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Roteiro para testagem serológica de COVID19 em Portugal 
 

Sumário Executivo 
Já é claro que a primeira onda da epidemia COVID19 em Portugal teve, em dez 
semanas, um impacto na economia de dimensões históricas, estando ainda por 
determinar as suas consequências na coesão do tecido social.  
A testagem serológica é um instrumento poderoso para determinar a dispersão 
e intensidade de transmissão que o vírus atingiu durante a primeira onda da 
epidemia. É fundamental conhecer a real dimensão da epidemia no país para 
melhor informar o processo de decisão na resposta às prováveis próximas vagas. 
 
Realça-se que a legítima expectativa de uma baixa prevalência da COVID19 em 
Portugal exige um rigor acrescido na condução dos estudos serológicos. Estão a 
multiplicar-se estudos parcelares que podem facilmente levar a erros grosseiros de 
estimativa da prevalência. Ainda que tenham validade parcelar, estes estudos, são 
instintivamente extrapolados para o país podendo gerar percepções de risco 
exageradas ou indesejáveis sensações de falsa segurança - e até mesmo 
originar decisões erradas por parte das autoridades públicas. 
 
Urge a realização de um estudo de âmbito nacional numa amostra que garanta 
representatividade da população ao longo do território nacional e um nível de 
precisão elevado nas estimativas da prevalência.  
 
Este roteiro propõe primariamente um estudo nacional em 5.000 indivíduos que 
constituam uma população sentinela testada ao longo do tempo o que permitirá 
obter informação fidedigna sobre a dinâmica epidemiológica da COVID19 que 
evoluirá nas nossas populações por tempo indeterminado.  
A execução do estudo nacional contará com:  
• Envolvimento do Instituto Nacional Estatística no desenho amostral com base 

no Inquérito Nacional de Saúde de 2019. 
• Utilização dos mecanismos de aquisição e gestão de dados do INE. 
• Colaboração da ANMP no envolvimento dos municípios para apoiar transporte 

de amostras. 
• Testes serológicos de grande fiabilidade implementados por um consórcio de 

institutos biomédicos de Lisboa e que serão disponibilizados ao Instituto 
Nacional de Saúde (INSA). 

Preconiza-se o envolvimento das estruturas regionais/locais de saúde na colheita 
de amostras de sangue. 
 
A implementação de medidas restritivas de mobilidade e circulação pessoal 
resultou no sucesso de controlo da transmissão da doença que deve ser 
continuado pela rigorosa avaliação epidemiológica. Inquéritos de sero-prevalência 
COVID 19 recentemente iniciados em Espanha, Suíça e Alemanha seguem este 
padrão e dão primazia ao rigor epidemiológico.  
 
O estudo nacional proposto, que supera outros rastreios em curso, será decisivo 
para que Portugal seja apontado como um exemplo de rigor na adoção de 
medidas de vigilância epidemiológica focadas em proteger a nossa população. 
 
Este roteiro considera um conjunto de outros estudos sero-epidemiológicos que 
incluem rastreios sectoriais ou localizados, que têm o mérito de identificar indivíduos 
que tenham sido infectados, fatores de risco ou focos de transmissão do  vírus. O 
roteiro propõe que todos os dados obtidos nestes estudos sejam coligidos para que 
haja um acesso centralizado para apoiar a decisão das autoridades.  
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Roteiro para testagem serológica de COVID19 em Portugal 

 
MOTIVAÇÃO 
A recuperação da atividade socio-económica após a primeira onda da pandemia 
COVID19 deve ser concertada com a evolução da situação epidemiológica. A 
testagem serológica é um instrumento chave para aferir o grau de vulnerabilidade 
da população e monitorizar a dinâmica da epidemia COVID19. 
 
Os inquéritos de sero-prevalência permitem obter respostas quantitativas a 
perguntas específicas, nomeadamente: 
- Que percentagem de população foi infetada, até ao declínio da primeira onda? 
- Que grupos etários e outros estratos da população foram mais infetados e quais 
os fatores de risco associados? 
- Que regiões têm uma maior proporção de população não infectada por COVID19? 
- Como está a evoluir a exposição da população ao vírus da COVID19? 
 
É critico que as respostas a estas perguntas sejam obtidas através de medidas 
diretas e pelo cálculo de valores reais da dispersão do vírus na população ao 
longo no território nacional, que substituirão com vantagem as atuais estimativas 
indiretas e falíveis, quando se trata de uma doença cujo comportamento 
epidemiológico é ainda pouco conhecido. 
 
A obtenção de taxas de sero-prevalência reais é determinante para guiar as 
decisões sobre confinamento porque: são diretamente informativas sobre a 
situação epidemiológica existente e; porque aumentarão a precisão dos modelos  
preditivos da transmissão do vírus na população portuguesa. Por exemplo, vai ser 
possível determinar taxas de letalidade reais (nr. de mortes/nr. de infectados), ou 
calcular com maior precisão o nr. básico de reprodução R0 (taxas de sero-
prevalência maiores significam R0 maior e portanto maior transmissão na 
comunidade), ou ainda estimar ao longo do tempo o nr. efetivo de reprodução Rt 
que é um indicador da adequação das medidas ao controlo da transmissão. 
 
 
ABORDAGEM 
A utilidade e validade da testagem serológica estão criticamente dependentes do 
desenho dos inquéritos sero-epidemiológicos. Os resultados são mais robustos 
quando a amostra a testar é probabilística, reduzindo ao mínimo o enviesamento 
das estimativas que vão informar decisões de política de saúde pública de enorme 
importância. 
 
Amostras de conveniência, que recrutem indivíduos para serem testados sem 
cuidar da seleção aleatória das localidades onde vivem e dos alojamentos, irão 
inevitavelmente subestimar grupos sociais onde a prevalência e vulnerabilidade 
podem ser muito heterogéneas em relação às da restante população.  
 
Estão disponíveis os resultados preliminares de alguns estudos realizados noutros 
países, bem como o anúncio de estudos a realizar (Tabela 1). Alguns destes 
estudos recorrem a amostras de conveniência (dadores de sangue), o que pode, 
com elevada probabilidade, causar viés na estimativa da prevalência pelo facto do 
recrutamento ser afectado por critérios clínicos e da sua estrutura etária poder não 
corresponder à da população. Outros estudos têm limitações de generalização por 
se focarem em hotspots com altas incidências (Gangelt) mas não são informativos 
para a penetração da infecção na população geral. 
 
Um estudo iniciado no passado dia 27 de Abril em Espanha - coordenado pelo 
Centro Nacional de Epidemiologia na dependência do Instituto de Salud Carlos III 
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e com apoio metodológico para o desenho amostral do Instituto Nacional de 
Estatística espanhol — utiliza uma amostra representativa a nível provincial, 
regional e autonómico com testes em 30,000 lares, aplicando uma seleção 
aleatória de domicílios. Resultados preliminares deste estudo relevam que a sero-
prevalência nacional ronda os 5%, com significativa variação ao longo do território 
implicando que o sistema de saúde não detectou 90% das infecções e que um 
terço das pessoas tiveram infecções assintomáticas. 
 
 
 
Tabela 1. Exemplos de estudos de sero-prevalência realizados ou em curso. 
	

Local do 
estudo 

Base 
amostral Data Nº de 

soros  
sero-

prevalência Teste 

Dinamarca 
(1) 

Dadores 
de 

sangue 

6-8 
de abril 

 
3989 1.9% 

 
Se:1/6 Sp:1/200 

Oise,  
França (2) 

Dadores 
de 

sangue 

20-24 de 
março 200 3.0% 

 
S-Flow 

Gangelt, 
Alemanha (3) Rastreio Princípio 

de abril 500 14.0% ND 

 
Holanda (4) 

Dadores 
de 

sangue 

6-12 
de abril 4194 3.2% 

Antigen 
sandwich assay 

Escócia,  
RU (5) 

Dadores 
de 

sangue 

21-23 de 
março 500 1.0% 

Micro 
neutralização + 

ELISA 
Santa Clara, 
EUA (6) Rastreio 3-4 de abril 3300 2.8% 

Lateral flow 
SE:95% 

SP:97.5% 
Espanha (7) Rastreio 27 de abril a 

10 de maio 70.000  5% ND 

	
1. https://bloddonor.dk/coronavirus/ 
2. https://www.medrxiv.org/content/10.1101/2020.04.21.20068858v1 
3. https://www.land.nrw/sites/default/files/asset/document/zwischenergebnis_covid19_c

ase_study_gangelt_0.pdf 
4. https://www.tweedekamer.nl/sites/default/files/atoms/files/tb_jaap_van_dissel_1604_

1.pdf 
5. https://www.medrxiv.org/content/medrxiv/early/2020/04/17/2020.04.13.20060467.full.

pdf 
6. https://www.medrxiv.org/content/medrxiv/early/2020/04/17/2020.04.14.20062463.full.

pdf 
7. https://www.isciii.es/Noticias/Noticias/Paginas/Noticias/ComienzoENECOVIDEstudio

Seroprevalencia.aspx 
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ESTUDOS DE SEROPREVALÊNCIA DA COVID19 
 
O objectivo primordial deste roteiro é a execução de um estudo com as 
características de representatividade nacional e regional, congénere do estudo 
espanhol, mas adaptado às especificidades do contexto português. Para atingir esse 
objectivo, e dada a menor prevalência no caso português, propomos um roteiro de 
estudos epidemiológicos. Em particular, tendo em atenção a informação que será 
mais relevante no apoio à tomada de decisão pelas autoridades sanitárias na 
modulação de medidas restritivas, propomos duas linhas de execução neste 
roteiro: uma linha nacional (com crescente escala, intensidade e granularidade) e 
outra local ou sectorial. 
  
1. NACIONAL 
 
Base da amostragem, questionário  e colheita de amostras                                                                                     
O inquérito nacional de sero-prevalência COVID19 inclui a realização de um 
questionário epidemiológico e a colheita de uma amostra de sangue aos 
participantes e a subsequente realização dos testes serológicos. 
O Instituto Nacional de Estatística foi contactado no sentido de construir a 
amostra e administra o questionário no terreno, ficando responsável pela recolha e 
gestão dos dados do questionário epidemiológico. A base de amostragem utiliza 
informação sobre os alojamentos e baseia-se nos alojamentos selecionados para o 
Inquérito Nacional de Saúde de 2019 com vantagens óbvias na maximização de 
informação já recolhida. Seguindo um esquema estratificado e multietápico a 
seleção de unidades primárias — agregações de alojamentos de residência principal 
— será aleatória com probabilidade proporcional ao número de alojamentos de 
residência principal, e os alojamentos são selecionados aleatoriamente. Em cada 
alojamento, deverão ser testados todos os membros do agregado familiar. 
O questionário epidemiológico incluirá itens relacionados com aspectos ligados à 
transmissão e patologia da COVID19.  
 
Testes serológicos laboratoriais 
O estudo avaliará a sero-conversão de anticorpos IgM e IgG em testes 
individuais utilizando métodos já implementados por um consórcio de institutos 
biomédicos portugueses (consórcio serology4COVID) e que serão disponibilizados 
ao Instituto Nacional de Saúde. 
Grande parte dos testes serológicos atualmente disponíveis no mercado têm taxas 
de sensibilidade e de especificidade que ficam aquém do desejável. O consórcio 
serology4COVID desenvolveu testes laboratoriais de imunoensaio ELISA, 
baseados no protocolo do Prof. Florian Krammer(Mount Sinay, NYC, USA). Os 
resultados iniciais do processo de validação indicam que o teste tem 100% de 
sensibilidade e 99.4% de especificidade. 
 
Participantes 
A participação é voluntária, sendo indispensável obter o consentimento expresso 
e informado dos participantes. Prevê-se que a participação será bastante elevada, 
tendo em conta a alta taxa de resposta obtida em inquéritos semelhantes. As 
questões dos participantes tenham sobre os testes serão respondidas de uma 
forma clara e serão explicadas as limitações do teste (falsos positivos, falsos 
negativos, incerteza sobre duração e natureza da imunidade), sendo criada uma 
linha telefónica de atendimento dedicada aos participantes. Os participantes 
testados só terão acesso ao resultado do seu teste serológico por pessoal de 
saúde que possa explicar as suas implicações de forma correta e detalhada. 
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Proteção de dados 
Este estudo implica a recolha de dados pessoais e de saúde protegidos pelo RGPD. 
Diferentes aspectos éticos relativos ao consentimento informado, confidencialidade 
de informação e proteção de dados serão apreciados e validados por entidades 
competentes. Uma vez que o estudo de prevalência serológica não exige a 
identificação dos indivíduos, será estudado um mecanismo de pseudo-
anonimização das amostras laboratoriais através da criação de código aleatório 
de participante. A análise dos dados usará apenas informação agregada ao nível de 
código postal. 
 
Acesso aos dados e amostras 
Os dados de seroprevalência agregados e estratificados por escalões etários e 
regiões geográficas serão imediatamente disponibilizados às autoridades 
sanitárias. O acesso a dados do inquérito epidemiológico para estudos mais 
detalhados com interesse académico serão acessíveis através de uma base de 
dados anonimizada e, em condições a especificar, serão disponibilizadas aos 
promotores do estudo. 
 
PATAMARES DE ESTUDO 
A linha de trabalho nacional comporta 3 patamares: 
• Num primeiro patamar, o mais rapidamente possível e gerando resultados com a 

maior brevidade possível, a realização de um estudo-piloto nacional com o 
objetivo de testar uma amostra genuinamente representativa da população 
nacional e obter a primeira estimativa fiável da prevalência real da infeção. É 
de realçar a importância deste conhecimento antes de uma eventual segunda 
onda.  

 
• Num segundo patamar, segue-se este conjunto inicial de indivíduos testados, como 

uma população sentinela a partir da qual se conduzirá um estudo longitudinal que 
permitirá monitorizar as ondas da epidemia. Este seguimento deverá ocorrer 
com regularidade poucos meses depois do primeiro patamar (prevê-se seguimento 
trimestral). 

 
• Num terceiro patamar e após do estudo-piloto ter sido obtida a primeira estimativa 

fiável da prevalência real da infeção em território nacional, assim como testadas 
todas as componentes logística e de recolha e análise de dados, propõe-se um 
estudo mais vasto com maior granularidade regional e com poder estatístico 
para gerar estimativas de sero-prevalência com grande precisão. 

 
Patamar 1: estudo-base 
Resultados preliminares indicam que o teste a usar tem 100% sensibilidade e 99,4% 
especificidade sando possível calcular a precisão das estimativas de prevalência 
a nível nacional com uma amostra aleatória de 5000 testados (sem correções para 
estratificação; Reiczigel, Földi, Ózsvári 2010). Será equacionada a sobre-
amostragem em regiões urbanas onde a prevalência é presumivelmente maior.  
 

Nº de 
positivos 

Prevalência aparente Prevalência real 
Estimativa CI Wilson 95% Estimativa CI Blaker 95% 

100 2% [1.7%-2.4%] 1% [0.7%-1.5%] 
150 3% [2.6%-3.5%] 2% [1.6%-2.6%] 
200 4% [3.5%-4.6%] 3.1% [2.5%-3.7%] 
250 5% [4.4%-5.6%] 4.1% [3.5%-4.7%] 
300 6% [5.4%-6.7%] 5.1% [4.5%-5.8%] 

 
 
 
Patamar 2: Estudo longitudinal 
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A amostra recolhida no estudo-base será seguida como população sentinela com 
vista a monitorizar a dinâmica da exposição ao vírus no território nacional. 
Sendo expectável que o número de expostos que desenvolveram doença 
assintomática seja elevado, este estudo oferecerá indicadores precoces sobre 
alterações da dinâmica da infecção úteis na tomada de decisão das autoridades. 
O acompanhamento da taxa de seroconversão poderá ser um importante 
indicador epidemiológico na gestão a médio-longo prazo da epidemia de Covid-19 
e no ajustamento das medidas de mitigação de acordo com a taxa de 
transmissão da doença (Rt). 
A dinâmica da resposta por anticorpos anti-SARS-Cov2 é de momento 
desconhecida, sendo um fator crítico para a definição de estratégias de mitigação 
da doença de longo prazo. Conjugando o acompanhamento serológico e o 
desenvolvimento de métodos para detectar anticorpos neutralizantes, a dinâmica 
das respostas imunológicas protetoras. 
O recrutamento para este estudo manterá uma estratificação etária e regional 
representativa da população. Em função do resultado do primeiro teste os 
indivíduos negativos serão seguidos para avaliar a dinâmica de seroconversão 
e os indivíduos positivos serão avaliados para a duração da resposta humoral. 
Prevê-se uma colheita trimestral mas o intervalo entre colheita de amostras será 
ajustado de acordo com outros indicadores epidemiológicos (admissões hospitalares 
de casos graves e mortalidade no mês anterior). 
 
Patamar 3: Estudo alargado 
Propõe-se um estudo nacional com uma amostra de grandes dimensões, 
permitindo elevada precisão não apenas para estimativas de prevalência nacionais 
mas também dentro de estratos etários dentro das diferentes regiões do país (por 
exemplo, NUTII e escalões 15-24; 25-49; 50-69; 70+, a estabelecer). O estudo 
decorrerá quando os resultados do estudo-base, nomeadamente as estimativas de 
prevalência real ditem a possibilidade de obter estimativas precisas com mais 
granularidade dentro de dimensões amostrais exequíveis. 
Também aqui o desenho amostral ficará a cargo do Instituto Nacional de 
Estatística, com as características genéricas do estudo-base mas com 
estratificações e níveis de precisão aumentados a determinar após análise dos 
resultados do estudo base e longitudinal, estimando-se uma amostra entre 25.000 a 
30.000 indivíduos. A informação epidemiológica a recolher seria também afinada e 
fixada após análise do estudo-base. 
 

 

Estudo	
Piloto	
(5K)	

Período	inter-ondas	
Junho	2020	 Novembro	2020	

Estudo	
Alargado	
(25-30K)	

Estudo	
Longitudinal	

(5K)	

Estudos	nacionais	
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2. ESTUDOS PARCELARES 
Independentemente da linha de trabalho nacional culminar num estudo com 
substancial granularidade, pode haver iniciativas de estudos de “hotspots” 
promovidas pelas autoridades de saúde, e sabe-se também que estão em curso ou 
em planeamento iniciativas de municípios ou organizações da sociedade civil, que 
poderão ser da maior utilidade para complementar a linha de trabalho nacional. 
Os estudos parcelares incluídos neste roteiro podem beneficiar de alguns dos 
mecanismos criados para os estudos de âmbito nacional: 
• Apoio, ao desenho amostral; 
• Apoio à anonimização de dados e cumprimento do RGPD. 
• Apoio à recolha de informação epidemiológica; 
• Apoio à execução dos testes 
• Apoio à análise de dados incluindo modelação espácio-temporal  
 

Exemplos de estudos parcelares propostos pelo grupo de trabalho. 
 
 
1) Estudo longitudinal em profissionais de saúde de hospitais na região de Lisboa 
Este estudo avaliará ao longo de vários meses profissionais de saúde que estão em 
contacto com pacientes COVID19 em hospitais de Lisboa. O estudo é conduzido 
pelo Instituto Gulbenkian de Ciência em colaboração com o Centro Hospitalar Lisboa 
Ocidental e com o Hospital Fernando da Fonseca (Amadora-Sintra) e outros 
hospitais que se venham a associar. Para além da evolução da sero-conversão 
nesta população o estudo, tem por objectivo identificar componentes	 virais e da 
resposta do hospedeiro (incluindo a reposta por anticorpos) que determinam a 
susceptibilidade à infecção e a resposta imunológica à COVID19 em profissionais de 
saúde que têm contacto frequente com doentes COVID19+ (linha da frente dos 
hospitais).  
 
2) Inquérito Serológico Clínico-Epidemiológico em casos suspeitos de COVID-19  
Este estudo procura evidência serológica dos casos suspeitos identificados pelo 
sistema de vigilância epidemiológica, que apoie decisões futuras de vigilância, 
controlo e prevenção da COVID-19 em Portugal aplicando o conceito de “Evidence-
based Public Health”. O estudo será conduzido pelo ICBAS e compara o estatuto 
imunológico de casos suspeitos, identificados pelo sistema de vigilância da Direção-
Geral da Saúde (DGS) que após teste laboratorial virológico negativo tenham sido 
classificados como “não confirmados”, com casos "confirmados" e um grupo controlo 
não suspeito. Este estudo evidenciará se os casos suspeitos, não confirmados por 
diagnóstico virológico, foram expostos à infecção. 
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IMPLEMENTAÇÃO DO ESTUDO DE POPULAÇÃO SENTINELA 
 
1. OPERAÇÃO 
A implementação do estudo nacional para estabelecimento e análise de uma 
população sentinela opera através de um circuito que inclui colheita de amostras 
e administração de questionários epidemiológicos, processamento de dados, 
operação de acondicionamento e envio de amostras e um laboratório central 
para execução e reporte das resultados serológicas. 
Foi construído o seguinte modelo operativo: 
 
a. Os domicílios dos participantes são comunicados aos entrevistadores (INE) e à 
estruturas de saúde regionais e locais. 
 
b. Colheita de amostras: Estruturas de saúde locais colhem nos domicílios uma 
amostra de sangue de cada participante e transportam-na para local de 
acondicionamento designado. Apoio de transporte das autarquias locais.  
 
c. Acondicionamento e envio de amostras: Em locais a designar pelas estruturas 
locais de saúde, as amostras são conservadas em refrigeração e enviadas a 
laboratório central. Apoio de transporte das autarquias locais. 
 
d. Questionários: Os entrevistadores do INE administram o questionário aos 
participantes, prevendo-se a possibilidade que a entrevista seja telefónica.  
 
e. Os dados são adquiridos electronicamente e depositados no INE, com 
protocolos de gestão de dados estabelecidos e validados e utilizando o princípio da 
anonimização na divulgação da informação. 
 
f. Resultados laboratoriais agregados por idade e região são comunicados à 
autoridade sanitária. 
 
g. Uma equipa FCG/IGC com elementos do grupo de trabalho Ad-Hoc 
acompanhará e apoiará a execução do inquérito epidemiológico. 
 

 
 

Endereços	de	
participantes	

Amostra	selecionada	
(INE)	

Questionários	
telefónicos		

(INE)	

Estruturas	
regionais/locais	

de	Saúde	

Colheita	de	amostras	
no	domicílio	

Unidades	locais	saúde	

Acondicionamento	de	
amostras	

(local/regional)	

Laboratório	central	

Armazenamento	
de	dados	
(INE)	

Autoridade	
sanitária	

Equipa	de		
acompanhamento	

info	
amostras	
dados	

Seroprevalência	em	população	sentinela:	Modo	operativo	

resultados	testes	
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2. LOGÍSTICA 
Os meios humanos e materiais necessários às várias ações implicam interação de 
diferentes entidades. 
 
a. Recursos Humanos 
• Equipa de acompanhamento a montar pela FCG/IGC, que contará com 

membros do Grupo Ad-Hoc; 
• Pool de entrevistadores;  
• Equipas de saúde de unidades locais para colheita de sangue; 
• Profissionais de saúde/laboratório para acondicionamento e envio de amostras; 
• Pessoal para execução dos testes serológicos laboratoriais. 

 
b. Recursos materiais 
• Questionário: Já construído pelo grupo de trabalho será informatizado no INE e 

disponibilizado para aquisição e gestão de dados (hardware e software); 
• Colheita de amostras: material descartável de proteção e colheita descartáveis 

(seringas, agulhas, tubos de colheita) disponibilizados por unidades de saúde 
locais; 

• Acondicionamento e envio de amostras; material para separação e envio de 
soro em refrigeração. 

• Testes serológicos: Placas de teste ELISA disponibilizados pelo consórcio 
Serology4COVID. 

 
c. Transportes 
• A colheita e envio de amostras poderão ser apoiadas por recursos municipais. 

 
3. COORDENAÇÃO 
• Pretende-se que a colheita de amostras antecedam a colheita de dados e sejam 

feitas num período máximo de 2 semanas e que os resultados laboratoriais 
sejam comunicados no período de 2 semanas subsequente. 

 
 

   

Contato	para	
participação	

Colheita	de	
amostra	

Questionário	
epidemiológio	

Comunicação	
de	resultados	

Ciclo	de	participação	(população	sentinela)	

1	sem
ana	

1	semana	

2	
se
m
an
as
	

2	meses	
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