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Introducéo

A doenca COVID-19 foi descoberta em dezembro de 2019 na provincia Hubei, na
China. A identificacéo foi feita pelo cultivo do virus retirado amostra dos seios nasais. Em
seguida, foi identificado como o agente responsavel pela doenca um novo tipo de coronavirus,
0 SARS-CoV-2. Pertencente a familia Coronaviridae, esse virus causa uma doenca respiratéria
(UDUGAMA et al., 2020). A doenca espalhou-se rapidamente pelo territério chinés, e atingiu
cinco paises do continente. E em 11 de marco de 2020, a Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) declarou a COVID-19 uma pandemia (BRASIL, 2020).

A doenca pode ser transmitida de pessoa para pessoa por meio de pequenas goticulas
do nariz ou da boca que se espalham quando uma pessoa com COVID-19 tosse ou espirra. Os
principais sintomas séo febre, fadiga e tosse seca e falta de ar. No entanto, segundo Guan et
al. (2019) os pacientes de COVID-19 apresentam sintomas que estdo associados a outras
infeccdes respiratdrias. Estes mesmos autores relatam que 0s sintomas expressos pelos
pacientes sdo inespecificos e ndo podem ser utilizados para um diagndstico preciso. Dessa
forma, uma vigilancia minuciosa é necesséaria para monitorar todo seu ciclo e combater a
disseminagdo do COVID-19 em todo o mundo.

Atualmente ndo existe nenhum tratamento especifico ou vacina aprovadas pela
Organizacdo Mundial de Saude, o diagnostico vem se tornando um papel importante na
limitacdo do COVID-19, permitindo a rapida implementacéo de medidas de controle que limitam
a propagacdo através da identificacdo, isolamento e rastreamento de contatos. Dessa forma,
objetivou-se resumir as principais ferramentas de diagnéstico para detectar SARS-CoV-2.

As técnicas de diagndstico laboratorial para identificacdo do virus SARS-Cov-2, sao
esséncias para calcular as taxas precisas de infeccdo e sobrevivéncia dados importantes para
acertar as medidas de seguranca publica. No entanto, ainda ndo existe consenso entre os

especialistas nas definicdes de caso e critérios clinicos para avaliagéo diagnéstica no COVID-
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19, contudo, se faz necesséaria uma avaliacdo clinica e laboratorial (MARINELLI et al., 2020).
Assim, os principais métodos de diagnosticos laboratorial que estdo sendo utilizados para
identificagdo do virus SARS-Cov-2 (o0 coronavirus que causa a doenca de COVID-19) sé&o:
PCR em Tempo Real (qPCR), e testes rdpidos sorolégicos validado pelas instituicdes de
referéncia (BRASIL, 2020).

As técnicas moleculares sdo mais adequadas que os testes clinicos para diagndsticos
precisos, pois podem direcionar e identificar patdgenos especificos. O desenvolvimento de
técnicas moleculares depende do entendimento, da composi¢céo protedmica e gendmica do
patégeno ou da inducdo de alteracBes na expressdo de proteinas ou genes no hospedeiro
durante e apds a infeccdo (UBUGAMA et al.,, 2020). O outros tipos de testes medem as
respostas de anticorpos ao virus no soro sanguineo. Na Tabela 2 é possivel observar as

principais diferencas entre os métodos utilizados.

RT-qPCR em tempo real

A técnica da reacdo em cadeia da polimerase da transcricdo reversa em tempo real
(RT-gPCR) foi descrita pela primeira vez em 1993, por HIGUCHI e seus colaboradores. Esta
técnica tem como base o processo de transcri¢do reversa (RT) seguida da reacdo em cadeia
da DNA-polimerase (PCR) que permite amplificar acidos nucleicos e quantificar o DNA obtido
com a marcagcdo de moléculas fluorescentes covalentemente ligadas aos nucleotideos dos
amplicons sintetizados, as quais podem ser quantificadas durante a cinética da reacdo (em
“tempo real”) (BUSTIN, 2010).

A deteccdo do aumento do produto de gPCR ao longo de cada ciclo é possivel em
virtude de utilizar reagentes fluorescentes que possibilitam a deteccéo da formagéo do produto
da PCR. Esses reagentes podem ser de dois tipos: uma sonda especifica que reconhece
sequéncias do genoma (TagMan); ou um corante fluorescente que apresenta alta afinidade ao
DNA dupla-fita, ligando-se a qualquer sequéncia amplificada (SYBR Green). Essa ligacdo
reagente-amplicon faz com que aumente a fluorescéncia e permite detectar o produto da qPCR
conforme este se acumula durante os ciclos da reacdo (HUGGETT et al., 2005).

A técnica de transcricdo reversa seguida pela PCR em tempo real (RT-gPCR) é um dos
métodos utilizado para detectar o SARS-CoV-2, o virus que causa o COVID-19. Esta técnica, é
considerado padrdo ouro, sendo método de referéncia no Brasil no diagnéstico laboratorial do
COVID-19. Outras caracteristicas positivas da RT-qPCR sao resultados de quantificacédo
rapidos e alta acuracia (GREEN, et al., 2020). E um teste molecular que se baseia na
deteccao de sequencias Unicas de RNA viral, com confirmac¢&o por sequenciamento dos acidos

nucléicos, quando se faz necessario (BRASIL, 2020).

Testes soroldgico
O teste soroldgico sdo dispositivos simples que visam detectar anticorpo especifico
produzido pelo corpo humano contra o virus SARS-CoV-2 ou detectar antigeno desse virus.

Isso é feito a partir da deteccdo de anticorpos IgM e IgG em pessoas que foram expostas ao
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SARS-CoV-2. Nesse caso, 0 exame € realizado a partir da amostra de sangue do paciente.
Para que o teste tenha maior sensibilidade, é recomendado que seja realizado, pelo menos, 10
dias ap6s o inicio dos sintomas. Isso se deve ao fato de que produ¢do de anticorpos no
organismo s6 ocorre depois de um periodo minimo ap6s a exposicdo ao virus. Assim, 0s
métodos sorolégicos sao desenvolvidos para deteccao de anticorpos IgG e IgM ou detecgédo de

antigenos especificos do virus (GREEN et al., 2020).

Testes rapidos

Os testes rapidos para COVID-19 sao similares aos testes de farmacia para gravidez.
No caso do teste para COVID-19, faz-se uso de uma lamina de nitrocelulose (uma espécie de
papel) que reage com a amostra e apresenta uma indicagdo visual em caso positivo. Estao
disponiveis no mercado dois tipos de testes rapidos: de antigeno (que detectam proteinas do
na fase de atividade da infeccao) e os de anticorpos (que identificam uma resposta imunolégica
do corpo em relagdo ao virus). A vantagem desses testes seria a obtencé@o de resultados
rapidos para a decisdo da conduta. No entanto, a maioria dos testes rapidos existentes
possuem sensibilidade e especificidade muito reduzidas em comparacdo as outras
metodologias. O Ministério da Salde aponta que os testes rapidos ndo possui a mesma
sensibilidade que os demais métodos, 0 que pode gerar inseguranca e incerteza para
interpretar um resultado e determinar se o paciente em questido precisa ou ndo manter em
observacéo (BRASIL, 2020).

Em virtude de sucessivas revisbes, o Ministério da Saude destaca que, por causa da
dindmica da epidemia e a producdo de conhecimento, essas informacdes podem sofrer
alteracbes a medida que o conhecimento da doenca avance. Assim, é importante que
evidéncias mais recentes sejam utilizadas na atualizacdo das versdes deste protocolo.
Ressaltando, ainda que futuras atualiza¢des serdo realizadas sempre que necessario, devendo

o profissional de saude estar atendo a isso.
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Tabela 1. Diferenca entre os métodos

Formato
RT-qPCR Sorolégico Teste rapido
Demanda Média para alta Baixa para média Baixa
Analito RNA Anticorpo (IgG ou IgM) Anticorpo
Amostra Swab de nasofaringe, aspirado de Sangue, soro ou plasma Sangue, soro ou
nasofaringe, ou labado broncoalveolar plasma
(LBA)
Amostra por dia 100-1000 10 -100 <20
Tempo de resposta 45 min-4 hs 2 hs < 30min

Tipo de uso Infeccédo ativa Infeccdo ativa (IgM) e pds | Infeccéo ativa (IgM) e
(I9G) pos (IgG)
Sensibilidade >98% ~ 85% ~ 85%
Especificidade 100% > 94% > 94%

Maior preciséo

Desde o primeiro dia dos sintomas devido
a alta sensibilidade

Apenas alguns dias ap0s
0S primeiros sintomas,
com chances de falso

negativos durante o inicio

da infeccao devido a
auséncia de anticorpos

Durante a fase aguda
da doenca, com
chances de falso

negativos durante o
inicio da infecgao
devido a baixa
sensibilidade

Padréo ouro

Sim

Nao

Nao

Fonte:Thermo Fisher Scientific.
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