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APRESENTACAO
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saneamento basico, sismologia, interacdes socioespaciais, purificacdo de biogéas, andlise
de vigas compésitas, pressdo em estruturas, entre outros.

Desta forma, esta obra se mostra potencialmente disponivel para contribuir com
discussbes e analises aprofundadas acerca de assuntos atuais e relevantes, servindo
como base referencial para futuras investigagbes relacionadas as engenharias em suas
mais diversas instancias.

Deixo, aos autores dos capitulos, um agradecimento especial, e aos futuros leitores,
anseio que esta obra sirva como fonte inspiradora e reflexiva.

Esta obra é indicada para os mais diversos leitores, tendo em vista que foi produzida
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conceitos apresentados pelos mais diversos publicos, sendo indicada, em especial, aos
amantes da area de engenharia.

Carlos Augusto Zilli
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RESUMO: SARS-CoV-2 (coronavirus da
sindrome respiratéria aguda grave 2) € um
virus pertencente a familia do Coronaviridae.
Esse novo coronavirus é o causador da doenca
COVID-19, que se tornou uma pandemia mundial
em 2020. Dentro desse contexto, o presente
artigo teve como objetivo realizar a prospecgéo
cientifica e tecnologica de testes para deteccéo
do virus em humanos, sendo para isso utilizada
a plataforma LENS. Foram encontradas 9.116
documentos de patentes e 1.117 producbes
cientificas. A evolucdo anual mostra um
crescimento consideravel do numero de patentes
ao longo do periodo analisado (duas décadas
mais recentes). Ja& com relacdo aos artigos,
ocorreram oscilagdes, tendo seu apice em 2014.
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EM HUMANOS

A prospecc¢éo apontou que os Estados Unidos se
destacam na difuséo dessas tecnologias.
PALAVRAS-CHAVE: Covid-19; pandemia;
coronavirus; prospeccao.

COVID-19 (SARS-COV-2): PROSPECTIVE
STUDY ON CORONAVIRUS DETECTION
TESTS IN HUMANS

ABSTRACT: SARS-CoV-2 (coronavirus of
severe acute respiratory syndrome 2) is a virus
belonging to the Coronaviridae family. This new
coronavirus is the cause of COVID-19 disease,
which became a global pandemic in 2020.
Within this context, this article aimed to conduct
scientific and technological prospection of tests
for detection of the virus in humans, being used
for this purpose the LENS platform. A total of
9,116 patent documents and 1,117 scientific
productions were found. Annual developments
show a considerable growth in the number of
patents over the period analyzed (two more
recent decades). In relation to the articles, there
were oscillations, having their apex in 2014. The
prospection pointed out that the United States
stands out in the diffusion of these technologies.
KEYWORDS: Covid-19; pandemic; coronavirus;
prospecting.

11 INTRODUGAO

Os coronavirus sao virus de RNA, da
familia Coronaviridae, largamente disseminados
entre uma variedade de animais domésticos e

selvagens, bem como em humanos e causam
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doencas respiratorias, intestinais, hepaticas e neurolégicas. (WEISS; LEIBOWITZ, 2011).
Desses coronavirus, trés sdo causadores de infeccdo respiratoria grave em humanos:
SARS-CoV (SARS), MERS-CoV (MERS) e o novo SARS-CoV-2, causador da COVID-19
(LAI et al., 2020).

A SARS (sindrome respiratoria aguda grave) € um disturbio infeccioso que foi
diagnosticado pela primeira vez na China em novembro de 2002 e posteriormente
disseminado em todo o mundo (BOOTH et al., 2003), sendo registrados mais de 8.000
casos, com 774 mortes (OMS, 2003). A MERS (sindrome respiratéria do Oriente Médio)
surgiu na Arabia Saudita em 2012, também associada a infec¢bes respiratérias graves
(OMRANI et al., 2015) e teve 2.494 casos confirmados, com taxa de letalidade de 34%
(PEERI et al., 2020).

Em dezembro de 2019, surge a COVID-19 (“COVID” significa COrona Virus Disease =
Doenca do Coronavirus, enquanto “19” se refere a 2019, ano em que 0s primeiros casos
foram divulgados), descoberta em pacientes com pneumonia de causa desconhecida na
cidade de Wuhan, provincia de Hubei na China. (ZHU et al., 2019). Os sintomas mais
comuns identificados entre os pacientes sdo febres, seguidas de tosse (LAl et al., 2020).

Os dados até o momento indicam que cerca de 80% dos casos confirmados de
COVID-19 foram assintomaticos ou apresentaram sintomas leves, 15% manifestaram
infeccbes graves, requerendo auxilio de oxigénio e 5% foram considerados criticos e
demandavam cuidados médicos especificos como ventilagdo mecéanica (OMS, 2020).

Em 11 de margo de 2020, a Organizagdo Mundial da Saiude (OMS) declarou o
COVID-19 uma doencga pandémica (ONU, 2020). De acordo com o relatério 149 da OMS
sobre a situagdo do COVID-19 pelo mundo, divulgado em 17 de junho de 2020, até aquele
momento havia 8.061.550 casos confirmados, com 440.290 mortos e, ainda segundo o
relatorio, o Brasil aparece em segundo lugar em nimero de casos e vitimas, atras apenas
dos Estados Unidos (OMS, 2020).

Esse cenario é preocupante, visto que a transmissdo da COVID-19 ocorre
principalmente por meio de goticulas respiratérias geradas quando a pessoa tosse ou
espirra, contato direto com os individuos infectados ou pelo contato com superficies e
objetos contaminados (CARVALHO et al., 2020; MALIK, 2020).

Diante disso, torna-se recomendavel a realizagdo de testes para detecgdo do
virus em todas as pessoas, independente de apresentar ou ndo os sintomas, haja vista
que 80% dos casos confirmados apresentaram sintomas leves ou sdo assintomaticos
(ndo apresentam nenhum sintoma caracteristico como: febre, tosse ou dificuldades em
respirar), sendo, contudo, portadores do virus e com isso potenciais transmissores. Entéo,
a realizagdo do teste molecular seria a resposta final e precisa sobre a presenca do virus
no individuo.

O diagnostico laboratorial considerado padréo ouro para a identificagdo do novo
coronavirus (SARS-CoV-2) continua sendo a RT-PCR em tempo real (BRASIL, 2020). A

A viséo sistémica e integrada das engenharias e sua integracdo com a sociedade Capitulo 1 _



sigla RT-PCR significa “transcricdo reversa seguida de reagdo em cadeia da polimerase”
(Reverse Transcription Polymerase Chain Reaction, em inglés). Esta reacdo é composta
de duas partes: a transcricdo reversa e a amplificacdo propriamente dita. Seu principal
diferencial é que, na verdade ela ndo parte de um molde de DNA diretamente extraido
da amostra; a amostra fornece o RNA, que € convertido em cDNA (DNA complementar).
O cDNA obtido é, entéo, utilizado na PCR (VIEIRA, 2002), permitindo obter em algumas
horas, milhdes de réplicas desse cDNA, que sera ou nao identificado como relacionado ao
agente infeccioso em questéo.

Diante do exposto, o presente trabalho tem como objetivo realizar uma prospec¢éo
cientifica e tecnoldgica dos testes de deteccdo para o coronavirus em humanos com
potencial de aplicagdo, por meio de buscas de patentes e produgdes cientificas sobre o
tema, analisando sua variagdo ao longo do tempo no cenario mundial, além de verificar a

relagédo entre o aumento de produgdes e a ocorréncia de casos de coronavirus.

21 METODOLOGIA

Para realizar a busca de produgdes cientificas e tecnologicas sobre testes de
deteccgéo do coronavirus em humanos, foi utilizada a plataforma LENS (www.lens.org), uma
plataforma aberta, que realiza buscas em conjunto com outras bases como, por exemplo:
European Patent Office (EPO), World Intellectual Property Organization (WIPO), United
States Patent and Trademark Office (USPTO), PubMed, Crossref e a Microsoft Academic.
Optou-se por essa ferramenta porque o LENS realiza pesquisa e analise académica e de
patentes mapeando o conhecimento global sobre inovagao.

Apbs a escolha da ferramenta foi realizada a estratégia de pesquisa. Primeiramente
foram selecionadas as palavras relacionadas ao tema que iriam constar na pesquisa. Apés
terem sido selecionadas, foi decidido que as palavras seriam em lingua inglesa, devido a
sua maior abrangéncia em pesquisa. Aspirando obter o maximo dos resultados, foi aplicado
o operador booleano “AND” e de trucagem “()”. Com isso, ficou definida a expressao de
busca “test AND (RT-PCR AND (coronavirus AND humans))”.

Essa forma facilitou a busca na plataforma, visto que, existe uma area que permite
uma pesquisa estruturada tanto de trabalhos académicos quanto de patentes. Ap6s essa
etapa, foi definido o periodo de tempo da pesquisa. Tanto os artigos quanto as patentes
ficaram limitados aos dados de publicagdo no periodo que compreende de 2000 a 2020.
Essa faixa de anos foi escolhida, devido ao interesse em desenvolvimentos tecnolbgicos
considerando os 20 anos de vida de uma patente e seu sigilo de 18 meses. Com isso, foi
realizada a coleta dos dados, sendo efetuada em 17 de junho de 2020. A Tabela 1 mostra
a expresséao de busca e os resultados gerais.
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EXPRESSAO DE BUSCA
"test AND (RT-PCR AND (coronavirus AND humans))"

Resultados/ Periodo (2000-2020)
Produgdes Cientificas (Artigos) Produgdes Tecnoldgicas (Patentes)
1.117 9.116
Tabela 1 — Termo utilizado na busca e o nimero de resultados obtidos.

Fonte: Autoria propria (2020).

Apbs aplicagdo da metodologia obtivemos os seguintes resultados referentes a
testes de detecgdo para o coronavirus em humanos: 1.117 artigos (producdes cientificas)
e 9.116 patentes (produgdes tecnoldgicas) distribuidas em 2.918 familias (cada familia de
patentes refere-se a uma mesma invengéo depositada em diferentes paises). Importante
frisar que esses documentos de patentes incluem tanto patentes depositadas quanto
concedidas.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Ap6s andlise preliminar dos resultados obtivemos as seguintes impressbes. A
pesquisa demonstrou um grande desenvolvimento de patentes referentes a testes de
deteccado do coronavirus para humanos, além de também incluir resultados para animais.
Esses resultados s&o importantes, pois, evidenciam que ha interesse no tema. Com relagédo
aos artigos foi possivel inferir as mesmas impressdes a respeito do interesse pelo assunto.

A Figura 1 indica o quantitativo anual apurado de patentes (Figura 1A) e de artigos
(Figura 1B). Como a Figura 1A trata de patentes, os dados dos anos de 2019 e 2020 ainda
nao serdo considerados devido estarem no periodo de sigilo de 18 meses de uma patente.
De acordo com essa figura, pode-se observar que as patentes obtiveram um crescimento
quase constante, com pequenas variagdes no decorrer dos anos. A partir do ano de 2002,
esse resultado pode ter sido impulsionado pelo surgimento e desenvolvimento do surto de
SARS-CoV (coronavirus da sindrome respiratoria aguda grave) em 2002 na China.

Ao analisarmos os artigos (Figura 1B), percebemos pequenas variagbes até o ano
de 2012, quando houve um salto, até atingir o &pice em 2014. E importante frisar que o
salto ap6s 2012, pode ter sido impulsionado pelos casos de MERS (sindrome respiratoria
do Oriente Médio). Ap6s o apice de 2014, as produgbes apresentaram um decréscimo até
0 ano de 2019. Também é possivel observar no grafico que o ano de 2020 ja apresenta
um aumento significativo no nimero de artigos, motivado sobretudo pela pandemia de
COVID-19 em curso.
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Figura 1 — Quantidades de patentes e de artigos por ano relativo a testes de detecgéo para coronavirus
em humanos.

Fonte: LENS. https://www.lens.org/lens (2020).

Na Figura 2 sédo apresentados os mapas dos paises desenvolvedores de produgdes
tecnoldgicas (Figura 2A) e de paises desenvolvedores de produgdes cientificas (Figura
2B) referentes a testes de deteccdo para coronavirus em humanos. Pode-se observar
que poucos paises sédo detentores das tecnologias, tanto que somente os Estados Unidos
representam (56%) dos depositos de patentes referentes ao tema, seguidos pela Australia
com (16%). Além disso, € importante frisar que 22% das patentes sao depositadas na OMPI
(Organizagdo Mundial da Propriedade Intelectual) via PCT (Patent Cooperation Treaty, em
inglés). Em termos de artigos, verifica-se que existe uma distribuicdo maior entre os paises
e novamente os Estados Unidos lideram com 19% das publicagbes, seguido da China
com 11%. E importante salientar ainda que o Brasil aparece na lista com 1,5% dos artigos
publicados. Esses resultados s&o interessantes, pois, revelam a existéncia de grande
interesse cientifico e tecnologico por esse tema, principalmente pelo os Estados Unidos.
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Segundo o Ministério da Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo (BRASIL, 2018), as
principais economias do mundo investem fortemente em pesquisa e desenvolvimento, e
nos paises lideres em desenvolvimento tecnolégico as empresas investem ainda mais
do que o governo nessas atividades. Em paises como os Estados Unidos e China, as
empresas sao responsaveis por mais de 70% dos dispéndios nacionais de pesquisa e
desenvolvimento. Certamente isso representa um dos principais fatores que explicam o

protagonismo desses paises.

(A) Produgdes Tecnolbdgicas (B) Producées Cientificas

» n
b 4 -

Figura 2 — Mapas mundiais de paises desenvolvedores de produgdes tecnolbgicas (A) e produgdes
cientificas (B) de testes de detecgdo para coronavirus em humanos. A cor azul sofre uma gradagao
quanto mais intensa mais representativa.

Fonte: LENS. https://www.lens.org/lens (2020)

A Figura 3 apresenta as principais instituicdes por numero de trabalhos académicos
(Figura 3A) e por numero de proprietéarios de patentes (Figura 3B) referentes ao tema. Pode-
se observar na Figura 3A que entre as 10 instituicbes que mais publicaram artigos cientificos,
a Universidade de Hong Kong lidera com 46 publicac6es, seguida pelo CDC (Centros de
Controle e Prevencao de Doengas) dos Estados Unidos com 40. Esses resultados do CDC
podem ser explicados pelo fato do mesmo ser uma agéncia do departamento de saude
americano e por sua ligagdo com a Universidade Emory, que é reconhecida como um dos
melhores sistemas de cuidados da saude do sudeste do pais.

J&, quando se observa as proprietarias de patentes (Figura 3B), vé-se que entre
as 10 principais instituicdes, a Ibis Biosciences lidera com 146 patentes, seguida da
Isis Pharmaceuticals com 77. A Ibis Biosciences € uma empresa norte-americana de
biotecnologia fundada em 2006, que desenvolve, fabrica e comercializa produtos para a
identificacdo e caracterizagdo de agentes infecciosos (IBIS BIOSCIENCES, 2020).

A Isis Pharmaceuticals, que em dezembro de 2015 anunciou a mudanca de nome
para lonis Pharmaceuticals, Inc., desenvolve medicamentos direcionados a RNA, e para
pacientes com doencas raras e graves (IONIS, 2020). Essa informagéo ¢ interessante se
analisarmos que a técnica conhecida como RT-PCR ja citada anteriormente utiliza métodos
de RNA para detectar o RNA viral do novo coronavirus.
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Chama-se ainda a atengéo para o fato de que algumas das instituicbes que detém
patentes referentes ao tema sédo Universidades como a Universidade de Harvard, uma das
mais prestigiadas do mundo, tendo 47 patentes referentes ao tema. Isso é importante, pois
permite que as Universidades néo fiquem limitadas apenas ao conhecimento cientifico, mas
também adentrem na pesquisa tecnolégica, permitindo aproximar-se da industria. Espera-
se que essa mentalidade também venha a difundir-se entre as Universidades brasileiras,
incentivando o desenvolvimento da inovagédo tecnoldgica e proporcionando uma maior
interacdo da tripla hélice da inovacao, formada pelo governo, academia e empresas.

Figura 3 — Principais instituicdes por nimero de trabalhos académicos e por niUmero de patentes.

Fonte: LENS. https://www.lens.org/lens (2020).

A Figura 4 mostra o quantitativo de patentes pela Classificacdo Cooperativa de
Patentes (CPC, sigla em inglés). A CPC é o sistema de classificagcdo criado pelo EPO/
USPTO, baseado na Classificagdo Internacional de Patentes (IPC, sigla em inglés), sendo
apenas mais detalhado. Enquanto o IPC possui em torno de 70 mil grupos, a CPC possui
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em torno de 200 mil grupos de patentes (INPI, 2020).

E importante destacar que cada parte desse codigo tem um significado especifico que
ajudara a identificar a que grupo(s) o pedido de patente se refere, facilitando a identificacéo
de outros pedidos relacionados ao mesmo fim. Com essas informagdes preliminares,
pode-se observar que a CPC mais representativa utilizando a expresséo de busca foi a
C07K14/005 com 278 resultados, seguida da C12Q1/701 com 255 e C12N7/00 com 254.

A maioria dos resultados ocorre, portanto, em duas classes: a classe C07, que se
refere a “quimica organica”; a classe C12, que inclui “bioquimica; cerveja; alcool; vinho;
vinagre; microbiologia; enzimologia; engenharia genética ou de mutagéo”.

De acordo com a classificagcéo, o cédigo completo C07K14/005 refere-se a “peptideos
com mais de 20 aminoacidos; gastrinas; somatostatinas; melanotropinas; derivados de
virus”. C12Q1/701 refere-se a “processos de medi¢do ou ensaio envolvendo enzimas,
acidos nucleicos ou microorganismos; envolvendo virus ou bacteri6fagos”. Ja C12N7/00
refere-se a “virus, p. ex. bacteri6fagos; suas composicdes; sua preparacgéo ou purificagéo”.

132 278 134
AB1K39/00 CO07K14/005 CO7K2319/00
254 255 131
C12N7/00 C12Q1/701 C12Q2600/158

Figura 4 — Classificacdo de CPC referentes a testes de detecgéo para o coronavirus em humanos.

Fonte: LENS. https://www.lens.org/lens (2020).

Em acréscimo, nota-se na figura a presenca destacada da classe A61 (ciéncia
médica ou veterinaria; higiene). A classificacdo A61K38/00 com 185 resultados refere-se
a “preparacdes medicinais contendo peptideos”. Esses dados demonstram que além das
patentes de testes para detecgdo do coronavirus, também foram recuperadas patentes de

medicamentos para o seu combate.

41 CONCLUSAO

A realizacdo deste estudo permitiu a verificagdo do cenario mundial das pesquisas
cientificas e tecnologicas desenvolvidas até o presente momento, referentes a teste de
deteccao do coronavirus em humanos. A prospeccéo realizada revelou que os Estados
Unidos correspondem ao pais que detém o maior nUmero de patentes depositadas e
concedidas relacionadas ao tema, demostrando um volume significativo de conhecimento.

A quantidade, tanto de produgdes cientificas quanto tecnolédgicas, desenvolveu-se
consideravelmente nos ultimos anos, sobretudo a partir do ano de 2002, quando ocorreu
0 primeiro caso de infecgdo respiratéria grave em humanos, causada pelo SARS-CoV,
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posteriormente pelo MERS-CoV em 2012 e agora pelo SARS-CoV-2 causando a COVID-19.

Nesse cenéario Global de contagio pelo SARS-CoV-2, uma das solugbes para o
enfrentamento do problema sdo medidas de saude publica ja adotadas pelos paises para
responder a pandemia, incluindo a realizacédo de testes de deteccdo do virus e as agdes
conjuntas necessarias para limitar sua propagacéo.

Provavelmente haverd um crescimento de produgdes cientificas e tecnoldgicas,
devido a pandemia, visto que, ainda existe um vasto campo praticamente inexplorado para
pesquisa e desenvolvimento de testes para o COVID-19 em humanos. E futuros estudos
deverdo explorar detalhadamente os diversos testes para o coronavirus. Além disso, o
numero de testes deve aumentar nos préximos anos, potencializando o uso, uma vez que
os procedimentos laboratoriais sdo essenciais e indispensaveis para a detec¢ao do virus
em todo o mundo. E para isso as agéncias reguladoras terdo um papel relevante para
permitir a entrada no mercado de produtos com eficacia, conveniéncia e custo-beneficio
demonstrados, haja vista que o tempo e o custo de desenvolvimento dos testes deverao
reduzir devido a necessidade de producdo em larga escala proporcionada pela pandemia.

Espera-se que o desenvolvimento de testes para a deteccdo do coronavirus em
humanos seja mais assertiva e agil, possibilitando um rapido diagnéstico da doenca e
proporcionando tratamentos preventivos e de cuidados paliativos, reduzindo a mortalidade
€ o0 numero de pacientes em todo o mundo.
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