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PROCESSO N¢ 1320.01.0015549/2021-88
NOTA TECNICA CELP/CIEVS-MINAS/IOM-FUNED
VIGILANCIA GENOMICA DO SARS-CoV-2 EM MINAS GERAIS

Principais alteragées: Critérios para selegdo de amostras encaminhadas ao sequenciamento genético E fluxo de
notificagdo dos resultados das analises genéticas.

1. Introdugao

Desde a caracterizagdo genética inicial do SARS-CoV-2, o virus foi dividido em diferentes grupos genéticos ou clados. Quando ocorrem algumas mutagGes
especificas, estas podem estabelecer uma nova linhagem do virus em circulagdo. O coronavirus naturalmente pode continuar sofrendo mutagdes adicionais
gerando diferengas dentro da mesma linhagem, quando isso acontece, caracteriza-se como uma nova variante daquele virus e, quando as mutagdes ocasionam
alteracdes relevantes clinico-epidemioldgicas, como maior gravidade e maior potencial de infectividade, essa variante é classificada como VOC, em inglés,
variant of concern, em portugués traduzido para variante de atengdo (OMS, 2021).

Estas variantes de atengdo (VOC) sdo consideradas preocupantes devido as mutagdes que podem conduzir ao aumento da transmissibilidade e ao agravamento
da situagdo epidemioldgica nas areas onde forem identificadas. Desta forma, a vigilancia de sindromes respiratérias, com especial atengdo para a vigilancia
gendmica é importante para a saude publica no enfrentamento da COVID-19 (Ministério da Saude, 2021).

S3o apontadas como variantes de atengdo, até o momento:
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O projeto “Estruturagdo da Rede Nacional de Sequenciamento Genético para a Vigilancia em Saude” pretende realizar o sequenciamento de 1.200 (um mil e
duzentas) amostras de pacientes com sintomas iniciados a partir da semana epidemioldgica (SE) 47 de 2020 (15 de novembro de 2020) de todos os estados
brasileiros, com a finalidade de identificar a circulagdo de novas variantes no Brasil. Neste projeto, o Laboratério Central de Saude Publica do Estado de Minas
Gerais (LACEN-MG) ficara encarregado de realizar o sequenciamento de 18 amostras semanais oriundas de 06 (seis) Unidades Federativas (Minas Gerais, Parana,
Rio Grande do Sul, Santa Catarina, Rio de Janeiro e Espirito Santo). Serdo sequenciadas trés amostras provenientes de cada Unidade Federativa referida por
semana, conforme estipulado no OFICIO CIRCULAR N2 1/2021/CGLAB/DAEVS/SVS/MS e na NOTA TECNICA N2 59/2021-CGPNI/DEIDT/SVS/MS. Para que o
sequenciamento genético seja feito da melhor forma possivel a fim de garantir qualidade técnica e ampla cobertura territorial e situacional da pandemia, alguns
critérios técnicos devem ser observados no momento da sele¢do das amostras para envio ao LACEN-MG.

2. Objetivo

Informar sobre os critérios técnicos para escolha de amostras positivas para SARS-CoV-2 elegiveis para investigagdo laboratorial de variantes virais, orientar
sobre o envio de amostras para a realizagdo de sequenciamento genético pela Fundagdo Ezequiel Dias (FUNED) E orientar o fluxo de notificacdo de
variantes/linhagens identificadas pela FUNED ou demais laboratérios privados e/ou de pesquisa.

3. Critérios de amostras viaveis para investigacdo

Amostras POSITIVAS no diagndstico da COVID-19 — Detecgdo de SARS-CoV-2 por técnica molecular (RT-PCR) para realizagdo de sequenciamento:
1. Amostras positivas com Ct (Cycle Threshold)* <30 E

2. Amostras armazenadas em temperatura menor ou igual a -202C E

3. Amostras de pacientes que:

e evoluiram a ébitos OU
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e tiveram sintomas grave da doenga OU

e tiveram sintomas leve da doenca nas seguintes situagdes:

e Profissionais de saude contactantes de casos confirmados de VOC
e estiveram em area fronteirica com outros paises

e estiveram nos ultimos 14 dias antes dos sintomas em locais com nova variante em circulagio (Africa, Inglaterra, regido Norte do Brasil) ou seus contatos
préximos sintomdticos

e suspeitam ser reinfecgdo
e sdo casos confirmados de SIM-P

e Surtos por amostragem a ser definida pelo CIEVS - Minas

*Cycle Threshold: Parametro utilizado nas técnicas de reagdo em cadeia da polimerase em tempo real (RT-qPCR), indicativo do nimero do ciclo em que uma
curva de amplificagdo do material genético atende a um critério matematico predefinido, ou seja, o ciclo indicativo da quantificagdo ou qualificagdo da presenga
do material genético pesquisado no teste.

4. Envio das amostras e exames realizados

O CIEVS-Minas fara a identificagdo de casos em potencial para analise, considerando o histérico das notificagdes e critérios técnicos (3), conforme estabelecidos
no item acima. Apos identificagdo de casos de interesse, a Coordenagdo Estadual de Laboratérios em Pesquisa e Vigilancia (CELP), Eixo de Vigilancia Laboratorial
da SES-MG, serd notificada para que seja feita entdo a verificagdo da disponibilidade das amostras, bem como os critérios técnicos (1 e 2), junto aos laboratérios
em que as amostras foram processadas (laboratérios da rede publica e privada). Somente as amostras dos casos discutidos com o CIEVS-Minas e previamente
autorizadas deverdo ser encaminhadas para investiga¢do laboratorial no LACEN-MG/FUNED. A Coordenacdo de Doencas e Agravos Transmissiveis (CDAT)
prestara apoio técnico necessario para identificagdo dos casos registrados junto aos sistemas de informagdo do programa de vigilancia da Gripe e outros virus
respiratérios de Minas Gerais e participara das discussdes de caso sempre que convidada.

Quando os casos que deverdo ser laboratorialmente investigados forem definidos pela vigilancia, o laboratério responsavel pelo diagnéstico do caso sera
acionado a dar seguimento no processo de envio. As amostras para investigacdo de novas variantes devem ser separadas das demais amostras enviadas para
diagndstico, e encaminhadas a FUNED com um oficio (modelo em anexo) direcionado ao Servigo de Virologia e Riquetsioses (SVR) com a devida identificagdo
dos dados do paciente, informagdo do Ct obtido na testagem anterior, e direcionando essas amostras para analise por sequenciamento genético, pois estas
amostras ndo seguirdo o fluxo convencional do LACEN-MG/FUNED.

Para encaminhamento das amostras para o LACEN-MG/FUNED, as amostras devem estar congeladas (-20°C ou temperaturas inferiores) e o transporte deve ser
feito em botijdo de nitrogénio liquido (em tubo criogénico) ou gelo seco.

As amostras NAO devem ser encaminhadas espontaneamente pelos municipios. Os casos relevantes para investigagdo laboratorial devem ser discutidos com
o CIEVS-Minas. A indica¢do das amostras e sinalizagdo para envio ao LACEN sera realizada exclusivamente pelas areas técnicas do nivel central.

5. Casos com amostras bioldgicas processadas na rede publica de laboratérios de Minas Gerais

Para envio ao LACEN-MG, quando solicitado, as amostras devem estar acompanhadas das respectivas fichas de investigagdo e cadastradas no Sistema
Gerenciador de Ambiente Laboratorial — GAL, solicitando o RT-PCR para COVID. Informar no campo de observagGes os dados referentes aos casos e as amostras
(por exemplo: ébito, SG, SRAG, vinculo epidemioldgico e valores de Ct). Caso as amostras tenham sido processadas em laboratérios da REDECOVID de outras
localidades do estado, fora da regido metropolitana, as mesmas devem ser encaminhadas ao LACEN-MG/FUNED. Para recrutamento dessas amostras, o Eixo
Laboratorial da SES-MG deverd ser contatado para verificar a disponibilidade, avaliar o Ct (cycle threshold) obtido no teste e fornecer as orientagdes de envio e
conservacao, de forma que nao haja perda de qualidade.

6. Casos com amostras bioldgicas processadas na rede privada de laboratérios de Minas Gerais

Ap6s identificagdo da amostra e do laboratdrio de processamento, o Eixo Laboratorial da SES-MG deve ser acionado, para verificar a disponibilidade, valor de Ct
e condigdes de armazenamento da amostra. Apos andlise destes fatores, o laboratdrio que executou o teste e detém a guarda da amostra bioldgica devera
encaminhar a mesma para o LACEN-MG/FUNED. Caso o laboratdrio ndo esteja localizado na regido metropolitana, a Unidade Regional de Saude (URS)
da respectiva drea podera auxiliar no transporte para o LACEN-MG/FUNED.

7. Fluxo de trabalho da vigilancia estadual
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CIEVS MINAS: SELECAO DOS CASOS DE INTERESSE PARA VIGILANCIA LABORATORIAL

Amostras de pacientes que:

* evyoluiram a 6bitos OU

* tiveram sintomas grave da doenga OU

= tiveram sintomas leve da doenga nas seguintes situacdes:

* Profissionais de salde contactantes de casos confirmados de VOC

= estiveram em area fronteirica com outros paises

 estiveram nos ultimos 14 dias antes dos sintomas em locais com nova variante em circulacdo (Africa, Inglatt
regido Norte do Brasil) ou seus contatos proximos sintomaticos

* suspeitam ser reinfeccdo

* sdo casos confirmados de SIM-P

= Surtos por amostragem a ser definida pelo CIEVS - Minas

:

O CIEVS-MINAS ACIONA A CELP: IDENTIFICACAO DO LABORATORIO EXECUTOR DO EXAME
ANALISE TECNICAE ORIENTACOES PARA ENVIO DA AMOSTRA

LABORATORIOS DA REDE PUBLICA
OU PRIVADA: DETENTORES DA
AMOSTRA CLINICA

Avaliacdo de amostras elegiveis:
Amostras positivas com Ct (Cycle Threshold)* €30 E
Amostras armazenadas em temperatura menor ou igt

SE ESTIVEREM DENTRO DOS CRITERIOS TECNICOS, A CELP AUTORIZA O ENVIO DAS AMOSTRAS
DE ACORDO COM AS ORIENTACOES DE ENVIO DESCRITAS NESSA NOTA TECNICA

8. Fluxo de notificagdo dos resultados das analises genéticas realizadas pelo LACEN-MG ou demais laboratdrios particulares e de pesquisa

Ap0s identificacdo de linhagens e/ou variantes do SARS-CoV-2, a notificagdo deve ser realizada pelo laboratério responsavel pela analise ou municipio, em até 24
horas, através do envio de um relatério técnico contendo o descritivo dos achados para o CIEVS-Minas (notifica.se@saude.mg.gov.br) com cépia para a CELP
(celp@saude.mg.gov.br). Cabe aos setores anteriormente citados informar a Subsecretaria de Vigildncia em Saude, a CDAT, ao CIEVS-Nacional e as respectivas
unidades regionais de saude, de origem dos pacientes.

A Unidade Regional de Saude (URS) devera notificar o municipio de residéncia dos casos de detecgdo de variantes/linhagens do coronavirus através de um oficio
encaminhando o relatério e esclarecendo sobre o achado laboratorial. Para os casos confirmados com VOC (Reino Unido, Africa do Sul ou P.1. Brasil) ou variante
P.2., deve ser realizada a investigacdo epidemioldgica do caso (desfecho, deslocamentos para outros municipios e contatos proximos) e a descri¢do das medidas
adotadas em relagdo aos contatos do paciente. O retorno da investigacdo deve ser enviado para o CIEVS-Minas através do notifica.se@saude.mg.gov.br.

Observagdo: A variante P.2. surgiu no estado do Rio de Janeiro e, até o momento, ndo é apontada como uma VOC. Ela também é derivada da linhagem B.1.1.28,
assim como a P.1. Entretanto, no caso da P.1, ha trés mutagdes relacionadas a proteina (K417N, E484K e N501Y), enquanto na P.2, apenas uma mutagdo (E484K).
A variante P.2. tem sido amplamente detectada no Brasil, sendo uma das variantes com maior frequéncia de detecgdo, a partir do segundo semestre de 2020.
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