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Resumo 

Algumas vacinas como a Bacillus Calmette-Guerin (BCG) é capaz de aprimorar a resposta 

imune inata por longos períodos de tempo através do mecanismo de treinamento da imunidade 

inata contra patógenos não associados ao estímulo vacinal, gerado através de modificações 

epigenéticas em genes relacionados à imunidade. Acredita-se que este mecanismo seja capaz 

de gerar proteção contra a COVID-19. Sendo assim, este trabalho teve como objetivo revisar a 

relação da vacinação por BCG com a proteção contra COVID-19 no mundo. Para isso, foi 

realizada uma pesquisa bibliográfica na base de dados Medical Literature Analysis and 

Retrieval System Online (MEDLINE) utilizando como ferramenta de buscas o PubMed, entre 

junho e julho de 2021, buscando pelos termos “SARS-CoV-2”, “COVID-19”, “BCG” e 

“trained imunnity”. Foram encontradas 54 publicações sendo utilizados 8 artigos para a 

elaboração deste trabalho. Os resultados da revisão bibliográfica indicaram que há correlação 

da vacinação por BCG com baixos índices de morbimortalidade por COVID-19 em diversos 

países e que a resposta imune inata robusta, promovida pelo mecanismo de treinamento, está 

associada com uma defesa eficaz contra infecções virais. Apesar de promissora, a vacinação 

por BCG não deve ser utilizada como tratamento ou profilaxia contra COVID-19, haja vista 

que faltam estudos clínicos que comprovem sua segurança e eficácia para essa finalidade. 

Ademais, o mecanismo de treinamento da imunidade inata representa uma técnica com grande 

potencial a ser explorado na imunologia. 
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1 INTRODUÇÃO 

No dia 31 de dezembro de 2019 foi relatado à Organização Mundial de Saúde (OMS) o 

primeiro caso de uma síndrome respiratória aguda grave, na cidade de Wuhan, província de 

Hubei, na China. A nova síndrome causada pelo vírus “Severe Acute Respiratory Syndrome-

Related Coronavirus-2” (SARS-CoV-2) ficou conhecida como doença causada por coronavírus 

2019 (COVID-19) (ZHU et al., 2020). Em 11 de março de 2020 a OMS declarou pandêmica a 

COVID-19 (WHO, 2020). 

Desde então, esforços destinados à compreensão da biologia do vírus, sua relação com 

o hospedeiro, prospecção de novas drogas e vacinas tem sido empregados para conter a 

pandemia (OSTASZEWSK et al., 2021; TARIGHI et al., 2021; LI et al., 2021). 

As vacinas constituem a principal estratégia para combater infecções contagiosas há 

mais de 200 anos, sendo eficientes para combater doenças causadas por infecções bacterianas 

como tuberculose, tétano e meningite ou infecções virais como poliomielite, sarampo, rubéola 

e caxumba (PLOTKIN, 2005). 

O principal mecanismo pelo qual as vacinas agem é a estimulação de células da 

imunidade adquirida, como os linfócitos T e B, através do contato com epítopos oriundos de 

organismos patogênicos para gerar resposta imune celular e humoral que pode perpetuar por 

longos períodos de tempo através da manutenção de células de memórias (BROWNLEE, 2007). 

Entretanto, é conhecido que algumas vacinas, como a Bacillus Calmette-Guerin (BCG), são 

capazes de elicitar resposta imune duradoura em células da imunidade inata através do 

mecanismo de treinamento, que confere certa “memória imunológica” a essas células contra 

patógenos não correlatos ao primeiro estímulo provocado pela vacina (CIROVIC et al., 2020). 

Sendo assim, diversos pesquisadores no mundo têm pressuposto que a vacinação por 

BCG é capaz de gerar uma defesa inespecífica através do treinamento de monócitos, conferindo 

proteção ao novo coronavírus (REDELMAN-SIDI, 2020; LYU et al., 2020; COVIÁN et al., 

2020). 

Portanto, este trabalho tem como objetivo revisar a relação da vacinação por BCG com 

a proteção contra o SARS-CoV-2 promovida pelo mecanismo de treinamento nas células da 

imunidade inata, a fim de reunir dados que possam auxiliar na compreensão e debate do 

potencial profilático desta relação. 

 



 

2 MÉTODO 

Foi realizada uma pesquisa bibliográfica na base de dados Medical Literature Analysis 

and Retrieval System Online (MEDLINE) utilizando como ferramenta de buscas o PubMed, 

entre junho e julho de 2021. Os termos utilizados para a busca foram selecionados a partir dos 

Descritores em Ciências da Saúde (DeCS) sendo eles “SARS-CoV-2”, “COVID-19”, “BCG” e 

“trained imunnity”, utilizados separadamente ou combinados por meio do conector booleano 

“and”. 

Foram adotados como critérios de inclusão estudos originais ou revisões de literatura 

relacionados à vacinação por BCG com a imunidade treinada e/ou COVID-19, trabalho 

disponibilizados na íntegra, trabalhos publicados entre 2016 a 2021, somente em língua inglesa. 

Foram excluídas as publicações sem aderência com a temática, textos em duplicidade e 

publicações como teses, dissertações e trabalhos de conclusão de curso.  

Foram identificados 54 artigos, sendo 8 utilizados para a elaboração desta revisão. 

 

3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Diversos trabalhos relacionam a vacinação por BCG com a proteção contra COVID-19. 

Foi demonstrado que na Índia, o segundo país mais populosos do mundo, a taxa de mortalidade 

por COVID-19 era de apenas 2,2 a cada 100 mil habitantes em julho de 2020, número muito 

menor quando comparado com o terceiro país mais populoso, os Estados Unidos da América 

(EUA) cuja taxa de mortalidade alcançou 44,11 na mesma data. Os autores do estudo 

conjecturam diversas possibilidades à redução da mortalidade na Índia, sendo uma delas o 

mecanismo de treinamento da imunidade inata causada pela vacinação por BCG, haja vista que 

a administração de tal vacina é opcional nos EUA enquanto na Índia é uma prática obrigatória 

(CHINNASWAMY, 2020). 

Adicionalmente, um estudo realizado com crianças chinesas por Dong e colaboradores 

(2020) observou que crianças são menos acometidas de COVID-19 sintomática ou grave do 

que adultos, levantando questionamentos sobre o porquê deste fenômeno. Posteriormente, Cao 

e colaboradores (2020) sugeriram que o mecanismo de treinamento, induzido pela vacinação 

por BCG, pode ser o motivo de crianças apresentarem menos sintomas quando comparado a 

adultos, já que na China a imunização das crianças é obrigatória. Ademais, Miller e 

colaboradores (2020) demonstraram posteriormente que países que não possuem política de 

vacinação universal por BCG como EUA, Itália e Países Baixos, apresentaram as maiores taxas 

de morbimortalidade por COVID-19. 



 

Além dos resultados em crianças, foi observado em uma pesquisa clínica que a 

vacinação com BCG se mostrou eficiente para prevenir infecções virais e todas infecções no 

trato respiratório de idosos, sem provocar nenhum efeito adverso. Foi demonstrado que os 

monócitos dos voluntários vacinados apresentavam modificações epigenéticas nos genes 

relacionados à produção de IL-6 e TNF-α, aumentando a produção dessas citocinas 

inflamatórias, importantes para o controle de infecções (GIAMARELLOS-BOURBOULIS et 

al., 2020). 

Em um estudo realizado em ratos por Channappanavar e colaboradores (2016) 

utilizando o primeiro coronavírus que emergiu em 2002, o SARS-CoV, foi demonstrado que o 

atraso na resposta da imunidade inata está relacionado com o aumento da lesão pulmonar e 

mortalidade pela infecção. De forma geral, uma resposta imune inata robusta permite a rápida 

depleção do vírus do organismo, prevenindo infecções sintomáticas e/ou reduzindo a gravidade 

da infecção (LAM; LANIER, 2017). Sob essa perspectiva, é possível que o mecanismo de 

treinamento seja uma estratégia que confira defesa adicional contra a COVID-19.  

Apesar de se conhecer a segurança e a proteção não-específica promovida pela 

vacinação por BCG, é importante ressaltar que seu uso como tratamento ou profilaxia para 

COVID-19 não é recomendado, sendo necessário estudos clínicos controlados para comprovar 

sua eficácia e segurança como uma nova ferramenta a ser utilizada no enfrentamento à COVID-

19 (MANTOVANI; NETEA, 2020). 

 

4 CONCLUSÃO 

Existem evidências de que a vacinação por BCG é capaz de treinar as células da 

imunidade inata contra patógenos não correlatos ao primeiro estímulo vacinal, sendo possível 

que essa defesa adicional também seja efetiva contra o SARS-CoV-2. Apesar dos indícios, seu 

uso não é recomendado como tratamento ou profilaxia contra COVID-19 devido à ausência de 

estudos clínicos que comprovem sua segurança e eficácia contra o novo coronavírus, entretanto 

o treinamento da imunidade inata pode se tornar uma ferramenta promissora contra o SARS-

CoV-2 e outros organismos patogênicos conhecidos ou a serem descobertos em crises futuras. 
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