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RESUMO

Introducdo: A Covid-19, causada pelo SARS-CoV-2, resultou em mais de 7 milhdes de mortes
globalmente e mais de 700 mil no Brasil, com manifestacGes clinicas variaveis conforme a resposta
imunolégica dos pacientes. A desregulacdo da resposta imune, frequentemente associada a
"tempestade de citocinas", contribui para a gravidade da doenca, especialmente em individuos com
obesidade. Obijetivo: Identificar evidéncias cientificas sobre a resposta imune de individuos com
obesidade ap6s reexposicdo a antigenos do SARS-CoV-2. Método: Trata-se de um protocolo de
revisdo do escopo, que serd conduzido conforme as diretrizes do Joanna Briggs Institute (JBI) e
Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyzes extension for Scoping Reviews
(PRISMA-ScR). As bases de informacdo que serdo utilizadas: Medline via (PubMed), Embase
(Excerpta Medica Database - Elsevier), Web of Science, Scopus (Elsevier) e Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) via Biblioteca Virtual em Salude (BVS),
ProQuest (banco global de dissertacdes e teses), Catalogo de teses e dissertacdes e Biblioteca digital
brasileira de teses e dissertagdes (BDTD), utilizando os descritores em saide. Os artigos serdo
exportados para o gerenciador de referéncias Rayyan QCRI, onde dois revisores independentes
realizardo triagem, identificacéo e avaliagdo dos estudos. Em caso de divergéncia, um terceiro revisor
sera consultado, conforme preconiza o JBI. Serdo incluidos estudos originais disponiveis na integra e
de acesso gratuito, em qualquer idioma e sem recorte temporal, que respondam a questdo norteadora.
Artigos duplicados serdo excluidos. Os resultados serdo apresentados conforme orientagdes do
PRISMA-ScR. O protocolo foi registrado na Open Science Framework (OSF).

Palavras-chave: Resposta Imunoldgica; Obesidade; Covid-19; Reexposi¢do ao SARS-CoV-2.

ABSTRACT

Introduction: Covid-19, caused by SARS-CoV-2, has resulted in more than 7 million deaths
worldwide and over 700,000 in Brazil, with clinical manifestations varying according to the patient’s
immune response. Immune dysregulation, often associated with the so-called "cytokine storm",
contributes to disease severity, especially in individuals with obesity. Objective: To identify scientific
evidence on the immune response of individuals with obesity after re-exposure to SARS-CoV-2
antigens. Method: This is a scoping review protocol, which will be conducted according to the
guidelines of the Joanna Briggs Institute (JBI) and the Preferred Reporting ltems for Systematic
Reviews and Meta-Analyses extension for Scoping Reviews (PRISMA-ScR). The following
information sources will be used: Medline via PubMed, Embase (Excerpta Medica Database -
Elsevier), Web of Science, Scopus (Elsevier), and Latin American and Caribbean Health Sciences
Literature (LILACS) via the Virtual Health Library (VHL), ProQuest (global database of dissertations
and theses), the Catalog of Theses and Dissertations, and the Brazilian Digital Library of Theses and
Dissertations (BDTD), using health science descriptors. Articles will be exported to the Rayyan QCRI
reference manager, where two independent reviewers will conduct the screening, identification, and
assessment of studies. In case of disagreement, a third reviewer will be consulted, as recommended by
the JBI. Original studies available in full text and free of charge, in any language and with no time
restriction, that answer the guiding question will be included. Duplicate articles will be excluded. The
results will be presented according to PRISMA-ScR guidelines. The protocol was registered in the
Open Science Framework (OSF).

Keywords: Immune Response; Obesity; Covid-19; Re-exposure to SARS-CoV-2.

RESUMEN

Introduccion: La Covid-19, causada por el SARS-CoV-2, ha provocado més de 7 millones de muertes
en todo el mundo y mas de 700 mil en Brasil, con manifestaciones clinicas variables segin la respuesta
inmunolégica de los pacientes. La desregulacion de la respuesta inmune, frecuentemente asociada a la
llamada "tormenta de citoquinas”, contribuye a la gravedad de la enfermedad, especialmente en
personas con obesidad. Objetivo: Identificar evidencias cientificas sobre la respuesta inmune de
individuos con obesidad tras la reexposicion a antigenos del SARS-CoV-2. Método: Se trata de un
protocolo de revision de alcance, que se llevara a cabo segun las directrices del Joanna Briggs Institute
(JBI) y los items de reporte preferidos para revisiones sistematicas y metaandlisis, extension para
revisiones de alcance (PRISMA-ScR). Se utilizaran las siguientes fuentes de informacion: Medline via
PubMed, Embase (Excerpta Medica Database - Elsevier), Web of Science, Scopus (Elsevier) y
Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS) a través de la Biblioteca
Virtual en Salud (BVS), ProQuest (base de datos global de tesis y disertaciones), el Catalogo de Tesis
y Disertaciones y la Biblioteca Digital Brasilefia de Tesis y Disertaciones (BDTD), utilizando
descriptores en salud. Los articulos seran exportados al gestor de referencias Rayyan QCRI, donde dos
revisores independientes realizaran el cribado, la identificacion y la evaluacion de los estudios. En
caso de discrepancia, se consultard a un tercer revisor, seguin lo establecido por el JBI. Se incluiran
estudios originales disponibles en texto completo y de acceso gratuito, en cualquier idioma y sin
restriccion temporal, que respondan a la pregunta orientadora. Los articulos duplicados seran
excluidos. Los resultados se presentaran conforme a las directrices del PRISMA-ScR. El protocolo fue
registrado en la plataforma Open Science Framework (OSF).

Palabras clave: Respuesta Inmunoldgica; Obesidad; Covid-19; Reexposicion al SARS-CoV-2.
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PROTOCOLO DE REVISAO DE ESCOPO

INTRODUCAO

A Covid-19 é uma doenca causada pelo
virus SARS-COV-2 e, segundo a Organizacao
Mundial da Saude, ocorreram mais de 7 milhdes
de mortes em todo o mundo, desde o inicio da
pandemia®. No Brasil, o total de mortes
ultrapassaram 700 mil casos acumulados®.

A severidade da Covid-19 é dividida em
trés estdgios principais: critica, que envolve a
sindrome do desconforto respiratério agudo
(SDRA), sepse ou choque séptico, exigindo
suporte vital, como ventilagdo mecanica ou
terapia vasopressora; grave, caracterizada por
saturacdo de oxigénio abaixo de 90%,
pneumonia grave ou sinais de dificuldade
respiratoria, incluindo o uso de musculos
acessorios e frequéncia respiratoria acima de 30
por minuto; e ndo grave, com auséncia de sinais
de gravidade ou critérios de casos criticos®.

A resposta imunoldgica desempenha um
papel crucial na defesa contra 0 SARS-CoV-2 e
estd intimamente associado a gravidade da
infeccdo. Em determinados casos, a resposta
imune ao SARS-CoV-2 pode se tornar
desregulada e excessiva. Esse processo resulta
em uma producdo exacerbada de citocinas pro-
inflamatdrias, como Interleucina 6 (IL-6) e
Interferon y (IFNy), caracterizando a tempestade
de citocinas®.

Esse fendbmeno inflamat6rio intenso
compromete a homeostase do organismo e pode
levar a danos teciduais  significativos,
particularmente nos pulmdes, onde ocorre
destruicdo do tecido alveolar e

comprometimento da troca gasosa. A tempestade
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de citocinas esta associada ao desenvolvimento
de complicaces graves, como a sindrome do
desconforto respiratério agudo (SDRA) e
faléncia de multiplos o6rgdos. A desregulacao
imune observada nesses casos é um dos
principais determinantes da gravidade da Covid-
19©),

Além disso, a gravidade da Covid-19 e a
desregulacdo da resposta imune  estdo
especialmente relacionadas a populacdes de
risco, como individuos obesos. A obesidade é
uma condigdo cronica multifatorial caracterizada
pelo acimulo excessivo de gordura corporal e
classificada como um problema de salde
publica®.

O diagnostico clinico de obesidade é feito
com base na estimativa do indice de massa
corporal (IMC) que € calculado pela formula:
IMC=peso/altura2 (kg/m2). Nesse sentido, o
estado nutricional pode ser classificado em:
Sobrepeso quando IMC estiver entre 25,00 —
29,99; Obesidade grau I com IMC entre 30,00 —
34,99. Obesidade grau Il quando IMC entre
35,00 — 39,99; e Obesidade grau Ill quando o
IMC é maior que 40,000

O grau de obesidade é proporcional aos
danos causados ao organismo e, dentre esses
comprometimentos, o Sistema Imune sofre
impactos relevantes, ocorrendo desregulacéo de
respostas. Esse fato parece estar associado a uma
estreita interagdo com o tecido adiposo, pois este
tecido abriga diversas células imunes inatas e
adaptativas e os adipocitos secretam diversas

moléculas sinalizadoras, incluindo adipocinas®.
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As adipocinas sdo moléculas
sinalizadoras produzidas pelos adipdcitos, dentre
elas, a leptina tem um papel relevante no
estimulo de processos  pro-inflamatorios,
promovendo a producdo de citocinas como IL-6,
IL-12, IL-18 e TNFa. Em contrapartida, existem
adipocinas que podem exercer um papel anti-
inflamatorio, como a adiponectina, entretanto,
seus papeis ndo estdo totalmente elucidados®

O  comprometimento da  funcédo
imunoldgico pela obesidade, portanto, pode levar
a uma resposta imune menos eficiente e afetar a
gravidade de doengas como a Covid-19. Nesse
contexto, 0 excesso de peso surge como um fator
determinante para a gravidade da infeccéo e tem
impacto direto sobre a resposta imune, o que
reforca a vulnerabilidade dessa populagédo
principalmente em estadgios mais severos da
doenca®® 1),

Com base nesta andlise, esse trabalho
justifica-se pela necessidade de aprofundar o
entendimento sobre 0S mecanismos
imunoldgicos em individuos obesos infectados
pelo SARS-CoV-2. Considerando que a Covid-
19 tenha se tornado uma condicdo endémica, e
ainda representa um risco para a populacdo
vulneravel e dada a compreensdo de como essa
condicdo afeta a resposta imune sendo crucial
para prevenir complicacbes graves e orientar
estratégias de manejo que possam minimizar o0s
impactos na saude publica e reduzir a
mortalidade associada, € que surge a seguinte
pergunta: Quais as evidéncias cientificas
disponiveis na literatura acerca da resposta

imunolégica em individuos obesos reexpostos ao
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antigeno de SARS-CoV-2? Portanto, a revisao
de escopo guiada por esse protocolo terd como
objetivo: Conhecer a resposta imune de
individuos com sobrepeso e obesidade ap6s
reexposicao a antigenos do SARS-CoV-2.

METODO

Trata-se de um protocolo de revisdo do
escopo, a qual serd realizada de acordo com as
recomendacdes do JBI e Preferred Reporting
Items for Systematic reviews and Meta-Analyzes
extension for Scoping Reviews (PRISMA-
ScR)*. O protocolo foi registrado no Open
Framework  (OSF
DOI 10.17605/0SF.10/JZ3GD) e estd descrito
conforme os itens do Template for Scoping

Science registries -

Review Protocols®®),

A questdo norteadora da revisdo foi
formulada baseada na estratégia que leva em
conta a populacdo, o conceito e 0 contexto do
objeto de estudo, seguindo o acrébnimo PCC,
sendo P = Populacdo (Adultos com obesidade),
C = Conceito (Resposta Imunolégica) e C =
Contexto (Exposi¢do ao antigeno SARS-CoV-2).
Desta forma, chegou-se a seguinte pergunta:
Quais as evidéncias cientificas disponiveis na
literatura acerca da resposta imunoldgica em
individuos obesos reexpostos ao antigeno de
SARS-CoV-2?

Serdo incluidos estudos  originais,
disponiveis na integra online sem custo para
acesso, que respondam a questdo norteadora,
sem recorte temporal e em todos os idiomas.
Serdo excluidos artigos em duplicidade.

As buscas serdo realizadas nas seguintes

bases de dados: Medline via National Library of
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Medicine (PubMed), Embase (Excerpta Medica
Database - Elsevier), Web of Science, Scopus
(Elsevier) e Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) via
Biblioteca Virtual em Saude (BVS). A busca por
estudos ndo publicados (literatura cinzenta)
incluira o ProQuest (banco global de dissertacGes

e teses), Catalogo de teses e dissertacdes e

P

7 =

Q=" REVISTA
ENFERMAGEM ATUAL
IN DERME
Biblioteca digital brasileira de teses e

dissertacdes (BDTD).

Os descritores foram identificados através
das listas disponiveis nos Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS) e Medical Subject
Headings (MeSH). Serdo utilizadas as seguintes

estratégias de busca:

Quadro 1 — Teste de Estratégia de busca. Jodo Pessoa, Paraiba, Brasil, 2025.

Base

Estratégia de busca

Medline via
PUBMED

("Immunity"[MeSH Terms] OR "immune response*"[Title/Abstract] OR
"immune process*"'[Title/Abstract]) AND (“covid 19"[MeSH Terms] OR
"covid 19"[Title/Abstract] OR "covid 19 pandemic*"[Title/Abstract] OR
"sars cov 2 infection*"[Title/Abstract] OR "Coronavirus Disease
2019"[Title/Abstract] OR "Coronavirus Disease-19"[Title/Abstract] OR
"covid 19 virus disease*"[Title/Abstractf OR "covid 19 virus
infection*"'[Title/Abstract]) AND "Obesity"[MeSH Terms]

Embase

(immunity'/exp OR  ‘immune response*tiabkw OR 'immune
process*":ti,ab,kw) AND (‘covid 19:tiabkw OR ‘covid 19
pandemic*"ti,ab,kw OR 'sars cov 2 infection*"ti,ab,kw OR 'coronavirus
disease 2019':ti,ab,kw OR 'coronavirus disease-19':ti,ab,kw OR ‘covid 19
virus disease*":ti,ab,kw OR ‘covid 19 virus infection*"ti,ab,kw) AND
‘obesity'/exp

Web of Science

TS=("Immunity" OR "Immune Response*" OR "Immune Process*") AND
TS=("Obesity") AND TS=("COVID-19" OR "COVID 19" OR "COVID-
19 Pandemic*" OR "SARS-CoV-2 Infection*" OR "Coronavirus Disease
2019" OR "Coronavirus Disease-19" OR "COVID-19 Virus Disease*" OR
"COVID-19 Virus Infection*")

SCOPUS

TITLE-ABS-KEY ( "Immunity" OR "Immune Response*" OR "Immune
Process*" ) AND TITLE-ABS-KEY ( "Obesity" ) AND TITLE-ABS-KEY
("COVID-19" OR "COVID 19" OR "COVID-19 Pandemic*" OR "SARS-
CoV-2 Infection*" OR "Coronavirus Disease 2019" OR "Coronavirus
Disease-19" OR "COVID-19 Virus Disease*" OR "COVID-19 Virus
Infection*")

LILACS via BVS

("Immunity” OR "Imunidade” OR "Inmunidad™) AND ("Obesity" OR
"Obesidade™ OR "Obesidad") AND ("COVID-19" OR "Doenca por
Coronavirus 2019" OR "Infeccdo pelo SARS-CoV-2" OR "Pandemia
COVID-19" OR "Doenca por Novo Coronavirus de 2019")

ProQuest

TS=("Immunity” OR "Immune Response*" OR "Immune Process*") AND
TS=("Obesity") AND TS=("COVID-19" OR "COVID 19" OR "COVID-
19 Pandemic*" OR "SARS-CoV-2 Infection*" OR "Coronavirus Disease
2019" OR "Coronavirus Disease-19" OR "COVID-19 Virus Disease*" OR
"COVID-19 Virus Infection*")

Catalogo de teses e
dissertacoes

(Imunidade OR Resposta Imunoldgica OR Processo Imunoldgico) AND
Obesidade AND COVID-19

Biblioteca  digital
brasileira de teses e
dissertacoes

(Imunidade OR Resposta Imunologica OR Processo Imunoldgico) AND
Obesidade AND COVID-19
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Fonte: Elaboracdo dos autores, 2024.

Os artigos encontrados nas bases de
dados serdo exportados para o0 gerenciador de
referéncias Rayyan QCRI, amplamente utilizado
em revisdes de escopo. Apds a exportacio,
dois revisores independentes (primeiro e ultimo
autor) eliminardo os duplicados e lerdo os titulos
e resumos para decidir sobre a inclusdo ou
exclusdo na amostra. Ao final, irdo comparar
seus resultados. Sera estabelecido entre esses
revisores que sempre que o titulo e o resumo dos
estudos ndo forem esclarecedores acerca da
contemplacdo da tematica, 0 mesmo devera ser
incluido para proxima fase da pesquisa, o qual
sera lido na integra para decisdo sobre inclusao
ou exclusdo na amostra.

Ressalta-se que 0 processo  serad
conduzido as cegas, como disponibilizado pela
prépria ferramenta, para evitar vieses de decisao.
Os artigos pré-selecionados serdo analisados
integralmente pelos mesmos dois autores, e, em
caso de discordancia, um terceiro autor sera
consultado, atuando como arbitro. Esse terceiro
autor possui experiéncia prévia na tematica e
sera responsavel por revisar 0s pontos de
divergéncia e emitir o parecer final, assegurando
a consisténcia metodoldgica e a confiabilidade
do processo de selecéo.

Apols a selecdo dos artigos pertinentes,
sera construido um formulédrio de coleta de
dados, no Microsoft Excel versdo 2015, o qual
sera preenchido com dados de cada artigo da
amostra final do estudo. Este formulario

contemplard informacdes sobre titulo do artigo,

pais, ano de publicacdo, objetivos do estudo, tipo
de estudo, caracteristicas dos participantes e
caracteristicas da resposta imunoldgica.

As informacOes relevantes ao objetivo
serdo  extraidas utilizando uma planilha
eletrbnica que incluird as varidveis autor/ano,
titulo, base de dados e informacdes relevantes
para a tematica. Os resultados serdo apresentados
em quadros e tabelas. O processo de selecdo dos
artigos serd detalhado por meio do fluxograma
PRISMA-ScR®),

Espera-se que os resultados da revisdo de
escopo permitam mapear e sintetizar, de forma
abrangente, as evidéncias disponiveis sobre a
resposta imunoldgica de individuos com
sobrepeso e obesidade ap6s exposicdo ao
antigeno do SARS-CoV-2. A identificacdo e
andlise das caracteristicas imunolégicas dessa
populagéo poderdo  fornecer  subsidios
fundamentais para a compreensdao das
vulnerabilidades imunolégicas associadas ao
excesso de peso, contribuindo para o
delineamento de estratégias preventivas e
terapéuticas mais eficazes frente a Covid-19 e a
futuras ameacas virais com perfil semelhante.

Além disso, os achados poderdo embasar
politicas publicas de salde voltadas a protecédo
de grupos de risco, especialmente em contextos
de transi¢cdo endémica da doenca, e oferecerdo
suporte teodrico e pratico para a conducdo de
novos estudos clinicos e laboratoriais. Assim,
esta revisdo ndo apenas preenchera lacunas

relevantes na literatura cientifica atual, mas
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também podera influenciar positivamente o
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