Www rewstagelntec net G E ' N T Ec

ISSN: 2237-0722 . g .
Bestao, Inovacao e Tecnologias

USO DE MARCADORES MOLECULARES NA DEPRESSAQ: PROSPECCAO
TECNOLOGICA

USE OF MOLECULAR MARKERS IN DEPRESSION: FORECASTING TECHNOLOGY

Keylla da Conceigdo Machado!, Katia da Conceicdo Machado?, Adailson Almeida Araruna Junior®
Rivelilson Mendes de Freitas*

'Universidade Federal do Piaui — UFPI — Teresina/P| — Brasil
keyllamachadoO06@hotmail.com
2Universidade Federal do Piaufi — UFPI — Teresina/P| — Brasil
katiamachadoO5@hotmail.com

®pgs-Graduagdo em Hematologia Clinica e Banco de Sangue — Instituto Nacional de Cursos —
INCURSOS

ajuniorl4@hotmail.com
*Universidade Federal do Piaui — UFPI — Teresina/Pl — Brasil
rivmendes@hotmail.com

Resumo

Depressdo € o transtorno psiquiatrico mais comum, constituindo uma condicdo que abrange
sintomas psicoldgicos, comportamentais e fisicos. O conhecimento sobre a presenca ou ndo de
mutacdes nos genes envolvidos no metabolismo dos antidepressivos podem fornecer subsidios
importantes para ajudar no manejo de dosagens e para escolha das medicacOes utilizadas para o
tratamento da depressé@o. O presente estudo objetivou realizar uma prospeccao sobre as pesquisas
ja desenvolvidas e com resultados patenteados sobre o uso de marcadores moleculares na
depressdo. A prospecgdo foi realizada tendo como base os pedidos de patente depositados em 4
bancos de dados analisados, sendo eles, Instituto Nacional de Propriedade Industrial (INPI) do
Brasil, no European Patent Office (EPO), United States Patent and Trademark Office (USPTO) e
World Intellectual Property Organization (WIPO). Apds a pesquisa foi constatado um pequeno
nimero de patentes, apenas 7 encontradas nos bancos de dados analisados, se classificando em
trés classes diferentes C12Q, A61K e A61B. Contudo a aplicabilidade clinica do uso dos
marcadores moleculares na depressao, ainda necessita consideraveis investimentos na obtencdo de
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dados provenientes de estudos que iram proporcionar informagdes importantes sobre o tratamento
dessa patologia.
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Abstract

Depression is the most common psychiatric disorder, constituting a condition that includes
psychological symptoms, behavioral and physical. Knowledge about the presence or absence of
mutations in genes involved in the metabolism of antidepressants can provide important
information to assist in handling and choosing dosages of the drugs used for the treatment of
depression. The present study aimed to conduct a survey on the research already developed and
patented results on the use of molecular markers in depression. Prospecting was carried out based
on the patent applications filed in 4 analyzed databases, namely, National Institute of Industrial
Property (INP1) of Brazil, the European Patent Office (EPO), United States Patent and Trademark
Office (USPTO) and World Intellectual Property Organization (WIPO). After research it was found
a small number of patents, only 7 found in the databases analyzed, it is classified in three different
classes C12Q, A61K and A61B. However the clinical use of molecular markers in depression, still
requires substantial investment in obtaining data from IRAM studies provide important information
about this disease.

Keywords: Depression; Molecular Markers; Patents

1. Introducéo

O genoma de um individuo € constituido pelo contetdo de DNA presente em suas células. A
fita de DNA pode ser dividida em diversas regies, denominadas locos. As variagdes de um loco
sdo denominadas variacOes alélicas podem ser usadas como marcadores genéticos (OLAZAR,
2013). Os marcadores moleculares sdo um tipo de marcador genético, sendo que existem diversas
categorias. Alguns se distribuem aleatoriamente pelo genoma, como os chamados SSRs e 0s
AFLPs. Outros sdo mais especificos, sendo derivados de genes relacionados a caracteres de
interesse, como os marcadores TRAP em diferentes condi¢des patolégicas (GARCIA et al., 2012).

Entre essas condicBes pode ser destaca a depressdo que € o transtorno psiquiatrico mais comum
(WILLNER et al.,, 2013). Constituindo uma condicdo que abrange sintomas psicoldgicos,
comportamentais e fisicos, podendo haver variagdes conforme a fase da vida da pessoa que é por
ela acometida, sendo um importante problema de satde publica, especialmente por compreender
uma relevante causa de incapacidade, acarretando elevados custos ao individuo, a familia e a
coletividade (FERNANDES et al., 2010).

Diante dessas consideracdes, € sabido que uma das opcOes para o tratamento de pacientes com
depressdo, é feito com o uso de inibidores de recaptacdo da serotonina (IRSs) que revolucionou o

tratamento da depressdo, fornecendo medicamentos seguros. Os IRSs s&o adequados a prescrigcéo
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por médicos para cuidados primarios, trazendo eficacia na farmacoterapia da depressdao (TURNER
et al., 2008). No entanto, a depressdo pode ser considerada atualmente como uma das principais
causas de incapacidade em todo o mundo (KRYSTAL et al., 2013).

Os medicamentos IRSs sdo os principais marcadores bioldgicos estudados relacionados a
depressdo, por serem componentes do sistema de transmissdo serotoninérgico (AGUIAR et al.,
2011). O conhecimento sobre a presenca ou ndo de mutac¢des nos genes envolvidos no metabolismo
dos antidepressivos podem fornecer subsidios importantes para ajudar no manejo de dosagens e
personalizacdo da escolha das medicagdes utilizadas para o tratamento da depresséo, destacando,
assim, a importancia e a necessidade de estudos com marcadores moleculares na depressdao bem
como em outras patologias associadas ao sistema nervoso central (LIMA et al., 2004; BORGES,
2011).

Nesse contexto, 0 objetivo dessa pesquisa foi realizar uma prospecc¢édo tecnolégica sobre o uso
de marcadores moleculares na depressdo, realizando uma busca nos pedidos de patente em nivel

nacional e/ou internacional.

2. Metodologia

A prospeccao foi realizada com base nos pedidos de patentes depositados nos:

4 Bancos de Dados

Marcadores moleculares/
Depressao/ Marcadores
moleculares € depressio.

Busca na base de dados Busca na base de dados internacionais
nacional (Titulo €/ou resumo) (Titulo e/ou resumo)

A pesquisa foi realizada em julho de 2013
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Foram analisados todos os pedidos de patente existentes até o presente momento
considerando a Classificacdo Internacional de Patentes (CIP) o ano e pais de deposito, sua
classificacdo quanto a classe e subclasse.

3. Resultados e Discussoes

A prospecgdo tecnologica € utilizada como um meio sistematico de mapear desenvolvimentos
cientificos e tecnologicos, os quais sao capazes de influenciar de forma significativa uma inddstria,
a economia ou a sociedade como um todo (OLIVEIRA-JUNIOR et al., 2012).

Os estudos de Prospeccdo Tecnoldgica constituem uma ferramenta bésica para orientar 0s
esforgos empreendidos para o desenvolvimento de tecnologias. Atualmente, eles sdéo componentes
fundamentais como subsidios para ampliar a capacidade de antecipacdo e estimulam a organizacao
dos sistemas de inovagdo, ndo somente no dmbito empresarial, bem como no meio académico
(AMPARO; RIBEIRO; GUARIEIRO, 2012)

Inicialmente, foi realizada a analise das palavras-chaves e suas associagfes, considerando o
numero de pedidos de patentes depositados por base de dados de acordo com os termos utilizados
(Tabela 1).

Tabela 1. Total de depdsitos de patentes pesquisadas nas bases da INPI, EPO, USPTO e WIPO.

molecular markers ou marcadores moleculares 31 1.824 76 1.416
depression ou depressao 992 66.950 9.406  699.704
molecular markers and depression ou marcadores moleculares e 0 4 0 3
depressao

Na base de dados INPI (Instituto Nacional de Propriedade Industrial do Brasil), foram
verificados nos campos de titulo e resumo apenas 32 patentes referente ao termo marcadores
moleculares, utilizando o termo depressdo foram encontrados 992 patentes. Entretanto, quando
associados estes termos ndo foi encontrada nenhuma patente. Na EPO (European Patent Office)
com o termo molecular markers foram encontrados 1.824 patentes, quando aplicado o termo
depression, 66.950 patentes, na busca por estes termos confrontados (molecular markers and
depression) foram detectadas apenas 4 patentes.

No banco de documentos USPTO (United States Patent and Trademark Office), utilizando

0S campos resumo e titulo, o termo molecular markers, foram encontradas 76 patentes, depression
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foram detectados 9.406 patentes, porém quando associados ambos os termos ndo foi encontrada
nenhuma patente.

Na base Mundial, WIPO (World Intellectual Property Organization), no campo resumo
foram encontrados 1.416 patentes relacionados ao termo molecular markers, na busca pelo termo
depression foram encontrados 699.704 patentes, porém quando confrontados os termos molecular
markers and depression ou marcadores moleculares e depressdo foram encontradas apenas 3
patentes. E possivel constatar que a banco de dados Mundial teve o maior nimero de patentes
corelacionado com as palavras chave separadas, confirmando que esses temas tem grande
relevancia no mundo.

Apos a andlise nas 4 bases de dados, demostrou que a depressdo € um tema bastante
estudado, apresentando, nessa prospeccdo, uma quantidade elevada de pedidos de depoésitos de

patentes.
3.1 Patentes relacionando molecular markers and depression no EPO e WIPO

Foi verificado a evolucdo anual do depdsitos das patentes, a partir do ano de 2001 até o ano
de 2012, onde foi registrado um pedido de patente para cada ano, excluindo as patentes repetidas
(Tabela 2). Com base nesses resultados foi observado uma evolucdo nos estudos envolvendo o uso

de marcadores moleculares e a depressao.

Tabela 2. Depositos de patentes no periodo 2001 - 2012, considerando as bases EPO e WIPO.

Anos N° de patentes
2001 1

2003
2007
2008
2009
2010
2012
Total

I N T e T

Diante das 7 patentes encontradas, os Estados Unidos é o maior detentor de patentes (Figura
1) relacionados ao uso de marcadores moleculares e depressdo com 4 pedidos Os resultados

comprovam que existe uma maior preocupacdo com a protecdo de pesquisa nos Estados Unidos,
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visto que o0 pais vem se destacando cada vez mais em relacdo aos outros paises (CARVALHO et al.,
2013).

Figura 1: Distribuicdo de depdsitos por pais de origem da tecnologia.

Numero de Patentes

Paises de depodsitos

Com relagdo a um processo de prospeccao tecnologica, um formato importante para agilizar
buscas nas bases patentérias é a Classificacdo Internacional de Patentes (CIP), na qual as patentes
séo classificadas de acordo com a aplicacdo. Sao divididas em 8 secOes, 21 subsec¢des, 120 classes,
628 subclasses e 69.000 grupos (SERAFINI et al., 2012).

Sendo assim, quando se analisaram os documentos conforme a CIP (Figura 2) constatou que
as 4 patentes sdo referidas a seccdo C12Q seguida pela A61K, onde se verificou 2 patentes e na

seccdo A61B que foi encontrada apenas uma patente nessa categoria.
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Figura 2: Distribuicdo das patentes depositadas no EPO e WIPO por codigo de classificacdo

internacional.

NUmero de Patentes

Classificacdo Internacional de Patentes

A Classificagdo Internacional de Patentes (CIP) prediz que na sec¢do C12 (Bioguimica;
cerveja; alcool; vinho; vinagre; microbiologia; enzimologia; engenharia genética ou de mutacéo)
abrange o processos de uso com enzimas envolvendo um controle condicionado a resposta é
classificado na subclasse C12Q. Nesta classe, a indicacdo especifica, as células humanas, de
animais ou de plantas protozoarios, tecidos e algas unicelulares sdo classificadas junto com
microrganismos. As particulas subcelulares, no entanto, com algumas indicacdes especificas, séo
classificadas com a célula inteira.

A seccdo A61K (PreparacbGes para finalidades meédicas, odontoldgicas ou higiénicas)
envolvendo na sua subclasse métodos especialmente adaptados para dar aos produtos farmacéuticos
formas fisicas determinadas. E na seccdo A61B (diagndstico; cirurgia; identificacdo) abrangendo na

sua subclasse instrumentos, implementos e processos para o conhecimento das doencas.

4. Concluséo

De acordo com os dados observados foi possivel determinar que existe um numero escasso de
patentes relacionadas sobre marcadores moleculares e a depressdo nos 4 bancos de dados
consultados. Entretanto, quando esses termos estdo distintos ha um nimero expressivo de patentes

registradas.
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Contudo, em relacdo a aplicabilidade clinica do uso dos marcadores moleculares na depressao,
ainda séo necessarios considerdveis investimentos para a obtencdo de dados provenientes de novos
estudos. E importante ressaltar que os estudos sobre os mecanismos moleculares envolvidos na
manifestacdo da depressdo podem ainda ser uma fonte de informacGes importantes para o

entendimento da propria neurobiologia dessa patologia.
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