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Resumo

As doencas periodontais abrangem diversas condicdes inflamatorias, com ou sem infecgdes, em
torno do dente e gengiva, causando desconfortos e reducdo da qualidade de vida em 15% a 90% da
populacéo adulta no mundo. Para contornar esse problema, a tecnologia farmacéutica evolui para
0s sistemas mucoadesivos de liberacdo, formulagdes com menores efeitos colaterais e melhor efeito
terapéutico, com aplicacdo local do farmaco na mucosa oral. O objetivo do presente estudo foi
realizar uma prospeccdo tecnoldgica de patentes, depositadas no Escritdrio Europeu de Patentes
(European Patent Office — EPO), na Organizacdo Mundial de Propriedade Intelectual (World
Intellectual Property Organization - WIPO), no Escritdrio Americano de Patentes e Marca
Registrada (United States Patent and Trademark Office -USPTO) e no banco de dados do Instituto
Nacional de Propriedade Industrial (INPI) do Brasil, sobre sistemas mucoadesivos para doencas
periodontais, analisando a quantidade e os tipos de produtos depositados na atualidade. Neste
trabalho percebemos a lacuna tecnoldgica que esse campo oferece aos pesquisadores, com somente
duas patentes inovadoras registradas em diferentes bancos internacionais, em especial Estados
Unidos. Dessa forma, a realidade reflete a necessidade de o Brasil preencher essa lacuna
tecnoldgica.

Palavras-chave: Bioadesdao, Patentes, Periodontites, Producéo Tecnoldgica, Xerostomia.

Abstract

Periodontal diseases comprise various inflammatory conditions around the tooth and gums with or
without infection, causing discomfort and reduced quality of life for 15% to 90% of the adult
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population worldwide. To solve this problem the pharmaceutical technology evolved to
mucoadhesive release systems, formulations with fewer side effects and better therapeutic effect
with local application in the oral mucosa. The aim of this study was to perform a technological
forecasting in European Patent Office — EPO, World Intellectual Property Organization - WIPO,
United States Patent and Trademark Office —USPTO and in Brazilian Institute of Industrial
Property-INPI, of mucoadhesive systems developed for periodontal diseases by analyzing the
amount and types of deposits recorded. In this work we realized the technology gap that this field
offers to researchers with only two innovative patents filed in different international banks,
especially on United States. Thus the reality reflects the need of Brazil to fill these technological

gap.

Key-words: Bioadhesion, Patents, Periodontitis, Technological Productions, Xerostomia.

1. Introducéo

As doengas periodontais sdo condi¢Bes inflamatdrias prevalente, afetando entre 15% e 90%
da populacdo adulta no mundo, geralmente relacionadas com infeccbes localizadas e sdo
caracterizadas pelo acumulo de bactérias anaerdbicas gram-negativas em torno do dente e gengiva,
conduzindo a destrui¢do do tecido conjuntivo e do 0sso aveolar com a eventual perda dos dentes
(ALI et al., 2011). Trata-se de condi¢do ocasionada por diversas patologias, por exemplo, as
xerostomias, secura bucal que leva a uma maior susceptibilidade de crescimento, infestagdo e
infecgdes microbianas (MOBEEN et al., 2008).

Existem diversas patologias e condi¢cbes que resultam na secura bucal e consequente
aparecimento de periodontites, dentre estas incluem as exocrinopatias autoimunes (Sindrome de
Sjogren), tratamentos com radiacOes ionizantes de canceres da cabega e pescoco, além de doencas
como HIV, hepatite C, diabetes mellitus e hipertensio (LOPEZ-JORNETA et al., 2011). H4 ainda a
relacdo inversa, em que a propria doenca periodontal instalada aumenta o risco de surgimento de
doencas sistémicas, tais como cardiovasculares e respiratorias, além de diabetes mellitus,
osteoporose, AIDS e cancer (XU, LU, 2011; FITZPATRICK, KATZ, 2010).

A terapia consiste em remocdo das bactérias responsaveis pela infeccdo, ou por limpeza
mecénica ou pela acdo de agentes antimicrobianos. Os agentes antimicrobianos administrados
oralmente produzem um efeito sistémico efetivo para o tratamento dessas afec¢des, entretanto induz
com frequéncia a efeitos colaterais diversos (MATOS et al., 2012). A administragdo sistémica
envolve ainda a necessidade de maiores doses em comparacao com formulagdes topicas, ja que
estdo com frequéncia, mais susceptiveis ao efeito de primeira passagem (PATEL, LIU, BROWN,
2011). Alem disso, o tratamento da periodontite requer um longo periodo, e este tipo de
administracdo ndo é eficaz na manutencdo da concentracdo do farmaco no local de agdo (PATEL,
LIU, BROWN, 2011).
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Nesse ambito, estratégias vém sendo investigadas para superar essas limita¢des, incluindo o
desenvolvimento de novos sistemas de liberacdo de farmacos (PICHAYAKORN, BOONME,
2013). Entretanto, uma das dificuldades nesse desenvolvimento é a incapacidade de manter os
sistemas de distribuicdo na regido desejada. Dessa forma, os sistemas mucoadesivos aparecem para
melhorar a absorcéo do farmaco e assegurar 6tima biodisponibilidade (CAO et al., 2012).

Uma alternativa tecnolégica para esse empasse foi o desenvolvimento de sistemas
bioadesivas, definidos como formulagbes contendo macromoléculas sintéticas ou naturais que
apresentam capacidade de aderirem ao tecido biolégico, principalmente com as moléculas do muco,
em geral passando por trés etapas (umidificagdo, interpenetragdo e interacdo mecanica muco-
polimero) até liberacéo direcionada do principio ativo (WYPYCH, ANDREAZZA, 2011). Durante
as Ultimas décadas, esse conceito de bioadesdo, ou mucoadesdo, tem ganhado consideravel interesse
na tecnologia farmacéutica. O primeiro abrange a adesdo em qualquer superficie bioldgica, e o
segundo, em especial a mucosas. As varias vantagens destes sistemas incluem ainda, a versatilidade
em se projetarem como sistemas de liberagdo unidirecional ou multidirecional para a agéo local ou
sistémica, respectivamente (SHINKAR et al., 2012).

O aprimoramento das formulagBes de farmacos orais existentes no mercado para doencas
periodontais com a adocdo desses novos sistemas topicos vem se tornando, portanto, promissora
atividade econdmica em indUstrias farmacéuticas. Nesse contexto, o presente trabalho objetivou
realizar uma prospeccdo tecnoldgica de sistemas mucoadesivos para doengas periodontais, a fim de
analisar o nimero de registros de depositos de pedidos de patentes em cada pais, através de bancos
de inovacdo e tecnologia nacionais e internacionais nos ultimos anos, bem como descrever o estado

da arte dessa tecnologia.

2. Metodologia

A prospeccdo foi realizada com base nos pedidos de patentes depositados no Escritdrio
Europeu de Patentes (European Patent Office — EPO), na Organizagdo Mundial de Propriedade
Intelectual (World Intellectual Property Organization - WIPO), no Escritorio Americano de
Patentes e Marca Registrada (United States Patent and Trademark Office -USPTO) e no banco de
dados do Instituto Nacional de Propriedade Industrial (INPI) do Brasil.

A pesquisa foi realizada em junho de 2013 e foram utilizados como palavras-chave os
termos “periodontal dissesse” e “mucoadhesive”, ou seja, doenga periodontal e mucoadesivos. Os
termos em inglés foram utilizados para as bases internacionais, enquanto que 0s termos em

portugués para a busca de documentos em base nacional, sendo considerados validos os
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documentos que apresentassem esses termos no titulo e/ou resumo. Foram analisados todos os
pedidos de patente existentes até o presente momento.

3. Resultados e discussao

A prospeccdo tecnoldgica foi usada como instrumento para mensuracdo e avaliagdo do
desenvolvimento técnico, cientifico e socioeconémico de um pais. Esse estudo pode ser definido
como um meio sistematico de mapear desenvolvimentos cientificos e tecnoldgicos futuros, capazes
de influenciar de forma significativa, uma industria, a economia ou a sociedade como um todo
(QUINTELA et al.,, 2011). Em se tratando do Brasil, o estudo serve como pardmetro para
construgdo de novas diretrizes a pesquisa cientifica e delineamento industrial.

Diante da pesquisa efetuada, foram encontrados maior proporg¢do de depdsitos de patentes na
base do WIPO, e nenhum foi encontrado na base do INPI, totalizando sete registros selecionados
em junho de 2013 (Figura 1). Isso é explicado pela grande abrangéncia dessa base de dados, pois
enquanto a EPO, USPTO e INPI tratam de patentes localizadas respectivamente na Europa, Estados
Unidos (US) e Brasil, o0 WIPO trata de depésitos através do tratado de cooperagdo em matéria de
patentes, com a sigla em inglés PCT, de Patent Cooperation Treaty. Segundo esse tratado, existe a
facilidade de ser apresentado um Unico pedido que podera ter a protecdo em mais de 140 paises,
permitindo a continuidade do pedido de patente em quaisquer dos paises membros do tratado
(WIPO, 2013).
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Figura 1 — Total de depositos de patentes pesquisados nas bases da EPO, WIPO, USPTO e INPI (a) e sua
relacdo com os paises e organizacdes depositantes (b), Estados Unidos (US), Organizacdo Mundial de Propriedade
Intelectual (WO) e Organizagdo Europeia de Patentes (EP).

Fonte: UFPI (2013)

Revista GEINTEC —ISSN: 2237-0722. S&o Cristévao/SE — 2013. Vol. 3/n. 4/ p. 47-54 50
D.O.1.: 10.7198/52237-0722201300040005



Entretanto, mesmo sendo depositados no WIPO, observa-se que o0 maior nimero de registros
foi de patentes oriundas dos Estados Unidos, o que mostra a superior relevancia do trabalho
tecnoldgico desse pais frente a Europa e Brasil.

Outro dado analisado foi quanto a aplicacdo terapéutica dada as formulacGes bioadesivas
patenteadas. A Figura 2 representa as principais classificacfes atribuidas as patentes que envolvem
0 uso dos sistemas bioadesivos para doencas periodontais, de acordo com a Classificacdo

Internacional de Patentes (CIP).

Nimero de patentes

Figura 2 — Patentes depositadas no EPO, WIPO, USPTO e INPI por codigo de classificacdo internacional.
Fonte: UFPI (2013)

As patentes com classificagdo A correspondem a necessidades humanas. Mais
especificamente, a subclassificacdo A61K relacionada a aplicacbes para fins médicos,
odontoldgicos e/ou higiénicos, incluem todas as patentes encontradas nesse estudo, com duas delas
associadas também a subclassificagdo A23G, que se refere a aplicacdo de cacau ou produtos
derivados deste, aléem de goma de mascar e sorvetes e uma delas, associada com a classificagdo
B32B, referente a produtos estruturados em camadas de forma plana ou néo.

Portanto, as aplicacdes terapéuticas bioadesivas patenteadas para a mucosa oral envolvem
tecnologias para tratamento medicamentoso diverso, ou para fins higiénico e farmacol6gico no
campo odontoldgico. Sua inovagdo € evidenciada quando & bioadesdo sdo adicionadas outras
tecnologias, como os chicletes, sorvetes ou chocolates para incrementar a adesdo a terapéutica.

Quando avaliamos cada uma das patentes isoladamente observamos mais um dado peculiar.
Na verdade, somente duas patentes, com contetdos diferentes, foram depositadas para as

periodontites, porém elas foram depositadas em mais de um banco, procedimento comum quando se
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objetiva aumentar a abrangéncia daquela protecdo. Dessa forma, apenas dois documentos foram

registrados, com diferentes nimeros de processos em trés bases internacionais (Tabela 1).

Tabela 1 — Depositos de pedidos de patentes de sistemas mucoadesivos para doencas periodontais.

N° do Processo Titulo
US6565873 Biodegradable bioadhesive controlled release system of
US20030147956 nanoparticles for oral care products.
US6790460
EP1328257
W02002041765 Multicomponent biodegradable bioadhesive controlled release
W00245575 system for oral care products
US6589562 ys P '

US6042792
Fonte: Autoria propria (2013).

Tendo em vista a baixa producgdo na area, foi realizada, de forma complementar, uma breve
busca no site de artigos cientificos mundiais conhecido com ScienceDirect (CiénciaDireta)
utilizando os termos de busca: “doengas periodontais”, ‘““periodontal dissesse”, “sistema
mucoadesivo” e “‘mucoadhesive system”, durante o periodo de 2009 até o ano em curso, sendo
localizados 25, 5.166, 0 e 81 artigos respectivamente. Dessa forma, percebemos que ha uma
camuflagem da real producdo técnica mundial devido a falta de protecdo dada as tecnologias
desenvolvidas. O que abre maior campo de atuacéo para os pesquisadores da &rea.

Além da pesquisa quantitativa foi verificado que o numero de depdésitos demonstrou ser
pontual no tempo, abrangendo apenas os anos de 2002, 2003 e 2004, o que mostra a 0 avango
inconsistente em pesquisas na area. Podemos perceber, portanto, a grande lacuna tecnoldgica no
atual contexto de pesquisas, aumentando as opcOes e desafios a serem superados para um
desenvolvimento tecnoldgico adequado. Por se tratar de alternativa terapéutica promissora, e diante
do pouco avanco tecnoldgico na &rea, a prospeccéo realizada mostra um bom direcionamento para

futuras pesquisas nacionais com formulagdes farmacéuticas bioadesivas para periodontites.

3. Conclusao

Considerando as bases consultadas, foi possivel observar que até o presente momento houve
um ndmero baixo de patentes envolvendo sistemas mucoadesivos para doengas periodontais com
destaque para a produgdo dos Estados Unidos. A partir do ano de 2004 ndo houve mais depésitos,
fato que ndo diminui a preocupacdo com a importancia do desenvolvimento técnico-cientifico para

0 tema proposto, haja vista a alta prevaléncia das doengas periodontais em todo mundo e mais
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especificamente em paises como o Brasil. A realidade reflete a necessidade de o Brasil preencher
essa lacuna tecnoldgica, desenvolvendo produtos de alto valor agregado e que possam atingir as

populagdes de forma abrangente.
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