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RESUMO

Este protocolo teve como objetivo estruturar as etapas de elaboracdo de um Scoping Review que pretende
estudar as experiéncias de desenvolvimento e producéo de vacinas em 5 paises selecionados, comparando
com o Brasil. Sendo assim, a introducéo buscou contextualizar a questéo de desenvolvimento e producao
de vacinas no mundo. Posteriormente, foi apresentado o método do trabalho que, neste caso perpassa por
uma explanacdo da escolha prévia dos 5 paises selecionados, além de uma busca em 5 repositorios,
seguida de busca manual. A pergunta de pesquisa e as palavras chaves foram apresentadas em conjunto
com descricdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, que levaram a uma selecéo final de 25 documentos
completos. Por fim, foram apresentados os resultados esperados, quanto ao que se espera encontrar na

andlise de atores e acdes realizadas nos paises investigados.
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PALAVRAS-CHAVE: Desenvolvimento de Vacina, COVID-19, Politica Governamental, Politica

Publica, Inovagédo
ABSTRACT

This protocol aimed to structure the steps of a Scoping Review that intends to study the experiences of
vaccine development and production in 5 selected countries, comparing with Brazil. Thus, the
introduction sought to contextualize the issue of vaccine development and production in the world.
Afterwards, the method of the work was presented, which in this case involves an explanation of the
previous choice of the 5 selected countries, besides a search in 5 repositories, followed by a manual
search. The research question and the key words were presented together with a narrative of the inclusion
and exclusion criteria, which led to a total selection of 25 full documents. Finally, the expected results
were presented, which indicates what is expected to be found in the analysis of actors and actions taken

in the countries in question.
KEYWORDS: Vaccine Development; COVID-19; Governmental policy; Public policy; Innovation.

GLOSSARIO DE ABREVIATURAS E ACRONIMOS

ANVISA: Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria.

Cepi: Coalition for Epidemic Preparedness
Innovation.

COVID-19: doenca do coronavirus.

FDA: Food and Drug Administration.
IVAS: Infeccdes de vias aéreas superiores.
MERS-CoV: Coronavirus da Sindrome
Respiratdria do Oriente Médio.

P&D: Pesquisa & Desenvolvimento
PUBMED: versdao online e publica do
Index Medicus da Biblioteca Nacional de
Medicina dos Estados Unidos da América,
contém a MEDLINE - Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online.

SPIDER: uma estrutura especializada usada por
pesquisadores para formular uma questédo de pesquisa
e facilitar a revisdo da literatura. acrénimo para
amostra  (sample), fendmeno de interesse
(phenomenon of interest), desenho (design), avaliacdo
e tipo de estudo (evaluation and research type).

SUS: Sistema Unico de Satide.
SARS-CoV-2: Coronavirus 2 da
respiratoria aguda grave.

Scopus: base de dados de resumos e citagdes de
literatura revisada por pares, com ferramentas
bibliométricas para acompanhar, analisar e visualizar

sindrome

a pesquisa
Web of Science: uma plataforma online, que contém
base de dados de informacdes

de bibliografias e citagdes
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INTRODUCAO

A pandemia do SARS-CoV-2 foi, sem duvida, um periodo marcado pelo enfrentamento de grandes
desafios politicos, econdmicos e sociais. O rapido desenvolvimento de vacinas eficazes contraa COVID-
19 demonstrou a importancia da ciéncia para a manutencéo e preservacgdo da saude publica, bem como a

importancia do investimento em Pesquisa & Desenvolvimento (P&D) na area biomédica.

De acordo com o Congressional Research Service (2021), o investimento global em P&D triplicou de
US$ 677 bilhdes em 2000 para aproximadamente US$ 2,2 trilhdes em 2019. Nesse cenario, embora 0s
EUA ainda continuem sendo um lider global em termos de economia e investimento em P&D, sua
participacdo global vem reduzindo a medida que outros paises e industrias avangcam nos investimentos
nessa area 1. Na area biomédica, a COVID-19 impulsionou fortemente os investimentos em P&D, no
esforco de desenvolver vacinas e tratamentos que reduzissem a sintomatologia e a taxa de letalidade e
mortalidade causada pela infeccdo por SARS-CoV-2. No final de 2020, varias vacinas candidatas e
tratamentos contra a COVID-19 j& estavam em ensaios clinicos, enquanto duas vacinas (Pfizer e
Moderna) ja haviam sido aprovadas para uso emergencial na maior parte do mundo 2 *°. A partir desse
cenario, 0 incentivo a pesquisa e inovagao em salde vem aumentando nos principais paises do mundo a

fim de frear os estragos causados pela pandemia.

No entanto, é possivel notar diferentes estratégias e diferentes prioridades de investimento em pesquisa
para o combate a pandemia. Os Estados Unidos, por exemplo, até meados de 2020, destinaram cerca de
6,1 bilhdes de ddlares para P&D nas areas de pesquisa basica de entendimento da doenca,
desenvolvimento de testes diagndsticos, tratamentos e vacinas. No final do mesmo ano, obteve a primeira
vacina desenvolvida pela farmacéutica americana e autorizada pelo FDA (Food and Drug
Administration) para uso emergencial no pais, a MODERNA 3. Com o objetivo de criar uma rede de
pesquisa, como a americana, para estudar a dindmica do virus, testar tratamentos e desenvolver uma
vacina, a Alemanha investiu cerca de 2,34 bilhGes de ddlares em P&D. Além disso, também foram
investidos cerca de € 140 milhdes em apoio a alianga internacional Coalition for Epidemic Preparedness
Innovation (Cepi). Além disso, a vacina Comirnaty® da BioNTech/Pfizer foi resultado de um esforgco
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conjunto entre a empresa farmacéutica alema BioNTech e a empresa farmacéutica norte-americana
Pfizer. O Reino Unido também se destaca com 1,72 bilh&o investidos em pesquisas para desenvolvimento
de vacinas, monitoramento de mutacdes do genoma do virus, além de apoiar empresas inovadoras °.
Como resultado de anos de investimento, a plataforma da vacina ChAdOX, pesquisada por décadas para
outras doencas como maléria, hepatite C e MERS-CoV (coronavirus da Sindrome Respiratoria do
Oriente Médio), foi rapidamente adaptada para SARS-CoV-2, dando origem a vacina
Oxford/AstraZeneca. Ap6s investimento fornecido pelo governo britanico, esta vacina iniciou 0s ensaios

clinicos em abril de 2020 "8,

Por outro lado, o investimento brasileiro em P&D e inovacdo para combater a pandemia ainda esta muito
aquém dos principais paises do mundo, apesar de se destacar entre 0s paises da América Latina. Enquanto
Coldmbia, Argentina e Peru investiram cerca de US$ 19,5 milhdes em infraestrutura laboratorial; 5
milhdes de ddlares em chamada para projetos de pesquisa; e 1,4 milhdo de ddlares em projetos de
universidades e empresas envolvendo testes, tratamentos e estudos epidemiologicos, respectivamente, o
investimento brasileiro destinado ao enfrentamento da crise sanitéria, foi da ordem de 100 milhdes de

ddlares, e se deu por meio de medidas provisorias para destravar recursos °.

Diante do exposto, 0 objetivo desta revisao € investigar as estratégias e politicas publicas adotadas pelos
paises que lideraram a corrida pelo desenvolvimento e oferta da vacina contra COVID-19, quanto a
estrutura industrial, tecnoldgica e cientifica, e 0s mecanismos para fomento & pesquisa e a produgdo, em

comparacgdo com as acgdes efetivadas pelo Brasil.
METODO

A partir dos dados coletados em uma busca inicial, onde artigos e bases de dados governamentais e ndo
governamentais foram analisados, foram definidos os paises alvo do estudo. Sendo assim, a selecdo dos
paises a serem estudados nesta revisdo considerou como parametros a nacdo sede das empresas que

ofertaram vacinas para o Brasil, combinado com a relevancia da participagdo na oferta mundial da vacina
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contra COVID-19. A producdo e distribuicdo mundial de vacinas para COVID-19 pode ser observada

na figura 1.

Figura 1 - Vacinas para COVID-19 administradas, por fabricante.

COVID-19 vaccine doses administered by manufacturer, European Union
All doses, including boosters, are counted individually.
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Ao analisar a quantidade de paises que cada uma das vacinas foi administrada, de forma concorrente,
corrobora-se 0 dado apesentado na Figura 1, ja que a vacina da Astrazeneca foi administrada em 185
paises, enquanto a vacina da Pfizer em 165, a moderna em 114, a Janssen em 103, a Sinovacem 41 e a

Sputinik em 35 paises .

Ante os parametros adotados, os paises incluidos para essa revisao foram: Estados Unidos (pais de
origem da vacina Pfizer, Moderna e Janssen); Reino Unido (pais de origem da vacina Astrazeneca);
China (pais de origem da Vacina Sinovac), Russia (pais de origem da vacina Sputnik) e Brasil (como

cenario para analise comparativa).
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Apesar da Sputnik néo ter sido aprovada pela ANVISA, 6rgdo brasileiro de regulacédo sanitaria, e ndo ter
sido ofertada no Brasil, ao considerar o seu rapido desenvolvimento e a producéo realizada em territorio

brasileiro para exportacao, optou-se pela inclusdo da Russia neste estudo.

A selecdo e andlise dos dados sera estruturada em uma abordagem fundamentada em 5 dimensdes, com
énfase na identificacdo dos atores e das acOes executadas: estrutura industrial, estrutura cientifica e
tecnoldgica, estratégias e politicas adotadas pelo setor pablico e iniciativas do setor privado. Sendo assim,
espera-se coletar dados que permitam uma compreensdo do cenério favoravel encontrado em cada um
destes paises, que permitiu o rapido desenvolvimento e producdo de vacinas para COVID-19, em

detrimento da situacdo observada no brasileiro.

Sendo assim, o estudo adotara a técnica de scoping review, de acordo com as diretrizes do Instituto
Joanna Briggs. A metodologia foi estruturada em seis etapas: 1) Anélise de bases de dados
governamentais e ndo governamentais, seguida de busca exploratoria para selecionar os paises que serdo
estudados; 2) elaboracdo da pergunta de pesquisa; 3) Elaboracéo e registro de protocolo de pesquisa ha
Open Science; 4) busca em 5 repositdrios eletrénicos e busca manual em sitios governamentais e ndo
governamentais, que viabilizassem a amplitude e abrangéncia desta scoping review; 5) selecdo dos
estudos incluidos por avaliadores independentes, por intermédio da plataforma Rayyan, conforme os
critérios de inclusdo pré-definidos no protocolo; 6) sumarizacdo dos resultados, com base na analise

qualitativa em relacdo aos objetivos e a pergunta de pesquisa.
Formulacéo e registro do protocolo

A pergunta de pesquisa foi formulada a partir do acronimo SPiDER (Sample, Phenomenon of Interest,
Design, Evaluation and Research Type). A presente revisdo de escopo configura-se como estudo
qualitativo, o qual compde sua amostra de estudos que abordaram a temaética, elegiveis na revisdo, sendo
o fendmeno de interesse o conjunto de estratégias e politicas publicas existentes para a area de pesquisa,
desenvolvimento e producdo de vacinas nos paises estudados. A pergunta formulada foi: “Quais

estratégias e politicas publicas de pesquisa, desenvolvimento e produgdo de vacinas foram
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implementadas nos paises estudados de modo a contribuir para a efetivacdo de uma rapida oferta de
vacinas para COVID-19?”

Apo0s a elaboracdo da pergunta, foram identificados os descritores e as palavras-chave para captar os
artigos referentes a tematica deste estudo, a saber: ‘Vaccines’ ou ‘Vaccine Development’ e ‘Innovation’

ou ‘Diffusion of Innovation’ e ‘public policy’ ou ‘governmental policy’.

O protocolo desta revisdo de escopo ficard disponivel na plataforma Open Science Framework
https://osf.io/3n754/?view_only=b39819063a9149d5bh648ac0bfac8801c, no qual constam 0s objetivos

da pesquisa, 0s paises objeto de estudo, a estratégia de busca e os critérios de elegibilidade.
Critério de elegibilidade

Os critérios de inclusdo serdo estudos primarios e de caso, artigos de opinido, revisdes sistematicas ou
outros tipos de revisdes que abordem as estratégias e politicas publicas dos paises selecionados para esse
estudo, na area de pesquisa, desenvolvimento e producado de vacinas, sem restricao de idioma, tampouco
limite de data de publicacdo. Ademais, serdo incluidos estudos que abordam estratégias adotadas por

empresas privadas produtoras de vacinas para COVID-19 nos paises selecionados.

Os critérios de exclusdo serdo estudos que tenham abordado paises ndo selecionados, que nao respondem
total ou parcialmente a questdo norteadora da revisdo, como estudos que abordam dados gerais de
investimento, que tratam de caracteristicas exclusivamente técnicas da tecnologia, de estratégias de

distribuicdo e vacinacgdo, ou que abordam dados sobre respostas clinicas relacionadas as vacinas.
Estratégia de busca

Para a identificagdo dos estudos relevantes, serdo consultados os periddicos indexados na BVS, PubMed,
Scopus, Web of Science e Google. Essas bases de dados foram selecionadas por serem abrangentes,
tendo ampla cobertura das publicacBes na area da saude e no campo interdisciplinar. Foram realizadas

buscas manuais para artigos com potencial para incluséo no presente estudo (Apéndice 1).

Barbosa Junior VG, Bisinoti NNVM, Camargo EB, Ferreira CV, Machado BA da S Protocolo de Revisdo de Escopo: a experiéncia
internacional no desenvolvimento e producéo de vacina para COVID-19. Rev. Cient. Esc. Estadual Saude Publica Goias "Candido
Santiago". 2023;9(9f2-EE3):1-11



ISSN 2447-3405

JRESAP

Revista Cientifica da Escola Estadual de Salde Publica de Goi

A busca se dard em trés etapas:

1) Pesquisa inicial exploratdria em bases de dados governamentais e ndo governamentais que forneceram
0s dados necessarios para defini¢do dos paises a serem estudados. Essa busca inicial serviu ainda para
analisar as palavras-chave do texto contidas no titulo e no resumo dos artigos recuperados e dos termos
do indice usados para descrever 0s artigos;

2) Pesquisa realizada em todos os bancos de dados incluidos (BVS, Scopus, Web of Science, Pubmed e
Google), a partir de todas as palavras-chave e termos de indice identificados na etapa 1. Os autores fardo
uma triagem independente dos titulos e resumos (triagem de primeiro nivel) e todos os artigos que
satisfizerem a triagem de primeiro nivel ficardo retidos para triagem de segundo nivel (revisdo do artigo
em texto completo). Novamente, os autores examinardo independentemente artigos de texto completo
para determinar a inclusdo nesta reviséo de escopo; e

3) Pesquisa contendo a lista de referéncias de relatorios e artigos identificados como fontes adicionais

dos estudos.
Sele¢do dos estudos, extracao e sintese dos dados

Os estudos identificados pelas buscas realizadas nas bases de dados previamente citadas serdo inseridos

no Mendeley e, posteriormente, avaliados de forma independente no Rayyan.

Os estudos selecionados para compor esta revisao serdo mapeados por meio de uma planilha no programa
Excel® com as seguintes informacdes: autor(es), ano de publicacao, titulo, pais estudado, tipo de estudo,
objetivo do estudo e trechos descrevendo os resultados de interesse desta revisao.

Na etapa de sumarizacgdo, a partir da andlise qualitativa dos dados, as informacfes relevantes serdo
categorizadas em: estrutura industrial, estrutura cientifica e tecnoldgica, estratégias e politicas publicas
adotadas pelo setor publico e pelo setor privado, com énfase na identificacdo dos atores e das acgdes

executadas.

RESULTADOS E DISCUSSAO
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No total 390 artigos foram encontrados na busca, apds removidas 15 duplicatas, 375 artigos foram

submetidos a leitura de titulo e resumo. No total 176 foram para leitura completa e 25 artigos foram

incluidos no estudo.

Figura 2 - Fluxograma PRISMA-Scr

PRISMA Flow Diagram
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A escolha dos 5 paises selecionados ira permitir um recorte adequado para esta pesquisa. Diversos paises
no mundo possuem inciativas bem-sucedidas no que se refere ao desenvolvimento e producédo de vacinas.
Entretanto, ficou evidente que a rapida oferta de vacinas para COVID-19 provavelmente esta associada
a um conjunto de politicas pablicas e arranjos institucionais sélidos, ou a pujanca de ac¢des da iniciativa

privada.

Vale ressaltar que serdo coletados dados sobre o Brasil, pois abarca o I6cus de analise que busca
compreender o porqué néo foi possivel implementar de forma &gil um processo de desenvolvimento e
producdo, quando comparado aos outros paises selecionados. Vale destacar que, em que pese 0 cenario
de compras da vacina da Pfizer, foi implementado o inicio de uma producéo nacional fundamentadas em

transferéncia de tecnologia e encomendas tecnoldgicas executadas por Biomanguinhos e Butantan.

Sendo assim, a revisao de escopo ser elaborado sera estruturado a partir de dois elementos centrais: atores
e acdes. Os atores sdo o6rgdos publicos ou privados que atuaram no financiamento, desenvolvimento e
producdo das vacinas. Ja as agdes, compreendem as politicas publicas, instrumentos de fomento e
estratégias empresariais relevantes para consolidar a analise proposta pela pergunta de pesquisa. Estes
sd0 os elementos centrais da tabela de extracdo a ser construida, onde constardo informacgdes sobre atores

e acOes relacionados ao setor publico e privado.
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APENDICE
APENDICE 1 - Estratégia Detalhada de Busca
Data Inicial da Busca: 07/03/2023
Atualizacgéo da busca: 07/03/2023
BVS:

(Mh:" Vaccines " OR (Vacunas) OR (vacinas) OR mh: D20.215.894 OR mh: VS2.002.001.010.002%)
AND (Mh:"coronavirus" OR mh: B04.820.504.540.150$) AND ( Mh:"Innovation" OR (inovacdo) OR
(Innovacién) OR (Inovagdes) OR mh:SH1.020.010.0908$)

Foram encontrados 20 artigos em 07/03/2023
PUBMED

((("Vaccine Development”[Mesh] OR Development, Vaccine) AND ("Diffusion of Innovation"[Mesh]
OR (innovation))) AND ("COVID-19 Vaccines"[Mesh] OR (COVID 19 Vaccines) Or (Vaccines,
COVID-19) (COVID-19 Virus Vaccines) OR (SARS-CoV-2 Vaccines) OR (Coronavirus Disease 2019
Vaccines) (2019 nCoV Vaccines))) AND ("Vaccines'[Mesh] OR (Vaccine))

Foram encontrados 87 artigos em 07/03/2023
SCOPUS

(ALL ( ("COVID-19 Vaccines" OR "COVID 19 Vaccines" OR "Vaccines,COVID-19" OR
"COVID-19 Virus Vaccines" OR "SARS-CoV-2 Vaccines")) AND ALL ( ("Vaccine
Development™ OR "Development, Vaccine")) OR ALL ( ( "product development” OR
"development of products”)) AND ALL ( ("public policy” OR "governmental policy")) AND
ALL ( ("innovation™)))

Foram encontrados 72 documentos.

Web Of Science

ALL=((Vaccines* OR Vaccine*) AND (COVID-19 Vaccines* OR COVID 19 Vaccines* OR
Vaccines,COVID-19* OR COVID-19 Virus Vaccines* OR SARS-CoV-2 Vaccines*) AND (product
development* OR development of products*) AND (public policy* OR governmental policy*))

Foram encontrados 18 documentos. Em 07/03/203
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