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RESPUESTA INMUNE FRENTE AL COVID-19

En diciembre del 2019 fue identificado un nuevo
coronavirus (SARS -CoV-2) en la ciudad de Wuhan
provincia de Hubei China en un paciente que estaba
vinculado al mercado mayorista de mariscos de la
ciudad. Los sintomas que presentaba eran fiebre,
tos seca y dificultad respiratoria; la OMS el 11 de
marzo del 2020 anuncid6 el nombre de la
enfermedad como "enfermedad por coronavirus
2019" COVID-19.
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Esquema del viridn envuelto en el que se
identifican las principales proteinas
estructurales

El SARS-CoV-2 presenta una morfologia esférica de
un didmetro entre 50 a 200nm junto con espigas de
8al12nm de longitud aproximadamente,  su
estructura principal es una nucleocapside que
protege el  material genético viral (RNA
monocatenario) que esta asociado con la proteina
de la nucleocapside (N) y una envoltura externa

donde se localizan las proteinas estructurales
denominadas proteina spike (S) las cuales facilitan
la unién del virus al receptor  de la  célula
huésped. La proteina de membrana (M) ayuda a
mantener la curvatura de la membrana y la
unién con la nucleocapside, y la proteina de
envoltura (E) juega un papel importante en el
ensamblaje y liberacion del virus, ademas cuenta
con proteinas accesorias  como la
hemaglutinina esterasa (HE) la cual facilita la
entrada del virus enla célula huésped.

Enfermedad y patogénesis
del COVID-19

El principal modo de transmisién es por medio de la
inhalacién de goticas respiratorias desde una
persona infectada a otra. El periodo de incubacién
oscila entre 2 y 14 dias, presentandose sintomas al
quinto dia después de la exposicion al virus. Las
caracteristicas clinicas son variadas desde una
infeccion asintomatica hasta una neumonia leve a
severa. Sus principales sintomas son fiebre, tos
seca, mialgia, diarrea, nduseas y vomitos.
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La respuesta inmune
innata en la eliminacion
del virus conduce a la
activacion de los mediadores
como complemento y
citocinas. La inmunidad
adaptativa es la que
desarrolla anticuerpos y
células con capacidad de
memoria frente al agente
infeccioso

El SARS CoV-2 tiene afinidad por el receptor ACE2
(enzima convertidora de angiotensina 2) que se
expresa en las células epiteliales ciliadas de las vias
respiratorias, en las células alveolares de tipo 2 de los
pulmones y otros organos del cuerpocomo el
cerebro, los rifiones, el higado y el intestino. El
SARS-CoV-2 se adhiere al receptor ACE2 del huésped
con la ayuda de la proteina S. La proteina S se divide
en dos subunidades (S1 y S2). La subunidad S1
exhibe el dominio de unién (RBD) al receptor ACE2,
mientras que la subunidad S2 facilita la fusion de la
membrana. Por su parte la enzima proteasa
TMPRRS2 del huésped corta en 2 diferentes
posiciones la subunidad S2, esto

contribuye a la separacion de la union RBD de la
subunidad S1 con el receptor ACE2 y a la posterior
fusion de las membranas del virus con la célula
huésped, facilitdndose asi, la entrada del virus a la
célula, donde hay desprendimiento del ARN viral en
el citoplasma que luego se somete a traduccion
replicacion y transcripcion para formar un virién
maduro. Los viriones se liberan de las células
huésped por exocitosis.

La infeccion por SARS-CoV-2 activa la respuesta
inmune innata mediante receptores que identifican
moléculas intrinsecas presentes en los patdgenos
(PRRs) activando los mediadores del sistema
inmune como complemento, interferones, sistema
de coagulacion, fibrinolisis, quimiocinas,
anticuerpos naturales y células NK.

La respuesta inmune innata frente al
SARS CoV-2 es inmediata, mientras que
la respuesta adaptativa suele comenzar
al cabo de 6 a 8 dias

Hay que destacar que la caracteristica definitoria de
la memoria  inmune de COVID-19 es la
heterogeneidad. Los distintos compartimentos de
la respuesta inmune, los anticuerpos especificos
frente al virus, la célula B de memoria, la célula
T CD4 + de memoria y las células T CD8 + de
memoria presentan patrones diferentes en los
distintos individuos y a lo largo del tiempo.

biosciences.com.co



&% BioSciences.

Suministros para el Diagnéstico Clinico, Investigacion y Laboratorio

RESPUESTA INMUNE FRENTE AL COVID-19

La respuesta inmune adaptativa (humoral) tiene
papel protector en lasfases posteriores a la
infeccion, especialmente con la produccién de
anticuerpos, evitando asi una reinfeccion futura. La
respuesta inmune mediada por linfocitos T genera 2
tipos de respuestas, Linfocitos T helper (CD4+), que
organizan la respuesta adaptativa activando a los
linfocitos B en la produccion de

anticuerpos y linfocitos
T citotoxicos (CD8+)
gue son esenciales
para matar a las
células infectadas

por el virus. ’

La mayor parte de
la respuesta inmune
adaptativa contra el
SARS CoV-2 se produce
contra las proteinas
estructurales, proteinas
S, M, Ey N. La proteina
S induce principalmente células

CD4. La mayoria de estas células T CD4 + son del
tipo de memoria central, la proteina S también
activa las células T CD8 + de tipo memoria efectora.
Los linfocitos B producen anticuerpos de clase IgG,
IgM e IgA, y un tipo de anticuerpos llamados
anticuerpos neutralizantes que permiten eliminar el
efecto del microorganismo invasor, su actividad se
desencadena gracias a proteinas situadas en la
superficie de los virus, a las que se unen para
‘bloquear’ la infeccion.

Los anticuerpos neutralizantes (NAb) se componen
principalmente de anticuerpos IgG e IgM contra el
SARS-CoV-2 y comienzan a aparecer después de 7
a 14 dias del inicio de la enfermedad. La mayoria de
los NAb se producen contra el RBD de la proteina S
del SARS CoV-2 vy la proteina de la nucleocapside y
no reaccionan de forma cruzada con el RBD del
SARS-CoV y MERS.

La mayoria de los pacientes con COVID-19
presentan anticuerpos alrededor de 1-3 semanas
después de la aparicion de los sintomas. Muchos de
los pacientes empiezan a recuperarse durante este
periodo.

Los pacientes con

la forma mas grave dela
enfermedad tienen mayores concentraciones de
anticuerpos neutralizantes. Por el contrario, los
pacientes con COVID-19 leve o asintomatica tienen

menores concentraciones de
neutralizantes.

anticuerpos

Recientemente han surgido algunas variantes del
SARS-CoV-2 que incorporan mutaciones genéticas
de la glicoproteina de la espicula. Se estan llevando
a cabo estudios para investigar si algunas de estas
variantes pueden evadir la respuesta inmunitaria a
una infeccion previa por SARS-CoV-2 y hacer que
las personas sean mas vulnerables a la reinfeccion.
En experimentos realizados en laboratorio, se ha
observado que una de las mutaciones presentes en
las variantes identificadas en Sudafrica (B.1.351) y
el Brasil (P1) ayudan al virus a evadir los
anticuerpos generados tras una infeccion inicial.
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Coronavirus
Vaccine

Las vacunas contra COVID-19 ayudan a
nuestro organismo a desarrollar
inmunidad contra el coronavirus que
causa la dolencia.

Las vacunas contra COVID-19 tienen aprobacion de
emergencia. La vacuna, en si misma, provoca una
respuesta inmune en el organismo previniendo las
formas graves de la enfermedad.

Vacunas Covid con virus inactivados o atenuados:
utilizan un virus previamente inactivado o atenuado,
de modo que no provoca la enfermedad, pero aun
asli genera una respuesta inmunitaria. Ejemplo:
Sinopharm, Sinovac BioTech, Bharat BioTech

Vacunas Covid basadas en proteinas: utilizan
fragmentos inocuos de proteinas o estructuras
proteinicas que imitan el virus causante de
Covid-19, con el fin de generar unarespuesta
inmunitaria. Novavax, Medicago

Vacunas Covid con vectores virales: utilizan un
virus genéticamente modificado que no puede
provocar la enfermedad, pero si puede producir
proteinas de coronavirus para generar una
respuesta  inmunitaria  segura.

Ejemplo: AstraZeneca/Oxford, Gamaleya Institute,
CanSinoBio, Johnson & mp;Johnson

Vacunas Covid con ARNm y ADN: un enfoque
pionero que utiliza ARN o ADN genéticamente
modificados para generar una proteina que por si
sola desencadena una respuesta inmunitaria.
Ejemplo: vacunas de ARNm Moderna, Pfizer-.
BioNTech, Curevac. Con ADN AnGes_Osaka
University, Zydus Cadila.
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