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Nota Técnica n2: 4/2021 — SUVISA
ASSUNTO: Reinfecgdo pelo SARS-CoV-2.

1. OBIJETIVO

Orientar na identificacdo de possiveis casos suspeitos de Reinfec¢do pelo SARS-CoV-2 e nas condutas a serem
adotadas.

2. HISTORICO

O surgimento de mutagdes é um evento natural e esperado dentro do processo evolutivo viral. Desde que o
SARS CoV-2 foi caracterizado, uma analise filogenética abrangente com milhares de genomas amostrados em todo o mundo
identificou duas linhagens principais do agente chamadas A e B, que surgiram durante o inicio da pandemia na provincia de Hubei
— China. Além disso, uma subdivisdo dessas linhagens foi também proposta com 5 e 9 sub linhagens dentro de A e B,
respectivamente. Apesar de ambas as linhagens terem se disseminado pelo mundo, a linhagem B, especificamente a Bl se
espalhou mais eficientemente pela Europa e Américas, e tem sido prevalentemente detectada no Brasil. Dentro dessa linhagem
outras sublinhagens do SARS-CoV-2 foram caracterizadas, tais como a B.1, as quais tém circulado em vdrios estados do pais. A
origem de tais variantes é provavelmente a Europa, cujas sequéncias dominaram a base do grupo B.1.1. e tem circulado
juntamente com outras variantes internacionais, tais como B.1.1.28 e B.1.1.33 (Paiva M et al, 2020).

Adicionalmente, trés outras linhagens do SARS-CoV-2, as quais carreiam uma constelacdo de mutagGes de
importancia bioldgica, foram detectadas recentemente (B.1.1.7, B.1.351 e P1), e dentre elas, duas (B.1.1.7 e P.1) estdo circulando
no Brasil. A linhagem do SARS-CoV-2 P1 (caracterizada pelo acimulo de dez mutagdes Unicas na proteina de superficie, incluindo
E484K e N501K) foi detectada em Manaus e foi a responsavel por um caso de reinfec¢do naquela capital, em janeiro de 2021.

Uma nova variante classificada como P.2, oriunda da sub-linhagem de B.1.1.28, é caracterizada por acimulo de
mutacgoes, incluindo a mutagdo E484K na proteina de superficie. Ela tem sido detectada em varios locais no Brasil, incluindo
Manaus (Sabino EC et al, 2021). Duas pessoas foram reinfectadas por esta variante no Brasil (Nonaka VCK, et al, 2021; Resende
PC, ET al, 2021). A presenga dessa mutagdo reduz a neutralizagdo do virus por anticorpos policlonais em soro convalescente
(Greaney A et. al, 2021).

A detecgdo dessas mutagdes é obtida através do sequenciamento gendmico, uma técnica que permite
identificar, na ordem correta, a sequéncia de nucleotideos de uma molécula de DNA ou RNA e compara-la com uma sequéncia
referéncia. Esta técnica permite observar a evolugao da espécie, baseada nas suas similaridades genéticas. Portanto, sdo habeis a
caracterizar caso de reinfec¢do.

3. DEFINICOES

Caso suspeito de reinfecgao pelo virus SARS-CoV-2:

Individuo que apresenta dois resultados positivos de RT- PCR para o virus SARS-CoV-2, com intervalo igual ou
superior a 90 dias entre os dois episddios de infecgdo, independente da condigdo clinica observada nos dois episddios.

Caso confirmado de reinfecgdo pelo virus SARS-CoV-2:

Evidéncia de nova infec¢do, com intervalo igual ou superior a 90 dias entre os dois episddios, por um virus de
linhagem diferente daquele que provocou a primeira infecgdo confirmada por sequenciamento genémico.

Obs. 1: Caso descartado de reinfecg¢do pelo virus SARS-CoV-2

Caso em que o sequenciamento genOmico revela que os dois virus obtidos a partir das duas amostras
pertencem a mesma linhagem e/ou quando o painel viral revela infecgdo para outro virus respiratério.
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Obs. 2: Considerando a possibilidade de que os anticorpos oriundos de uma primo- infec¢do podem tornar-se
indetectaveis apos o periodo de convalescéncia (Robbiani DF et al, 2020), tornando o individuo “ndo imune” e assim susceptivel,
pelo menos em teoria, a possibilidade de ocorréncia de reinfec¢do pela mesma variante ndo podera ser descartada (Koshkan F et
al, 2021). Essa possibilidade esta relacionada ao conhecimento ainda insuficiente sobre a resposta imune desenvolvida contra o
SARS-CoV-2, para definir o grau de imunidade protetora conferida pela infecgdo por esse agente.

N3o obstante, casos de reagudizacdo da infec¢do pelo SARS-CoV-2 (individuos que voltam a testar positivo para
RT-PCR apds fase de convalescéncia) tem sido relatado (Dao TL et al, 2021), o que mais ainda reitera a necessidade de
investigacdo minuciosa de cada caso suspeito de reinfec¢do pelo SARS-CoV-2, bem como cautela na conclusdo.

Cabe ainda a equipe que esta acompanhando o caso investigar a possibilidade de outros agravos.

Em adigdo, cada caso devera ser avaliado pela area técnica do Estado e do Ministério da Saude para seu
encerramento.

Obs. 3: Caso ndo haja a disponibilidade das duas amostras bioldgicas conservadas adequadamente para analise,
ndo podera ser estabelecido o diagndstico de reinfecgao.

4.ATRIBUICOES

4.1 SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE

Superintendéncia de Vigilancia em Saude

e Elaborar documentos técnicos;

e Apoiar as regionais de saide e/ou municipios nas investiga¢8es, quando necessario;

e Capacitar as regionais de satide e/ou Municipios sobre reinfec¢do pelo virus SARS-CoV-2;

e Disponibilizar o formuldrio e o link de notificacdo de caso, as notas técnicas, protocolos e manuais atualizados e disponiveis
aos profissionais responsaveis pelo atendimento e assisténcia de casos de COVID-19;

e Orientar sobre a notificagdo no e-SUS Notifica ou SIVEP Gripe e no formulario “Notificagdo de Casos Suspeitos de
Reinfecgdo” (ANEXO).

e Notificar o caso suspeito ao Ministério da Saude apds investigagdo completa e com as 02 amostras disponiveis;

e Monitorar os casos de reinfecgdo do Estado de Goias em planilha em Excel e outros sistemas de informagdo e-SUS Notifica e
SIVEP Gripe.

Laboratério de Satide Publica Giovanni Cysneiros (LACEN-GO)
e Solicitar kits de coleta (meio de transporte e swab) e garantir estoque para atendimento das necessidades de investiga¢do
dos casos de reinfecgdo;
e Receber, atender e controlar o fornecimento dos kits de coleta as Regionais;

e Avaliar requisitos técnicos das duas amostras clinicas para seqiienciamento gen6mico, tais como resultados dos PCR,
condi¢Ges de armazenamento, volume das amostras, CT (“CycleThreshold”) da curva de amplificagdo, segundo os seguintes
critérios para aceite e envio ao Laboratério de Referéncia Nacional:

e Resultado de RT-PCR detectavel nas duas amostras, (ndo serdo considerados resultados de Testes Rapidos, mesmo que
sejam de antigenos ou moleculares);

e Volume minimo de 1ml necessdrio para a analise de sequenciamento;

e CT das curvas de amplificagdo dos alvos génicos pesquisados com valor igual ou inferior a 25, visando obter material
genético em quantidade satisfatéria para seqlienciamento;

e Comunicar ao Instituto Adolfo Lutz (IAL-SP), laboratério de referéncia nacional, sobre os casos suspeitos e o envio das
amostras;

e Enviar as amostras e acompanhar os resultados;
e Comunicar os resultados, a Coordenacgdo de Doengas Imunopreviniveis e Respiratéria, tdo logo sejam disponibilizados.

e Apoiar nas discussdes e capacita¢des quando necessario.
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Critérios para envio de amostras:

e Somente serdo investigados casos suspeitos de reinfecgdo pelo virus SARS- CoV-2 que possuirem as duas amostras
bioldgicas, coletadas nos respectivos episddios de infec¢do, armazenadas em freezer -70°C/-80°C e transportadas até o
LACEN em gelos seco ou botijdo de nitrogénio, em horario de expediente do LACEN;

e Amostras mantidas em temperatura superior a -70°C ndo apresentam critérios para sequenciamento genémico;

e Caso haja suspeita de reinfeccdo e as analises ndo tenham sido realizadas pelo LACEN, devera ser viabilizada a retirada das
duas amostras (12. e 22.) do laboratdrio que realizou as andlises e encaminhadas juntas, ao LACEN, respeitando os critérios
de transporte;

e (Caso apenas uma das amostras tenha sido testada no LACEN, a amostra recuperada em outro laboratdrio devera estar
acompanhada do respectivo laudo “DETECTAVEL” com o valor de CT informado, bem como dos alvos génicos pesquisados;

e Caso nenhuma das andlises tenha sido realizada pelo LACEN, as duas amostras deverdo estar acompanhadas do respectivo
laudo “DETECTAVEL” com os valores de CT informados, bem como dos alvos génicos pesquisados para serem encaminhadas
ao Instituto Adolfo Lutz - IAL/SP;

e Osvalores de CT dos alvos génicos a serem considerados para o ensaio devem ser menores que 27;

e Amostras que nio tenham sido analisadas pelo LACEN-GO serdo encaminhadas pelo LACEN-GO diretamente IAL/SP
evitando os descongelamentos;

Regionais de Saude:

e Apoiar os municipios nas investigacoes, quando necessario.

e Promover capacitagdo dos municipios de abrangéncia, em parceria com a Coordenagdo de Doengas Imunopreveniveis e
Transmissdo Respiratoria (CDIR) do nivel central estadual sobre reinfec¢do pelo virus SARS-Cov-2.

e Disponibilizar o formulario e o link de notificagdo de caso, notas técnicas, protocolos e manuais atualizados e disponiveis
aos profissionais responsaveis pelo atendimento e assisténcia de casos de COVID-19.

e OQrientar sobre a notificagdo no e-SUS Notifica ou SIVEP Gripe e no formuldrio “Notificacdo de Casos Suspeitos de
Reinfecgdo”.

e Acompanhar o monitoramento dos casos de reinfeccdo residentes nos municipios de sua abrangéncia através de planilha
em Excel;

® Repassar para o e-mail simpcovid.go@gmail os documentos dos pacientes (notificagdes da primeira e segunda infecgdo,
laudos de exames da primeira e segunda amostra, notificagdes de reinfecgdo), referentes as amostras recuperadas para que
0s mesmo sejam enviados ao laboratdrio de referencia LACEN-GO

e Solicitar kits para coletas de amostras clinicas (swab) de forma a garantir um estoque operacional para atendimento das
necessidades dos municipios de sua area de abrangéncia;

e Orientar os municipios sobre os registros no GAL/LACEN-GO das 12 e 22 amostras clinicas antes de encaminha-la ao LACEN;

4.2 MUNICiPIO

Nucleo de Vigildncia Epidemiolégica /Municipios

e Notificar o caso no e-SUS Notifica ou SIVEP Gripe e no formulario “Notificacdo de Casos Suspeitos de Reinfec¢do pelo SARS-
CoV-2 no link: https://forms.gle/8sMnF2fQxF8PbkXH7 (Copiar e colar o link na barra de pesquisa)

e Notificar imediatamente a Regional de Saude os casos residentes em outro municipio.

e Promover, em parceria com a equipe técnica da Atengdo Basica do municipio, capacitagdo para os profissionais da
assisténcia sobre reinfecgdo;

¢ Disponibilizar as notas técnicas, protocolos e manuais atualizados para as unidades de saude;

e Realizar busca retroativa nos sistemas de informagdo e-SUS Notifica e SIVEP Gripe de casos que atendam o critério de “caso
suspeito” e que possam ter passado despercebidos, sem investiga¢do e/ou notificagdo no formulario padronizado;

e Monitorar os casos residentes no municipio e atualizar os dados nos sistemas de informagdo (e-SUS Notifica e SIVEP Gripe);

e Repassar outras demandas por e-mail a Regional de Salude a qual esta jurisdicionado;

e Resgatar as 02 amostras e enviar ao LACEN-GO.

Obs. 1: As amostras deverdo estar acompanhadas de um relatério breve sobre o caso e cépia da documentagdo
(Cadastro no GAL com a observagdo “Caso Suspeito de Reinfecgdo”, Notificagdo e-SUS Notifica ou SIVEP Gripe e do Formulario de
“Notificacdo de Casos Suspeito de Reinfec¢do”).
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Obs. 2: Caso apenas uma das amostras ndo tenha sido testada no LACEN, a amostra recuperada em outro
laboratdrio devera estar acompanhada do respectivo laudo “DETECTAVEL” com os valores de CT obtido, bem como dos alvos
génicos pesquisados.

Obs. 3: Caso nenhuma das andlises tenha sido realizada pelo LACEN, as duas amostras deverdo estar
acompanhadas do respectivo laudo “DETECTAVEL” com os valores de CT, bem como dos alvos génicos pesquisados para serem
encaminhadas ao IAL/SP.

Obs. 4: Na impossibilidade de recuperar a 22 amostra positiva e se o paciente estiver entre o 32 e 102 dia do
inicio dos sintomas da segunda infecgdo, coletar nova amostra e enviar ao LACEN.

. Reforgar aos profissionais da rede de assisténcia sobre a necessidade da notificagdo imediata dos casos ao Nucleo de
Vigilancia Epidemioldgica para investigagdo em tempo oportuno, com a informagdo “investigacdo casos suspeito de
reinfecgdo”.

. Orientar os profissionais das unidades de satde sobre os registros no GAL/LACEN-GO das duas amostras de RT-PCR.
. Disponibilizar informacgGes gerais a populagdo sobre a COVID-19 e sobre a possibilidade de reinfec¢do pelo agente, através
das midias sociais e durante o atendimento.

. Analisar os dados para tomadas de decisGes e disponibiliza-los aos profissionais de saude para conhecimento da situagdo
epidemioldgica local.

Rede de Assisténcia

. Notificar os casos suspeitos imediatamente ao Nucleo de Vigilancia Epidemioldgica.

. Acompanhar e monitorar os pacientes com COVID-19, seguindo os protocolos ja estabelecidos de acordo com a situagdo
clinica.

. Realizar, juntamente o com o Nucleo de Vigilancia Epidemioldgica, capacitagcGes dos profissionais da assisténcia sobre

reinfeccdo pelo SARS- CoV-2.

. Entregar o resultado dos exames ao paciente ou responsavel.

5. CONCLUSAO

Apos as devidas investigacGes epidemioldgicas e laboratoriais, sobre o possivel caso de reinfecgdo, o resultado
serd informado pelo LACEN-GO a Coordenagdo de Doencas Imunopreveniveis e Respiratéria na CDIR/GVE/SUVISA/SES-GO e a
mesma repassara as informagdes a Regional de Saude Responsavel pelo Municipio. Esta nota técnica sera revista e atualizada na
medida em que ocorram novas evidencias cientificas.

O Estado de Goias reforca a necessidade de identificagdo e monitoramento de casos suspeitos de reinfecgdo
pelo SARS-CoV-2, com intengdo de caracterizar o seu perfil epidemiolégico para adogGes de medida de vigilancia, prevengdo e
controle, que se fagcam necessarias.



FLUXOGRAMA: INVESTIGAGCAO DE CASOS SUSPEITOS DE REINFECGAO SARS-CoV-2
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Definicdao - Individuo que apresenta 02 resultados de RT- PCR DETECTAVEL com intervalo igual ou

superior a 90 dias entre os dois episédios de infeccdo, independente da condicdo clinica

[ Adotar conduta clinica e isolamento conforme o Guia de Vigilancia Epidemiolégica do MS.

Notificagdo — A Vigilancia Epidemiolégica Municipal ou Hospitalar deve notificar no e-SUS notifica ou SIVEP
Gripe e no link: https://forms.gle/8sMnF2fQxF8PbkXH7 e comunicar a Regional de Saude
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Obs.: 2 — Quando o segundo resultado do RT-PCR for indisponivel /ndo realizado ou 22 amostra
indisponivel e se o paciente estiver entre o 12 e 82 dias dos sintomas coletar amostra clinica para RT-
PCR (quantitativo) e enviar ao LACEN-GO.
Obs.: 3 - Na indisponibilidade de resgatar as duas amostras biolégicas ndo sera realizada a
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Conferir a documentagao exigida;

Conferir as condi¢des de transporte, conservagdo e volume das amostras;

Cadastrar as amostras no GAL;

Enviar as amostras ao LRN (Laboratorio de Referéncia Nacional)

k Disponibilizar os resultados das analises as regionais de satide e 8 GVE. j

/ Caso Confirmado \ /Casolnconclusivo\ / Caso descartado \
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