participantes com mais de 65 anos tinham comorbidades associadas a um risco elevado
de doenga COVID-19 grave, como diabetes, obesidade grave ou doenca cardiaca. Uma revisao
feita pelo conselho de monitoramento de seguranca de dados independente do estudo e por
um neurologista independente nao encontrou risco aumentado de trombose ou eventos
caracterizados por trombose entre os 21.583 participantes que receberam pelo menos uma
dose da vacina. Também nao houve eventos de trombose do seio venoso cerebral, uma
condicdo que recentemente resultou em uma pausa no uso da vacina em alguns paises.
Muitos paises retomaram seu programa de vacina¢do com a vacina Oxford-AstraZeneca
depois que a Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu que seu uso nao foi associado a
um risco aumentado de coagulos sanguineos, embora alguns paises, incluindo Franga,
Dinamarca, Noruega, Suécia e Finlandia, ndo tenham retirado todas as suas restri¢cdes ao seu
uso (22/03/2021). Fonte: BM]


https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/
https://www.bmj.com/content/372/bmj.n793
https://www.gov.br/inpi/pt-br/servicos/patentes/tecnologias-para-covid-19/Arquivos%20Textos/Estudo9vacinasmRNAdez2020.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
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Estudo avaliou a resposta inata de IFN tipo I/IIl, respostas de células T ao SARS-CoV-2 e
ensaios de anticorpos de ligacdo e neutralizacdo, em dois pares gémeos monozigoticos com
um caso de recorréncia de COVID-19. No par 1, quatro meses apds um primeiro episodio
leve de infec¢do para ambos os irmaos, um apresentou recorréncia clinica grave do COVID-
19 enquanto que o par de gémeos 2 apresentou infec¢do assintomatica nao recorrente. Os
quatro apresentaram respostas globais semelhantes, exceto pela diferenca notavelmente
encontrada em respostas celulares especificas. O irmdo que apresentou reinfeccao
apresentou um nimero reduzido de epitopos de células T reconhecidos em comparagdo com
os outros trés individuos, incluindo seu irmdo. Os resultados sugerem que uma resposta
imune eficaz de células T especificas SARS-CoV-2 é fundamental para o controle viral
completo e evitar a recidiva clinica do COVID-19. Além disso, a imunidade adaptativa pode
ser distinta em gémeos monozigéticos. Dada a crescente preocupacao com as variantes do
SARS-CoV-2 que escapam de anticorpos neutralizantes provocados pela vacinagao ou
infecgdo, este estudo ressalta a importancia das respostas das células T na protecdo contra
arecorréncia/reinfeccao (28/03/2021). Fonte: medRvix
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https://doi.org/10.1101/2021.03.26.21253645
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Analise feita pelo Centro de Controle e Prevencdo de Doencas (CDC) dos EUA aponta que as
vacinas da Pfizer e Moderna sdo altamente eficazes no controle da Covid-19 apds 12 dose e
que o risco de infec¢cdo caiu 80% apds a primeira dose em profissionais da linha de frente.
Coortes prospectivas de 3.950 profissionais de saude, socorristas e outros trabalhadores
essenciais e de linha de frente foram submetidos a testes semanais para deteccdo do SARS-
CoV-2 por 13 semanas consecutivas. A eficacia da vacina mRNA em condi¢des de “vida real”
apds imunizagao completa (214 dias ap6ds a segunda dose) foi de 90% contra infec¢des pelo
SARS-CoV-2,independentemente do estado dos sintomas; a eficacia da vacina da imunizagao
parcial (214 dias ap6s a primeira dose, mas antes da segunda dose) foi de 80%.0s dados
reforcam os resultados apresentados durante os ensaios clinicos (29/03/2021). Fonte: CDC

mRNA COVID-19 vaccines are highly effective in preventing

infections in real-world conditions
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Os pesquisadores da universidade de Oxford desenvolveram um teste, que detecta a
presenca de anticorpos anti-virus em vez de uma infeccdo por coronavirus, pode ser
adaptado para trabalhar no sangue de uma picada no dedo - tornando-o rapido e facil de
usar. O teste baseia-se na ligagdo de uma parte da proteina viral da spike a superficie das
células vermelhas do sangue. Quando os anticorpos contra o virus estdo presentes, eles
criam um aglomerado de células vermelhas do sangue. Este aglomerado é grande o
suficiente para ser visto a olho nu (29/03/2021). Fonte: University Oxford



https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/70/wr/mm7013e3.htm?s_cid=mm7013e3_w
https://www.ox.ac.uk/news/2021-03-29-oxford-university-researchers-release-cheap-quick-covid-19-antibody-test
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VACINAS

Estudo avalia a imunogenicidade e reatogenicidade de vacinas que usam RNA mensageiro
(mRNA) contra COVID-19 em mulheres gravidas e lactantes em comparagdo com: (1)
controles ndo-gravidas e (2) infecgao natural por COVID-19 na gravidez. 131 candidatas em
idade reprodutiva (84 gravidas, 31 lactantes e 16 ndo gravidas) foram inscritas no estudo de
coorte prospectivo. Os titulos de proteina S e RBD de SARS-CoV-2, IgG, IgA e IgM foram
quantificados nos soros dos participantes (N = 131) e 96 leite materno (N = 31) no inicio do
estudo, segunda dose da vacina e 2-6 semanas ap6s a segunda vacina. Os titulos do soro do
corddo umbilical (N = 10) foram avaliados no momento do parto. Os titulos foram
comparados aos de mulheres gravidas com 4-12 semanas de infec¢do natural (N = 37) por
ELISA. O estudo conclui que as vacinas de mRNA contra COVID-19 geraram imunidade
humoral robusta em gestantes e lactantes, com imunogenicidade e reatogenicidade
semelhante a observada em nao gestantes. As respostas imunes induzidas pela vacina foram
significativamente maiores do que a resposta a infec¢ao natural. Além do mais, ao testarem
amostras de sangue do corddo umbilical e do leite materno, notou-se que houve
transferéncia de anticorpos delas para os recém-nascidos (22/03/2021). Fonte: American
Journal of Obstetrics and Gynecology

Pesquisadores discutem sobre as novas variantes do SARS-CoV-2 e suas implicacdes
Clinicas, em relacdo a saude publica e vacinas (24/03/2021). Fonte: New Engl. ]. Med

Table 1. Summary Results on SARS-CoV-2 Vaccine Trial Efficacy and Viral Neutralization of the B.1.1.7, P.1, and 501Y.V2 Variants, as Compared with Preexisting Variants.*
Efficacy in Settings
Vaccine (Company) Preexisting Variants Neutralization by Pseudovirion or Live Viral Plaque Assay with 501Y.V2 Variant
Sample  Efficacy in Preventing  Efficacy in Preventing
Size Clinical Covid-19 Severe Covid-19 B.1.1.7 Variant P.1 Variant 501Y.V2 Variant
no. % (no. of events with vaccine vs. placebo) %
Ad26.COV2.S (Johnson& 43,783 66 (NA) 85 (NA) NA NA NA 571, 85%
Johnson)
BNT162b2 (Pfizer) 34,922 95 (8 vs. 162) 90 (1vs.9) Decrease by 2x Decrease by 6.7x Decrease by <6.5x NA
mRNA-1273 (Moderna) 28,207 94 (11 vs. 185) 100 (0 vs. 30) Decrease by 1.8x Decrease by 4.5x Decrease by <8.6x NA
Sputnik V (Gamaleya) 19,866 92 (16 vs. 62) 100 (0 vs. 20) NA NA NA NA
AZD1222 (AstraZeneca) 17,177 67 (84 vs. 248) 100 (0 vs. 3) NA NA Decrease by <86x 22§
to complete
immune escape
NVX-CoV2373 (Novavax) 15,000 89 (6 vs. 56) 100 (O vs. 1) Decrease by 1.8x NA NA 49§
CoronaVac (Sinovac){
Brazil 12,396 51 (NA) 100 (NA) NA NA NA NA
Turkey 7371 91 (3 vs. 26) NA NA NA NA NA
BBIBP-CorV (Sinopharm) NA 79 (NA) NA NA NA Decrease by 1.6x NA

* Data were available up to March 18, 2021. The definitions of mild, moderate, and severe coronavirus disease 2019 (Covid-19) vary across the vaccine trials. A list of references associ-
ated with these vaccines is provided in the Supplementary Appendix, available with the full text of this letter at NEJM.org. NA denotes not available, and SARS-CoV-2 severe acute respi-
ratory syndrome coronavirus 2.

7 Shown is the efficacy of the vaccine, as compared with placebo, against moderate-to-severe Covid-19.

i Shown is efficacy of the vaccine, as compared with placebo, against severe Covid-19 and hospitalization.

§ Shown is efficacy of the vaccine, as compared with placebo, against symptomatic Covid-19.

9 Data are shown separately for the trial sites in Brazil and Turkey.

Analise feita pelo Centro de Controle e Prevencdo de Doencas (CDC) dos EUA aponta que as
vacinas da Pfizer e Moderna sdo altamente eficazes no controle da Covid-19 apds 12 dose e
que o risco de infecgdo caiu 80% apds a primeira dose em profissionais da linha de frente.
Coortes prospectivas de 3.950 profissionais de saude, socorristas e outros trabalhadores


https://doi.org/10.1016/j.ajog.2021.03.023
https://doi.org/10.1016/j.ajog.2021.03.023
doi:%2010.1056/NEJMc2100362
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essenciais e de linha de frente foram submetidos a testes semanais para detec¢dao do SARS-
CoV-2 por 13 semanas consecutivas. A eficacia da vacina mRNA em condicées de “vida real”
apo6s imunizagdo completa (214 dias apés a segunda dose) foi de 90% contra infecgdes pelo
SARS-CoV-2,independentemente do estado dos sintomas; a eficacia da vacina da imunizagao
parcial (214 dias ap6s a primeira dose, mas antes da segunda dose) foi de 80%.0s dados
reforcam os resultados apresentados durante os ensaios clinicos (29/03/2021). Fonte: CDC

mRNA COVID-19 vaccines are highly effective in preventing

infections in real-world conditions
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A analise final de um ensaio clinico de fase III revelou que a vacina produzida pela Oxford
University e AstraZeneca foi 79% eficaz na prevencdo da COVID-19 sintomatica e 100%
eficaz na prevencao de doencas graves e internacdo hospitalar. Entre os 32.449
participantes, randomizados para grupos de vacina e placebo, no ensaio, que foi realizado
nos Estados Unidos, Chile e Peru, houve 141 casos sintomaticos de COVID-19. As duas doses
da vacina foram administradas com quatro semanas de intervalo. A descoberta de que a
vacina tinha 80% de eficacia entre participantes com mais de 65 anos (um quinto do total
no ensaio) fornece seguranga depois que a Alemanha e alguns outros paises europeus nao
aprovaram a vacina para uso nesta faixa etaria, citando uma falta de dados. Cerca de 60%
dos participantes com mais de 65 anos tinham comorbidades associadas a um risco elevado
de doenga COVID-19 grave, como diabetes, obesidade grave ou doenca cardiaca. Uma revisao
feita pelo conselho de monitoramento de seguranca de dados independente do estudo e por
um neurologista independente nao encontrou risco aumentado de trombose ou eventos
caracterizados por trombose entre os 21.583 participantes que receberam pelo menos uma
dose da vacina. Também ndo houve eventos de trombose do seio venoso cerebral, uma
condicdo que recentemente resultou em uma pausa no uso da vacina em alguns paises.
Muitos paises retomaram seu programa de vacina¢do com a vacina Oxford-AstraZeneca
depois que a Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu que seu uso nao foi associado a
um risco aumentado de coagulos sanguineos, embora alguns paises, incluindo Franga,
Dinamarca, Noruega, Suécia e Finlandia, ndo tenham retirado todas as suas restri¢des ao seu
uso (22/03/2021). Fonte: BM]


https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/70/wr/mm7013e3.htm?s_cid=mm7013e3_w
https://www.bmj.com/content/372/bmj.n793
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CIENCIA

Estudo mostra que o polimorfismo L412F em TLR3 é um marcador de gravidade em COVID-
19. Autofagia prejudicada e produgao reduzida de TNFa foram demonstradas em células
HEK293 transfectadas com plasmideo TLR3-L412F e estimuladas com agonista poli. Foi
encontrada uma frequéncia aumentada de doengas autoimunes como comorbidade em
homens L412F COVID-19 com haplétipos HLA de classe Il especificos com tendéncia a
apresentacdo de autoantigenos. As analises indicam que o polimorfismo L412F coloca os
homens em risco de COVID-19 grave e fornece uma justificativa para a reinterpretacdo de
ensaios clinicos considerando as vias de autofagia (26/03/2021). Fonte: medRxiv

Estudo retrospectivo de eficicia comparativa foi conduzido de 4 de marc¢o a 29 de agosto de
2020, em um sistema de saude de 5 hospitais na drea de Baltimore, Maryland e Washington,
DC. De 2.483 individuos com infec¢ao por coronavirus 2 com sindrome respiratdria aguda
grave confirmada avaliada por reacdo em cadeia da polimerase, aqueles que receberam
remdesivir foram pareados com individuos infectados que nao receberam remdesivir
usando covariaveis invariantes no tempo (idade, sexo, raga / etnia, indice de comorbidade
de Charlson indice de massa corporal e ordens de nao ressuscitar ou ndo intubar) e
covariaveis dependentes do tempo (propor¢do da saturacdo de oxigénio no sangue
periférico para a fracdo de oxigénio inspirado, pressiao arterial, pulso, temperatura,
frequéncia respiratdria, proteina C reativa nivel, contagem completa de leucdcitos, contagem
de linfocitos, nivel de albumina, nivel de alanina aminotransferase, taxa de filtracao
glomerular, nivel do fragmento D dimerizado da plasmina [dimero D] e dispositivo de
oxigénio). Os receptores de remdesivir tiveram um tempo menor de melhora clinica do que
os controles pareados sem tratamento com remdesivir (24/03/2021). Fonte: JAMA

Os autores relatam um possivel caso de reinfeccao de um homem de 52 anos, com dois casos
de infeccdo por SARS-CoV2. O sequenciamento mostrou dois perfis SNP distintos de
genomas SARS-CoV2 de ambos os episodios, destacando assim um possivel cenario de
reinfec¢do contra recidiva. Além disso, este estudo destaca a presenca de mais heteroplasia
na primeira infeccdo do que na segunda infec¢ao (22/03/2021). Fonte: Medical Virology

A interacao RBD-ECA2 é uma etapa crucial para mediar a entrada do SARS-CoV-2 na célula
hospedeira. Estudos recentes indicam que a interacdo da ECA2 com a proteina S de SARS-
CoV-2 tem uma afinidade maior do que sua ligacdo com a proteina S estruturalmente
idéntica do SARS-CoV-1. Este estudo utiliza espectroscopia de for¢a de molécula dnica
combinada e abordagens de simulacdo de dinamica molecular dirigida (SMD) para
quantificar as intera¢des especificas entre o RBD de SARS-CoV-2 ou o RBD de SARS-CoV-1 e
ECAZ2. Os resultados indicam que o RBD de SARS-CoV-2 interage com o glicano N-ligado em
Asn90 da ECAZ2. Esta interacdo esta ausente principalmente no complexo RBD de SARS-CoV-
1 com ECAZ2. Durante as simulacdes SMD, a interacdo RBD-N-glicano extra contribui para
uma maior forca e vida de interagdo prolongada, podendo explicar as altas taxas de infec¢cdao
do SARS-CoV-2. O estudo revela o mecanismo por tras da diferenca na ligacao da ECA2 entre


https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2021.03.23.21254158v1
https://jamanetwork.com/journals/jamanetworkopen/fullarticle/2777863
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/jmv.26948
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0 SARS-CoV-2 e 0 SARS-CoV-1 e pode ajudar a desenvolver novas estratégias para bloquear
a entrada do SARS-CoV-2 (17/02/2021). Fonte: Biophysical Journal

Estudo avaliou a resposta inata de IFN tipo I/IIl, respostas de células T ao SARS-CoV-2 e
ensaios de anticorpos de ligacdo e neutralizacdo, em dois pares gémeos monozigoticos com
um caso de recorréncia de COVID-19. No par 1, quatro meses apds um primeiro episédio
leve de infeccdo para ambos os irmaos, um apresentou recorréncia clinica grave do COVID-
19 enquanto que o par de gémeos 2 apresentou infec¢do assintomatica nao recorrente. Os
quatro apresentaram respostas globais semelhantes, exceto pela diferenca notavelmente
encontrada em respostas celulares especificas. O irmdo que apresentou reinfeccao
apresentou um ndmero reduzido de epitopos de células T reconhecidos em comparag¢do com
os outros trés individuos, incluindo seu irmao. Os resultados sugerem que uma resposta
imune eficaz de células T especificas SARS-CoV-2 é fundamental para o controle viral
completo e evitar a recidiva clinica do COVID-19. Além disso, a imunidade adaptativa pode
ser distinta em gémeos monozig6ticos. Dada a crescente preocupagdo com as variantes do
SARS-CoV-2 que escapam de anticorpos neutralizantes provocados pela vacinagao ou
infecgdo, este estudo ressalta a importancia das respostas das células T na protecdo contra
arecorréncia/reinfeccao (28/03/2021). Fonte: medRvix
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https://doi.org/10.1016/j.bpj.2021.02.007
https://doi.org/10.1101/2021.03.26.21253645
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Pesquisadores realizaram um estudo longitudinal com 164 pacientes que se recuperaram de
COVID-19 até o dia 180 apés o inicio dos sintomas, monitorando as alteragdes nos niveis de
anticorpos neutralizantes usando um teste de neutralizacao de virus substituto previamente
validado. Usando um algoritmo de machine learning, a mudanga temporal nos niveis de
anticorpos neutralizantes foi classificada em cinco grupos e usada para prever a longevidade
da imunidade mediada por anticorpos neutralizantes. Em conclusao, o estudo mostrou que
a dinamica dos anticorpos neutralizantes varia muito entre os pacientes com COVID-19, no
nivel de pico de anticorpos e na taxa de diminuicdo e longevidade dos anticorpos
neutralizantes (23/03/2021). Fonte: The Lancet
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TESTES PARA DIAGNOSTICO

Os pesquisadores da universidade de Oxford desenvolveram um teste, que detecta a
presenca de anticorpos anti-virus em vez de uma infeccao por coronavirus, pode ser
adaptado para trabalhar no sangue de uma picada no dedo - tornando-o rapido e facil de
usar. O teste baseia-se na ligagdo de uma parte da proteina viral da spike a superficie das
células vermelhas do sangue. Quando os anticorpos contra o virus estdo presentes, eles
criam um aglomerado de células vermelhas do sangue. Este aglomerado é grande o
suficiente para ser visto a olho nu (29/03/2021). Fonte: University Oxford

Os autores propdoem um sensor magnético (MRSw) baseado em pontos quanticos de grafeno
magnético conjugado com anticorpo SARS-CoV-2 (GQDs) que reconhece especificamente o
SARS-CoV-2. A sonda de MRSw pode ser misturada diretamente com a amostra de teste em
um frasco totalmente selado sem pré-tratamento de amostra, o que reduz em grande parte


https://doi.org/10.1016/S2666-5247(21)00025-2
https://www.ox.ac.uk/news/2021-03-29-oxford-university-researchers-release-cheap-quick-covid-19-antibody-test
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o risco de infeccdo dos testadores durante a operacao. A estratégia de tubo fechado de uma
etapa para detectar SARS-CoV-2 é desenvolvida com ressonancia magnética nuclear de
campo ultrabaixo (ULF NMR) trabalhando a 118 pT. A sonda magnética baseada em GQDs
mostra ultra-alta sensibilidade na detec¢do de SARS-CoV-2, e o limite de deteccdo é
otimizado para 248 particulas mL-1. Enquanto isso, o tempo de deteccdo no sistema ULF
NMR é de apenas 2 min, o que pode melhorar significativamente a eficiéncia da detec¢do. Em
suma, o MRSw magnético baseado em GQDs acoplado com ULF NMR pode realizar uma
deteccdo rapida, segura e sensivel de SARS-CoV-2 (15/06/2021). Fontes: Sensors and
Actuators

Pesquisadores apresentam um ensaio de diagnostico baseado em CRISPR que é robusto para
mutacdes do genoma viral e temperatura, produz resultados rapidos, pode ser aplicado
diretamente em amostras de nasofaringe (NP) sem purificacdo de RNA e incorpora um
controle interno humano dentro da mesma reacdo. Especificamente, mostram que o uso da
enzima AsCas12a projetada permite a deteccao de SARS-CoV-2 de tipo selvagem e mutado e
permite realizar a etapa de detec¢ao com amplificacao isotérmica mediada por loop (LAMP)
em 60-65°C. Também revelaram que o uso de guias hibridos de DNA-RNA aumenta a taxa de
reacdo, permitindo que o teste seja concluido em 30 minutos. Utilizando amostras clinicas
de 72 pacientes com infec¢do por COVID-19 e 57 individuos saudaveis, demonstraram que
o teste exibe uma especificidade e valor preditivo positivo de 100% com uma sensibilidade
de 50 e 1000 cépias por reagao (ou 2 e 40 cdpias por microlitro) para amostras de RNA
purificado e espécimes NP ndo purificados, respectivamente (19/03/2021). Fonte: Nature
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https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0925400521003555?via%3Dihub
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0925400521003555?via%3Dihub
https://dx.doi.org/10.1038/s41467-021-21996-6

