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RESUMO

Introducgéo

A pandemia por SARS-CoV-2 veio trazer um novo e desafiante problema aos sistemas de saude. Mais que
nunca o rastreio e caracterizacdo de cadeias de transmissdo da doenca tem-se revelado de extrema
complexidade e importancia.

Como pilar fundamental deste rastreio estd o diagndstico sensivel, especifico e atempado dos casos
suspeitos, que atualmente se baseia na dete¢cdo molecular de SARS-CoV-2 em amostras respiratorias. Esta
estratégia pode ser insuficiente para um controlo efetivo da pandemia, uma vez que a performance
diagnéstica da pesquisa varia ao longo do tempo pds exposicdo e estd dependente da sensibilidade e
especificidade dos testes utilizados.

Caso Clinico

Relata-se um caso de um profissional de salde com quadro clinico e epidemiolégico (cronologica e
geograficamente) altamente sugestivos de COVID-19 que, repetidamente, teve o resultado negativo na
pesquisa molecular do agente da doencga. A manutencdo de queixas e imperiosidade de controlo de casos
secundérios, motivou o estudo mais detalhado com recurso a exames serologicos de imunoglobulinas
especificas para SARS-CoV-2, que se revelaram reativos.

Discussao/Concluséo

Destaca-se o papel primordial da suspeita clinica num cenario de pandemia e a necessidade de
interpretacdo cuidada dos exames complementares de diagnéstico a luz da evolug&o da evidéncia cientifica.
Releva-se ainda a importancia da intervencdo do Servigco de Salde Ocupacional quer no que diz respeito
ndo s6 ao diagnostico, mas sobretudo no acompanhamento do caso, no sentido da promocédo da saude do
profissional e da protecéo dos restantes elementos da equipa e, implicitamente, dos doentes também.
Palavras-chave: Pandemia, COVID-19, Diagnostico COVID-19, RT-PCR, Imunologia, Saulde
Ocupacional, Medicina do Trabalho.
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ABSTRACT

Introduction

The SARS-CoV-2 pandemic has brought new and challenging problems to health care systems. More than ever, the
screening and identification of disease transmission chains has proved to be extremely complex and important.

The accurate diagnosis remains as a fundamental pillar of the screening, which is currently based on the
molecular detection of SARS-CoV-2 in respiratory samples. This strategy may be insufficient for an effective
control of the pandemic since the diagnostic performance of the molecular detection varies over time after
exposure and is dependent on the sensitivity and specificity of the tests used.

Case Report

A case report of a healthcare professional with a clinical and epidemiological context (chronologically and
geographically) highly suggestive of COVID-19 who, repeatedly, had a negative result in the molecular
search for the disease agent. The maintenance of complaints and imperiousness to control secondary
cases, motivated the more detailed study using serological tests of specific immunoglobulins for SARS-CoV-
2 that proved to be reactive.

Discussion/Conclusion

The primary role of clinical suspicion in a pandemic scenario is highlighted and the need for careful
interpretation of complementary diagnostic tests in the light of the evolution of scientific evidence. The
intervention of the Occupational Health Service is also emphasized, both in terms of diagnosis and in
monitoring the case in order to promote the health of the professional and to protect the remaining members
of the healthcare staff and patients.

Keywords: Pandemic, COVID-19, COVID-19 Diagnosis, RT-PCR, Immunology, Occupational Health,
Occupational Health.

INTRODUCAO

A COVID-19 foi reconhecida pela Organizacdo Mundial de Saude como pandemia no dia 11 de marco de
2020 e, desde entdo, tém sido adotadas véarias medidas para diminuir a transmissdo da infe¢cdo por SARS-
CoV-2. Entre elas, destacam-se as orientacBes relativas a identificacdo de casos e o seu diagnéstico,
politicas de promogéo de distanciamento social, isolamento profilatico, bem como legislacéo especifica com
introducéo de medidas de apoio social as familias e as empresas.

De acordo com as orientacdes do Centro Europeu para a Prevencdo e Controlo de Doencas (ECDC), o
rastreio de contactos € um elemento chave na identificacdo precoce de casos e ferramenta muito Util para
implementacédo de medidas profilaticas!-3.

Neste sentido, perante um cenério clinico e epidemioldgico sugestivos de infecdo por SARS-CoV-2,
devemos procurar obter um diagnéstico confiavel que tem vindo a ser ancorado no conhecimento desses
dois fatores e na detecao de SARS-CoV-2 por método RT-PCR (Reverse Transcriptase Polymerase Chain
Reaction), numa amostra do trato respiratorio. A sensibilidade diagndstica deste exame é dependente de
varios fatores, dos quais se destacam o tempo decorrido desde a exposicao, o local anatémico de colheita
(superior/ inferior), a qualidade da amostra e do teste, podendo a taxa de falsos negativos variar dos 2 e os
29%%*8. Tendo em conta estes dados, tem-se claro entendimento que se trata de uma técnica com uma

sensibilidade subdtima, devendo o julgamento clinico ser o pilar de decisGes a implementar.

CASO CLINICO

Trata-se de um enfermeiro de 51 anos, residente na zona centro de Portugal que exerce a sua atividade

profissional num Centro Hospitalar da zona centro de Portugal em uma enfermaria médico-cirirgica e, até
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ao presente episédio, sem antecedentes pessoais relevantes. Apos a criacdo de enfermaria médica

dedicada a doentes com COVID-19, este passou a exercer as suas fun¢des nessa unidade.

Em 20/4/2020 foi pedida, ao Servico de Salude Ocupacional, a avaliacdo do profissional em questao, por se
apresentar com temperatura subfebril, cefaleias e mialgias. No dia seguinte foi feito teste para SARS-CoV-2,
com zaragatoa nasofaringea, que foi negativa. Contudo, sendo um profissional de salde sintomatico numa
fase de pandemia com diversos surtos a nivel nacional e hospitalar, foi decidida a evicgdo do local de
trabalho.

No dia 23/4/2020 recorre ao seu Médico de Familia por manutencéo das queixas e referéncia a toracalgia.
Negava outros sintomas e estava apirético. Nessa noite recorreu ao Servigo de Urgéncia por agravamento
das queixas. Apresentava um perfil tensional adequado, saturacé@o periférica de O2 de 96%, auscultacao
cardiaca sem altera¢des e auscultacdo pulmonar com murmurio vesicular mantido e sem ruidos adventicios.
Realizou estudo com radiografia de térax (ver Figura 1) que mostrou refor¢o das paredes bronquicas a nivel
hilar, bilateralmente, bem como discreto reforgo intersticial bilateral. Pela alta suspei¢cdo de infecao por

SARS-CoV-2, realizou novo teste para SARS-CoV-2 em zaragatoa nasofaringea, que voltou a ser negativo.

Figura 1

Seis dias depois foi observado por médico assistente, a quem relatou alguma melhoria sintomatica. Fez
novamente estudo complementar com radiografia do térax (Figura 2), que mantinha o reforgo brénquico e
perfil analitico com Proteina C reativa em decrescendo (de 3 para 1 mg/dL, valor de referéncia <1mg/dL)

sem outras alteracdes analiticas.

Figura 2

CREED -
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Pela clinica, estudo complementar e contexto epidemiolégico muito sugestivo foi decidido, em articulacéo

com o Servico de Salde Ocupacional e Médico Assistente, manter o enfermeiro com incapacidade
temporaria absoluta (ITA) para o trabalho durante duas semanas.

Findo este periodo, ap6s auséncia prolongada e seguindo orientacdo interna de realizacdo de teste para
SARS-CoV-2 para retoma da atividade profissional, foi realizado novo teste a 13/5/2020, que mais uma vez
Se mostrou negativo.

A 24/6/2020 foi feita nova reavaliagao clinica e analitica, tendo nesta data feito colheita de sangue para
detecdo de imunoglobulinas (Ig) especificas para SARS-CoV-2. Foram realizadas duas analises de 1gG
SARS-CoV-2 e uma de IgM SARS-CoV-2. O teste IgM mostrou-se nao reativo, enquanto que os dois testes
de IgG mostraram reatividade. O teste IgG por quimiluminescéncia da marca Maglumi tinha um valor de
32.32 (Reactivo se >=1) e o teste da marca Abbott 8,07 (Reativo se >=1,4).

Perante a reatividade de imunoglobulina foi feito novo teste para SARS-CoV-2 com zaragatoa nasofaringea
gue se mostrou negativo.

Até a data o enfermeiro ndo apresentou novas queixas.

DISCUSSAO

O contacto com a pandemia por SARS-CoV-2 tem sido um desafio diario que motiva o interesse de estudo
e compreensdo de uma doenga sem precedentes a nivel mundial na histéria do século XXI. Parte deste
desafio prende-se com a diversidade de expressao clinica, o incremento acelerado do niumero de casos, 0
rapido e crescente volume de informacdo médica e evolugdo técnica constante. Estas caracteristicas
tornam o diagnéstico diferencial extremamente dificil®:10,

Do ponto de vista conceptual, o diagndstico assenta nos sinais e sintomas, contexto epidemiolégico e na
identificacdo de ARN viral por RT-PCR"10, Outros elementos a considerar sdo alteragcdes analiticas como
linfopenia ou aumento de proteina C reativa, que podem sugerir o diagnéstico, mas ndo o sustentam
isoladamente!!. Temos ainda a avaliacdo imagiologica, que chegou a ser considerada como relevante o
suficiente para sustentar o diagndstico num cenario de escassez de testes RT-PCR. De facto, foram
encontrados achados radioldgicos mais tipicos como opacidades em vidro despolido, atingimento difuso,
heterogéneo, bilateral. Estes achados radiolégicos em conjugacdo com o quadro clinico tém uma
sensibilidade diagnoéstica bastante alta’?.

A pesquisa de ARN viral por RT-PCR apresenta limitagdes. Como ja introduzido, a amostra desde logo
condiciona o desempenho diagnéstico, sendo maior em locais mais profundos do trato respiratério. Em um
estudo, a sensibilidade da RT-PCR em 205 pacientes variou entre 93% para lavagem bronco-alveolar, 72%
para expetoracdo, 63% para esfregacos nasais e apenas 32% para esfregacos de orofaringe®813, Apesar de
as amostras mais fiaveis serem do trato respiratério inferior, no caso em estudo s6 foram colhidas amostras
do trato respiratério superior, como é o procedimento habitual com base nas normas internacionais e da

Direcédo Geral da Saude a data de colheita.
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A sensibilidade também pode variar dependendo do estadio da doenca, taxas de multiplicacédo viral e de

eliminacao viral>813,

Fica entdo mais que evidente que o estudo de um caso é um processo complexo, cheio de areas cinzentas
e de incertezas relacionadas com o que fazer perante uma situacdo suspeita do ponto de vista de
prevencdo primaria de doenca. E aqui que as medidas de afastamento social e profissional precisam ser
bem medidas e ponderadas, pois hd uma perturbacdo importante da dindmica pessoal e profissional,
gualquer que seja a decisao.

No caso em aprego, a dificuldade diagnostica foi motivada por achados pouco congruentes. Por um lado,
existia um quadro clinico compativel e epidemiologicamente sugestivo, apoiado por exames de imagem,
enguanto que por outro lado o resultado da pesquisa de ARN viral era negativo.

Teria tido também interesse excluir a presenga de outros agentes viricos entre 0s quais a pesquisa de virus
da gripe sazonal (virus influenza A, virus influenza B e virus sincicial respiratério), mas face ao contexto
pandémico, aos constrangimentos na realizacdo de outros testes de diagnéstico e a distancia temporal
relativamente ao pico de incidéncia da referida gripe essa pesquisa nao foi realizada.

Ainda assim, a decis@o que melhor servia os interesses de saude do profissional, dos colegas de trabalho e
dos doentes era a de promover o seu afastamento do local de trabalho. Esta decisdo assentou
fundamentalmente no estado clinico pessoal que beneficiava com incapacidade temporaria para o exercicio
das suas func¢des profissionais e no contexto epidemioldgico de risco acrescido de exposi¢éo de colegas de
trabalho e doentes a seu cargo, pois a possibilidade de transmissdo de um agente infecioso respiratério e
consequente aparecimento de mais casos de profissionais com sintomatologia respiratéria, numa fase de
pandemia com elevado niumero de casos a nivel nacional, poderia implicar uma maior disrupcao da
capacidade de atividade assistencial no Servigo.

Apés o periodo de doenca aguda e sintomatica, com recurso a pesquisa de imunoglobulinas especificas
para SARS-CoV-2, foi encontrada reatividade IgG que levanta uma dicotomia relativamente ao diagndstico
gue se prende com a probabilidade de testes de PCR serem negativos repetidamente e a fiabilidade da
pesquisa de imunoglobulinas.

A reatividade IgG representa uma resposta imune adequada a uma infe¢cdo, mas, no entanto, ndo nos
permite especificar quando essa infecdo aconteceu®13-16,

Os ensaios imunolégicos tém taxas de sensibilidade variavel ao longo do tempo, em funcdo dos dias
decorridos desde o inicio de sintomas. De uma forma geral a sensibilidade pode variar entre 65,5% (0-6
dias) até 100% (mais de 14 dias) e a especificidade entre 93,0 e 99,8%?'7. De facto, diferentes estudos
sugerem que a reatividade imunolégica confidvel e mensuravel ocorre nos 7 a 14 dias apos o inicio dos
sintomas, sem que haja evidéncia robusta de quanto tempo essa reatividade se mantém?6.18-20, Estes dados
podem levantar a questédo acerca da data de inicio de doenca, pelo que deve ser colocada a possibilidade
de o enfermeiro ter tido COVID-19 numa data diferente a relatada.

Um estudo que usou como amostra doentes com RT-PCR positiva, comparou os resultados ao longo do
tempo entre ensaio molecular e ensaio imunolégico e verificou que a sensibilidade clinica da RT-PCR tem

declinio ao longo do tempo, variando de mais de 90% nos primeiros cinco dias até aos 30% ao 21° dia,
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enquanto que no ensaio imunolégico a sensibilidade aumentou até atingir os 100% aos 21 dias®. Tendo em

conta estes dados é entdo admissivel que o resultado de RT-PCR no caso em questdo pudesse ser
negativo mesmo durante a fase sintomatica da doenca e que a reatividade 1gG tenha vindo mais tarde
revelar o contacto com o agente viral.

De referir ainda que, apesar de o tempo de exposi¢édo de colegas de trabalho e doentes ter sido curto e de
estarem a ser cumpridas as medidas de prevencdo de infegdo, ndo se podia excluir o risco de contagio
destes, o que nunca se chegou a verificar. De salientar o importante papel do Servico de Salde
Ocupacional na promog¢éo do diagnostico, no sentido de diminuir ao maximo a possibilidade de exposigédo
de colegas de trabalho e doentes.

CONCLUSAO

Este caso vem relembrar que o resultado dos testes laboratoriais, por mais sofisticados que sejam, tém de
ser sempre confrontados com o contexto clinico e as medidas a adotar devem ir ao encontro do melhor
acompanhamento clinico e a necessidade de prudéncia na gestdo desta pandemia.

Partindo deste exemplo percebe-se a necessidade de armas diagnésticas mais sensiveis e especificas.
Tendo em conta que o processo diagnostico da COVID-19 poderd ndo ter a robustez desejada e que
acarreta implicagBes num cendrio de salude publica complexo, a suspeicao clinica fundamentada deve ser o

motor essencial para a procura diagnostica e implementacao de medidas profilaticas.
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