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RESUMO

Este relato de caso propde-se a abordar alguns
fatores influentes sobre o monitoramento da
COVID-19 e a contengdo dos novos casos a partir da
andlise da resposta imunolégica e do
desenvolvimento de anticorpos. Sob essa
perspectiva, reporta-se um caso de infec¢do pelo
SARS-CoV-2 em que o paciente apresentou, na
sorologia, IgM reagente e IgG ndo-reagente em um
primeiro exame e, apés 17 dias, uma nova testagem
relatou IgM e IgG ndo-reagentes. A partir deste
relato em questdo, esse estudo visa ponderar sobre
algumas circunstancias no contexto da doenga,
como as suas fases e a consolida¢ao da imunidade.
Assim sendo, evidenciou-se a discussdo sobre as
cascatas e as janelas imunoldgicas a partir de
pesquisas relacionadas a individuos sintomaticos e
assintomaticos, correlacionando os aspectos de
possiveis reinfeccdes. Por conseguinte, dados
cientificos foram averiguados para avaliar a
eficiéncia dos métodos de detecgao da doenga, bem
como a sua precisao, de acordo com os diferentes
contextos em que os individuos acometidos pela
infeccao se encontram.

Palavras chave: COVID-19, Relato, Resposta
Imunolégica, Imunidade, Métodos de Detecgao.

ABSTRACT

This case report proposes to address some
influential factors on the monitoring of COVID-19
and the containment of new cases from the analysis
of the immune response and antibody
development. From this perspective, a case of SARS-
CoV-2 infection is reported in which the patient
presented, in serology, IgM reagent and 1gG non-
reagent in a first examination and, after 17 days, a
new test reported IgM and IgG non-reagents. From
this report in question, this study aims to consider
some circumstances in the context of the disease,
such as its phases and the consolidation of
immunity. Thus, the discussion about the cascades
and the immunological windows from researches
related to symptomatic and asymptomatic
individuals, correlating the aspects of possible
reinfections, was evidenced. Therefore, scientific
data were verified to evaluate the efficiency of the
methods of detection of the disease, as well as their
accuracy, according to the different contexts in
which the individuals affected by the infection are.
Keywords: COVID-19, Report, Immune Response,
Immunity, Detection Methods.
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INTRODUCAO

O SARS-CoV-2, severe acute respiratory
syndrome coronavirus 2 (sindrome respiratdria
aguda grave de coronavirus 2), causador da doenga
denominada COVID-19, teve origem na cidade de
Wuhan, na China, sendo o primeiro caso registrado
em dezembro de 2019'. Enquanto, no Brasil, o
primeiro caso notificado como confirmado foi na
cidade de S3o Paulo, em 26 de fevereiro de 2020,
sendo declarada transmissdo comunitaria em todo
o territdério nacional em 26 de margo de 2020 2. A
taxa de propagacdo cresceu diariamente com
configuracdo exponencial, de forma a apresentar
3.804.803 casos confirmados de COVID-19 no Brasil
em 28 de agosto de 2020, segundo dados das
Secretarias Estaduais de Saude.

O virus SARS-CoV-2 se alastra mormente
através de goticulas de saliva ou secrecdo nasal.
Este leva a uma infeccdo com um quadro clinico que
varia de infeccbes assintomdticas até quadros
extremamente graves'. Sob essa 6tica, é importante
salientar sobre o tempo de incubacdo apds o
contagio, que pode variar de 2 a 14 dias2. Por esse
motivo, é imprescindivel o cumprimento dos
protocolos frente a propagacao do SARS-CoV-2,
visto que uma de suas caracteristicas chave de
potencial pandémico trata-se da capacidade
transmissdria de assintomaticos. Dados da OMS
(Organizagdo Mundial da Saude) indicam que 80%
dos infectados sdo assintomaticos ou
oligosintomaticos, 20% necessitam de atendimento
hospitalar, e 5% de suporte ventilatério”.

Os sinais e sintomas iniciais da doenga sdo
semelhantes a infeccdo por Influenza, os quais
apresentam-se como febre, tosse, fadiga e mialgias.
Esses podem ser associados com rinorreia, cefaleia,
hemoptise, hiposmia, anosmia e diarreia. No
entanto, os sintomas clinicos referentes a evolucao
mais critica da doenca sdo dispneia, taquipneia e
febre alta. O quadro ainda pode progredir para
sindrome respiratéria aguda grave, lesdo cardiaca
ou renal, infec¢do secundaria e choque. Nota-se a
prevaléncia da mortalidade nos idosos,
principalmente acima dos 80 anos, bem como em
individuos com comorbidades pré-existentes, como
cardiopatias, hipertensao, diabetes, doencgas
respiratdrias crénicas e neoplasias 2.

O laboratério clinico é um recurso
amplamente utilizado em todas as fases da infec¢do
pelo SARS-CoV-2, uma vez que é essencial para
comprovacao de diagndstico, acompanhamento e

evolucdo da afecgdo no individuo, tal como o
prognéstico da doenga com suas repercussoes
diretas e indiretas no organismo. Em verdade, como
se trata de uma infec¢do viral, os achados
laboratoriais gerais pela infeccdo por COVID-19
geralmente resultam em leucocitose ou leucopenia,
associada a linfopenia acentuada nos estagios
iniciais da doenga, bem como presenga de
neutrofilia, achado associado a progndstico ruim?.
Diante do pressuposto, a andlise de um exame
laboratorial do individuo com SARS-CoV-2 deve ser
direcionada a procura de marcadores de infec¢do e,
por sua vez, resultantes sistémicas no organismo, no
intuito de elucidar a abordagem mais prudente
frente ao paciente.

Entre pacientes de UTI, as alteracdes
laboratoriais caracteristicas incluem linfopenia, com
reducdo de linfécitos CD4 e CD8, aumento do tempo
de deplecdo do fator Il de coagulacdo (protrombina
—PT), aumento de LDH, dimero-D, proteina Creativa
(PCR), transaminases e citocinas (IL-2, IL-7, IL-10,
GCSF, IP-10, MIP1a e TGFa) 2.

O diagnéstico é especialmente importante
no controle epidemiolégico, bem como no estudo
da doenca COVID-19. Nesse aspecto, os casos
suspeitos sdo confirmados por meio dos exames
laboratoriais de reagao em cadeia da polimerase em
tempo real (RT-PCR), teste de deteccdo de acido
nucleico viral, e testes imunoldgicos a procura de
anticorpos. As caracteristicas da andlise soroldgica
pelo SARS-CoV-2 representam um papel essencial
frente a interpretacdo dos resultados - producdo de
IgM e IgA contra a proteina antigénica S (proteina
presente na espiculaviral), N (proteina estrutural do
nucleocapsideo helicoidal) e producdo de IgG2.

OBJETIVO

Relato de caso de uma paciente infectada
pelo SARS-CoV-2, tendo na sorologia IgM reagente e
IgG ndo-reagente no primeiro exame. 17 dias ap0s,
realizou nova testagem, sendo IgM e IgG ndo-
reagente.

DESCRICAO DO CASO

Paciente M.B.P.O, 52 anos de idade, sexo
feminino, branca, casada, apresentou quadro clinico
de cefaleia e calafrios. Quatorze dias apds o inicio
dos sintomas, realizou teste sorolégico para SARS-
Cov-2 nodia 12 de junho de 2020 em um laboratério
da rede particular da cidade de Campos dos
Goytacazes, estado do Rio de Janeiro. A mesma nao
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apresentava comorbidades pré-existentes.

No primeiro exame sorolégico, realizado no
dia 12 de junho de 2020, a paciente apresentou IgM
reagente e IgG ndo reagente para SARS-CoV-2
(FIGURA1)

 SOROLOGIA PARA COVID-19 (IGM/IGG) - CLIA

-2, Anticorpos IgM: Reagente 1,5 UA/mL
2, AEnticorpos IgG: N3o Reagente 0,1 UA/mL

Em 29 de junho de 2020, foi realizada nova
sorologia para SARS-Cov-2, na qual a paciente
apresentou lgM e IgG ndao-reagentes para SARS-CoV-
2.(FIGURA?2)

SOROLOGIA PARA COVID-19 (IGM/IGG) - CLIA

M: N&o Reagente 0,6 UA/mL
s IgG: N&o Reagente 0,1 UA/mL

DISCUSSAO

O conhecimento acerca dos eventos
envolvidos na resposta imunoldgica contra o SARS-
CoV-2 é de grande valia para nortear estudos e
pesquisas a respeito dos mecanismos de controle e
eliminag¢do do virus, além do monitoramento da
Covid-19 e contencdo de novos casos’. Atualmente,
ndo ha evidéncias suficientemente conclusivas que
indiguem imunidade ou que excluam a
possibilidade de reinfeccdo aqueles individuos
previamente infectados com o novo coronavirus 3.
As imunoglobulinas I1gM e IgG apontam diferentes
fases da doenca, sendo a imunoglobulina do tipo G
indicadora da fase crénica da doenga ou indicadora
de pacientes considerados curados, enquanto a
imunoglobulina do tipo M indica a doenga em sua
fase aguda’. A maioria dos individuos infectados
desenvolve anticorpos na segunda semana apds a
manifestacdo dos sintomas. Comumente, diante da
exposi¢do ao virus, o sistema imunolégico do
individuo ird reagir ao mesmo desenvolvendo uma
resposta imune que consiste na produgdo de
anticorpos, havendo manifestagao clinica ou ndo. O
genotipo viral, a concentracdo viral, a genética do
hospedeiro e a imunidade sdo alguns dos fatores
que irdo influenciar na producdo dos anticorpos*.
Espera-se que, em torno de 30 dias, a maior parte
dos individuos infectados desenvolva anticorpos IgG

detectaveis que confiram protecdo contra uma
possivel reinfeccdo ou reducdo na infecciosidade;
porém, devido ao avanco vertiginoso da pandemia,
ainda ndo se sabe a durabilidade, o nivel de protegdo
e a concentracdo necessaria para conferir a
imunizacdo. A janela imunolégica compreende o
intervalo entre a exposicao viral e a producao de
anticorpos. Esses anticorpos devem ser produzidos
em niveis detectaveis pela sensibilidade dos testes.
No caso da COVID-19, os anticorpos sao produzidos
e detectados em média de 7 a 10 dias apds a
infeccdo.

Tal fato pode sofrer variagGes devido a
aspectos imunoldgicos previamente citados, como o
gendtipo viral, a concentragdo viral, entre outros 4,°.
Um estudo realizado pela School of Immunology &
Microbial Sciences promoveu a analise da ligagao
dos anticorpos as proteinas virais e da capacidade
dos mesmos de impedir que o SARS-CoV-2 infectasse
as células-alvo. Foi constatado que a concentracao
de anticorpos capazes de promover tais eventos
atingiram o valor necessdrio trés semanas apds o
inicio dos sintomas e, posteriormente, tiveram seus
niveis circulantes na corrente sanguinea reduzidos
com o decorrer do tempo apds a infeccao. Os niveis
de anticorpos para o virus da Covid-19
apresentaram-se em valores mais expressivos em
individuos infectados que manifestaram a doenca
com um quadro clinico mais grave. Em
contrapartida, também foi evidenciado que
individuos infectados de forma assintomatica
sintetizaram anticorpos. Em rela¢do a outros
coronavirus, as respostas imunoldgicas
desencadeadas por estes demonstraram declinio
em um periodo que varia de 12 semanas a 12-34
meses apods o episdédio infeccioso®. Outro estudo
publicado por Zhao e colaboradores observou que a
deteccdo de IgG positivo para SARS-CoV-2 alcancou
100% de 17 a 19 dias apds o surgimento dos
primeiros sintomas, ao mesmo tempo que o0s
pacientes com IgM positivo alcangaram o pico de
94,1% de 20 a 22 dias depois do primeiro sintoma.
No decorrer das primeiras 3 semanas pds sintomas,
relatou-se aumento de IgG e IgM para SARS-CoV-2.
Neste estudo foram analisados 173 individuos que
apresentaram janela imunoldgica para IgM e IgG
superior a 14 dias. Cem por cento dos individuos
foram diagnosticados com IgM positivo e anticorpos
totais depois de 1 més de infec¢do. Em alguns
pacientes ndo foi possivel a detec¢do de RNA nas
amostras colhidas da nasofaringe e orofaringe.
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Exames foram feitos entre 1 a 3 dias pds-sintomas,
com RNA indetectavel, porém, 28,6% apresentaram
anticorpo total detectado, entre osdias4a 7,53,6%
foram detectados, nos dias 8 a 14, 98,2%; e nos dias
15 a 39, 100% foram detectados. Dessa forma, é
possivel constatar que, utilizando método de
deteccdo de RNA juntamente com método de
deteccdo de anticorpos, o diagndstico para COVID-
19 torna-se muito mais sensivel e preciso em fases
distintas®.

Sob essa dtica proposta, com a sequéncia
de eventos imunoldgicos e quadro apresentado
pela paciente relatada no caso, a producdo de IgG
deve ocorrer neste periodo, pois o tempo em
questdo seria correspondente a fase crénica da
doenca. No entanto, a partir do resultado
apresentado no laudo da paciente em andlise,
observa-se que contraria o padrdo da cascata
imunolégica e as estatisticas, que apontam que a
propor¢dao de pacientes com IgG especifica para
virus tem alcance de 100% em aproximadamente
17 a 19 dias apds o inicio dos sintomas®. A paciente,
neste caso, nao sintetizou o 1gG ou a sua producao
ocorreu em niveis indetectaveis pela metodologia,
ou ainda a produc¢do ocorreu, mas a imunidade nao
foiduradoura.
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CONCLUSOES

O desfecho deste artigo conclui que, em
meio as evidéncias e descobertas que estdo em
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diversos casos sejam relatados, de forma que as
peculiaridades de cada caso sejam consideradas. A
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podem ser determinados de forma mais exata por
meio da exposicdo desses estudos. Essa
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geracdo de novas informacdes fundamentadas, que
servem de base para a tomada de medidas de
contengdo da doeng¢a a partir de um novo
paradigma que contemple novas possibilidades. Por
fim, conclui-se que esses dados servem como base
para novas descobertas que buscam cooperar para
gue essa enfermidade de repercussdo pandémica
possa sererradicada.
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