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Estudo constata que a segunda dose das vacinas de mRNA ativa importantes células do sistema imunoldgico ndo atingidas
na primeira inoculacdo. Além disso, parece estimular o organismo para reconhecer outros virus além do Sars-CoV-2

Retorco poderoso

» PALOMA OLIVETO

nquanto amaioria das pessoas
aguarda, com ansiedade, para ser
imunizada contra o Sars-CoV-2, so-
mente no Brasil mais de 4,5 mi-
lhdes nao retornaram para receber a dose
de refor¢o. Além de comprometer a segu-
ranca da populacao, aumentando o risco
de surgimento de novas variantes, quemse
nega a tomar a vacina corretamente deixa
de se beneficiar de uma ampla protecdo
antiviral, que pode, inclusive, evitar a infec-
¢do por outros virus. Essa € a conclusao de
um estudo da Escola de Medicina da Uni-
versidade de Stanford (Califérnia, EUA),
publicado no site da revista Nature.
A pesquisa se concentrou nas
vacinas de RNA — no caso, a da

TR ITINIEYS! —, que foram apli

cadas pela primeira vez durante a pan-
demia de covid-19. Segundo um dos
autores, Bali Pulendran, a eficacia des-
sas substancias estd estabelecida. Po-
rém, ele diz que ndo se conhece tao bem
como elas agem nas células do sistema
imunolégico, pois a protecdo conferida
pela producao de anticorpos é apenas
uma parte do mecanismo de imunizagao.
“E a primeira vez que vacinas de RNA
foram dadas a humanos, e ndo temos
ideia de como eles fazem o que fazem,
ou seja, oferecer 95% de protecao contra
a covid” diz Pulendran. O cientista lem-
bra que o principal parametro para a
aprovacdo de novas vacinas tem sido a
capacidade de induzir anticorpos neu-
tralizantes — proteinas individualiza-
das, criadas por células imunes chama-
das B, que podem se ligar a um virus e
impedi-lo de infectar novas estruturas.

Complexidade

“Os anticorpos sdo faceis de medir”,
continua Pulendran. “Mas o sistema
imunolégico é muito mais complicado
do que isso. Os anticorpos, por si, ndo
chegam perto de refletir totalmente a
complexidade e a gama de protecao.
Por isso, quisemos investigar, com re-
quintes de detalhes, como € a resposta
imunoldgica induzida por essas vaci-
nas”, assinala o professor de patologia,
microbiologia e imunologia.

Pulendran e a equipe avaliaram o
que acontecia entre todos os tipos de
células do sistema imunoldgico in-
fluenciados pela vacina: nimeros, ni-
veis de ativacdo, os genes que expres-
sam e as proteinas e metabdlitos que fa-
bricam e secretam ap6s a inoculagao.
Para isso, eles analisaram amostras de
sangue de pessoas vacinadas com a
substancia da Pfizer/BioNTech. Os pes-
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Profissional prepara dose da Pfizer em posto de imunizacao na cidade americana de San Diego, Califdrnia: beneficios ampliados

Semrisco cardiovascular
grave para idosos

Avacina contra a covid-19 da
Pfizer/BioNTech nao aumenta o risco
de problemas cardiovasculares graves,
como infarto, trombose, ou embolia
pulmonar, nas pessoas acima de 75

L] anos, segundo um estudo francés

realizado pelo grupo Epi-Phare, ligado
ao governo da Franca. De acordo com
0s cientistas, a frequéncia desses
episddios entre um grupo de vacinados
e outro de controle "ndo difere
significativamente”. Os autores vao
continuar monitorando os dados
disponiveis “para medir esses riscos em
pessoas com antecedentes de doencas
cardiovasculares, em populacoes mais
jovens e em pacientes vacinados com
outras vacinas anticowvid".

quisadores avaliaram 242.479 células
imunolégicas diferentes.

Uma das células sobre as quais os
cientistas mais se debrucaram foiaT,
componente do sistema imunolégico
que, diferentemente dos anticorpos,
nao se liga as particulas virais. O que ela
faz é sondar os tecidos do organismo,
procurando por sinais de infeccdo. Ao
encontrar uma célula infectada, ela a
destrdéi, impedindo o ciclo de replicacdo
do patdgeno.

Receita genética

O pesquisador explica que as vacinas
de mRNA, como a da Pfizer e a da Mo-
derna, funciona de maneira bem dife-
rente das substancias cldssicas com-

postas de patégenos vivos ou mortos,
proteinas individuais ou carboidratos
que treinam o sistema imunoldgico pa-
ra se concentrar em um micro-organis-
mo especifico e elimind-lo. Em vez dis-
so, elas contém receitas genéticas paraa
fabricacao da proteina spike, a estrutu-
ra em forma de espinho que o Sars-
CoV-2 usa para se prender as células,
entrar no ndcleo e, entdo, infecta-las.

Em dezembro de 2020, a Escola de
Medicina de Stanford comegou a
imunizar com a vacina Pfizer. Isso es-
timulou o desejo de Pulendran de in-
vestigar a fundo o funcionamento da
substancia. A equipe, entao, selecio-
nou 56 voluntdrios sauddveis e cole-
tou amostras de sangue em varios
momentos, anteriores e posteriores a
primeira e a segunda dose.

Os pesquisadores constataram que a
primeira inje¢ao aumenta os niveis de
anticorpos para o Sars-CoV-2, como es-
perado, mas ndo tanto quanto a segun-
dainjecdo. Essa tltima desempenha
funcoes diferentes da inicial, diz Kari
Nadeu, imunologista e coautor do estu-
do. “A segunda dose tem efeitos benéfi-
cos poderosos que excedem, em muito,
os da primeira. No nosso estudo, ela es-
timulou um aumento mtiltiplo nos ni-
veis de anticorpos, uma resposta incri-
vel de células T, que estava ausente apds
aprimeira injecdo isolada, e uma res-
postaimune inata notavelmente au-
mentada’, explica.

O sistema imunoldgico inato é um
conjunto celular que responde, inicial-
mente, a presenca de um virus ou de
uma bactéria. Essas células sdo as pri-
meiras a perceber o patégeno, secretan-
do proteinas sinalizadoras, que estimu-
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“Monstros” celestes forcam
aposentadoria das galaxias

Buracos negros com massas equiva-
lentes a milhdes de s6is colocam um
freio no nascimento de novas estrelas,
segundo um estudo que serd apresenta-
do hoje no evento virtual National As-
tronomy Meeting. Usando aprendizado
de maquina e trés simulacoes de tdltima
geracao para respaldar os resultados de
uma grande pesquisa sobre o céu, os
pesquisadores resolveram um debate
de 20 anos sobre a formacao estelar.

O nascimento das estrelas nas ga-
laxias tem sido um ponto focal da pes-
quisa em astronomia. Décadas de ob-
servacoes bem-sucedidas e modela-
gem tedrica resultaram em um bom
entendimento de como o gés colapsa
para formar novas estrelas dentro e
além daVia Lictea.

No entanto, gracas a programas de

observacao de todo o céu, como o Sloan
Digital Sky Survey (SDSS), os astrono-
mos perceberam que nem todas as ga-
laxias no Universo estdo ativamente em
formacao de estrelas — existe uma po-
pulacdo abundante de objetos quies-
centes que produzem esses corpos ce-
lestes a taxas significativamente baixas.
A questdo continua a ser a maior incdg-
nita no que diz respeito a evolucao das
galdxias. Entdo, Joanna Piotrowska,
uma estudante de doutorado na Uni-
versidade de Cambridge, montou um
experimento para descobrir o que po-
deria ser responsavel pelo fenomeno.

Simulacoes

Usando trés simula¢des cosmolégi-
cas de ultima geracao — Eagle, Illustris

e [llustrisTNG —, os astrénomos inves-
tigaram o que se esperaria ver no Uni-
verso real, conforme observado pelo
SDSS, quando diferentes processos fisi-
cos estavam interrompendo a forma-
¢do de estrelas em galdxias massivas.

lam uma resposta das células B e T. As-
sim que o sistema imunoldgico adapta-
tivo (aquele estimulado pelo contato
COIM 08 MiCro-0rganismos e vacinas ao
longo da vida) passa a trabalhar mais
acelerado, as células inatas tentam con-
ter a infeccdo, lancando substancias té-
xicas em direcdo aos invasores, embora
nao sejam muito boas em diferenciar se
se trata de virus ou bactérias.

Macréfagos

Os pesquisadores também destacam
que, inesperadamente, a vacina — par-
ticularmente a segunda dose — causou
amobilizacdo macica de um grupo de
células de resposta que normalmente
a0 escassas e inativas na infec¢ao por
covid-19. Essas estruturas expressam
altos niveis de genes antivirais, porém,
nos casos da doenca causada pelo Sars-
CoV-2, elas ndo se ativam. A vacina da
Pfizer, contudo, as induziu.

Esse grupo especial de mondcitos,
que fazem parte do sistema inato,
constituia apenas 0,01% de todas as
células sanguineas circulantes antes
da vacinacdo. Mas, depois da segunda
injecdo da vacina de mRNA, as taxas
aumentaram 100 vezes, chegando a
1%. Além disso, a resposta delas a in-
feccao tornou-se menos inflamatéria
e mais especificamente antiviral.

“O extraordindrio aumento na fre-
queéncia dessas células, apenas um dia
apos a imunizagdo de reforgo, é sur-
preendente”, ressalta Pulendran. “E
possivel que essas células possam mon-
tar uma a¢ao de conten¢do nao apenas
contra o Sars-CoV-2, mas também con-
tra outros virus”, afirma.

Nove meses
de imunidade

Um estudo publicado ontem na re-
vista Nature Communications demons-
tra que os niveis de anticorpos contra o
Sars-CoV-2 permanecem altos nove
meses depois da infeccao, seja ela sin-
tomdtica ou assintomadtica. A pesquisa,
da Universidade de Pddua e do Impe-
rial College de Londres, foi realizada na
cidade de Vo', na Itdlia, onde os cientis-
tas testaram 85% da populacao de 3 mil
pessoas entre fevereiro e marco de
2020, voltando a realizar os exames em
novembro do ano passado.

A equipe descobriu que 98,8% das
pessoas infectadas em fevereiro/marco
apresentavam niveis detectédveis de an-
ticorpos no fim do ano, e ndo havia di-
ferenca entre as que haviam sofrido os
sintomas de covid-19 e as assintomati-
cas. As taxas foram monitoradas usan-
do trés ensaios — testes que detectam
diferentes tipos de anticorpos que res-
pondem a partes diversas do virus.

Os resultados mostraram que, em-
bora todos os tipos de anticorpos te-
nham mostrado algum declinio entre
maio e novembro, a taxa divergiu de
acordo com o ensaio. A equipe também
detectou casos em que 0s niveis, em al-
gumas pessoas, aumentaram, sugerin-
do reinfeccdes potenciais com o virus, e
um estimulo do sistema imunoldgico.

“Nao encontramos evidéncias de
que os niveis de anticorpos entre infec-
cOes sintomadticas e assintomaticas se-
jam diferentes significativamente, su-
gerindo que a forca da resposta imune
nao depende dos sintomas e da gravi-
dade’, diz a principal autora, Ilaria Do-
rigatti, do Imperial College. “No entan-
to, nosso estudo mostra que os niveis
de anticorpos variam, as vezes acentua-
damente, dependendo do teste usado.
Isso significa que é necessdrio cuidado
ao comparar as estimativas dos niveis
de infec¢ao em uma populacdo obtidas
em diferentes partes do mundo com
testes diferentes e em momentos dife-
rentes”, adverte.

O conjunto de dados da equipe —
que inclui os resultados das duas
campanhas de testes de PCR em
massa conduzidas em fevereiro e
marco e a pesquisa de anticorpos
em maio de 2020, e novamente em
novembro —também permitiu aos
cientistas identificar o impacto de
varias medidas de controle.

Osresultados indicaram que, na
auséncia de isolamento de infecta-
dos e bloqueios curtos, o rastrea-
mento de contato manual (busca de
positivos com base nas declaracoes
de contato) por si s6 ndo teria sido
suficiente para limitar o alcance da
epidemia. “Nosso estudo mostra que
o rastreamento de contato manual
teria tido um impacto limitado na
contencdo da epidemia, sem o acom-
panhamento de uma triagem popu-
lacional em massa’, diz o artigo. (PO)

Os cientistas aplicaram um algoritmo
de aprendizado de mdquina para classi-
ficar as galdxias em formadoras de es-
trelas e quiescentes, segundo trés para-
metros: a massa dos buracos negros su-
permassivos encontrados no centro das

0Os buracos negros supermassivos
dificultam que os algomerados onde se
alojam produzam estrelas

galdxias; a massa total das estrelas na
galdxia e a massa do halo de matéria es-
cura ao redor das galdxias.

Esses parametros permitiram a
equipe descobrir qual processo fisico
é responsdvel por forcar as galdxias a
uma semiaposentadoria: injecao de
energia por buracos negros supermas-
sivos, explosdes de supernovas ou
aquecimento de gds em halos mas-
sivos. As novas simulagdes apontaram
que o primeiro € o culpado.

“E realmente emocionante ver co-
mo as simulacdes predizem exata-
mente 0 que vemos no universo real”,
diz Piotrowska. “Buracos negros super-
massivos — objetos com massas equi-
valentes a milhdes ou até bilhoes de
s6is — realmente tém um grande efei-
to em seus arredores. Esses monstros
forcam suas galdxias hospedeiras a
uma espécie de semiaposentadoria da
formacao de estrelas.”



