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Resumo

Objetivo: realizar uma explanacido com o propdsito de descrever as principais tecnologias para
diagnosticos de COVID-19. Método: Este presente artigo tem como carater exploratorio e
descritivo, realizando uma abordagem qualitativa e quantitativa, utilizados os bancos de dados
SciELO, Pubmed e Google Académico para a investigacdo de artigos condizentes com a
tematica proposta. Utilizando palavras-chave: Pandemia, COVID-19, Diagndstico e Métodos,
as estratégias de busca estabelecidas basearam-se em suas combinagdes na lingua portuguesa e
utilizando o operador booleano AND. Como critérios de inclusdo foram selecionados os
trabalhos encontrados nos idiomas portugués e inglés, presentes em repositérios de entidades
publicas e privadas, coletando artigos dos anos de janeiro de 2020 até junho de 2021, excluido
assim, trabalhos que estejam em outro idioma que nao se encaixe no critério. Resultados: Os
principais  testes  sorologicos  sao  Imunocromatografia, = Quimioluminescéncia,
Eletroquimioluminescéncia e ELISA, sdo indicados para um diagnéstico tardio, uma vez que,
sua acuracia pode aumentar a partir do 7° dia de infecgao, os testes moleculares sio RT-LAMP
e 0 RT-PCR, a vantagem desses ¢ que podem ser realizados na fase inicial da infec¢ao do virus,
possuem quase o mesmo custo ¢ duragdo para o diagndstico final, apesar de que este ultimo
apresenta uma especificidade e sensibilidade superior ao anterior. Consideracdes Finais: A
apesar de metodologias promissoras e a acuracia de cada testes depender do fabricante, a RT-
PCR ainda ¢ o teste mais indicado para diagnoéstico definitivo da COVID-19, testes esse padrao
ouro.

Palavras-chave: COVID-19; Coronavirus; Diagnostico; Soroldgico; Molecular;
Area Temaitica: Inovagdes e Tecnologias no Enfrentamento a COVID-19.

Modalidade: Trabalho completo
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1 INTRODUCAO

Em 2019 na cidade de Wuhan, China, foi observado um surto de pneumonia sem causa
definida, desenvolvendo sintomas sugestivos de Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SARS),
com alto poder infeccioso e uma elevada taxa de mortalidade. Em 10 de janeiro de 2020, o virus
Sars-Cov-2 foi isolado e identificado como o novo coronavirus, salientando a padronizacao de
testes em prol de aprimorar o diagndstico de COVID-19 (OMS, 2020).

O Sars-Cov-2, € um virus icosaédrico envelopado, possuindo glicoproteinas formando
estruturas semelhantes a uma coroa, além disso, possui genoma de RNA fita simples, com o
sequenciamento do material genético viral possibilitou o emprego de testes moleculares, como
o RT-PCR, mediante o desenvolvimento de sondas especificas que anelam em regides
gendmicas, tais como, o gene spike e posteriormente RdRpgene e Sarbecovirus COVID-19
(MOHAMADIAN et al., 2021).

Além dos testes moleculares, os testes soroldgicos sdo importantes no periodo da janela
imunolégica, possuindo o objetivo de identificar os marcadores imunoldgicos (antigenos e
anticorpos). Os ensaios comumente utilizados trata-se de imunocromatografia de fluxo lateral
(tandard Q COVID-19 Ag), ELISA, imunofluorescéncia (IF) e Western Blot (WB). Os ensaios
sorologicos, consistem na deteccdo das proteinas S e N, sendo especifico. Além disso, os
ensaios soroldgicos possibilitam a detec¢do dos anticorpos Anti-Sars-Cov-2 IgG e IgM
mediante o processo infeccioso (SIDIQ et al., 2020).

E de suma importincia que a comunidade cientifica e a sociedade em geral saibam as
abordagens de diagnosticos para a determinagdo do agente causador do quadro em razio.
Compreende-se que quanto mais precoce for o diagndstico, melhores condigdes o médico tera
para orientar os cuidados com o paciente bem como para instituir medidas de isolamento que
visam o controle da disseminagao viral.

Sendo assim, ainda existem outras metodologias para diagnodstico da COVID-19, além
das ja citadas. Por tanto, este trabalho tem como objetivo descrever as principais tecnologias
para diagnosticos de COVID-19 encontradas na literatura, informando sobre a acuracia, custo,

tempo para a realizacao dos testes e as diferentes abordagens de cada método.

2 METODO

Este presente artigo tem como cardter exploratorio e descritivo, realizando uma

abordagem qualitativa e quantitativa, com o proposito de descrever as principais tecnologias
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para fins de diagndstico de covid-19. Foram utilizados os bancos de dados SciELO, Pubmed e
Google Académico para a investigacao de artigos condizentes com a tematica proposta. As
palavras-chave de escolha foram: Pandemia, COVID-19, Diagnostico e Métodos, as estratégias
de busca estabelecidas basearam-se em suas combinagdes na lingua portuguesa e utilizando o
operador booleano AND.

Como critérios de inclusdo foram selecionados os trabalhos encontrados nos idiomas
portugués e inglés, presentes em repositorios de entidades publicas e privadas, coletando artigos
dos anos de janeiro de 2020 até junho de 2021, excluido assim, trabalhos que estejam em outro

idioma que ndo se encaixe no critério.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram levantados 15 artigos que se encaixavam nos critérios delimitados para a inclusao
do trabalho, servindo como base para a fundamentacdo do mesmo. 4 artigos selecionados foram
utilizados para a estruturagdo da tabela, e 12 serviram como base teorica e para a discursdao do
trabalho.

Atualmente existem dois métodos para diagnostico de covid-19, sendo eles, sorologicos
e moleculares (FRANGOSO, 2020; RIBEIRO et al., 2020). Os testes sorologicos detectam no
sangue a presenca de anticorpos da classe IgM e IgA ou IgG contra proteinas do virus SARS-
CoV-2 (SBAC, 2020). Os testes moleculares sdo baseados na amplificacdo do material genético
(RNA) do virus (XU et al., 2020). Segundo os achados da literatura, os principais testes para
diagnosticos de covid-19 sdo:

Testes laboratoriais remotos (TLR): sdo testes imunocromatografia, ou “testes
rapidos”, possui uma membrana de nitrocelulose com antigenos especificos, sdo testes
qualitativos dos anticorpos IgM e IgG de amostras de sangue total, soro ou plasma, tem uma
deteccao rapida, por volta de 15 a 30 minutos, essa agilidade ajuda na triagem de pacientes
(MAGNO et al., 2020; CELER BIOTECNOLOGIA, 2021).

Porém, os ensaios imunocromatograficos podem nao quantificar e pode haver também,
falsos positivos por reacao cruzada de uma outra doenca (CHOE et al., 2020). O Ministério da
Saade (2020), evidencia uma taxa de erro para diagndsticos negativos de 75%.

Testes sorologicos automatizados: os testes ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent

Assay), Eletroquimioluminescéncia e Quimioluminescéncia sdo realizados em equipamentos
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analiticos que quantificam os anticorpos IgM e IgG de amostras de sangue total, soro ou plasma
(VIEIRA et al., 2020).

O teste ELISA ¢ especifico para anticorpos neutralizantes, que fazem a inibi¢ao da acao
do virus no organismo, esses anticorpos estdo presentes apos infeccdo natural ou vacinacgao,
indicado este teste ¢ indicado no 14° dia ap6s ter entrado em contato com o virus (DASA, 2021).

O teste de Eletroquimioluminescéncia quantifica os anticorpos totais € o de
Quimioluminescéncia discrimina anticorpos das classes IgG ou IgM, e assim como o ELISA ¢
indicado realizar o teste somente apds o 14° dia do relato do primeiro sintoma (DASA, 2021;
MAGNO et al., 2020).

Testes moleculares: A técnica denominada “Amplificacdo isotérmica mediada por
loop” (LAMP), ¢ uma técnica promissora no diagndstico do Sars-Cov-2, sendo de baixo custo,
especifica e altamente sensivel, a coleta para o teste ¢ feita com swab de nasofaringe (DASA,
2021). O teste consiste no deslocamento da fita de RNA alvo mediada pelo reconhecimento de
primers; a reacdo produz em média de 9 a 10 ciclos possibilitando a visualizagdo da
amplificacdao nos primeiros ciclos (HUANG et al., 2020).

O RT-LAMP apesar de ser um teste possui rapidez no diagnostico e ter uma
sensibilidade e especificidade alta, ainda assim, sua sensibilidade ¢ inferior quando comparada
ao RT-PCR por volta de 76% a 97%, porém, ¢ um teste com resultado bem rapido (DASA,
2021).

O RT-PCR também faz a identificacio do RNA do virus, por meio de amostras de
nasofaringe e de saliva, podendo até mesmo verificar a possibilidade de transmissdo em
individuos pré-sintomaticos e assintomaticos, sua principal diferenca da RT-LAMP ¢ que,
enquanto este, usa um ambiente isotérmico, a RT-PCR tem diferentes mudancas de temperatura
(HUANG et al., 2020), além de ser considerado um teste diagndstico padrao ouro até o
momento (SBAC, 2020; MOHAMADIAN et al., 2021). O teste pela saliva ainda é o menos
sensivel, com um percentual de 78%, do que o de nasofaringe que possui a sensibilidade de

84%-92%, nos 7 primeiros dias de sintomas (DASA, 2021).

Tabela 1: metodologias usadas nos testes diagnosticos de COVID-19.

METODOLOGIA TIPO DE ACURACIA CUSTO | REALIZACAO
TESTE DO TESTE
Eletroquimioluminescéncia | Soroldgico | Pode chegar até 95% $ apos o 14° dia
de sensibilidade e de sintomas
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100% de
especificidade
Imunocromatografia Sorolégico IgM: $ apos o 7° dia de
Especificidade: 96,0% sintomas

-99,57%
Sensibilidade: 78% -
90%

IgG:
Especificidade: 98%
-99,57%
Sensibilidade: 84,3%
->99,9%

Quimioluminescéncia Sorolégico IgM: $ apos o 14° dia
Especificidade: de sintomas
97,50%
Sensibilidade: 78,65%
IgG:
Especificidade:
97,33%
Sensibilidade: 91,21%

ELISA Soroldgico IgM: $88 apos o 14° dia
Especificidade: 99% - de sintomas
99,87%
Sensibilidade: 66% -
100%

IgG:
Especificidade: 92,5%
-99,87%
Sensibilidade: 58% -
100%

RT-LAMP Molecular Sensibilidade e £33 entre 0 3° até 7°
especificidade: dia de sintomas
76% - 97%
RT-PCR Molecular IGM: $$/9$$$ | entre o 3° até 7°
Especificidade: dia de sintomas
99,2% - 100%
Sensibilidade 86,43%

- 100%

IGG:
Especificidade:
99,5% - 100%

Sensibilidade 86,43%

-100%

Fonte: Autores, 2021.

Na tabela acima, pode-se perceber que existem 4 principais testes utilizados para o
diagnoéstico de COVID-19 por meio da sorologia, e 2 principais testes de abordagem molecular,

os testes moleculares sdo indicados para serem realizados até o 7° dia de sintoma,
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posteriormente, sdo indicados realizar os testes sorologicos, o teste de Imunocromatografia ou
“teste rapido” ¢ o teste que tem sido adotado pela maioria das secretarias de saude do Brasil,
por conta do custo, facilidade e rapidez no diagnostico, a problematica dessa técnica € que
podem haver omissao de sintomas ou até mesmo o paciente relatar que ja esta sentindo sintomas
ha dias, e isso pode resultar em um falso negativo, o que permitiria o paciente ainda transmitir
0 virus para mais pessoas, sem obedecer a quarentena de forma adequada.

Ja os testes de Quimioluminescéncia, Eletroquimioluminescéncia e ELISA, sdo testes
tardios, que quantificam a presenca de anticorpos ja adquiridos contra o virus, apds o periodo
de infecgdo, onde este ultimo, ¢ considerado o mais caro entre os soroldgicos, € ambos possuem
um percentual bom de especificidade e sensibilidade.

A vantagem dos testes moleculares ¢ que podem ser realizados na fase inicial da
infeccdo do virus, quando a carga viral ainda esta baixa, o RT-LAMP e o RT-PCR possuem
quase 0 mesmo custo e duracdo para o diagndstico final, apesar de que este ultimo apresenta
uma especificidade e sensibilidade superior ao anterior. Esses testes ainda permitem uma maior
precisao no diagnostico, evitando os “falsos negativos”, o que seria ideal para fazer o rastreio

de contaminagdo e que o virus se espalhe mais rapido.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Os testes sorologicos sdo indicados para um diagndstico tardio, uma vez que, sua
acurdcia pode aumentar apds o 7° dia de infeccdo, devido aos seus marcadores serem
sintetizados tardiamente, podendo ser um teste de confirmacao da imunocromatografia, ja que,
este ¢ o teste que apresenta um maior percentual de erro. Quanto aos testes moleculares, sao
indicados nos primeiros dias de infec¢do, visto que a carga viral ainda se encontra baixa.

A técnica RT-LAMP se mostra bastante promissora, com sua rapidez, alta sensibilidade
e especificidade e ainda tem uma taxa de 95% de concordancia com a RT-PCR, A detec¢do de
SARS-CoV-2 por meio da coleta em swab (RT-PCR) tem a sensibilidade e especificidade maior
do que quando coletado em saliva, e utilizar a versao POCT (Point Of Care Testing), traz a
possibilidade de diminuir o tempo do resultado, em contrapartida ha aumento de custo.

Os testes possuem suas limitagdes que estdo relacionadas com a janela de detec¢do do
Sars-Cov-2, haja vista que, se o teste ndo for realizado dentro do periodo de deteccdo de cada
marcador, sua sensibilidade ¢ diminuida aumentando o risco de um “falso negativo”. A
deteccdo do RNA viral ¢ recomendada entre o 3° até 7° dia de sintomas, pois, ja possui carga

viral significativa para a amplificacdo do material genético, elevando a sensibilidade do teste.
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Portanto, apesar de metodologias promissoras e a acuracia de cada testes depender dos
kits diagnosticos e do fabricante, a RT-PCR ainda ¢ o teste mais indicado para diagnostico

definitivo da COVID-19, sendo considerado como padrao ouro.
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