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Este articulo describe por primera vez la
aparicion de anticuerpos neutralizantes en
personas que han pasado la enfermedad no
grave de COVID-19. Estos ensayos de neu-
tralizacion normalmente se realizan con el
virus que causa la enfermedad, pero en el
caso del SARS-CoV-2, al ser un virus con un
alto riesgo biologico requeriria que se rea-
lizaran en laboratorios de seguridad biolo-
gica de tipo 3 (BSL-3), de los que hay muy
pocos en cada pais. El uso de peudoviriones
(particulas viricas generadas en el labora-
torio que en su superficie tienen la proteina
Sy en su interior un genoma modificado de
un virus que no es el SARS-CoV-2) disminu-
ye el requerimiento de seguridad y se pue-
den realizar estos ensayos en un laboratorio
BSL-2 que son la mayoria de los laborato-
rios de virologia que hay en todos los pai-
ses. Por tanto, este abordaje facilita estudiar
y cuantificar la respuesta inmune neutrali-
zante generada en cada paciente. Ademads,
los autores ven que se detectan titulos altos
de anticuerpos neutralizantes a partir del dia
10 de inicio de sintomas coincidiendo con la
bajada en carga de RNA viral detectado en
muestra nasofaringeas en otros estudios. Se
detectan titulos altos de anticuerpos neutra-
lizantes en la gran mayoria de los pacientes y
hay una tendencia a que los titulos sean mas
altos segun aumenta la edad del paciente.

ANTICUERPOS NEUTRALIZANTES
EN RESPUESTA AL SARS-COV-2
COVID-19 EN UNA COHORTE DE
PACIENTES RECUPERADOS
Y SUS IMPLICACIONES.

En el articulo Wu et al se determinan los
titulos de anticuerpos en 175 pacientes con
COVID-19 que requirieron hospitalizacion,
si bien ninguno de ellos desarrollé una en-
fermedad grave ni ingreso6 en la UCI. La me-
diana de edad de los pacientes fue de 50 afios
(rango 16-85). Los titulos de anticuerpos se
determinaron por ELISA (utilizando como
antigeno diferentes regiones de la proteina S)
y también se midio la presencia de anticuer-
pos neutralizantes, y esto es la parte mas no-
vedosa de este estudio. Se midio la capacidad
de los anticuerpos de neutralizar el virus por
union a la proteina del S del SARS-CoV-2.
Para ello se determiné la capacidad de redu-
cir la infectividad de pseudo-viriones.

En la figura 1 se refleja el titulo de anti-
cuerpos neutralizantes en 6 pacientes de los
que se tomaron muestras de suero obtenidas
en dias consecutivos. En todos ellos se de-
tectaron de forma clara anticuerpos neutra-
lizantes al cabo de 10-15 dias del inicio de
sintomas.

www.mscbs.es/resp

1



Revista Espariola de Salud Publica

Agustin Portela Moreira - ANTICUERPOS NEUTRALIZANTES EN PACIENTES RECUPERADOS DE COVID-19

Es llamativo, como se muestra en la figura 2,
que se detectaron titulos mas altos en personas
de mayor edad. Esta observacion puede estar
relacionada con el hecho de que, en general,
la enfermedad COVID-19 cursa con mas
sintomatologia clinica segun aumenta la edad
del paciente, lo que puede ser consecuencia de
una mayor replicacion vial, y que por tanto haya
una mayor estimulacion del sistema inmune que
se traduce en mayores titulos neutralizantes.

Los titulos de anticuerpos neutralizan-
tes observados en los 175 pacientes fueron
muy variables, desde 1:40 (que era el limi-
te de deteccion del ensayo de neutralizacion)
hasta 1/21.567, si bien mas del 70% de los
pacientes tenian un titulo superior a 1/500.
En 10 pacientes no se detecto la presencia de
anticuerpos neutralizantes. No hay una ex-
plicacion obvia para esta observacion, pero
la conclusion de que pueda haber pacientes
curados sin haber desarrollado anticuerpos
neutralizantes hay que tomarla con cautela.
Por un lado, el sistema de ensayo no permitia
detectar titulos por debajo de 1/40 y ademas
el sistema de pseudoviriones puede no detec-
tar anticuerpos neutralizantes que se detecta-
rian en un ensayo de neutralizacion frente al
SARS-CoV-2.

BIBLIOGRAFIA

1. Fan Wu, Aojie Wang, Mei Liu, Qimin Wang, Jun
Chen, Shuai Xia, Yun Ling, Yuling Zhang, Jingna Xun,
Lu Lu, Shibo Jiang, Hongzhou Lu, Yumei Wen, Jinghe
Huang. CSH, BMJ, Yale. Neutralizing antibody respon-
ses to SARS-CoV-2 in a COVID-19 recovered patient
cohort and their implications. 30.03.2020. Disponible
en: https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.03.
30.20047365v1.

Figura 1
g = SHP.A
o 40084 =+ SHP2
T 2048 - SHP
g 1024 , = SHP4
2 512 L
2 2s - SRS
I 128
A
& 32
E 1.“'_I_'_'_'_'_"_I_"‘_-_-—I_I"
2 48 81012141818202224
Disease Duration [Days)
‘ Figura 2
p<0.0001 1 B
g 163841 p<0.0001 "
L] L]
= 40964
E ] e 32
E 10241 % -
E 2564 -.u,-- .
o ™
5 Lot [P . .
i 164
3 1539 4059 6085
Age (Vears)

www.mscbs.es/resp

2



