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A COVID-19 (Coronavirus Disease 2019) é a doenca causada pelo
novo Coronavirus SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus 2), um RNA virus. A doenca €&
transmitida basicamente de uma pessoa para outra através de
goticulas produzidas nas vias respiratdorias de alguém
infectado e lancadas no ambiente através da tosse, espirros

ou secrecdes. A pessoa se infecta ao inalar ou introduzir na
boca, olhos ou mucosa nasal as particulas contaminadas com

o virus. O periodo de incubacao dura em média 5 a 6 dias,
podendo se estender de 1 a 14 dias. Estudos recentes indicam
que, apos o contagio, pacientes infectados podem transmitir o
virus mesmo no periodo de incubacao, antes do aparecimento dos
sintomas, até os estagios finais de evolucdo da doenca.

SARS-CoV-2

O agente causador da COVID-19 é um novo Betacoronavirus que passou a ser designado como
SARS-CoV-2. A figura abaixo apresenta um esquema da estrutura viral e dos principais antigenos
utilizados nos imunoensaios para detec¢cao de anticorpos anti SARS-CoV-2.

Fugura 1. Estrutura viral do COVID-19.
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Fonte: Li G et al. Coronavirus infections and immune reponses. J Med Virol. 2020, 92(4):424-432.
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Manifestacdes clinicas 38]

Os principais sintomas reportados sao: febre, tosse seca e fadiga.
Outros menos comuns sao anorexia, mialgias, dor de garganta,
cefaleia, congestao nasal, conjuntivite, erup¢cdes cutaneas, diarreia,
perda do olfato e paladar. A grande maioria dos pacientes sdo:
assintomaticos ou desenvolvem apenas quadros leves que evoluem para
melhora clinica em geral dentro de uma semana.

Alguns pacientes desenvolvem quadros graves com complicacdes necessitando de internacdo
hospitalar, podendo apresentar: dispneia, pneumonia, insuficiéncia respiratdria, renal, cardiaca,
septicemia, faléncia de multiplos érgaos e evoluir para ébito. O agravamento do quadro pode ser
sUbito e em geral ocorre na segunda semana de evolucdo da doenca. Os fatores de risco mais
comuns associados com quadros graves sao a idade avancada, doencas cardiacas e pulmonares,
diabetes, hipertensao arterial e cancer.

Apesar do quadro clinico de COVID-19 em geral apresentar algumas caracteristicas tipicas
sugestivas da doenca, estas ndao sao especificas, podendo ocorrer apresentacdes similares em
diversas outras condicdes inflamatdrias e infecciosas. Por este motivo, a conclusédo do quadro é
realizada através do diagnostico laboratorial.

Quadro laboratorial geral

Dependendo da apresentacao clinica, especialmente

em pacientes que necessitam internacdo hospitalar, - ALT
alteracdes laboratoriais sdo comuns, porém inespecifi- e
cas. As mais frequentes sdo: as elevacoes de Amino- - PCR

* VHS
* FERRITINA

transferases (ALT e AST), Desidrogenase Latica
(LDH) e dos marcadores inflamatorios Ferritina, Pro-
teina C Reativa (PCR) e Velocidade de Hemossedi-
mentag¢ao (VHS).

No Hemograma ¢é bastante frequente apresentar linfopenia, enquanto que na contagem total de
leucdocitos (Leucograma) pode mostrar tanto leucocitose quanto leucopenia. Elevacdo da
Procalcitonina pode ocorrer nos casos gque evoluem com gravidade, associados as infeccoes
bacterianas secundarias. Alteracdes nos exames de coagulacdo sdo comuns, incluindo elevacao do
Tempo de Protrombina (TP) com Tempo de Tromboplastina Parcial (TTPA) normal ou
discretamente elevado. Valores bastante elevados do D Dimero mostram associacao com a
gravidade da doenca e aumento no risco de mortalidade.
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Diagnodstico laboratorial especifico

Os exames laboratoriais especificos apresentam trés tipos principais de aplicacdes que estao
relacionadas ao estdgio da infeccdo em que o paciente se encontra:

O O O

A detecc¢do precoce da O diagnéstico do quadro Rastreamento da
exposi¢cao ao virus.Antes do agudo e monitoramento exposicdo ao SARS-CoV-2
aparecimento dos sintomas da evolucgédo clinica

Os principais métodos e técnicas disponiveis atualmente para realizacdo dos exames especificos
podem ser classificados em dois grupos:

* Diretos: aqueles que fazem a deteccdo do virus, como o RT-PCR, o sequenciamento e os testes
rapidos imunocromatograficos para deteccdo de antigeno viral.

 Indiretos: os que detectam a resposta imune ao virus, como as pesquisas de anticorpos.

a) Detecc¢do precoce de novos casos

Tem como principal objetivo identificar pacientes infectados, antes do aparecimento dos
sintomas, permitindo assim instituir isolamento e evitar a transmissao para outras pessoas. Essa
estratégia € importante em contactantes de pessoas infectadas e pode ser realizada a partir do
segundo dia da exposicdo, mas a sensibilidade aumenta a partir do terceiro dia. O exame mais
adequado para a deteccao da infeccdao nesse momento € o utilizando amostras de
secrecdao de orofaringe e nasofaringe, colhidas com a introducdo de swab nessas vias. As
informacdes completas sobre esse teste e as instrucdes de cadastro, coleta e envio encontram-se

gl link |
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https://diagbrasil365-my.sharepoint.com/:f:/g/personal/luciana_cardoso_dbdiagnosticos_com_br/EgCDuIRd2ERCnTEYOJG-FfgB6ObBnejkaY4d_FgDuCrj-A?e=D0sDlM
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b) Diagndstico do quadro agudo

Para os pacientes que apresentam quadro agudo com suspeita de COVID-19, o padrao ouro para
confirmacao laboratorial indicado nos protocolos oficiais do Minis-

tério da Satide é o RT-PCR com amostra de swab de oro e nasofa- =
ringe, podendo também ser utilizado aspirado de nasofaringe, E——— -
lavado traqueal, lavado bronco-alveolar e eventualmente escarro. A ‘

coleta de amostra deve ser realizada até o sétimo dia de inicio dos
sintomas mas preferencialmente até o terceiro para evitar a ocor- e
réncia de resultado negativo, devido a eliminacdo precoce do virus.

RT - PCR

Ideal até 3¢ dia do inicio
dos sintomas

Nesse sentido é importante ressaltar que o RT-PCR também pode estar sujeito a resultados falso
negativos em amostras de ma qualidade por coleta inadequada contendo pouco material, coleta
realizada em fase muito precoce ou muito tardia da infecgdo ou por acondicionamento
inadequado. Nos casos de resultados negativos em pacientes com alta probabilidade clinica de
COVID-19 é indicado repetir o teste e, caso seja possivel, utilizando amostras do trato respiratoério
inferior. Assista o video sobre o procedimento de coleta, acesse om

O RT-PCR também pode ser utilizado para o monitoramento da evolucdo do quadro clinico, visto
que um resultado negativo em paciente com resolucdo dos sintomas indica auséncia de replicagcao
viral e a possibilidade de encerramento do isolamento por ndo oferecer mais risco de contagio.

Uma alternativa interessante para o diagndstico do quadro agudo pode ser a utilizacdo dos testes
rapidos imunocromatograficos para deteccdo de antigeno viral. Tem indicacdo de uso e boa
sensibilidade a partir do inicio dos sintomas até em torno de uma semana apds, porém como citado
anteriormente, sempre deve-se levar em consideracdo a possibilidade de resultados falso negativos
em amostras colhidas muito precocemente, colhidas de modo inadequado ou mal preservadas.

Os exames para pesquisa de anticorpos podem ser uma terceira op¢ao, porém apresentam grande
limitacdo logo no inicio dos sintomas pelo fato da janela imunoldgica poder persistir até
aproximadamente uma semana apos o inicio do quadro clinico, ou eventualmente até periodos bem
mais longos. Por este motivo e também pela possibilidade de resultados falso positivos, devido a
reacdes cruzadas com anticorpos decorrentes de outras patologias, sempre € indicada a realizacdo
de confirmacao através de RT-PCR.

Os testes para anticorpos totais e para IgA vem demonstrando sensibilidade discretamente superior
no diagnostico do quadro agudo, iniciando positividade em torno do sétimo dia apods o inicio dos
sintomas enquanto o IgM pode aparecer no mesmo dia ou geralmente um dia apds, e em algumas
situacdes pode nem ser detectado. Os anticorpos IgG tem mostrado tendéncia de aparecimento
mais tardio, podendo ser em torno de duas semanas apos o inicio dos sintomas e em algumas
situacoes até mais de um més.
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c) Rastreio da exposicdao ao SARS-CoV-2

O rastreio da exposicao prévia ao SARS-CoV-2 em individuos que nao apresentaram nenhuma
sintomatologia tipica, ou nagueles que apresentaram sintomas, mas nao realizaram a confirmacao
diagnostica laboratorial no momento do quadro agudo, tem aplicacdo para a avaliagcao
epidemiologica populacional da exposicao, e para avaliacdo do status imune individual. Acredita-se
que a presenca dos anticorpos de memoadria possa promover protecao evitando a reinfeccdo ou
recidiva, apesar de ainda ndo haver comprovacao cientifica dessa hipotese. Nessa situacdo o exame
mais indicado é a pesquisa de anticorpos[[IElgl ou de ElR sttt Nao estdo indicados neste
caso os testes de pesquisa direta do agente como o RT-PCR ou o de antigeno viral, pelo fato de em
geral se tornarem negativos logo apos a resolucao do quadro agudo.

A figura abaixo apresenta um esquema da evolucdo temporal destes biomarcadores, para permitir
uma analise comparativa e facilitar a indicacdo e a interpretacdo do resultado dos exames.

Inicio dos sintomas Resolugao de um quadro leve

A

RNA viral m
Antigeno viral

Niveis do analito
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Dias apds infec¢éo 5 10 15 20 25

Gréfico meramente ilustrativo

Para a avaliacao laboratorial destas situacées, no DB encontram-se disponiveis os seguintes testes:

 RT-PCR - Detecc¢do por RT - PCR
* Ilg Total - Anticorpos Totais
* lgG - Anticorpos IgG

* IgA - Anticorpos IgA

Para mais informacdes acesse nosso EEKs XY Gl
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O fluxograma a seguir apresenta um roteiro simplificado para a solicitacdo e interpretacdo dos
resultados destes exames.

Testes para Covid-19

= =
| ¥

Do inicio dos sintomas A partir de 7 dias do
até resolucdo do quadro inicio dos sintomas

O
Sem sintomas para Sem sintomas, mas teve
avaliagdo epidemiolégica contato com infectados
0 O O
e
0O
R

A partir de 5 dias A partir de 15 dias
do contato do contato
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