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Resumo

Objetivo: Analisar as notificagdes de sindrome gripal segundo o intervalo de tempo
decorrido entre inicio dos sintomas e realizacdo do exame para COVID-19. Métodos:
Estudo transversal, utilizando registros de casos de sindrome gripal contendo resultados
de testes diagnosticos da COVID-19 nas capitais brasileiras e no Distrito Federal, no
sistema e-SUS Notifica, entre 1°/mar¢o/2020 e 18/agosto/2020. Comparou-se o intervalo
de tempo entre inicio dos sintomas e realizacao do exame (teste ANOVA), classificando-
o segundo a adequacgdo/oportunidade do exame. Resultados: Entre 1.942.514
notificagdes, o tempo médio entre inicio dos sintomas e execucao dos testes foi de 10,2
dias (£17,1). Entre testados, predominou o sexo feminino (55,1%), idade de 20-39 anos

(43,8%) e regido Sudeste (43,0%). O teste ELISA IgM foi realizado em tempo adequado
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para 58,8%; e o teste rapido-antigeno, em tempo inadequado para 68,0%. Conclusao:
Observou-se inadequagdo entre inicio dos sintomas e realizagao dos testes para COVID-
19 nas regides brasileiras.

Palavras-chave: Infec¢des por Coronavirus; Testes Laboratoriais; Testes Soroldgicos;

Vigilancia em Saude Publica; Estudos Transversais.

Abstract

Objective: To analyze notifications of flu-like syndrome according to the time interval
between onset of symptoms and testing for COVID-19. Methods: This was a cross-
sectional study using records of flu-like syndrome cases containing results of COVID-19
diagnostic tests in the Brazilian state capitals and Federal District, held on the e-SUS
Notifica system, from March 1, 2020 to August 18, 2020. The time interval between
symptom onset and testing was compared using the ANOVA test, classifying it according
to test adequacy/timeliness. Results: Taking 1,942,514 notifications, average time
between symptom onset and testing was 10.2 days (£17.1). Among those tested, females
(55.1%), people aged 20-39 years (43.8%), and the Southeast region of Brazil (43.0%)
predominated. 58.8% of IgM ELISA tests were performed at an adequate time while
68.0% of rapid antigen tests were not performed at an adequate time. Conclusion:
Inadequacy was found between symptom onset and time taken to test for COVID-19 in
the Brazilian regions.

Keywords: Coronavirus Infections; Laboratory Test; Serologic Tests; Public Health

Surveillance; Cross-Sectional Studies.

Introducao

A COVID-19, doenga respiratéria causada pelo novo coronavirus, SARS-CoV-2 (Severe
Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2), foi declarada pandemia pela Organizacao
Mundial da Saude (OMS) no inicio de margo de 2020.!

Devido a alta infectividade, poucos meses apds a descoberta do virus, o numero de casos

confirmados da doen¢a no mundo atingiu um total de 23.721.008, com 814.852 mortes
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até¢ 30 de agosto de 2020. Nesta mesma data, os Estados Unidos lideravam o ranking
mundial, tanto de casos confirmados, 5.755.002, como de Obitos, 177.773, e o Brasil
ocupava a 2% posicao no total de casos, 3.622.861, e a 2 posi¢ao no total de obitos, com
115.309 vitimas fatais.?

A descoberta da doenga e sua alta transmissibilidade tornou-se um grande desafio para os
diversos sistemas de saude. A comunidade cientifica voltou seus esforgos a busca de
solugdes e estratégias para conter a disseminagao do virus, destacando-se a realizagao de
testes diagnosticos e detecgdo rapida, visando identificar as pessoas infectadas e
direciona-las ao isolamento, e assim quebrar a cadeia de transmissao da doenga.

Os testes de diagnostico para a COVID-19, entretanto, continuam em constante evolugao.
A reacdo em cadeia da polimerase com transcri¢ao reversa (RT-PCR) foi considerada
método-padrao de referéncia para confirmacao da infecgdo, pois detecta o acido nucleico
do virus SARS-CoV-2 no escarro, esfregacos de garganta e secrecdes das amostras do
trato respiratorio inferior nos primeiros sete dias de infecg¢do.® Os ensaios
imunoenzimaticos e os imunocromatograficos, por sua vez, detectam a infec¢do de forma
indireta, medindo a resposta imune do hospedeiro a infec¢do.*

A amostra deve ser obtida, em geral, a partir do oitavo dia do inicio de sintomas,
garantindo o tempo necessario para o sistema imunoldgico produzir anticorpos em
quantidade suficiente para deteccdo. Porém, ¢ necessario seguir a indicagdo, o uso ¢ a
interpretagdo adequada dos testes, para garantir maior confiabilidade dos resultados e
evitar o desperdicio de materiais € 0 aumento nos gastos com o procedimento.’ Nio
obstante, ha divergéncia na literatura sobre o momento adequado entre o inicio dos
sintomas da doenca ¢ a realizacdo de testes diagnosticos para COVID-19.

Face a essas consideracdes, os achados deste estudo podem fornecer subsidios para a
execucdo dos testes nos servicos de saude nos tempos recomendados, favorecendo a
obten¢ao de resultados mais fidedignos, além do aprimoramento das agdes de vigilancia
em saude para detecgao e controle da COVID-19, reduzindo o niimero de casos novos da
doenca ¢ os custos associados.

O estudo teve como objetivo analisar as notificagdes de sindrome gripal segundo o
intervalo de tempo decorrido entre o inicio dos sintomas e a realizacdo do exame para

COVID-19.
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Métodos

Estudo transversal, realizado com base nos registros de testes utilizados para diagnostico
da COVID-19 em todas as capitais dos estados e no Distrito Federal (DF) do Brasil.

Em mar¢o de 2020, desde quando a disseminagdo da COVID-19 avangou no Brasil, o
pais iniciou operagdes logisticas para provimento de insumos e pessoal qualificado a
realizar testes diagndsticos da doenga e, a partir do mapeamento dos resultados,
implementar a¢des de resposta.® Naquele contexto, a rede laboratorial apresentava
diversidade quanto ao tempo e tipo de teste aplicado, conforme sua disponibilidade para
os estados brasileiros, tanto na Saude Publica como na Saude Suplementar.

Segundo o painel de testes diagnosticos disponibilizados no sitio eletronico do Ministério
da Satde, foram realizados no pais 15.150.356 exames, dos quais 7.132.276 (47,1%) RT-
PCR ¢ 8.018.080 (52,9%) testes rapidos, perfazendo um gasto de R$384.331.533,78 para
os cofres publicos.” Cabe ressaltar a obrigatoriedade da notificagio no Ministério da
Satde de todos os resultados de testes diagnostico para deteccdo da COVID-19,
realizados por laboratorios da rede publica e da rede privada, universitarios e quaisquer
outros, em todo o territorio nacional. A notificacao ¢ compulsoria para todos os resultados
de testes diagnostico realizados, sejam positivos, negativos, inconclusivos e correlatos,
qualquer que seja a metodologia utilizada, e deve-se realizar no prazo de até 24 (vinte e
quatro) horas a contar da obten¢do do resultado, mediante registro e transmissdao de
informagdes pela Rede Nacional de Dados em Satde (RNDS). A notificagdo esta a cargo
dos gestores e responsaveis dos respectivos laboratorios e ¢ fiscalizada pelo gestor de
saude local, configurando infragio sanitaria quando ndo cumprida.®

Neste estudo, foram incluidas as notifica¢des de casos suspeitos de COVID-19 em todas
as capitais e no DF. Desses registros, foram extraidas as informagdes das variaveis

elencadas a seguir:

a) Tipo de teste para COVID-19
Reacdo em cadeia da polimerase com transcri¢do reversa (RT-PCR); teste rapido
para deteccdo de anticorpo (rapido-anticorpo); teste rapido para deteccao de antigeno

(rapido-antigeno); ensaio imunoenzimatico para detec¢do de anticorpos IgM
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(enzimaimunoensaio — ELISA IgM); e imunoensaio por eletroquimioluminescéncia
para deteccdo de anticorpos IgG (Imunoensaio por eletroquimioluminescéncia —
ECLIA IgG).

b) Data de inicio dos sintomas (dia, més e ano)

c¢) Data de realizacdo do teste para COVID-19 (dia, més e ano)

d) Unidade da Federacao (UF) de residéncia, utilizada para classificar os participantes
por regido de residéncia.

e) Idade (em anos completos: 0 2 9; 10 a 19; 20 a 39; 40 a 59; 60 ou mais)

f) Sexo (feminino; masculino; indefinido)

Os dados foram extraidos do sitio eletronico do Ministério da Saude sobre Notificagdes

de Sindrome Gripal (https://opendatasus.saude.gov.br/dataset/casos-nacionais)’, cuja

finalidade ¢ disponibilizar o banco de dados epidemioldgicos de sindrome gripal a partir
da incorporacdo do sistema e-SUS Notifica, em vigor desde mar¢o de 2020. Os dados
utilizados foram extraidos em 18 de agosto de 2020. Todos os registros de 1° de margo
até 18 de agosto de 2020 foram inseridos no estudo, sem restrigdes.

As planilhas referentes a cada regido brasileira foram compiladas e armazenadas em um
banco de dados no formato .dta. Posteriormente, esse banco de dados foi transferido ao
software Stata versao 15, no qual se procedeu a limpeza e preparagdo para analise dos
dados. Os dados ausentes, resultantes da indisponibilidade de informagdes ou da auséncia
de preenchimento no momento da notificacdo, foram desconsiderados na analise da
variavel correspondente a eles, ou seja, os calculos de frequéncia, medidas de posigdo e
dispersao e significancia estatistica consideraram somente os dados disponiveis para cada
variavel de interesse.

O tempo decorrido entre a data de inicio dos sintomas ¢ a data de realizagdo do teste para
COVID-19 foi calculado em dias, pela diferenca entre as duas datas; posteriormente, a
média e o desvio-padrao desses dados foram obtidos segundo as categorias das variaveis
‘sexo’, ‘faixa etdria’ e ‘regido do pais’. Adotou-se o teste ANOVA a um fator (teste F)
para investigar a presenca de diferencas de médias estatisticamente significativas, entre
trés ou mais grupos.

O intervalo de tempo desde o inicio dos sintomas até a realizacdo do teste foi classificado
como adequado ou inadequado. Considerou-se intervalo adequado: 3 a 7 dias para o RT-

PCR; >8 dias para o teste rapido-anticorpo; 2 a 7 dias para o teste rapido-antigeno; >8
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dias para enzimaimunoensaio (ELISA IgM); e >8 dias para o imunoensaio por
eletroquimioluminescéncia (ECLIA IgG).!°

Procedeu-se o célculo de frequéncias de adequagdo e inadequacao de cada tipo de teste
para COVID-19 incluido no estudo. Em seguida, calculou-se a média e o desvio-padrao
dos intervalos de tempo entre o inicio dos sintomas e a realizagdo dos testes segundo a
classificagdo de adequagdo. Adicionalmente, uma analise de subgrupo foi realizada para
o tempo decorrido do inicio dos sintomas a realizacdo dos testes para COVID-19,
considerando-se o intervalo maximo de 30 dias, com o teste ANOVA a um fator — teste
F. O periodo de 30 dias foi adotado em razdo de a maior parte dos testes para COVID-19
encontrar-se nesse intervalo.

A distribui¢do da realizagdo dos exames para COVID-19 por regido foi investigada a
partir do calculo de frequéncias de adequacdo e inadequagdo, e analisada pelo teste qui-
quadrado de Pearson. O nivel de significancia de 5% foi adotado em todas as analises. Os

resultados foram organizados e apresentados em tabelas e graficos.

Resultados

No periodo de 1° de marco a 18 de agosto de 2020, foram realizadas 2.420.904
notificagdes de casos suspeitos de COVID-19 no sistema e-SUS Notifica, em todas as
capitais dos estados e no Distrito Federal. Dessas notificagdes, 1.942.514, ou 80,2%
continham informacgdes sobre o tipo de teste para COVID-19 realizado, e desse subtotal,
1.798.327 (92,6%) notificagdes apresentavam data de realizacdo do teste e data de inicio
de sintomas, o que permitiu calcular o intervalo de tempo entre as duas datas.

O tempo transcorrido entre o inicio dos sintomas e a testagem para COVID-19 foi de 10,2
dias, em média, com desvio-padrao (DP) de +17,1. A realizacdo de testes ocorreu,
predominantemente, no sexo feminino (55,1%), na faixa etaria entre 20 a 39 anos (43,8%)
e na regido Sudeste (43,0%). Identificou-se diferencas significativas (p<0,001) das
médias de tempo entre inicio dos sintomas e realizacdo do teste, segundo as categorias

das varidveis ‘sexo’, ‘faixa etaria’ e ‘regido do pais’ (Tabela 1).



SCIiELO Preprints - Este documento é um preprint e sua situa¢do atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/51679-49742021000100021

Observa-se, na Tabela 2, que o enzimaimunoensaio — ELISA IgM — mostrou o maior
percentual de realizacdo no intervalo de tempo adequado (58,8%), em comparagdo aos
demais testes. O teste rapido-antigeno, por sua vez, apresentou 68,0% de realizagdo em
intervalo de tempo inadequado, representando a maior frequéncia de contrariedade a
recomendacao do periodo de testagem, entre todos os testes aplicados.

A Figura 1 mostra a distribui¢do da frequéncia de realizagdo dos exames até o 30° dia de
intervalo entre aparecimento dos sintomas e realizacdo do teste. Percebe-se que a RT-
PCR, o teste rapido-anticorpo e o enzimaimunoensaio — ELISA IgM — foram conduzidos,
majoritariamente, no tempo adequado, ainda que importante parcela dos testes fosse
realizada em periodo anterior ao recomendado. O teste rapido-antigeno e o imunoensaio
por eletroquimioluminescéncia — ECLIA IgG — aconteceram, em sua maioria, no periodo
inadequado.

A Tabela 3 traz as médias de tempo desde a manifestagdo dos primeiros sintomas até a
realizacdo dos testes para COVID-19, por regides do Brasil. Para todos os cinco testes
realizados no pais, registrados no e-SUS Notifica, houve diferencas estatisticamente
significativas (p<0,001) nas distribui¢des da realizacdo em tempo adequado, entre as
cinco grandes regides. Para o teste RT-PCR, essa média de tempo variou de 3,3 a 8,3 dias,
predominando os testes realizados no tempo adequado, com percentual superior a 50%
nas regioes Norte, Nordeste e Centro-Oeste. Quanto aos testes imunocromatograficos, o
teste rapido-anticorpo teve média de 6,5 a 18 dias, destacando-se o Norte com a maior
propor¢do dessa testagem no tempo adequado (65,9%); ja o teste rapido-antigeno
apresentou média de 5,9 a 13,9 dias, correspondendo ao Nordeste a maior distribuicio de
tempo adequado atendido (41,0%). Nos testes imunologicos (sorologia), o tempo de
adequagdo foi mais predominante na regido Sudeste, tanto para ELISA IgM (75,1%)
como para ECLIA IgG (71,8%); as médias de dias transcorridos entre os primeiros
sintomas da COVID-19 e a realizagdo dos testes imunobioldgicos, entre todas as regides,
variaram de 2,7 a 27,3 dias para ELISA IgM, e de 4,2 a 32,4 dias para ECLIA IgG.
Destaca-se que para todos os testes analisados, a maior propor¢do de tempo inadequado

ocorreu na regido Sul, com percentual superior a 65,0%.

Discussao
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Neste estudo, identificou-se que a média de tempo entre o inicio dos sintomas e a
realizacdo do teste para COVID-19, nas capitais dos estados e no DF, foi de 10,2 dias. O
teste ELISA IgM foi realizado no tempo preconizado em mais da metade dos casos. Em
contrapartida, o teste rapido-antigeno apresentou intervalo de tempo inadequado na
maioria dos casos, com possivel prejuizo para sua acuracia.

Os testes para 0 SARS-CoV-2 foram realizados, predominantemente, em amostras do
sexo feminino, adultos jovens e pessoas residentes na regido Sudeste. Um estudo com
casos notificados entre 11 de dezembro de 2019 e 29 de janeiro de 2020, e outro com
casos notificados entre 8 de dezembro de 2019 e 10 de fevereiro de 2020, ambos
realizados na China, trouxeram resultados semelhantes, ao evidenciarem pessoas mais
jovens na maioria dos casos de COVID-19 confirmados. Demais estudos, realizados em
fevereiro de 2020, nas grandes cidades chinesas de Wuhan e Xangai, mostraram menos
notificagdes entre criangas, as quais realizaram menos testes, talvez pelo fechamento
precoce das escolas e as férias escolares terem acontecido durante esse periodo.!'!-!?

De acordo com registros do e-SUS Notifica, analisados no presente estudo, o RT-PCR ¢
o teste rapido-anticorpo foram os mais realizados no Brasil. O fato pode decorrer dos
esfor¢os do Ministério da Satde para atender a recomendagcdo da OMS, ampliando o
numero de testes para diagnosticar a COVID-19;'® porém, somente aproximados 50% de
cada um desses testes, e do ELISA IgM, foram realizados em tempo adequado.

Segundo uma pesquisa que avaliou os cursos da carga viral por RT-PCR em swabs oro e
nasofaringeos, escarro, fezes, sangue e urina em nove casos hospitalizados, descobertos
em 27 de janeiro de 2020 em Munique, Alemanha, o RT-PCR identifica o0 RNA viral do
SARS-CoV-2, a partir da coleta de secrecdes da nasofaringe, devendo ser empregado
entre o terceiro ¢ o sétimo dia de sintomas, para garantir maior precisao do método e
reducdo de resultados falso-negativos. Isto se dd por conta da infeccdo de SARS-CoV-2
comegar nos pulmdes e ndo no trato respiratorio superior.!>!”

Estudo que envolveu 173 pessoas com COVID-19 internadas em Hospital de Shenzhen,
China, entre 11 de janeiro e 9 de fevereiro de 2020, identificou que ap6s o sétimo, a
positividade da RT-PCR comega a cair, chegando a 45% entre os dias 15 e 39 apds o

inicio dos sintomas.!'®!” No presente estudo, observou-se que aproximadamente metade
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dos casos notificados realizou RT-PCR no tempo preconizado de 3 a 7 dias, destacando-
se as regioes Nordeste, Norte e Centro-Oeste.

J& o teste rapido-antigeno pode ser utilizado para diagnostico na fase aguda da doenca
(janela do 2° ao 7° dia apds inicio dos sintomas), na indisponibilidade dos testes
moleculares; ou quando o resultado de um teste molecular for negativo, em caso de coleta
inapropriada ou fora da fase aguda da doenga.'® Na Bélgica, entre 6 € 21 de abril de 2020,
avaliou-se o desempenho do teste rapido-antigeno frente ao RT-PCR de 148 esfregagos
nasofaringeos, com 106 amostras RT-PCR positivas — das quais 32 foram detectadas pelo
rapido-antigeno, dada uma sensibilidade geral de 30,2%. Todas as amostras detectadas
positivas pelo teste rapido-antigeno também resultaram positivas para COVID-19 pelo
RT-PCR.?°

Embora o teste rapido-antigeno apresente varias vantagens, como a facilidade e rapidez
na realizagdo, a resposta rapida, o menor custo ¢ a ndo exigéncia de equipamentos ou
habilidades especiais, na comparagdo com as técnicas moleculares, ¢ sugestivo que a
baixa sensibilidade do rapido-antigeno ndo permita seu uso solitario, como teste de linha
de frente para o diagnodstico da COVID-19, uma vez que pode levar a resultados falsos-
negativos.?’ Outrossim, ressalta-se que no teste rapido-antigeno, todas as regides
atingiram um percentual inferior a 50% de realizacdo desse teste no intervalo de tempo
adequado.

Em relacdo aos testes sorologicos ELISA IgM, rapido-anticorpo e ECLIA IgG, estes
devem ser empregados a partir do oitavo dia do inicio dos sintomas.!'® Contudo, pesquisa
realizada na China avaliou 208 amostras de plasma de 82 casos confirmados e 58 casos
suspeitos para COVID-19, durante a fase inicial da pandemia em janeiro de 2020, e
constatou que o tempo médio de soroconversao para [gM foi de 5 dias, e para IgG, de 14
dias apos inicio dos sintomas. Esse mesmo estudo mostrou que o teste ELISA IgM
combinado com RT-PCR aumentou, significativamente, a deteccio da COVID-19
(98,6%), em compara¢do com um unico teste de RT-PCR (51,8%).2! O ELISA IgM € o
ECLIA IgG foram realizados no tempo adequado em mais de 70% nas capitais da regido
Sudeste.

Alguns estudos apontam, ademais, a necessidade de realizar mais pesquisas sobre a
sensibilidade dos testes sorologicos apds um periodo de 33'% e 35%2 dias do inicio dos

sintomas, com base em dados da Secretaria da Saide do Estado de Minas Gerais,
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referentes ao periodo entre 4 de marco e 22 de junho de 2020. No presente estudo,
entretanto, optou-se por analisar o tempo a partir do oitavo dia, conforme recomendacao
do Ministério da Saude.'®

Os testes rapidos de anticorpos tém-se tornado uma opgdo para a populacdo geral, no
rastreamento de casos assintomadticos ou de pessoas com sintomas leves a moderados,
sem necessidade de hospitalizacdo, para observar a imunidade/recuperagdo dos casos
confirmados.?? Realizados a partir da coleta de sangue venoso, capilar ou do plasma, eles
permitem um diagnostico rapido, simples e altamente sensivel,'® vantagens importantes
a considerar diante do fato de a COVID-19 ser uma doenga nova, com sintomas bastante
similares aos da influenza,'® e a indisponibilidade de testes RT-PCR em quantidade
suficiente, uma vez que foram disponibilizados no inicio da pandemia, prioritariamente
aos profissionais de satude e pessoas graves,'® razdo porque podem ser responsaveis pelo
maior quantitativo de testes realizados no Brasil ter sido de teste rapido-anticorpo.

No pais, existem diversos testes rapidos validados para uso, com apresentagoes distintas:
alguns permitem apenas a deteccdo de anticorpos com resultado positivo ou negativo,
sem especificar o tipo, enquanto outros identificam os anticorpos IgM e IgG
distintamente.>*

Cumpre destacar que os testes soroldgicos apresentam variabilidade de sensibilidade e
especificidade, a depender do fabricante. Em geral, a sensibilidade dos testes aprovados
no Brasil foi superior a 85%, e a especificidade superior a 94%. Uma baixa sensibilidade
do teste diagndstico pode resultar em maior probabilidade de detectar falsos-negativos,
de forma a interferir nas medidas de isolamento social adotadas, principalmente para
individuos assintomaticos, influenciando diretamente na transmissibilidade do virus.?*
A seguranca e a qualidade dos testes diagnodsticos podem ser ameagadas pela identificagdo
incorreta das pessoas e/ou do material coletado, coleta de amostra inadequada ou
insuficiente, condi¢des imprecisas de transporte € armazenamento da amostra (ex.: tempo
de transporte prolongado e exposi¢do a lesdes), presenca de substancias interferentes (ex.:
componentes celulares, devido ao congelamento de sangue total e aditivos inadequados)
e problemas decorrentes de procedimento na preparagdo da amostra, como erros de
pipetagem durante a prepara¢do manual da amostra ou aliquota, contaminagao cruzada
ou incompatibilidade da amostra. Isto pode causar uma investigacao desnecessaria e, por

conseguinte, aumentar a carga financeira sobre o sistema de satde e resultar em cuidados
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de saude inadequados e lentos, de acordo com revisdes realizadas no Catar e na Africa do
Sul.25’26

Como limitacdes do estudo, estdo o registro das datas, especialmente as incertas sobre o
inicio dos sintomas, ¢ o elevado niimero de registros incompletos no sistema e-SUS
Notifica, ocasionando perdas na amostra estudada. Contudo, acredita-se que essas perdas
ndo tenham interferido nos resultados encontrados.

A identifica¢do do tempo utilizado na realizacdo dos testes pode favorecer a elaboragdo
de planos emergenciais, politicas de Saude Publica e de capacitacao dos profissionais da
saude para atuarem, de maneira eficiente, nas acdes preventivas para conter a pandemia
da COVID-19. Sugere-se que estudos futuros analisem o periodo transcorrido entre o
inicio dos sintomas e a realiza¢ao do exame para COVID-19 considerando um intervalo

maior de tempo.
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Tabela 1 — Distribuicio dos testes diagnosticos para COVID-19 realizados nas
capitais dos estados Brasileiros e no Distrito Federal, entre as notificacoes de
sindrome gripal (N=2.420.904), de acordo com sexo, faixa etaria e regido do pais,

Brasil, 1°/marc¢o-18/agosto/2020

Dias entre inicio dos sintomas e
q X a
Variaveis m % realizagdo do teste p-valor
Média + DP?

Sexo (n=2.420.255)

Masculino 1.065.598 440 9,8+16,6
Feminino 1.332.150 55,1 10,5+17,4 <0,001
Indefinido 22.507 0,9 19,5+ 28,1

Faixa etaria (anos) (n=2.420.904)

0-9 72.772 3,0 8,3+14,3
10-19 105.158 43 8,5+14,1
<0,001
20-39 1.060.340 43,8 9,6+16,2
40-59 892.130 36,9 11,0+18,2
>60 290.504 12,0 11,0+18,1
Regido (n=2.420.904)
Norte 329.900 13,6 14,5+20,4
Nordeste 692.457 28,6 10,7+17,9
<0,001
Centro-Oeste 293.099 12,1 6,0+9,1
Sul 65.007 2,7 4,9+11,9
Sudeste 1.040.441 43,0 10,1+17,1

a) Foram considerados os registros com informagao sobre tempo decorrido entre inicio dos sintomas e realizagdo do
teste.

b) DP: desvio-padrio.
c) Teste ANOVA aum fator — teste F.
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Tabela 2 — Adequacio dos testes diagnosticos para COVID-19 em relagio ao
tempo entre inicio dos sintomas e realizacio do mesmo, entre as notificacoes de
sindrome gripal (N=1.798.327), nas capitais dos estados e no Distrito Federal,
Brasil, 1° de marc¢o-18 de agosto de 2020

Tipo de testes  Intervalo de tempo  Média + DP? Intervalo de tempo Média + DP® Total

adequado?® inadequado

n % n % n
RT-PCR 438.55 52,1 4,62+1,37 402.454 47,9 9,57+15,78 841.006
TR-anticorpo 442.29 53,4 25,68+25,62 385.435 46,6 2,92+3,21 827.725
TR-antigeno 30.795 32,0 4,70+1,74 65.502 68,0 12,20+17,66 96.297
ELISA IgM 9.770 58,8 20,20+20,02 6.861 41,2 3,81+3.41 16.631
ECLIA IgG 8.048 48,3 35,71431,32 8.620 51,7 1,55+2,51 16.668

a) Intervalo de tempo adequado para cada teste: 3 a 7 dias para reag@o em cadeia da polimerase com transcri¢do reversa (RT-PCR); >8 dias
para o teste rapido-anticorpo; 2 a 7 dias para o teste rapido-antigeno; >8 dias para o enzimaimunoensaio (ELISA IgM); e >8 dias para o
imunoensaio por eletroquimioluminescéncia (ECLIA IgG).

b) DP: desvio-padrao.



SCIiELO Preprints - Este documento é um preprint e sua situa¢do atual esta disponivel em: https://doi.org/10.1590/51679-49742021000100021

" Te ste Répi n b
IS 2
@0
£ o
.y 8
% K
5 £8
{ 3
27
v
€56 T8 01011921 418 6171 BTG I €050 6aT 780 60 2 34587 8 910M1203 4150 61 1SS0 22X PEOTBT2 L0
MO S0 Staa eTE ITRERD 30 MITEOM A & Tese Nt de dias enre InCio 006 SINMOMAs e Lesle
EUSA QM )
2
\
4
X
K
X
a2
03
g
SV
- g
£x
-3
., 1

JASE T IO NESIHTINRRV2PQRVV 00

N'de dias erre inkio doa sintomas o teate

ECLIA QG (m

Llidi}

4.0

Frequirca

7346678 %1001 131616161 THH10001 2225 QTRTIT0

NT de dias entre Inkio dos Untomas o teste

a) RT-PCR, ou reagdo cadeia da polimerase com transcrigdo reversa. Intervalo de tempo adequado: 3 a 7 dias.
b) Teste rapido-anticorpo. Intervalo de tempo adequado: >8 dias.
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Figura 1 — Histrograma representativo do tempo entre inicio dos sintomas e realizacio dos testes
diagnosticos para COVID-19 entre as notificacoes de sindrome gripal (N=1.798.327),
considerando-se os casos com intervalo maximo de 30 dias, nas capitais dos estados e no Distrito

Federal, Brasil, 1° de mar¢o-18 de agosto de 2020
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Tabela 3 — Adequacio dos testes para COVID-19 em relacio ao tempo entre inicio
dos sintomas e realizacio do teste, entre as notificacdes de sindrome gripal, por

regiao do pais, Brasil, 2020

Testes Norte Nordeste  Centro-Oeste Sul  Sudeste p-valor?

MP 6,8 5,5 4,7 33 8,3 <0,001
RT-PCR*

A€ 56,3 58,4 54,4 33,9 49,8

MP 17,7 14,8 72 6,5 18,0 <0,001
TR-anticorpo?

A€ 65,9 55,9 33,9 235 51,1

MP 13,9 8,1 6,7 59 9,4 <0,001
TR-antigeno®

A€ 16,7 41,0 36,2 19,0 34,9

MmP 14,4 8,8 9,8 2,7 27,3 <0,001
ELISA®

A€ 44,7 55,2 56,2 94 75,1

MP 22,7 16,0 4,5 42 32,4 <0,001
ECLIA®?

A€ 53,3 47,4 20,4 19,9 71,8
Legenda

RT-PCR: reagdo em cadeia da polimerase com transcri¢@o reversa.
TR-anticopo: teste rapido para detecgdo de anticorpo.

TR-antigeno: teste rapido para detecgdo de antigeno.

ELISA: enzimaimunoensaio — ELISA IgM.

ECLIA: imunoensaio por eletroquimioluminescéncia — ECLIA IgG.

a) Média em dias.

b) Percentual de testes realizados no tempo adequado. Intervalo de tempo adequado para cada teste: 3 a 7 dias para o
teste de cadeia da polimerase com transcri¢do reversa (RT-PCR); >8 dias para o teste rapido-anticorpo; 2 a 7 dias para o
teste rapido-antigeno; >8 dias para o enzimaimunoensaio (ELISA IgM); e >8 dias para o imunoensaio por
eletroquimioluminescéncia (ECLIA IgG).

¢) Valor de p referente a associagdo entre proporgdo de testes adequados e regido brasileira, calculado pelo teste qui-
quadrado de Pearson.
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