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Resumo

A leishmaniose manifesta-se em trés formas: Leishmaniose Cuténea (LC), Leishmaniose Visceral (LV) e Leishmaniose
Mucocutanea (LMC). Essa doenca afeta mais de um milhao de pessoas anualmente, com populacoes em &reas
endémicas ultrapassando um bilhdo de individuos, e apresenta uma fase clinica grave e atualmente nao dispde de
uma medida profildtica eficaz, como as vacinas. O presente trabalho teve como objetivo realizar uma prospeccao
cientifica e tecnol6gica das patentes relacionadas as vacinas candidatas para a imunizacéo global. Foram utilizados os
descritores “Leishmaniasis”, “Vaccines”, “Leishmaniasis Vaccines” e “Development Vaccine”. A prospeccao identificou
resultados promissores, embora majoritariamente em fase in silico e in vivo em camundongos. Conclui-se que, com
a continua recuperacdo econémica pds-pandemia, os avancos tecnoldgicos e as novas ferramentas conduzidas por
inteligéncia artificial, espera-se um progresso significativo nesses estudos, com potencial evolucao para a fase de
testes em humanos.

Palavras-chave: Leishmania; Doenca negligenciada; Prospecgao.

Abstract

Leishmaniasis manifests in three forms: Cutaneous Leishmaniasis (CL), Visceral Leishmaniasis (VL), and
Mucocutaneous Leishmaniasis (MCL), affecting over one million people annually, with populations in endemic areas
exceeding one billion individuals. This disease has a severe clinical phase and currently lacks an effective prophylactic
measure, such as vaccines. This study aimed to conduct a scientific and technological prospecting of patents related to
candidate vaccines for global immunization. The descriptors “Leishmaniasis”, “Vaccines”, “Leishmaniasis Vaccines”,
and “Development Vaccine” were used. The prospecting identified promising results, although predominantly in
the in silico and in vivo phases in mice. It is concluded that, with the ongoing post-pandemic economic recovery,
technological advances, and new tools driven by artificial intelligence, significant progress in these studies is expected,
with potential evolution to the human testing phase.
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1 Introducéo

Leishmaniose é um grupo de doencas causadas pelo protozoario do género Leishmania
(Ross, 1903), com mais de 20 espécies. Divide-se em trés principais formas: Leishmaniose
Cutanea (LC), Leishmaniose Visceral (LV) e Leishmaniose Mucocutanea (LMC), sendo a mais
comum, a mais grave e a mais incapacitante, respectivamente. Estima-se que cerca de 1 bilhao
de pessoas vivam em areas endémicas, tornando-as vulneraveis a infeccao, especialmente grupos
economicamente desfavorecidos (OMS, 2023).

Os protozoarios sao transmitidos durante o repasto sanguineo das fémeas de flebotomineos
dos géneros Phlebotomus (Barretto; Coutinho, 1941) e Lutzomyia (Lutz; Neiva, 1912) quando
estao infectados. Durante esse repasto, o vetor libera as formas promastigotas metaciclicas
presentes em suas glandulas salivares, junto a antigenos salivares que induzem vasodilatagao
e respostas inflamatérias, contribuindo para a disseminacao sistémica desse protozoario. Uma
das principais respostas é mediada pelo gp63, que realiza a ligacao do complemento e, con-
sequentemente, a lise do parasita (Kiplagat et al., 2023; Bourdeau; Rowton; Petersen, 2020).

A manutencao do ciclo da leishmaniose é mediada por reservatérios da doenga, como os
caes, que, quando infectados, podem desenvolver a doenca ou permanecer assintomaticos,
contribuindo para a disseminacao acidental do parasita. O parasita € mantido em seu organis-
mo e, na presenca de flebotomineos, servem como fonte de infeccao para outros hospedeiros,
incluindo os seres humanos. Além dos caes domésticos, outros animais, como roedores, lebres,
marsupiais, caes selvagens, morcegos, primatas e diversos outros mamiferos, também podem
atuar como reservatoérios da Leishmania spp. (Medkour et al., 2019).

Alguns fatores de risco estao associados a uma maior predisposicao de infecgbes por
leishmaniose. O processo de expansao urbana, frequentemente decorrente do desmatamento,
aumenta a suscetibilidade dos hospedeiros ao contato com o vetor infectado. Essas areas ge-
ralmente apresentam menor acesso ao saneamento basico, afetando as populacées economi-
camente desfavorecidas. Trabalhos com exposicao ao ar livre, como a agricultura, aumentam
a vulnerabilidade dos hospedeiros a presenca do vetor infectado. A variagao climatica, com o
vetor sendo mais abundante em periodos sazonais mais quentes e adaptando-se a variagoes
climaticas e bidticas, como a competicao com outros insetos, facilitando a disseminacao da
doenca. Além disso, a desnutricao é um fator de risco, contribuindo com maior gravidade clinica
(Oryan; Akbari, 2016; Alvar et al., 2012; Lozano-Sardaneta et al., 2024).

Dada a complexidade clinica e a gravidade da infeccao por leishmaniose, torna-se neces-
sario o desenvolvimento de uma vacina capaz de reduzir o risco de contagio em populagoes
vulneraveis. Segundo a Organizacao Mundial da Satide (ONU, 2023), estima-se que mais de
um milh&o de novos casos de leishmaniose humana ocorram anualmente. Até 0 momento, nao
existe nenhuma vacina aprovada para uso em humanos, apenas vacinas caninas. Nesse contexto,
o objetivo deste trabalho foi realizar uma investigacao prospectiva sobre as tecnologias imuno-
légicas e suas aplicabilidades no desenvolvimento de vacinas contra a leishmaniose humana.
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2 Metodologia

Para a realizacao do trabalho, foi necessario elaborar prospeccoes cientificas e tecnolégicas.
Os resultados foram selecionados e analisados para inclusao. Os tépicos a seguir descrevem
esses Processos.

2.1 Prospeccéo Cientifica

No desenvolvimento da prospeccao cientifica, foram utilizadas ferramentas de buscas nas
bases de dados: Nature, The National Library of Medicine (Medline/PubMed), Science Direct e
Scientific Electronic Library Online (SciELO), com a finalidade de selecionar documentos con-
gruentes para a prospecgao em questao, a partir da pesquisa e da andlise acerca da temética
relacionada a aplicabilidade de tecnologias imunolégicas no desenvolvimento de vacinas contra
a Leishmaniose Humana. Para tanto, foi empregada uma filtragem de artigos publicados nos
ultimos cinco anos, no idioma inglés e portugués e, consequentemente, as exclusdes dos arti-
gos foram realizadas por meio de artigos repetidos, artigos que nao abordavam o tema central
(leishmaniose) ou qualquer tipo de artigo que tratava a leishmaniose como um exemplo.

Os aplicativos Microsoft Excel, Microsoft Word e o site Canva foram fundamentais na
construcao dos quadros, graficos, célculos de tendéncia e fluxogramas, conforme apresentado.

2.1.1 Excel

Foram utilizados quadros de dados obtidos nas pesquisas cientificas e tecnoldgicas, além de
graficos com analise de tendéncia. Essa andlise avaliou o comportamento do indicador ao longo
de um periodo selecionado do trabalho, permitindo prever o andamento do dado durante o
tempo. A técnica de regressao linear foi aplicada para identificar tendéncias e realizar previsoes
baseadas nos dados historicos.

2.1.2 Word

As anélises foram organizadas e apresentadas de forma clara e estruturada, facilitando a
compreensao e a interpretacéo dos resultados.

2.1.3 Canva

Para a criacao do fluxograma, utilizou-se a plataforma de design Canva, que permitiu uma
visualizacao intuitiva e profissional do processo.
Os artigos foram selecionados com base nos descritores “Leishmaniasis”, “Vaccines”,

“Leishmaniasis Vaccines”, “Development Vaccine”, utilizando como base os Descritores em
Ciéncias da Satude (DeCS/MeSH).
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Figura 1 - Fluxograma da metodologia ilustrando como as pesquisas cientificas foram realizadas e
selecionadas
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Fonte: Elaborada pelos autores deste artigo (2024)

2.2 Prospeccédo Tecnolégica

Posteriormente, os resultados obtidos da prospeccao cientifica foram utilizados para conduzir
uma prospeccao tecnolégica com o intuito de analisar patentes existentes sobre o desenvolvi-
mento de vacinas contra a Leishmaniose Humana e as técnicas imunoldgicas aplicadas. Para
essa finalidade, foram utilizados os depositérios PatentScope, presentes na Organizacao Mundial
da Propriedade Intelectual (OMPI) e no Instituto Nacional da Propriedade Industrial (INPI).

Os descritores “Leishmaniasis”, “Vaccines”, “Leishmaniasis Vaccines”, “Development
Vaccine” foram utilizados em inglés no PatentScope e em portugués para as buscas no INPI,
sendo assim, foram selecionados no titulo, em qualquer campo e na primeira pagina.

Ambos os métodos de exclusao na prospeccao cientifica foram utilizados também na prospec-
cao tecnoldgica. Por meio dos aplicativos Microsoft Excel e Microsoft Word, foram elaborados os
quadros e gréficos, e, para a criagao do fluxograma, foi utilizada a plataforma de design Canva.
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Figura 2 - Fluxograma da metodologia ilustrando como as pesquisas tecnolégicas foram realizadas e
selecionadas
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3 Resultados e Discusséo

Os resultados da prospeccao cientifica e tecnoldgica nas bases de dados nacionais e inter-
nacionais de publicacao de artigos e depésito de patentes apresentaram estudos desenvolvidos
com base nas palavras-chave selecionadas, os quais sao descritos e discutidos a seguir.

3.1 Prospeccdo Cientifica

Diante das buscas nas bases de dados Nature, The National Library of Medicine (Medline/
PubMed), Science Direct e Scientific Electronic Library Online (SciELO), foram obtidos diversos
artigos para os descritores utilizados.

Quadro 1 - Resultados obtidos a partir da busca pelos descritores nas bases de dados cientificas

DESCRITOR NATURE PuBMED ScieNce DIRECT ScieLo TotaL
Leishmaniasis 332 5.979 1.486 443 8.240
Vaccines 11.217 149.154 30.638 1.217 192.226
Leishmaniasis vaccines 75 392 179 5 651
Development vaccine 9.882 29.220 6.888 233 46.223

Fonte: Elaborado pelos autores deste artigo (2024)
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Cerca de 66,12% (184.745) dos artigos publicados sao relacionados aos descritores no
PubMED, base desenvolvida pelos Estados Unidos; no Science Direct, base de dados da
Holanda; e no Nature (Quadro 1), que tem peridédicos relacionados a ciéncias multidisciplinares.
As bases de dados citadas sao on-line e algumas oferecem acesso gratuito.

Em relagéo aos descritores “Leishmaniasis”, apenas duas bases de dados apresentaram re-
sultados significativos, o PubMed com 5.979 artigos publicados para Leishmaniasis e o Science
Direct com 1.486 artigos publicados para Leishmaniasis.

E evidente que o descritor “Vaccines” obteve um maior nimero de artigos desenvolvidos
no PubMed, Science Direct e Nature, ja que sabe-se que a criacao de vacinas para outros topi-
cos é mais idealizada do que para o desenvolvimento de vacinas relacionadas a Leishmaniose
Humana. Os artigos publicados nessas bases de dados sao provenientes de paises ou areas nao
endémicas para a doenca, o que sugere regides com maior investimento no desenvolvimento
de tecnologias para a satude.

Jé em relacao a base de dados SciELO, de origem brasileira, sobre os descritores “Leishma-
niasis” e “Vaccines”, identificou-se que essa base de dados contém uma quantidade inferior de
artigos publicados em comparacao as outras bases. Isso ocorre devido ao baixo investimento
de recursos quando comparado aos outros paises e ao incentivo de publicagao internacional,
pois as bases de dados estrangeiras possuem maior visibilidade, estimulando os pesquisadores
nas suas escolhas.

Em contrapartida, os descritores “Leishmaniasis vacines” e “Development vaccine” apresen-
taram quantidades de artigos publicados inferiores ao descritor “Vaccines” nas bases de dados
mencionadas anteriormente. Isso se deve a abrangéncia do descritor “Vaccines”, uma vez que
vacinas estao sendo desenvolvidas em todo o mundo na tentativa de imunizar a populacao contra
diferentes agentes patogénicos. Do total de artigos encontrados nesse descritor, cerca de 33,8%
(192.226 artigos) abordam o desenvolvimento e a andlise de vacinas para Leishmaniose humana.

Figura 3 - Quantidade de artigos publicados por ano e por base de dados com linha de tendéncia de-
monstrando decrescimento no nimero de artigos publicados por ano
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Fonte: Elaborada pelos autores deste artigo (2024)
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Durante os anos considerados para a andlise dos artigos, observou-se que a maior quanti-
dade total de artigos publicados ocorreu em 2021, representando 25,3% do total. Ao analisar
a linha de tendéncia, verificou-se um decréscimo ano apds ano em todas as bases de dados
no que diz respeito ao descritor “Leishmaniasis vacines” de 2020 a 2024. E notavel que a base
de dados brasileira nao registrou publicagoes nos anos de 2023 e 2024, enquanto o PubMed
manteve-se estavel por trés anos consecutivos (2021, 2022, 2023) em termos de quantidade de
publicacoes. O ScienceDirect, por sua vez, apresentou um pico em 2021, que logo se estabilizou
para a média constante, mas, ao final, mostrou uma queda em 2024, seguindo a tendéncia das
demais bases de dados.

Essa tendéncia decrescente sofreu um grande impacto durante a pandemia, com a reducao
significativa nos investimentos em pesquisa em diversos paises, pois os recursos financeiros foram
direcionados para o desenvolvimento de vacinas e de medicamentos para conter a Covid-19.
Dessa forma, esse setor ainda esta em processo de recuperacao. Além disso, muitos pesquisa-
dores foram afetados pelo confinamento, tendo que se isolar socialmente e interromper seus
experimentos. Nos Estados Unidos e na Europa, foi avaliado que o tempo de produtividade
pré-pandemia era de 30 horas semanais. Durante o periodo pandémico, os pesquisadores de-
dicavam em média 15 horas ao trabalho, enquanto em outras regides, como a América Latina,
esse tempo era de aproximadamente 11 horas dedicadas a pesquisa (Gil et al., 2023).

Figura 4 — Comparacéo da quantidade de artigos publicados relacionados ao desenvolvimento de vacinas
no geral com a quantidade de artigos relacionados ao desenvolvimento de vacinas para Leishmaniose,
por meio das bases de dados escolhidas
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Fonte: Elaborada pelos autores deste artigo (2024)
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A base de dados SciELO, desenvolvida no Brasil, especificamente no estado de Sao Paulo,
contém cinco artigos publicados em relacao ao descritor “Leishmaniasis vacines” e 233 artigos
publicados referentes ao descritor “Development vaccine”. Essa base de dados é a que con-
tém o menor nimero de artigos publicados sobre esse tema entre as mencionadas (Figura 3).
Os artigos avaliados exploram estudos estrangeiros sobre vacinas para doencas negligenciadas
que, por sua vez, estavam duplicados (Luna; Campos, 2020). Também foram analisados dois
artigos que abordam medicamentos para o tratamento da Leishmaniose (Dantas; Santos; Junior,
2021) e quimioterapia para Leishmaniose e Chagas (Santi; Murta, 2022).

Apenas um artigo atendeu ao objetivo deste trabalho: o de Germané et al. (2020). Esses
autores desenvolveram antigenos capazes de induzir resposta imune, resultando no aumento
de IgG2a, IFN-y e IL-10 contra a Leishmaniose Cutanea causada por Leishmania amazonensis.
Dessa forma, a necessidade de incentivo as publicacoes nacionais é enfatizada, ja que o Brasil
possui diversas areas, rurais e urbanas, com altas variagoes climaticas, urbanizacao crescente,
fatores socioecondmicos desafiadores e problemas de saneamento basico, sendo considerado
um dos paises mais endémicos para o vetor da Leishmaniose (Benchimol et al., 2019).

Alguns estudos estrangeiros, como o de Basmenj et al. (2023), analisaram as vacinas multie-
pitopos baseadas em células T, Leish-App e Leish-Rpf, que demonstraram resultados promissores
nos estudos in silico. Essas vacinas possuem epitopos indutores de IFN-y, como o gp46 presente
na maioria dos parasitas, como Leishmania major, além das proteinas CatL, CatB, H2A, grp78
e STI-1. Essas vacinas atuam na ativacao do sistema imune tanto inato quanto adaptativo, au-
xiliando na identificagdo do parasita por meio de ligantes como “AAY”, “GPGPG” e “EAAAK”,
que, apos ligagao, geram uma resposta inflamatéria e a consequente eliminacao do parasita.

Com relacao a base de artigos do PubMed, foram selecionados 356 artigos com a palavra-
-chave “Leishmaniasis vacines”, os quais apresentaram resultados significativos no desenvolvi-
mento e na andlise da resposta imune in vivo das vacinas. Essas vacinas foram desenvolvidas
para estimular a resposta imunolégica mediada por células T, incluindo fatores como IFN-y,
CD4+ (Yadav et al., 2020) e gp63. Também foram estudadas vacinas de DNA, obtidas a partir
da combinacao do gene A2-CPACPB-CTE (Taslimi et al., 2020), e vacinas para protecao imune
em caes (Velez; Gallego, 2020), com o intuito de evitar a infeccao do reservatério e a transmis-
sao para humanos. Além disso, foram realizados estudos sobre nanoparticulas (Askarizadeh;
Badiee; Khamesipour, 2020; Kammona; Tsanaktsidou, 2021) para prevencao e combate da
Leishmaniose Humana.

A exemplo, um estudo realizado por Zhang et al. (2021), no qual eles analisaram vacinas
baseadas nos epitopos gp63, KMP-11 e amastina, demonstrou reducées significativas na carga
parasitaria nos grupos em que foram aplicados: gp63 com 89%, KMP-11 com 86% e amastina
com 79%, em comparacao com o grupo controle. O principal mecanismo de resposta foi a
ativacao da resposta Th1, resultando na formacao de granulomas mediada pelo TNF-a, que,
por sua vez, promoveu o recrutamento de leucécitos e causou citotoxicidade para controlar o
crescimento desses parasitas.

Apesar de as diversas pesquisas serem bem elaboradas, alguns outros fatores sao necessarios
para validar as vacinas, como a seguranca, a auséncia de reagdes alérgicas e os testes em humanos.
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Algumas das vacinas avaliadas estavam em fase in silico ou realizando testes em animais. Um
estudo realizado por Zabala-Penafiel et al. (2021) identificou diversas pesquisas com vacinas
para Leishmaniose, e a maior parte das pesquisas foi conduzida em laboratérios académicos
financiados, sendo testadas apenas em roedores com a necessidade de melhorias para realizar
testes em humanos e alcancar o objetivo de controle da leishmaniose no mundo. Diante do
exposto, torna-se mais laborioso o desenvolvimento de vacinas por instituicoes académicas, que
nao possuem investimento préprio, por isso precisam obter investidores interessados no assunto.

3.2 Prospeccgdo Tecnoldgica

As buscas por patentes, tanto em bases nacionais quanto internacionais, identificaram
tecnologias relacionadas aos descritores “Leishmaniasis”, “Vaccines”, “Leishmaniasis Vaccines”
e “Development Vaccine”. As quantidades encontradas foram descritas no Quadro 2.

Quadro 2 - Quantidade de patentes identificadas por base de dados e nimero total

DESCRITOR INPI WIPO TotaL
Leishmaniasis 146 1.280 1.426
Vaccines 509 60.190 60.699
Leishmaniasis vacines 15 113 128
Development vaccine 2 4.202 4.204

Fonte: Elaborado pelos autores deste artigo (2024)

No Quadro 2, é possivel visualizar as buscas tecnoldgicas nas bases de dados de acordo
com os descritores selecionados para a pesquisa. Em relacao aos resultados encontrados na
base de dados do Instituto Nacional da Propriedade Industrial (INPI), que registra as patentes
depositadas no Brasil, observa-se uma estimativa de artigos cientificos inferior aos dados refe-
rentes ao World Intellectual Property Organization (WIPO).

Os descritores ou palavras-chave quando utilizados em conjunto apresentaram um niimero
reduzido de patentes, diferente de quando utilizados de forma isolada, como foi o caso dos
descritores “Leishmaniasis” e “Vaccines”, mas ambas as bases de dados para as patentes tive-
ram resultados significativos. Assim, o maior niimero de patentes foi depositado sob o descritor
“Vaccines”, pois decorre de sua abrangéncia para vacinas de outras doengas, nao sendo um
descritor exclusivo para Leishmaniose.

Utilizando o descritor “Vacina para leishmaniose” do INPI, foram encontradas 15 paten-
tes registradas entre os anos 1998 e 2021, distribuidas nas seguintes classificagoes IPC: A61K
(73,3%), CO7K (13,3%), GOIN (6,6%), C12N (6,6%). Destas, sete tecnologias se destacam
como candidatas a vacinas para Leishmaniose Canina, com o propésito de controlar a infec-
¢ao nos reservatérios e de prevenir a transmissao zoondtica, conforme discutido por Velez e

Gallego (2020).
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Quadro 3 - Patentes encontradas na base de patentes brasileira INPI com o descritor

Leishmaniose

PEDIDO

BR 11 2022
025045 2

BR 10 2019
0133376

BR 10 2018
070807 4

BR 11 2017
013623 6

BR 10 2014
003819 1

BR 10 2013
023768 0

BR 10 2013
013069 9

PI11106308-4

PI 1006646-2

PI 0603490-0
PI1 0601225-6

PI 0503187-7

PI 0412913-0

PI 0210486-5

P19807927-1

DEPOSITO

26/05/2021

27/06/2019

09/10/2018

28/04/2015

19/02/2014

17/09/2013

27/05/2013

28/03/2011

13/08/2010

21/07/2006
17/02/2006

16/05/2005

22/10/2004

17/06/2002

03/04/1998

Fonte: INPI (2024)

TituLo

Quimera sintética multiepitépica como vacina e
tratamento contra leishmaniose em mamiferos.

Vacina imunoterapéutica para tratamento
da leishmaniose visceral canina.

Proteina quimérica recombinante, vacina contra
leishmaniose tegumentar e visceral e usos.

Formulagao de vacina de DNA em veiculo
de lipossoma catiénico util para maximizar a
poténcia da vacina contra leishmaniose.

Identificacdo de antigenos candidatos a uma vacina contra
a leishmaniose visceral canina no genoma de leishmania
infantum utilizado a bioinformatica como ferramenta.

Vacina terapéutica na imunoterapia da
leishmaniose visceral humana e/ou canina.

Método, kit para teste imunodiagnéstico de
leishmaniose visceral canina e vacina.

Composicao imunogénica de leishmania (leishmania),
método, kit imunodiagnéstico e vacina para Leishmaniose.

Composicao imunogénica para vacina e kit para
teste imunodiagnéstico de leishmaniose visceral.

Vacina recombinante contra a leishmaniose visceral canina.
Vacina contra leishmaniose visceral canina.

Composicao compreendendo fucose manose ligand (fml)
e saponina, para uso como uma vacina bloqueadora
contra a transmissao de leishmaniose visceral canina.

Métodos para usar uma construcao da expressao de DNA;
usar duas ou trés construcoes da expressao de DNA; usar
as construcoes da expressao de DNA para a produgao de
uma vacina para o tratamento de doencas de infeccoes
por leishmaniose; usar duas ou trés construcoes da
expressao de DNA para a producdo de uma vacina para
o tratamento de doencas de infeccoes por leishmaniose;
construcoes da expressao de DNA; e vacina para o
tratamento de doencas de infec¢bes por leishmaniose.

Proteina, polipeptideo recombinante, sequéncia e vetor de
acido nucleico, célula em cultura, iniciador nucleotidico,
anticorpo purificado, composicoes imunogénica, de vacina e
farmacéutica, processo de triagem de moléculas susceptiveis
de inibir o crescimento de leishmania major, utilizagcao de
uma sonda de acido nucleico, de um ou vérios inibidores
de proteinas dissulfetos isomerases e de bacitracina ou de
bacitracina de zinco, método de diagndstico in vitro de uma
infeccao por um parasita responsével pela leishmaniose
e kit diagndstico para a realizacdo do método.

Uso de uma leishmania mutante na preparacao de uma
vacina, formulagao de vacina, processo de vacinagao
contra leishmania, uso de uma leishmania mutante
na preparacao de uma vacina para a profilaxia e/ou o
tratamento de leishmaniose, e, formulacao farmacéutica.
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“Vacina” para

IPC

CO7K 19/00
A61K 39/008

CO7K 14/44

A61K 39/008

A61K 39/008

A61K 39/008
GO1N 33/543
A61K 39/008

A61K 39/008

A61K 39/008
A61K 39/008

A61K 39/008

A61K 39/008

C12N 9/90

A61K 39/008
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Entre os anos de 2020 e 2024 (Quadro 3), houve apenas um depésito no INPI, registrado
no cédigo IPC CO7K 19/00, relacionado a uma vacina para Leishmaniose Humana e canina.
No entanto, esse depésito se limitou a andlise in silico, realizando simulagbes do comportamento
da vacina in vivo. No entanto, é necessario realizar andlises adicionais para avaliar a eficacia e
a seguranca dessa vacina.

Os demais depésitos na base do INPI estavam relacionados a mesma vacina (CO7K 14/44),
as vacinas especificas para caes (A61K 39/008, A61K 39/008, A61K 39/008, GO1N 33/543,
A61K 39/008, A61K 39/008, A61K 39/008), as ferramentas diagnésticas (GO1N 33/543, A61K
39/008, A61K 39/008) e aos estudos preliminares para vacinas (A61K 39/008, C12N 9/90, A61K
39/008). Observa-se, portanto, que, além da escassez de depdsitos em comparacao com a base
de dados da WIPO (Figura 5), as patentes encontradas na base brasileira concentram-se em
estudos voltados para Leishmaniose Canina e métodos diagndsticos. As vacinas destinadas a
humanos ainda estao em fase in silico, exigindo pesquisas mais avancadas e testes in vivo para
validar sua eficacia e seguranca antes de serem utilizadas.

Figura 5 — Numero total de artigos pesquisados nas bases de dados: Nature, The PubMed, Science
Direct e SciELO e nimero total de patentes pesquisadas nas bases de patentes: INPI e WIPO - compa-
rando a quantidade de artigos versus a quantidade de patentes encontradas nessas fontes e separadas
por palavras-chave

B Artigos total [ Patente total
200000 192.226

150000

100000

46.223

50000

8.240

274 612 27 420

Leishmaniasis Vaccines Leishmaniasis Development vaccine
vaccines

Fonte: Elaborada pelos autores deste artigo (2024)

Ao comparar a quantidade de artigos versus a quantidade de patentes por descritor, obtém-se
um numero desproporcional, fruto da complexidade e da falta de recursos para o desenvolvimen-
to de uma patente aplicavel (Zabala-Penafiel et al., 2020). O descritor “Leishmaniasis Vaccines”
obteve 135 patentes aprovadas em ambas as bases de dados conferindo improporcionalidade
com a gravidade da doenga, e, no Quadro 3, observa-se que nem todas as patentes se referem
a Leishmaniose Humana, algumas estao relacionadas a leishmaniose canina, as formas de
diagnésticos, entre outros temas.
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Em relacao a base de patente WIPQO, foi identificada em sua base de dados 113 patentes,
que, em sua maioria, sdo de patentes antigas entre os anos de 1968 a 2023. Apenas 10 patentes
sao dos ultimos cinco anos, duas do ano de 2020, duas do ano de 2021, duas do ano de 2022,
quatro do ano de 2023 e nenhuma do ano de 2024. Essas patentes, como dito anteriormente, nao
estao relacionadas as invengoes sobre a construcao de uma vacina para a Leishmaniose Humana.
O descritor “Leishmaniasis” conteve um nimero maior de patentes encontradas referentes aos
ultimos cinco anos, sendo 46 no ano de 2020, 46 no ano de 2021, 38 no ano de 2022, 37 no
ano de 2023 e trés no ano de 2024, portanto, a maioria das patentes publicadas entre esses anos
aponta a leishmaniose como um exemplo das demais invengdes e nao foca apenas na doenca.

Os descritores “Vacines” e “Development vacines” apontaram um maior nimero de patentes
de acordo com a WIPO, uma vez que esses descritores t¢ém uma ampla diversidade de contetidos
e ambos estao relacionados.

Figura 6 — Comparacao da quantidade de registro de patentes por ano entre as bases de patentes WIPO e INPI

B WIPO [ INPI
10

Ano de registro

Nota: A base de patentes WIPO forneceu a data de 30 das patentes selecionadas, nao foi possivel filtrar as demais patentes por datas

Fonte: Elaborada pelos autores deste artigo (2024)

Em relacao ao ano de registro das patentes nas referidas bases, observa-se que a maioria
das patentes do INPI foi registrada antes de 2015, sendo que o tultimo registro até o momento
foi em 2021. Por sua vez, a base WIPO iniciou com trés patentes a partir de 2015, mantendo
registros constantes até o ano de 2023.

Além da relacao entre as datas de registro, a quantidade de patentes comparando as duas
bases foi discrepante. Levando em consideracao que paises da Europa, EUA, China, India e
a Australia publicam no WIPO, além da maior quantidade de paises, tem-se maior quantia de
investimento por esses serem paises ativos em linhas de pesquisa. Por sua vez, o INPI depende
quase que exclusivamente das pesquisas e dos registros realizados no Brasil. Uma grande parte
dessas pesquisas foi elaborada por laboratérios académicos, que, com a falta de financiamento,
de recursos e de continuidade dos trabalhos, acabaram estagnadas nas publicacoes.
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4 Consideracoes Finais

Foi observado que, em paises endémicos como o Brasil, os estudos sobre leishmaniose sao
menos frequentes, possivelmente devido ao maior incentivo para publicagoes internacionais
ou a falta de investimento nas pesquisas, uma vez que a maior parte dos estudos nesses paises
é conduzida em laboratérios académicos. Isso contrasta com paises europeus, que possuem
grandes centros farmacéuticos de pesquisa.

Diante desse cenério, a prospeccao cientifica realizada nas bases de dados e as patentes se-
lecionadas, foram identificados estudos proeminentes relacionados as vacinas para leishmaniose,
com grande parte deles sendo direcionada para caes. Observa-se, no entanto, uma crescente
demanda nos estudos recentes voltados para as vacinas em humanos. Essas pesquisas foram
identificadas em fases in silico e in vivo, realizadas em camundongos, com o intuito de avaliar a
seguranca e a eficacia das vacinas. Os resultados foram satisfatérios, mas ainda necessitam de
avancos para a imunizacao humana. Esses estudos sao de grande importancia, ja que avaliam
aspectos como eficacia, seguranca, capacidade alergénica e capacidade de eliminacao total do
parasita.

5 Perspectivas Futuras

Conclui-se que a Leishmaniose Humana necessita urgentemente de uma vacina para miti-
gar seus impactos globais. Com a continua recuperagao econémica pds-pandemia, 0os avancos
tecnoldgicos e as novas ferramentas conduzidas por inteligéncia artificial, espera-se um progresso
ainda maior desses estudos e a evolucao para a fase de testes em humanos com o propésito de
constatar sua eficacia e aplicabilidade como medida profilatica contra o parasita.
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