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RESUMO

Introducio: As vacinas de RNA mensageiro (mRNA) se tornaram fundamentais no combate
a pandemia de COVID-19, destacando-se pela rapidez de desenvolvimento e capacidade de
adaptacao as variantes emergentes do virus. Baseadas em mais de trés décadas de pesquisa,
essas vacinas utilizam o mRNA para codificar a proteina spike do SARS-CoV-2, treinando o
sistema imunologico para reconhecer e combater infecgdes futuras. Essa tecnologia inovadora
demonstrou elevada eficicia inicial e forte imunogenicidade, marcando um avango na
imunizagao global. Objetivo: Analisar as vantagens, limitagdes e perspectivas das vacinas de
mRNA produzidas pela Pfizer/BioNTech (BNT162b2) e Moderna (mRNA-1273), com énfase
na eficiéncia, imunogenicidade e desafios. Método: Revisdo de literatura com artigos de 2022
a 2025 de bases cientificas confidveis, como Scielo, PubMed, ScienceDirect e Google
Académico Os dados foram analisados e organizados para destacar desafios e perspectivas.
Resultados Os estudos confirmaram que ambas as vacinas proporcionam respostas
imunoldgicas robustas, com a mRNA-1273 mostrando vantagens em imunidade humoral e
celular, especialmente em idosos. A tecnologia de nanoparticulas lipidicas (LNPs) foi destacada
como um componente essencial para garantir estabilidade e induzir citocinas que fortalecem a
imunidade inata. Contudo, observou-se o declinio da eficicia com o tempo, associado a reducao
dos titulos de anticorpos e a evolucdo das variantes. Efeitos adversos raros, como miocardite,
foram registrados, e barreiras logisticas, como a necessidade de armazenamento ultrafrio,
representam limitacoes significativas. Conclusdo: As vacinas de mRNA sdo ferramentas
essenciais no enfrentamento de pandemias, mas apresentam desafios que requerem
aprimoramentos. Reformulagdes para aumentar a durabilidade da resposta imunoldgica,
reducdo de efeitos adversos e maior acessibilidade global sdo perspectivas importantes. O
potencial de aplicagdo futura, como imunoterapias contra o cancer, reforca a relevancia dessa
tecnologia para a satde publica global.
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1 INTRODUCAO

As vacinas de RNA mensageiro (mRNA) ganharam relevancia global durante a
pandemia da COVID-19, apresentando uma tecnologia altamente inovadora que possibilitou
rapidas adaptacdes para combater variantes emergentes e surtos inesperados. Essa plataforma
revolucionaria, fruto de mais de trés décadas de pesquisas, baseia-se no papel essencial do RNA
na biologia molecular, onde ele atua como intermediério entre 0 DNA e a sintese de proteinas,
desempenhando fungdes vitais para a manuten¢do dos processos biologicos. Especificamente,
o mRNA guia as células na producdo de polipeptideos que, além de fungdes intracelulares e
extracelulares, ativam o sistema imunoldgico, tornando-se um componente indispensavel na
protecao do organismo contra patogenos (Alberts et al., 2017).

Por conseguinte, com avangos continuos no estudo do mRNA, foi descoberto que
modificagdes quimicas, como a substituicdo da uridina pela pseudouridina, sdo cruciais para
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viabilizar seu uso em aplicagdes laboratoriais e clinicas. Essas manipulagdes reduzem sua
imunogenicidade, tornando a molécula menos propenso a provocar respostas adversas ao ser
introduzido no organismo. Além disso, aumentam sua estabilidade e eficiéncia, permitindo seu
uso em vacinas e terapias avancadas, como tratamentos contra o cancer ¢ doencas autoimunes
(Hou, Shi & Xiao, 2024).

No contexto das vacinas de mRNA, foi estrategicamente projetado para codificar a
proteina spike do SARS-CoV-2, localizada na superficie do virus e responsavel por sua
ligagdo as células humanas. Uma vez administrado, o RNA sintético ¢ absorvido pelas
células, que o utilizam como modelo para produzir a proteina spike. Essa biomolécula ¢
apresentada ao sistema imunologico, estimulando a produgdo de anticorpos direcionados e
ativando uma resposta imunologica que prepara o organismo para combater o virus em
infecc¢des futuras (National Human Genome Research Institute, 2021).

Assim sendo, os imunizantes com essa tecnologia demonstraram alta eficécia inicial e
rapidez em sua capacidade de adaptacdo as variantes emergentes, tornando-se uma ferramenta
essencial no controle da coronavirus. No entanto, como toda essa biotecnologia avangada,
podem apresentar limitagcdes, como o declinio da imunidade ao longo do tempo e desafios
logisticos. Dessa forma, este estudo explora os mecanismos imunolégicos das vacinas de
mRNA contra a COVID-19, destacando suas contribui¢des positivas, inovacdes tecnoldgicas e
os desafios enfrentados no controle da pandemia.

2 MATERIAL E METODO

Trata-se de uma revisao de literatura, focada em artigos publicados entre 2022 ¢ 2025
com bases cientificas confidveis, como Scielo, PubMed, ScienceDirect e Google Académico,
para garantir a relevancia e a qualidade dos dados. Foram definidos critérios de inclusao
considerando a pertinéncia tematica, como estudos sobre imunogenicidade, eficicia e
dificuldades associadas a tecnologia. Apos a selecdo, as informacdes foram analisadas e
organizadas, destacando os principais desafios e perspectivas.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

As vacinas contra a COVID-19 da Pfizer/BioNTech ¢ Moderna, ambas baseadas na
biotecnologia de RNA mensageiro, revolucionaram o enfrentamento da pandemia ao
apresentarem alta eficacia inicial contra a doenga e forte capacidade imunoldgica. Apesar de
utilizarem tecnologias semelhantes, existem diferencas importantes entre elas. A BNT162b2
(Pfizer/BioNTech), administrada em doses de 30 pg de mRNA encapsulado em nanoparticulas
lipidicas (LNPs), demonstrou eficiéncia robusta contra a cepa original do virus e foi uma das
primeiras vacinas a ser amplamente distribuida e autorizada. J4 a mRNA-1273 (Moderna),
administrada em doses de 50 pg, destacou-se por induzir niveis mais elevados de anticorpos
neutralizantes e maior durabilidade da resposta imunologica, sendo particularmente eficaz entre
adultos mais velhos, que frequentemente apresentam respostas mais baixas a imunizacao
devido a imunossenescéncia (Kopel et al., 2023).

Ainda de acordo com o estudo do Kopel et al. (2023), as vacinas de mRNA foram
especialmente importantes no combate a COVID-19 devido a sua capacidade de rapida
adaptacdo as variantes emergentes do virus. Com o surgimento de variantes como Delta e
Omicron, ambas os imunobioldgicos langaram formulagdes bivalentes, que combinam mRNA
da primeira forma do virus e das subvariantes Omicron BA.4/BA.5. Esses imunizantes
ampliaram a protecao contra infecgcdes graves e consultas ambulatoriais relacionadas ao
coronavirus, sendo essenciais na reducao de hospitalizagdes.

Ademais, a eficacia os agentes profilaticos de mRNA esta profundamente
relacionada as propriedades imunologicas proporcionadas pelas nanoparticulas lipidicas. De
acordo com Fernandes et al. (2025), essas nanoestruturas nao apenas protegem o codigo
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genético sintético da degradacdo, mas também atuam como adjuvantes imunologicos,
ativando células apresentadoras de antigeno (APCs), macrofagos e células dendriticas. Esse
mecanismo potencializa a producdo de citocinas pro-inflamatérias, como TNF, IFN-y e IL-
6, induzindo tanto a imunidade celular quanto humoral robusta. Além disso, estudos destacam
que a mRNA- 1273 (Moderna) induziu niveis mais elevados de anticorpos opsonofagociticos e
citotoxicos quando comparada a BNT162b2, conferindo protecdo adicional as mucosas por
meio de niveis superiores de IgA sistémica, crucial para combater infec¢des respiratdrias
(Kopel et al., 2023). Nesse sentido, outro ponto positivo ¢ a rapida adaptacao das vacinas de
mRNA as variantes emergentes do virus, garantindo maior eficacia clinica em cenarios de
evolugdo viral. No estudo de Almeida et al. (2024) ressaltam que, além de sua eficacia
contra a virus, os imunizantes possuem potencial promissor para aplicagdes futuras, como
imunoterapias contra o cancer ¢ o tratamento de doengas autoimunes.

Entretanto, todavia, Apesar de seus avancos, a ferramenta genética enfrenta desafios
importantes. Um deles ¢ o declinio da eficacia ao longo do tempo, relacionado a diminuig¢ao
natural dos titulos de anticorpos ap6s a vacinacdo e a evolugdo das mutagdes do virus. Essas
mudangas, especialmente observadas nas subvariantes Omicron, dificultam a capacidade dos
anticorpos neutralizantes de reconhecer e bloquear o virus de forma eficiente (Mateo-Urdiales
etal., 2023).

Dessa forma, outro aspecto relevante € o risco de exaustdo imunoldgica, como descrito
por Echaide et al. (2023), que ocorre devido a ativacao continua do sistema imunoldgico,
levando ao desgaste funcional das células T CD4+ e CD8+. Esse fendmeno € mais critico em
populagdes imunossuprimidas e idosos, impactando diretamente a resposta imunoldgica de
longo prazo. Além disso, as vacinas de mRNA requerem armazenamento em temperaturas
ultrabaixas (=70

°C para Pfizer/BioNTech e —20 °C para Moderna), o que limita sua distribuicdo em
regides com infraestrutura insuficiente. Também foram reportados efeitos adversos raros,
como miocardite e pericardite, mais frequentes apos a administracdo da vacina da Moderna em
jovens do sexo masculino (Meo et al., 2021).

Portanto, embora desafios como o declinio da imunidade e as limitagdes logisticas
existam, as vacinas de mRNA continuam a demonstrar vantagens significativas no
enfrentamento da COVID-19. Elas se destacam por sua alta eficicia inicial, forte
imunogenicidade e capacidade de adaptagdo as variantes emergentes, desempenhando um
papel essencial no controle da pandemia. Segundo Mariuzzo e colaboradores (2024), esses
imunizantes apresentam uma imunidade mais duradoura em comparacao a outras tecnologias,
como as vacinas de virus inativado e de subunidades proteicas, que geralmente apresentam
respostas imunologicas mais limitadas. Logo, uma analise detalhada entre os imunobioldgicos
da Pfizer/BioNTech e Moderna permite compreender suas contribui¢des, limitagdes e impacto
geral no contexto global, oferecendo uma perspectiva abrangente sobre seus beneficios e
desafios (Tabela 1).
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Tabela 1 - Comparagdo das Vacinas de mRNA Bivalentes: Moderna e Pfizer/BioNTech.
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Fonte: Autoral.

Dessa forma, reforga-se a relevancia das vacinas de mRNA no controle da COVID-19,
evidenciando suas vantagens imunoldgicas e apontando areas que demandam avangos futuros,
como maior acessibilidade global e durabilidade da protecao.

4 CONCLUSAO

A vacinagdo ¢, sem divida, uma das intervengdes mais importantes para proteger a
saude publica, salvando milhdes de vidas anualmente. As vacinas de mRNA, como as da
Pfizer/BioNTech e Moderna, representam um marco significativo na ciéncia médica, ndo
apenas por sua eficicia na redugdo de casos graves e hospitalizagdes durante a pandemia, mas
também por sua capacidade de rapida adaptagdo a novas variantes do virus.

Apesar de desafios como a necessidade de armazenamento em temperaturas ultrabaixas
e a reducdo da imunidade ao longo do tempo, essas vacinas apresentam vantagens claras em
relagdo a outras metodologias. A utilizacgdo do mRNA permite um design mais rapido e
preciso, impulsionando respostas imunoldgicas robustas de forma eficiente. Além disso, a
tecnologia oferece flexibilidade para aplicacdes futuras, como o desenvolvimento de
imunoterapias contra o cancer e outras doengas complexas.

Logo, embora seja essencial continuar a aprimorar a durabilidade da resposta
imunologica e a acessibilidade global, as vacinas de mRNA destacam-se por sua inovacao e
eficacia. Elas ndo apenas desempenham um papel crucial no enfrentamento de crises
sanitarias, mas também abrem novas perspectivas para a medicina preventiva e terapéutica,
reafirmando a importancia da ciéncia para a protecao da humanidade.
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