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Resumo

Os profissionais de saude (PS) desempenham um papel essencial na linha
de frente durante emergéncias de saude causadas por doengas infeciosas.
Protegé-los é crucial para garantir a sua salde, manter a continuidade do
atendimento aos pacientes e prevenir a transmissdo durante a prestacao
de cuidados. Este estudo teve como objetivo estimar a tendéncia da
seroprevaléncia de SARS-CoV-2 entre PS de uma coorte hospitalar entre maio
de 2021 e junho de 2022 e compara-la com a tendéncia de seroprevaléncia na
populagdo geral com 40-49 anos. Adicionalmente, foi feita a caracterizagéo dos
PS de acordo com o seu estado de seropositividade relativa aos anticorpos IgG
anti-nucleocapside (IgG Anti-N).

No ambito de um estudo da efetividade das vacinas, os PS foram testados
para detecao de anticorpos IgG anti-RBD/Spike contra o SARS-CoV-2 em trés
periodos: maio-junho de 2021, setembro-novembro de 2021 e maio-junho de
2022. No terceiro momento, também foram avaliados anticorpos IgG Anti-N.
Para comparagdo com a populagdo geral, foram usados os resultados de
trés fases do Inquérito Serolégico Nacional a COVID-19 (ISN COVID-19):

fevereiro-margo de 2021, setembro-novembro de 2021 e abril-junho de 2022.

Um total de 977, 509 e 67 PS foram testados nos trés momentos, com uma
seroprevaléncia de 85%, 89% e 100%, respetivamente. Essas taxas foram
semelhantes as encontradas na populagdo geral portuguesa, exceto no
primeiro periodo (85% versus 19% na populagdo geral, grupo etario 40-49
anos). No terceiro momento, a seroprevaléncia pés-infegao (anticorpos IgG
anti-nucleocapside) foi maior entre os PS do que na populagéo geral (41%
versus 27%). A idade menor e o contacto direto com pacientes com COVID-19
estavam associados a positividade para os anticorpos IgG anti-N.

A tendéncia crescente da seroprevaléncia nos PS segue a mesma tendéncia
observada na populagéo geral. Embora os periodos ndo coincidam exatamente,
no 1° momento, a seroprevaléncia para SARS-CoV-2 mais elevada entre os
PS esteve provavelmente associada a vacinagao prioritaria desse grupo. No 3°
momento, a maior seroprevaléncia pés-infecao entre os PS indica um aumento
na exposicao e incidéncia de infegdo nesse grupo ap6s a onda da variante
Omicron. Considerando a diminuicdo da cobertura vacinal contra a COVID-19
entre os PS, é essencial continuar a monitorizagdo da seroprevaléncia e a
incidéncia de infegdo por COVID-19 neste grupo.

_Abstract

Healthcare workers (HCWSs) are essential as frontline responders during
health emergencies caused by infectious diseases. Protecting them is
crucial to ensure their health, maintain continuous patient care, and
prevent transmission to patients. This study aimed to estimate the
SARS-CoV-2 seroprevalence trend among HCWs from a Portuguese
hospital cohort between May 2021 and July 2022 and to compare it with
the seroprevalence trend in the general population aged 40-49 years.
Additionally, the characterization of HCWs with seroconversion was
performed based on their positivity for anti-nucleocapsid (Anti-N) IgG
antibodies.

In the ambit of a vaccine effectiveness study, HCWs were screened
for anti-RBD/Spike 1gG antibodies against SARS-CoV-2 in 8 moments:
May-Jul2021, Sept-Nov2021, and May-Jun2022. At the last moment,
Anti-N IgG antibodies were also assessed. To compare with data on
the general population, we used results from three national serological
surveys (NSS) phases: Feb-March 2021, Sept-Nov2021; April-Jun2022.
A total of 977, 509 and 67 HCWs were screened in the 3 moments, and the
SARS-CoV-2 seroprevalence was 85%, 89%, and 100%, respectively. These
seroprevalences were similar to those found in the Portuguese general
population, except for the 1st period (85% versus 18.8% in the general
population, age group 40-49). At the last moment, the post-infection
seroprevalence (anti-N IgG antibodies) was higher among HCWs than in the
general population (41% versus 27%). A lower age and direct contact with
COVID-19 patients were associated with anti-N IgG antibody positivity.
The increasing trend of seroprevalence among HCWs follows the same
trend in the general population. Although the periods are not exactly
coincident, in the 1st moment, higher SARS-CoV-2 seroprevalence was
probably linked to priority vaccine uptake. In the 3rd moment, the higher
post-infection seroprevalence among HCWs suggests a raised exposure
and infection incidence in HCWs following the Omicron wave. Considering
the decrease in COVID-19 vaccination coverage among HCWs, it is
essential to continue monitoring seroprevalence and COVID-19 infection
in this group.
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_Introducéo

Os profissionais de saude (PS) desempenham um papel crucial
na linha de frente durante surtos, epidemias ou pandemias de
doencas infeciosas, sendo essenciais tanto para a prestacao
continua dos cuidados médicos quanto para a contengéo da
disseminacédo dos agentes patogénicos (). A pandemia de CO-
VID-19, causada pelo SARS-CoV-2, evidenciou a vulnerabilida-
de desses profissionais, que enfrentam um risco aumentado
de exposicao ao virus devido ao contato frequente e prolonga-
do com pacientes infetados (2). Varios estudos indicam taxas
mais elevadas de infec@o por SARS-CoV-2 entre PS em com-
paracéo com a populacéo geral, 0 que evidencia a necessida-
de de estratégias eficazes de protecdo neste grupo (3:4). No
entanto, existem também alguns estudos que sugerem que
essa diferenca nado é significativa ou é até mesmo inexistente
em determinados contextos, especialmente quando hé acesso
adequado a equipamentos de protecao individual e medidas
de prevencao eficazes (5:6).

Diversos estudos de seroprevaléncia foram conduzidos em
PS para avaliar a exposi¢cao ao SARS-CoV-2 e a resposta imu-
noldgica nesse grupo, demonstrando que a seroprevaléncia
variou amplamente ao longo da pandemia, influenciada por
fatores como a intensidade das ondas epidémicas, a cobertu-
ra vacinal e a exposicao ocupacional (7).

A seroprevaléncia de SARS-CoV-2 entre PS pode ser influen-
ciada por diversos fatores, incluindo a taxa de circulagdo do
virus na comunidade, a adesao as medidas de protecéo indi-
vidual, a efetividade das vacinas e o surgimento de novas va-
riantes (8). Durante a pandemia, diversas estratégias foram
implementadas para reduzir o risco de infecdo neste grupo
profissional e a consequente transmissao aos pacientes, como
0 uso de equipamentos de protegao individual (EPI), protoco-
los de testagem regular e campanhas de vacinagdo em larga
escala (9). A dinamica da resposta imunitaria e a duragdo da
imunidade apos infecdo ou vacinacao permanecem questoes
criticas no ambito da vigilancia epidemiolégica e na implemen-
tagdo de politicas de saude publica (19),

_Objetivos

Caracterizar a seroprevaléncia de SARS-CoV-2 ao longo do
tempo entre PS de um hospital portugués no periodo de 2021-
-2022 e compara-la com a tendéncia observada na populacao
geral. Adicionalmente, serd feita uma andlise descritiva das
caracteristicas sociodemograficas e ocupacionais dos PS de
acordo com o seu estado de seropositividade relativa aos an-
ticorpos IgG anti-nucleocapside (IgG Anti-N).

_Materiais e métodos

Foi desenvolvido um estudo de coorte em profissionais
de saude de contexto hospitalar (todas as categorias
profissionais) elegiveis para a vacinacao contra a COVID-19,
sem contraindicagdes e que consentiram participar no estudo.
Este estudo, implementado em 2021, teve como principal
objetivo estimar a efetividade das vacinas contra a COVID-19
e foi implementado em diversos hospitais Portugueses,
incluindo o Hospital de Tondela-Viseu, conforme descrito em
publicagdo anterior (11).

No hospital Tondela-Viseu foram colhidas amostras
serolégicas em trés momentos distintos: maio-junho de
2021, setembro-novembro de 2021 e maio-junho de 2022.
Nos primeiros dois momentos foi realizada, no laboratério do
hospital, a detecdo qualitativa de anticorpos IgG anti-RBD/Spike
contra 0 SARS-CoV-2 (ADVIA Centaur SARS-CoV 2 IgG
-sCOV@G), considerando-se um resultado positivo para valores
iguais ou superiores a 1 conforme as recomendacdes do
fabricante. No terceiro momento foi realizada, no Laboratério
Nacional de Referéncia para o Virus da Gripe e Outros Virus
Respiratorios (LNRVGVR) no INSA, a detecdo qualitativa de
anticorpos IgG contra a proteina Nucleocapside (IgG anti-N;
SARS-CoV-2 IgG, ARCHITECT, Abbott Laboratories, Ireland) e
a determinacao quantitativa de anticorpos IgG contra a proteina
Spike (IgG anti-S; SARS-CoV-2 IgG Il Quant, ARCHITECT,
Abbott Laboratories,
Microparticulas por Quimioluminescéancia (CMIA) no sistema
ARCHITECT i2000SR. De acordo com as recomendagdes do

fabricante, foi aplicado um ponto de corte de 50 AU/mL para o

Ireland), utilizando Imunoensaio de

teste quantitativo de IgG anti-S (<50 negativo; >=50 positivo),
enguanto para o teste qualitativo de IgG anti-N, o ponto de
corte foi de 1,40 (<1.4 negativo; >=1.4 positivo).
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Para efeitos de comparagao com a populacdo em geral foram
utilizados os dados publicados da 22, 32 e 4° fases do Inquéri-
to Seroldgico Nacional contra a COVID-19 (ISN COVID-19), rea-
lizadas em fevereiro-margo de 2021, setembro-novembro de
2021 e abril-junho de 2022 (12-14) respetivamente, consideran-
do os valores estimados para o grupo etario dos 40-49 anos,
grupo etario em maior frequéncia na coorte de PS. Os detalhes
metodolégicos do ISN podem ser consultados em publicagoes
anteriores (12-14), mas refira-se que a metodologia laboratorial
realizada foi semelhante a anteriormente descrita no 3° momen-
to da coorte de PS, realizada no LNRVGVR do INSA.

No que respeita as caracteristicas dos PS de acordo com o
seu estado de seropositividade para anticorpos IgG anti-N
(Positivo/Negativo) foi utilizado o teste Qui-quadrado para
a comparagao das variaveis categoricas (sexo, presenca de
pelo menos uma doenca crénica e contacto direto com pa-
cientes COVID-19) e o teste Mann-Whitney para a compara-
cao das variaveis continuas (idade).

Gréfico 1:
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Tabela 1:
anticorpos IgG anti-N.

Caracteristicas

|dade (mediana em anos, IQR) n=67
Sexo Masculino (n,%) n=67
Doenga croénica (n,%) n=57

Contacto direto com pacientes COVID-19 (n,%) n=56

Setembro-novembro 2021

_Resultados

Um total de 977, 509 e 67 PS foram testados nos trés
momentos, com uma seroprevaléncia de 85%, 89% e
100%, respetivamente. Essas taxas foram semelhantes as
encontradas na populagdo geral portuguesa, exceto no
primeiro periodo (85% versus 19% na populacéo geral, grupo
etario 40-49 anos). No terceiro momento, a seroprevaléncia
pds-infecdo (anticorpos IgG anti-nucleocapside) foi maior
entre os PS do que na populacdo geral (41% versus 27%)
(grafico 1).

Relativamente as caracteristicas dos PS, verificou-se uma
associacdo entre idade e contacto direto com pacientes
COVID-19 e a positividade para os anticorpos IgG anti-N
(p<0,05) (tabela 1). Os individuos seropositivos eram mais
jovens e em maior proporcao relativamente ao contacto direto
com pacientes COVID-19, comparativamente aos individuos
seronegativos para os anticorpos IgG anti-N.

Comparagéo dos valores de Seroprevaléncia entre os Profissionais de Sadde (PS) e a populagédo em geral (ISN).

100
98 ISN

PS

Os valores representados com o diamante dizem

41 respeito a seroprevaléncia poés-infecdo (anticorpos
1gG anti-N) Notas: Para o primeiro (maio-julho 2021) e
27 terceiro (maio-junho 2022) momentos, os dados do ISN

utilizados dizem respeito aos periodos fevereiro-margo

2021 e abril-junho de 2022. O segundo momento é

coincidente entre ISN e PS (setembro-novembro 2021).
Maio-junho 2022

Comparagéo das caracteristicas dos PS de acordo com o seu estado de seropositividade para

1gG anti-N IgG anti-N

Positivos (n=27) Negativos (n=40) p-value
44 (38-51) 52(44-58) 0,008
4 (15%) 10 (25%) 0,484
7 (29%) 15 (46%) 0,331
10 (42%) 2 (6%) 0,004

55



Observagées_ Boletim Epidemioldgico

"m o_Nacional de Satide
Doutor Ricardo Jorge

| L0 =]
- AL

nimero

_Discusséo

Os resultados do presente estudo evidenciam uma elevada
seroprevaléncia de anticorpos contra o SARS-CoV-2 entre
os profissionais de saude ao longo dos trés momentos ana-
lisados (86%, 90% e 100%). Estes valores sdo semelhantes
aos observados na populacdo geral considerando o grupo
etario correspondente dos 40-49 anos, exceto no primeiro
periodo, onde a seroprevaléncia nos profissionais de saude
foi substancialmente superior (86% versus 19%). Esse resul-
tado podera dever-se ao facto de os PS terem sido um dos
grupos prioritarios para a vacinacao contra a COVID-19, ten-
do-se atingido uma elevada cobertura vacinal para o esque-
ma primario de vacinacdo nos profissionais de saude dos
hospitais, incluindo no hospital em estudo cuja cobertura
rondou 0s 98%. No periodo analisado, os PS ja haviam sido
vacinados, enquanto a populagdo em geral ainda nao tinha
acesso generalizado a vacinagao. Além disso, o desfasamen-
to temporal entre a recolha de amostras dos PS (maio-junho
de 2021) e as da populacao geral no INS (fevereiro-margo de
2021) pode ter contribuido para essa discrepancia. E plausi-
vel que, em maio-julho de 2021, sendo a cobertura vacinal
na populacédo geral mais elevada, a seroprevaléncia na popu-

lacdo fosse superior a detetada em fevereiro-margo de 2021.

No terceiro momento, verificou-se uma maior seroprevaléncia
pos-infecéo (IgG anti-N) entre os PS em comparagao com a
populagao geral (41% versus 27%). Este resultado sugere que,
apesar da elevada cobertura vacinal e apés a disseminacao da
variante Omicron, que apresentou elevada transmissibilidade,
0s PS continuaram vulneraveis a infecao, reforgando a impor-
tancia da protecdo ocupacional, especialmente durante ondas
de elevada transmissao e escape a imunidade vacinal (2).

A analise das caracteristicas sociodemogréficas e ocupacio-
nais demonstrou que a idade e o contacto direto com doentes
COVID-19 estavam significativamente associados a seroposi-
tividade para os anticorpos IgG anti-N. Os PS seropositivos
eram, em média, mais jovens e relataram, em maior proporcéao,
trabalhar diretamente com pacientes infetados. Estudos pré-
vios indicam que PS mais jovens podem apresentar um maior
risco de infegao, possivelmente devido a diferentes padroes
de exposicao para além da exposicao ocupacional, adesao a

medidas preventivas ou fungdes especificas desempenhadas
dentro das unidades hospitalares (4:15). A elevada seropreva-
Iéncia entre os PS em comparacao com a populagao em geral
reforca a necessidade de estratégias continuas de protegao,
tais como 0 uso rigoroso de equipamentos de protecao indi-
vidual, testagem regular e adesao as campanhas de reforco
vacinal, que ja demonstraram ser eficazes na reducéo da trans-
missao ocupacional (16),

_Conclusoes

Este estudo analisou a evolugdo da seroprevaléncia de
anticorpos contra o SARS-CoV-2 em profissionais de saude
(PS) entre 2021-2022, comparando-a com a populacdo
geral. Os resultados indicam uma elevada seroprevaléncia
neste grupo, refletindo quer a vacinacao quer a exposicao
ocupacional. A maior seroprevaléncia pés-infecao entre
PS reforca a necessidade de medidas de protegéao,
especialmente durante periodos de alta transmissao. Além
disso, a associacao entre idade jovem, contacto direto com
pacientes COVID-19 e positividade para anticorpos 1gG
anti-N sugere maior risco de infegdo nesses subgrupos,
sendo fundamental a manutencado de vigilancia ativa e
medidas preventivas eficazes para proteger os PS e garantir
a seguranca hospitalar. Estudos futuros devem continuar a
explorar a duracao da imunidade e o impacto da vacinacdo
de reforgo, contribuindo para estratégias mais eficazes
de protecdo e de controlo da transmissao neste grupo
profissional e nas unidades de saude.
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