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Doencas emergentes, reemergentes e prevalentes

* Mosaico epidemioldgico: carga triplice

e Surtos comuns: DTHA (diarreias, hepatite, toxoplasmose, parasitoses),
DT respiratoria (influenza, coqueluche, meninigites, exantematicas,
sarampo, tuberculose), DT vetorial (malaria, dengue, Mayaro,
Oropouche, Chagas), Zoonoses (F. maculosa, leptospirose,
hantavirose, leishmaniose) DT sexual (AIDS, sifilis, gonorreia, herpes),
sanguinea (sifilis, hepatites, HTLV, AIDS), iatrogénica (MRSA, KPC, MB
cresc. lento, E. coli, outras bac., fungos), DP ambiental/trabalho
(intoxicacOes, fungos, parasitoses)

* Doencas emergentes recentes: Ebola, chikungunya, febre do Oeste do
Nilo, Zika (2013-2015), SARS, MERS-CoV, influenzas



Surto, epidemia
Ocorréncia de casos superior a esperada

Deteccao:

* Monitoramento continuo,

* Percepcao social

* Percepcao por servicos/profissionais de saude

* Sistemas sentinelas (servicos, p.ex. laboratorios, profissionais)
* Eventos sentinelas

Investigacao:

* Dados de notificacao/comunicacao

* Fontes secundarias

* Campo



Investigacao

* Clinica é base da investigacao epidemiologica

* Definicao de caso (suspeito, provavel, confirmado, descartado)
 Avaliacao clinica

* Avaliacao laboratorial

e Caracteristicas epidemioldgicas (pessoa, tempo, espaco, exposicao a
fatores de risco)

* Anadlise epidemioldgica (condicao e dinamica de fatores de risco,
condicoes sociais, ambientais, climaticas)

* Diagnostico etiologico nem sempre é essencial para controle
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Figura 1 — Algoritmo de diagndstico laboratorial para influenza e outros virus
respiratorios

Laboratério Central de Sadde Publica (Lacen) - Recepcao e preparacao de 3 aliquotas da

amostra original: 1 uso e 2 estoques para envio ao laboraténo de referénaa

Protocolo de reacao em cadeia da polimerase de transcricao
reversa (RT-PCR) em tempo real para virus influenza
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Envio para o Centers for Disease Control and Prevention (CDC)



Vigilancia sentinela — SG SRAG, SRAG universal

Amostra: secrecao da nasofaringe (SNF)

Periodo para coleta: 32 a 72 dia apos primeiros sintomas

* Lacens:

RT-PCR em tempo real ou

Imunofluorescéncia indireta (IFl) (incluindo outros virus respiratorios)
LR (laboratorios de referéncia qualificados pela OMS (NICs))
Outras técnicas de biologia molecular, isolamento viral para CQ e
complementares (caracterizacao antigénica e genética, resisténcias aos
antivirais)

e (CDC-EEUU, centro colaborador da OMS.

Caracterizacao complementar



Diagnostico de Meningites

Cultura - LCR, sangue ou raspado de lesao petequial. Padrao ouro para doenca
meningococica - espéecie, sorogrupo, sorotipo e sorossubtipo de meningococo
Exame quimiocitologico do LCR: orienta a suspeita clinica - baixa especificidade.
Bacterioscopia direta — LCR, outros fluidos, raspagem de petéquias: morfologia e
coloracao das bactérias

Contraimuneletroforese cruzada (CIE) — LCR, soro: antigenos meningo A, B, C, W
- alta especificidade, sensibilidade baixa

Aglutinacao pelo Latex — LCR, soro, outros fluidos: antigeno bacteriano - reacdes
cruzadas outros agentes, fator reumatoide

PCR, RT-PCR — LCR, soro, sangue: sequéncia material genético — alta sensibilidade,
alta especificidade



Critérios de confirmacao: doenca meningococica

Caso suspeito E

* confirmacdo por cultura, e/ou PCR, e/ou CIE, e/ou Latex ou

* bacterioscopia com de diplococo Gram-negativo ou

* vinculo epidemiologico com caso confirmado por
laboratorio ou

* clinica sugestiva de doenca meningococica com presenca
de petéquias (meningococcemia).



Figura 2 — Roteiro para confirmacao ou descarte de caso suspeito de rubéola

Coleta de sangue (531) no primseire contato corm o paciente
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Zika, Ebola: situacdes exemplares

Nao existem mais problemas exclusivamente
locais



Fevereiro/2015: Doenca Exantematica Indeterminada DEI

- Primeiras noticias
Caxias/MA 5/2/2015 — “Secretdario de Saude adota providéncias sobre surto de

virose em Caxias”
Aracaju/SE 14/2/2015 “Epidemia de Rubéola em Aracaju é boato, diz a Saude
Municipal”

- Notificacoes de aumento de casos no NE: SES Bahia, Maranhao, Pernambuco,
Rio Grande do Norte, Sergipe e Paraiba:

TODOS com evolucao benigna, autolimitada, mesmo sem intervencao clinica:
exantema maculopapular, prurido, febre baixa ou ausente, cefaleia, hiperemia
conjuntival nao pruriginosa e nao purulenta, dor e edema nos punhos e
tornozelos.

ldade: 4 meses a 98 anos, maioria entre 20 e 40 anos.


http://caxias.ma.gov.br/noticia/secretario-de-saude-adota-providencias-sobre-surto-de-virose-em-caxias

MARCO 2015: DEl........ ZIKA

Monitoramento e inicio das investigacoes DEI Regiao Nordeste.

e Segundo as caracteristicas clinicas apresentadas, principais hipoteses
investigadas:
dengue, rubeéola, parvovirus B19, chikungunya, sarampo, outros arbovirus e
enterovirus. Entre os outros arbovirus investigados esta o Zika virus (ZIKAV), com
resultados repedtidamente negativos em laboratorios de referéncia,
ate...

...ABRIL
29/04 - Universidade Federal da Bahia confirma virus Zika em amostras de pessoas

com DEl, residentes em Camacari.



Protocolo de Vigilancia Laboratorial — Zika

Isolamento viral ou RT-PCR:

Soro: até 5 dias do inicio dos sintomas

Urina: até 8 dias do inicio dos primeiros sintomas.

* Primeiros casos de area sem confirmacao laboratorial de doenca aguda pelo virus Zika,

* 100% gestantes com suspeita de doenca aguda pelo virus Zika,

 100% obitos suspeitos de doenca pelo virus Zika e

e 100% internados com manifestacao neurolégica em unidades sentinelas, com suspeita de
infeccao viral prévia (zika, dengue e chikungunya);

Sorologia — IgM: duas amostras de soro, 12- fase aguda - 3 a 5 dias apos inicio dos sintomas

* exclusivamente para pacientes internados com manifestacao neurologica em unidades
sentinela, com suspeita de infeccao viral prévia (zika, dengue e chikungunya).

22- convalescéncia - 3 a 4 semanas apos a 12 colheita,

PRNT a critério do Laboratorio de Referéncia



Solicitacbes de exames para virus Zika por semana epidemiolégica no Brasil, 2016
2016
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Ebola emergéncia internacional

Vigilancia: deteccao e contencao

Suspeito: Pessoa que esteve em area com transmissao ha menos
de 21 dias e apresentou febre

Isolamento até dois resultados negativos por PCR em LR
Diagnostico etiologico especifico
Outras analises laboratoriais para diagnostico e tratamento

Biosseguranca



1. Colheita

As amostras de sangue somente dewverao ser colhidas apoas a chegada da caixa de transporte a area adjacente ao quarto de isolamento onde esta o
paciente.

A colheita de amostras dewve ser realizada de modo asséptico pela equipe responsavel pela atemncdo direta ao paciente. O responsavel pela colhsita
dewve estar protegido com os EPl adeguados.

2. Tipo de amostra

Deverao ser colhidos 10 mL de sangue para o diagnostico confirmatdrio de DVE e para exames diferenciais {Dengue, Malaria, Febre Amarela e outros,
gque dewverao serr encaminhados e processados mo IEC - PA. M&o € necessario, na fase aguda, separar o soro do samngus, procedimento ques pode
aumentar sigmificatihvamente o risco de infecgio acidental. E obrigatdrio o uso de sistema de coleta de sangue a vacuo com tubos plasticos, secos,
estéreis e selados para o diagndstico etiologico.

Mos casos de obitos em gque nao se tenha obtido o samgue, fragmento de pele (sugere-se do pescoco) e swab de orofaringe (Swab de Rayon), dewverac
s colhidos e transportados em tubo seco para o IEC - PA, adotando-se os mesmos cuidados de protegao.

A mecropsia nao dewvera ser realizada.

3. Transporte de amostra

O material biolégico (samgue ou tecidos) deve ser transportado com gelo seco (aproximadamente 5 kg) ou gelox, em caixas triplas destinadas a
substancias infecciosas Categoria A UNS/2814, para o Laboratdrio de Referéncia Macional (IEC - PA)} em ate 24 horas. As substancias infecciosas da
categoria A 50 podem ser transportadas em embalagens gue atendam as especificacoes da classe 6.2 da Orgamizacio das Macoes Umidas e estejam
em conformidade com a Instrugcéo de embalagem P&20 (Figura 1).

- Acesse agqui 0 passo a passo de como ermviar com seguranca amostras de sangue humanmno de casos suspeitos de Ebola dentro do pais por meio de
transporte rodoviario, ferroviario  maritimo.

Figura 1.
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Rede Laboratorial da Dengue

1 RT-gPCR (24)
O Sorologia (27)

* LACEN MA: N3o possui equipamento.
* LACEN PB e MT: Aguardam capacitacdo em Novembro/16

Unidades Federadas
AC, AM, RO, RR, AP, PA
PE, AL, PB, RN, CE

DF, GO, MT, TO

ISV R), ES, BA, MG
AL
[ LACEN-PR |

SP, MS, MA, PI, SE
LACEN-PR PR, RS
S

ICC/FIOCRUZ/PR C

Instituto Evandro Chagas - IEC/PA/LRN

LACEN-PE/LRR

LACEN-DF/LRR

Instituto Oswaldo Cruz -
FIOCRUZ-RJ/LRR

Instituto Adolfo Lutz — IAL-SP/LRR

LACEN-PR/LRR

Instituto Carlos Chagas -
FIOCRUZ-PR/LRR




Rede Laboratorial da Chikungunya

1 RT-qPCR (24)

O Sorologia comercial (27)
@ sorologia in house (5)

* LACEN MA: N3o possui equipamento.
* LACEN PB e MT: Aguardam capacita¢gdo em Novembro/16.

Unidades Federadas
AC, AM, RO, RR, AP, PA
PE, AL, PB, RN, CE

DF, GO, MT, TO

ISV R), ES, BA, MG
AL
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S
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LACEN-PE/LRR

LACEN-DF/LRR

Instituto Oswaldo Cruz -
FIOCRUZ-RJ/LRR

Instituto Adolfo Lutz — IAL-SP/LRR

LACEN-PR/LRR

Instituto Carlos Chagas -
FIOCRUZ-PR/LRR




Rede Laboratorial da Zika
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Rede Laboratorial de Influenza

4 RT-qPCR (24)

@ IF1(27)

Instituto Evandro Chagas - IEC/PA- LRR

Mnstituto Adolfo Lutz - IAL/SP- LRR




Rede Laboratorial de Meningite Bacteriana

4 RT-gPCR (19)

fro

Instituto Evandro Chagas — IEC/ PA- LRR

fCE RN
PB
LS PE
L LACEN/PE - LRR
10 )
S
MT
fco LACEN/DF- LRR
MG 4
s o FUNED / MG- LRR
* o
SP4
PR 4
4 sc

s nstituto Adolfo Lutz - IAL/SP- LRR




Rede de Laboratorios NB3 (por Regiao)

Fundacéao de Medicina Tropical

de Manaus/AM

Regido Norte —
02

Regido
Nordeste: 03
Regiao
Sudeste: 05
Regiao Centro-
Oeste: 01

&% TOTAL: 12

Laboratorio
Central de Saude
Publicado DF -
Brasilia

=
Ve

Laboratorio Central de
Saude Publicado RS

# o

- Instituto
Institituto

Adolfo/SP

Pasteur/SP

Instituto Evandro Chagas - IEC/PA/LRN

Laboratério Central
De Saude Publicado CE

Centro de Pesquisa
Ageu Magalhaes/
Fiocruz/PE

Centro de
Pesquisa Goncalo
Muniz/ Fiocruz/BA

Laboratério
Central de Saude
Publica -
FUNED/MG

\ IOC/FIOCRUZ/RJ

Centro de Referéncia
Prof. Hélio Fraga/
FIOCRUZ/RJ



Doenca nova

* Avaliar necessidade

* Definir método: mercado ou in house
e Escolher local

e Pactuar com sistema

 Estrutura, equipamentos, pessoal

* Aquisicao de insumos

* Fluxos



Quesitos essencilals

e Disponibilidade

* Registro

* Biosseguranca

* Colheita, acondicionamento, transporte, processamento de amostras
* Validacao

 Recomendacao



Caracteristicas desejadas

* Acesso

e Acuracia

* Rapidez

* Reprodutibilidade

* Tipo de amostra (invasao e quantidade)
* Simultaneidade

* Transporte

* Seguranca

* Custo

* Informacao ao cliente

* Flexibilidade de plataforma
* Facilidade de execucao




Saudde
09/09/2016 17:09
Teste rapido de Zika supera expectativas em avaliagdo de ministério

Submetido a rigorosa avaliacdo do Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Satide (INCQS), 6rgdo ligado ao Ministério da Satide,
o teste rapido para detecgdo de Zika virus da Bahiafarma obteve um dos melhores resultados ja registrados para dispositivos do
género no mundo.

O kit do laboratorio ptiblico baiano registrou indices de 97% de sensibilidade e 96% de especificidade para infeccbes recentes (IgM) e de
100% de sensibilidade e 98% de especificidade para infeccdes mais antigas (1gG). “O resultado corrobora a avaliacéo feita pela Anvisa
[Agéncia Nacional de Vigiléncia Sanitaria], que ja havia aprovado o dispositivo, ao publicar o registro para sua producao e distribuicdo,
no fim de maio”, afirma o diretor-presidente da Bahiafarma, Ronaldo Dias.

O secretario da Sautde do Estado, Fabio Vilas-Boas, destaca que, "com mais essa avaliacdo positiva, confirmamos nosso compromisso
de fornecer ao Sistema Unico de Satde (SUS) e 3 populacdo produtos de primeira linha para a saude publica brasileira”. Vilas-Boas
acrescenta "o compromisso do governador Rui Costa em apoiar o investimento em pesquisa e tecnologia com o parceiro internacional da
Bahiafarma, o laboratorio coreano Genbody".

O teste rapido obteve um dos melhores resultados ja registrados para dispositivos do género no mundo
(Foto: Alberto Coutinho/GOVBA)
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Theranos Halts New Zika Test After 'DA Inspection

Company withdrew request for approval after regulators found a study didn’'t include proper safeguards; ‘nanotainers’ in the
Dominican Republic

But during an inspection by the Food and Drug Administration
earlier this month, regulators concluded that Theranos had
collected some data supporting the accuracy of the Zika test
without implementing a patient-safety protocol approved by an
Institutional review board, according to the people familiar with
the matter.



E um simples teste de stress: eu colho seu sangue, envio para o

laboratorio e nunca lhe conto o resultado.
New Yorker apud Eric Topol: The Patient Will See You Now

SieiLes |

“It’s a simple stress test—I do your blood work, send it to the lab,
and never get back to you with the results.”




Distancia entre atual e horizonte tecnologico

e Lab on the chip

e Lab in the body

* Autodiagnostico

* Diagndstico em cada esquina

Inovacao é desafio continuo para:

* Producao, regulacao, avaliacao e incorporacao



Qualificacao para saude publica

* Mercado emergente de ciclo rapido
* Exemplo: triagem de sangue para arbovirus

* E possivel constituir redes de avaliacdo e prequalificacdo para
problemas prioritarios de saude publica com escopo maior que o da
PQ OMS?

* Produtores

* Importadores

* Instituicoes de pesquisa

* Entidades de especialistas

* Governo (vigilancia em saude, atencao, regulacao)



Obrigado pela atencao e pela paciéncia

claudio.henriques@fiocruz.br



