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RESUMO

O presente trabalho desenvolveu a tematica sobre as vacinas para a Covid-19. Nao s6
o Brasil, mas todo o mundo enfrentou uma das maiores pandemias do século XXI, onde
houveram milhdes de mortes. Buscou-se conhecer as caracteristicas das vacinas da Covid-19
para poder entender a problematica das vantagens e limitagdes de tais vacinas. O trabalho foi
desenvolvido pela metodologia da revisdo bibliografica. O levantamento desse acervo
bibliografico se deu através de pesquisas nos principais periddicos académicos nacionais,
como os Periddicos CAPES e SCIELO Brasil, através dos marcadores: SarsCov-2, Covid-19,
Vacinas — Covid-19. A divisao dos capitulos estd disposta de modo a discorrer sobre a
Caracterizagao da Covid-19, a Patogenia da doenca, e por fim, delimitar o estudo sobre as
vacinas para a Covid-19. Visto se tratar ainda de uma doenca nova, as pesquisas ainda estao
em curso e com a unido de pesquisadores foi possivel descobrir informagdes cruciais sobre a
patogenia em tempo recorde. Com isso foi possivel desenvolver metodologias e vacinas que
estao surtindo efeito benéfico na sociedade e ajudando a disseminar a pandemia, aliviando o

nuamero de mortes em todo o mundo nos ultimos meses.

Palavras-chave: Pandemia. Coronavirus. Covid-19. Satde. Vacinagao.



ABSTRACT

The present work developed the theme about vaccines for Covid-19. Notonly Brazil,
butthewhole world face do neo fthebiggest pandemics of the 21st century, where there were
millions of deaths. We soughtto know the characteristics of Covid-19 vaccines in order
tounderstand the problem of the advantages and limitations of such vaccines. The work was
developed by the methodology of the bibliograph icreview. The survey of this bibliographic
collection was carried out through research in the main national academic journals, such as
CAPES and SCIELO Brasil Periodicals, through the markers: SarsCov-2, Covid-19, Vaccines
- Covid-19. The division of chapters is arranged in order to discuss the Characterization of
Covid-19, the Pathogenesis of the disease, andfinally, delimitthe study on vaccines for Covid-
19. As it is still a new disease, researchis still on going and withthe union of researchers it
was possible to discover crucial information about the pathogenesis in record time. With this,
it was possible to develop methodologies and vaccines that are having a beneficial effect on
society and help ingto spread the pandemic, all eviating the number of deaths world wide in

recent months.

Keywords: Pandemic. Coronavirus. Covid-19. Health. Vaccination.
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1. INTRODUCAO

O Brasil e todo o mundo nos ultimos dois anos passam por uma das pandemias mais
preocupantes da ultima década. Toda essa mobilizagdo e impacto ndo eram previstos por
quase toda a populacdo mundial, que acreditava estar ilesa de pandemias dado o avango
médico que a sociedade possui hoje.

A referida pandemia causada pelo virus Sars-CoV-2, causa a doencga intitulada como
COVID -19 que segundo a FIOCRUZ (2020) “Covid ¢ a juncao de letras que se referem a
(co)rona (vi)rus (d)isease, o que na traducdo para o portugués seria doenca do coronavirus. Ja
o nimero 19 esta ligado a 2019, quando os primeiros casos foram publicamente divulgados™.

Com os primeiros casos notificados na provincia de Hubei, na China, os casos se
disseminaram muito rapido e no dia 11 de margo de 2020, a “Organizacao Mundial da Saude
(OMS) declarou estado de pandemia da doenga, confirmando-se mais de 820 mil casos e mais
de 40 mil mortes em decorréncia da infec¢do pelo SARS-CoV-2, até o dia 1° de abril de
2020” (SARTI et al, 2020, p.01).

Por ser uma doenca nova até entdo e mesmo sem entender muito sobre sua
fisiopatologia e sem medicagdes para o efetivo tratamento, mas sabendo que as formas graves
evoluiam muito rapido levando ao dbito, as medidas de controle como distanciamento social e
desinfeccdo foram tomadas para conter o avango da pandemia. Além disso, pesquisadores e
institui¢des farmacéuticas correram contra o tempo para sequenciar o virus e desenvolver
metodologias de diagndstico para a doenga.

De acordo com Sartiet al (2020, p.02) “para além das questdes sanitarias, o impacto da
epidemia na dindmica econdmica, social, politica e cultural da populacdo mundial pos a prova
a governanca dos paises e agéncias internacionais, evidenciando os limites da globalizag¢ao™.

Para enfrentar a doenca e todos os impactos trazidos com a mesma, uma das maneiras
mais eficazes para diminuir o nimero de mortos e reestabelecer a satde e integridade da
populacdo mundial foi o desenvolvimento de pesquisas e a¢des de produgdo de vacinas contra

a COVID-19.

1.1 PROBLEMA

Quais sao as vantagens e limitagdes das vacinas atuais contra a COVID- 19?

1.2 HIPOTESES DE ESTUDO



14

De uma forma mais atual, a melhor maneira encontrada para demonstrar a efetividade
de uma vacina contra a COVID-19, tem sido através de ensaios clinicos de eficacia
apresentando prote¢do contra a doenca. Porém nao sera tdo facil encontrar diferengas de
efetividade entre essas vacinas, pelo fato de ter que levar em consideracdo as diferencas
populacionais.

Os virus tém a capacidade de sofrer mutacdes o que pode desafiar os fabricantes de
vacinas, dessa forma eles conseguem fazer com que os anticorpos que atuam em uma cepa
especifica, falhem em outra.

O novo coronavirus até as presentes variantes sequenciadas, ndo apresentou mudancas
drasticas e ou resisténcia as vacinas atuais, sendo uma boa perspectiva para a imunizagao,
entretanto isso nao significa que este risco podera ser descartado, sendo necessario manter
cuidado em relagdo a esse aspecto.

Espera-se com o presente estudo que se possa compreender melhor a fisiopatologia da
doenca e os beneficios das vacinas para a Covid-19 elaboradas e autorizadas para o controle

da pandemia.

1.3 OBJETIVOS

1.3.1 OBJETIVO GERAL

Conhecer as caracteristicas das vacinas da COVID-19.

1.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Caracterizar a doenga Covid-19;
b) Determinar a patogenia da Covid-19;
¢) Delimitar os tipos de vacinas contra a COVID-19 no Brasil, descrevendo suas

atuagoes.

1.4 JUSTIFICATIVA

Os primeiros vestigios do uso de vacinas, estdo relacionados ao combate a variola no

Século X, na China, onde os chineses trituravam cascas de feridas provocadas pela doenca e

assopravam o pO, com o virus morto, sobre o rosto das pessoas (FIOCRUZ, 2016).
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Por volta de 1798, o médico inglés, Edward Jenner, comecou a verificar que as
pessoas que haviam tido contato com a variola bovina — uma forma mais branda para
humanos nao contraiam a variola humana e comegou a investigar essa condi¢do. Inclusive o
nome “vacina” € originado em Variolaevaccinaenome dado a variola bovina que ajudou o
médico a descobrir como prevenir a variola humana.

Nos ultimos vinte anos, o rapido avanco das pesquisas, especificamente nas areas de
imunologia e biologia molecular, iniciaram um desenvolvimento com a finalidade de
implantar novas vacinas e novas estratégias de vacinacao no mundo todo (SCHATZMAYR,
2003).

Ao longo do ano de 2020, em meio a pandemia, a humanidade acompanhou com
atencao inédita, todas as pesquisas e estudos cientificos com as candidatas a vacina contra o
coronavirus. Dentre estas pesquisas quatro foram feitas no Brasil o que cooperou com a
familiarizagdo e o cotidiano da ciéncia, e também alavancou esperancas de que estariamos
bem perto da tecnologia que poderia solucionar a pandemia (CASTRO, 2020).

Sendo assim, a presente pesquisa se faz necessaria para reconhecer a importancia das
vacinas para o bem comum e a saude nao s6 de uma populacdo especifica, mas de toda a

humanidade.

1.5 METODOLOGIA DO ESTUDO

Para desenvolver a presente temadtica sobre as vacinas da Covid-19, o presente
trabalho sera construido através do método conhecido como revisdo bibliografica,
desenvolvida com o objetivo de ser uma pesquisa descritiva, qualitativa, com o levantamento
de materiais secundarios, como livros, artigos cientificos e materiais especializados na area de
estudo.

O levantamento desse acervo bibliografico se deu através da adaptagdo do
processo descrito de Lima e Mioto (2007), com base de pesquisas nos principais peridodicos
académicos nacionais, como os Periddicos CAPES e SCIELO Brasil, através dos marcadores:
SarsCov-2, Covid-19, Vacinas — Covid-19.

1* Etapa — Busca na base de dados: nesta etapa, foram inseridos os descritores nas
plataformas de busca.

2* Etapa — Adicao dos filtros de busca que sdao: o periodo de publicagdao entre os
anos de 2020 e 2022; “Artigos Revisados por pares” e “Acesso aberto”.

3* Etapa — Aplicacdo de mais um filtro sendo ele: “Ciéncias da Satude”, apos isso,
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4* Etapa — Procedeu-se a pré-selecdo dos artigos através de uma leitura dinamica
dos resumos apresentados, descartando os artigos sem relacdo com a tematica.

5° Etapa - Sele¢ao realizada pela leitura Integral dos artigos, aqueles trabalhos
que nao possuiam relacdo com o tema central foram eliminados.

6* Etapa — Discussdo da pesquisa através da divisdo de capitulos estipulados nos
objetivos especificos do projeto de pesquisa, que sdo: A pandemia de Covid-19, O historico
das Vacinas e por fim, Vacinas contra a Covid-19.

Para facilitar os resultados sobre o levantamento dos artigos, abaixo se tem uma

tabela explicativa com os dados:

Tabela 1: Resultados de levantamento dos artigos em periddicos

Base de Dados 1° Etapa 2° Etapa 3" Etapa 4 Etapa 5" Etapa
SCIELO 3055 289 85 28 15
Periodicos 489 372 90 40 12
CAPES
Total 3544 661 175 68 27

Fonte: Elaboragdo propria.

Além disso, a pesquisa contara com a utilizacdo de instrugdes, normativas e

legislagdes que estruturam a tematica abordada (GIL, 2010).

1.6 ESTRUTURA DO TRABALHO

O primeiro capitulo apresenta a Introdugdo com a abordagem e contextualizagdo
do tema de estudo, além disso, apresentam os elementos de formulagdo do problema de
pesquisa; as proposicoes do estudo; os objetivos gerais e especificos; as justificativas,
relevancia e contribuicdes da proposta de estudo; a metodologia do estudo, bem como
defini¢do estrutural da monografia.

O segundo capitulo aborda os aspectos mais importantes sobre a pandemia da
Covid-19 no brasil e em todo o mundo.

O terceiro capitulo traz umaabordagem sobrea patogenia e imunologia da doenga.

O quarto capitulo desenvolve o estudo sobre as vacinas de enfrentamento da
Covid-19.

O quinto e ultimo capitulo, traz luz as Considerac¢des Finais, discorrendo sobre o
alcance dos objetivos, hipodteses e sintetizando o assunto abordado ao longo de todo o

trabalho.
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2. CARACTERIZACAO DA COVID-19

A Covid-19 ¢ uma sindrome elevadamente contagiosa, que apresenta como
caracteristicas sintomas como tosse seca, falta de ar, dor de garganta, fadiga, perda de paladar
e olfato (sintomas bem delimitados), podendo acontecer dores abdominais, tontura, diarreia,
nauseas, vomito e quadros de infec¢ao pulmonar (FRANCO et al, 2020).

Quando a doenga progride de forma brusca e forte, as consequéncias para o corpo
sdo muito danosas, como: pneumonia, sindrome respiratoria grave, insuficiéncia renal,
faléncia multipla de o6rgaos e por ltimo, a morte.

A COVID-19 ¢ causada pelo virus SARS-CoV-2. O coronavirus ¢ um virus de
acido ribonucléico (RNA) cujo material genético ¢ representado por uma unica molécula de
RNA positivo (RNA+). “Todo o seu genoma contém menos de 30.000 nucleotideos, cada um
deles formado por uma molécula de aglicar (ribose), um &acido fosférico e uma base
nitrogenada” (UZUNIAN, 2020 p.01).

De acordo com Uzunian (2020), “O agente responsavel pela Covid-19, a sindrome
respiratoria aguda grave (SARS), ¢ um virus que pertence a familia Coronaviridae,
denominado SARS-CoV-2, o qual possui elevada homologia com o virus causador do surto
de SARS em 2003, o SARS-CoV”.

Nos coronavirus, o RNA gendmico estd associado amultiplas copias de
nucleoproteina, formando um nucleocapsideo helicoidal, que pode ser liberado por tratamento
com detergente(BORGES et al. 2020).

O envelope que envolve o nucleocapsideo ¢ formado por uma bicamada lipidica,
na qual estdo ancoradas as proteinas de espicula (S), membrana (M) e envelope (E) (BORGES

et al. 2020).

Figura O1:Ilustragdo do SARS-CoV-2.

Spike (S)

g\ l f Membrane (M)
! j d‘;’" Nucleocaps id (N)

Fonte: Li G et al, (2020).
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Os dados apresentados indicam que as pessoas com mais idade e com condic¢des
metabolicas subjacentes (comorbidades), como a diabetes mellitus, obesidade, hipertensdo,
hiperlipidemia, doengas cronicas, etc, apresentam maior risco de morte (FRANCO et al,
2020).

No entanto, embora as cepas tenham se originado de um ancestral comum, o
SARS-CoV-2 apresenta maior potencial de disseminacdo(BRITO et al, 2020).

Inicialmente, especulou-se que o novo CoV se originou em um mercado de frutos
do mar em Wuhan, provincia de Hubei, e quase disseminou rapidamente a partir deste local,
tornando-o epicentro da epidemia(BRITO et al, 2020).

Ainda segundo Brito et a/ (2020), um estudo publicado por Paraskevis et al.
sugeriu que o SARS-CoV-2 estd filogeneticamente relacionado com o BatCoV RaTGI13
detectado em morcegos da provincia de Yunnan, na China. O sequenciamentogendmico
demonstrou uma similaridade de, aproximadamente, 96,0%.

De acordo com Medeiros (2020, p.01), “SARS-CoV-2 ¢ altamente transmissivel
por goticulas e contato, principalmente em locais fechados e ambientes hospitalares. Um
individuo com infec¢do pelo novo coronavirus transmite para outras duas ou trés
pessoas,dependendo das condigdes ambientais”.

Sobre as formas de transmissdo, abaixo estd o quadroOl com as formas de

transmissdo adaptado da OPAS - Organiza¢do Pan-Americana da Satude (2020):

Quadro01: Formas de transmissao da Covid-19

FORMAS DE TRANSMISSAO DA COVID-19

Transmissdo por contato e | A transmissdo do SARS-CoV-2 pode ocorrer através do contato direto,
goticulas indireto ou préximo com pessoas infectadas através de secregdes
infectadas como saliva e secregdes respiratorias ou de suas goticulas
respiratorias, que sdo expelidas quando uma pessoa infectada tosse,
espirra, fala ou canta.(2-10) As goticulas respiratorias t€m um didmetro
>5-10 um, ao passo que as goticulas com um didmetro <Spum sdo
conhecidas como nucleos de goticulas ou aerossois.

Transmissio por aerossois A transmissdo por aerossois ¢ definida como a disseminagdo de um
agente infeccioso causada pela dispersdo de nucleos de goticulas
(aerossodis) que continuam infecciosos quando suspensos no ar por
longas distancias e tempo. A transmissao por aerossois do SARS-CoV-
2 pode ocorrer durante procedimentos médicos que geram aerossois.
Fora das unidades médicas, alguns relatos de surtos relacionados a
espagos fechados com superlotagdo sugeriram a possibilidade de
transmissdo por aerossois, combinada com transmissdo por goticulas,
por exemplo, durante ensaios de coral, em restaurantes ou em aulas de
gindstica

Transmissao por objetos | As secrecdes respiratorias ou goticulas expelidas por individuos
infectados podem contaminar superficies ¢ objetos, criando

inanima A . . , .,
dos fomites(superficies contaminadas). Virus SARS-CoV-2 viavel e/ou
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RNA do SARS-CoV-2 detectado por RT-PCR podem ser encontrados
nessas superficies por periodos que variam de horas a dias, dependendo
do ambiente local (incluindo temperatura ¢ umidade) e do tipo de
superficie, especialmente em altas concentragdes em unidades de saude
onde pacientes com COVID-19 estdo sendo tratados. Portanto, a
transmissdo também pode ocorrer indiretamente quando uma pessoa
toca superficies no ambiente imediato ou em objetos contaminados
com o virus de uma pessoa infectada (por ex., estetoscOpio ou
termOmetro) e em seguida toca a boca, nariz ou olhos.

Outros modos de transmissao

O RNA do SARS-CoV-2 também foi detectado em outras amostras
bioldgicas, incluindo urina e fezes de alguns pacientes. Um estudo
encontrou SARS-CoV-2 viavel na urina de um paciente. Trés estudos
fizeram cultura de SARS-CoV-2 a partir de amostras de fezes. Até o
presente momento, contudo, ndo ha relatos publicados de transmissao
do SARS-CoV-2 por fezes ou urina.

Alguns estudos relataram a deteccdo de RNA do SARS-CoV-2 no
plasma ou soro, e o virus pode se replicar em células sanguineas. No
entanto, o papel da transmissdo pelo sangue continua incerto; e titulos
virais baixos no plasma e no soro sugerem que o risco de transmissao
por essa via pode ser baixo.

Fonte: Adaptado de OPAS (2020).

A epidemiologia da Covid-19 desde o comego da infeccdo no final do ano de

2019 na China passou por inumeras fases. De acordo com o Boletim Epidemiologico de

nimero 107, emitido pelo Ministério da Saude do Brasil:

Até o final da semana epidemiologica (SE) 13 de 2022, no dia 2 de abril de 2022,
foram confirmados 490.664.062 casos de covid-19 no mundo. Os Estados Unidos
foram o pais com o maior nimero decasos acumulados (80.150.811), seguido por
India (43.028.131), Brasil (29.992.227), Franga (25.948.919) ¢ Alemanha
(21.591.147).Em relagdo aos o6bitos, foram confirmados 6.151.255 no mundo até o
dia 2 de abril de 2022. Os Estados Unidos foram o pais com maior niimero

acumulado de Obitos (982.533), seguido por Brasil (660.108), india (521.345),
Russia (362.008) e México (323.212)(MINISTERIO DA SAUDE, 2022).

O Brasil recebeu a primeira notificacdo de caso positivo em 26 de fevereiro de

2020, “com base nos dados didrios informados pelas Secretarias Estaduais de Satude (SES) ao
Ministério da Saude, de 26 de fevereiro de 2020 a 02 de abril de 2022, foram confirmados
29.992.227 casos e 660.108 6bitos por covid-19 no Brasil’(BRASIL, 2022).

Abaixo estd a tabela com os dados epidemioldgicos por regides no Brasil:

Tabela 2:Dados epidemiolédgicos por Regides no Brasil

DADOS EPIDEMIOLOGICOS POR REGIAO NO BRASIL ATE A DATA DE 15/04/2022

REGIAO
NORTE

N° DE CASOS OBITOS
2.484.384 49.962
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NORDESTE 6.219.090 128.385
SUDESTE 11.847.617 316.458
CENTRO-OESTE 3.221.131 63.146
SUL 6.433.971 103.956

Fonte: Adaptado Painel Interativo Coronavirus Brasil MS(2022).
As cidades que mais apresentaram casos de covid-19 no Brasil, de acordo com

painel atualizado em 15/04/2022 foram as capitais estaduais do pais, conforme ¢ possivel

verificar na tabela 03:

Tabela 3:Dados epidemiologicos por Capitais no Brasil

Cidades mais Afetadas pela COVID-19 Casos de obitos por COVID-19

Sao Paulo, SP 42.202

Rio de Janeiro, RJ 36.795

Brasilia, DF 11.627

Fortaleza, CE 11.027

Manaus, AM 9.702

Salvador, BA 8.625

Curitiba, PR 8.162

Belo Horizonte, MG 7.707

Fonte: Adaptado G1 — Sao Paulo (2022).

A cidade de Paracatu — MG, apresentou até o boletim epidemiolédgico da data de

24/03/2022 os seguintes dados apresentados na tabela 04:

Tabela 4:Dados epidemiologicos Covid-19 Municipio de Paracatu — MG.

BOLETIM COVID-19 PARACATU

24/03/2022
TOTAL DE CASOS CONFIRMADOS 17.410
TOTAL DE CASOS RECUPERADOS 17.114
NOVAS NOTIFICACOES 24 HORAS 24
OBITOS 275
OBITOS EM INVESTIGACAO 03

Fonte: Adaptado Prefeitura de Paracatu (2022).

A Covid-19 ao longo dos anos de 2020 e 2021 apresentou comportamento muito

variado e obteve um niimero maior de mortes devido o surgimento de variantes virais que
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estdo ligadas a uma maior transmissibilidade e agravamento do quadro de infec¢ao.

Desde o final de 2020, houve uma grande preocupacgdo internacional sobre as
variantes do SARS-COV-2 B.1.1.7, identificadas no Reino Unido; B.1.351 descoberta na
Africa do Sul e P.1, originéria do estado brasileiro do Amazonas (FREITAS et al, 2021).

As trés variantes estiveram associadas ao aumento da transmissibilidade e ao
agravamento da situacdo epidemiologica nos locais onde se expandiram. A linhagem B.1.1.7
foi associada ao aumento da taxa de letalidade no Reino Unido. Ainda ndo ha estudos
conclusos sobre a taxa de letalidade das outras duas variantes (FREITAS et al, 2021).

Abaixo estdo listadas as variantes reconhecidas pela OMS, no quadro 02:

Quadro 02: Variantes da Covid-19

NOME DAS VARIANTES DO SARS-CoV-2

Variantes de Preocupacéao

Nome da OMS Nomenclatura Cientifica Pais em que foi encontrada
inicialmente
ALFA B.1.1.7 Reino Unido
BETA B.1.351 Africa do Sul
GAMA P.1 Brasil
DELTA B.1.617.2 india
Variantes de Interesse
Nome da OMS Nomenclatura Cientifica Pais em que foi encontrada
inicialmente
EPSILON B.1.427/B.1.429 Estados Unidos
ZETA P.2 Brasil
ETA B.1.525 Varios Paises
THETA P.3 Filipinas
IOTA B.1.526 Estados Unidos
KAPPA B.1.617.1 india
LAMBDA C.37 Peru
OMICRON B.1.1.529 Africa do Sul

Fonte: OMS, (2021).

Ainda segundo Medeiros (2020, p.01), “o controle da epidemia acontece quando o
numero reprodutivo da COVID-19 ¢ reduzido a menos de um, fazendo com que a quantidade
de casos diminua lentamente”.

Para Medeiros (2020, p.01) “acredita-se na possibilidade de suprimir a circulagao
de virus em um grau consideravel quando atingir o niimero reprodutivo para menos de 0,2.
Esta taxa de transmissdo ¢ chamada nimero reprodutivo, que na COVID-19 varia entre 2,0 e

3,5.7.
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3. PATOGENIA E IMUNOLOGIA DA COVID-19

Quando o virus se aloja na célula hospedeira, acontece um processo “bioquimico
coordenado, para a transcri¢ao reversa, traducao e replicacdo do genoma viral, € montagem,
maturagdo e liberacdo das novasparticulas virais, dependente de um complexo sistema
enzimatico, tanto do virusquanto da célula hospedeira” (FRANCO et al., 2020 p.192).

O SARS-CoV-2 ¢ composto por uma fita de RNA simples, envelopada, com picos
caracteristicos em forma de coroas sobre o seu envelope. Em relacdo a fisiopatologia, a
entrada viral no organismo depende da proteina S (presente no SARS-CoV-2) (XAVIER et al,
2020).

O SARS-CoV2 adentra no corpo através do trato respiratorio através dos cilios
apicais, faz ligagdo com o receptor ACE2 presente nos pulmoes, se replica no epitélio da
mucosa do trato respiratério e nas células epiteliais alveolares por meio dos microvilos
(SILVA et al, 2020).

O gene ACE2 esta presente nas células epiteliais dos rins, intestinos, vasos
sanguineos e¢ pulmao (SILVA et al (2021) apud SOUTH AM, et al. 2020). O virus da
COVID-19 possui uma proteina denominada S que € a responsavel pela ligagdo enzimatica
entre a ACE2transmembrana da célula humana e o virus. E importante salientar que tal
ligacdo pode acontecer com a forma soluvel da ACE2, porém o virus ndo conseguira se ligar a
c¢lula humana, e em alguns casos, ¢ possivel que se ativem anticorpos contra o virus (SILVA
e SIMOES, 2020).

Abaixo, a figura 02 exemplifica o mecanismo de ligacdo do SARS- Cov-2:

Figura 02:Mecanismo de ligagao do SARS-CoV-2.

SARS-CoV-2 Proteina Spike

TMPRSS2 Infecgdo

Ativacdo da proteina spike por quebra proteolitica

Fonte: UFABC (2022).
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Quando o virus se aloja na célula hospedeira, acontece um processo “bioquimico
coordenado, para a transcri¢do reversa, traducdo e replicacdo do genoma viral, ¢ montagem,
maturacao e liberagdo das novasparticulas virais, dependente de um complexo sistema
enzimatico, tanto do virusquanto da célula hospedeira” (FRANCO et al., 2020 p.192).

Além disso, ao adentrar a célula hospedeira, o virus acaba por gerar uma
diminuicdo da expressdo da ACE2 transmembranosa no tecido pulmonar que podera trazer
implicagdes em relagdo a infecgdo e evolugio da doenga (SILVA e SIMOES, 2020).

Devido a presenga da proteina viral ORF7 — necessaria para a liberagao viral — a
mesma desencadeia a apoptose da célula infectada, o que contribui para os danos que a
Covid-19 causa nas células pulmonares (UZUNIAN, 2020).

Para entender melhor a patogénese subjacente da COVID-19 ¢ preciso lembrar do
sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) responsavel pela regulagdo de fungdes
essenciais do organismo, como a manutengdo da pressdo arterial, balanco hidrico e de sddio.
A logica fundamental que preside o funcionamento do sistema ¢ responder a uma
instabilidade hemodindmica e evitar a redugdo na perfusdo tecidual sistémica (DURAES,
2022).

A seguir a figura 03 demonstra o sistema de interacdo da Covid-19 e o sistema de

regulacdo de Angiotensinas:

Figura 03:Interagdo COVID-19 e SRA.
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Fonte: CirculationResearch, (2020).
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A cascata do sistema comeg¢a com o Angiotensinogénio, que através da enzima
Renina ¢ convertido em angiotensina 1 (Ang I), que poderd sofrer acdo da Enzima
angiotensina (ECA), em Angiotensina II (Ang II) ou sofrer acdo da enzima ACE2 (Enzima
conversora da angiotensina) e se converter em Angiotensina (1-9). Além disso, a Ang I pode
ser convertida através de NEP (Endopeptidades Neutra) e PEP (Prolieudo peptidase) em Ang-
(1-7). A Ang II através da ACE2 também pode ser convertida em Ang-(1-7) (SILVA e
SIMOES, 2020).

A Ang II ao se ligar no seu receptor do tipo I (AT1) promove uma série de efeitos
inflamatorios, lesdes de tecidos como renais, pulmonares e cardiacos. Ao contrario, as
Angiotensinas Ang-(1-7), ao se ligarem ao receptor MAS, promovem efeitos opostos como
anti-inflamatorios, cardioprotetores, antifibrogénicos, e exerce protecio em lesdes
pulmonares. Consequentemente, durante a infec¢do viral, o fato de se ter uma diminuicdo da
enzima ACE2, corre-se o risco de aumentar a concentragdo de Ang II que podera se ligar ao
receptor AT1 e desencadear respostas imunologicas prejudiciais principalmente, ao tecido
pulmonar (SILVA e SIMOES, 2020).

Sobre o sistema de tratamento, tendo conhecido esse mecanismo de a¢ao do virus,
médicos comegaram a postular a utilizagdo da Rh —ACE2 (ECA2 recombinante), para
diminuir a carga viral na corrente sanguinea. Além disso, estudos indicam a possibilidade de
se utilizar antagonistas de receptores AT1, que evitariam a injiria pulmonar e como segundo
efeito benéfico promoveria a ligagdo da Ang II a receptores AT2, com efeito protetor do
pulmio (SILVA e SIMOES, 2020).

Além disso, foi propostoinibir a sinalizagdo intracelular do Coronavirus, inibindo
a expressao da substancia TMPRSS2 (composta do Sars-Cov-2) que fariam com que o virus
nao consiga se ligar a célula e consequentemente, nao se replicar. Somando esforgos ainda, a
comunidade cientifica comecou a desenvolver estudos e tecnologia de vacinac¢ao para dirimir

a contaminagdo e as mortes causadas pela pandemia (SILVA e SIMOES, 2020).
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4. DELIMITACAO DAS VACINAS CONTRA A COVID-19 DISPONIVEIS NO
BRASIL

Até o momento a maioria das vacinas estudadas para combater a COVID-19 visa
induzir anticorpos neutralizantes contra assubunidades virais, a maior parte delas tendo como
alvo a regido RBD (do inglés dominio de ligacdo do receptor) da proteina mais conservada do
virus, a Spike (S), impedindo assim, a captacdo do virus pelo receptor ACE2 (enzima
conversora da angiotensina 2) humano (LIMA et al, 2021).

Atualmente, segundo a OMS, 64 candidatas a vacinas estdo em avaliagdo clinica
(13 na fase 3) e 173 em andlises pré-clinicos. As vacinas em fase 3 sdo de diferentes tipos,
com nota importante sobre as vacinas desenvolvidas por Oxford — Astrazeneca, Sinovac
(Coronavac) e Pfizer ja foram aprovadas para uso emergencial no Brasil (RUIZ, 2021).

O processo de producao vacinal segue as fases de um estudo clinico, com etapas
pré-clinicas, realizadas em laboratorios, em geral, em modelos animais, objetivando avaliacao

de dose e toxicidade nesta populacdo (LIMA et al, 2021, p.21).

Os ensaios clinicos, em humanos, sdo divididos em trés etapas. Os estudos de fase 1
visam avaliar a seguranga do produto, enquanto os de fase 2 avaliam seguranca,
dose e frequéncia de administragdo, bem como sua imunogenicidade. Os de fase 3
tém como desfecho principal a avaliagdo de eficacia do produto, através de ensaios
clinicos controlados, randomizados, envolvendo milhares de voluntarios. Apds a
publicagdo cientifica desses dados, a vacina candidata ¢ submetida a avaliagdo pelas
agéncias reguladoras, para posterior produgdo e distribui¢do. Por fim, os estudos de
fase 4, ou de pos-licenciamento, estimam os efeitos e eventos adversos apds a
utilizagdo da vacina em larga escala na populacdo alvo. Cada etapa deste processo
dura em média varios meses a anos (LIMA et al, 2021 p.22).

Abaixo estdo listadas as vacinas desenvolvidas e suas respectivas tecnologias de

formulagdo através do quadro 03:

Quadro 03: Modelos de Vacinas e Tecnologias utilizadas para a Covid-19

TECOLONOLIGAS UTILIZADAS
Vacinas Vetoriais Baseadas RNA Inativadas
GamaleyaNationalResearch Moderna / Instituto Nacional de | SinoVac, Instituto Wuhan de
Center for Alergia e Doengas Infecciosas3 Produtos Bioldgicos
EpidemiologyandMicrobiology —
Sputnik V
UniversityofOxford / AstraZeneca BioNTech / Fosun Pharma / Sinopharm, Instituto de
Pfizerd4 Produtos Biologicos de
Pequim
CanSinoBiologicallnc / Beijing - Sinopharm e BharatBiotech
InstituteofBiotechnology
Janssen Pharmaceutical Companies - -

Fonte: Adaptado de Ruiz (2020).
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“ Em esfor¢o conjunto realizado por instituigdes publicas e privadas de todo o

mundo, compartilhando metodologias e informagdes, foi possivel reduzir drasticamente o

periodo de anos para a fabricacdo de uma vacina eficaz e segura contra a Covid-19” (LIMA et

al, 2021, p.22).

A Anvisa liberou em seu portal oficial online de informacdes, os dados sobre os

estudos das vacinas e quais ja receberam autoriza¢do para o uso na imuniza¢do da Covid-19,

conforme o quadro 04:

Quadro 04: Estudos e Vacinas para Covid-19 aprovadas no Brasil

Estudos Aprovados

Estudos em Analise

Vacinas Aprovadas para o uso

Chadox 1 NCOV 19 | SpiNTec (UFMG) Chadox 1 NCOV 19
(Astrazeneca) (Astrazeneca)
Coronavac (Butantan) Versamune (USP) Coronavac (Butantan)

Comirnaty (Pfizer/Wyeth)

S-UFRJvac (UFRJ)

Comirnaty (Pfizer/Wyeth)

INO-4800 (Iconplc) Vacina da Universidade | Janssen Vaccine (Janssen-Cilag)
Estadual do Ceara

Janssen Vaccine (Janssen-Cilag) | Azidus (SinoCellTech) AZD2816 (AstraZeneca)

AZD2816 (AstraZeneca) Icon/Medicago Butanvac (Butantan)

Butanvac (Butantan) Vacina BNT162 (Wyeth) Ad26.COV2.S (Janssen)

COVLP (Medicago)

Inativada contra Sars-CoV-2

(IMBCAMS)

SCB-2019 (Clover)

Vacina de RNAm para Sars-
CoV-2 (Sanofi Pasteur)

Vacina de RNA MCTI Cimatec
HDT (HDT Biocorp/Cimatec-
BA)

Ad26.COV2.S (Janssen)

Covaxin (Precisa) - Estudo

cancelado

Fonte: Adaptado ANVISA (2022).

O estudo da vacina Covaxin foi cancelado no Brasil em Julho de 2021, devido um

comunicado ter sido emitido para a Anvisa pela empresa BharatBiotechLimitedInternational,

onde informava sobre a empresa Precisa, quendo possuia mais autorizag¢do para representa-la

no Brasil, o que segundo a Anvisa inviabilizava o estudo no pais. Nenhuma dose foi
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administrada em pacientes voluntarios no pais (ANVISA, 2021).

As vacinas com tecnologia vetorial utilizam um virus seguro para fornecer sub-
partes especificas — chamadas proteinas — do germe de interesse para que possa desencadear
uma resposta imune sem causar doencas. Para fazer isso, as instrugdes para fazer partes
especificas do patdgeno de interesse sdo inseridas em um virus seguro. O virus seguro entdao
serve como uma plataforma ou vetor para entregar a proteina no corpo. Com isso, o sistema
imunologico consegue desenvolver os anticorpos necessarios (OMS, 2021).

As vacinas com a tecnologia baseada em RNA sdo as que trabalham com inser¢ao
de material genético que codifica o antigeno ou antigenos contra os quais se busca uma
resposta imune. E as vacinas com a metodologia inativada, as mais conhecidas pela
comunidade, sdo as que os patdgenos irdo ser atenuados ou mortos para que o organismo seja
capaz de desenvolver imunidade contra aquele agente especifico (NIH, 2019).

Abaixo, a figura 04 exemplifica como se d4 o funcionamento das vacinas

baseadas em RNAm:

Figura 04:Como funciona a vacina de RNAm.
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Fonte: GODOY, (2021).

Além dessas inovagdes tecnologicas para as vacinas, houve o desenvolvimento de

imunizantes com as seguintes metodologias: Vacinas de virus inativados (“mortos”) ou
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atenuados (“enfraquecidos”): métodos tradicionais, que utilizam o préprio virus para
estimular o corpo a produzir a resposta imunologica. Vacinas baseadas em proteinas: utilizam
uma proteina do virus ou uma parte dela, ou ainda proteinas que imitam algo da estrutura do
virus como seu revestimento externo, para assim provocar uma resposta imunologica no corpo
(OMS,2021).

A vacina Pfizer apresentou em seus estudos, dados de eficacia em torno de 95%
apos a segunda dose e 52% no intervalo entre a dose 1 e a dose 2. Além disso, apresentou
eficacia de 90-100% em pacientes idosos e as reacdes adversas foram menos comuns € mais
leves do que em adultos mais jovens (RUIZ,2020).

A vacina da Oxford / AstraZeneca demonstrou resultados de eficacia em torno de
66,7% geral apds a primeira dose e 81,3% apos a segunda dose aplicada num intervalo >12
semanas. Ainda apresentou uma logistica de transporte € armazenamento acessivel em torno
de 8°C e 2°C (RUIZ,2020).

J& a vacina da Moderna, demonstrou 94,1% de eficacia apos a segunda dose e um
armazenamento a longo prazo (até 6 meses) a -20 °C, até 1 més em geladeira padrao. Pode
permanecer em seringa até¢ 8 horas a temperatura ambiente antes da aplicacdo(BADEN,
2021).

Os dados apresentados nos estudos para a Vacina Sputnik foram 91,6% de
eficdcia apos a segunda dose. Uma eficacia de 91,8% em participantes de mais de 60 anos,
com a maioria das rea¢des adversas leves e ou moderadas. Forma liquida (armazenamento a -
18 ° C) e forma liofilizada (armazenamento a 2-8° C) (RUIZ, 2020).

A vacina da Janssen, brago farmacéutico da Johnson & Johnson, demonstrou que
tem eficacia de 81% para hospitalizagdes por Covid-19 e de 76% para evitar infecgdes pelo
periodo de seis meses (FELIX, 2022).

No Brasil, a vacinagdo COVID-19 comecou em 18 de janeiro de 2021.Todas as
doses administradas no Brasil foram fornecidas pelo Ministério da Saude. O programa
brasileiro de vacinagdo COVID-19 agora inclui as vacinas CoronaVac (SinovacBiotech),
ChAdOx1 (AstraZeneca), Ad26.COV2.S (Janssen) e BNT162b2 (Pfizer-BioNTech) para
imunizacao primaria (CERQUEIRA; SILVA et al, 2022).

Em um artigo promovido por Cerqueira;Silva (2022), realizou-se através de
bancos de dados nacionais brasileiros vinculados, um estudo de design negativo, para uma
analise sobre os dados de vacinag¢do da Coronavac ¢ os casos de Covid-19 dos individuos
vacinados em comparacdo com pessoas que ndo foram vacinadas, onde os pacientes

vacinados com a Coronavac obtiveram protecdo da imunidade em comparacdo com
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individuos ndo vacinados, que sofreram da forma grave da doenga ou vieram a 6bito.

Um total de 913.052 individuos foram vacinados com CoronaVac, dos quais 7.863
receberam uma dose de reforco de BNT162b2. A maioria desses individuos (93,4%)
foi testada dentro de 30 dias ap6s a dose de reforgo. Em comparagdo com individuos
ndo vacinados, VE (Eficacia da Vacina) contra infec¢do e desfechos graves
diminuiram progressivamente com o tempo a partir da segunda dose de CoronaVac e
aumentaram apos a dose de refor¢o de BNT162b2. O VE geral de CoronaVac contra
infecgdo confirmada por SARS-CoV-2 e hospitalizagdo ou morte por COVID-19
diminuiu ao longo do tempo. A protecdo recuperou, atingindo valores superiores aos
observados para o regime de duas doses, ap6s uma dose de reforco com BNT162b2.
Até onde sabemos, este ¢ o primeiro estudo a demonstrar o VE da vacinagdo de
reforgo heterdloga prime usando uma vacina inativada e um reforgo de vacina de
mRNA (CERQUEIRA; SILVA, 2022).

Os dados sobre a vacinagdo no Brasil divulgados pela OMS até a data de
26/04/2022 sao muito positivos, visto que até o momento, o pais ja aplicou 427 milhdes de
doses, onde 163 milhdes de pessoas ja estdo totalmente vacinadas, elencando uma taxa de
76,9% de vacinados.

Somando forgas no combate a Pandemia da COVID-19, a Farmacéutica PFZER,
recebeu autorizacao pela ANVISA na data de 30 de marco de 2022 para comercializar o
medicamento PAXLOVID, farmaco que inibe a replicagdo do SARSCoV-2 em um estagio
conhecido como protedlise, que acontece anteriormente a replicacdo do RNA viral (BRASIL,
2021).

Segundo informacgdes da nota de imprensa, quando comparado com o placebo, o
medicamento reduziu em 89% (p<0,0001) o risco de hospitalizacdo relacionada a COVID-19
ou morte por qualquer causa (desfecho primario) em pacientes tratados dentro de trés dias de
inicio dos sintomas (BRASIL, 2021).

Abaixo, o quadro informativo 05 demonstra os pontos fortes e fraquezas do

medicamento PAXLOVID:

Quadro 05:Forcas e Fraquezas sobre o PAXLOVID.

FORCAS FRAQUEZAS

Acgao antiviral a parte da inibi¢ao da principal Os resultados disponiveis sdo preliminares e se referem a
protease (3CL) do Sars-CoV-2, que é uma apenas uma nota de imprensa e um ensaio clinico 2/3.
enzima com baixa incidéncia de mutagao. O estudo com resultados disponiveis utilizou um desfecho
Medicamento especificamente desenvolvido para | primario composto, definido por hospitalizagao relacionada
a Covid-19 e alta seletividade. a Covid-19 ou morte por todas as causas.

Antiviral destinado ao uso oral, o que facilita a Os resultados ndo foram publicados e avaliados por pares.
administracao. Nao foram identificados ensaios clinicos fase 3 em
Beneficio clinico potencialmente relevante na andamento para a avaliago da eficacia e a seguranga na
reducdo da hospitalizagdo ou morte. Covid-19.

Fonte: BRASIL, (2021).
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Além das tecnologias apresentadas, o Brasil através de uma parceria da
UNICAMP (Universidade de Campinas) e da USP (Universidade de Sao Paulo), estdo
desenvolvendo uma metodologia de imunizagdo através de uma vacina de spray nasal com
nanotecnologia.

Com a nanotecnologia, a superficie de contato da vacina na mucosa nasal se
expande, trabalhando na principal via de contamina¢do da doenca, estimulando o sistema
imunologico humano (COLL, 2020).

Como a vacina de spray nasal baseada em nanoparticulas encontra-se em fase de
desenvolvimento para realizagdo dos ensaios clinicos 1,2,3 e possivelmente necessitara de
parceria estrangeira para a producdo em larga escala devido as deficiéncias do setor produtivo
brasileiro (ROCHA 2022).

Mesmo com o avan¢o da vacinagdo e uma consideravel diminui¢ao no nimero de
mortes e ocupagao de leitos UTI no pais, as medidas de controle e preven¢do a Covid-19 ndo

devem ser deixadas por completo (BRASIL, 2022).
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5. CONSIDERACOES FINAIS

A pandemia da Covid-19 foi uma grande surpresa para a comunidade mundial,
uma doenca tdo contagiosa e uma disseminacao tao rapida ndo era o que muitas pessoas
esperavam enfrentar em pleno século XXI diante de todo o avanco da medicina que se tem
nos dias atuais. Muitas pessoas perderam familiares, amigos, inumeras personalidades
famosas foram acometidas pela doenga e ndo conseguiram se recuperar.

Os sistemas de saude tanto publico como particulares sofreram colapso em
diversos paises, a falta de leitos comuns e principalmente de leitos de unidade de tratamento
intensivo fez com que governantes desenvolvessem estratégias e construissem hospitais de
campanha para comportar o nimero de hospitalizados.Diante desse cenario, levantou-se a
problematica de quais sdo as vantagens e limitagdes das vacinas atuais contra a Covid-19.

Para desenvolver o trabalho, buscou-se trabalhar com a revisdo bibliografica de
artigos cientificos sobre a Covid-19 e as vacinas desenvolvidas para seu enfrentamento.
Partiu-se da busca através dos periddicos SCIELO e Periodico CAPES, com sistema de busca
de palavras chaves e delimitacao de datas.

Ao desenhar a presente pesquisa, os objetivos estabelecidos foram conhecer as
caracteristicas das vacinas da COVID-19, caracterizar a doenga Covid-19; determinar a patogenia
da Covid-19 e Delimitar os tipos de vacinas contra a COVID-19 no Brasil, sendo alcangados de
maneira satisfatoria dentro da producdo académica atual, levando-se em conta o periodo tdo recente da
pandemia e seus desdobramentos.

Para lidar com diversas enfermidades a humanidade buscou meios de tratamento e
prevengdo e as vacinas sao um marco de desenvolvimento no conhecimento da saude e
imunologia. Para a Covid-19 ndo foi diferente. Conhecer o seu mecanismo de a¢ao foi muito
importante para poder desenvolver estratégias e tecnologias para a imunizagdo. Por se tratar
de um virus RNA que infecta preferencialmente células do tecido respiratério e devido a sua
atividade bioquimica causar desequilibrio no sistema de regulacdo angiotensinas, a doenca
pode progredir drasticamente e levar a obito de forma répida, principalmente em pacientes
com comorbidades (hipertensao, diabetes mellitus, doengas autoimunes).

Durante o levantamento do referencial tedrico, observou-se que o intercambio de
informacdes foi um grande aliado nas pesquisas para as vacinas € com isso, foi possivel
elencar vantagens como a diversificagdo das técnicas de produgdo das vacinas e desvantagens,
como o armazenamento e transporte de outras. Além disso, foi possivel comprovar as

hipoéteses pretendidas, pois ao conhecer melhor a fisiopatologia da doenca e através do
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levantamento dos dados sobre a vacinagdo, notou-se beneficios na imunizagdo e controle da
pandemia.

Diferenciar as técnicas de producdao da vacina como as técnicas de vacinas de
vetores virais, vacinas de RNA, e as mais comumente conhecidas, as vacinas de virus
atenuados ou inativados ¢ de suma importancia ndo s6 para os profissionais de saide como o0s
farmacéuticos, mas para toda a populacdo se informar e desmistificar informagdes erroneas
que podem colocar em risco a sua saude. O Brasil apresenta at¢ dados muito relevantes sobre
a vacinagao em que até a presente data, 165 milhdes de pessoas foram totalmente vacinadas, o
que contribuiu com a queda da média movel de mortes diarias. E possivel inferir que os paises
que demoraram em iniciar o programa vacinal da Covid-19 deixaram de evitar incontdveis
mortes que aconteceram ao investir tanto em hospitais de campanha e ainda mais, lutando
contra as medidas de conten¢ao da doenga.

Sendo assim, em pesquisas futuras, podera ser trabalhado a vacinagdo da Covid-
19 através de pesquisas ndo so bibliograficas, mas como bibliométricas, visto a necessidade
de se aguardar o desfecho de muitas pesquisas que estdo sendo promovidas, bem como seus
resultados. Além disso, ¢ possivel externar a necessidade de se avangar nas pesquisas de
medicagdes ou sistemas de tratamento da doenga mediante o conhecimento de sua

fisiopatologia, e para isso sera primordial os esfor¢os da comunidade farmacéutica.
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