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RESUMO

COVID-19éonome atribuido, pela Organizacao Mundial da Saude, a doenca provocada pelo novo coronavirus SARS-
-Cov-2, que pode causar infecao respiratoria grave como a pneumonia, tendo sido declarada como pandemiaa 11 de
marco de 2020. O conhecimento acerca dos seus testes diagnosticos ainda esta em clara evolucao, bem como a sua
correta interpretacao.

Apresentamos o caso clinico de um homem, de 67 anos, com histoéria prévia de hipertensao arterial e glaucoma. Evi-
déncia de quadro clinico arrastado de febre, astenia e mialgias. Tomografia computorizada do térax com infiltrados
periféricos sugestivos de pneumonia atipica. Iniciou terapéutica protocolada com hidroxicloroquina e azitromicina,
por elevada suspeicao para COVID-19, apesar de so a terceira pesquisa de SARS-CoV-2 no exsudado faringeo, ter
sido positiva.

PALAVRAS-CHAVE: COVID-19; Exsudados e Transudatos; Infecoes por Coronavirus/diagnostico; Reacao em Ca-
deia da Polimerase Via Transcriptase Reversa
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CASOS CLINICOS

ABSTRACT

COVID-19 is the name attributed by the World Health Organization to the disease caused by the new coronavirus SARS-
-CoV-2, which can cause severe acute respiratory syndrome, such as pneumonia. It was declared a pandemic on 11 March
2020. The knowledge about the diagnostic tests is still evolving, as well as its correct interpretation.

We present a case of a 6 7-year-old male with history of hypertension and glaucoma. He had long lasting clinic of fever, asthe-
nia and myalgia. Computed tomography scan of the chest showed peripheral infiltrates suggestive of atypical pneumonia. He
started therapy with hydroxychloroquine and azithromycin, due to high suspicion for COVID-19 disease, despite the fact that
only the third SARS-CoV-2 test in the pharyngeal exudate was positive.

KEYWORDS: Coronavirus Infections/diagnosis; COVID-19; Exudates and Transudates; Reverse Transcriptase Polymerase

Chain Reaction

INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, foi identificado na China, no-
meadamente na provincia de Hubei, um surto pelo novo
coronavirus SARS-CoV-2. Desde entao, varios milhoes
de casos surgiram por todo o Mundo. A precocidade do
diagndstico, isolamento e tratamento destes doentes é
essencial parareduzir a transmissao humana, nomeada-
mente entre os contactos préximos e os profissionais
de saude, prevenindo a sua disseminacdo explosiva.
Seguindo as recomendacoes para o diagndstico e tra-
tamento da pneumonia causada pelo novo coronavirus
SARS-CoV-2, e de acordo com a prética clinica adquiria
na provincia de Hubei, a analise por RT-PCR (reverse
transcriptase polymerase chain reaction) das secrecoes
respiratorias foi a usada para detetar o virus. Contudo,
alguns investigadores e médicos argumentaram que a
imagiologia pulmonar por tomografia computorizada,
serviu para identificar varios casos com infiltrados pul-
monares multiplos, bilaterais, periféricos e em vidro
despolido, em doentes com resultados por RT-PCR ne-
gativos.!

Pelo Mundo inteiro verificou-se uma necessidade cres-
cente emrealizar testes diagnosticos paraa COVID-19,
com um encorajamento da Organizacdo Mundial da
Salide em “testar, testar, testar”.

A identificacdo do genoma completo do virus, preco-
cemente na epidemia, facilitou o desenvolvimento de
testes para detetar o seu RNA. Multiplos ensaios com
diferentes alvos genéticos foram desenvolvidos, usando
a RT-PCR. Estes testes utilizam normalmente amostras
obtidas do trato respiratério, através de zaragatoas
nasofaringeas. A testagem para a COVID-19, permite,
para além da identificacdo dos individuos infetados e
rastreamento dos seus contactos préximos, apurar as
taxas de infecao regionais e nacionais, de forma a orien-
tar as intervencdes da Saude publica. Contudo, perma-
necem varias questdes de como aplicar corretamente

o resultado destes testes, de modo a tomar as decisoes
mais adequadas para os doentes e populacdo.?

Com este caso clinico pretendemos chamar a atencao
para a probleméatica do diagndstico e orientacao clinica
desta nova identidade COVID-19, que de forma expo-
nencial e extremamente rapida invadiu a nossa pratica
clinica diaria.

CASO CLINICO

Doente do sexo masculino, 67 anos de idade, com histo-
ria prévia de hipertensao arterial essencial e glaucoma,
medicado em ambulatorio com olmesartan/hidroclo-
rotiazida e timolol/dorzolamida. Descreve quadro com
dez dias de evolucdo caracterizado por febre, astenia e
mialgias, tendo ja efetuado ciclo de antibioterapia com
azitromicina, por alegada pneumonia da comunidade.
Recorreu ao Atendimento Permanente do Hospital
CUF Torres Vedras, a 27/03/2020 por manutencao do
quadro. Salientava-se, gasimetria bem ventilada e oxi-
genada, analiticamente com linfopénia de 1210/mm?,
PCR 8,3 mg/dL, LDH 404 U/L, AST 90 U/Le ALT 73 U/L.
Pesquisa de SARS-CoV-2 inconclusivo no exsudado fa-
ringeo. Radiologicamente infiltrados subpleurais bilate-
rais. Reavaliado a 29/03/2020, apresentando hipoxémia
discreta de 74 mmHg. Analises sobreponiveis com d-di-
meros de 759,61 ng/mL. Pesquisa de SARS-CoV-2 ne-
gativo no exsudado faringeo. Tomografia computorizada
do torax com areas de densificacao em vidro despolido,
com envolvimento bilateral e distribuicao preferencial-
mente periférica, enquadraveis num contexto de pro-
cesso inflamatorio/pneumonia atipica (Fig.s 1 e 2). Dada
a elevada suspeicao de pneumonia por SARS-CoV-2, foi
transferido para o Hospital CUF Infante Santo. Iniciou
protocolo terapéutico com hidroxicloroquina (400 mg
bid no primeiro dia e posteriormente 200 mg bid) duran-
te 7 dias e azitromicina (500 mg no primeiro dia e poste-
riormente 250 mg/dia) durante 5 dias. Repetiu pesquisa
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de SARS-CoV-2 no exsudado faringeo, a 31/03/2020
que se revelou positivo. Evolugao favoravel, do ponto de
vista clinico, com apirexia mantida, e analitico, tendo alta
clinica ao sétimo dia de internamento.

DISCUSSAO

O teste mais frequentemente usado e confidvel para o
diagndéstico da COVID-19 tem sido a RT-PCR, realizado
apds colheita do exsudado nasofaringeo, orofaringeo,
ou mais recentemente de saliva. Na maioria dos doen-
tes sintomaticos, o RNA viral nasofaringeo é detetavel
desde o primeiro dia dos sintomas, mas o seu pico surge
a partir da primeira semana. No entanto, uma PCR “po-
sitiva” reflete apenas a detecdo do RNAviral e ndoindica
necessariamente a presenca de virus vidveis, podendo o
teste manter-se positivo mesmo apds a sexta semana
pos-diagnostico. Foram ainda relatados casos positivos
apos 2 testes negativos consecutivos, realizados com 24
horas de intervalo. Nao esta claro se € um erro do teste,
reinfecao ou reativacao. Num estudo com 205 doentes
com infecdo confirmada, a positividade da RT-PCR foi
maior em amostras de lavado broncoalveolar (93%), se-
guidas de secrecoes bronquicas (72%), esfregaco nasal
(63%) e esfregaco faringeo (32%). Os falsos negativos
ocorreram principalmente devido a anélise precoce em
relacdo com o inicio da doenca e também por incorreta
colheita de amostra, principalmente nas zaragatoas na-
sofaringeas. Os falsos positivos podem ocorrer, ocasio-
nalmente, devido a erros técnicos, como a contaminacao
doreagente.®

Para além do tipo de amostra, a precisdo do teste varia
em funcdo do estadio da doenca, grau de replicacdo e de
eliminacdo do virus.2 E ainda mais sensivel nos doentes
com sintomatologia sugestiva de sindrome gripal, no-
meadamente nos que apresentam febre.*

Recomenda-se que o diagndstico microbioldgico seja
efetuado por PCR em tempo real nas amostras do trato
respiratorio superior (exsudado da nasofaringe e orofa-
ringe, colhidos com zaragatoa), sempre que possivel as-
sociada a amostra do trato respiratorio inferior (secre-
coes bronquicas colhidas por aspirado endotraqueal).*

Estimativas atuais, apds varias revisoes sistematicas,
apontam aproximadamente uma sensibilidade de 70% e
uma especificidade de 95% para a RT-PCR. Neste con-
texto, um teste positivo tem maior peso do que um teste
negativo, devido a sua alta especificidade. Um Unico tes-
te negativo ndo deve ser usado como regra em doentes
com sintomas sugestivos.? Nos doentes com suspeita de
COVID-192 e uma PCR inicial negativa, a repeticdo da
RT-PCR revelou-se positiva em 23% dos casos. Nestas
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situacoes, sempre que possivel, deve ser efetuada uma
tomografia toracica.* O padrdo mais comum (76,4%) na
tomografia tordcica é a presenca de opacidades em vi-
dro despolido e infiltrados bilaterais.”

A infecdo por SARS-CoV-2 também pode ser deteta-
da indiretamente, medindo a resposta imunoldgica do
hospedeiro. O diagndstico seroldgico é especialmente
importante nos casos leves a moderados com apresen-
tacao tardia, para além das duas primeiras semanas do
infciodadoenca. Pode ainda ter relevancianacompreen-
sdo da disseminacdo da COVID-19 numa comunidade.
O marcador seroldgico mais sensivel e mais precoce sao
0s anticorpos totais, cujos niveis comecam a aumentar
a partir da segunda semana do inicio dos sintomas. Os
testes aos anticorpos I1gM e IgG por ELISA (enzyme-lin-
ked immunosorbent assay) tém mais de 95% de especifici-
dade para o diagnostico da COVID-19. A utilizacdo con-
junta da RT-PCR inicialmente, com os testes seroldgicos

FIGURAS 1 e 2. Tomografia computorizada do térax, mostrando
areas de densificacdo em vidro despolido com envolvimento bila-
teral e distribuicao preferencialmente periférica.



duas semanas depois, pode aumentar a precisdo do
diagnostico.® Apesar do enorme esforco para estudar as
respostas imunoldgicas da COVID-19, até a data, ainda
ndo ha dados definitivos acerca da duracdo da presen-
ca dos anticorpos apds infecdes assintomaticas, leves e
graves. Sublinha-se o perigo do uso destes testes para a
avaliacdo do risco individual, mas destaca-se o seu po-
tencial em termos epidemioldgicos.

Os testes rapidos utilizam um sistema qualitativo de
detecdo de 1gG/IgM. Quando comparados com o teste
RT-PCR (gold standard) apresentam baixa sensibilidade.
Neste contexto, sdo pouco Uteis enquanto método de
rastreio da comunidade tendo em conta o elevado nu-
mero de falsos negativos.”

CONCLUSAO

Este caso pretende ilustrar a complexidade do diagnds-
tico da COVID-19. Uma nova entidade que mantém
a comunidade cientifica cheia de duvidas e com muito
poucas certezas. Diariamente vdo surgindo novos estu-
dos que mostram isso mesmo.

E a problemaética vai para a além do diagndstico, pas-
sando pela terapéutica de suporte, que tem levado a
suspensao progressiva da hidroxicloroquina em varios
paises por questoes de seguranca, até a duracao de imu-
nidade dos individuos assintomaticos e sintomaticos, in-
fetados pelo SARS-CoV-2, entre muitas outras.

O caminho releva-se longo e tortuoso, mas decerto
sairemos dele mais enriquecidos em termos pessoais e
profissionais, podendo contribuir para a histéria da hu-
manidade.
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