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Resumo

Esse ensaio discute os aspectos bioldgicos relativos a pandemia Covid-19, abordando aspectos
basicos do virus e sua transmissdo, letalidade, processo infeccioso, resposta do hospedeiro,
sintomatologia clinica, manifestacdes bucais, alteragdes laboratoriais, bem comorbidades e
testes diagndsticos mais relevantes. Foram consultados artigos cientificos publicados em
periodicos nacionais e internacionais, em portugués ou inglé€s, a partir de busca as bases de dados
Medline, LILACS e Scielo, além da ferramenta de busca Pubmed, entre 2019 e 2021, focando
o0 agente infeccioso e o processo de transmissao e infecc¢ao, resposta do hospedeiro, diagndstico,
epidemiologia da infeccdo e sintomatologia. Alguns estudos relevantes de periodo anterior
relativos a outros coronavirus também foram incluidos. A busca totalizou 202 estudos e destes,
foram selecionados 45 artigos em funcdo desses critérios. Diante das caracteristicas observadas,
fica evidente que o cirurgido-dentista trabalha junto a todos os principais meios de transmissao
do virus e requer cuidados especiais de paramentagao e proceder.

Descritores: COVID-19, SARS-CoV-2, imunidade, infecgao.
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Abstract:

This essay discusses the biological aspects associated to the Covid-19 pandemic, addressing
basic aspects of the virus and its transmission, lethality, infectious process, host response,
symptoms, manifestations, laboratory changes, as well comorbidities and diagnostic tests.
Scientific articles published between 2019 and 2021 in national and international journals, in
Portuguese or English, were consulted through the search of the Medline, LILACS Scielo
databases, and the Pubmed search tool, focusing on the infectious agent and the process of
transmission and infection, host response, diagnosis, epidemiology of infection and
symptomatology. Some relevant studies from previous periods related to other coronaviruses
were also included. The search totaled 202 studies and of these, 45 papers were selected
according to the criteria. In view of the characteristics observed, it is evident that the dental
surgeon works with all the main means of transmission of the virus and requires special care to
be worn and to proceed.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, immunity, infection.

INTRODUCAO

Relacionamento do homem com os agentes virais ¢ muito antigo, provavelmente
remonta a origem do proprio Homo sapiens, existindo evidéncias de viroses acometendo
individuos na Mesopotdmia e no Egito antigos, sendo que marcas poliomielite ja foram
identificadas em mumias e imagens de seus efeitos foram gravadas em placas de calcareas e
graniticas, sendo classicas as evidéncias de variola na mimia do fara6 Ramsés V (HORNUNG,
1992). Entretanto, foi a pandemia causada pelo virus HIV que mudou o proceder clinico e os
protocolos de biosseguranca para proteger frente a agentes de dissemina¢ao hematogénica e por
fluidos corporais e a pandemia pelo SARS-CoV-2, conhecida como Covid-19, que produziu
essa transformacao para os agentes de disseminagao aerdgena e por contato. Nada mais sera da
mesma forma no uso de mascaras, respiradores faciais, protetores de face e demais itens de

paramentacdo e proceder.

Embora sempre recomendasse a utilizacdo de paramentacdo pessoal adequada e
pertinente, estimulasse a organizagdo do trabalho e cuidados de biosseguranca como forma de
prevencdo de doengas infecciosas, trazendo para vida de consultorio os mesmos cuidados
utilizados em ambiente nosocomial, o Conselho Federal de Odontologia ¢ a Agéncia de
Vigilancia Sanitdria tiveram que adaptar as antigas recomendacdes a um agente infeccioso
pandémico mais transmissivel que o virus da gripe da pandemia de 1918-1920. O mesmo
ocorreu ao longo das décadas de 1980 e 1990, com o advento da AIDS e reconhecimento do
papel das hepatites virais, modificando radicalmente todos os protocolos de biosseguranca

ligados a prevencao da transmissdo de patdgenos veiculados por liquidos organicos. Agora, a
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resposta foi mais rdpida e a Odontologia estava no centro do problema (HE et al, 2020;

GIUDICE et al., 2020; HE et al., 2020; LUCACIU et al., 2020), como sera discutido a seguir.

Entretanto, até recentemente, os cuidados relacionados com os agentes infecciosos de
transmissdo aerdégena deixavam muito a desejar, sendo o uso adequado de mascara cirurgica
frequentemente negligenciado pelos clinicos gerais e especialistas de areas ndo consideradas
como de “risco”, a despeito dos esforcos dos cursos de graduagao e entidades de classe que
sempre reiteravam a necessidade de uso adequado do arsenal de biossegurancga, uma vez que
infec¢des respiratorias, como as pneumonias, a gripe € a tuberculose sempre apresentaram

elevada gravidade e poderiam ser veiculados pelo ar ou pelo contato.

Com a chegada do século XXI, diversas infec¢des respiratorias virais, produzindo
pneumonias atipicas de rapida disseminacdo, alertavam que o panorama global poderia estar
mudando. Paralelos com a epidemia de 1918 - 1920, pelo virus da gripe (HIN1) logo foram
tracados e o panico, preconceito e sensacionalismos ocuparam o lugar que deveria ser do

conhecimento e atengao.

Com o advento da Covid-19, nome dado a pandemia associada a um coronavirus e
cujo nome advém do fato dos primeiros casos terem sido identificados em 2019, o interesse
pelo uso correto dos protocolos de biosseguranca e cuidados para com a equipe odontologica e
com os pacientes fez com o tema da prevengao viesse a ser novamente discutido com seriedade.
Entretanto, quem conhecia em pormenores a biologia da virose e do virus pouco conhecimento
tinha da rotina da Odontologia clinica. Nao raro, renomados infectologistas, microbiologistas,
pneumologistas e outros profissionais de saude davam orienta¢des para a classe odontologica
sobre como agir diante dos desafios da pandemia no exercicio diario da clinica ¢ numerosos
foram os enganos. Odontologia ¢, quase sempre, aerossol e aerossol ¢ o caminho do virus

SARS-CoV-2, o virus causador da Covid-19. Ambos andam de maos dadas.

OBJETIVOS

Abordar os principais aspectos biologicos da infec¢do pelo virus SARS-CoV-2,
reforgcando aspectos como seus mecanismos de infecgdo, disseminacdo e a importancia de

compreender o processo de diagndstico laboratorial dessa doenca infecciosa pandémica.
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MATERIAIS E METODOS

Foram selecionados artigos cientificos publicados em periddicos nacionais e
internacionais, em portugués ou inglés, a partir da consulta as bases de dados Medline, LILACS
e Scielo, além da ferramenta de busca Pubmed, dos artigos publicados entre 2019 e 2021,
incluindo-se textos que focavam o agente infeccioso, resposta do hospedeiro, diagnoéstico,
epidemiologia da infeccdo e sintomatologia. A busca totalizou 202 estudos e destes, foram

selecionados 45 artigos em fungdo desses critérios.

O VIRUS

O agente infeccioso, o virus SARS-CoV-2, ¢ um virus RNA de fita simples, sentido
positivo, o que significa que pode atuar diretamente como RNA mensageiro durante o ciclo de
replicagdo viral, com 26 a 32 Kda, demonstrando elevada similaridade génica com o com
coronavirus associado a sindrome respiratoria aguda, SARS-CoV (NAQVI et al., 2020), e com

o coronavirus ligado a sindrome respiratéria do Oriente Médio (MERS-CoV).

O virus pertence a familia Coronaviridae e a ordem Nidovirales, onde estao incluidos
4 géneros dessa familia, trés dos quais, Alfa, Beta, Teta coronavirus, infectam mamiferos, sendo
os dois primeiros de importincia para humanos (NAQVI et al.,, 2020). Caracteristica
proeminente do grupo ¢ o carater zoonoético das infecgdes e sua grande capacidade de se adaptar
a outras espécies hospedeiras (UZOIGWE, 2020; YADAV et al., 2020). Morfologicamente, o
SARS-CoV-2 ¢ um beta coronavirus de transmissao zoonoética (HE et al., 2020), com 60-140
nm de didmetro e formato grosseiramente circular ou elipsoide, mas exibindo certo

pleomorfismo, disseminando-se entre humanos através do contato direto, indireto e aerossais.

Em média, cada pessoa infectada transmite o virus para outros trés individuos, sendo
essa a taxa de infec¢do primdria, responsavel pelo crescimento exponencial de infec¢@o e seu
carater pandémico. Por ser um virus envelopado, mostra-se bastante sensivel agdo de agentes
tensoativos, como detergentes, sabdes, solventes de lipidios, como o etanol 70%, agentes
oxidantes, além de condigdes ambientais desfavoraveis e desidratantes (KAMPF et al., 2020;

NAQVI et al., 2020).

Segundo Uzoigwe (2020), em extensa revisao de literatura sobre infectividade viral, o
virus SARS-CoV-2 ¢ capaz de infectar mamiferos silvestres, como visons e civetas, além de
humanos e felinos. Suspeita-se que os pangolins asiaticos, morcegos ¢ hamsters também

possam se converter em hospedeiros, enquanto cdes seriam menos permissivos a replicacao
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viral, ao passo que aves e porcos mostrariam niveis mais elevados de resisténcia ao agente

infeccioso.

O virus apresenta quatro proteinas estruturais: proteina S, que constitui uma espicula
que atua como adesina; proteina E ou de envelope; proteina M ou de membrana e a proteina N
do nucleocapsideo viral. Cabe a proteina S o papel de se ligar aos receptores celulares ACE 2
(WAN et al.,, 2020). A proteina S, ou espicula, ¢ um heterodimero constituido de uma
subunidade S1, capaz de reconhecer esse receptor, e uma subunidade S2, capaz de levar a fusao
do envelope viral com a membrana celular. A grande quantidade dessas proteinas na superficie
do virion € o que originou a denominagao da familia, uma vez que essas adesinas adquirem a
conformagao de uma verdadeira coroa (NAQVI et al., 2020; YADAYV et al., 2020). Enquanto o
SARS-CoV, parente proximo do SARS-CoV-2, se ligava ao mesmo receptor ACE 2 e o MERS-
CoV se ligada em uma peptidase de ampla distribuicdo, DPP4 (dipeptidil peptidase 4), o SARS-
CoV-2 atua sobre ambos os complexos proteicos receptores e essa relacdo pode ajudar a
entender sua maior letalidade em idosos e outros grupos, uma vez que a proteina DPP4 parece

ser mais amplamente distribuida e abundante nesses grupos (BASSENDINE et al., 2020).

O principal receptor viral acima (receptor da ACE 2) mencionado ¢ o receptor da
enzima conversora de angiotensina 2, que esta presente na superficie de células dos alvéolos
pulmonares, células cardiacas, renais, endoteliais, intestinais, células epiteliais bucais, bem
como glandulas exdcrinas, como as glandulas salivares (NAQVI et al., 2020; WAN et al.,
2020). A expressao desse receptor em grande parte das células bucais, faz com que o virus
apresente titulacdes elevadas em saliva, convertendo a Odontologia em profissao de elevado

risco para a Covid-19.

A agdo do virus sobre esse receptor viral depende de sua atividade proteolitica sobre a
proteina S, que apresenta varios pontos de clivagem, ativando-a e permitindo que esse virus e
seus congéneres infectem uma ampla gama de células do hospedeiro, manifestando-se,
principalmente, como infec¢do respiratoria, perda de sensibilidade gustativa e sintomatologia
gastrointestinal, geralmente leves e transitorias (MILLET; WHITTAKER, 2015; WIERSINGA
et al., 2020). Essa dependéncia do processo de clivagem acaba corroborando para que o virus
se adapte a diferentes espécies hospedeiras, uma vez que cada ponto de clivagem origina

adesinas com diferentes especificidades (NAQVI et al., 2020).

O virus pode penetrar na célula ndo apenas pela fusdo do envelope com a membrana
citoplasmatica, mas também por direcionar um processo de endocitose ligado as interagdes de
superficie (NAQVI et al., 2020) e, logo ap6s a penetracao do virion, seu RNA de fita simples
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da inicio a tradug@o de grandes proteinas policistronicas, diretamente ligadas aos ribossomos
das células afetadas, que serdo submetidas a um processo de maturagdo pela acdo de proteases

responsaveis pela liberagao das proteinas estruturais do virion

Embora pronunciado, o efeito citopatico viral ndo parece ser o principal responséavel
pelas infec¢des graves e pelos milhdes de obitos ocorridos ao redor do mundo. Os principais
mecanismos citopaticos virais envolvem a formagao de sincicio celular afuncional, bem como
apoptose celular. Os quadros graves de Covid-19 geralmente estdo associados a sua capacidade
de induzir intensa destrui¢do inflamatéria dos alvéolos pulmonares e, também, vasculite
generalizada, processos intimamente dependentes de linfocitos T4 e suas citocinas (NAQVI et

al., 2020; WIERSINGA et al., 2020; YADAYV et al., 2020)

No processo de patogénese da Covid-19, ganha destaque o papel desempenhado pela
resposta inata e os receptores conhecidos como "receptores de padrdes de patdogenos", presentes
na maioria das células e capazes de induzir a liberacdo das primeiras citocinas pro-
inflamatorias, bem como direcionar a resposta imune adaptativa, ou especifica, ao agente viral
(NAQVI et al., 2020; WIERSINGA et al., 2020). Nos pacientes que desenvolveram quadros
graves, a provavel perda do equilibrio da resposta adaptativa e inata sdo a principal causa da
cascata de fenomenos inflamatorios respiratorios e vasculares que levam ao 6bito, residindo

nesse processo o efeito deletério das diferentes comorbidades.

A liberacdo dessas citocinas e quimiocinas depende do reconhecimento do RNA viral
por receptores intracelulares de padrdes de agentes patogénicos, induzindo intensa liberagao de
citocinas pro-inflamatorias, pelos diferentes tipos celulares, destacando-se a produgdo de
fatores de proliferagdo de granulécitos e células monomorfonucleadas, IL-1, IL-2, IL-6, II-8,
IL-17. Durante a infec¢ao também ocorre a redugdao da producdo de citocinas capazes de
antagonizar os elementos pro-inflamatorios, exacerbando o quadro conhecido como

“tempestade de citocinas” (NAQVI et al., 2020; WIERSINGA et al., 2020).

Tendo em vista os mecanismos de invasdo celular mobilizados pelo SARS-CoV-2, a
elevada carga viral de saliva e as caracteristicas da mucosa ocular, bucal e respiratéria, pode-se
dizer que estas constituem as principais portas de entrada do virus, também atuando na sua
disseminagdo e como reservatorio dos mesmos, de forma que a saliva e demais secregdes
merecem atencdo do ponto de vista epidemiologico (ADHIKARI et al., 2020; ZHANG et al.,
2020).

Muito se discute sobre a imunidade protetora que a infec¢ao pelo SARS-CoV-2 induz,

0 que apresenta um claro Impacto sobre a eficiéncia dos diferentes modelos de imunizantes em
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desenvolvimento ou em uso. Alguns dados evidenciam resposta imune humoral bastante
transitdria, incapaz de proteger a populagdo no longo prazo, por outro lado sabe-se que a
imunidade celular se reveste de especial importancia nesses casos (LI et al., 2020; SILVA et
al., 2021), sendo que pacientes infectados em meados do século XXI, pelo SARS-CoV, ainda
apresentam diferentes graus de imunidade a variante pandémica em circulagdo no presente (LI
et al., 2020; SU et al., 2020). Essa informacao se reveste de especial importancia quando se
observa a grande velocidade com que novas mutagdes surgem € novos virus surgem na exata
medida em que a pandemia se alastra pelo mundo em sua segunda onda de choque (LAHA et

al., 2020).

Da mesma forma, existem evidéncias solidas, tanto formais, publicadas em periddicos,
quanto informais, entre membros de equipes de satde, de relatos de casos de reinfec¢do pelo
SARS-CoV-2, condi¢do que vinha sob suspeita desde meados de 2020 (SILVA et al., 2021).
Essas evidéncias sugerem aten¢ao na euforia da midia leiga no tocante ao inicio da imunizagao
da populagdo, ao mesmo tempo em que cobra dos profissionais de saude a manuten¢ao dos

cuidados de biosseguranga.

CONVERSANDO COM A HISTORIA

As infecgdes respiratdrias severas associadas aos coronavirus ndo sao novidade, mas
desde meados do século XXI esses agentes infecciosos vém sendo continuamente avaliados
como possiveis agentes pandémicos (LAI et al., 2005), sendo que em 2003, de acordo com
dados da Organizacao Mundial da Satde, foram registrados 800 6bitos em 8000 casos ligados
ao SARS-CoV (SILVA et al., 2021), virus bastante semelhante ao que flagela o presente

panorama global.

Quase uma década depois, com uma letalidade trés vezes maior, o coronavirus ligado
a sindrome respiratoria do Oriente Médio, MERS-CoV, fez 209 o6bitos em 699 casos de
infeccdo. Se a pandemia pelo SARS-CoV-2 apresentasse a mesma letalidade da sindrome
respiratoria do Oriente Médio, observar-se-iam mais de 30 milhdes de mortos entre os 110
milhdes de infectados, ndo minimizando, obviamente, os mais de dois milhdes de obitos que a

Covid-19 produziu até o presente (mais de 2.430.000 mortos até 18/02/2021).

Embora a atual pandemia pelo SARS-CoV-2 mostre uma letalidade significativamente
menor do que as coronaviroses anteriores (LAHA et al., 2020), esse novo agente apresenta uma
transmissibilidade mais elevada, convertendo-se em alvo da mais intensa campanha de

desenvolvimento de imunizantes vista pela humanidade.
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Como o niimero de infectados a partir de cada caso confirmado por variar globalmente,
possivelmente dentro de um mesmo pais, particularmente aqueles de grandes proporcdes
territoriais € populosos como o Brasil, em fun¢do de aspectos culturais, econdmicos € sociais,
o percentual minimo de vacinados para conferir alguma prote¢do de grupo também varia
(MARTINS-FILHO et al., 2021). Assim, mesmo que esses imunizantes sejam efetivos e
estejam disponiveis para a populacdo, a cobertura vacinal ndo serd atingida nos préoximos

meses, ficando para 2022 a conclusao do processo.

Sem abordar aspectos controversos, pode-se dizer que a disseminagdo da infecgdo ¢é
uma sobreposicao do grande fluxo de pessoas e mercadorias ao redor do mundo, fruto do
proprio processo de globalizacdo a que todos estdo expostos. Esse padrao de disseminagao
aerogena e por contado pode ser acompanhado em tempo real, por meio de paginas da WEB,
podendo-se inferir o comportamento futuro da pandemia, ainda distante de um fim, com o uso
de complexas e amplas ferramentas computacionais, capazes de direcionar medidas
preventivas, detectar grupos de risco e avaliar orientagdes a populagao, como o distanciamento

social, a mais universal e poderosa estratégia preventiva (KYRYCHKO et al., 2020).

LETALIDADE

De acordo com Petrosillo et al. (2020), a letalidade da Covid-19 esta em torno de 2%
a 3% dos casos, enquanto sua transmissibilidade varia de 1,4 a 5,5 novos casos para cada
contaminado, valores ligeiramente superiores aos relatados para o virus HIN1 em sua variante
associada a gripe de 1918-1920 e significativamente mais elevada do que a variante HIN1

atualmente disseminada.

Outro aspecto relevante ¢ que a maioria dos Obitos estd ligada as comorbidades, como
obesidade, diabetes, imunocomprometimento, bem como o envelhecimento da populagdo,
atingindo até 30% dos infectados mais idosos e/ou debilitados, em alguns paises. Deve ser
ressaltado que criangas, nas mais variadas faixas de idade, podem apresentar carga viral até¢ 100
vezes mais elevada do que adultos, mesmo que nao apresentem sintomatologia clinica
significativa (HEALD-SARGENT et al., 2020) e ajuda a entender os surtos em escolas e o risco
do pleno retorno as atividades presenciais. Por outro lado, existem os relatos de casos severos
em algumas criancas, notadamente em fun¢do de problemas respiratorios ¢ de coagulagdao

sanguinea.

E possivel que o recrudescimento da letalidade do virus em pacientes idosos e

diabéticos esteja ligada a componentes celulares de superficie ou soliiveis, como a protease
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DPP4, mais abundante nesses grupos, abrindo novo caminho para tratar e prevenir

complicacdes (BASSENDINE et al., 2020).

Segundo Chhikara et al. (2020), essas caracteristicas do virus convergem para que dois

aspectos mere¢am especial atencdo para diagndstico e prevencao:

a) SARS-CoV-2 ¢ extremamente contagioso e se dissemina muito rapidamente, ndo
apenas no ambito global, mas, principalmente, no seio familiar, comunidades e em ambientes

de trabalho;

b) embora esse virus se apresente geneticamente semelhante aos demais coronavirus,
sua transmissibilidade se mostra significativamente maior e o virion pode ser encontrado em

fezes, escarro, sangue e, de grande importancia odontologica, saliva.

Pode-se acrescentar que, por se tratar de um virus envelopado, SARS-CoV-2 pode ser
facilmente eliminado pela a¢ao de agentes tensoativos, como detergentes e alcoois, o que
constitui aspecto bastante relevante na prevenc¢do de sua disseminacdo (KAMPF et al., 2020).
Da mesma forma, embora sensivel a condi¢des de desidratagcdo ambiental (SHI et al., 2020),
esse virus e seus congéneres podem manter a infectividade por horas a dias em ambientes
variados, principalmente se a temperatura ¢ a umidade ndo foram extremamente reduzidas

(SIZUN et al., 2000; WARNES et al., 2015).

SINTOMATOLOGIA E COMORBIDADES

Em fun¢do da Ampla distribuicdo dos receptores virais ACE2 e DPP4, associados a
dinamica de infecgdo viral, a sintomatologia ligada ao SARS-CoV-2 ¢ bastante varidvel, desde
mal-estar geral, febre, tosse, tosse seca, dispneia, mialgia, fadiga e, como mais recentemente se
observou, perda de apetite, alteracdo de paladar, diarreia e, com certa frequéncia, erupgodes
vésico-bolhosas na mucosa bucal em pacientes sem historico de infecgdes herpéticas recentes
(HUANG et al., 2020; CARRERAS-PRESAS et al, 2020). Segundo Casas et al. (2020),
algumas das manifestagdes cutaneas vem ganhando notoriedade, como as lesdes vesiculares na

face, lesOes semelhantes a urticaria, eritema multiforme e de parpura.

Certos pacientes desenvolvem lesdes bucais, talvez como consequéncia da elevada e
intensa distribuicdo de receptores ACE 2 nas células da mucosa bucal e como resultado da
relativa exaustdo do sistema imune adaptativo nesses individuos, muitos dos quais passam a
apresentar quadros de gengivite e periodontite necrosante e relativa imunossupressao (PATEL;

WOODLEY, 2020).
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A partir de extensa revisao de literatura com metanalise, Mao et al. (2020) observaram
que pacientes hospitalizados apresentavam com frequéncia febre (70-90%), tosse seca (60% -
86%), fadiga (38%), mialgias (15-44%), fendmenos gastrointestinais/nduseas/vomitos (15% -
39%), dor de cabeca (25%), rinorréia (7%), fraqueza geral (25%), sendo que, em 3% dos
pacientes, a anosmia (perda do olfato) e a ageusia (perda do paladar) eram os Uinicos sintomas
relatados. Entretanto, ndo se pode desconsiderar que a sintomatologia de qualquer processo
infeccioso ¢ resultado da interagdo entre componentes do agente agressor € 0s mecanismos
adaptativos e inatos de defesa do hospedeiro, culminando, geralmente, com o desenvolvimento
de uma resposta inflamatoria local ou sistémica, além de febre e outros reflexos, com tosse e

diarreia, além do aumento de secrecoes.

Em funcdo da elevada diversidade de respostas possiveis, ndo poderia deixar de
surpreender que a auséncia total de sintomatologia ¢ bastante frequente, principalmente entre
0s mais jovens. Assim, a inexisténcia de sintomatologia ndo implica na inexisténcia do processo
infeccioso: a comunidade cientifica desperta para o papel dos assintomaticos na transmissao do
SARS-CoV-2 e seu impacto nas profissdes de satde (DU et al., 2020; GUO et al., 2020;
HEALD-SARGENT et al., 2020).

Nessa mesma linha, Heald-Sargent et al. (2020) revelaram que criangas, mesmo
assintomaticas, podem apresentar viremia 100 vezes maior do que a observada entre adultos
sintomaticos, representando um importante impacto sobre o atendimento odontopediatrico

ambulatorial e sobre o retorno presencial pleno as atividades escolares.

Os achados laboratoriais ligados a essa sindrome respiratoria grave sdo bastante
inespecificos, quase sempre apontando para quadros de pneumonias agudas, com elevacao dos
niveis de proteina C reativa (> 60% dos pacientes), lactato desidrogenase (50% - 60% dos
pacientes), alanina aminotransferase (25%) e aspartato aminotransferase (33%), como a
redu¢do dos niveis de albumina sérica. A presen¢a de linfopenia na maioria dos pacientes
hospitalizados pode indicar que essa sindrome respiratoria aguda pode reduzir a resisténcia
imunologica, facilitando a ocorréncia de outras infecgdes (GUAN et al., 2020). Da mesma
forma, alguns sugerem evidéncias de formacao do coagulopatias, com prolongamento do tempo

de protrombina e leve trombocitopenia (GUAN et al., 2020)

Mesmo entre profissionais de satide propagou-se a ideia de que 0 SARS-CoV-2 produz
infec¢des graves e sequelas APENAS entre idosos, diabéticos e obesos. No entanto, diversos
fatores sdo reconhecidos como capazes de agravar esses quadros de infeccdo (HUANG et al.,
2020), destacando-se o tabagismo, a idade avangada, hipertensdo arterial, doenca
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cardiovascular grave, doenca pulmonar cronica obstrutiva e o diabetes como os principais
fatores agravantes (HUANG et al., 2020), muito comuns em uma populacdo atravessando a
transi¢ao demografica e envelhecimento progressivo. De acordo com o Centro de Controle de
Doengas e Endemias dos Estados Unidos e a Organizacdo Mundial de Saude, as principais
complicacdes da infec¢do pelo SARS-CoV-2 seriam consequéncia de falha respiratoria,
sindrome respiratéria aguda grave, injurias cardiacas, inflamagdo envolvendo estruturas
musculo-esqueléticas e sistema nervoso central, infeccdes bacterianas secundarias e
deterioragao das condigdes sist€micas existentes, quase sempre envolvendo pulmao, coragao

sistema nervoso ou diabetes.

COMENTARIOS SOBRE O DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Todas as politicas de preveng¢do da disseminacdo do agente infeccioso dependem da
triagem de novas linhagens virais e reconhecimento dos diferentes elos de sua disseminagao,
além do acompanhamento das medidas de prevencao baseadas na realizagao de testes macicos

em parcela significativa da populagao.

Essas testagens devem ser rapidas, seguras, confiaveis, e de baixo custo. Infelizmente,
praticamente todos os testes existentes esbarram em aspectos ligados a biologia viral, resposta
imune do hospedeiro, custo de sua realizacdo e/ou necessidade de pessoal qualificado para sua

realizacdo (SHARFSTEIN et al., 2020).

O método padrao, reconhecido pela Organizacdo Mundial da Satde, para deteccio da
infeccdo pelo virus SARS-CoV-2 baseia-se na transcricdo reversa do RNA viral e sua
amplificacdao por meio da reagao em cadeia da polimerase (RT-PCR). Entretanto, para que este
método dé€ os resultados esperados, o paciente deverd estar em fase ativa de replicacdo viral,
onde o agente circula nas secrecdes € esta presente nos tecidos do paciente (CARUANA et al.,

2020; SHARFSTEIN et al., 2020).

A utilizagdo de métodos baseados em acidos nucleicos para deteccdo de agentes
infecciosos depende de o teste ser realizado em periodo de infec¢do ativa, o que no caso do
SARS-CoV-2 se concentra na primeira semana de infeccdo, sendo que ¢ comum a
sintomatologia se manifestar a partir do terceiro ou quarto dia pés-transmissao, de forma que o
uso do RT-PCR nao pode ser protelado, visto que abre uma janela de apenas cinco a dez dias
para ser realizado com maior eficacia. Estima-se que a sensibilidade do teste ¢ de apenas 33%

no quarto dia ap6és o contato com o virus, 62% no primeiro dia do aparecimento da
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sintomatologia, e 80% no terceiro dia apds o aparecimento dos primeiros sinais e sintomas

(KUCIRKA et al., 2020; WANG et al., 2020).

As amostras do trato respiratdrio inferior sdo as mais adequadas ou reconhecidas para
a deteccao do agente viral, enquanto os espécimes oriundos da mucosa respiratdria superior sao
mais susceptiveis a produzir resultados falso-negativos. Em condi¢des ideais, espera-se os
seguintes resultados positivos com o RT-PCR em pacientes reconhecidamente infectados e em
fase aguda: lavado de broncoalveolar, 93%; swabs nasais, 63%; swabs fariangeanos, 32%;
escarro, 70-87%; e saliva, 70%-90% (WANG et al., 2020; WILLIAMS et al., 2020). Segundo
Takeuchi et al. (2020), a utilizagdo de saliva pode constituir vantagem, visto que produz
resultados positivos comparaveis ou até¢ mais elevados do que os proprios “swabs” de
nasofaringe, além de apresentar menor risco de exposicdo da equipe de trabalho e representar

processo mais rapido, pratico e menos traumatico para analise.

Inicialmente, no transcurso da pandemia, em fun¢do da necessidade de implementar
diagnostico laboratorial rapido para a infecgdo pelo SARS-CoV-2, optou-se pela realizagdo do
teste rapido, também conhecido como teste caseiro, que independentemente do fabricante e do
processo imunoldgico envolvido, resultava em parcela elevada de casos falso-negativos e falso-
positivos, reduzindo significativamente o valor epidemiolédgico e diagndstico do procedimento
(YADAV et al., 2020). Esses testes “rapidos” sdo do tipo imunocromatograficos e a efetividade
dos diferentes kits em utilizagdo ¢ bastante heterogénea (ONG et al., 2020), sendo mais eficazes
em pacientes apresentando sintomatologia por mais de uma semana, o que reduz sua utilidade
de triagem e rastreamento, ja& que o individuo passa diversos dias transmitindo o agente

infeccioso entre o periodo assintomatico e a fase aguda.

Os métodos diagnosticos laboratoriais mais comuns se baseiam na detec¢ao da
resposta imunoldgica do hospedeiro ao virus, como o ELISA, a qual pode ser observada no
sangue a partir do quarto dia de infec¢do na maioria das pessoas. Como todos os métodos, esses
também tém suas limitagdes, uma vez que dependem da produgdo de anticorpos contra os
antigenos virais, o que pode gerar resultados falso-negativos, no caso de pacientes infectados
mas ndo reagentes, ou falso positivos, quando alguns anticorpos apresentarem rea¢ao cruzada.
Essa tltima condi¢ao ndo ¢ comum em fung¢ao do uso de anticorpos com grande especificidade

frente aos antigenos virais.

Todos os principais testes sorologicos apresentam elevada especificidade e sdo
direcionados para a deteccdo de anticorpos, geralmente IgG ou IgM, voltados para dois
antigenos virais, a proteina N do capsideo viral e a proteina S, em particular sua subunidade S1,
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presente no envoltério (CARUANA et al., 2020). Como essas proteinas elicitam respostas
potentes do hospedeiro, mas que se mantém por tempo varidvel, tornou-se recomendavel a
realizagdo de duas testagens, voltadas para antigenos diferentes. A resposta primaria do
hospedeiro se manifesta por meio de IgM, mas no caso da Covid-19, a producao de IgG ¢ rapida

e praticamente simultanea (CARUANA et al., 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

A pandemia Covid-19 ocorreu em func¢do da grande circulagdo de pessoas e
mercadorias ao redor do mundo, estando ligada a agente infeccioso altamente transmissivel
pelo contato, aerossois e pelo ar, em condi¢des que levaram a milhdes de mortes entre mais de

cem milhGes de infectados.

Em fun¢do da natureza do virus, sua eliminagdo de superficies, embora simples,
esbarra nas inumeras fontes de infeccdao, ao passo que os testes diagnosticos laboratoriais

patinam nas proprias limitagdes da resposta dos hospedeiros e ciclo de replicacdo viral.

Da mesma forma, as inimeras comorbidades agravantes, como idade avangada,
diabetes ¢ obesidade, exacerbam a letalidade do virus e conduziram a uma falsa sensagao de
seguranga para aqueles que ndo as possuem. Simultaneamente, surgem os primeiros estudos de
casos mostrando a possibilidade de reinfec¢ao e disseminagao de numerosas variedades na
medida em que o SARS-CoV-2 percorre as diferentes rotas comerciais e se dissemina, fazendo
do distanciamento social consciente a mais eficaz estratégia de prevencdo, uma vez que as
vacinas imunizantes ja disponiveis para uso ainda demorarao meses ou anos para atingir o nivel

de cobertura adequado.
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