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Sabemos que a imunidade contra doencas infecciosas acontece por diversas vias: os
anticorpos, que ganharam especial destaque na midia desde o inicio da pandemia, a
imunidade celular, que acontece pelas células que atuam como “vigilantes” no sangue,
e, também, por citocinas, que auxiliam na comunicacao entre as células do nosso corpo.
A fim de saber um pouco mais sobre a correlacao entre imunidade celular e anticorpos
na COVID-19, um grupo de pesquisadores desenvolveu um estudo muito interessante
em um hospital situado em Londres.

Iniciado em marco de 2020, no inicio do lockdown que foi instaurado no Reino Unido, o
estudo acompanhou um grupo de 731 trabalhadores da satde de um hospital em
Londres, os quais realizavam, semanalmente, testes de swab nasofaringeo, PCR e
coleta de sangue para analise sorologica. A medida em que o tempo foi passando,
21,5% desses trabalhadores teve diagnostico confirmado de COVID-19, sendo todos os
casos considerados leves ou assintomaticos. Para analisar as respostas celulares e de
anticorpos nesse grupo, os pesquisadores selecionaram 76 integrantes que tiveram o
diagnostico laboratorial de infeccao por SARS-CoV-2 e os compararam com outros 60
integrantes do grupo que, ao longo do estudo, nao se infectaram com a doenca, todos
pareados adequadamente por sexo, idade e etnia, a fim de comparar como estava a
resposta de células T - responsaveis pela imunidade celular - e a producao de

anticorpos nos dois grupos apos 16 - 18 semanas do inicio do lockdown inglés.

Analise da Resposta de Células T
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Para avaliar a resposta das células T ao virus, foram realizados testes laboratoriais de
IFNgama-ELISpot de 3 formas complementares: proteina inteira, epitopo de peptideo
mapeado e pool de peptideos sobrepostos. Dessa maneira, os pesquisadores
conseguiram avaliar adequadamente se houve resposta de células T CD4 e T CD8
contra proteinas do virus que desempenham papel importante na infeccao as nossas

células.

Na analise cumulativa da resposta de células T, viu-se que 89% dos pacientes que
foram infectados com o virus apresentam resposta detectavel. A analise isolada de
cada uma das regioes das proteinas apresenta uma frequéncia relativamente baixa,
entretanto as frequéncias acumuladas sao semelhantes a resposta de células T contra
Influenza, Epstein-Barr e Citomegalovirus. Alem disso, os pesquisadores perceberam
que a resposta as proteinas spike e nucleocapsideo - duas proteinas muito estudadas
no virus da COVID-19 - foi significativamente mais frequente em pacientes que tiveram
infeccao confirmada por laboratorio.

Dos pacientes infectados com o virus, 85% apresentaram resposta a proteina do
nucleocapsideo, enquanto apenas 29% dos pacientes nao infectados demonstraram
essa resposta. Ja na analise da resposta a proteina spike, 49% dos infectados
responderam, enquanto apenas 22% dos nao infectados respondeu.

Anticorpos Neutralizantes

Entre pacientes que tiveram infeccao confirmada pelo virus da COVID 19, 97%
apresentava anticorpos lgG contra a proteina spike ou IgM/IgG contra a proteina do
nucleocapsideo. A observacao dos anticorpos reconheceu que 89% dos infectados
apresentavam anticorpos neutralizantes - ou seja, que conseguem impedir a
funcionalidade do virus dentro do nosso corpo - contra o pseudovirus da COVID-19.0
titulo desses anticorpos, ou seja, a “concentracao” em que eles estavam presentes no
plasma variou bastante, mas 66% das amostras de sangue dos pacientes tinham um
IC50 (a quantidade minima de anticorpos que neutraliza 50% das particulas virais com

que entra em contato) com titulo superior a 200.

Quando comparadas as infeccoes com a clinica dos pacientes, ou seja, como foram os
sintomas que eles tiveram, os pesquisadores perceberam que pacientes que eram
assintomaticos ou que nao tinham os sintomas classicos da COVID-19 apresentaram
niveis mais baixos de anticorpos IgG (figura 2E) contra a proteina S do virus, embora os
niveis de anticorpos neutralizantes entre os grupos tenham apresentado similaridade
ao longo do periodo estudado (figura 2F).
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Conclusoes

No estudo analisado, podemos perceber que o grupo de pacientes infectados com o
virus apresentou niveis variados de resposta celular as proteinas do virus da COVID-19,
entretanto, apenas duas amostras nao apresentaram resposta alguma ao virus. No que
concerne aos anticorpos, 89% dos pacientes infectados apresentavam anticorpos
neutralizantes contraa COVID-19 16-18 semanas apos serem infectados (uma surpresa
para nos, uma vez que uma hipotese muito discutida no meio cientifico € a de que os
anticorpos caem rapidamente apds a infeccao). Outra surpresa € que os niveis desses
anticorpos neutralizantes foram relativamente altos entre as amostras analisadas. Isso
abre espaco para, por exemplo, investigar o real potencial de reinfeccao do novo
coronavirus na espécie humana ou a forma como o virus pode evadir da resposta

imune induzida pelas vacinas aplicadas atualmente.

Com relacao ao risco de agravamento da doenca e das formas graves, sabemos hoje
que a idade e as comorbidades sao fatores de risco importantes para que a doenca seja
mais severa e precise de internacao hospitalar. Apesar de nenhum membro do grupo
estudado ter necessitado de internacao quando foi infectado com a doenca, percebeu-
se que, nas mulheres avaliadas, quanto mais idoso o individuo estudado, maiores eram
0s niveis de anticorpos no sangue. Ja para as células T, foi observado que a resposta

celular aumenta com nos homens junto com a idade.

Trabalhos com células T indicam que mesmo pessoas assintomaticas e contatos
domiciliares desenvolvem respostas de células T de baixa frequéncia. Estes achados se
relacionam com os resultados encontrados nos profissionais da sallde amostrados
sem infeccao confirmada laboratorialmente. O trabalho demonstrou que os individuos
infectados podem apresentar uma resposta T altamente heterogénea no
reconhecimento de epitopos de “diferentes proteinas estruturais e nao estruturais de
SARS-CoV-2.

Esse estudo serve como um bom ponto de partida para analises mais aprofundadas
sobre a resposta imune ao virus da COVID-19, e fala a favor da ideia de que a resposta a
infeccao pela COVID-19 nao € mediada apenas por anticorpos ou células de defesa,
mas sim uma trama complexa em que todos os fatores do sistema imunolégico atuam
de forma conjunta. O estudo mostra como devemos realizar mais estudos longitudinais
para entender a resposta contra o SARs COV 2 e se sua disseminacao e futura
endemicidade pode gerar comportamento semelhante aqueles encontrados para
outros Coronavirus sazonais do homem. Apesar de tudo o estudo foi medido em

profissionais da satde, o que nos coloca novamente na posicao de considerarmos o
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quanto o uso de mascaras, higiene e a pratica do distanciamento social também pode
ter contribuido com a propria resposta imune para o nao aparecimento de casos

graves.
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