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RESUMO

A asma €& uma doenca respiratoria multifatorial na qual ocorre um processo de
broncoconstricdo episddica e reversivel, associado a inflamacéo cronica da via aérea.
E desencadeada por alérgenos ambientais e infeccdes da via aérea. Suas principais
manifestacées clinicas s&o: tosse, sibilos, dispneia e de aperto no peito. E uma das
doencas respiratdérias mais frequentes no mundo, acometendo principalmente
criancas. No Brasil, acomete aproximadamente 10% da populacdo e ocasiona cerca
de 350.000 interna¢cbes anualmente. O tratamento atual, baseado no GINA — Global
Iniciative for Asthma, preconiza o uso de corticoides inalatérios, B2-agonistas e
antagonista de receptores de leucotrienos, pormenorizando-se de acordo com 0s
sintomas e fase da doenca, combinado ao controle de desencadeantes ambientais. O
desenvolvimento de estudos de prospeccéo tecnolbgica possui a importancia de criar,
proteger e divulgar invencfes focadas em tendéncias tecnolégicas emergentes. No
campo da prospeccdo tecnoldgica, tem sido reportado o uso de probidticos na
prevencdo e tratamento medicamentoso da asma aguda e cronica, ao agirem na
inibicéo do processo inflamatério das vias aéreas e tecido pulmonar, redugao do muco
e funcdo imunomoduladora. Os probidticos sdo microrganismos que conferem
beneficios a salude humana, com propriedades dependentes da cepa utilizada. O
estudo em questdo objetivou realizar uma prospeccao tecnoldgica, analisar 0s
documentos de patentes referentes a utilizacdo dos probiéticos no tratamento da
asma, sintetizar e expor as principais inovacfes desenvolvidas para o tratamento. A
prospeccao tecnoldgica foi realizada utilizando-se a plataforma Orbit Intelligence.
Assim, as patentes foram analisadas de forma quantitativa e qualitativa. Dito isso, das
141 patentes obtidas, 7 foram selecionadas. Evidenciou-se que a maior parte das
patentes foi depositada no ano de 2021, sendo a China o pais com maior origem das
invencdes. Os depositos predominantes advém da iniciativa privada. Além disso,
constatou-se prevaléncia dos probidticos do género Lactobacillus (70%), seguido de
Bifidobacterium (20%). Desse modo, entre os principais efeitos observados com o uso
dos probiéticos foram a imunomodulacdo, reducdo da resposta inflamatdria na via
aérea e reducdo dos sintomas clinicos evidenciados na terapéutica da asma. Portanto,
a aplicacao de probidticos no tratamento da asma € uma alternativa promissora diante

do tratamento de base convencionais, apresentando-se em processo de expansao no



mercado tecnoldgico com boas perspectivas de eficacia terapéutica e seguranca

biologica.

Palavras-chave: asma; probiéticos; prospeccéao tecnoldgica; patentes. tratamento.



ABSTRACT

Asthma is a multifactorial respiratory disease that involves a process of episodic and
reversible bronchoconstriction, associated with chronic airway inflammation. It is
triggered by environmental allergies and airborne infections. Its main clinical
manifestations are: cough, wheezing, dyspnea and chest opening. It is one of the most
common respiratory diseases in the world, affecting mainly children. In Brazil, it affects
approximately 10% of the population and causes around 350,000 hospitalizations
annually. Current treatment, based on GINA — Global Initiative for Asthma,
recommends the use of inhaled corticosteroids, f2-agonists and leukotriene receptor
antagonists, detailed according to the symptoms and phase of the disease, combined
with the control of environmental triggers. The development of technological
prospecting studies has the importance of creating, protecting and disseminating
inventions focused on emerging technological trends. In the field of technological
prospecting, the use of probiotics in the prevention and drug treatment of acute and
chronic asthma has been reported, as they act to inhibit the inflammatory process in
the airways and lung tissue, reduce mucus and have an immunomodulatory function.
Probiotics are microorganisms that provide benefits to human health, with properties
depending on the strain used. The study in question aimed to carry out technological
research, analyze patent documents relating to the use of probiotics in the treatment
of asthma, synthesize and expose the main innovations developed for the treatment.
Technological prospecting was carried out using the Orbit Intelligence platform.
Therefore, the patents were analyzed quantitatively and qualitatively. That said, of the
141 patents obtained, 7 were selected. It was evident that the majority of patents were
filed in 2021, with China being the country with the greatest origin of inventions. The
predominant deposits come from the private sector. Furthermore, there was a
prevalence of probiotics of the genus Lactobacillus (70%), followed by Bifidobacterium
(20%). Thus, among the main effects observed with the use of probiotics were
immunomodulation, reduction of the inflammatory response in the airway and
reduction of clinical symptoms evidenced in asthma therapy. Therefore, the application
of probiotics in the treatment of asthma is a promising alternative to conventional basic
treatment, presenting itself in a process of expansion in the technological market with

good prospects for therapeutic efficacy and biological safety.



Keywords: asthma; probiotics; technological prospecting; patents; treatment.
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1 INTRODUCAO

A asma pode ser entendida como uma condig&o patologica respiratéria na qual
ocorre um processo de broncoconstricdio de modo episodico e reversivel,
concomitante a uma inflamacgéo cronica da via aérea, que decorre de fatores como
exposicdo a alérgenos ambientais e infeccdes (RODRIGUES et al., 2021). Dessa
maneira, a asma é caracterizada pela presenca de sintomas do trato respiratério como
tosse, variando ao longo do tempo e com diferentes intensidades, além de presenca
de chiado ou sibilo, dispneia, aperto no peito e limitacao variavel do fluxo respiratorio
expiratorio (BOULET et al., 2019).

E uma doenca multifatorial, imunomediada, de apresentacao clinica variada e
complexa (RODRIGUES et al., 2021). A via aérea apresenta células inflamatérias
proliferadas e ativadas por citocinas como as interleucinas IL4, IL5 e 1L13 produzidas
por linfocitos T-helper 2. Dessa maneira, eosindfilos, mastocitos e macrofagos
alveolares infiltram-se na via aérea e tecidos adjacentes, secretam varios mediadores
inflamatorios e promovem o processo inflamatorio local, bem como a constricdo
brénquica (JAE et al., 2023).

A asma € uma das doencas respiratorias mais frequentes no mundo e acomete
principalmente criancas, mas pode manifestar-se em qualquer idade (SCHRAMM
NETO et al., 2022). Os fatores de riscos mais conhecidos incluem o histérico prévio
de alergias, contato com poluicdo do ar, exposi¢cdes ocupacionais e infeccbes
respiratorias virais. Além disso, é considerada um problema de saude global, cuja
prevaléncia, entre outros fatores, se da de acordo com fatores climéaticos, localizacéo
geografica e estilo de vida (SANTOS et al., 2018). No ranking global das doencas
respiratorias crénicas, a asma fica em segundo lugar no tocante a prevaléncia,
perdendo apenas para rinite alérgica cronica, sendo estimada em mais de 270 milhdes
de casos, além de ocupar a segunda causa de morte entre doencas respiratérias
cronicas (DEL ROIO et al., 2021).

No Brasil, a asma acomete cerca de 20 milhdes de pessoas, sendo responsavel
por aproximadamente 350.000 interna¢des hospitalares anualmente, correspondendo
a terceira maior causa de hospitalizaces no Sistema Unico de Salde (SUS)
(RODRIGUES et al., 2021). Tratando-se dos adolescentes brasileiros, a prevaléncia
da doenca chega a 20%, sendo considerada uma das mais altas do mundo, fato que

impacta em alto custo para o sistema publico de saude e para as familias (PIZZICHINI
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et al., 2020). A prevaléncia alta da asma evidencia a sua importancia para a saude
publica de modo geral (SCHRAMM NETO et al., 2022).

O tratamento farmacolégico atual, baseado no GINA — Global Iniciative for
Asthma, na fase de controle ocorre em cinco etapas que dependem de caracteristicas
como os sintomas, fatores de risco, custo e preferéncia do paciente pelos dispositivos
inalatorios, em que cada etapa se define a posologia e o farmaco de escolha, que é
baseado no uso de corticoides inalatorios e Bz2-agonistas (BOULET et al., 2019). Para
todos os pacientes, é preciso ter o controle de fatores ambientais desencadeadores,
rever o controle da doenca, analisar o risco futuro. Ja para casos especificos, deve-
se considerar o uso de farmacos como [2-agonistas de curta duragéo no resgate da
crise e antagonista de receptores de leucotrienos em outras situa¢des (PIZZICHINI et
al., 2020).

Para a maioria dos asmaticos, o tratamento pode ser direcionado a partir dos
sintomas, podendo-se aumentar ou diminuir a dose da medicacdo anti-inflamatéria
para controlar a doenca (PIZZICHINI et al., 2020). Desse modo, o tratamento anti-
inflamatorio precoce é fundamental no manejo da asma (BOULET et al., 2019). Assim,
€ necessario evidenciar que ndo ha uma droga, dose ou dispositivo inalatdrios ideal,
gue se apliguem em todos os pacientes, além disso, a adesdo ao tratamento € o
principal limitador para abordagem da asma devido a situacées como a dificuldade no
uso de dispositivos ou falta de acesso ao tratamento de base, o que torna o tratamento
atual, de certo modo, permeado por desafios diante da adesdo terapéutica
(PIZZICHINI et al., 2020).

Contemporaneamente, o desenvolvimento de estudos de prospeccao
tecnoldgica atrelado ao entendimento do cenario patentario liderado pelas industrias
farmacéuticas e instituicbes de pesquisa possui a importancia de criar, proteger e
divulgar invencbes que tenham o foco em novas tecnologias ou tecnologias
melhoradas, ou seja, € um estudo de mapeamento tecnoldgico que pode ter diversos
objetivos, como a difusdo de informacé&o técnica, possibilitando assim a expanséo do
conhecimento (PARANHOS; RIBEIRO, 2018). Desse modo, a descricdo dos
documentos de patentes se correlaciona com o fornecimento de informagéo sobre
tendéncias de tecnologias em ambito mercadoldgico mundial, pois possui organizacao
de dados auxiliares nos estudos prospectivos e leva em consideracao a relagdo com
tendéncias tecnologicas emergentes (FERREIRA; FERREIRA; HASNER, 2016).
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Abordagens recentes, como um estudo clinico randomizado, duplo cego, com
grupo controle com placebo por Sadrifar et al. (2023), reporta que a suplementacéao
com formulagdo probidtica com Lactobacillus casei, Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus bulgaricus, Bifdobacterium breve,
Bifdobacterium longum, Streptococcus thermophilus e fructooligossacarideo em
pacientes asmaticos apresentou efeito imunomodulador, com reducdo de sinais e
sintomas em um periodo curto de tratamento. E, no campo da prospecc¢dao tecnolégica,
0 uso de probidtico a base de Akkermansia muciniphila tem sido reportado, por atuar
na prevencao e tratamento medicamentoso da asma aguda e cronica, pois agem na
inibicdo do processo inflamatério das vias aéreas e no tecido pulmonar, levando a
reducao da secrecao de muco e promovendo uma fungao imunomoduladora benéfica
(HUI et al., 2022).

Os probidticos sdo conhecidos como microrganismos passiveis de
administracdo em quantidade adequada, definida e tem como caracteristica
fundamental conferir beneficio a satde do hospedeiro, cujas propriedades dependem
da cepa bacteriana usada. Além disso, € preciso que esses microrganismos cumpram
com requisitos necessarios como auséncia de toxicidade e uso viavel, bem como é
fundamental encontrar cepas cujo desempenho seja o esperado para manter a
eficacia de proporcionar beneficios a saude (LAL et al., 2020). Nesse sentido, os
probiéticos podem promover multiplos beneficios que auxiliam no bom funcionamento
do organismo, entre eles esta justamente a capacidade de promover uma resposta
anti-inflamatéria (TAVARES et al., 2022).

Com isso, a pergunta norteadora deste estudo é: sera que existem diferentes
produtos e processos relacionados ao desenvolvimento de probiéticos visando a
aplicacdo em pacientes asméaticos no cenario patentario mundial? Assim, essa
pesquisa visa sintetizar e expor as principais inovacdes tecnoldgicas patentarias
desenvolvidas contemporaneamente para o tratamento da asma, com énfase no uso
terapéutico de probidticos que possuam acgéo contra a fisiopatologia da doenca. Além
disso, almeja construir um estudo de prospeccédo tecnolégica que tenha a

potencialidade de servir como estudo base para a inovagéo do tratamento da asma.
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2 METODOLOGIA

O presente estudo se trata de uma reviséo patentaria com carater prospectivo,
gue tem por objetivo basilar mapear o cenario de patentes relacionadas ao uso de
probioticos para o tratamento e prevencdo de sintomas relacionados aos diversos
tipos de asma. Para isso, a busca de patentes foi realizada utilizando-se a plataforma
Orbit Intelligence, software lider global na analise e pesquisa de patentes, possuindo
0 maior banco de dados de patentes, com mais de 100 milhdes de amostras, 17
milhdes de designs e 150 milhdes NPL incluindo: ensaios clinicos, projetos e
documentos cientificos (QUESTEL, 2023).

2.1 COLETA DOS DADOS

A coleta de dados foi definida por um periodo delimitado dos ultimos 5 anos,
englobando documentos depositados entre 03 de junho de 2018 a 03 de junho de
2023, uma vez que a busca foi iniciada em 03 de junho do corrente ano. A estratégia
de pesquisa empregada nas bases tecnoldgicas foi definida a partir dos descritores
relacionados ao tema proposto, “ASTHMA” e “PROBIOTICS”, associados por meio do

operador boleano “AND”.
2.2 ANALISE DESCRITIVA E DE CONTEUDO DAS PATENTES

Inicialmente, foi realizada uma selecdo de carater quantitativo dos documentos
patentérios, através da combinacédo de descritores utilizados durante as buscas. Faz-
se necessario salientar que o préprio software Orbit Intelligence faz a excluséo de
patentes duplicadas. Ademais, os documentos obtidos na busca foram alocados para
o aplicativo Google planilhas, onde foi realizada, inicialmente, a analise qualitativa dos
documentos patentarios, sendo assim, cada patente foi abordada individualmente
considerando os critérios de inclusdo e de exclusdo definidos para o estudo.

Os critérios de inclusdo e exclusdo da referida pesquisa foram aplicados
durante a analise das patentes obtidas na prospeccdo. Dessa forma, foi verificado se
as informagdes disponiveis nos documentos patentarios eram de relevancia para o
estudo, descartando-se as que apresentaram divergéncia ou tangenciamento do tema
proposto. Foram inspecionadas as patentes com status depositadas/aplicadas ou

concedidas, realizando a exclusédo das que néo foram concedidas na base de dados
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utilizada. Patentes com “status” legal inativo ou expirado também foram excluidas do
referido estudo. Outra caracteristica que deve ser considerada € se as patentes
selecionadas possuem texto disponivel completo. Ademais, a presenca de testes ou
ensaios experimentais em laboratorio, animais e/ou humanos, foram tidos como de
carater vital para esse estudo, pois elevam a confiabilidade dos produtos depositados.

Na analise descritiva foram analisadas variaveis: ano de depdsito e concessao,
pais de origem, depositante (inventor), instituicdo e classificacdo internacional da
patente, ou seja, sua classificacdo IPC, a qual agrupa as patentes por similaridades
de aplicacdo. Em relacdo ao conteudo das patentes, foram analisadas as informacdes
especificas da inovacéo e diferencial tecnoldgico, sendo, por exemplo, analisado o
composto com acdo farmacologica, os tipos de ensaios farmacolégicos, se houve
estudo clinico, dentre outros aspectos de relevancia na area de estudo e
desenvolvimento de probidticos para o tratamento e prevencdo de sintomas
ocasionados pelos diversos tipos de asma. A figura 1 mostra o fluxograma dos passos

metodoldgicos da referida pesquisa.

Figura 1 - Fluxograma da busca e elegibilidade das patentes relacionadas a
aplicacao de probidticos na Asma.

Patentes
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Y
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Fonte: Os autores (2023).
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 ANALISE DESCRITIVA DAS PATENTES

Foi obtido um total de 141 documentos e por meio da analise de contetdo das
patentes e aplicacao dos critérios de inclusao e exclusao, 7 patentes foram selecionadas,

as quais se encontram representadas na Tabela 1.

Tabela 1 - Patentes relativas ao uso de probidticos para o tratamento da asma nos
ultimos 5 anos.

Ano de Pais de

Titulo Publicacdo| Inventores |Origem IPC Referéncia
A23L-
033/135
Application of AG61K-
probiotics  and 035/741
outer membrane AG1P-
vesicles thereof 011/06
in preparation of AG1P-
preparation  for XIE HUI, 037/08
preventing and HU XINYUE, C12N-
treating bronchial ZHU SHENG, 001/20

asthma WANG C12R- (HUI et al.,
2022 ZHENXING CN 001/01 |2022)

A23L-
002/39
A23L-
Composition 002/52
containing A23L-
probiotics  and 033/125
application of A23L-
composition  to 033/135
trachitis asthma AB1K-
035/744
AB61K-
035/745
A61K-
035/747

LIU A61P-  |(PINGXIANG,

2020 PINGXIANG CN 011/06 2020)

ZHAO A23L-
YUEMING, 033/00
Composition  of WU TONG, A23L-
prebiotics  and ZHAO YIQING, 033/135

probiotics and HOU YANMEI |CN, EP, A23L- (YUEMING et

use thereof 2021 WO 033/21 |al., 2023)



https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035741000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035741000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035741000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037080000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037080000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037080000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001010000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001010000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001010000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0002390000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0002390000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0002520000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0002520000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0002520000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033125000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033125000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033125000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035744000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035744000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035744000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035745000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035745000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035745000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033210000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033210000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033210000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035741000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
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AG1K-
035/741
AG1P-
001/10
AG1P-
001/12
AG1P-
001/14
AG1P-
017/00
AG1P-
031/04
A61P-037/0

Probiotic

composition for
enhancing lung
function as well
as  preparation
and application
thereof

2021

LIU CHENG,
PENG HAO

CN

A23L-
033/105
A23L-
033/135
A23L-
033/155
A61K-
035/747
AG1P-
011/00
A61P-
011/06
AG1P-
011/14
C12N-
001/20
Cl12R-
001/01
Cl12R-
001/225

(CHENG;
HAO, 2021)

Lactobacillus
reuteri capable of
preventing and
relieving allergic
asthma
symptoms and
application of
lactobacillus
reuteri

2021

DUAN ZHI,
ZHANG
JINGYAN,
cul
HONGCHANG,
GUO
CHAOQUN,
ZHANG LUXIA

CN

A23L-
033/135
A61K-
035/747
AG1P-
011/06
A61P-
037/04
C12N-
001/20
Cl12R-
001/225

(ZHl et al.,
2021)



https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035741000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035741000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001100000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001100000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001100000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001120000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001120000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001120000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001140000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001140000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0001140000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0017000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0017000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0017000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0031040000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0031040000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0031040000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037080000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
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https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033105000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
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https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033155000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033155000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033155000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011140000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011140000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011140000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001010000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001010000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001010000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001225000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001225000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001225000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011060000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037040000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037040000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037040000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12N0001200000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001225000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001225000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=C12R0001225000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
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SHIN HAN
JAE,
LEE MOON
Composition YONG,
using novel KIM YOUNG
Lactobacillus SIN,
plantarum kc3 KIM DO
strain for HOON,
prevention or LEE DONG
treatment of HOON,
immune LEE IN OCK, A23L-002/52
impairment, SEO MIN HO, A23L-
respiratory HEO BO HYE, 033/135
inflammatory 2020 KIM WOO R, KR, AB1K-
disease, allergy, KIM BYOUNG CN, 035/747
and asthma and KOOK, US, |A61P-011/00 |[(JAE et al.,
use thereof CHOI IN SUK WO |A61P-037/00|2021)
A23C-
009/123
A23C-013/16
A23C-
019/032
A23C-019/06
Bifidobacterium A23L-011/50
longum  subsp. 2021 A23L-029/00
infantis ccfm1192 A23L-033/00
strain, leavening A61K-
agent and LU WENWEI 035/745
preparation LIU XIAOMING A61P-011/06
method and ZHANG HAO C12N-
application FANG 001/20 C12 |(WENWEI et
thereof ZHIFENG CN R-001/01 | al, 2021)

Fonte: Os autores (2023).
3.1.1 Distribuicdo temporal dos depdésitos patentarios

A evolucdo temporal do nimero de patentes depositadas foi avaliada entre
2018 a 2023 e observa-se que 2020 foi 0 ano em que ocorreram 0S primeiros
depdsitos de patentes sobre o tema, com 2 documentos registrados. Ademais, 2021
foi 0 ano em ocorreu o maior nimero de depdsitos registrados, com 4 documentos,
ocorrendo um aumento de 100% no numero de patentes depositadas se comparado
ao ano de 2020 (Figura 2). Ja no ano de 2021 s6 houve o depdsito de uma patente,

representando desse modo, uma reducdo de 75% no numero de depositos se


https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0002520000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A23L0033135000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61K0035747000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0011000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
https://ipcpub.wipo.int/?notion=scheme&version=20230101&symbol=A61P0037000000&menulang=EN&lang=en&viewmode=f&fipcpc=no&showdeleted=yes&indexes=no&headings=yes&notes=yes&direction=o2n&initial=A&cwid=none&tree=yes
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comparado ao ano anterior. Além disso, percebe-se que ndo houve nenhum registro

de patente no ano de 2023 (até junho).

Figura 2 - Patentes depositadas por ano de aplicacéo.

documentos patentarios

2018 2015 2020 2021 2022 2023

ano

Fonte: Os autores (2023).

3.1.2 Distribuigdo geografica dos documentos patentarios

O escritério com maior numero de depdsitos foi o Chinés, em que todas as 7
patentes analisadas possuiam algum vinculo com o pais, representando 100% dos
registros (Figura 3A). Ademais, Estados Unidos da América e Republica da Coréia
aparecem com 1 patente cada. Faz-se necessario ressaltar que as patentes
pertencentes aos Estados Unidos da América e a Republica da Coréia, também fazem
parte da Organizacdo Mundial da Propriedade Intelectual (WO). Desse modo,
observa-se que a China se apresenta como a principal poténcia inovadora no que
concerne ao uso de probioticos no tratamento de doencas da asma, com participacéo
em 100% das inovacdes tecnoldgicas. E 0 maior investimento advém da iniciativa
privada, representando 66,7% dos depositantes. Em segundo lugar nos
investimentos, esta a iniciativa publica, com 22,2%, os inventores que realizam
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depositos de maneira autbnoma, constituem o terceiro lugar no perfil, com 11,1% das
invencdes, com 0s menores investimentos na area (3B).

Figura 3 - Distribuicdo das patentes depositadas por pais de origem (A) e por instituicdo
depositante (B) e status legal (C).
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Fonte: Os autores (2023).

E possivel perceber que 71,4% dos documentos patentarios depositados ainda
apresentam seu status legal pendente (Figura 3C). Enquanto 28,6% possuem carater
legal garantido/aprovado. Um adendo € que a patente US20230076310 possui
aprovagdo somente na Coréia do Sul, apresentando status pendente no resto do
mundo. Os resultados observados a partir da analise do status legal das patentes é
muito interessante, pois mostra que ha um real interesse no desenvolvimento

de novas tecnologias para contribuir com o tratamento da asma.

3.1.3 Patentes segundo a Classificacéo Internacional de Patentes (IPC)

E possivel visualizar os codigos segundo a Classificacdo Internacional de
Patentes (IPC), tal sistema visa a uniformiza¢do dos documentos patentarios por meio
de uma classificagdo de forma hierarquizada, com o intuito de fornecer uma
ferramenta de busca para recuperagcdo dos documentos por meio da alocacdo das
patentes em diversas areas.

Dito isso, percebe-se que as subclasses A61K, A61P e A23L se apresentaram
como as mais frequentes neste estudo, estando presentes em todos 0s 7 documentos
patentérios analisados no estudo, correspondendo cada uma a 21,9% do total (Figura
4p).
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Figura 4 - Porcentagem de distribuicdo das patentes segundo a Classificacao
Internacional de Patentes (IPC) (A) e por secéo (B).
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A23Y A23L

A23V

C12R
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AG1K

AG1P

A)

B)

Fonte: Os autores (2023).

A Subclasse A61K, 21,9% diz respeito a Preparacfes medicinais contendo
materiais ou produtos de reacdo dos mesmos com constituicdo indeterminada.
Ademais, a subclasse A61P, 21,9% incorpora Medicamentos para disturbios do trato
alimentar ou do sistema digestivo. Ja a subclasse A23L, 21,9%, corresponde a
Especiarias; agentes aromatizantes ou condimentos; adocantes artificiais; sais de
mesa,; substitutos dietéticos do sal; preparacdo ou tratamento. Desse modo, percebe-
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se gue uma mesma invencdo pode compartilhar mais de um codigo, podendo
pertencer a mais de uma area tecnolégica. Além disso, outra caracteristica observada
(Figura 3B) € que a maior parte dos codigos pertence a secdo A (Necessidades
Humanas), com 75%, e o restante figuram na secdo C (Quimica e Metalurgia), com
25%.

3.2. DESCRIGCAO DO CONTEUDO DAS PATENTES

3.2.1 Distribuicdo dos microrganismos probiéticos utilizados para o tratamento e

prevencao dos sintomas da asma

O género de bactérias Lactobacillus é o que mais reportado nos documentos
patentarios, representando cerca de 70% dos probiéticos presentes nas invencgoes,
seguido de Bifidobacterium, presente em 20%, além de Akkermansia e Streptococcus,
ambos com 5% cada (Figura 5A). Dentre as espécies, 16 microrganismos probiéticos
para o tratamento e prevencdo de sintomas da asma foram mencionadas, com
destaque a Lactobacillus rhamnosus, presente em 4 compostos, representando 20%
dos microrganismos verificados. As espécies Lactobacillus plantarum e Lactobacillus
salivarius também recebem bastante destaque na medida em que se encontram

presentes, em 2 documentos, representando, cada um, 10% dos achados (Figura 5B).

Figura 5 - Microrganismos probiéticos utilizados no tratamento da asma por género (A)
e espécie de bactéria (B).
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Fonte: Os autores (2023).

3.3 AVALIACAO DAS PATENTES

O documento da patente CN115518079 (HUI et al., 2022), reivindica a
utilizagdo de um preparado contendo bactérias mucoliticas gram-negativas da espécie
Akkermansia muciniphila, presentes no trato gastrointestinal dos seres humanos, e
suas vesiculas de membrana externa como probiéticos para a prevencao e tratamento
da asma brénquica. A invencdo pertence ao campo técnico de aplicacdo de
transformacao probiética e pode ser formulada como preparado injetavel, liquido oral,
capsula, comprimido, spray ou pomada. Esse composto € obtido através do subcultivo
e ativacao de cepas de Akkermansia muciniphila ATCC BA-835, adicdo das mesmas
a um meio de cultura anaerébio por 4 dias, centrifugacéo, coleta de sobrenadante,
filtragem, concentracao do filtrado, extracdo com reagente de extracdo de exossomo
e coleta de precipitado para obtencdo de vesiculas de membrana externa.

Ademais, foram realizados testes com o preparado em camundongos com
asma e os resultados obtidos provaram que as Ackermanomyces muciniphila e suas
vesiculas de membrana externa atuam na inibi¢cdo da inflamacéao das vias aéreas na
medida em que reduziram o numero de granulécitos eosinofilicos no fluido de lavagem

alveolar pulmonar, bem como atuaram na reduc¢éo da inflamagé&o do tecido pulmonar



27

e da infiltracdo de células inflamatérias nas vias aéreas na asma aguda e cronica;
reducdo da secrecdo de muco das vias aéreas na asma aguda e cronica e reducao
da remodelacgédo das vias aéreas na asma cronica. Mais estudos séo necessarios para
provar que esse preparado pode ser utilizado para o tratamento de prevencéo de
outras doencas alérgicas.

O documento de patente CN111840335 (PINGXIANG, 2020) apresenta uma
composicao probidtica que contém probibticos, prebidticos e materiais auxiliares para
o alivio de sintomas da asma com traqueite. A invencao pertence ao campo técnico
de medicamentos e pode ser formulada como capsula, comprimido bucal e bebida
sélida. Os probidticos presentes na medicacdo sao cepas de Lactobacillus salivarius
PM-A0006, Lactobacillus rhamnosus LGG, Lactobacillus acidophilus DSM13241,
Bifidobacterium animalis Bb-12, Streptococcus thermophilus NJ21, Lactobacillus
plantarum 299V, Lactobacillus helveticus Rosell-52 e Lactobacillus bulgaricus LB-
G40.

Os prebiodticos compreendem dois ou mais compostos combinados de fruto-
oligossacarideo, galacto-oligossacarideo, xilitol, xilo-oligossacarideo, lactose e inulina
e servem para a nutricdo dos probidticos. Além disso, 0s materiais auxiliares
compreendem um ou mais compostos combinados de celulose microcristalina, pé de
laranja, p6 de suco de péssego, amido medicinal e estearato de magnésio. Os autores
citam que o medicamento pode ser utilizado no tratamento de asma crbnica com
traqueite, entretanto poucos estudos que provem a eficacia do medicamento foram
realizados. Diante disso, faz-se necessario que mais ensaios sejam realizados para
comprovar os beneficios da medicacéo.

Ja o documento da patente WO202370512 (YUEMING et al., 2021) descreve
uma composic¢ao de probioticos e prebioticos que podem ser utilizados com diversas
finalidades, incluindo o alivio dos sintomas da asma alérgica. A invencao pertence ao
campo da nutricdo alimentar. O composto € formado por probiéticos da espécie L.
rhamnosus e os prebidticos sao frutooligossacarideo FOS, galactooligossacarideo
GOS e dextrina resistente. Para provar a eficacia do composto, foram realizados
testes em camundongos em que se percebeu uma reducao nos niveis de IgG1, bem
como nos niveis de IL-4, IL-5, IL-13, IL-17a nos camundongos que fizeram uso do
composto se comparados com o grupo modelo.

Além disso, o composto diminui a exsudacéo de eosinofilos no tecido pulmonar

de camundongos asmaticos e atua na inibicdo da resposta inflamatéria por meio da
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secrecdo de fatores reguladores imunonegativos IL- 10 e IFN-y, possuindo, desse
modo, efeito positivo no alivio da asma. Faz-se necessario comentar que a patente
carece da realizacdo de estudos em humanos para confirmacao dos efeitos benéficos
do composto no alivio dos sintomas da asma.

O documento CN114164141 (CHENG; HAO, 2021) demonstra um composto
gue possui como finalidade melhorar as fungdes pulmonares e prevenir e/ou tratar
sintomas de desconforto pulmonar, como traqueite, pneumonia, asma, tosse e
semelhantes. O composto é formado por probidticos das espécies bifidobacterium
breve, lactobacillus salivarius, bifidobacterium lactis, lactobacillus rhamnosus,
lactobacillus paracasei e lactobacillus fermentum associados a materiais auxiliares
que compreendem extrato de folium Eriobotryae, que € uma substancia oxidante
obtida da folha de néspera, e vitamina D. O composto pertence ao campo dos
medicamentos e pode ser formulado como capsula, bebida solida, comprimido
mastigavel ou comprimido bucal. Sobre a preparacdo, experimentos com ratos
demonstraram que ela é capaz de reduzir fatores inflamatdérios, principalmente TNF e
IL-6, no fluido de lavagem alveolar. Além disso, atuou na inibicdo da atividade
enzimatica da mieloperoxidase, freando a reacdo inflamatdria mediada pelos
neutréfilos e na reducdo de niveis de IgE, fatores esses que atuam no alivio de

sintomas da asma.

O documento patentario CN114717127 (ZHI et al., 2021) refere-se ao uso da
cepa de Lactobacillus reuteri VHProbi MO7 com potencialidade em prevenir e aliviar a
asma alérgica ao ser administrada por via oral. Tem potencial para ser utilizado como
fonte de matéria-prima alimentar, sem risco de overdose ou efeitos colaterais. A
patente pertence ao campo técnico de triagem e aplicacdo de probidticos. O
isolamento do probittico é feito a partir do leite materno de mulheres lactantes
saudaveis, tem como efeito desejavel o poder de regulacéo da imunidade, melhorar a
funcdo imunoldgica humana e, por consequéncia, prevenir e aliviar os sintomas
alérgicos da asma.

Desse modo, testes realizados em camundongos com asma alérgica prévia
mostram que a cepa administrada por 6 semanas aliviou 0s sintomas de asma nesses
animais, reduziu a contagem de eosindfilos e neutrdfilos, assim como reduziu citocinas
inflamatorias presentes no lavado broncoalveolar. Em testes in vitro, a cepa mostrou-

se resistente a acdo do suco gastrico, ndo causa lise de células sanguineas e mostrou-
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se sensivel a antibidticos comuns, como ampicilina e eritromicina, fato que comprova
boa seguranca biologica.

Ainda assim, é preciso enfatizar que os probioticos existentes usados com o
intuito para prevencao e alivio dos sintomas alérgicos de asma apresentam alguns
problemas como mecanismo de acdo ainda pouco esclarecido, efeito lento ou efeito
fraco. Portanto, € de fundamental importancia encontrar uma nova cepa probidtica

com mecanismo de acao claro e efeito significativo no uso contra a asma.

A patente US20230076310 (JAE et al., 2021) trata do uso da nova cepa de
Lactobacillus plantarum KC3 como ingrediente ativo, para tratar distdrbios
imunolégicos e doencas inflamatdrias respiratdrias como a asma. A cepa foi isolada a
partir do Kimchi coreano, que € uma alimentacdo fermentada a partir da couve-
chinesa, rabanete e outros ingredientes, obtida por meio de cultura, concentrado da
cultura ou um material seco da cultura, com potencial uso em composicao
farmacéutica ou em alimentos. O presente estudo traz que a cepa pode ser
administrada em varias vias como: via oral, retal; injecdo intravenosa, intramuscular,
subcutanea; na forma de po, comprimidos, liquidos e solucdes.

Nesse sentido, a atividade contra a asma pode ser assimilada mediante testes
feitos com camundongos para comprovar o efeito protetor contra danos respiratorios
induzidos por poluentes atmosféricos, que sao potenciais desencadeadores de crise
asmatica, cujos resultados foram analisados a partir de uma amostra de lavado
broncoalveolar dos animais. Dessa maneira, tal experimento evidenciou que os danos
ocasionados nos bronquicos de camundongos foi menor devido a administracao do
probidtico, comprovados por uma menor contagem de neutréfilos presentes no lavado
broncoalveolar e, por consequéncia, uma menor proporcdo de biomarcadores

inflamatorios presentes.

A patente CN114276961 (WENWEI et al., 2021) descreve uma cepa de
Bifidobacterium longum subespécie infantis CCFM1192, cujo produto da fermentacao
obtido pode melhorar as caracteristicas patolégicas da asma, bem como aliviar os
sintomas ocasionados pela doencga. O seu uso potencial pode ser feito por meio de
alimentos, medicamentos e outros produtos de salde a serem desenvolvidos. A
invencao pertence ao campo técnico de microrganismos.

Nesse contexto, foi evidenciado em testes envolvendo camundongos

asmaticos que, apos quatro semanas, ha melhora nas caracteristicas patolégicas da
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asma apos administracdo do probiotico, como alivio da infiltracdo inflamatoria
pulmonar ou supressdo do nivel de expressdo de citocinas pro-inflamatérias no
pulmao, o fato € que ocorre reducdes nos niveis de expressao de IL-4, IL-13 e IL-17.
Portanto, tal produto obtido da cepa bacteriana possui alta potencialidade de aplicagéo
na melhoria das caracteristicas patolégicas da asma, mediante alimentos ou
remédios, tendo em vista que as técnicas de producéao e aplicacdo envolvem inUmeras

modalidades de implementagéo.

Figura 6 - Esquema ilustrativo do efeito de formulac¢des probidticas na modulacdo da
resposta imune em pacientes com asma.
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4 DISCUSSAO

Os probioticos sdo suplementos a base de microrganismos vivos, que ao serem
administrados em quantidades adequadas, possuem efeitos benéficos a saude
humana (SANDRIFAR et al., 2023). Para ser considerado um probiético, o
microrganismo deve atender alguns requisitos, como ter origem humana, nao ser
patogénico, possuir resisténcia ao processamento digestivo, apresentar estabilidade,
permanecer viavel ap0s exposicdo aos sucos digestivos, conseguir persistir no trato
gastrointestinal e ser capaz de influenciar atividade metabolica local (NOGUEIRA,;
GONCALVES, 2011).

Os principais organismos utilizados como probiéticos sdo as bactérias do
géneros Lactobacillus e Bifidobacterium. Nesse contexto, ha os alimentos probidticos,
0S guais se destacam o0 queijo, leite fermentado, iogurte, chucrute, kombucha,
coalhada, kefir, kimchi, missé e shoyu, que sdo alimentos historicamente apreciados
na culinéria oriental (TAVARES et al., 2022). Esses microrganismos podem ser
formulados em uma variedade de produtos como comprimidos, tabletes, pés, capsulas
ou sachés, pastilhas, solu¢cdes e suspensdes. Entre os mecanismos de acdo dos
probiéticos, destaca-se a competicdo por sitios de adesdo no trato gastrointestinal,
favorecendo a criacdo de uma barreira fisica contra agentes patogénicos e estimulo
da producéo de substancias antibacterianas contra cepas patogénicas (LAZADO et
al.,, 2011). Dessa maneira, 0s probioticos atuam ativamente no processo de
imunomodulacgéao.

Entre os usos relevantes dos probioticos, destacam-se o controle de infec¢des
gastrointestinais, aumento da tolerancia a lactose, propriedades anticarcinogénicas e
antimutagénicas, reducdo na absorcao de colesterol e glicose, melhora de sintomas
de depressdo e ansiedade, modulacdo de mecanismos imunologicos (LIN et al.,
2018). Nesse contexto, experimentos demonstraram que 0s probioticos tém um efeito
claro em doengas alérgicas como asma, diminuindo a inflamagé&o pulmonar e atuando
na melhora de sintomas e reducdo do numero de ataques da doenca (WANG; XIE;
YUAN, 2023).

Tratando-se das doencas alérgicas como a asma, ainda ndo se sabe
totalmente os mecanismos que causam essas doencas. Entretanto, uma causa
provavel é a microbiota intestinal, pois a sua composicéo interage com o sistema

imunolégico humano em seu desenvolvimento e maturacdo ao longo da vida e pode
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levar a respostas alérgicas do tipo T2 (SANDRIFAR et al., 2023). Nesse sentido, o
uso dos probidticos na asma se baseiam nessa relacéo entre o sistema imunoldgico
do paciente e imunomodulacdo desempenhada por esses microrganismos a partir do
trato gastrointestinal, explanados em documentos patentarios analisados.

Patentes, por sua vez, sdo meios de divulgacado de conhecimento cientifico e
tecnoldgico. Elas sdo obtidas mediante depdsito do documento, contendo a descricédo
da invencdo a ser patenteada nas instituicbes capacitadas para tal, sendo que a
propriedade sobre os conteudos é concedida a quem a deposita e seu uso por
terceiros envolve pagamentos ao detentor dos direitos sobre a patente (MUELLER,;
PERUCCHI, 2014). Assim, as patentes sao um titulo de propriedade sobre a invencéo
ou um modelo de utilidade, que proporciona a implementacédo de tecnologias. Desse
modo, h& estimulo ao desenvolvimento tecnoldgico e econdmico, pois as patentes tém
como atributo mensurar e promover inovacdo, bem como gerar propriedade
intelectual, disseminacéo de conhecimento e difusdo tecnoldgicas (RAINATTO et al.,
2022).

No contexto da asma, as patentes analisadas inovam ao abordar o uso
promissor dos probidticos como forma de terapéutica dessa patologia, que até entédo
possui como base de tratamento farmacos como corticoides, §2-agonistas de longa
duracédo e antileucotrienos. No contexto de uso e aplicacdo, diversas sao as vias de
administracdo potenciais como a oral, topica e subcutanea. Tratando-se da via oral,
os probidticos quando ingeridos s@o conduzidos até trato gastrointestinal através dos
movimentos peristalticos e atuam por mecanismos ainda ndo bem elucidados de
imunomodulacdo. Uma das hipoteses é que os probidticos afetam a capacidade de
regulacdo e expressdo de microRNAS, cujo processo € critico para manter a
homeostase gastrointestinal, proporcionando uma regulacédo da imunidade em nivel
sistémico (SANDRIFAR et al., 2023). A nivel pulmonar ha reducéo do nimero de
granuldcitos eosinofilicos, diminuigéo da infiltragdo de células que atuam no processo
inflamatorio, diminuicéo da secrecéo de muco e reducao da remodelacéo da via aérea.
Por essa atuacdo, os sintomas respiratorios como tosse, sibilos e dispneia séo
reduzidos, o que proporciona uma melhor qualidade de vida para os pacientes, fatos
gue impactam positivamente nas atividades diarias dos pacientes asmaticos.

Além da aplicacéo de probidticos no contexto do tratamento da asma, as novas
aplicagbes dessas substancias mostram-se promissoras e benéficas em diversas

areas da saude humana. Os probioticos podem ser utilizados em diferentes situagdes
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além do uso com finalidade protetora do trato gastrointestinal, na tentativa de
restabelecer a microbiota saudavel em situacbes em que ha disbiose, mas também
podem reduzir a recidiva de doencas crénicas ou autoimunes, além de melhorar a
absorcao intestinal. Esses usos amplos se baseiam na capacidade intrinseca dos
microrganismos administrados em restabelecer o equilibrio e permeabilidade da
barreira intestinal, reducdo de citocinas inflamatorias e, por consequéncia, de
processos inflamatarios sistémicos, além da estimulacdo do crescimento de bactérias
benéficas a microbiota (RODRIGUES et al., 2021). As inova¢des nos usos de
probiodticos traz ainda boas perspectivas como uso de cepas recombinantes de
Lactobacilos Plantarum, Lactobacillus gasseri e Staphylococcus coagulase-negativa
usadas, respectivamente, contra patologias como hipertensdo arterial sistémica,
diabetes tipo | e obesidade (REIS, 2020).

Embora as patentes tragam novas perspectivas tecnoldgicas para a
abordagem do tratamento da asma, elas ndo descrevem detalhadamente sobre o
processo imunomodulador a nivel biomolecular no qual agem os probiéticos
necessario para elucidar com clareza os mecanismos de acgdo. Trata-se de um
mecanismo ou estratégia evidentemente de carater de protecdo dos documentos
patentarios, evidenciado nos artigos utilizados nesta pesquisa por meio da limitacédo
de informacdes. Dessa maneira, na vigéncia de sistemas de patentes fechado, pode
haver impacto na disponibilidade de conhecimentos tecnoldgicos, limitacdo e
interferéncia na capacidade de inovacao, tendo em vista que, em muitos casos, ha
beneficios diretos ao se revelar livremente as informacgdes, devido a explanacéo de
conhecimento (CORREA et al., 2017).

Além disso, certos mecanismos protecionistas podem ir contra a prépria origem

etimolégica do termo patente, proveniente do latim, que tem significado de aberto,

evidente, manifesto, etc (CORREA et al., 2017). Nesse sentido, ndo ha como abordar

com detalhes os devidos mecanismos imunomoduladores nos quais agem os probiéticos

para o controle e tratamento da asma, devido a limitacdo dessas informacdes nas

patentes analisadas.
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5 CONCLUSAO

A partir da andlise dos resultados observados nesta prospeccao tecnoldgica
fica evidente os beneficios do uso de probioticos na asma, pois nos estudos
desenvolvidos foram comprovados que podem promover, de modo geral, a inibicao
do processo inflamatério na via aérea, reducdo da secre¢cdo de muco, reducdo da
remodelacdo das vias aéreas, melhora da imunidade e, por consequéncia, alivio dos
sintomas caracteristicos ocasionados pela apresentacdo da doenca. Assim,
apresentam-se como um tratamento alternativo e promissor contra essa patologia.

O uso dos probidticos pode se dar de varias maneiras como a propria ingestao
oral ou aplicacdo topica, em diversos tipos de formulacbes, desde alimentos a
medicamentos propriamente ditos. Podem proporcionar uma acgéao sistémica mediante
0 processo de imunomodulacdo, bem como uma melhora local quando na vigéncia do
uso topico. O fato é que os beneficios ndo sédo exclusivos da via de administracao.

De acordo com a classificacéo internacional de patentes (IPC), neste estudo,
observou-se que as subclasses A61K, A61P e A23L foram as mais frequentes
estudadas, cujo respectivo uso como probiotico pode se da na forma de preparacdes
medicinais, medicamentos ou especiarias na modalidade de agente aromatizantes,
condimentos e outros usos estabelecidos. Tratando-se dos microrganismos, a espécie
Lactobacillus rhamnosus é a mais frequente estudada nessas prospecc¢des, assim
como a espécie Lactobacillus plantarum. O género de bactérias Lactobacillus € o de
maior importancia destacada dos probidticos presentes nas invencdes, seguido do
género Bifidobacterium.

Os depdsitos contemporaneos de patentes que tratam do uso de probiéticos no
tratamento da asma ocorre predominantemente na China, pais que vem se
apresentando como uma poténcia mundial no campo da prospeccao tecnoldgica. A
maior parte do investimento no desenvolvimento dessas novas tecnologias advém
principalmente da iniciativa privada. E necessario ressaltar que muitos desses
trabalhos requerem ainda estudos mais especificos para comprovar a seguranca e 0s
reais beneficios do uso dos probidticos na asma, assim como realizar estudos em
humanos e elucidar o real mecanismo de agao de cada microrganismo especifico. Por
fim, os mecanismos de imunomodulacdo que os probidticos desempenham no

tratamento da asma néo séo totalmente elucidados pelas patentes analisadas.
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