MINISTERIO DA SAUDE

CORONAVIRUS

Guia de Vigilancia Epidemiologica

Emergéncia de Saude Publica
de Importancia Nacional pela
Doenc¢a pelo Coronavirus 2019

Vigilancia Integrada de Sindromes Respiratdrias Agudas
Doenca pelo Coronavirus 2019, Influenza e outros virus respiratorios

03/04/2020

DISQUE
SAUDE [P PATRIA AMADA

1360 ~+ ik ZuBRASIL




MINISTERIO DA SAUDE
Secretaria de Vigilancia em Saude

Guia de Vigilancia Epidemiolégica

Emergéncia de Saude Publica
de Importancia Nacional pela
Doenc¢a pelo Coronavirus 2019

Vigilancia Integrada de Sindromes Respiratdrias Agudas
Doenca pelo Coronavirus 2019, Influenza e outros virus respiratorios

03/04/2020

03 de abril de 2020



CORONAVIRUS

Guia de Vigilancia Epidemioldgica

para Infeccdo Humana pela COVID-19 COE/SVS/MS | Abr. 2020

SUMARIO

INtroducan. . . . . oottt e e e e e ettt e 4
Vigilancia Sentinela de Sindromes Gripais . . . . . . . . . .. . . 4
Vigilancia Universal de Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG) . . . . .. .. .. .. .. 5

Influenza . . . . . . L e 5
Doenca pelo Coronavirus 2019 (COVID-19). . . . . . . . v v ittt it e e e 5
Codigos Internacionais de Doencas (CID-10: SGeSRAG). . . . . . v v v v v v v v v v v .. 6

Objetivos do Sistema de Vigilancia de Sindromes RespiratoriasAgudas . . . ........... 7
Objetivogeral. . . . . . . . . e 7
Objetivos especificos . . . . . . . . o e e 7

Definicoes OPeracionais. . . . . . . oot i ittt e e e e et 8
CASOS SUSPEITOS. . . . o e e e e e e e e e e e e 8
CASOS CONFIRMADOS . . . . e e e e e e e e e e e e e s s e e e e e 8

POR CRITERIO LABORATORIAL. . . . o vttt e e e e e e e e 8
POR CRITERIO CLINICO-EPIDEMIOLOGICO . . . . o v ot e et e e e 8
CASO DESCARTADO DE DOENCA PELO CORONAVIRUS 2019 (COVID-2019) . . . . . . ... ... 9

NOtificac@o e registro . . . . . . . o i ittt ittt i i i e i e et 9
Oquenotificar? . . . . . . . . e e e e 9
Quemdeve notificar? . . . . . .. e 9
Quando notificar? . . . . . . . e 9
Como NOLIfICAr?. . . . . . o e e 9
Equando for 0bito? . . . . . . . ... e e 10

Legislacaovigentedereferéncia . . . . ... .. .. it it i i e e 10
LIS o o e e e 10
Decretos. . . . . . . e e e 10
POrtarias . . . . o i e e 11

Investigacao laboratorialdocoronavirus . . . .. ... ... .. il i e 12
Sobreoregistrodostestes. . . . . ... 12
Tipos de testes laboratoriais para virus respiratorios. . . . . ... ... ... ....... 12

Teste molecular: RT-PCRem tempo real (RT-PCR) . . . . . . . . . . .. ... ... ... 13
Testes imunologicos: teste rapido ou sorologia classica para deteccao de anticorpos . .13
Processamento de amostras . . . . . . . . i e e e 14
Teste molecular: RT-PCR em tempo real (RT-PCR). . . . . . . . . . . v it 14

DISQUE i 2
PATRIA AMADA

i%% e | gy R BRASIC



CORONAVIRUS

Guia de Vigilancia Epidemioldgica
para Infeccdo Humana pela COVID-19

COE/SVS/MS | Abr. 2020

Processo semiautomatizado. . . . . . . . . ...
RT-PCR em tempo real (QRT-PCR) - processo automatizado . . . . .. ... ......
Sequenciamentoviral. . . . . . ...
Indicagao de coletadeamostras. . . . . . . . .. .
Casos suspeitos de SGOUSRAG . . . . . . . o v i it
Biosseguranca para coletadeamostras. . . . . . . ... ...
Técnica para a coleta e acondicionamento dasamostras. . . . . . ... ... .......
Coleta de @amostras . . . . . . o o i i i e e e e e e e e e e e
Acondicionamento, transporte e envio de amostras para diagnostico . . . ... ... ..
Biosseguranca laboratorial paraaCOVID-19 . . . . . . .t v vt i ittt v e et i o ennnnns
Laboratorios . . . . . . . . e e
Analise laboratorial em LACEN . . . . . . . . . . . .
Analise laboratorial em laboratorios privados . . . . . . .. ... ... ... .. ......
Sistema Gerenciador de Ambiente Laboratorial =GAL. . . . .. ... ... ... ......
Indicagao para a coleta de amostras em situacao de obito. . . . . . ... ... ... ...
Caracteristicas gerais sobre a infeccao humana pelo novo coronavirus (COVID-19). . . . . ..
Agente etiolOgICO. . . . . . . L. e
Reservatorio e modo de transmissao . . . . . . . . . .o e e
Periododeincubacao. . . . . . . . . ...
Periodo de transmissibilidade . . . . . . ... .. .. ...
Suscetibilidade eimunidade . . . . . . . . ...
Manifestagoes clinicas. . . . . . . . . . . e
ComPliCAGOES. « « o v v o e e e e e e
DIagNOStiCo . . . . it ittt e e e e e e ettt ettt e
Diagnostico clinico. . . . . . . . . e
Diagnostico laboratorial. . . . . . . . . ...
Diagnostico diferencial . . . . . . . . . ..
Atendimento etratamento . . . . . . ... L.
Medidas de prevencao e controle para atendimento de casos suspeitos ou confirmados. . .
] 10T ' T 3
2 (YT o T T
Colaboradores. . . . . ...t it ittt ittt it i et i e e e
ANEXOS . & i i i ittt ittt et e et e ettt e
FICHA DE INVESTIGAQAO DE SG SUSPEITO DE DOENCA PELO CORONAVIRUS 2019 - COVID-19. .

DISQUE )
SAUDE PP PATRIA AMADA
L ~=

136, =+ s BRASIL



CORONAVIRUS

Guia de Vigilancia Epidemioldgica

para Infeccdo Humana pela COVID-19 COE/SVS/MS | Abr. 2020

Introducao

Em 20 de margo de 2020, foi declarado que a transmissao do novo coronavirus passou a ser
considerada comunitaria em todo o territorio nacional. Com isso, a Secretaria de Vigilancia
em Salde do Ministério da Sadde (SVS/MS) realizou a adaptacao do Sistema de Vigilancia de
Sindromes Respiratorias Agudas, visando orientar o Sistema Nacional de Vigilancia em Sadde
para a circulagao simultanea do coronavirus, influenza e outros virus respiratorios no ambito da
Emergéncia de Saude Publica de Importancia Nacional.

O Sistema de Vigilancia de Sindromes Respiratorias Agudas foi criado em 2000 para realizar o
monitoramento do virus influenza a partir da Vigilancia Sentinela de Sindromes Gripais (SG). Em
2009, apos a pandemia de influenza pelo virus HIN1, foi incorporada a Vigilancia Universal de
Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG).

Essa adaptacao € temporaria e visa garantir a manutencao do sistema de vigilancia de
influenza e compreender o impacto que a Doenca pelo Coronavirus 2019 tera sobre o Sistema
Unico de Saude. Ainda nao é possivel afirmar se o coronavirus permanecera endémico ou se
desaparecera apos a pandemia.

Vigilancia Sentinela de Sindromes Gripais

Criada em 2000 para monitoramento da influenza, a Vigilancia Sentinela de Sindromes Gripais
tem como objetivo fortalecer a vigilancia epidemiologica de virus respiratorios, por meio da
identificacao da circulacao dos virus respiratorios, de acordo com a patogenicidade, viruléncia
em cada periodo sazonal, existéncia de situagoes inusitadas ou o surgimento de novo subtipo
viral, além do isolamento de espécimes virais e o respectivo envio oportuno ao Centro
Colaborador de referéncia para as Américas e para a Organizacao Mundial da Saide (OMS),
visando a adequacao da vacina da influenza sazonal, bem como o monitoramento da circulagao
de virus respiratorios.

A rede é composta por unidades de saude definidas pelos gestores dos municipios, estados e
Distrito Federal.

Para a informacao do agregado de SG da unidade sentinela, deve-se selecionar o nimero de
atendimentos por SG na respectiva semana epidemiologica por faixa etaria e sexo, utilizando,
como critérios de inclusao, os atendimentos por: gripe, SG, doenca pelo coronavirus 2019,
influenza, resfriado, faringite, laringite, amigdalite, traqueite, Infeccao das Vias Aéreas Superiores
(IVAS), dor de garganta, rinorreia e laringotraqueite.
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Vigilancia Universal de Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG)

Criada em 2009, em decorréncia da pandemia de influenza pelo virus H1IN1, onde estima-se que
25 a 50% dos pacientes infectados com A (H1IN1) pdm09 que foram hospitalizados ou morreram
apresentavam alguma comorbidade (doencas crdnicas, imunossupressdo, obesidade, entre
outras) ou algum fator de risco para complicagdes clinicas (Bautista et al., 2010, Punpanich &
Chotpitayasunondh, 2012).

Os virus influenza tém seu pico epidémico nos meses de maio a setembro, nas regides de
clima temperado do Hemisfério Sul, entre dezembro e marco, nas regioes de clima temperado
do Hemisfério Norte e durante todo o ano (com maior incidéncia no periodo chuvoso), nas
regioes tropicais e subtropicais (Tamerius et al., 2011, Viboud et al., 2006). Devido as dimensoes
continentais do Brasil, estendendo-se por areas temperadas, subtropicais e equatoriais. E
possivel identificar distintos padroes de sazonalidade dos virus influenza nas diferentes regioes
do pais (Mello et al., 2009, Motta et al., 2006, Moura et al., 2009, SVS, 2009).

No Brasil, a regiao Sul apresenta uma sazonalidade similar a observada nos paises de clima
temperado, com epidemias com pico no inverno (junho-julho) (Straliotto et al., 2002). A regidao
Norte apresenta dois picos, sendo o maior em associagao ao periodo chuvoso (margo-abril),
como observado em paises tropicais da Asia (Moura et al., 2009). Ja nas outras regides do
Brasil, temos uma situagao intermediaria, com casos detectados ao longo de todo o ano e picos
menos acentuados no inverno (Alonso et al., 2007). Entretanto, a descontinuidade e a falta de
homogeneidade dos servigos de epidemiologia nas diferentes regioes do pais dificultam muito
a comparagao entre os dados de circulacao de influenza.

Em 2009 (semanas epidemiologicas 16 a 52) foram registrados, no Brasil, 2.051 6bitos ocasionados
pelo virus A (H1IN1) pdm09, sendo a taxa de mortalidade nacional de 1,1/100 mil habitantes.
Quando analisada separadamente por regiao geografica, a mortalidade foi maior no Sul do pais,
atingindo 3/100 mil habitantes.

A COVID-19 € uma doenca causada pelo coronavirus, denominado SARS-CoV-2, que apresenta
um espectro clinico que varia de infec¢oes assintomaticas a quadros graves. De acordo com a
Organizagao Mundial de Salde, a maioria (cerca de 80%) dos pacientes com COVID-19 podem ser
assintomaticos ou oligossintomaticos e, aproximadamente, 20% dos casos detectados requer
atendimento hospitalar por apresentarem dificuldade respiratoria, dos quais aproximadamente
5% podem necessitar de suporte ventilatorio.

A doenca pelo coronavirus 2019 (COVID-19), nos casos sintomaticos, apresenta-se como uma
sindrome respiratoria aguda. Portanto, pode ser confundida com uma série de outras doengas
comuns, principalmente, no periodo do outono-inverno que marca a sazonalidade do virus
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influenza. Desse modo, as definicoes operacionais devem ser contextualizadas regionalmente,
de acordo com a incidéncia da circulagao dos virus influenza A e B em todos os individuos. Além
disso, adicionalmente, nas criangas abaixo de cinco (5) anos, também deve-se atentar para o
Virus Sincicial Respiratorio (VSR).

Sao condigoes clinicas de risco para desenvolvimento de complicagoes:
+  Pessoas com 60 anos ou mais;

« Cardiopatas graves ou descompensados (insuficiéncia cardiaca, infartados,
revascularizados,portadoresdearritmias,hipertensaoarterialsisté micadescompensada);

+  Pneumopatas graves ou descompensados (dependentes de oxigénio, portadores de
asma moderada/grave, DPOC);

« Imunodeprimidos;

- Doentes renais cronicos em estagio avangado (graus 3, 4 e 5);
« Diabéticos, conforme juizo clinico;

« Gestantes de alto risco.

O virus SARS-CoV-2 é transmitido de pessoa a pessoa, por meio de goticulas de saliva ou secrecao
nasal quando uma pessoa infectada tosse ou espirra. No momento, nao existem vacinas ou
tratamentos especificos para a COVID-19. No entanto, existem muitos ensaios clinicos em
andamento avaliando possiveis tratamentos.

Doenca pelo coronavirus 2019: B34.2 - Infecgao por coronavirus de localizagao nao especificada,
U04.9 - Sindrome Respiratoria Aguda Grave. Esta orientacao sera mantida até que as tabelas
com os novos codigos definidos pela OMS sejam atualizadas nos sistemas de informacao e que
tenhamos a edicao atualizada da CID-10, em lingua portuguesa, que se encontra em fase de
revisao.

Influenza: )10 (todos) Influenza devido ao virus influenza identificado e )11 (todos) Influenza
devido ao virus influenza nao identificado.

Outras doencas respiratorias agudas: J00 Nasofaringite aguda (resfriado comum); J02.9 Faringite
aguda nao especificada; J03.9 Amigdalite aguda nao especificada; J04.0 Laringite aguda; J04.1
Traqueite aguda; J04.2 Laringotraqueite aguda; J06 (todos) Infeccdo aguda das vias aéreas
superiores e nao especificadas.
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Objetivos do Sistema de Vigilancia de
Sindromes Respiratorias Agudas

Objetivo geral

Orientar o Sistema Nacional de Vigilancia em Salde e a Rede de Servicos de Atencao a Saude
do SUS para atuacao na identificacao, notificacao, registro, coleta de amostras, investigagao
laboratorial, manejo e medidas de prevencao e controle, incluindo a circulacao simultanea de
coronavirus, influenza e outros virus respiratorios durante o periodo de abril a setembro de 2020.

Objetivos especificos

+ ldentificar precocemente a ocorréncia de casos de doenga pelo coronavirus 2019,
influenza e Virus Sincicial Respiratorio (VSR) em criancas menores de 5 (cinco) anos
de idade;

+ Identificar precocemente a ocorréncia de casos de doenca pelo coronavirus 2019 e
influenza em pessoas com mais de 5 (cinco) anos de idade;

« Estabelecer critérios para a notificacao e registro de casos suspeitos em servicos de
saide, publicos e privados;

« Estabelecer os procedimentos para investigacao laboratorial;

« Monitorar e descrever o padrao de morbidade e mortalidade por doenca pelo
coronavirus 2019, influenza em todas as idades e, adicionalmente, do VSR em criangas
menores de 5 anos;

« Monitorar as caracteristicas clinicas e epidemiologicas dos virus: influenza, coronavirus
2019 e VSR;

« Estabelecer as medidas de prevencao e controle;

« Realizar a comunicagao oportuna e transparente da situacao epidemiologica no Brasil.
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Defini¢oes operacionais

CASOS SUSPEITOS

DEFINICAO 1 - SINDROME GRIPAL (SG): individuo com quadro respiratorio agudo, caracterizado
por sensacao febril ou febre!, mesmo que relatada, acompanhada de tosse OU dor de garganta
OU coriza OU dificuldade respiratoria.

* EM CRIANCAS: considera-se também obstrucao nasal, na auséncia de outro diagnostico
especifico.

« EMIDOSOS: a febre pode estar ausente. Deve-se considerar também critérios especificos
de agravamento como sincope, confusao mental, sonoléncia excessiva, irritabilidade e
inapeténcia.

DEFINIQI\O 2 - SINDROME RESPIRATORIA AGUDA GRAVE (SRAG): Sindrome Gripal que apresente:
dispneia/desconforto respiratorio OU pressao persistente no torax OU saturagao de 0> menor
que 95% em ar ambiente OU coloracao azulada dos labios ou rosto.

* EMCRIANCAS: além dos itens anteriores, observar os batimentos de asa de nariz, cianose,
tiragem intercostal, desidratagao e inapeténcia.

CASOS CONFIRMADOS

POR CRITERIO LABORATORIAL: caso suspeito de SG ou SRAG com teste de:

* Biologia molecular (RT-PCR em tempo real, deteccao do virus SARS-CoV2, influenza ou VSR):
» Doenca pelo coronavirus 2019: com resultado detectavel para SARS-CoV2.
» Influenza: com resultado detectavel para influenza.
»  Virus Sincicial Respiratorio: com resultado detectavel para VSR.

+ Imunoldgico? (teste rapido ou sorologia classica para deteccao de anticorpos):
» Doenca pelo coronavirus 2019: com resultado positivo para anticorpos IgM e/ou IgG.
Em amostra coletada apos o sétimo dia de inicio dos sintomas.

POR CRITERIO CLINICO-EPIDEMIOLOGICO: caso suspeito de SG ou SRAG com:

Historico de contato proximo ou domiciliar, nos ultimos 7 dias antes do aparecimento dos
sintomas, com caso confirmado laboratorialmente para COVID-19 e para o qual nao foi possivel
realizar a investigacao laboratorial especifica.

"Na suspeita de COVID-19, a febre pode nao estar presente.
2 Ver informacdes sobre investigacdo laboratorial.
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CASO DESCARTADO DE DOENCA PELO CORONAVIRUS 2019 (COVID-2019)

Caso suspeito de SG ou SRAG com resultado laboratorial negativo para coronavirus (SARS-
COV-2 nao detectavel pelo método de RT-PCR em tempo real), considerando a oportunidade da
coleta OU confirmacao laboratorial para outro agente etiologico.

Notificacao e registro

O que notificar?

Casos de SG e de SRAG hospitalizado ou obito por SRAG, independente da hospitalizacao, que
atendam a definicao de caso.

Quem deve notificar?

Profissionais e instituicoes de salde do setor publico ou privado, em todo o territorio nacional,
segundo legislacao nacional vigente.

Quando notificar?

Devem ser notificados dentro do prazo de 24 horas a partir da suspeita inicial do caso ou obito.

Como notificar?

Nas unidades publicas (atencao primaria e pronto atendimento) e unidades
privadas (clinicas, consultorios etc.)

Casos de SG devem ser notificados por meio do sistema e-SUS VE https://notifica.saude.gov.br.

» Observagao: nas unidades piblicas, esta sendo implementada a integragdo com o e-SUS atengao basica. Quando
estiver em funcionamento, aqueles que utilizam o sistema poderao realizar a notificacao diretamente do e-SUS
AB. A Secretaria de Atencao Primaria a Saade (SAPS) ira informar o momento que o sistema passa a ser a porta

de entrada para as notificagoes.

Nas Unidades de Vigilancia Sentinela de Sindrome Gripal

Casos de SG devem seguir os fluxos ja estabelecidos para a vigilancia da influenza e outros virus
respiratorios, devendo ser notificados no Sistema de Informacao da Vigilancia Epidemiologica
da Gripe (SIVEP-Gripe) https://sivepgripe.saude.gov.br/sivepgripe/
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Casos de SRAG hospitalizados devem ser notificados no Sistema de Informagao da Vigilancia
Epidemiologica da Gripe (SIVEP-Gripe) https://sivepgripe.saude.gov.br/sivepgripe/

E quando for obito?

Obitos suspeitos, independente de internacao, devem ser notificados no Sistema de Informacéo
daVigilancia Epidemiologica da Gripe (SIVEP-Gripe) https:/ /sivepgripe.saude.gov.br/sivepgripe/
As orientacdes sobre o preenchimento e a emissdo da Declaracdo de Obito estdo disponiveis
no documento “Manejo de corpos no contexto do novo coronavirus COVID-19” (www.saude.gov.
br/coronavirus).

Legislacao vigente de referencia

Leis

LEI N2 6.259, DE 30 DE OUTUBRO DE 1975: dispoe sobre a organizagao das acoes de Vigilancia
Epidemiologica, sobre o Programa Nacional de Imunizagoes, estabelece normas relativas a
notificacao compulsoria de doencas, e da outras providéncias.

e Link: http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/leis/L6259.htm

LEI N2 6.437, DE 20 DE AGOSTO DE 1977: configura infragdes a legislagao sanitaria federal,
estabelece as sangoes respectivas, e da outras providéncias
e Link: http:/ /www.planalto.gov.br/ccivil 03/leis/16437.htm

LEI N2 8.080, DE 19 DE SETEMBRO DE 1990: dispoe sobre as condi¢oes para a promoc¢ao, protecao
e recuperacao da salde, a organizagao e o funcionamento dos servicos correspondentes e da
outras providéncias.

« Link: http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/leis/l8080.htm

LEI N2 13.979, DE 6 DE FEVEREIRO DE 2020: dispoe sobre as medidas para enfrentamento
da emergéncia de saude publica de importancia internacional decorrente do coronavirus
responsavel pelo surto de 2019.

e Link: http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/ at02019-2022/2020/lei/L13979.htm

Decretos

DECRETO N2 78.231, DE 12 DE AGOSTO DE 1976: regulamenta a Lei n? 6.259, de 30 de outubro de
1975, que dispoe sobre a organizagao das agoes de Vigilancia Epidemiologica, sobre o Programa
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Nacional de Imunizacgoes, estabelece normas relativas a notificagao compulsoria de doencas, e
da outras providéncias.
e Link: http:/ /www.planalto.gov.br/ccivil_03/decreto/1970-1979/D78231.htm

DECRETO N2 7.616, DE 17 DE NOVEMBRO DE 2011: dispoe sobre a declaracao de Emergéncia em
Salde Piblica de Importancia Nacional - ESPIN e institui a Forca Nacional do Sistema Unico de
Salude - FN-SUS.

e Link: http:/ /www.planalto.gov.br/ccivil 03/ At02011-2014/2011/Decreto/D7616.htm

DECRETO N° 10.212, DE 30 DE JANEIRO DE 2020: promulga o texto revisado do Regulamento
Sanitario Internacional, acordado na 582 Assembleia-Geral da Organizacao Mundial de Saude,
em 23 de maio de 2005.

e Link: http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ At02019-2022/2020/Decreto/D10212.htm

DECRETO N2 10.211, DE 30 DE JANEIRO DE 2020: dispoe sobre o Grupo Executivo Interministerial
de Emergéncia em Saude Publica de Importancia Nacional e Internacional — GEI-ESPII.
e Link: http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/ at02019-2022/2020/decreto/D10211.htm

Portarias

PORTARIA N2 188, DE 03 DE FEVEREIRO DE 2020: declara Emergéncia em Salde Piblica de
importancia Nacional - ESPIN em decorréncia da infeccao humana pelo novo coronavirus (2019-
nCoV).

e Link: http://www.in.gov.br/en/web/dou/-/portaria-n-188-de-3-de-fevereiro-de-2020-241408388

PORTARIA N2 264, DE 17 DE FEVEREIRO DE 2020: altera a Portaria de Consolidagao n® 4/GM/
MS, de 28 de setembro de 2017, para incluir a doenca de Chagas cronica, na Lista Nacional de
Notificacao Compulsoria de doencas, agravos e eventos de salde publica nos servicos de saude
publicos e privados em todo o territorio nacional.

 Link: https:/ /bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2020/prt0264 19 02 2020.html

PORTARIA CONJUNTA N2 1, DE 30 DE MARCO DE 2020: estabelece procedimentos excepcionais
para sepultamento e cremacao de corpos durante a situacao de pandemia do coronavirus, com
a utilizacdo da Declaracdo de Obito emitida pelas unidades de salde, apenas nas hipdteses
de auséncia de familiares ou de pessoas conhecidas do obituado ou em razao de exigéncia de
salde publica, e da outras providéncias.

e Link: https:/ /www.cnj.jus.br/wp-content/uploads/2020/03/PortariaConjunta-1_2020-CNJ_MS.pdf
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Investigacao laboratorial do coronavirus

Sobre o registro dos testes

Com base na Resolucdo de Diretoria Colegiada da Anvisa (RDC/Anvisa), n2 348, de 17 de marco
de 2020, foram definidos critérios e procedimentos extraordinarios e temporarios para registro
de medicamentos, produtos biologicos e produtos para diagnostico in vitro e mudancga pos-
registro de medicamentos e produtos biologicos em virtude da emergéncia de salde publica
internacional decorrente do novo coronavirus, varios fabricantes estao registrando seus
produtos no mercado nacional e oferecendo para os gestores.

O Ministério da Salde determina que somente os testes registrados pela Anvisa podem ser
adquiridos e devem ser utilizados conforme bula do fabricante. Todo teste possui limitagoes e
deve ser ajustado para sua finalidade potencial.

Para saber quais testes diagnosticos possuem registro na Anvisa, acesse o site do orgao.
 Link: http://portal.anvisa.gov.br/coronavirus

Tipos de testes laboratoriais para virus respiratorios

Resumo das etapas para a realizacao do RT-PCR em tempo real e recomendagoes técnicas.

Teste
disponivel
Atualmente
+——>
Melhor
periodo
para
detecgdo
Testes
rapidos .
l Testes 194G e IgM (sorologia)
! 1
- : I
- i
' 1
| I
? :
] ‘:!
2 E i
o i 2
@ ! )
I
o Carga ! Sintomas de_, Concentracdo Concentrag3o 11280
(o)) 1 pneumonia de IgM de IgG 1640
o 1
) L 1320
8 : 1160
o J
E 180
2 140
= - 120
i

3 7 ias apos Infecgao
* *

Infecgdo Inicio dos sintomas

Referéncia: Cellular immune responses to severe acute respiratory syndrome coronavirus
infection insenescent BALB/c Mice:CD4+T cells are important in control of SARD-CoV infection.
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E uma técnica de laboratdrio com base no principio da reacao em cadeia da polimerase (PCR)
para multiplicar acidos nucleicos, onde o material genético inicial na reacao de PCR & RNA,
que é transcrito no reverso em seu complemento de DNA por enzima transcriptase reversa. Do
inglés Reverse transcription polymerase chain reaction quantitative real time - RT-PCR).

Segundo a Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial, a detec¢ao do
virus por RT-PCR em tempo real (reacao em cadeia da polimerase com transcricao reversa)
permanece sendo o teste laboratorial de escolha para o diagnostico de pacientes sintomaticos
na fase aguda (entre o 32 e 72 dia da doenca, preferencialmente).

Até o momento, o Ministério da Saude so6 dispoe do ensaio imunocromatografico para detecgao
rapida e qualitativa dos anticorpos 1gG/IgM da sindrome respiratoria aguda grave por coronavirus
2 (SARS-CoV2), em amostras de sangue total, soro ou plasma humano. O teste deve ser usado
como uma ferramenta para auxilio no diagnostico da doenga por infeccao por coronavirus
(COVID 19), causada pelo SARS-CoV2. Sao testes qualitativos para triagem e auxilio diagnostico.
Resultados negativos nao excluem a infeccao por SARS-CoV?2 e resultados positivos nao podem
ser usados como evidéncia absoluta de SARS-CoV2. O resultado deve ser interpretado por um
médico com auxilio dos dados clinicos e outros exames laboratoriais confirmatorios.

Atualmente, ha muitas empresas produzindo testes rapidos para diagnosticar COVID-19. De
forma geral, os testes sorologicos visam detectar anticorpo especifico produzido pelo corpo
humano contra o virus SARS-CoV2 ou detectar antigeno desse virus. Para isso, os métodos
sorologicos sao desenvolvidos para deteccao de anticorpos IgG e IgM ou deteccao de antigenos
especificos do virus, alguns por ensaios imunoenzimaticos (ELISA), imunocromatograficos (teste
rapido) e outros por imunofluorescéncia.

No ambito da Emergéncia em Saude Publica de Importancia Nacional e Internacional, deve-se
avaliar se o produto possui registro na Anvisa, avaliar a documentacao do fabricante e considerar
que os dados podem ser insuficientes para a tomada de decisao. Portanto, esses testes, até
o momento, nao devem ser adotados para a decisao clinica, mas apenas para finalidade de
vigilancia por meio de estudos de inquéritos populacionais e também como auxilio diagnostico.

E essencial que qualquer teste passe por um processo de validacdo por meio do Instituto
Nacional de Controle de Qualidade em Salde da Fundacao Oswaldo Cruz (INCQS/Fiocruz), a fim
de avaliar se os parametros de qualidade do teste (sensibilidade, especificidade, valor preditivo
positivo e valor preditivo negativo) sao (teis para alguma etapa da estratégia de resposta a
emergéncia em satde publica.
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Em marco de 2020, quando foi oferecida a doacao desse teste para a resposta ao COVID-19,
era a Unica opgao disponivel em quantidade suficiente para todo o territorio nacional. Essa
estratégia deve ser reavaliada regularmente, para ajustar as definicdes operacionais da
vigilancia epidemiologica. Esse teste visa atender exclusivamente no periodo a ESPIN e sua
qualidade deve ser objeto de monitoramento pelos Laboratorios Centrais de Sadde Piblica em
conjunto com o INCQS/Fiocruz. Qualquer desvio de qualidade deve ser comunicado a Anvisa.

Tais informacgdes sao de extrema importancia para a precisao da indicacao de medidas nao
farmacologicas de COVID-19, pois um paciente com um resultado falso negativo pode sair
erroneamente do isolamento domiciliar e disseminar o virus, como também fazer com que
profissionais de saide tenham que se afastar do trabalho e deixar de ajudar a salvar vidas, pelo
resultado falso positivo. De forma geral, recomenda-se que antes de utilizar um teste rapido
deve-se verificar se ele ja foi avaliado pelo INCQS.

Mesmo validados, € importante saber que os testes rapidos apresentam limitacoes e a
principal delas é que precisa ser realizado, de forma geral, a partir do 82 (oitavo) dia do inicio
dos sintomas. E necessario que o caso suspeito ou contato de caso confirmado de COVID-19
espere esse tempo para que o sistema imunologico possa produzir anticorpos em quantidade
suficiente para ser detectado pelo teste.

Processamento de amostras

O diagnostico laboratorial considerado padrao ouro para a identificagao do novo coronavirus
(2019-nCoV), agora denominado SARS-CoV2, continua sendo a RT-PCR em tempo real (qRT-PCR).

Esses testes moleculares baseiam-se na deteccao de sequéncias Unicas de RNA viral, com
confirmagao por sequenciamento de acidos nucleicos, quando necessario. Para o diagnostico
molecular de COVID-19, até o momento, os genes virais alvo do SARS-CoV-2 sao: N, E, S e RARP.
Entre alguns protocolos existentes para deteccao desses genes, o que tem sido adotado pela
maior parte dos paises e recomendado pela Organizacdo Pan-Americana da Saltde (OPAS) é
o protocolo internacional desenvolvido pelo Instituto Charité/Berlim. Esse método tem sido
amplamente utilizado por estabelecimentos de salide publica e de saide suplementar, incluindo
laboratorios da rede privada e, até esse momento, € considerado o método de referéncia no
Brasil para confirmar a COVID-19.

De forma simplificada, o teste molecular é realizado de acordo com as etapas da tabela a seguir:

DISQUE 14
SAUDE |7 PATRIA AMADA
==

136, =+ s BRASIL



Guia de Vigilancia Epidemioldgica
para Infeccdo Humana pela COVID-19

CORONAVIRUS

COE/SVS/MS | Abr. 2020

Tabela 1: Resumo das etapas para a realizacao do RT-PCR em tempo real e recomendacoes

técnicas.
Equipamento .
- . Resumo do Tipo de
Fase Etapa de protecao Equipamentos . .
A procedimento material
individual
Pré-analitica | 1. Recepcao, Mascara cirirgica Abertura da caixa Material
triagem e de transporte para infectante,
Avental . .
cadastramento conferir as condi¢coes | mas
da amostra no Luva da amostra biologica: | recipiente
GAL i volume, integridade fechado
e rotulagem
(identificacao do
recipiente x ficha)
Analitica 2. Preparagao Gorro descartavel | Cabine de Abrir o tubo falcon, Material
da amostra . seguranca Classe | esgotar o material infectante
Oculos de
Fotecao ou I A2 (com filtro dos 3 swabs dentro
protes . HEPA) do proprio tubo
protetor facial 3
e despreza-los.
Mascara modelo Dividir a amostra
PFF2 (N95) ou em 2 criotubos (sem
equivalente conservante)
Analitica 3. Extragao do Avental de Sala especifica 1 Processamento Material
RNA viral mangas . manual ou infectante
) Equipamentos ;
compridas P automatizado para
compativeis com - .
. extragcao do RNA viral
Luva de insumos para
procedimento extracao
Analitica 4. Amplificagao | Calcados Sala especifica 2 Processamento Material
do RNA viral fechados . manual ou nao
Equipamentos . .
S automatizado para infectante
compativeis com . -
. amplificacao do RNA
insumos para .
. - viral
amplificacao da
COVID-19
Analitica 5.Leitura Termociclador Leitura das placas Material
com as amostras nao
infectante
Pos-analitica | 6.Liberacao do Avental Computador Digitagao manual Material
resultado ou automatizada nao
Acesso ao . .
. (interfaceamento com | infectante
sistema GAL .
alguns equipamentos)

* Ver recomendacao no capitulo de Biosseguranca laboratorial para COVID-19.

Em areas onde a COVID-19 esta amplamente disseminada, um ou mais resultados negativos de
um mesmo caso suspeito nao descartam a possibilidade de infeccao pelo virus SARS-CoV-2.
Varios fatores podem levar a um resultado negativo em um individuo infectado, incluindo:

+ Amostra de ma qualidade, contendo pouco material do paciente (como controle,
considere determinar se existe DNA humano adequado na amostra, incluindo um alvo
humano no teste de PCR).

« Amostra foi coletada em uma fase muito precoce ou tardia da infecgao.
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« Amostra nao foi manuseada e enviada adequadamente.

« Razoes técnicas inerentes ao teste como, por exemplo, mutagao do virus ou inibicao de
PCR.

Dessa forma, se um resultado negativo foi obtido de um paciente com alta probabilidade de
infeccao por SARS-CoV-2, particularmente, quando foram analisadas apenas amostras do trato
respiratorio superior, € indicado, se possivel, coletar amostras de vias respiratorias inferiores e
testar novamente.

E importante destacar que para as amostras negativas para COVID-19 por teste molecular e
que sejam de pacientes com Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG), deve-se aproveitar o
material ja com RNA extraido e realizar amplificacao para a deteccao de influenza e outros virus
respiratorios.

Consultar o topico “Logistica e Insumos” para obter informacoes sobre insumos moleculares
que o Ministério da Saude esta adquirindo e recebendo por doagoes.

O diagnostico laboratorial considerado padrao ouro para a identificagao do novo coronavirus
(2019-nCoV), agora denominado SARS-CoV-2, continua sendo a RT-PCR em tempo real (qRT-PCR).

Em areas onde a COVID-19 esta amplamente disseminada, um ou mais resultados negativos de
um mesmo caso suspeito nao descartam a possibilidade de infeccao pelo virus SARS-CoV-2.
Varios fatores podem levar a um resultado negativo em um individuo infectado, incluindo:

+ Amostra de ma qualidade, contendo pouco material do paciente (como controle,
considere determinar se existe DNA humano adequado na amostra, incluindo um alvo
humano no teste de PCR).

« Amostra foi coletada em uma fase muito precoce ou tardia da infecgao.
« Amostra nao foi manuseada e enviado adequadamente.
« Razoes técnicas inerentes ao teste como, por exemplo, mutagao do virus ou inibicao de PCR.

Dessa forma, se um resultado negativo for obtido de um paciente com alta probabilidade de
suspeita de COVID-19, particularmente, quando foram analisadas apenas amostras do trato
respiratorio superior, indica-se, se possivel, coletar amostras de vias respiratorias inferiores e
testar novamente.

E importante destacar que para as amostras negativas de COVID-19 por teste molecular e que
sejam de pacientes com Sindrome Respiratoria Aguda Grave (SRAG), deve-se aproveitar o
material ja com RNA extraido e realizar amplificagao para deteccao de influenza e outros virus
respiratorios.
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Para melhorar a capacidade de resposta da rede publica de laboratorios, também estao sendo
disponibilizados testes moleculares que utilizam plataforma automatizada, a mesma utilizada
no SUS na Rede Laboratorial da Tuberculose e de Carga Viral do HIV e das hepatites virais B e C.

O teste para detecgao qualitativa, PCR em Tempo Real automatizado, de SARS-CoV-2, tem como
alvos: genes E e N2 em amostras de Swab nasofaringeo e/ou Aspirado/lavado nasal. Além
disso, realiza a homogeneizacao da amostra, descontaminacao e inativagao do bacilo, extracao,
amplificacao e deteccao do RNA do SARS-CoV-2, impedindo contaminagao cruzada e reduzindo
0 risco para o profissional, permitindo seu uso em laboratorios de baixa complexidade.

Sequenciamento viral

Apesar do sequenciamento genético nao ser um método de diagnostico, ele desempenha um
papel importante na luta contra as epidemias emergentes e reemergentes, pois a analise dos
genomas permite quantificar e qualificar a diversidade genética viral, reconstruindo origens
da epidemia, estimando as taxas de transmissao, sugerindo os proximos surtos e fornecendo
informacoes para o desenvolvimento de vacinas e novos medicamentos, além de permitir o
melhoramento dos diagnosticos sorologicos e moleculares.

Desde o inicio da pandemia da COVID-19, o diagnostico laboratorial tem sido essencial para
confirmar os casos e, principalmente, para orientar estratégias de atencao a saude, isolamento
e biosseguranca para profissionais de saude.

Nesse momento, o diagnostico laboratorial para COVID-19 inclui as seguintes técnicas:

« Testes moleculares de amplificacao de acido nucleico de SARS-CoV-2:
» RT-PCR em tempo real (RT-PCR).
» Teste rapido molecular SARS-CoV-2.

« Sequenciamento parcial ou total do genoma viral.
« Testes sorologicos.

E extremamente importante destacar que os laboratérios que realizam testes para o virus
COVID-19 devem atender estritamente as praticas apropriadas de biosseguranca.

Observacao:

Sobre influenza e outros virus respiratorios, seguir as orientagoes da rotina de vigilancia. Guia
para a Rede Laboratorial de Vigilancia de Influenza no Brasil.

e Link: https:/ /bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/guia_laboratorial_influenza_vigilancia_influenza_brasil.pdf
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Indicacao de coleta de amostras

A coleta de amostras esta diretamente relacionada a disponibilidade de insumos laboratoriais
e equipamentos para analise da pesquisa de SARS-CoV-2, bem como o cenario epidemiologico.
No momento, o Brasil conta com insumos para teste de RT-PCR, em tempo real, para SARS-
CoV-2, para os casos de SRAG hospitalizados, sendo indicada a coleta de amostras de 100% dos
casos, acompanhadas de notificacao no SIVEP-Gripe.

Considerando o risco ocupacional, também é indicada a coleta de amostras de profissionais de
salde que estejam atuando em servicos de salide em contato com pacientes de municipios com
casos confirmados de COVID-19, desde que se enquadre na definicao de SG.

Enquanto o Brasil estiver sob a Declaracao de Emergéncia em Saude Publica, o Ministério da
Salde determina que sejam adotadas as seguintes medidas:

A amostra clinica preferencial para investigacao laboratorial é a secrecao da nasofaringe (SNF).
Considerando a sazonalidade dos virus respiratorios, essa coleta deve ser realizada até o 72 dia
apos o aparecimento dos primeiros sinais ou sintomas.

* Em criancas menores de 5 anos: orienta-se priorizar a coleta de amostras para
investigacao laboratorial de coronavirus (SARS-CoV-2), virus influenza A e B e Virus
Sincicial Respiratorio (VSR).

« Em pessoas com idade maior ou igual a 5 anos, provenientes de:
» Atencao Primaria: priorizar a coleta de amostras para exames laboratoriais para
deteccao de SARS-CoV-2.
» Unidades sentinelas e hospitais: priorizar a coleta de amostras para exames
laboratoriais para a deteccao de SARS-CoV-2 e, caso negativo, realizar exame para a
deteccao de virus influenza.

Observacao:

1. De acordo com a capacidade laboratorial, cada LACEN pode avaliar sua capacidade
operacional para a identificacao de outros virus respiratorios, coronavirus, influenza e VSR.

2. Destaca-se que o fluxo de coleta de amostras em unidades sentinela de Sindrome Gripal
permanece inalterado, porém ampliado.

ATENCAO!

O Ministério da Saude determina, a todos os laboratorios publicos e privados, que nenhuma
amostra suspeita de COVID-19 seja desprezada na hipotese de haver sobrecarga de algum
laboratorio ou interrupcao de fornecimento de insumos. Nesses casos, entrar em contato com a
Coordenacao-Geral de Laboratorios de Saiide Publica pelo e-mail: clinica.cglab@saude.gov.br.
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Biosseguranca para coleta de amostras

O profissional de salde responsavel pela coleta de amostras respiratorias devera utilizar os
seguintes Equipamentos de Protecao Individual (EPI):

« Gorro descartavel.

«  Oculos de protecao ou protetor facial.

+ Mascara modelo PFF2 (N95) ou equivalente.

« Avental de mangas compridas.

« Luva de procedimento.
Os itens nao descartaveis deverao ser limpos e desinfetados ou esterilizados com produtos

especificados no topico “medidas de prevencao e controle para atendimento de casos suspeitos
ou confirmados”.

Técnica para a coleta e acondicionamento das amostras
Orienta-se a coleta de amostras de uma das seguintes possibilidades:

« Amostra de Aspirado nasofaringeo (ANF) (Figura 1).
«  Swabs combinado (nasal/oral) (Figura 2).
« Amostra de Secrecao respiratoria inferior: escarro, lavado traqueal ou lavado bronco

alveolar.

As amostras devem ser mantidas refrigeradas (4-8°C) e devem ser processadas dentro de 24 a 72
horas da coleta até chegar ao LACEN ou ao laboratorio privado. Apos esse periodo, recomenda-
se congelar as amostras a -70°C até o envio ao laboratorio, assegurando a manuten¢ao da
temperatura.

Figura 1. llustracao da técnica para a coleta de aspirado nasofaringeo.

Fonte: BRASIL, 2014
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Figura 2. Técnica para a coleta de swab combinado.

~—— \ -

A — Swab nasal. B — Swab oral.

Fonte: BRASIL, 2014

Coleta de amostras

O procedimento de coleta de amostras respiratorias dos casos suspeitos de COVID-19 deve
seguir o protocolo de coleta da influenza. Contudo, considerando se tratar de um novo virus
ou novo subtipo viral em processo pandémico, a amostra devera ser coletada até o 10° dia
dos sintomas, preferencialmente, entre o 32 ao 52 dia, quando for para realizacao do teste
molecular por RT-PCR em tempo real.

Em servicos de salide publica, & necessaria a coleta de 1 (uma) amostra respiratoria, conforme
detalhado no topico Técnica para a coleta e acondicionamento. Essa amostra devera ser
encaminhada com urgéncia para o LACEN ou outro laboratorio plblico designado.

Qualquer amostra enviada ao LACEN devera estar:
+ Registrada no Sistema Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL).

« Acompanhada da ficha de requisicao do GAL e da ficha de notificagao de caso suspeito
COVID-19.

Acondicionamento, transporte e envio de amostras
para diagnostico

As amostras devem ser mantidas refrigeradas (4-8°C) e devem ser processadas dentro de 24 a
72 horas da coleta. Na impossibilidade de envio dentro desse periodo, recomenda-se congelar
as amostras a -70°C até o envio, assegurando que mantenham a temperatura. A embalagem
para o transporte de amostras de casos suspeitos com infeccao por COVID-19 devem seguir os
regulamentos de remessa para Substancia Biologica UN 3373, Categoria B.

Em caso de dividas, seguir os procedimentos de coleta e acondicionamento presente no Guia
para a Rede Laboratorial de Vigilancia de Influenza no Brasil, descritos nas paginas 16 a 24.
(http://bit.ly/laboratoriocinfluenza).
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Biosseguranca laboratorial para COVID-19

Os coronavirus sdo agentes infecciosos classificados como nivel de biosseguranca 2 (NB2) e o
seu diagnostico pode ser feito em um Laboratorio NB2, com aporte de uma cabine de seguranga
Classe Il (que sdao normalmente usadas em laboratorios NB2) e profissionais de saide com
treinamentos especificos para a realizacao desses exames.

Conforme publicacao da OMS de 19 de marco de 2020, as orientacoes de biosseguranca
laboratorial de COVID-19, sao:

« Cada laboratorio deve realizar uma avaliacao de risco para assegurar que esteja
qualificado para realizar os testes pretendidos, empregando medidas de controle de
riscos apropriadas, sendo realizados somente por profissionais com qualificacao
demonstrada, aplicando-se rigorosamente todos os protocolos pertinentes, em todas
as situacoes.

« Ao manipular e processar amostras, incluindo sangue para exames sorologicos, devem-
se seguir as praticas e procedimentos laboratoriais que sao basicos para as boas praticas
e procedimentos para laboratorios de microbiologia.

« A manipulacao e o processamento de amostras de casos suspeitos ou confirmados de
infeccao pelo COVID-19 enviadas para exames laboratoriais adicionais, como hemograma
e gasometria, devem cumprir as diretrizes locais de processamento de material
potencialmente infeccioso.

+ O processamento inicial (antes da inativagao do virus) de todas as amostras, inclusive
aquelas para sequenciamento genético, deve ocorrer em uma cabine de seguranca
biologica (CSB), classe I, validada e em boas condicoes de manutengao, ou em
equipamento de contencao primaria.

« O trabalho laboratorial de diagnostico nao propagativo, incluindo sequenciamento
genético de amostras clinicas de pacientes com suspeita ou confirmagao de infeccao
pelo COVID-19, deve ser realizado em um local com procedimentos equivalentes ao Nivel
de Biosseguranca (NB2).

« Otrabalho propagativo que requer a manipulagao de materiais com altas concentracoes
de virus vivo ou grandes volumes de materiais infecciosos (por exemplo, culturas virais,
isolamento viral ou testes de neutralizacao) deve ser realizado apenas por profissionais
devidamentetreinados e qualificados, em laboratorios equipados para cumprir requisitos
e praticas essenciais de contencao adicionais, com fluxo de ar direcional para dentro do
recinto, ou seja, nivel de biosseguranca Ill, NB3.
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« Devem ser usados desinfetantes apropriados, com eficacia contra virus envelopados
(por exemplo, hipoclorito [agua sanitarial, alcool, peroxido de hidrogénio, compostos de
amonia quaternario e compostos fendlicos), durante o tempo de contato recomendado,
na diluicao correta e dentro da validade definida apos o preparo da solugao de trabalho.

« Todos os procedimentos técnicos devem ser realizados de modo a minimizar a geragao
de aerossois e goticulas.

« Amostras de casos suspeitos ou confirmados devem ser transportadas como UN3373
substancia biologica Categoria B. Culturas ou isolados virais devem ser transportados
como Categoria A UN2814, substancia infecciosa que afeta seres humanos.

+ Os Equipamentos de Protecdo Individual (EPI) apropriados, conforme determinado pela
avaliacao de risco detalhada, devem ser usados pelos funcionarios do laboratorio que
tenham contato com essas amostras, sao eles: gorro descartavel; 6culos de protecao ou
protetor facial; mascara do PFF2 (N95 ou equivalente); avental de mangas compridas; e
luva de procedimento e cal¢ados fechados.

Laboratorios

Nesse momento, o diagnostico laboratorial para a deteccao de SARS-CoV-2 (COVID-19) esta sendo
realizado nos Laboratorios Centrais de Saude Publica e nos Centros Nacionais de Influenza
(NIC - sigla em inglés para National Influenza Center).

O Ministério da Saude alerta que antes de utilizar testes rapidos sorologicos é importante
verificar se ele ja foi avaliado.

Analise laboratorial em LACEN

Recomenda-se que o LACEN priorize as amostras dos casos com Sindrome Respiratoria Aguda
Grave e a identificacao delas deve ser pactuada com a vigilancia epidemiologica e servigos
de sadde.

Uma vez chegando a amostra no LACEN, deve-se realizar:
« Analise para COVID-19, por RT-PCR em tempo real ou outro método molecular.

« RT-PCR para influenza e outros virus respiratorios se o resultado de SARS-CoV-2 tiver
sido negativo, SOMENTE se as amostras forem de casos de SRAG ou de SG de pacientes
de unidade sentinela

DISQUE 22
SAUDE |7 PATRIA AMADA
==

136, =+ s BRASIL



CORONAVIRUS

Guia de Vigilancia Epidemioldgica
para Infeccdo Humana pela COVID-19 COE/SVS/MS | Abr. 2020

Analise laboratorial em laboratorios privados

Em estabelecimentos de sailde privados, incluindo laboratorios, orienta-se que o diagnostico
de virus respiratorios, exceto COVID-19, seja realizado por meio de RT-PCR em tempo real, em
amostra especifica.

Para garantir o fluxo de informagoes epidemiologicas produzidas pela rede privada e para
assegurar que os resultados dos exames laboratoriais para a deteccao do SARS-CoV-2 realizados
pela rede de laboratorios de analises clinicas/medicina laboratorial ligados a instituicoes de
salde suplementar atendam aos requisitos e padroes técnicos nacionais e internacionais,
principalmente em relacao aos protocolos oficialmente adotados, o Ministério da Salde passou
a considerar os resultados do diagnostico laboratorial de COVID-19. Contudo, orientou:

+ Cadastramento prévio no Laboratorio Central de Satde Pablica (LACEN) de seu estado
informando metodologia, responsaveis pela execu¢ao do exame, unidade de execucao,
insumos utilizados e outras informacoes que sejam de interesse epidemiologico nacional
e/ou local.

« Realizacao da metodologia de RT-PCR para deteccao de SARS-CoV-2 pelo protocolo
Charité/Berlim.

+ Envio de aliquota da primeira amostra positiva para confirmacao em um LACEN.

+ Informe diario a Rede CIEVS estadual e ao LACEN de todos os exames de COVID-19
realizados, inclusive casos negativos.

« Encaminhamento das aliquotas de todas as amostras positivas para SARS-CoV-2 ao
LACEN para armazenamento e constituicao do Biobanco de SARS-COV-2, até o limite
definido por cada laboratorio.

Sistema Gerenciador de Ambiente Laboratorial - GAL

Atendendo as solicitagoes dos LACEN, esta em desenvolvimento uma nova entrada de
resultados para o seguinte exame/metodologia: virus respiratorios/RT-PCR em tempo real. O
desenvolvimento sera finalizado e homologado e, posteriormente, sera disponibilizada uma
nova versao para os estados.

Indicacao para a coleta de amostras em situacao de obito

Para pacientes que evoluiram para o obito, devera ser realizada a coleta das seguintes amostras
para o diagnostico viral e histopatologico:

+ Tecido da regiao central dos bronquios (hilar), dos bronquios direito e esquerdo e da
traqueia proximal e distal.
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« Tecido do parénquima pulmonar direito e esquerdo.
« Tecido das tonsilas e mucosa nasal.

Para o diagnostico viral, as amostras frescas coletadas devem ser acondicionadas
individualmente, em recipientes estéreis e imersas em meio de transporte viral ou solucao
salina tamponada (PBS pH 7.2), suplementadas com antibioticos. Imediatamente ap0s a coleta,
os espécimes identificados com sua origem tecidual devem ser congelados e transportados em
gelo seco.

Para o diagnostico histopatologico, a coleta de amostras deve ser feita observando-se os
protocolos em vigéncia, nos servigos locais de patologia. Acondicionar as amostras em frasco
de vidro com boca larga com formalina tamponada a 10%. Utilizar parafina sem compostos
adicionais (por exemplo: cera de abelha, cera de carnaiba etc.) no processo de parafinizacao
dos fragmentos.

Para mais informacoes relacionadas com coleta, armazenamento, transporte e processamento
de amostras clinicas, consultar o Guia para a Rede Laboratorial de Vigilancia de Influenza no
Brasil, disponivel no endereco eletronico: bit.ly/protocoloinfluenza
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Caracteristicas gerais sobre a infeccao
humana pelo novo coronavirus (COVID-19)

Agente etiologico

Sao virus RNA da ordem dos Nidovirales da familia Coronaviridae. A subfamilia & composta
por quatro géneros Alfacoronavirus, Betacoronavirus, Gammacoronavirus e Deltacoronavirus.
Sendo que os Alfacoronavirus e Betacoronavirus somente infectam mamiferos, no entanto, os
Gammacoronavirus e Deltacoronavirus infectam aves e podem infectar mamiferos. Os virus da
SARS-CoV, MERS-CoV e COVID-19 sao Betacoronavirus e altamente patogénicos e responsaveis
por causar sindrome respiratoria e gastrointestinal. Além desses trés, ha outros quatro tipos
de coronavirus que podem causar sindromes respiratorias leves na populagao geral, raramente
levando a quadros graves.

Reservatorio e modo de transmissao

Os coronavirus sao uma grande familia de virus comuns em muitas espécies diferentes de
animais, incluindo camelos, gado, gatos e morcegos. Raramente, 0s coronavirus animais podem
infectar pessoas e depois se espalhar entre pessoas como MERS-CoV e SARS-CoV. Recentemente,
em dezembro de 2019, houve a transmissao de um novo coronavirus (SARS-CoV-2), o qual
foi identificado em Wuhan na China e causou a COVID-19, sendo, em seguida, disseminada e
transmitida pessoa a pessoa.

A transmissao acontece de uma pessoa doente para outra ou por contato proximo por meio de:

« Toque do aperto de mao;
+ Goticulas de saliva;

«  Espirro;
+ Tosse;
« Catarro;

« Objetos ou superficies contaminadas, como celulares, mesas, maganetas, brinquedos,
teclados de computador etc.

Periodo de incubacao

Periodo de incubagao é o tempo que leva para os primeiros sintomas aparecerem desde a
infeccao por coronavirus, que pode ser de 2 a 14 dias, em geral de 5 dias.

Periodo de transmissibilidade

A OMS esta estudando as investigacoes a respeito do periodo de transmissao da COVID-19.
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Estudos apontam que uma pessoa infectada pelo virus SARS-CoV-2 pode transmitir a doenga
durante o periodo sintomatico e sugerem que a transmissao também possa ocorrer mesmo sem
0 aparecimento de sinais e sintomas.

Recomenda-se o isolamento domiciliar de todos os casos suspeitos ou confirmados de COVID-19,
bem como de todos seus contactantes domiciliares, por 14 dias apos o inicio dos sintomas. Esse
tempo de isolamento devera ser ampliado, caso um contactante domiciliar apresente sintomas.

Nos casos hospitalizados, em caso de alta hospitalar antes do periodo recomendado de
isolamento (14 dias do inicio dos sintomas), estes deverao manter isolamento domiciliar até
que se complete o periodo.

Suscetibilidade e imunidade

A suscetibilidade é geral, por ser um virus novo. Sobre a imunidade nao se sabe se a infeccao
em humanos que nao evoluiram para o obito ira gerar imunidade contra novas infeccoes e se
essa imunidade é duradoura por toda a vida. O que sabemos é que a projecao em relagao aos
nameros de casos esta intimamente ligada a transmissibilidade (RO) e suscetibilidade.

Manifestacoes clinicas

0 espectro clinico da infec¢ao por coronavirus & muito amplo, podendo variar de um simples
resfriado até uma pneumonia severa. No entanto, para o novo coronavirus nao esta estabelecido
completamente o espectro, necessitando de mais investigacoes e tempo para a caracterizagao
da doenca.

Segundo o perfil dos casos confirmados no primeiro més de ocorréncia no Brasil, os sinais
e sintomas clinicos mais comuns em pacientes nao hospitalizados foram tosse (73,7%),
febre (68,8%), coriza (37,4%), dor de garganta (36,2%) e dispneia (5,6%). E entre os pacientes
hospitalizados, os sintomas mais comuns foram febre (81,5%), tosse (79,8%), coriza (31,1%), dor
de garganta (26,1%) e dispneia (26,1%). As comorbidades mais prevalentes no geral foram doenca
cardiovascular (7,4%), diabetes (2,9%), doenca pulmonar crénica (2,1%) e neoplasia (1,0%).
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Complicacoes

As principais complicacoes relacionadas a COVID-19, descritas na literatura, sao apresentadas
na tabela abaixo.

Complicagdo  Evidéncia Periodo Probabilidade

- Relatada em 15% a 33% dos pacientes

) em uma série de casos.
Sindrome do

Desconforto As criancas podem evoluir rapidamente para SDRA. Curto

Respiratorio - Os fatores que aumentam o risco de prazo
Agudo (SDRA) evolucao para SDRA e morte incluem idade
avancada, neutrofilia, nivel elevado de lactato
desidrogenase e nivel elevado de dimero D.

Média

- Relatada em 14% a 53% dos pacientes em
Lesao uma série de casos. Ocorre mais comumente c
urto

hepatica nos pacientes com doenca grave. Baixa

o ~ o prazo
aguda - As evidéncias sugerem que a lesao hepatica

clinicamente significativa & incomum.

- Relatada em 7% a 20% dos pacientes
em uma série de casos e indicada por
biomarcadores cardiacos elevados.

- Aprevaléncia é alta entre os pacientes
gravemente ou criticamente doentes e
esses pacientes apresentam uma taxa mais
alta de mortalidade intra-hospitalar.

- Geralmente, apresenta-se de duas maneiras: lesao
e disfuncao miocardica aguda a apresentacao; Curto
e lesao miocardica que se desenvolve a medida
aguda que a gravidade da doenga aumenta.

Lesao

cardiaca Baixa

prazo

- Arritmias foram relatadas em 16% dos
pacientes em uma série de casos.

- Miocardite fulminante ja foi relatada.

- Cardiomiopatia foi relatada em 33% dos pacientes
criticamente enfermos. Nao se sabe se ela é
uma complicacao cardiaca direta do COVID-19
ou devido a uma doenca clinica generalizada.

Infeccao - Relatada em 6% a 10% dos pacientes Curto

.. Baixa
secundaria em uma série de casos. prazo
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Relatada em 8% dos pacientes
em uma série de casos.
Insuficiéncia o .
. Principal causa de mortalidade em Curto .
respiratoria . Baixa
pacientes com COVID-19. prazo
aguda
As criangas podem evoluir rapidamente
para insuficiéncia respiratoria.
Les3o renal Relatada em 3% a 8% dos pacientes Curto
.. Baixa
aguda em uma série de casos. prazo
Relatada em 4% a 8% dos pacientes
em uma série de casos.
Choque A sindrome da resposta inflamatoria Curto Baixa
séptico sistémica pode acompanhar a sepse viral. prazo
Elevacoes em quimiocinas e citocinas inflamatorias
foram relatadas em pacientes com COVID-19.
Coagulacao Relatada em 71% dos que evoluiram para obito. c
. urto i
intravascular Baixa
. . prazo
disseminada
Foram relatados efeitos adversos no neonato,
entre eles, sofrimento fetal, trabalho de
L parto prematuro, desconforto respiratorio,
Complicagoes . . - . .

_ trombocitopenia e fungao hepatica anormal. Nao Curto )
relacionadas esta claro se esses efeitos estio relacionados prazo Baixa
a gestacao a infeccao materna por SARS-COV-2.

Até o momento, nao foram relatadas mortes
maternas ou neonatais, natimortos ou abortos.
. Relatada como complicagao tardia Curto .
Rabdomiolise Baixa
em um relato de caso. prazo

Adaptado de Beeching NJ, Fletcher TE, Fowler R. Coronavirus disease 2019 (COVID-19). BM) Best Practice. Atualizado

em margo de 2020. Disponivel em: https://bestpractice.bmj.com/topics/en-gb/3000168
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Diagnostico

Diagnostico clinico

O quadro clinico inicial da doenca é caracterizado como sindrome gripal. O diagnostico depende
dainvestigacao clinico-epidemioldgica e do exame fisico. E recomendavel que em todos 0s casos
de sindrome gripal seja questionado o historico de deslocamento e contato. Essas informagoes
devem ser registradas no prontuario do paciente para eventual investigacao epidemiologica.

Diagnostico laboratorial

O diagnostico laboratorial para a identificagao do virus SARS-CoV-2 é realizado por meio das técnicas
de RT-PCR em tempo real ou teste rapido sorologico validado pelas instituicoes de referéncia.

Diagnostico diferencial

As caracteristicas clinicas nao sao especificas e podem ser similares aquelas causadas por outros
virus respiratorios, que também ocorrem sob a forma de surtos e, eventualmente, circulam
ao mesmo tempo, tais como influenza, parainfluenza, rinovirus, virus sincicial respiratorio,
adenovirus, outros coronavirus, entre outros.

Atendimento e tratamento

O manejo adequado dos casos suspeitos ou confirmados de COVID-19 depende do
reconhecimento precoce de sinais de alarme e monitoramento continuo. Considerando as
caracteristicas gerais da infeccao, manifestacoes clinicas e possiveis complicagoes e com o
objetivo de orientar a conduta terapéutica adequada a cada caso, foi elaborado pelo Ministério
da Salde o “Protocolo de Manejo Clinico para o novo coronavirus (2019-nCoV)”. O material pode
ser acessado por meio do link:

+  https://www.saude.gov.br/images/pdf/2020/fevereiro/11/protocolo-manejo-coronavirus.pdf

Como toda normatizacao, o Protocolo esta sujeito a ajustes decorrentes da sua utilizagao pratica
e das modificagoes do cenario epidemiologico da COVID-19.
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Medidas de prevencao e controle
para atendimento de casos suspeitos
ou confirmados

Os servicos de salde devem adotar, em todas as etapas do atendimento, medidas definidas na
Nota Técnica N2 04/2020 GVIMS/GGTES /Anvisa para garantir os procedimentos de biosseguranga
na conduta dos casos suspeitos durante todo o periodo que permanecerem na unidade.

Amaioriadoscasosconfirmadosoususpeitos para COVID-19 naoirao necessitar de hospitalizagao,
podendo ser acompanhados em domicilio. Porém, & necessario avaliar cada caso, levando-se
em consideragao se o ambiente residencial € adequado e se o paciente é capaz de seguir as
medidas de precaucao recomendadas pela equipe de salde. Nesses casos, todas as medidas
de precaucao padrao, de higienizacao dos ambientes, utensilios e equipamentos, bem como de
descarte dos residuos gerados pelo paciente, devem ser observadas.

Mais informacoes sobre medidas de prevencao e controle podem ser obtidas por meio do
endereco eletronico: http://bit.ly/anvisancov2019
 Links para mais informacoes:
» https://saude.gov.br/saude-de-a-z/novocoronavirus
» http://portal.anvisa.gov.br/coronavirus
»  https://www.who.int/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019
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Glossario

CONTATO PROXIMO DE CASOS CONFIRMADOS DE COVID-19:

» Uma pessoa que teve contato fisico direto (por exemplo, apertando as maos) com
caso confirmado.

» Uma pessoa que tenha contato direto desprotegido com secrecoes infecciosas (por
exemplo, goticulas de tosse, contato sem protecao com tecido ou lengos de papel
usados e que contenham secregoes).

» Uma pessoa que teve contato frente a frente por 15 minutos ou mais e a uma distancia
inferior a 1 metro.

» Uma pessoa que esteve em um ambiente fechado (por exemplo, sala de aula, sala de
reuniao, sala de espera do hospital etc.) por 15 minutos ou mais e a uma distancia
inferior a 1 metro.

» Um profissional de saude ou outra pessoa que cuide diretamente de um caso de
COVID-19 ou trabalhadores de laboratorio que manipulam amostras de um caso de
COVID-19 sem Equipamento de Protecao Individual (EPI) recomendado, ou com uma
possivel violagao do EPI.

CONTATO DOMICILIAR DE CASO CONFIRMADO DE COVID-19:

» Uma pessoa que resida na mesma casa/ambiente. Devem ser considerados os
residentes da mesma casa, colegas de dormitorio, creche, alojamento etc.

TRANSMISSAO COMUNITARIA

A Portaria n2 454, de 20 de margo de 2020, declarou transmissao comunitaria em todo o territorio
nacional. Define-se como TRANSMISSAO COMUNITARIA a ocorréncia de casos autdctones sem
vinculo epidemiologico a um caso confirmado que pertenca a uma cadeia de transmissao
conhecida.

DEFINI§6ES OPERACIONAIS

As definicoes de casos suspeitos de COVID-19 estao sujeitas a alteracoes de acordo com as
evidéncias cientificas e epidemiologicas. Em situagdes especificas, essas definicoes poderao ser
flexibilizadas a depender de critérios clinicos e epidemiologicos, de acordo com o julgamento
do profissional de salide em conjunto com a equipe de vigilancia.
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Anexo 1. FICHA DE INVESTIGAGCAO DE SG SUSPEITO DE DOENCA PELO CORONAVIRUS 2019 - COVID-19

MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE

FICHA DE INVESTIGAGAO DE SG SUSPEITO DE DOENCA PELO CORONAVIRUS 2019 — COVID-19 (B34.2)
Defini¢dao de caso: individuo com quadro respiratério agudo, caracterizado por sensagao febril ou febre, mesmo que relatada, acompanhada de
tosse OU dor de garganta OU coriza.
Em criangas: considera-se também obstrugdo nasal, na auséncia de outro diagnéstico especifico.

Em idosos: a febre pode estar ausente. Deve-se considerar também critérios especificos de agravamento como sincope, confusdo mental,
sonoléncia excessiva, irritabilidade e inapeténcia.

UF: Municipio de Notificagao:

Tem CPF? (Marcar X) Estrangeiro: (Marcar X) E profissional de satide? (Marcar x)
|__|Sim |__|N3o | | Sim|__|Ndo | | Sim |__|Nao
CBO: .

IDENTIFICACAO

Nome Completo:

Nome Completo da Mae:

Data de nascimento: Pais de origem:
I |

Sexo: (Marcar X) Passaporte:

|__|Masculino |__|Feminino -

CEP: | |

UF: __ | | Municipio de Residéncia:
Logradouro: Numero :

Complemento: | Bairro:

Telefone Celular: _|_-_|_|_|_|_|_|_|_|_ ‘ Telefone do contato: _|_-_|_|_|_|_|_|_|_|_
Data da Notificagdo: __ |
Sintomas: (Marcar x) Data do inicio dos sintomas: ___
| __| Dor de Garganta | __| Dispneia | __|Febre
| __| Tosse | __| Outros

Condigoes: (Marcar x)

|__| Doengas respiratdrias cronicas descompensadas

| __| Doengas cardiacas crénicas

| __| Diabetes

| __| Doengas renais cronicas em estagio avangado (graus 3,4 e 5)
|

|

|

z

DADOS CLINICOS EPIDEMIOLOGICOS

| Imunossupressdo
| Gestante de alto risco
| Portador de doengas cromossdmicas ou estado de fragilidade imunoldgica

z

Estado do Teste: (VarcarX) | Data da Coleta do Teste: | Tipo de Teste: (Marcarx) Resultado do teste:
| __|Solicitado |__|Teste rdpido — anticorpo | (MarcarX)

| __|Coletado | __|Teste rdpido — antigeno |__|Negativo

| __|Concluido I | | __|RT-PCR |__|Positivo
Classificagao final: (Marcar x) Evolugao do caso: (Marcar X)

| __|Confirmacdo laboratorial | __|Cancelado | _|]lgnorado | | Obito

| __|Confirmacdo clinico epidemioldgico | | |Cura | __|Internado | | Internado em UTI

| __|Descartado | __|Em tratamento domiciliar

Data de encerramento: | |

InformagOes complementares e observagoes

Observagoes Adicionais

e-SUS VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA 03/04/2020

Obs.: Os campos Sintomas (outros) e Classificagdo final (Confirmagao laboratorial, confirmagao clinico epidemioldgico e descartado) serdao oportunamente implementados no e-SUS VE.
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