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RESUMO

INTRODUCAO: A pandemia da Covid-19 evidenciou a relevincia da vigilancia
epidemioldgica e gendmica como ferramentas essenciais para a identificacdo e controle de
doengas infecciosas. Nesse contexto, os Laboratorios Centrais de Satde Publica (LACENS)
assumiram um papel estratégico, sendo responsaveis pelo apoio diagnostico, realizagdo de
exames laboratoriais, identificacdo de agentes etiologicos e monitoramento de novas variantes.
Durante a crise sanitdria, os LACENs destacaram-se na implementa¢do de técnicas de
vigilancia gendmica, que permitiram ndo apenas a identificagdo do SARS-CoV-2, mas também
o rastreamento de suas variantes. Essa capacidade de andlise ¢ essencial para detectar mudancas
no perfil epidemiologico e orientar agdes de saude publica, como a alocagdo de recursos e a
defini¢do de medidas de controle. Ademais, os dados gerados pelos laboratdrios alimentaram
sistemas de informacao, possibilitando a divulga¢do oportuna de informagdes cruciais para os
servigos de saude, populagdo e para os gestores da saude. Diversas estratégias para mitigar a
incidéncia de casos da doenca foram adotadas pelos 6rgaos governamentais da satde, quais
sejam: isolamento, distanciamento social, quarentena, medidas de contencdo comunitéria e a
vacina¢do. OBJETIVO: Avaliar a capacidade de resposta dos Laboratorios de Satide Publica
(LACENS) no contexto da pandemia da Covid-19 no Brasil. METODO: Trata-se de estudo
epidemioldgico observacional baseado em dados secundarios sobre a prontiddo dos LACENs
do Brasil para combate a Covid-19 extraidos do painel publico do Ministério da Saude; bancos
de dados de universidades publicas e privadas, Secretaria de Saude do DF. Dados genomicos
foram coletados no Dashboard Rede Gendmica do Global Initiative on Sharing All Influenza
Data (GISAID). O periodo das andlises dos dados compreendeu do dia 20/03/2020 a
31/12/2024. RESULTADOS: Foram desenvolvidos quatro estudos apresentados em forma de
artigo. O primeiro estudo identificou as etapas da pesquisa translacional de projetos
desenvolvidos no Brasil sobre testes diagndsticos para mitigagdo da Covid-19 por regides do
Brasil, Indice de Desenvolvimento Humano Municipal, Produto Interno Bruto e taxa de
mortalidade. As maiores concentracdes de projetos estdo localizadas em SP (n=38), seguido
por Pernambuco (n=14) e Minas Gerais (n=10), sendo a regido Sudeste do Brasil a com maior
concentragcdo de pesquisas sobre testes diagnosticos para o SARS-CoV-2. A grande maioria
das pesquisas (33%) estavam no momento da coleta dos dados na pentltima etapa T3
(Implementacdo). No segundo estudo foi realizada avalia¢do da capacidade das 165 Unidades
Basicas de Satde (UBS) do Distrito Federal (DF) para realizarem o diagnoéstico laboratorial da

Covid-19. Os principais achados reportam que 91% dos enfermeiros tanto das UBS tradicionais



como sentinelas estdo capacitados para a realizagdo de testes na época da coleta de dados, assim
como mais de 50% dos técnicos de enfermagem. Destaca-se que somente 9% dos médicos
receberam alguma capacitacdo para realizagdo dos testes diagndsticos para Covid-19. O
terceiro, foi um estudo retrospectivo, transversal com dados de casos/0bitos — Ministério da
Saude, analises de RT-PCR — LACEN/DF e genémica do GISAID, onde se evidenciou que em
julho de 2020, o LACEN/DF apresentou um tempo de resposta de oito dia para liberagdo dos
resultados. Nos anos subsequentes 2021 a 2023 o tempo de liberacdo foi de menos de um dia.
Houve destaque para o setor privado que cooperou com o sequenciamento de 1.860 amostras
em Brasilia, além do desempenho adequado do LACEN/DF nesse processo. O quarto artigo,
transversal, analitico, registrou 251.287 sequenciamentos do SARS-CoV-2 no Brasil para os
anos de 2021 a 2024 com uma diminui¢do Tempos Médio de Resposta (TMR) ao longo dos
anos. Em 2023 e 2024 foi de 82,4 dias e de 70 dias, respectivamente, ¢ a maioria das UFs
apresentaram reducdo significativa destes valores. Ao longo do periodo se percebe
heterogeneidade deste indicador, entre regides, variantes prevalentes e entre UFs.
CONCLUSAO: Os resultados apontam que os laboratérios publicos e fundagdes privadas sem
fins lucrativos foram os principais atores no enfrentamento da Covid-19, seja no
desenvolvimento de tecnologias diagndsticas, na capacitagdo profissional, no rastreio e
acompanhamento da doenca, no processamento das amostras e na articulagdo das informagdes
laboratoriais com a Rede de Atengdo a Satude nos trés niveis de assisténcia para mitigacdo da
pandemia da Covid-19 e preparagdo para emergéncias sanitdrias que possam existir. Portanto,
a pandemia reforgou a necessidade de investimentos continuos na infraestrutura laboratorial e

na capacitacdo técnica.

Palavras-Chave: Covid-19; Laboratorios de Saude Publica; Vigilancia Sanitaria; Vigilancia

Genomica; Pesquisa Laboratorial; Pesquisa Translacional em Satde Coletiva; Epidemiologia.



ABSTRACT

INTRODUCTION: The Covid-19 pandemic has highlighted the relevance of epidemiological
and genomic surveillance as essential tools for the identification and control of infectious
diseases. In this context, the Central Public Health Laboratories (LACENs) have assumed a
strategic role, being responsible for diagnostic support, laboratory testing, identification of
etiological agents, and monitoring of new variants. During the health crisis, LACENs stood out
in implementing genomic surveillance techniques, which allowed not only the identification of
SARS-CoV-2 but also the tracking of its variants. This analytical capacity is essential for
detecting changes in the epidemiological profile and guiding public health actions, such as the
allocation of resources and the definition of control measures. Moreover, the data generated by
the laboratories fed into information systems, enabling the timely dissemination of crucial
information to health services, the population, and health managers. Various strategies were
adopted by governmental health agencies to mitigate the incidence of disease cases, namely:
isolation, social distancing, quarantine, community containment measures, and vaccination.
OBJECTIVE: To assess the response capacity of Public Health Laboratories (LACENS) in the
context of the Covid-19 pandemic in Brazil. METHOD: This is an observational
epidemiological study based on secondary data on the readiness of LACENS in Brazil to combat
Covid-19 extracted from the public dashboard of the Ministry of Health; databases of public
and private universities, and the Health Department of the Federal District. Genomic data were
collected from the Genomic Network Dashboard/GISAID. The data analysis period ranged
from March 20, 2020 to December 31, 2024. RESULTS: Four studies were developed and
presented in the form of articles. The first study identified the stages of translational research
of projects developed in Brazil on diagnostic tests for mitigating Covid-19 by region of Brazil,
Municipal Human Development Index, Gross Domestic Product and mortality rate. The largest
concentrations of projects are located in SP (n=38), followed by Pernambuco (n=14) and Minas
Gerais (n=10), with the Southeast region of Brazil having the highest concentration of research
on diagnostic tests for SARS-CoV-2. The vast majority of research (33%) was at the time of
data collection in the penultimate stage T3 (Implementation). The second study assessed the
capacity of the 165 Basic Health Units (UBS) of the Federal District (DF) to perform laboratory
diagnosis of Covid-19. The main findings report that 91% of nurses from both traditional and
sentinel UBS are trained in performing tests at the time of data collection, as well as more than
50% of nursing technicians It is noteworthy that only 9% of doctors received some training to

perform diagnostic tests for Covid-19. The third was a retrospective, cross-sectional study with



data on cases/deaths - Ministry of Health, RT-PCR analyses - LACEN/DF and genomics from
GISAID, which showed that in July of 2020 LACEN/DF presented a response time of eight
days for releasing results. In the subsequent years from 2021 to 2023, the release time was less
than one day. There was an emphasis on the private sector which cooperated sequencing 1,860
samples in Brasilia, besides an adequate performance by LACEN/DF in this process. The fourth
article, cross-sectional, analytical, recorded 251,287 SARS-CoV-2 sequences in Brazil for the
years 2021 to 2024 with a decrease in Mean Response Times (MRT) over the years. In 2023
and 2024 it was 82.4 days and 70 days, respectively, and most UFs showed a significant
reduction in these values. Throughout the period, heterogeneity of this indicator was observed,
between regions, prevalent variants and between UFs. CONCLUSION: The results indicate
that public laboratories and private non-profit foundations were the main actors in the fight
against Covid-19, whether in the development of diagnostic technologies, professional training,
disease tracking and monitoring, sample processing and coordination of laboratory information
with the Health Care Network at the three levels of care to mitigate the Covid-19 pandemic and
prepare for health emergencies that may arise. Therefore, the pandemic reinforced the need for

continued investment in laboratory infrastructure and technical training.

Keywords: Covid-19; Public Health Laboratories; Health Surveillance; Genomic Surveillance;
Laboratory Research; Translational Research in Public Health; Epidemiology.
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APRESENTACAO

A motivagdo para o desenvolvimento desta tese surgiu ainda na graduacdo em
Saude Coletiva, quando iniciei meus estudos sobre a Rede de Atencao a Satude e seu papel
na estruturagdo do Sistema Unico de Satde (SUS). Desde entdio, venho aprofundando
minha compreensdo sobre a cooperac¢do interinstitucional, especialmente no eixo
laboratorial, elemento estratégico, porém pouco explorado na literatura. A pandemia da
Covid-19 reforcou a importdncia da vigilancia laboratorial e gendmica como
instrumentos essenciais para resposta a emergéncias sanitarias, despertando em mim o
interesse em investigar como os Laboratdrios Centrais de Saude Publica (LACENs) e
demais institui¢des atuaram, se articularam e integraram suas agdes a rede assistencial em
um momento de crise global.

Esta tese estd organizada em formato de coletdnea e composta por quatro artigos
cientificos. Trés deles ja foram publicados em periddicos nacionais e internacionais
revisados por pares, enquanto o quarto estd submetido a Revista de Saiude Publica,
aguardando parecer editorial. Cada artigo aborda uma faceta especifica da vigilancia
laboratorial e gendmica no contexto da pandemia.

O primeiro artigo apresenta um mapeamento da pesquisa translacional em testes
diagnosticos para Covid-19 nas diferentes regides brasileiras, destacando desigualdades
e potencialidades no desenvolvimento tecnoldgico em satide. O segundo artigo avalia a
prontiddo das Unidades Basicas de Saude do Distrito Federal para o diagnostico da
doenga, evidenciando a reorganizacao da ateng@o primdria em contextos emergenciais. O
terceiro artigo analisa o desempenho do LACEN-DF na liberacdo dos resultados dos
exames. Ja o quarto artigo, atualmente submetido, retrata a forga tarefa promovida por
institui¢des publicas e privadas no Brasil para o enfrentamento da Covid-19 por meio do
sequenciamento do SARS-CoV-2, além de propor reflexdes sobre as licdes aprendidas
com o contexto pandémico e seus impactos na vigilancia em satde.

Com este trabalho, pretendo contribuir com o fortalecimento do SUS, oferecendo
subsidios analiticos que orientam o aperfeigoamento da infraestrutura laboratorial, das
estratégias de vigilancia integrada e das politicas de enfrentamento a emergéncias
sanitarias. A articulagdo entre ciéncia, gestdo e assisténcia, evidenciada ao longo desta
tese, reforca o papel da vigilancia laboratorial como eixo estratégico para a soberania

sanitaria e para a garantia do direito a saude no Brasil.
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INTRODUCAO

A pandemia do novo coronavirus (SARS-CoV-2), conhecido como Covid-19, foi
declarada em 11 de marco de 2020 pela Organizagao Mundial de Saude (WHO, 2020a), sendo
esta uma doenga infecciosa ocasionada por meio do coronavirus SARS-CoV-2, desencadeando
desde o ano de 2019 (Zhu et al., 2020a) casos de adoecimento do trato respiratorio. Sabendo
da rapida disseminacao da doenga e do mecanismo de transmissdo ser o contato com aerossois,
secrecdes contaminadas, o diagndstico oportuno passou a ser visto como uma das formas
primordiais de enfrentamento a pandemia (WHO, 2020b).

Segundo registros por regides da OMS de 2021 até junho de 2025, estima-se um total
de casos acumulados na Africa de 9,6 milhdes(m); nas Américas de 194m; no Mediterraneo
Oriental de 23,4m; na Europa de 28 1m; no Sudeste Asidtico de 61,5m; e no Pacifico Ocidente
de 209m. Para 0 mesmo periodo, registrou-se um total de dbitos acumulados na Africa de 176
mil; nas Américas de 3,1m; no Mediterraneo Oriental 352 mil; na Europa 2,3m; no Sudeste
Asiatico 809 mil; e no Pacifico Ocidental 422 mil (WHO, 2025a). No Brasil, registrou-se um
total de 39m de casos e 716 mil 6bitos acumulados (Brasil, 2025a).

A Covid-19 possui um espectro clinico muito amplo. Sua apresentagdo clinica mais
comum ¢ uma infec¢do respiratoria leve e, menos comumente, pneumonia com febre, tosse e
dispneia. Outros sinais e sintomas, como odinofagia, anosmia (perda de olfato), ageusia (perda
de paladar), dores musculares, diarreia, dor toracica e cefaleia, entre outros, fazem parte da
infeccdo aguda (Rader et al., 2020).

De fato, a vigilancia das doencas infecciosas constitui uma ferramenta fundamental para
uma rapida detec¢do do aumento inesperado de casos de doengas inusitadas, como, por
exemplo, aquelas causadas pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2). Diversas estratégias de
vigilancia sdo utilizadas para contribuir no rastreamento de casos e diagndsticos de doencas
pelos profissionais da satde, como a vigilancia sindromica e sentinela, ou rastreadas em
laboratorios (vigilancia de base laboratorial). A vigilancia engloba setores/atores que trabalham
simultaneamente com o sistema de prestagdo de cuidados em satde, os laboratorios de satde
publica e os epidemiologistas, além dos componentes basicos de coleta, andlise e disseminagao
da informagao de forma oportuna, buscando direcionar as respostas de prevengao (Davis et al.,
2000).

Entre esses setores, os LACENs constituem uma importante ferramenta da vigilancia

epidemioldgica e sanitaria, uma vez que possibilitam a realizagdo de exames laboratoriais para
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a identifica¢do de agentes etiologicos de quadros nosologicos, o monitoramento de agdes de
controle e a participagdo em inquéritos epidemioldgicos (Santos, 1997). No Brasil, os
resultados dos exames de laboratorio dos LACENs sdo organizados em um Gerenciador de
Ambiente Laboratorial (GAL), que possibilita a comunica¢@o de toda a rede de laboratérios
que executam exames de interesse da saude publica, o controle e monitoramento dos
diagnosticos e a viabilizagdo dos dados laboratoriais para a vigilancia sanitéria, epidemioldgica
e ambiental nos niveis municipal, estadual e nacional (Jesus ef al., 2013).

O diagndstico oportuno favorece em muitos casos um tratamento satisfatorio para o
paciente, bem como medidas de controle em casos infecciosos e de rapida infec¢do, como o
coronavirus. Imediato aos primeiros casos diagnosticados no Brasil, a OMS nao apresentava
estratégias de apoio diagnodstico clinico em todas as unidades de saude, pois os centros
nacionais de influenza eram até aquele momento os Unicos laboratérios com capacidade
instalada para confirmacdo diagndstica por meio da metodologia RT-PCR (Corman et al.,
2020).

A metodologia RT-PCR para condi¢des respiratorias, apresentava uma limitagdo de
testagens no Brasil, exceto nos LACEN-PA e o LACEN-BA que ja realizavam em quantidades
adequadas a testagem para a necessidade local, enquanto os demais estados aguardaram a
ampliacdo da capacidade de testagem a nivel de laboratdrios publicos. A necessidade de
ampliacdo e as reorganizagdes de estratégias vinculadas aos laboratdrios eram em sua fase
inicial emergencial direcionadas a promocao de maior controle e registro de acometimentos
pela Covid-19 (Governo do Estado do Parand, 2020; Pereira et al., 2021).

Em um momento marcado pelo medo, riscos, luto e inseguranga mundial, os
laboratérios de saude publica passaram por diversas adequagdes, a fim de promover maior
atendimento publico, além da rapida detec¢ao e transmissdo da informagao em saude. O papel
dos laboratorios de satde publica passou a ter maior objetivo em diagnosticos e promocgao de
notificagdes em satde publica, favorecendo a vigilancia gendomica do SARS-CoV-2 e
permitindo assim uma analise dos indicadores de vigilancia em saude (Chen et al., 2020; Chen;
Liu; Guo, 2020). Com isso, forneceu-se aos gestores dos servigos de saude a possibilidade de
desenhar estratégias de conteng¢do da curva em constante crescimento do coronavirus (Silva
Junior et al., 2020; Barbieri et al., 2023).

Ainda sobre a necessidade de adaptagdes, os laboratdrios de saude publica participaram
ativamente de levantamento de dados e amostras que promoveram a criagao de vacinas, € 0o
planejamento estratégico baseado nas notificacdes de casos no Brasil, o que impactou

positivamente na mudanca de posi¢do do Brasil nos rankings de maiores Obitos pelo novo
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coronavirus proporcionalmente no mundo, principalmente por compor um sistema de satde

gratuito (Pereira et al., 2021).
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1 REFERENCIAL TEORICO

1.1 SARS-CoV-2

O Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2), considerada
como uma possivel doenga zoondtica, mais infeccioso que o SARS-CoV (2002 na China) e
MERS-CoV (2012 na Arabia Saudita), se originou na cidade de Wuhan, localizada na provincia
de Hubei na China, no final de 2019 em um grupo de pacientes com pneumonia de origem
desconhecida com historico de terem passado no Mercado Atacadista de Frutos do Mar de
Wuhan (comercio vendedor de aves vivas, produtos aquaticos e varios outros animais
selvagens) (Zhu et al., 2020b; Karamitros et al., 2020).

No ano de 2020 foram isolados em Wuhan cinco genomas do SARS-CoV-2 e em 15 de
janeiro de 2020 foi notificado o primeiro caso fatal na cidade. No dia 20 de janeiro foi reportada
a infec¢@o entre profissionais de satide, confirmando assim a transmissdo entre seres humanos
e no mesmo més no dia 24 a andlise do estudo epidemiolégico identificou que, dos 41 pacientes
com casos confirmados, 21 tiveram contato com o mercado de frutos do mar em Wuhan (Y1 et
al., 2020; Wang et al., 2020; Guan et al., 2020).

No dia 30 de janeiro de 2020 a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou o surto
da Covid-19 como uma Emergéncia de Satde Publica de Importancia Internacional (Espii)
(WHO, 2020a), e no dia 03 de fevereiro de 2020 o Ministério da Saude (MS) declarou, em
virtude dos brasileiros que se encontravam na China, Emergéncia de Saude Publica de
Importancia Nacional (Espin) por meio da portaria MS/GM n° 188 (Brasil, 2020a). No mesmo
ano, no dia 11 de fevereiro, a OMS explicou que a doenga causada pelo SARS-CoV-2 se
chamaria doenca pelo coronavirus (Covid-19) (WHO, 2020c).

No Brasil, o relato do primeiro caso da Covid-19 foi confirmado em 26 de fevereiro de
2020 em um residente do estado de Sdo Paulo que tinha retornado da Italia, o que nas semanas
seguintes casos suspeitos comecaram a ser notificados em quase todas as Unidades da
Federagao (UFs) (Brasil, 2020b). No dia 11 de margo, acumulava cerca de 121.241 casos da
doenga no mundo, o que fez com que o diretor-geral da OMS declarasse a pandemia da Covid-
19 em virtude da dimensdo geografica da doenca e dos niveis alarmantes de propagacdo e
gravidade (WHO, 2020a).

Em 11 de margo de 2020 o Brasil registra o primeiro caso de ¢bito pela doencga, e no
dia 20 de mar¢co do mesmo ano foi declarado que a transmissdo da Covid-19 passou a ser

considerada comunitaria em todo o territorio nacional. No dia 26 de abril de 2020, o Brasil
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estava em 2° lugar entre os paises da América em relacdo ao niumero de infectados (60.888) e

em 12° em namero de 6bitos (3.670) (WHO, 2020a; Brasil, 2020c).

1.2 VARIANTES DO SARS-CoV-2

A nomenclatura para defini¢do das variantes foi definida pelo grupo de especialistas da
OMS com base na transmissibilidade, viruléncia, alteragdes fenotipicas e propagacdo, o que
sugeriu a utilizacdo de letras do alfabeto grego com a justificativa de serem mais féaceis para
discussdo por qualquer publico. As variantes foram classificadas em Variantes de Interesse
(VOI) ou Variantes de Preocupacao (VOC) (WHO, 2021a; OPAS, 2021a).

As VOCs sdo as variantes que possuem caracteristicas que podem representar um risco
maior a saude publica em comparagdo com a linhagens originais, sendo essas caracteristicas:
a) aumento da transmissibilidade ou mudanca prejudicial na epidemiologia da doenca; b)
aumento da viruléncia ou alteracao nas caracteristicas clinicas da doenga; ¢ ¢) diminuigdo das
estratégias de prevencdo e controle (diagnostico, vacinas e terapias disponiveis). Ja as VOIs
sdo variantes que apresentam mutagdes genéticas que podem alterar o fenotipo do virus, com
os seguintes aspectos: a) causadora de uma transmissdo comunitaria de varios casos ou
agrupamentos de casos de Covid-19 ou foi notificada em varios paises; b) ou ser avaliada como
VOI pela OMS em consulta ao grupo de acompanhamento do virus SARS-CoV-2 (OPAS,
2021a; Michelon, 2021) (Quadro 1).

Quadro 1 - Variantes de preocupacao e variantes de interesse do SARS-CoV-2

OMS | Nextstrain Pango GISAID clado | Primeira | Primeiras Mutacoes
clado linhagem deteccdo | amostras caracteristicas

Variantes de Preocupacao (VOC)

GRY Reino H69/V70del, Y144del,

Alfa | 201/501Y.V1| B.1.1.7 GR/501Y V1 Unido set. 2020 | N501Y, A570D, P681H,

S106/G107/F108del
Africa do L242/A243/L.244del,
Beta |20H/501Y.V2| B.1.351 GH/501Y.V2 Sul ago. 2020 | K417N, E484K, N501Y,
S106/G107/F108del
B.1.1.28.1
. Brasil e K417T, E484K, N501Y,
Gama | 20J/501Y.V3 C;gr:;gdf GR/501Y.V3 Japao dez. 2020 S106/G107/F108del

Legenda: GISAID: Global Initiative on Sharing All Influenza Data; VOC: Variantes de Preocupagao.
Fonte: Michelon, 2021.
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Quadro 1 — Variantes de preocupacao e variantes de interesse do SARS-CoV-2

(Continuagao)
OMS | Nextstrain Pango GISAID Primeira | Primeiras Mutacoes
clado linhagem clado deteccdo | amostras caracteristicas
Variantes de Preocupacao (VOC)
T19R, G142D, 156del,
21A/S:478 oo 157del, R158G, L452R,
Delta K B.1.617.2 G/452R.V3 India out. 2020 T478K, D614G, P681R,
D950N
S: H69/V70del, T95I,
G142D, N211del, L212I,
ins214EPE, G339D,
S371L, S373P, S375F,
21K/21L/22 B.t;ll'.1r-1529: Africa do K417N, N440K, G446S,
Omicron| "™ SLze)':BaAg‘: °|  GRA Sule | nov.2021 | SA77N, TA78K, E484A,
BAé BA 5 Botsuana Q493R, G496S, Q498R,
R N501Y, Y505H, T547K,
D614G, H655Y, N679K,
P681H, N764K, D796Y,
Q954H, N969K, L981F
Variantes de Interesse (VOI)
Estados
Epsilon| 20C/S:452R B.1.427/B. GH/452R.V1 | Unidos da | jun. 2020 L452R, W152C, S13l,
1.429 L D614G
América
B.1.1.28.2 L18F, T20N, P26S,
Zeta | 20B/S:484K | Conhecida GR Brasil abril 2020 [ F157L, E484K, D614G,
como P.2 S929I, V1176F
H69/V70del, Y144del,
) Multiplos Q52R, E484K, Q677H,
Eta | 20A/S:484K | B.1.525 G/484K.V3 paises dez. 2020 D614G, S116E, S9291,
V1176F
B.1.1.28.3 I
Teta | 20B/S:265C | Conhecida GR Filbinas e | ¢, 5qpq | L141-143del, E484K,
Japao N501Y, P681H
como P.3
Estados L5F, T95I, D253G,
lota | 20C/S:484K | B.1.526 GH Unidos da | nov. 2020 | D614G, A701V, E484K,
América S477N, Q957R
T95I, G142D, E154K,
Kapa | 21A/S:154K | B.1.617.1 G/452R.V3 india out. 2020 |L452R, E484Q, D614G,
P681R, Q1071H
Lambd 246-252del, T76l,
am 21G C37 | GRM452Q.V1 Peru | dez. 2020 | L452Q, F490S, D614G,
a T859N

Legenda: GISAID: Global Initiative on Sharing All Influenza Data; VOC: Variantes de Preocupacdo; VOI:
Variantes de Interesse.
Fonte: Michelon, 2021.
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1.3 ETIOPATOGENESE

Os coronavirus (CoVs) sdo virus que apresentam um envelopamento com didmetros de
60 a 130nm com um genoma de acido ribonucleico (RNA), com presenca de fita simples de
sentido positivo com tamanho que varia entre 26 a 32 kilobases (Kb). Eles podem ter em uma
morfologia capsideos pleomorficos e projecdes radiais superficiais com formato que se
assemelha a uma coroa, dai o nome coronavirus (Schoeman; Fielding, 2019).

O SARS-CoV-2 se assemelha em torno de 79% com o SARS-CoV, pertence ao género
Sarbecovirus (Gorbalenya et al., 2020). O SARS-CoV-2 codifica uma gama de proteinas
estruturais (proteina de membrana, proteina do nucleocapsideo, proteina do envelope e
glicoproteina spike), proteinas ndo estruturais (a maioria compde o complexo de replicagdo e
transcri¢do viral) e proteinas acessdrias. As proteinas estruturais em conjunto com a bicamada
lipidica de origem do hospedeiro geram um virion envelopado (particula viral) que carrega o
RNA genomico viral para dentro da célula (V’Kovski et al., 2021; Redondo et al., 2021)
(Figura 1).

Spike protein (S)
Nucleocapsid protein (N)

RNA genome

Membrane protein (M)

Envelope protein (E)

Figura 1 - Patogénese molecular e celular do SARS-CoV-2

Fonte: Lamers; Haagmans, 2022.

A principal estrutura que favorece o tropismo do coronavirus ¢ a glicoproteina spike,
que forma trimeros na superficie dos virions (Hulswit; De Haan; Bosch, 2016). A proteina spike
consiste em duas subunidades como: subunidades S1 que se conectam ao receptor de entrada
do hospedeiro, enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), e a subunidade S2 que medeia a
fusdo da membrana (Zhou et al., 2020). As duas subunidades sdo separadas pelo sitio S1-S2,
que apresenta um motivo de clivagem de furina e ¢ clivado na célula produtora do virus. Apos
a ligacdo a ACE2 na célula alvo, a proteina spike € clivada pela serina protease transmembrana

TMPRSS2 no sitio S2, fazendo com que sejam ativados os trimeros da subunidade S2 para

24



funcdo das bicamadas lipidicas virais e do hospedeiro, liberando o complexo de

ribonucleoproteina viral na célula (Hoffmann et al., 2020; Beumer et al., 2021) (Figura 2).
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Figura 2 - Subunidades da proteina Spike do SARS-CoV-2

Fonte: Lamers; Haagmans, 2022.

Em seres humanos, as primeiras células alvo do SARS-CoV-2 sdo as células
multiciliadas da nasofaringe ou traqueia, além das células sustentaculares da mucosa olfatoria
nasal (Ahn et al., 2021). Apds a invasdo celular, o genoma de sentido positivo do virus inicia a
producdo de proteinas virais, incluindo as proteinas replicases, que criam fabricas de replicagdo
a partir das membranas do reticulo endoplasmatico. Essas fabricas sdo compostas por vesiculas
de membrana dupla, onde ocorre a transcricdo do RNA, protegendo os intermediarios de RNA
de fita dupla (dsRNA) da detec¢do por receptores de reconhecimento de padroes
citoplasmaticos (Ogando et al., 2020).

Acredita-se que o reconhecimento de padrdes citoplasmaticos capaz de detectar o
SARS-CoV-2 seja o MDAS, que proporciona a identificagdo de dsRNA longos e inicia uma
transcricdo de interferons tipo I e tipo III (Figura 3). Esses interferons quimiocinas também
sdo fabricados por células epiteliais espectadoras e células imunes locais, como os neutréfilos
e macrofagos em sinalizagdo a identificagdo do SARS-CoV-2 por meio dos receptores Toll-
like endossomais (TLRs) ou por meio dos efeitos paracrinos de interferons produzidos
localmente (os interferons servem como sinalizadores de forma autdcrina e paracrina para
induzir um estado celular antiviral por meio da producao de genes estimulados por interferon)

(Sampaio et al., 2021).
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Fonte: Lamers; Haagmans, 2022.

Neste processo, a producgdo de citocinas gera respostas adaptativas de células B e T que
proporcionam a eliminagao do virus, sendo que, se 0 mesmo nao for eliminado de maneira inata
ou adaptativa, pode ocorrer a contaminagdo do trato respiratorio inferior por causa da inalacao
de particulas virais do trato respiratério superior ou pela contaminacdo gradativa pela arvore
traqueobronquica. Caso o virus atinja primeiro o trato respiratério inferior, pode ocorrer a
infeccdo dos alvéolos associado a inflamacgdo e limitagdo das trocas gasosas, sendo que o
SARS-CoV-2 acomete principalmente as células alveolares tipo 2 (AT2), sendo as tipo 1 (AT1)
as que cobrem grande parte da superficie alveolar e mediam as trocas gasosas, e as AT2
secretam surfactantes pulmonares necessarios para a lubrificacdo do pulmao, promovendo a
diminui¢do da tensdo alveolar durante a respiracdo (Salahudeen et al., 2020; Huang et al.,

2020).

1.4 NOTIFICACAO DOS CASOS DA COVID-19

A notificacdo da Sindrome Gripal (SG), oriunda da Covid-19, se tornou universal, com
notificagdo compulsodria e imediata no e-SUS Notifica, sistema esse langado em 27 de margo
de 2020, para registro dos casos de SG tanto leves como moderados em todo o territorio

nacional. Com isso, os casos suspeitos ou confirmados de SG por Covid-19 sdo notificados no
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e-SUS Notifica e os casos de Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) no Sivep-Gripe

(Brasil,

2020d).

1.5 FATORES DE RISCO PARA COVID-19

Sao considerados pela OMS como pessoas com fatores de risco para o SARS-CoV-2

idosos acima de 60 anos (risco aumenta conforme a idade); presenca de comorbidade como

diabetes, hipertensdo arterial, doengas cardiacas, doenca pulmonar cronica, doenga vascular,

deméncia, transtornos mentais, doenga renal cronica, imunossupressdo (incluindo HIV),

obesidade e cancer; gestantes; tabagistas; e pessoas ndo vacinadas contra a Covid-19 (WHO,

2023a).

1.6 MEIOS DE TRANSMISSAO

A transmissdo da Covid-19 ocorre por contato direto ou por meio de goticulas

respiratdrias ou por aerossois (Reinhardt, 2022). Essa transmissdo depende da quantidade de

carga v

iral e o tipo de contato que a pessoa tem com a outra, além do ambiente. Os meios de

transmissdo podem ser descritos da seguinte forma (WHO, 2021b):

Por contato direto quando a pessoa infectada por exemplo cumprimenta uma outra
pessoa seguida por toque nos olhos, no nariz ou boca ou por objetos e superficies
contaminadas;

Por exposicao ao contato de goticulas respiratorias expelidas que contenham o virus por
uma pessoa quando ela tosse, espirra, fala e respira, ainda mais, se a pessoa estiver a
menos de um metro de distdncia de outra pessoa;

Por meio de particulas respiratorias menores (aerossois) que contenham o virus, que
podem estar presentes no ar e serem inspiradas a uma curta distancia ou que podem
estar presentes no ar por uma distancia maior que um metro de distancia e por longos
periodos (chamada de transmissdo aérea de longa distancia). Em 2024 a OMS atualizou
a terminologia sobre o modo de transmissdo de patdgenos ndo mais especificando se
sdo por goticulas ou aerossois, mudanca essa empregada para estudos de sintese de

evidéncias, discussdes cientificas e pesquisas multidisciplinares (WHO, 2024).

Além disso, pessoas infectadas tendem a transmitir mais virus antes do aparecimento

dos sintomas (periodo de incubagdo) ou no inicio da doenca (periodo que ainda estdo

assintomaticas — transmissdo pré-sintomatica) (WHO, 2021c). A OMS estima que pessoas
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sintomaticas tém maior probabilidade de testar positivo para a Covid-19 e consequentemente
mais chance de transmitir o SARS-CoV-2, no entanto metade dos casos (50%) foram
transmitidos por pessoas assintomaticas ou em fase pré-sintomaticas (CDC, 2021; WHO,
2023a). Em vista disso, e com o surgimento da variante Omicron, tem-se adog¢ao do periodo de

transmissdo de 2 dias antes do inicio dos sintomas e até 10 dias ap0s.

1.7 PERIODO DE INCUBACAO

E considerado como periodo de incubagio a data entre o primeiro contato com o SARS-
CoV-2 até a primeira manifestagdo dos sintomas, que no caso da Covid-19 apresenta uma
amplitude de 1 a 14 dias (CDC, 2024a) e com o aparecimento das variantes da Covid-19: Alpha,
Beta e Delta (média 4,3 dias); Gama (média de 5 dias); Omicron (média de 3 a 4 dias) para o

aparecimento dos sintomas (CDC, 2023a; Galmiche et al., 2023).

1.8 MANIFESTACOES CLINICAS

A infec¢do por SARS-CoV-2 pode se manifestar de maneira assintomdtica ou com
variagdes no quadro clinico de leves até quadros moderados, graves e criticos, sendo de extrema
importancia a observacao dos sinais e sintomas da doenca que podem ser intensificados e levar
a hospitalizacdo, como: febre, tosse, dor de cabega, mialgia, diarreia, dor no peito, falta de ar,
ageusia e olfato (Chen et al., 2020). Também pode ocorrer, mesmo que menos frequente, dores
abdominais, tontura, diarreia, nduseas e vomitos. Nos casos graves pode-se desenvolver quadro
de pneumonia, sindrome respiratoria aguda grave, insuficiéncia renal, falha multiplas de 6rgaos

e morte, conforme classificacdo a seguir (Franco; Landgraf; Pinto, 2020; WHO, 2025b):

= Casos assintomaticos: caracterizado por auséncia de sinais e sintomas, mesmo com
exame laboratorial positivo;

= Casos leves: presenca de algum dos sinais e sintomas descritos anteriormente, mas sem
alteracdes radiograficas ou presenca de dispneia;

= Casos moderados: caracterizado pela presenca da doenga no trato respiratdrio inferior
durante o exame de imagem ou anamnese clinica, a satura¢ao de oxigénio (SpO2) fica
maior ou igual a 94% em ar ambiente;

= Casos graves: individuos que estejam com quadro clinico de Sindrome Respiratoria

Aguda Grave (SRAG) com presenga de dispneia ou desconforto respiratério ou pressao

28



no térax ou SpO2 menos que 94% em ar ambiente ou mudanga na cor dos ldbios ou

rosto.

Em criangas e adolescentes, os quadros clinicos se apresentam com taquipneia (com
incursdes respiratdrias maiores que 70 incursdes respiratdrias por minuto [Irpm] para menores
de 1 ano e maior que 50 irpm para menores de 1 ano), hipoxemia, desconforto respiratorio,
alteracdes da consciéncia, desidratagdo, dificuldade para se alimentar, lesdo miocardica,
elevacdo de enzimas hepaticas, disfun¢do da coagulagdo, rabdomiolise, cianose central ou

SpO2 <90-92% em repouso (Brasil, 2022a; Moura et al., 2023).

1.9 DIAGNOSTICO DO SARS-COV-2

Os pacientes infectados pelo virus desenvolvem uma Sindrome Gripal (SG), cujo
diagnostico pode ser feito por meio de anamnese clinica e exame fisico para identificacdo de
sinais e sintomas associados a Covid-19. No processo de anamnese ¢ considerado o historico
de contato proximo ou nos ultimos 7 dias antecessores ao aparecimento do primeiro sintoma
com pessoas ja contaminadas pelo virus do SARS-CoV-2 (Xavier et al., 2020).

J& o diagnostico laboratorial ¢ feito por meio de testes de biologia molecular e pelos

testes rapidos de antigenos (TR-Ag) (CDC, 2023b).

1.9.1 Metodologias para Diagnostico Laboratorial da Covid-19

1.9.1.1 RT- PCR em tempo real

A RT-PCR continua sendo o padrdo ouro para o diagnostico do SARS-CoV-2 ainda na
fase aguda (WHO, 2022), permitindo ser identificada a presenga do virus da nasofaringe até o
8° dia de inicio dos sintomas ou em caso de internados a amostra pode ser coletada até o 14 °
dia de inicio dos sintomas (Brasil,2022b).

As amostras de RT-PCR sdo coletadas com base nas seguintes orientagdes: (Brasil,

2023b):

= As amostras coletadas no trato respiratdrio superior sdo obtidas até o sétimo dia apds o
inicio dos sintomas (fase aguda da doenga), obtidas por aspiragdo na nasofaringe (ANF)
ou swab combinado (nasal/oral);

= Devem ser adotadas as seguintes medidas de biosseguranga: uso de gorro, mascara,

6culos, luvas e jalecos;
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Swab de nasofaringe: durante o processo de coleta deve ser realizada friccao do swab

na regido posterior do meato nasal para se tentar obter um pouco das células da mucosa

(Brasil, 2023b) (Figura 4).

Figura 4 - Swab Nasofaringe

Fonte: CDC, 2024b.

A coleta deve ser realizada seguindo os seguintes procedimentos (CDC, 2024b):

Posicione a cabeca do paciente inclinada para trds em um angulo de
aproximadamente 70 graus.

Introduza cuidadosamente um swab de haste flexivel (plastico ou metélica) com
ponta pequena pela narina, mantendo-o paralelo ao palato, sem direcioné-lo para
cima. Avance até sentir leve resisténcia ou atingir a profundidade correspondente
a distancia entre a narina e a orelha, o que indica o alcance da nasofaringe.
Realize movimentos suaves de rotagdo e fricgdo com o swab na mucosa.
Mantenha-o por alguns segundos na regido para garantir a absor¢do adequada das
secrecdes. Retire o swab lentamente, girando-o ao longo da remogao.

Caso a extremidade do cotonete esteja saturada apos a coleta em uma narina, nao
¢ necessario repetir o procedimento na outra. Contudo, se houver obstrug¢do nasal
ou desvio de septo que impeca a coleta por um lado, utilize a mesma haste para
realizar a coleta pela outra narina.

Apos a coleta, insira o swab, com a ponta voltada para baixo, no tubo de transporte

apropriado.
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= Swab de orofaringe: utilizando um novo swab, apds abrir a cavidade oral, faga
movimentos de friccdo na parede posterior da faringe e nas regides amigdalianas, tanto

a direita quanto a esquerda, conforme indicado na Figura 5.

Figura 5 - Swab Orofaringe
Fonte: Brasil, 2023b.

1.9.1.2 Reverse Transcriptase Loop-Mediated Isothermal Amplification (RT-LAMP)

A saliva ¢ uma das amostras que podem ser utilizadas na aplicagdo do RT-LAMP, assim
como o lavado nasal, o aspirado nasofaringeo, o soro ou o plasma, sendo este ultimo menos
comum (Kellner et al., 2022). Essa técnica ¢ mais simples que o RT-PCR e dispensa o uso de
equipamentos laboratoriais complexos, como o termociclador em tempo real. O RT-LAMP ¢

utilizado como alternativa ao RT-PCR (Brasil, 2022¢).

1.9.1.3 Teste rapido de antigeno (TR-AG)

Utiliza-se da metodologia de imunocromatografia, point-of-care, que possibilita a
identificagdo do virus SARS-CoV-2, sendo bastante utilizado por possibilitar um diagndstico
oportuno. Considerado vantajoso por ser de facil manuseio, baixo custo, por possibilitar que o
resultado fique pronto em torno de 15 a 20 minutos e por ndo necessitar de um ambiente

laboratorial e de equipamentos para processamento das amostras (Brasil, 2022b).

1.9.1.4 Elisa, Clia ou Eclia

Sao utilizados para identificar os anticorpos IgM, IgG e IgA presentes no soro do
paciente. A coleta deve ser realizada apds o oitavo dia do inicio dos sintomas, quando a
resposta imune ja estd mais desenvolvida. Sdo testes laboratoriais com maior

sensibilidade (Brasil, 2022b) (Figura 6).
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METODOLOGIA

LABORATORIAL ‘ OBJETIVO FASE DA DOENGA | PERIODO DE COLETA ‘ TIPO DE AMOSTRA
Pacientes com
sindrome gripal: Amostra de
entreo 1°e o08°dia |nasofaringe.
de sintomas.
RT-qPCR Detecta RNA do virus | Fase aguda ou Amostras de
SARS-CoV-2. periodo virémico. Pacientes Internados | nasofaringe ou do
com SRAG: trato respiratorio
entre 0 1° e 0 14° dia | inferior como escarro,
de sintomas. aspirado traqueal e
lavado broncoalveolar.
Teste rapido de Detecta proteina do Fase aguda ou 1° ao 7° dia de Amostra de
antigeno virus SARS-CoV-2. periodo virémico. sintomas. nasofaringe ou nasal.
5 A o I
ELISA, CLIA ou ECLIA Detecta anticorpos Fase convalescente. Apos 2 8" cladolinicio Amostras de soro.
IgM, IgG e IgA. dos sintomas.
Te;te rapido de Detecta anticorpos FrenembsETe Apos o 8° dia do inicio | Amostras de sangue
anticorpo IGM e IgG. dos sintomas. total, soro ou plasma.

Figura 6 - Metodologias para diagnostico da Covid-19 por fase da doenca e periodo da
coleta

Fonte: Brasil, 2022b.

1.9.1.5 Teste rapido de anticorpos (imunocromatografico)

Essa técnica detectam os anticorpos IgM e IgG contra o virus, sendo recomendado
sua aplicacdo ap6s o oitavo dia do inicio dos sintomas. Apresenta uma menor

sensibilidade em comparagdo com os métodos automatizados (Figura 6).

1.10 MEDIDAS DE CONTROLE E PREVENCAO DA COVID-19

As entidades da satde determinaram diversas estratégias ndo farmacologicas para a
prevencao da Covid-19, que incluem as medidas de restri¢ao de contato até lockdown (restrigao
total da circula¢do de pessoas na sociedade e funcionamento de servigos em geral), entre elas
(Brasil, 2020e; Garcia, 2020; Barreto et al., 2021; Houvessou; Souza; Silveira, 2021):

= Uso de mascaras descartaveis, PFF2/N95 ou mascaras descartaveis ou de pano, em casa
ou em publico;

= [Evitar contato com pessoas imunocomprometidas ou que apresentem fatores de risco
para piora do quadro clinico da Covid-19;

= Rastreamento de Contato;

= Evitar locais que tenha aglomerado de pessoas, entre os quais se encontram transporte
publico e locais nos quais nao se tenha como manter o distanciamento social;

= [Evitar idas a bares ou restaurantes que nao se possa usar a mascara o tempo todo;
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= Evitar viagens durante o periodo; e
= Medidas de lockdown.

1.10.1 Isolamento Social e Quarentena

Foram estratégias adotadas por 6rgdos governamentais da saude com objetivo de
proteger a populacdo e mitigar a dissemina¢cdo do SARS-CoV-2. Sendo conhecido como
isolamento a separagdo das pessoas infectadas dos ndo infectados durante o periodo de
transmissibilidade da doenca, ou seja, as pessoas infectadas devem ficar isoladas por 7 dias
completos a partir do aparecimento do primeiro sintoma (casos sintomaticos) ou a partir da data
da coleta laboratorial nos casos assintomaticos. Vale destacar que, em casos em que mesmo
apos os sete dias a pessoa ainda apresente os sintomas e esteja impossibilitada de utilizar
mascara de protecdo facial, deve-se aumentar o isolamento por 10 dias completos (Brasil,
2022b).

A quarentena ¢ uma estratégia adotada para restringir o movimento de pessoas que
podem ter sido expostas a uma doenga contagiosa (mesmo sem apresentar sintomas), com
intuito de acompanhar o estado de satde dessas pessoas durante a fase de incubacdo do virus e
assim evitar que, caso estejam infectadas, contaminem outras pessoas (Brasil, 2022c¢). O tempo

de isolamento e/ou quarentena dependera do desfecho do caso sintetizado no quadro 2.

Quadro 2 - Sintese das recomendacdes para isolamento de pacientes com quadros leves

da Covid-19
Caracteristicas Tempo em dias completo*
5 dias 7 dias 10 dias
Manifestagdes |Ao 5° dia, se o caso Ao 7° dia, se o caso Ao 10° dia completo,
Clinicas estiver sem sintomas estiver sem sintomas se 0 caso estiver sem
respiratorios e sem febre |respiratdrios e sem febre |sintomas respiratorios
e sem uso de e sem uso de sem febre e sem uso de
medicamentos medicamentos medicamentos
antitérmicos ha pelo antitérmicos ha pelo antitérmicos ha pelo
menos 24 horas. menos 24 horas. menos 24 horas.
Teste Com testagem no 5° dia |Nao ¢ necessario testar |Nao ¢ necessario testar
Laboratorial com RT-qPCR ou TR-Ag |para suspender o para suspender o
isolamento. isolamento.

*Considerado como dia completo: o dia 0 ¢ o dia do inicio dos sintomas, ¢ o dia | o primeiro dia completo (24
horas) apds o inicio dos sintomas, € assim sucessivamente.
Fonte: Brasil, 2022b (Adaptado).
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Quadro 2 - Sintese das recomendacdes para isolamento de pacientes com quadros leves
da Covid-19 (Continuagao)

Caracteristicas Tempo em dias completo*
S dias 7 dias 10 dias
Resultado Se der Se der Nao requer testagem Nao requer testagem

negativo positivo

Desfecho sobre |Suspender o|Manter o Suspender o isolamento |Suspender o

o isolamento isolamento |isolamento |apo6s 7 dias completos e |isolamento no 10° dia
apos 5 dias |até o 10° dia [manter as medidas completo do inicio dos
adicionais até o 10° dia. [sintomas e manter as
medidas de prevengao
e controle.

*Considerado como dia completo: o dia 0 ¢ o dia do inicio dos sintomas, ¢ o dia | o primeiro dia completo (24
horas) apds o inicio dos sintomas, € assim sucessivamente.
Fonte: Brasil, 2022b (Adaptado).

1.10.2 Vacinas

O desenvolvimento das vacinas para a Covid-19 se tornou um marco histérico, sendo a
primeira aprovada de forma emergencial no mundo a Pfizer-BioNTech (BNT162b2), no Reino
Unido, em 2 de dezembro de 2020, seguida por aprovagdes, nas semanas seguintes, em outros
paises do mundo (UK, 2020; Polack et al., 2020).No Brasil, a vacinagdo teve inicio em 17 de
janeiro de 2021, com a aplicagcdo emergencial da AstraZeneca/ Oxford (AZD1222) autorizada
pela Anvisa (Anvisa, 2021), concomitante com a aplicacdo da CoronaVac, desenvolvida pelo
Instituto Butantan em parceria com a Sinovac (farmacéutica Chinesa) (Brasil, 2021c).

Atualmente, em 2025, as vacinas incluidas no Programa Nacional de Imunizag¢ao sio:

= Pfizer (Comirnaty): também composta por RNA mensageiro (RNAm) de cadeia simples
envolto em nanoparticulas lipidicas com estrutura purificada, também produzida em
transcri¢do in vitro sem células a partir dos modelos de DNA correspondente (Pfizer,
2023);

= Moderna (Spikevax): composta por RNA mensageiro (RNAm) de cadeia simples,
fabricada utilizando transcri¢do in vifro em um sistema livre de células a partir dos
moldes correspondentes de DNA (codifica a proteina S — spike) (Adium, 2024); e

= Serum/Zalika: ¢ uma vacina com proteina Spike combinada com o adjuvante Matrix-M

fabricado a partir de DNA recombinante. Sendo tolerante e adequada em pessoas com
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12 anos de idade ou mais. Essa vacina ainda ndo esta incluida no Programa Nacional de

Imunizagdo (Zalika, 2024).

A OMS aconselha a vacinacdo periddica com vacinas atualizadas de acordo com os
grupos de risco, entre eles idosos, adultos com comorbidades ou obesidade grave, pessoas
imunocomprometidas, gestantes e profissionais da saude. As vacinas devem ser atualizadas de
acordo com novas cepas do virus, guiada pela RDC n°® 905 de 18 de setembro de 2024 da Anvisa
(descreve a composicao das vacinas para a Covid-19 no Brasil) (Anvisa,2024a) e publicacao
da Instrucdo Normativa n° 316 de 18 de setembro de 2024 (Anvisa, 2024b).

Em 2023, o MS estabeleceu a vacinacdo contra a Covid-19 para toda a populacdo a
partir de 6 meses de idade, com esquema vacinal de 2 doses para a populacdo maior de 5 anos
de idade e para criangas entre 3 e 4 anos que iniciaram o esquema com a CoronaVac. Para as
criangas a partir dos 6 meses de idade foi recomendada 3 doses da Pfizer e para criangas de até
4 anos de idade. A Politica Nacional de Imunizacao (PNI) reforgou as recomendagdes para uma
dose de refor¢o na populacdo entre 3 e 4 anos, para as criangas que comegaram a vacinacao
com a CoronaVac; 5 a 11 anos; 12 a 39 anos de idade; ¢ a administragdo de 2 doses de reforgo
na populagdo de >40 anos e para os trabalhadores da drea da satde independente da faixa etdria
(Brasil, 2024).

Frente a isso, a vacina contra a Covid-19 passou a compor o calendario nacional de
vacinagdo para idosos com 60 anos ou mais de idade e para gestantes e os demais grupos da

populacao serdo vacinados de acordo com a vacinagdo especial a serem descritos no Quadro 3.
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Quadro 3 - Grupos para vacinacao de rotina e especial de acordo com o calendario
nacional de vacinacao contra a Covid-19

Grupos Vacinac¢io de rotina

Criangas de 6 anos a menores de 5 anos de idade.

Incluidos no Calendario

Nacional de Vacinacio Pessoas de 60 anos ou mais de idade.

Gestantes

Pessoas imunocomprometidas a partir de 5 anos de idade ?

Povos e Comunidades tradicionais ribeirinhas e quilombolas

Puérperas e Trabalhadores de satde

Vacinagao Especial —
Pessoas com deficiéncia permanente

Populagdo privada de liberdade e funcionarios

Pessoas com comorbidade P

2 Pessoas vivendo com HIV (PVHIV); pessoas com doengas inflamatorias imunomediadas em atividades em uso
de corticoides; criangas: doses de prednisona ou equivalente >2mg/kg/dia por mais de 14 dias até 10kg; pessoas
em uso de imunossupressores ¢/ou imunobioldgicos que levam a imunossupressao; pessoas com erros inatos da
imunidade (imunodeficiéncias primarias); pessoas com doenga renal cronica em hemodialise ou outras terapias
substitutivas; pacientes oncoldgicos que realizam ou realizam tratamento quimioterapico ou radioterapico e estdao
em acompanhamento; e pessoas com neoplasias hematologicas.

" Diabetes mellitus; pneumopatias cronicas graves; hipertensao arterial resistente (HAR); hipertensdo arterial (grau
1,2 e 3); insuficiéncia cardiaca; cor pulmonale e hipertensdo pulmonar; cardiopatia hipertensiva; sindromes
coronarianas cronicas; valvopatias; miocardiopatias e pericardiopatias; doenga da aorta e fistulas arteriovenosas;
arritmias cardiacas; cardiopatias congénitas em adultos; proteses valvares e dispositivos cardiacos implantados;
doengas neurologicas cronicas e distrofias musculares; doenga renal cronica; hemoglobinopatias ¢ disfungdes
esplénicas graves; obesidade morbida; Sindrome de Down e outras trissomias; e doengas hepaticas cronicas.

Fonte: elaboragdo propria, 2025.

1.11 MANEJO FARMACOLOGICO DOS SINAIS E SINTOMAS DO SARS-CoV-2

No caso da Covid-19 ¢ realizado o manejo dos sinais e sintomas relatados pelos
pacientes pela equipe multidisciplinar de acordo com o grau de severidade da doenga (Brasil,
2024). No nivel ambulatorial, a maioria dos pacientes apresentam sintomas leves, nos quais
podem ser aplicados medicamentos analgésicos e antipiréticos para melhoria dos sintomas. Em
adultos que apresentam alto risco de aumento dos sintomas e agravamento da doenca, podem
ser utilizados como opc¢ao terapéutica antivirais para diminuir o risco de hospitalizagdo ou

morte em nivel ambulatorial (WHO, 2023Db).
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No Brasil, estratégias farmacoldgicas foram utilizadas no controle da infec¢do pelo
virus SARS-CoV-2 em grupos populacionais especificos com objetivo de diminuir o risco de
internagdes, complicagdes e Obitos pela Covid-19. O tratamento com antivirais nirmatrelvir e
ritonavir (NMV/r) esta indicado para pacientes com alto risco de evolu¢do do quadro clinico
para o estagio grave da Covid-19 e que tenha o diagndstico confirmado, com sintomas leves a
moderados e que ndo necessitam do suporte de oxigénio suplementar, independente da
condigao vacinal a saber (Brasil, 2022d) (Quadro 4):

Quadro 4 - Dosagem dos antivirais nirmatrelvir e ritonavir

Grupo Caracteristicas do farmaco

Imunocompro |Principio ativo NMV/r
metidos com
idade >18 anos

Apresentagdo Nirmatrelvir (comp. de 150 mg) e
ritonavir (comp. de 100 mg)

Pessoas com |Dose 2 comp. de 150 mg de nirmatrelvir
idade > 65 (Depende da avaliacdo do  |{(300 mg) + 1 comp. de ritonavir (100
anos paciente) mg)

Frequéncia/ Periodo 2 vezes ao dia / 5 dias

Fonte: Brasil, 2022d (adaptado)

1.12 CONDICOES POS-COVID-19

Algumas pessoas, apos infeccdo da Covid-19, apresentam efeitos longitudinais da
doenca conhecidos como condi¢des pds-covid-19, que podem acometer qualquer pessoa
independente da idade que tenha sido infectado pelo virus. Essa condigdo ¢ caracterizada como
a ampliacdo dos sinais, sintomas que continuam a se desenvolver ou se expressar por um
periodo de 4 semanas ou mais ap6s a primeira infeccdo pelo SARS-CoV-2 e sem justificativa
por um diagndstico alternativo (CDC, 2024c).

As manifestacdes clinicas das condi¢des pos-covid-19 (Figura 7) podem ser diversas e

atingir diversos 6rgdos e/ou sistemas do corpo (Brasil, 2023c)
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CONDIGOES POS-COVID

NEUROLOGICO

CARDIOVASCULAR

e Dificuldade de
memoria e
concentracéo (névoa
cerebral”)

Alteracao cognitiva
Cefaleia

Perda de paladar
Perda de olfato

e Palpitacao

e Disautonomia

e Dor toracica

e Arritmias

e Trombose/
coagulopotias

e Intolerancia ao
esforgo fisico

RESPIRATORIO

GASTROINTESTINAL

e Tosse

e Dispneia

e Taquipneia
e Dor toréacica

MUSCULO ESQUELETICO

e Alteragao do habito
intestinal

e Nausea/dor
epigéstrica

e Disfagla

e Refluxo gastro-esofagico

* Mialgia OUTROS
e Artralgia

= e Alopéda
GENITO-URINARIO e Alteragdes cutaneas
o Disfuncao erétil e Desordens endécrinas
e Alteracdo menstrul e Fadiga/Cansacgo

Alteragao visual

Fonte: Brasil, 2023c.
Figura 7 - Condigdes pos-covid-19 mais comuns conforme sistemas do corpo humano

Estudos recentes reportam uma série de manifestagdes neuroldgicas persistentes
durante a fase aguda da Covid-19, sendo elas: cefaleias, fadiga cronica, alteracdes
cognitivas (dificuldade de memoria), disautonomias e alguns casos patologias mais
graves como o Acidente Vascular Cerebral (AVC) e a Sindrome de Guillain-Barré (ONG
et al., 2023; Tartarini et al., 2024; Kuhlen et al.,2025).

1.13 VIGILANCIA SANITARIA E EPIDEMIOLOGICA

No século XIV em Veneza se tem registros da atuagdo da vigilancia epidemioldgica
para a prevencao do contagio com a implementacao da quarentena para os navios que chegavam
no Oriente com tripulantes acometidos pela colera, variola ou febre (Waldeman, 2006). Na
idade média até os séculos XVII e XVIII, o termo vigilancia tem sido utilizado com a
compreensdo de isolamento e quarentena devido ao aumento de doencas infecciosas, como a
variola, febre amarela e entre outras (Langmuir, 1971). Neste periodo a notificagdo compulsoria

s0 era observada nos momentos de aumento inesperado de casos e obitos (Eyler, 1973).
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No Reino Unido durante o século XIX nao havia uma pratica sistematica de vigilancia
ativa, somente durante surtos e epidemias que se implementava o monitoramento dos casos e
obitos sob a coordenacdo do epidemiologista britdnico William Farr (Eyler, 1973; Teixeira et
al.,2011). Com o desenvolvimento da microbiologia se teve grandes avangos nas pesquisas de
doengas infecciosas (agentes etiologicos e de transmissdo) com a construcao de conceitos para
a vigilancia epidemiolégica (Lilienfeld et al., 1994).

Isso fez surgir no século XIX as primeiras instdncias governamentais para melhoria da
saude (Benchimol, 1999) e a vigilancia passa a ser utilizada como instrumento de satide publica
(Waldeman, 1991). No Brasil, em 1808 essas a¢des de vigilancia sdo notdrias, com a
transferéncia da Fisicatura-Mor (6rgdo responsdvel pela regulamentacdo e fiscalizagdo de
atividades relacionadas a area da satide), que passa a aplicar exames para habilitar os diferentes
agentes de cura e a cobranga de multa aos que ndo possuiam habilitagdo. Além disso, nesse
mesmo periodo, teve-se a criagdo da Provedoria Mor de Saude com objetivo central de impedir
a entrada de doengas no Brasil (Torres, 2008).

Com a independéncia do Brasil, as agdes no campo da satde ficaram sobre a
responsabilidade das cdmaras municipais, que na maioria das vezes restringiam a vacinagao
antivariolica, em periodos de epidemias, ao controle de escravos doentes nas localidades e entre
outras coisas. Em meados do século XIX, o governo, pressionado pelo crescimento de
epidemias, realizou mudancas nos servigos de satde, como a criagdo do Instituto Vacinico do
Império, responsavel pela vacinagdo antivariolica no Rio de Janeiro e pela fiscalizagdo dos
servigos de vacinagdo criados pelas cdmaras municipais. Quatro anos mais tarde, teve-se a
criagdo da Junta Central de Higiene Publica, com objetivo de coordenar as atividades centrais
da saude e a fiscalizac¢do portudria conduzidas pelas inspetorias dos portos (Junior, 1996).

Nos Estados Unidos da América (EUA), no século XX, foi estabelecido em Atlanta o
Malaria Control in Wars Areas (MCWA), projeto esse que durante a guerra atuou sobre os
trezes estados no sudeste dos EUA contra a malaria. O MCWA posteriormente se tornou o
Communicable Disease Center (CDC) (Etheridge, 1992).

Enquanto que no Brasil no século em questao, as a¢des da vigilancia foram difundidas
apos o aparecimento da epidemia de peste no estado do Rio de Janeiro por meio dos servigos
de defesa sanitaria que impuseram a notificagdo obrigatdria dos casos de tifo, cdlera, febre
amarela, peste, variola, difteria, febre tifoide, tuberculose e lepra ulcerada. A legislacao
sanitaria brasileira, segundo Costa, se descentralizou pelo Rio de Janeiro e Sao Paulo para a

vigilancia da célera, da febre amarela e da peste por meio de agdes sanitarias (Costa, 1986).
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No mesmo século, foram implementadas as condi¢des necessarias para a construcao da
vigilancia epidemiologica em sua concepgao atual, acompanhada em 1939 proximo a Il Guerra
Mundial, da criagdo da Rede de Laboratérios de Saude Publica no Reino Unido com a premissa
de identificarem surtos de doengas infecciosas e intoxica¢do quimica como esséncia dos
servicos sentinelas e a ideia de inteligéncia epidemioldgica (Waldeman, 2006).

Nesse contexto, o conceito de vigilancia foi discutido por Langmuir como uma
inteligéncia epidemioldgica centrada no processo de coleta, monitoramento e difusdo de dados
sem estratégias de controle (Langmuir, 1976). Essas discussdes foram inseridas nas agdes da
vigilancia em satde na 21* Assembleia da Organizacao Mundial da Saude (OMS) de 1969, que
deu origem a uma vigilancia hierarquizada tanto em niveis nacionais como internacionais
(Fossaert; Llopis; Tigre, 1974), focadas também no controle das doengas cronicas, anomalias
congénitas, efeitos colaterais aos medicamentos e riscos ambientais e ocupacionais (Raska;
WHO, 1966).

A adjetivacdo epidemiologica para a vigilancia teve sua origem por volta de 1960, por
meio da OMS (Thacker; Berkelman, 1988). Raska, também buscou diferenciar a vigilancia com
a inclusdo do termo epidemiologica e o aumento das suas estratégias para outras doencas
cronicas e transmissiveis. Sua divulga¢ao internacional ocorreu por meio da criagdo da Unidade
de Vigilancia Epidemiolédgica da Divisdo de Doengas Transmissiveis da OMS. Com isso, a
Vigilancia Epidemioldgica (VE) comecou a ser entendida como o acompanhamento
sistematico das doencas na sociedade visando a melhoria das medidas de controle (Waldeman,
1998).

Ainda na década de 60 e 70, no Brasil a vigilancia epidemioldgica se concentra no
controle das doengas infecciosas e transmissiveis, denominada como uma vigilancia de casos
interligadas as concepgdes do modelo biomédico. Em 1972 emerge no pais as nomenclaturas
de vigilancia em saude (Paim; Teixeira, 1972), vigilancia a saude (Mendes, 1993) e vigilancia
da saude (Teixeira; Paim; Vilasbdas, 1998).

Em 1976 teve-se a criacdo do Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiolégica (SNVE)
por meio do Decreto 78.321 de 1976 que também o definiu como um arcabougo de informagdes
e investigacdes essenciais para o planejamento, monitoramento e avaliagdo de acdes de controle
de doencas e de agravos e de programas em saude, tendo como principio para o seu bom
funcionamento a notificagdo de doencas, as declaragdes ou atestado de O6bito, estudos
epidemioldgicos realizados por entidades de saude e emergéncias em saude publica plausiveis

para a aplica¢do de medidas coletivas.
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As doengas de maior relevancia para a época no pais pelo SNVE sdo as doengas do
Regulamento Sanitario Internacional (variola, febre amarela, peste e colera); doencas
relacionadas ao Programa Nacional de Imunizacdo (poliomielite, sarampo, tétano, difteria,
coqueluche, raiva, febre tifoide e doenga meningocécica); doengas de controle pelo Ministério
da Saude (MS) (malaria, hanseniase, tuberculose e meningites em geral) (Brasil, 1976).

No processo de redemocratizagdo do Brasil em 1986 ocorreu a VIII Conferéncia
Nacional de Saude (Brasil, 1987), um dos eventos mais importantes no ponto de vista politico-
sanitario, marcada pelo aspecto democratico com visdes de diversos atores sociais em prol da
formulagdo da proposta de Reforma Sanitéria Brasileira (RSB) (Paiva; Teixeira, 2014), o que
proporcionou a concretizagdo das propostas relativas a satide na constitui¢do de 1988 que deu
origem ao Sistema Unico de Saude (SUS) (Brasil, 1988).

Nesse interim, a Lei Organica da Satde (LOS) n° 8080, de 1990, regulamenta a
importancia do sistema de VE e define suas atribui¢des como um conjunto de agdes voltadas
para a disseminacdo do conhecimento, detec¢do e prevencao de doengas e agravos nos fatores
determinantes e condicionantes da saude (Brasil, 1990a). Além de ter servido de base para a
criagdo da Lei n° 9.782 de 26 de janeiro 1999, que estrutura o Sistema Nacional de Vigilancia
Sanitaria e concebe a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitiria (Anvisa), tendo ela a
responsabilidade de desenvolver agdes de promocdo da saude e prevencdo dos agravos aos
bens, servigos e produtos dos seguintes grandes grupos: ambientes (incluindo o de trabalho);
servigos de saude e interesse a saude; produtos como alimentos, medicamentos, cosméticos,
saneantes, entre outros de interesse a saude (Albuquerque; Carvalho; Lima, 2002; Brasil, 2007;
Reinoso et al., 2024).

Com os avangos legislativos e criacdo do SUS, em 1992 teve-se a reestruturagdo do
SNVE por meio do pacto governamental visando a descentraliza¢do das a¢des e modificagdes
de procedimentos centrados nos programas e fragmentagdo da atuacdo da VE (Fundacao
Nacional de Saude, 1993). J4 em 1996, o Ministério da Saude (MS) publicou pela primeira vez
a Portaria n° 1.100 de 24 de maio de 1996 (Brasil, 1996), que englobava todas as doengas de
notificagdo compulsoria apos a criacdo do SUS e reforma administrativa do MS. Apos isso, a
listagem de doencas de notificagdo compulsoria vem sendo atualizada até a promulgagao atual
da Portaria GM/MS n° 6.734 de 31 de marco de 2025 (Brasil, 2025b). Ja em 2018, por meio da
Resolucdo n° 588 de 12 de julho, teve-se a criacdo da Politica Nacional de Vigilancia em Saude
(PNVS), que perpassa por todos os niveis e formas de atengdo a satde dos servi¢os tanto
publicos como privados, estabeleceu-se de maneira direta e indireta bens de consumo e

tecnologias relacionados a saude (Brasil, 2018).
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1.14 VIGILANCIA GENOMICA DO SARS-CoV-2

A saude publica teve uma transformagdo no rastreio das doengas infecciosas e
parasitarias com o advento do sequenciamento gendmico, o que permite a investigagdo mais
precisa de surtos, proporcionando conhecimento sobre o surgimento e a transmissao de doengas
(Sintchenko; Holmes, 2015). Os laboratorios atuam como suporte para a vigilancia em saude,
diagnéstico e tipagem de microrganismos (Millar; Xu; Moore, 2007), e a Epidemiologia
Molecular combina os métodos tradicionais com as analises de polimorfismos do genoma de
patdgenos, ambas utilizando tecnologias da biologia molecular como subsidios para as
investigagdes epidemiologicas (Van Belkum et al., 2001).

O aprimoramento das técnicas de biologia molecular tem conferido cada vez mais uma
maior sensibilidade e especificidade aos testes diagndsticos e revisdo de diretrizes para
atendimento as tecnologias emergentes (Millar; Xu; Moore, 2007). Desde o surgimento, na
década de 80, da técnica de Reagdo em Cadeia da Polimerase (PCR), tem aparecido uma
variedade de métodos na pesquisa e na rotina clinica microbiologica (Blanc, 2004). As
metodologias de tipagem genética sdo de extrema importancia para a detec¢do oportuna de
surtos por meio da identificagdo das variantes ou linhagens de microrganismos (Armstrong et

al., 2019).

1.14.1 Desenvolvimento da Vigilincia Genémica do SARS-CoV-2 no Brasil

A vigilancia gendmica de virus respiratorios tem sido realizada desde a criagdo do
Sistema de Vigilancia de Sindromes Respiratorias no ano 2000 com o sequenciamento do virus
da influenza pelos laboratorios de referéncia. No ano de 2020, o MS, por meio da CGLAB,
propds a criacdo da Rede Nacional de Sequenciamento Genético (RNSG) para vigilancia em
saude em busca de atender as sugestdes propostas pela OMS para que os paises investissem na
implantacdo de uma rede de sequenciamento do SARS-CoV-2 (Brasil, 2023a).

A RNSG conta com os seguintes objetivos: diminuir o tempo € 0s recursos necessarios
para obter e interpretar os resultados das andlises das sequéncias geradas, por meio do
desenvolvimento de conhecimento compartilhado nos centros envolvidos e do treinamento dos
profissionais; gerar o conhecimento necessario nas areas de biologia e bioinformatica,
facilitando a disseminacdo dos dados moleculares entre os profissionais de satde e

pesquisadores; e reforcar a Rede Nacional de Laboratorios de Saude Publica (RNLSP) por meio
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da capacitacdo de profissionais em técnicas de sequenciamento e analise bioinformatica (Brasil,
2023a).

Além disso, o monitoramento epidemioldgico das variantes no &mbito nacional ficou a
cargo do Grupo Técnico de Vigilancia das Sindromes Gripais do MS, pelo qual eram realizadas
de maneira semanal reunides com as secretarias de saude sobre os resultados do
sequenciamento genomico liberado. Em busca de orientar a vigilancia em saude e profissionais
tanto dos servicos de saude como da rede laboratorial acerca da situacdo epidemioldgica, foram
disponibilizados documentos técnicos construidos pela SVSA/MS (Quadro 5)

Quadro 5 - Documentos técnicos para vigilancia epidemioldgica do SARS-CoV-2,

2020 a 2023
Data Tipo de Documento Assunto abordado
18/6/2020 Oficio n.° 119/2020 Envio aos NICs de amostras positivas e
CGLAB/Daevs/SVS/MS  |negativas para SARS-CoV-2.
£9/10/2020 Nota Técnica n.® 52/2020  |Abordagens sobre conduta frente a um caso
CGPNI/Deidt/SVS/MS suspeito de reinfec¢do da Covid-19 no Brasil.
31/12/2020 Cornumcaga‘o de Risco Rede Suspelta, de 2 CaS(iS da variante B117 de
Cievs 1 coronavirus em Sao Paulo.
5/12001 Nota Técnica n.° 126/2020 |Diagnéstico molecular de variantes de SARS-
CGLAB/Daevs/SVS/MS  |CoV-2.
. . Nova cepa variante de SARS-CoV-2
a R R e
10/1/2021 Comumcag:éli(; d: ) isco Rede identificada pelo Ministério da Satude do Japao
v em viajantes provenientes do Brasil.
14/12021 Comunicacdo de Risco Rede |Caso de reinfec¢do por nova cepa variante do

Cievs 3 SARS-CoV-2 identificada no Amazonas.

Contraindicagdo de familiares e/ou outras
Nota Técnica n.° 412021  |PESs0as que ndo sdo proﬁs‘swnals.de sausle, no
26/1/2021 CGPNI/Deidt/SVS/MS acompanhamento dos pacientes diagnosticados
com SARS-CoV-2, transferidos do estado do
Amazonas para outras localidades do Pais.

Definir a area responsavel pela vigilancia
Vigilancia genémica do virus |gendmica no ambito da SVS. Estabelecer o
2/2/2021 SARS-CoV-2 no ambito da |instrumento e o fluxo padronizado de

SVS/MS comunicac¢do dos dados do sequenciamento das
amostras de SARS-CoV-2

Fonte: Brasil, 2023a.
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Quadro 5 — Documentos técnicos para vigilancia epidemioldgica
do SARS-CoV-2, 2020 a 2023 (Continuagao 1)

Data Tipo de Documento Assunto abordado
222001 Nota Técnica n.° 59/2021 |Recomendag¢des quanto nova variante do SARS-
CGPNI/Deidt/SVS/MS |CoV-2 no Brasil.
20/2/3021 Nota Técnica n.° 1/2021 |Apresentacdo de RT-PCR para passageiros de
SVS/GAB/SVS/MS  |voos comerciais.
Atualizacdo dos dados sobre variantes de atengao
Nota Técnica n.° 127/2021 |40 SARS-CoV-2 no Brasil at¢ 20 de fevereiro de
23/2/2021 o
3/2/20 CGPNI/Deidt/SVS/MS 2021
Nota Técnica n.° 213/2021 |Divulgacdo dos resultados do sequenciamento
18/52021 1 0 GLAB/Dacvs/SVS/MS  |genético do SARS-CoV-2.
Orientagdes sobre vigilancia, medidas de
oozt [Not Téenicane 7182021 [FEE e e ensio s
PNI/Deidt/SVS/MS .
CGPNI/Deidy preocupacdo (VOC) indiana B.1.617 e suas
respectivas sublinhagens.
Nota Técnica n.° Orientagdes para a Vigilancia em Satde no que se
22/9/2021 1129/2021 refere aos aspectos epidemiologicos e
CGPNI/Deidt/SVS/MS  |laboratoriais da vigilancia genomica da covid-19.
Guia de Vigilancia Capitulo: “Vigilancia genémica do SARS-CoV-
Epidemiologica: 2”.
emergéncia de satide
20/1/2022 publica de Importancia
nacional pela doenca pelo
coronavirus 2019 — covid-
19 (4* versao)
: R A . ologi
Nota Técnica n.° 39/2022 Orientagdes para a Vlgllanma epidemio dgica
2/4/2022 . sobre os casos de covid-19 pela VOC Omicron,
Deidt/SVS/MS . .
com énfase na sublinhagem BA.2.
Secdes: “Variantes de preocupacao (VOC) no
Publicado Boletins eidemiolégicos mundo”’; “Atualizacdo sobre as variantes do virus
Semanalment es eciaig da covi dgl 9 SARS-CoV-27; “Variantes de preocupagao
e P (VOC) no Brasil”; “Reinfec¢cdo por SARS-COV-
2”; e “Vigilancia laboratorial”

Fonte: Brasil, 2023a.

44




Quadro 5 — Documentos técnicos para vigilancia epidemioldgica
do SARS-CoV-2, 2020 a 2023 (Continuagao 2)

Data Tipo de Documento Assunto abordado

Alerta acerca do aumento do numero de casos de
covid-19 e circulacdo de novas linhagens da
Variante de Preocupacao (VOC) Omicron, com
énfase nas sublinhagens BQ.1*, BA.5.3.1.

Alerta acerca do aumento do numero de casos de
covid-19, aumento da positividade dos exames
Nota Técnica n.° 17/2022 |para deteccdo do SARS-CoV-2 e identificagdo da
25/11/2022 | CGGRIPE/DEIDT/SVS/ |nova sublinhagem BA.5.3.1 (BE.9) da Variante de

Nota Técnica n.° 16/2022
12/11/2022 | CGGRIPE/DEIDT/SVS/
MS

MS Preocupagdo (VOC) Omicron, e atualiza¢ao da
Nota Técnica n°® 16/2022 —
CGGRIPE/DEIDT/SVS/MS.
Informe sobre a identificagao no Brasil da
Nota Técnica n.° 7/2023 |\ ariante de preocupagio (VOC) Omicron —
12/1/2023 | CGGRIPE/ D;:IDT/ SVS/ linhagem recombinante XBB.1.5; e orientagdes
M

para a vigilancia epidemioldgica.

Atualizacdo das fichas de registro individual de
. casos de Sindrome Respiratéria Aguda Grave
Nota Técnica n.° 1/2023 , . .
30/1/2023 CGVDL/Dimu/SVSA/MS (SRAG) e~ Slndro.m.eAGrl.pal (SG) 1.10 $1§tema de
Informagao da Vigilancia Epidemioldgica da
Gripe (SIVEP-Gripe).

Fonte: Brasil, 2023a.

1.14.2 Conceitos-Chave

O processo de vigilancia de genes depende de nomenclaturas bem definidas para uma
facil comunicacdo e eficiéncia na rotina laboratorial. Os termos bastante utilizados sao
mutagdo, linhagem, recombinante e variante a serem descritos a seguir (Li et al., 2020a,b;
Instituto Butantan, 2022; Rede Gendomica Fiocruz, 2022):

= Linhagem: conjunto genético viral que possui um ancestral comum e apresenta
mutagoes especificas. Essas linhagens podem estar restritas a uma area ou disseminadas
entre a populacdo e podem ou ndo estar relacionadas a alteragdes virais que influenciem
no panorama epidemiologico;

= Recombinante: a nova variante surge da recombina¢do ou fusdo do material genético

de linhagens distintas, resultando em uma forma genética inédita, diferente das
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originais. Essa variante ¢ reconhecida pela combinacdo de mutagdes especificas de
diversos grupos virais em uma unica sequéncia de DNA;

= Mutago: refere-se a alteragdes no codigo genético de um organismo. A medida que um
virus se espalha mais, ¢ esperado que ocorram mais mutagdes, pois quanto maior o
nimero de replicagdes do virus, maior a probabilidade de alteragdes em seu material
genético;

= Variante: as linhagens do SARS-CoV-2 sdo organizadas em variantes para avaliar como
esses grupos genéticos virais afetam a transmissdo e a gravidade da infecg¢do. Esses
fatores podem influenciar os sistemas de satde publica ao alterar as taxas de
hospitalizagdo e a gravidade da doenga. A Organizacdo Mundial da Satde (OMS)
categoriza as variantes do SARS-CoV-2 em trés tipos: variantes de preocupacio (VOC,
na sigla em inglés), variantes de interesse (VOI, na sigla em inglés) e variantes sob

monitoramento (VUM, na sigla em inglés).

1.15 LABORATORIOS DE SAUDE PUBLICA (LACEN)
1.15.1 Primeiros Laboratérios de Saude Publica

Os primoérdios da atuagdo laboratorial remontam a 1865, com a criagdo do Instituto
Higiénico de Munique, na Alemanha. Além disso, os primeiros estudos sobre a poluigdo de rios
sdo datados em 1870 e o advento da bacteriologia como ciéncia teve sua disseminagao entre 0s
anos de 1885 e 1895. Outros pesquisadores como John Show, Alexandre Houston e William
Budd deram inicio as pesquisas sobre qualidade dos alimentos e agua (Jorge, 1976).

Em 1870, a teoria dos miasmas comega a ser substituida pela teoria microbiana por
meio de descobertas feitas pelo quimico francés Louis Pasteur, que identificou em analises
laboratoriais que as doengas transmissiveis eram causadas por microrganismos especificos
passiveis de serem combatidos por exames biologicos, vacinas e soros (Benchimol, 1999;
Benchimol, 2003). Pasteur, com a sua descoberta do imunizante antirrabico (1885) impulsionou
a criacdo em 1887 do Instituto Pasteur de Paris que teve como objetivo sua producdo e
aplicacao.

Em 1886, a menos de um ano da descoberta da vacina, o governador imperial brasileiro,
em parceria com a Santa Casa de Misericordia do Rio de Janeiro (RJ), designou o médico
Augusto Ferreira dos Santos a Franca para aquisi¢do de experiéncia sobre a vacina para

introducao no Brasil (Teixeira, 1993).
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No Brasil, diversas institui¢des receberam o nome de Instituto Pasteur, embora com
finalidades distintas daquelas originalmente concebidas em Paris, na Franca — reflexo da
denominada revolucdo pasteuriana, conforme descrito a seguir. O Instituto Pasteur do Rio de
Janeiro, vinculado a Santa Casa de Misericordia, foi inaugurado em 25 de fevereiro de 1888,
sob a lideranga do médico Augusto dos Santos, com o objetivo de realizar a¢des profilaticas,
além de atividades laboratoriais. No ano seguinte, em 1889, foi fundado o instituto no estado
de Pernambuco, com um laboratdrio de bacteriologia estruturado predominantemente para fins
clinicos, idealizado pelo médico Rodolfo Galvao, formado em microbiologia no Instituto
Pasteur de Paris, e voltado ao atendimento preventivo por meio de postos médicos. Em 1908,
foi criado o Instituto Pasteur em Juiz de Fora, também com finalidade preventiva. Por fim, em
1912, foi instituido o Instituto Pasteur em Santa Catarina, em resposta a uma epidemia de raiva,
com o objetivo principal de aplicar imunizantes antirrabicos (Teixeira, 1993).

Entre os anos de 1888 e 1895, antes da criagdo formal dos primeiros institutos (IM,
1988), j& constavam na literatura desde o ano 1870, laboratorios vinculados a Escola de
Medicina do Rio de Janeiro com objetivo de analisar a 4gua e alimentos, influenciados pelas
tendencias bacterioldgicas europeias (Benchimol, 1999).

Em 1891, o estado de S@o Paulo criou o Servigo Sanitdrio, que j4 nasceu com um
laboratorio de microbiologia integrado a sua estrutura. Esse fato marcou o inicio da
institucionalizacdo dos laboratdrios publicos no Brasil (Barata, 2000). Anos depois, em 1900,
foi fundado no Rio de Janeiro o Instituto Soroterdpico Federal, localizado na Fazenda
Manguinhos. A institui¢do, posteriormente transformada no Instituto Oswaldo Cruz (I0C),
tinha como objetivo consolidar e expandir a produ¢do de soros e vacinas, sendo reconhecida
como o marco inicial da vigilancia laboratorial e imunobioldgica no pais (Fiocruz, [s.d.]).

O crescimento urbano no estado do Rio de Janeiro (RJ) e Sdo Paulo (SP) marca a
expansdo da lavoura cafeeira e a transicdo de imigrantes para o trabalho agricola. Com isso
diversos problemas emergiram, como altas jornadas de trabalho, baixa assisténcia a saude e o
aumento de doengas desconhecidas, problemas esses que levaram o estado de SP tomou as
primeiras iniciativas sanitarias com a criagdo em 1892 de quatro laboratdrios: o Bacterioldgico,
o Vacinogénico, o de Andlises Quimicas e o Farmacéutico, com objetivo de rastreio e
diagnéstico de doencas, producdo de imunizantes ¢ monitoramento de produtos vencidos a
venda. O laboratdrio de Bacteriologia ganhou destaque como servigo sanitario por possibilitar
esclarecimentos sobre epidemias, endemias e epizootias, além dos diagndsticos e profilaxia de

diversas doencas (Mascarenhas, 1949; Teixeira, 20006).
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Em 1893, o médico Adolpho Lutz, entdo diretor do Laboratorio Bacterioldgico,
destacou-se por suas pesquisas sobre doengas infecciosas humanas e animais ainda nao
identificadas pelos médicos da época, o que impulsionou o reconhecimento do laboratorio. No
entanto, a reorganiza¢do dos servigos de saude do estado de S@o Paulo, ocorrida em 1896,
modificou o perfil de atuagdo da institui¢do, restringindo suas atividades aos exames
bacterioldgicos e anatomopatologicos. Em virtude disso, Lutz optou por se transferir, em 1908,
para o Instituto Oswaldo Cruz (I0OC), no Rio de Janeiro. Em 1899, com o surgimento da peste
bubdnica no porto de Santos, foi criado o Instituto Soroterapico de Sao Paulo, localizado na
Fazenda Butantan, inicialmente como uma extensdo do Laboratério Bacteriologico, do qual se
desvinculou oficialmente em 1901 (Memorias do Instituto Butantan, 1980/81). Por sua vez, a
fundagdo do Instituto Pasteur de Sao Paulo foi consolidada apenas em 1895, por meio da Lei
n° 345/1895 (Sao Paulo, 1895).

Os Institutos Pasteur no Brasil desempenharam papeis de desenvolvimento de uma nova
medicina com grau de cientificidade que posteriormente foi conferido ao Instituto de
Manguinhos (Instituto Soroterdpico), inaugurado em 25 de maio de 1900, conduzido pelo
bacteriologista Oswaldo Cruz, que tinha como objetivo a produgdo de soros e vacinas contra a
peste bubodnica, além, de ter sido um dos responsaveis pela reforma sanitaria e mais tarde pela
erradicacdo da peste bubdnica e febre amarela do RJ. Também, esse Instituto foi essencial para
a criagdo do Departamento Nacional de Saude Publica (DNSP) em 1920 (Aragao, 1950).

O DNSP foi criado por meio do decreto n® 3.987 de 2 de janeiro de 1920, que
proporcionou a reorganizagao dos servigos de satde e a extingdo da Diretoria Geral de Satide
Publica, o que coube ao departamento os servicos de higiene no Rio de Janeiro, a época capital
do Brasil; os servicos sanitarios dos portos maritimos e fluviais, com a inspe¢ao médica de
imigrantes e passageiros, além do tratamento e profilaxia das doencas transmissiveis; o
fornecimento e a fiscalizacdo do preparo de soros e vacinas, entre outros. O departamento
contava com uma estrutura complexa, e servigos especializados, como as inspetorias, hospitais,
estacdes de desinfeccdo, laboratorios e delegacias de saude terrestres e maritimas (Brasil,
1920). Nos anos seguintes 0 DNSP proporcionou um sistema de vigilancia mais robusto com
cooperagdo do governo federal e as esferas estaduais e municipais, além de ter proporcionado
a disseminagdo de campanhas para erradicagdo de doengas endémicas (maldria e a tuberculose),

bem como a¢des de saneamento basico em areas urbanas e rurais (Barata, 2000).

1.15.2 Expansao dos Laboratérios de Saude Publica
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O Sistema Nacional de Laboratorios de Saude Publica (SISLAB) foi criado por meio
da Portaria n® 280 de 21 de julho de 1977 com objetivo de cooperar com o Sistema Nacional
de Vigilancia Epidemioldgica e Vigilancia Sanitaria. Com a dissolugao da Secretaria Nacional
de Ac¢des Basicas de Saude, suas fungdes foram incorporadas pela Fundagdo Nacional de Saude
(FUNASA), conforme estabelecido pela Portaria Ministerial n® 1.331, datada de 5 de novembro
de 1990 (Brasil, 1990b; Brasil, 1993).

Com a criagdo da Lei Organica 8080/90 e a retificagdo do artigo 16, Inciso 111, alinea b,
conferiu-se ao SUS as competéncias de definir e coordenar o sistema de redes de laboratdrios
de satde publica (Brasil, 1990a), enquanto que a Portaria Ministerial n° 699 de 24 de junho de
1993 orienta que o SISLAB deve compor a rede publica de unidades laboratoriais da Unido,
dos estados, dos municipios e do Distrito Federal, seguindo uma organizagdo em niveis
hierarquizados de acordo com o seu grau de complexidade de atividades em parceria com o
Sistema Nacionais de Vigilancia Epidemiologica e Vigilancia Sanitaria, coordenado pela
Fundag¢ao Nacional de Saude (Brasil, 1993).

Com a coordenacao do servico laboratorial pela FUNASA, diversas portarias e decretos
foram criados com o objetivo de organizar o Sistema Nacional de Laboratérios de Saude
Publica (COLAB) (Portaria Ministerial n°1.835/1994); estabelecer o processo de trabalho
interno do Centro Nacional de Epidemiologia e competéncias da COLAB (Portaria FUNASA
n° 125/1999); definir a gestdo do Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiologica e Ambiental
em Saude (Decreto n°3.450/2000); e designar o regimento interno da FUNASA e as
competéncias da Coordenag¢dao Geral de Laboratdorios de Saude Publica (CGLAB) (Portaria
FUNASA n°410/2000) (Brasil,1993).

Com a ampliagdo dos sistemas e servigos de saude (Ugd et al., 2003) houve a
atualiza¢do do Sistema Nacional de Laboratdrios de Saude Publica (SISLAB), por meio da
Portaria n° 2.031 de 23 de setembro de 2004, que passa a ser composto por quatro redes
nacionais de laboratorios denominadas: Rede Nacional de Laboratérios de Vigilancia
Epidemioldgica; Rede Nacional de Laboratérios de Vigilancia em Saude Ambiental; Rede
Nacional de Laboratorios de Vigilancia Sanitaria; e Rede Nacional de Laboratorios de

Assisténcia Médica de Alta Complexidade (Brasil, 2004) (Figura 8 ¢ Quadro 6).
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Figura 8 - Organizacdo do Sistema Nacional de Laboratorios de Satide Publica

(SISLAB)

Fonte: Fundagdo Nacional de Saude, 2001 (Adaptado); Brasil,2004.

Quadro 6 - Principais atividades das quatro redes nacionais de laboratdrios do Sistema
Nacional de Laboratorios de Saude Publica (SISLAB)

Rede Nacional

Principais atividades

Laboratorio de
Vigilancia
Epidemiologica

Proporcionar o diagnostico de doengas de notificagdo compulsoria;
vigilancia de doencgas e ndo transmissiveis;
monitoramento de resisténcia antimicrobiana; e escolha e unificacao
de Kits diagnosticos na rede laboratorial.

transmissiveis

Laboratoérios de
Vigilancia em Saude
Ambiental

Controle da qualidade da é4gua, ar e solo para a saide humana;
vigilancia de fatores ambientais fisicos e quimicos; e de fatores
ambientais bioldgicos como vetores, hospedeiros, reservatorios e
animais peconhentos; e acompanhamento de populagdes humanas
expostas a influentes ambientais, biologicos, quimicos e fisicos.

Laboratorios de
Vigilancia Sanitaria

Vigilancia de imunobioldgicos e hemoderivados; toxicologia
humana; contaminantes bioldgicos e ndo-biolodgicos em mercadorias
relacionadas a saude; equipamentos, produtos e materiais de
utilizagdo na saide; monitoramento de portos, aecroportos e fronteiras,
além, da vigilancia de produtos como alimentos, medicamentos,

cosméticos e saneantes.

Laboratoérios de
Assisténcia Médica de
Alta Complexidade

Realizam apoio complementar a assisténcia diagnostica de doengas
ou agravos a saude.

Fonte: elaboragdo propria, 2024.
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Frente a isso, as sub-redes sdo organizadas de forma hierarquizada com ag¢des em
ambito federal, estadual e municipal, de acordo com os principios do Sistema Unico de Saude
(SUS) e suas especificidades conforme a classificacao dos servicos laboratoriais (Brasil, 2004).

Com base na Portaria n® 2.031 de 23 de setembro de 2004 (Brasil, 2004), cada sub-rede
possui definicdes e funcdes especificas dentro da rede, a saber: os CCs sdo servicos
laboratoriais destinados a areas especificas de maior complexidade, ensino e pesquisa, com a
finalidade de contribuir com o gestor nacional no rastreamento e acompanhamento, na
normaliza¢do e padronizagdo de técnicas, bem como na avaliagdo das atividades laboratoriais.
Além disso, esses servigos t€ém o papel de apoiar o aprimoramento cientifico e tecnologico das
unidades da rede, assim como a capacitagdo dos recursos humanos. Também realizam
procedimentos laboratoriais de alta complexidade para suporte diagndstico e controle de
qualidade analitica, desenvolvem estudos, pesquisas e a¢des de ensino de interesse do gestor
nacional, e fornecem relatdrios periddicos sobre as atividades laboratoriais.

Os LRNs sdo laboratorios altamente especializados com as seguintes atribuicdes:
coordenar tecnicamente a rede de vigilancia laboratorial sob sua responsabilidade; colaborar
com o gestor nacional no rastreamento, acompanhamento, normaliza¢do e padronizagdo de
técnicas e na avaliacdo das atividades laboratoriais; realizar diagnosticos laboratoriais de alta
complexidade para complementag¢do diagnostica e controle da qualidade analitica de toda a
rede; planejar e conduzir estudos, diagnodsticos e pesquisas em articulacdo com setores técnico-
cientificos e centros de pesquisa; capacitar recursos humanos em areas que garantam a
confiabilidade laboratorial; fornecer relatérios técnicos e de gestdo aos gestores nacionais com
informagdes das atividades laboratoriais; e realizar intercAmbios e acordos nacionais e

internacionais visando a melhoria do sistema (Figura 9)

Sadi
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[liec
B AL
B Fiocruz

Figura 9 - Areas de Abrangéncia dos Laboratérios de Referéncia Nacional e Regional
Nota: Laboratorio de Referéncia Regional (LRR): Instituto Evandro Chagas (IEC); Instituto Adolfo Lutz
(IAL). Laboratorio de Referéncia Nacional (LRN): Funda¢do Oswaldo Cruz (Fiocruz).

Fonte: Brasil, 2016.
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Os LRRs sao laboratdrios responsaveis por desenvolver atividades mais complexas para
apoiar os servigos técnico-operacionais em sua area geografica de abrangéncia, com
competéncias como: acompanhar e avaliar as atividades laboratoriais realizadas pelos servigos;
realizar técnicas analiticas avangadas para apoio de diagndstico de doengas e outros agravos a
saude; fornecer suporte aos laboratorios de referéncia estadual; apoiar servigos laboratoriais em
andlises complexas e complementagdo diagnostica, controle de qualidade e capacitagdo de
recursos humanos; avaliar o desempenho dos laboratorios estaduais; encaminhar amostras
inconclusivas ou que necessitem de complementa¢do diagndstica aos LRN; e disponibilizar
relatorios periddicos com um cronograma das atividades laboratoriais.

Os LREs sao laboratodrios vinculados as secretarias estaduais de saude, com atuacao em
ambito estadual, e t€ém como atribui¢des: coordenar a rede de laboratorios publicos e privados
que realizam andlises de interesse para a saude publica; encaminhar amostras inconclusivas aos
LRRs e as destinadas ao controle de qualidade analitica; garantir o controle da qualidade
analitica da rede estadual; realizar diagnosticos mais complexos para complementacao
diagnostica; seguir a legislacdo especifica definida pelos gestores nacionais; promover a
capacitagdo de recursos humanos da rede laboratorial; e apresentar relatorios periddicos aos

gestores nacionais (Figura 10).

Figura 10 - Laboratorios de Referéncia Estadual
Fonte: Santos et al., 1997.

Os LRMs sdo laboratdrios articulados com as secretarias municipais de saude e atuam
em ambito municipal, com atribui¢des como: definir, organizar e coordenar a rede municipal
de laboratorios; monitorar e prestar suporte a rede; capacitar profissionais da area laboratorial;
e habilitar, conforme a legislacdo especifica, os laboratorios que serdo integrados a rede

municipal. Os LLs sdo laboratdrios que integram a rede estadual ou municipal de satide publica,
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com responsabilidades como: realizar andlises basicas e/ou essenciais; encaminhar amostras
inconclusivas para os LRMs ou LREs, conforme necessario, para complementagao diagnodstica;

e apresentar relatérios periddicos de suas atividades aos LRMs ou LREs (Figura 11).

Figura 11 - Laboratorios de Referéncia Municipal

Fonte: Santos et al., 1997.

Por fim, os LFs sdo laboratoérios localizados em regides de fronteira, dedicados a
investigacdo de agentes etiologicos, vetores de doengas transmissiveis e outros agravos a satde
publica, além do controle analitico para verificar a qualidade sanitaria dos servigos prestados.
Suas competéncias incluem: fortalecer agdes de vigilancia epidemioldgica, ambiental e
sanitaria; apoiar as atividades dos LRE; e colaborar no cumprimento de acordos internacionais
relacionados a prevencao e controle de doencas, produtos e servigos.

A atribui¢d@o do SISLAB perpassa as trés esferas federativas e o Distrito Federal em
consonancia com os principios doutrinarios do SUS, o que vincula os Laboratorios de Satude
Publica (LACEN) as secretarias estaduais de satide com o propdsito de produzir subsidios para
fortalecimento do Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria (SNVS) tanto nos processos
rotineiros como nos relatérios técnicos, nos programas e projetos com andlises situacional e
analitica, bem como na avaliagdo de produtos e servicos de saude (Brasil, 2004).

Os LACENSs s3o coordenados pela Coordenagdo-Geral de Laboratérios de Satude
Publica da Secretaria de Vigilancia em Satde do Ministério da Saude (CGLAB/SVS/MS), que
possui as seguintes competéncias, conforme o art. 16 do regulamento interno do MS (Imprensa

Nacional, 2017):
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I— Coordenar e supervisionar a Rede Nacional de Laboratdrios de Vigilancia em Satde
Ambiental que integra o SISLAB;

IT — Elaborar normas técnicas e operacionais para a Rede Nacional de Laboratorios de
Vigilancia Epidemioldgica com colaboragdo com outras unidades competentes;

III — Monitorar as informagdes da Rede Nacional de Laboratérios de Vigilancia
Epidemioldgica e da Rede Nacional de Laboratérios de Vigilancia em Saide Ambiental com
base nos sistemas oficiais de informagao;

IV — Prestar assessoria e cooperagdo técnica aos estados e ao Distrito Federal na
implementagdo da rede laboratorial;

V — Promover estratégias de educagdo permanente em parceria com estados, municipios
e o Distrito Federal, alinhadas as agoes laboratoriais;

VI — Capacitar profissionais que atuam na vigilancia em saude;

VII — Contribuir para a elabora¢do de normas e medidas de monitoramento, avaliacdo
e prevencao da resisténcia microbiana em servigos de satde, em parceria com a ANVISA;

VIII — Definir competéncias e critérios para os LRNs de laboratdrios de vigilancia em
saude, em parceria com outras unidades competentes;

IX — Acompanhar tendéncia epidemioldgicas de doencas e agravos monitorados
laboratorialmente, em cooperagdo com o Centro de Informacgdes Estratégicas em Vigilancia em
Saude (CIEVS) e outras entidades nacionais e internacionais;

X — Planejar linhas prioritarias de cuidado para o desenvolvimento de pesquisas,
analises e outras atividades técnico-cientificas de interesse do SUS, com base nas agdes das
redes de laboratorios de Vigilancia Epidemiologica e em Saide Ambiental,

XI — Desenvolver estratégias para a produgdo de insumos estratégicos, equipamentos e
produtos de saude necessarios ao diagndstico laboratorial, em articulacdo com a rede;

XII — Planejamento, aquisi¢do, distribuicdo e monitoramento de Kits e insumos
laboratoriais para diagnéstico de doencas de interesse em saude publica; e

XIII — Planejar, subsidiar e apoiar a criacdo e divulgacdo de materiais publicitarios,
comunicagdo social e descentralizagdo de informagdes relacionadas as estratégias laboratoriais

de saude publica em alinhamento com as demais redes.

1.15.3 Biosseguranca Laboratorial

Os LACENs sdo essenciais nos trés niveis de atengdo a saude no que tange a

investigagdo de doencas, diagnostico oportuno e monitoramento de causas diretas e indiretas
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que provocam maleficios a saide humana (De Paula, 1976). Com base nisso, os LACENs
possuem um ambiente tnico que os diferem dos laboratdrios convencionais, pela quantidade
de amostras analisadas anualmente, pela organizacdo de um volume elevado de material
biolégico humano, animal e ambiental, além do elevado risco causado pelo manuseio de
amostras que podem ter uma alta quantidade de agentes biologicos ainda desconhecidos
(Simas; De Oliveira Cardoso, 2008).

O ambiente laboratorial possui uma alta probabilidade de ocorréncia de efeitos adversos
que estdo associados & exposicdo ocupacional que resulta em uma investigagdo das causas e
dos agentes causadores do risco, a fim de minimizar futuras exposi¢cdes (infecgdes
ocupacionais) e proteger a satide dos trabalhadores e meio ambiente. Sendo assim, a avaliacao
do risco ¢ um excelente pardmetro para elaboracdo dos procedimentos de biosseguranga tanto
de maneira construtiva como de maneira operacional. Os niveis de biosseguranca laboratorial
sd0 determinados de acordo com os agentes bioldgicos para que assim sejam adotadas
estratégias operacionais, equipamentos e procedimentos que diminuam a exposi¢do a esses

agentes (Conway, 1982; Simas; De Oliveira Cardoso, 2008) (Figura 12).

2 m

NB Niveis de
Biosseguranca
NB
Lactobacillus Bacillus anthracis
\ Hantavirus
Lab. basicos Lab. de contencao
Lepstospira sp. Herpes virus simiae
Toxoplasma sp. Virus Ebola
Staphylococcus NB 2 Virus Sabia
aureus

Figura 12 - Classificacdo laboratorial de acordo com agentes infecciosos e niveis de
Biosseguranca

Fonte: Simas; De Oliveira Cardoso, 2008.

Os Niveis de Biosseguranca (NB) foram determinados nas Diretrizes Gerais para o
Trabalho em Contengdo com Agentes Bioldgicos do Ministério da Saude, que os divide em
quatro niveis (de NB1 a NB4) de acordo com a avaliagdo do risco dos agentes biologicos

(Brasil, 2006) (Quadro 7).
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Quadro 7 - Caracterizagdo dos niveis de biossegurancga dos laboratorios de saude

Niveis de Biosseguranca (NB) Caracteristicas

Adequado para manuseio de agentes bioldgicos que nao

NBI1 .
causam doencas em adultos sadios.

Propicio para manipulacdo de agentes bioldgicos com risco
NB2 individual de baixo a moderado para a comunidade. Esses
agentes podem provocar infec¢des, mas possuem medidas

de tratamento e profilaxia eficientes.

Pode ser realizado a manipulagdo de agentes biologicos
NB3 com transmissibilidade por via area e causarem patologias
potencialmente letais para as quais existam medidas de

tratamento e¢/ou imunizagoes.

Manuseio de agentes biologicos desconhecidos ou
NB4 perigosos com alta transmissibilidade por via respiratoria
ou transmissao desconhecida e de alta letalidade.

Fonte: Simas; De Oliveira Cardoso, 2008 (adaptado).

Os niveis foram definidos para expressarem as combinagdes das praticas e técnicas
laboratoriais, equipamentos de seguranca e infraestrutura (instalagdes) dos laboratorios, com
isso, os NBs apresentam niveis crescentes em seu grau de conten¢do e de complexidade em
relagdo a seguranca adotada tanto para os profissionais como para o meio ambiente (OPAS,
2021b). Caso o laboratorio apresente algum item ndo obrigatdrio, mas que proporcione um
maior grau de complexidade para o seu nivel de contencdo, ele ¢ indicado com o simbolo

matematico de adi¢ao “+”, exemplo NB3+ (Simas; De Oliveira Cardoso, 2008).

1.15.4 Fluxo de Transporte de Amostras

Para a realizacdo do transporte de amostras ¢ seguido o seguinte fluxo:

1) O Laboratorio Central ou de Referéncia solicita a autorizagdo a CGLAB por e-mail
e preenche uma requisi¢do de transporte (RTD) com algumas informagdes referentes ao
remetente, destinatario, quantidade e o tipo de amostras, peso, numero do Gerenciador
Ambiente Laboratorial (GAL), se existe a necessidade de usar gelo seco e embalagem (caso
seja necessario, a coleta deve ser solicitada com 48h de antecedéncia) para conservagao;

2) A CGLAB recebe a RTB, confere os dados preenchidos e anexa o documento no
Sistema Eletronico de Informagdes (SEI) com envio para a Coordenacdo Geral de Logistica

(CGLOG/Dlog);
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3) A CGLOG/Dlog recebe a solicitagdo e envia a RTD a transportadora, que organiza
o processo de coleta do material;

4) A transportadora providencia o solicitado (gelo e embalagem, caso necessario) e
entra em contato com o laboratoério remetente com a data de retirada do material. Realizam,
ainda, a coleta e entrega ao laboratorio destinatario;

5) O Laboratorio Destinatario confere e registra a amostra, informa o remetente da
chegada e de outra eventualidade, se houver, e informa o profissional responsavel pelo

recebimento (Brasil, 2021a).

1.15.5 Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL)

O Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL) foi formulado pelo Ministério da
Satde (MS) com articulagdo da CGLAB e com o Departamento de Informatica do Sistema
Unico de Saude (DataSUS) (Jesus et al., 2013). O sistema possui uma robusta tecnologia,
organizado em multiplataformas em aplicativo livre, o que possibilita a facil adesdo dos
laboratorios e integragdo do GAL a outros sistemas de vigilancia em satide do pais (Ministério
da Saude, 2008). Os seus objetivos sdo: informatizagdo da rede laboratorial de satde publica
do Brasil, incluindo o registro das amostras de origem humana, animal e ambiental; promogao
do controle da qualidade dos resultados dos diagndsticos; propiciacdo da disponibilizagdo dos
dados para as vigilancias epidemiologicas e ambientais nos niveis municipal, distrital, estadual
e federal (Paula Junior et al., 2017).

A informatiza¢do dos dados ¢ gerenciada em nivel estadual e municipal pelos LACENs
e em nivel federal pela CGLAB. Os relatorios produzidos pelo sistema propiciam aos gestores
o acompanhamento e organiza¢do das atividades relacionadas com a execucdo dos exames,
fluxo de trabalho de cada bancada, a quantidade de exames e metodologias utilizadas, o status
dos resultados, o tempo de liberagdo das amostras, os kits, dentre outros mecanismos de
monitoramento. Vale destacar que um dos pontos criticos para a realizagdo de pesquisas no
Brasil ¢ a dificuldade de acesso aos dados provenientes do Gerenciador de Ambiente
Laboratorial (GAL), devido a restri¢des institucionais e limitagdo na integragdo com outras

bases de dados em satde publica (Figura 13).
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Unidade de Saude Solicitacao do exame ’<—
Vigilancia em Satide
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Estado e Municipios solicitacao (exame)?
+ Laboratdrios Municipais;

« Laboratorio Central de Satide Publica (Lacen).

Base de Dados
Cada Estado possui uma base de Dados, que atende a
todos os Municipios do seu Estado.

Processa 0 exame;

Cadastra o resultado;

Libera o resultado do exame;

Gerencia a Rede de Laboratérios do Estado.

Resultados liberados

Y

Resultados dos exames online;
Acompanhamento dos processos.

Ministério da Saude
Estado
Municipios

Y

Gerenciamento centralizado;

Resultados dos exames laboratoriais liberados;
Controle de exames e metodologias;

Controle de kits;

Interligacao com outros sistemas.

Ministério da Saude

Base de Dados
Possui uma tinica base que recebe informacdes de
todas as bases estaduais.

Figura 13 - Fluxo gerencial do Sistema Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL)

Fonte: Paula Junior et al., 2017

1.15.6 Vigilancia Laboratorial da Covid-19

O monitoramento e acompanhamento do virus SARS-CoV-2 ¢ fundamental para o
desenvolvimento de atividades de vigilancia laboratorial, tendo a Rede Nacional de
Laboratérios de Saude Publica (RNLSP) o papel de identificar o agente etioldgico na andlise
antigénica e genética. Os testes de RT-PCR permanecem sendo o padrdo ouro para o
diagnéstico da Covid-19 (Brasil, 2023a).

Os Centros Nacionais de Influenza (NIC — do inglés), desempenha um papel essencial
no rastreamento de doencas, o centro ¢ composto por laboratérios credenciados pela OMS,
como: 1 Laboratorio de Referéncia Nacional (LRN) que € o Instituto Oswaldo Cruz — Fiocruz;
e por 2 Laboratorios de Referéncia Regional (LRRS), que sdo o Laboratorio de Virus
Respiratorio do Instituto Adolfo Lutz (IAL/SP) e o Instituto Evandro Chagas (IEC/SVS/MS),
que compdem a rede global de vigilancia da influenza e de outros virus respiratorios. Sendo de

responsabilidade dos Laboratorios de Referéncia a caracterizagdo antigénica e genética dos
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virus circulantes e identificagdo de novas cepas, além do rastreio do SARS-CoV-2 por RT-PCR
(Brasil, 2023a).

Além disso, a vigilancia laboratorial proporcionou a disponibiliza¢do de dados de casos
e obitos da Covid-19 por meio de portais oficiais de 6rgdos governamentais, além, de dados
disponibilizados nos proprios sites dos LACENs. Também, foram criados diversos projetos e
plataformas para acompanhamento da vigilancia gendmica do SARS-CoV-2, entre eles o
projeto de Monitoramento Gendmico do SARS-CoV-2 e Variantes de Preocupagdo (VOC),
face as condi¢des Epidemiologicas Emergentes no Brasil com o objetivo de identificar as
linhagens dos virus em circulagdo em diversos estados brasileiros e acompanhar sua
prevaléncia ao longo do tempo; correlacionar a vigilancia gendmica com o nimero de casos
registrados de SRAG; e detalhar as caracteristicas e os desfechos clinicos associados aos casos.
Os dados sdo divulgados na Rede Genomica Fiocruz (Fiocruz, 2025).

Esta iniciativa conta com colaboradores de institui¢des de varios lugares do pais como
Universidades, Lacen, e Laboratdorios de Referéncia (Rede Gendmica Fiocruz, 2022). No
ambito do Ministério da Ciéncia, Tecnologia e Inovagao (MCTTI) foi criado por meio da Portaria
MCTIC n° 1.010 de 11 de marco de 2020 o Comité de Especialistas Rede Virus MCTI, pelo
qual sdo discutidos os temas relacionados a vacina, biobanco, diagnostico, acompanhamento
clinico, situa¢ao socioecondmica e entre outros (Brasil, 2020f).

Teve-se, ainda, o fortalecimento da plataforma Global Initiative on Sharing All
Influenza Data (GISAID), criada em 2008, com indexa¢do de dados que reunem sequéncia
genética, dados clinico-epidemiologicos e dados geograficos, dando suporte para o

entendimento da manifesta¢do dos virus durante epidemias e pandemias (GISAID, 2022).
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2 JUSTIFICATIVA

Considerando o cenario epidemiologico de alta incidéncia de morbimortalidade
vivenciado em todo o mundo e as consequéncias em diversos setores da sociedade por causa
da Covid-19, a OMS declarou, em 30 de janeiro de 2020, emergéncia de satde publica de
preocupacdo internacional (ESPII) segundo o Regulamento Sanitario Internacional (RSI). A
partir de entdo um dos principais objetivos foi mitigar a transmissao do virus entre humanos,
prestar assisténcia aos acometidos e manter o funcionamento dos servigos essenciais durante a
pandemia.

Com isso, a OMS vem publicando diversos documentos técnicos para apoiar as
estratégias de prevencao da doenca no pais, entre eles o Plano Nacional de Resposta que tem
como pilares: coordenacdo, planejamento e monitoramento a nivel de pais; comunicagdo de
risco e incentivo a sociedade; vigilancia, otimizacdo de equipes de resposta rapida e
investigacdo de casos; fiscaliza¢do de pontos de entrada, viagens e transportes internacionais;
laboratérios nacionais; gestdo de casos; suporte operacional e logistica; e preservagdo de
sistemas e servicos de saide fundamentais.

Frente a isso, a a¢do dos laboratorios de saude publica ¢ imprescindivel, tanto por causa
da crescente demanda por exames laboratoriais em decorréncia da pandemia do novo
Coronavirus, como pela importancia do diagnostico etiologico dos casos pelos laboratdrios e a
confirmagdo do diagndstico etioldogico em tempo oportuno. Nesse sentido, faz-se essencial a
avaliagdo e o monitoramento da prontidao laboratorial no contexto de emergéncias sanitarias
no Brasil, verificando a resposta dos laboratorios de satide publica, frente as condig¢des de
trabalho, a gestdo dos insumos laboratoriais ¢ 0 monitoramento de horizontes tecnolégicos. E
necessario juntar esfor¢os para o planejamento de estratégias e acdes efetivas dos LACENs
dentro da Rede de Aten¢do a Saude (RAS), ndo s6 para a Covid-19, mas também como

subsidios para futuras emergéncias sanitarias que possam, ou ndo, surgir no Brasil.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Analisar a prontidao laboratorial no contexto da pandemia da Covid-19 no Brasil.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

i.  Identificar as etapas da pesquisa translacional (PT) de testes diagndsticos para

Covid-19 planejados no Brasil;

ii.  Avaliar a capacidade de resposta da Atencao Primaria em Satde do Distrito Federal
para o diagnostico laboratorial nos anos de 2020 a 2021;

iii.  Avaliar a capacidade de resposta diagnostica a Covid-19 e a vigilancia genomica
do SARS-CoV-2 em Brasilia nos anos de 2020 a 2023; ¢

iv.  Avaliar o tempo médio de resposta do sequenciamento das amostras do SARS-
CoV-2 por variante, Unidade da Federagdo (UF) e tipos de laboratério no Brasil
nos anos 2021 a 2024.
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4 METODOS

Este trabalho ¢ um desdobramento das atividades de pesquisa desenvolvidas em
projetos de pesquisa: um nacional, intitulado Obitos hospitalares relacionados @ COVID-19 no
SUS e a capacidade instalada das regioes de saude: um estudo nacional, vigente de 2020 a
2023 e com a utilizagdo de dados secundarios; e outro projeto, chamado Elaboragdo e
Implantagdo de Sistemdtica de Avalia¢do da Atengdo Primaria a Saude do Distrito Federal,
vigente de 2020 a 2023. Ambos foram aprovados pelo Comité de Etica em Pesquisa. Também
foram utilizados dados secundarios provenientes do projeto de cooperacdo técnica entre a
Fundacdo Oswaldo Cruz -Fiocruz Brasilia e o Ministério da Saude, intitulado Fortalecimento
da Rede de Laboratorios de Saude Publica para Atendimento as Emergéncias de Vigilancia
em Saude: diagnostico rapido sobre o enfrentamento a pandemia de Covid-19.

Para atender aos objetivos especificos propostos, os resultados estdo seccionados em

quatro artigos, com métodos proprios, que seguem sintetizados:

4.1 ARTIGO 1: TESTES DIAGNOSTICOS NACIONAIS: INSUMOS ESSENCIAIS
PARA A VIGILANCIA SINDROMICA DA COVID-19

Trata-se de estudo transversal, de carater exploratorio, partindo de banco de dados com
uma amostra de 789 projetos de Pesquisa, Desenvolvimento e Inovagao (PD&I) em satude, de
114 universidades publicas e de dois centros de pesquisa brasileiros (Fundacdo Oswaldo Cruz
— Fiocruz e Instituto Butantan). As informacgdes relacionadas com esses projetos foram obtidas
dos sitios da internet dessas instituigdes de ensino e centros de pesquisa, no periodo de 10 a 15
de maio de 2020 (Rosa et al., 2021).

Ap6s identificacdo dos projetos de PD&I para testes diagnosticos para Covid-19,
identificaram-se as etapas da PT, sendo: 1) reconhecimento dos nomes dos responsaveis pelos
projetos, por meio de busca em sitios da infernet de universidades brasileiras e de editais de
fomento a pesquisa no Brasil; 2) consulta do curriculo do pesquisador na Plataforma Lattes
(CNPq, 2021) para verificar mengdo a pesquisa e seus desdobramentos; 3) consulta em
ferramentas de busca livre na infernet para verificacao de registros, como, por exemplo, artigos
cientificos publicados pelo pesquisador; e 4) classificacdo dos projetos de PD&I conforme as
etapas da PT (Titler, 2018; Khoury; Gwinn; loannidis, 2010) e seus respectivos temas, a partir

da descricdo e dos objetivos do projeto.
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A PT ocorre em um continuo de etapas desde a pesquisa até a aplicacdo de seus achados
na clinica, em comunidades e na saude publica (Titler, 2018). Essas etapas envolvem cinco
movimentos translacionais (Khoury; Gwinn; loannidis, 2010): TO — descoberta e sua
documentacdo cientifica; T1 — testes pré-clinicos para avaliagdo de seguranca e eficicia e
aplicabilidade clinica; T2 — testes clinicos para avaliacdo de seguranca e eficacia por meio de
estudos observacionais e experimentais para elaboracdo de guias e protocolos baseados em
evidéncias; T3 — avaliagdo da implementac¢do e disseminagao destes guias a pratica clinica; e
T4 — translacdo para a comunidade, com avaliacdo do impacto na saude publica.

A consolida¢do dos dados foi feita no programa Excel (Microsoft Office, 2016).
Verificou-se a distribuicdo geografica dos projetos de PD&I por Unidades da Federagao (UF)
e municipios, e foram elaborados mapas utilizando-se o QGIS (versdo 3.20.2, Odense), Sistema
de Informacao Geografica, livre e de codigo aberto.

Fez-se correlacdo da localizagdo do centro de pesquisa responsavel pela execucao do
projeto de PD&I com a quantidade de pesquisadores, o IDH-M, o PIB e a TMECovid-19
utilizando-se o Coeficiente de Correlacdo de Pearson, no Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS, versao 24).

Dados sobre o IDH-M 2018 foram obtidos no Atlas do Desenvolvimento Humano no
Brasil (PNUD, 2020), e os do PIB, no Sistema de Contas Regionais (IBGE, 2020). As
TMECovid-19 e os numeros absolutos de obitos foram provenientes do Painel Covid (Brasil,
2025).

A qualidade das institui¢des de ensino envolvidas nas pesquisas foi identificada pelo
Ranking Universitario Folha 2019 (RUF) (Folha de Sao Paulo, 2019). O dimensionamento da
quantidade de pesquisadores baseou-se no Censo de Pesquisadores do Diretério dos Grupos de
Pesquisa no Brasil (CNPq, 2021). O estudo utilizou dados secundarios de acesso publico,
dispensando-se aprovacao ética.

O artigo, publicado em 2022 na Revista Satde em Debate (Cebes, RJ), estd inserido nos

Resultados e Discussdo, com a capa do original publicado, constando no Apéndice A.

4.2 ARTIGO 2: QUALIFICACAO DA ATENCAO PRIMARIA A SAUDE PARA O
DIAGNOSTICO LABORATORIAL DA COVID-19 NO DISTRITO FEDERAL, 2020-
2021

Trata-se de estudo transversal analitico, censitario, desenvolvido no contexto do

Programa QualisAPS. Os dados de interesse foram coletados, remotamente, a partir de agosto
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de 2020. Entre as 165 UBS existentes no DF, duas atrasaram a coleta de dados (1,2%), mas
finalizaram nos dias 4 e 7 de janeiro de 2021. Desse modo, mais de 99% da coleta de dados
ocorreram no primeiro ano da pandemia (2020). Assim, foi possivel concluir a pesquisa com
159 UBSs (perda amostral de 3,6%). Os gestores de todas as UBSs foram contactados
previamente para os devidos esclarecimentos sobre a pesquisa e sobre a exigéncia da assinatura
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), a ser assinado eletronicamente antes
do inicio da entrevista.

A metodologia envolveu entrevistas e preenchimento de formulario. As entrevistas
foram estruturadas e conduzidas com gestores ou supervisores de 159 UBSs do DF por meio
de ligacao telefonica, apos a qual cada entrevistado realizou o autopreenchimento do formulario
eletronico, cujo link foi disponibilizado por mensagem de e-mail.

Para a produg¢ao de informacgdes e coleta de dados, utilizou-se instrumento desenvolvido
como parte das atividades do Programa QualisAPS para andlise da estrutura e da capacidade
de resposta das UBSs a Covid-19. Tal instrumento estd composto por 11 Eixos: Eixo 1
(identificacdo do respondente); Eixo 2 (identificacdo da UBS); Eixo 3 (funcionamento da UBS
durante a pandemia de covid-19); Eixo 4 (capacitacdo da for¢a de trabalho); Eixo 5
(organizacdo e processo de trabalho); Eixo 6 (estrutura); Eixo 7 (equipamentos, moveis e
insumos); Eixo 8 (Equipamento de Protecdo Individual — EPI); Eixo 9 (acompanhamento do
paciente e exames); Eixo 10 (informagdo, vigilancia, integracdo e comunicagdo); e Eixo 11
(gestdo). No total, 127 itens compuseram o instrumento. Outrossim, sua aplica¢do foi dividida
em dois modulos: telefone (duragdo média de 45 minutos) e autopreenchimento (duragdo média
de 60 minutos) (Furlanetto et al., 2022). Para o Eixo 4, optou-se por analisar as varidveis
relacionadas com os profissionais enfermeiro, técnico de enfermagem, médico, cirurgido-
dentista e técnico em saude bucal, que foram aqueles que, durante a pandemia, tinham
habilitagdo legal para a realizacdo dos testes diagnésticos para covid-19, ora por ser acao
inerente a seu exercicio profissional (medicina e enfermagem), ora por ter havido autorizacao
da entidade de classe para tal (odontologia) (CRO, 2021; Ministério da Satude, 2020).

O instrumento foi hospedado no software Research Electronic Data Capture
(REDCap), plataforma para coleta de dados de acesso aberto, criada pela Vanderbilt University,
Tennessee, Estados Unidos da América (Harris et al., 2019).

No DF, existem 165 UBSs, sendo 61 UBS-Sentinela para a vigilancia de sindrome
gripal e sindrome respiratoria aguda grave; as 104 restantes sdo UBS-Tradicionais. Para
identificar os locais de maior concentragdo de UBS-Sentinela, verificou-se a distribuicao

geografica, por Regides de Saude (RS), das 159 UBSs participantes, especificando as UBS-
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Tradicionais e as UBS-Sentinelas, por meio do QGIS (versdo 3.20.2, Odense), Sistema de
Informacao Geografica, livre e de codigo aberto.

As andlises estatisticas foram realizadas no software R (versdo 4.3.1) e incluiram
frequéncia relativa, Qui-quadrado e Teste de Fisher. Todas as varidveis do estudo foram
cruzadas com a variavel UBS-Sentinela, para identificagdo das diferencas percentuais entre
estas e as UBS-Tradicionais, adotando-se o nivel de significancia de 5%. Dessa forma, para um
p-valor inferior a 0,05, considerou-se a rejeicdo da hipotese nula de acordo com cada teste
aplicado.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias
da Saude da Universidade de Brasilia, sob o Certificado de Apresentacio de Apreciagdo Etica
(CAAE) n° 29640120.6.0000.0030, Parecer n° 3.937.242, em conformidade com a Resolugao
n°® 510/2016 do Conselho Nacional de Saude (Ministério da Saude, 2016).

O artigo, publicado em 2024 na Revista Satde em Debate (Cebes, RJ), estd inserido nos

Resultados e Discussdo, com a capa do original publicado, constando no Apéndice B.

4.3 ARTIGO 3: LABORATORY READINESS AND GENOMIC SURVEILLANCE OF
COVID-19 IN THE CAPITAL OF BRAZIL

Trata-se de um estudo transversal, de carater exploratério, partindo-se de dados
secundarios de dominio publico. Abrangeu-se o periodo pandémico, ou seja, a vigéncia da
Emergéncia de Saude Publica de Importancia Internacional ESPII: marco de 2020 a maio de
2023.

Foram considerados para o estudo, dados publicos, oficiais, de casos e 6bitos por Covid-
19 disponiveis no portal do Ministério da Satde (Brasil, 2025). Os dados sobre a cobertura
vacinal em Brasilia foram obtidos do portal Vacinometro Covid-19 do Ministério da Satde
(Ministério da Saude,2021), considerando a vacinagdo a partir do més de janeiro de 2021 com
esquema vacinal de segunda dose ou dose Unica, terceira dose, dose de reforco e dose adicional
até maio de 2023. Nao foram incluidos dados da vacina bivalente, pois ndo havia especificagdo
de qual dose estava sendo aplicada.

Dados sobre as analises diagnosticas foram extraidos do portal do InfoSaude-DF da
Secretaria de Saude do Distrito Federal (SVS, 2024), incluindo todas as amostras recebidas e
analisadas para detec¢do da Covid-19 pelo método RT-PCR no Laboratorio Central de Saude
Publica do DF (LACEN). Analisou-se também o prazo médio de liberacdo desse resultado em

dias.
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Para identificagdo das variantes dominantes, ao longo periodo pandémico, os resultados
dos genomas de pacientes de Brasilia sequenciados foram extraidos do banco de dados do
Global Initiative on Sharting All Influenza Data (GISAID) (Shu; Mccauley, 2017). Foram
identificados também os laboratorios origindrios (que forneceram as amostras) e os laboratdrios
remetentes (que sequenciaram o material genético) (EpiFLU, 2008). O numero total dos genomas
sequenciados foi analisado por laboratorio origindrio e remetente, por tipo de variante e
numeros de casos para Covid-19 para o periodo de margo de 2020 a maio de 2023.

A consolidacdo dos dados foi feita no programa Excel (Microsoft Office, 2016).
Analisou-se a correlacao da varidvel tempo de liberacao do resultado das amostras em dias e o
quantitativo de amostras por més/ano, esquema vacinal (primario e primeiro refor¢o) e dbitos
para os anos de 2020 a 2023, utilizando-se o Coeficiente de Correlagdo de Pearson, no Stata
(versdo 18). Foram analisados dados referentes as variantes do SARS-CoV-2 de preocupagao
(variants of concern, VOC) estabelecidas pela OMS (OPAS, 2021a) por periodo de amostragem
em Brasilia conforme o més de coleta das amostras e sua classificacdo: Alfa, Gama, Delta ¢
Omicron.

Por se tratar de dados secundarios de dominio publico, este estudo dispensa aprovagao
pelo Comité de Etica em pesquisa com seres humanos (Brasil, 2016).

O artigo, publicado em 2025 na Revista Plos One Global Public Health esta inserido

nos Resultados e Discussdo, com a capa do original publicado, constando no Apéndice C.

44 ARTIGO 4: PRONTIDAO LABORATORIAL PARA SEQUENCIAMENTO
GENOMICO DO SARS-COV-2 NO BRASIL, 2021 A 2024

Trata-se de estudo retrospectivo, transversal, analitico, utilizando-se o banco de dados do
Global Initiative on Sharting all Influenza Data (GISAID), composto por amostras de
sequenciamento do SARS-CoV-2; houve necessidade de credenciamento prévio para
garantir o acesso aos dados do GISAID. O recorte temporal abrangeu o periodo 01 de

janeiro 2021 até 31 de dezembro de 2024.

Analisaram-se dados referentes as variantes de preocupagdo (VOCs) do SARS-CoV-2
estabelecidas pela OMS? por periodo de amostragem no Brasil conforme sua
classificacdo: Alfa, Gama, Delta e Omicron e respectivos anos de surgimento. Além disso,
verificou-se a distribuicdo geografica do Tempo Médio de Resposta (TMR) para o
sequenciamento gendémico do SARS-CoV-2 por Unidades da Federagcdo (UF) e por

Regides do Brasil, elaborando-se mapas a partir do ggplot2, do Software estatistico R'°.
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A consolida¢do dos dados foi feita no Programa Excel (Microsoft Office®, 2021).
Utilizou-se o Software R (versdo 4.3.1) para o calculo do TMR, que representa o periodo
em dias desde a data de entrada da amostra no laboratério até a data do sequenciamento,
por Regides do Brasil, UF, més e ano; além, do calculo da média, desvio padrao e intervalo
de confianga de 95% (ICos). Para verificar a existéncia de diferencgas nos tempos médios
de resposta entre os anos avaliados, foi empregado o teste de Kruskal-Wallis, uma técnica
ndo paramétrica apropriada para comparagao de trés ou mais grupos independentes. Em
caso de significancia estatistica, procedeu-se com compara¢des multiplas entre pares de
grupos por meio do teste de Dunn, com aplicagdo da corre¢do de Bonferroni para controle
do erro do tipo I. Consideraram-se estatisticamente significativas as comparagdes cujo

valor de p ajustado foi inferior a 0,05.

Por se tratar de dados secundarios de acesso publico, este estudo dispensou aprovacao por

Comité de Etica em pesquisa com seres humanos (Brasil, 2016).

O artigo, foi submetido, em junho de 2025, a Revista de Saude Publica (RPS),

aguardando o parecer técnico.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 ARTIGO 1

(Publicado em setembro de 2022, no periddico “Revista Saude em Debate”, conforme

Apéndice A).

Testes diagndsticos nacionais: insumos essenciais para a vigilancia sindromica
da Covid-19
Brazilian diagnostic tests: essential health supplies for COVID-19 syndromic
surveillance

Autores: Fabricio Vieira Cavalcante; Aimé Oliveira; Sidclei Queiroga de Araujo; Christina
Pacheco; Ruth da Conceigao Costa e Silva Sacco.

Resumo

Existe ampla evidéncia que a contenc¢do da pandemia de Covid-19 requer vigilancia sindromica
e isolamento de casos suspeitos/confirmados. E essencial a disponibilidade de testes
diagnosticos no Sistema Unico de Saude, que poderia ser facilitada pela soberania nacional no
desenvolvimento e produ¢do, considerando-se a alta demanda/escassez no mercado
internacional. Este estudo identificou as etapas da pesquisa translacional de testes diagnosticos
para Covid-19 no Brasil, verificando sua distribuicdo geogréfica, entre outros indicadores.
Estudo transversal, exploratorio, partindo de banco publico com 789 projetos de Pesquisa,
Desenvolvimento e Inovacao (PD&I) em Covid-19, complementado com outras buscas,
inclusive no CVLattes dos pesquisadores. No banco, havia 89 projetos de testes diagnosticos.
Em 45 casos, foi possivel obter informac¢des complementares para classifica-los conforme as
etapas da pesquisa translacional. Identificaram-se 15 inovacgdes que atingiram o estagio T3, ou
seja, tiveram seus produtos incorporados em protocolos clinicos na atengdo a satide, mesmo
considerando-se as profundas restrigdes or¢amentarias em PD&I. O Brasil possui potencial de
desenvolvimento e implementagdo de produtos tecnologicos na area de testes de diagndstico
para Sars-CoV-2. Politicas publicas de PD&I em satide necessitam ser priorizadas para
ampliacdo de cooperagdes nacionais e internacionais, a fim de promover efetiva autonomia
nacional na vigilancia sindrémica e a saude da populagao.

Palavras-Chave: Pesquisa médica translacional. Teste para Covid-19. Pesquisa em sistemas
de satde publica

Abstract

There is much evidence suggesting that mitigating the COVID-19 pandemic requires
syndromic surveillance and isolation of suspected/confirmed cases. The availability of
diagnostic tests in the Brazilian Unified Health System (SUS) is essential, which could be
facilitated by national sovereignty in development and production, considering the high
demand/lack of supply in the international market. This study identified the stages of
translational research into diagnostic tests for COVID-19 in Brazil, verifying their geographic
distribution, among other indicators. A cross-sectional, exploratory study based on a public
database with 789 Research, Development, and Innovation (RD&I) projects regarding COVID-
19, complemented by other searches, including the researchers’ curricula (CVLattes). There
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were 89 diagnostic test projects in the database. In 45 cases, it was possible to obtain additional
information to classify them according to the translational research stages. Fifteen innovations
that reached the T3 stage were identified, with their products incorporated into clinical
protocols in healthcare, even considering the deep budget restrictions in RD&I. Brazil has the
potential to develop and implement technological products in the field of diagnostic tests for
SARS-CoV-2. Public health RD&I policies need to be prioritized to expand national and
international cooperation to promote effective national autonomy in syndromic surveillance
and population health.

Keywords: Translational medical research. COVID-19 testing. Public health systems research.

Introduciao

Em todo o mundo, até outubro de 2021, contabilizaram-se 240 milhdes de casos
confirmados e mais quase 5 milhdes de dbitos pela Covid-19'. No Brasil, nesse mesmo periodo,
houve aproximadamente 21 milhdes de casos confirmados e mais de 600 mil 6bitos>. Em razdo
disso, instituigdes de pesquisa de diferentes paises buscam tecnologias e inovagdes que
respondam de modo efetivo a pandemia, como imunobioldgicos, testes diagnosticos e outras
intervengdes ndo farmacologicas®. Entre as medidas adotadas para controle da doenga, esta a
testagem populacional, visando ao diagnostico precoce. Associada a vigilancia em saude, a
testagem permite analise e interpretacdo sistematica dos dados, promovendo planejamento e
intervengdes adequadas*®. Nesse sentido, a vigilancia sindromica, realizada a partir do
diagnostico, do rastreamento ¢ do monitoramento de casos, com base na testagem, tem sido
utilizada para reduzir o tempo na tomada de decisdo e evitar novas infecgdes®?.

As consequéncias sanitdrias, econOmicas e sociais da pandemia requerem
desenvolvimento tecnoldgico para ameniza-las de modo seguro e eficaz’. Instituigdes de ensino,
ao firmarem parcerias com o setor produtivo e o governo, potencializam a busca por solugdes
aplicaveis, transformando conhecimento em produtos benéficos a populagdo®. Aumentar a
capacidade de resposta desses atores no desenvolvimento de pesquisas e na aplicacdo clinica
dos resultados ¢ fundamental para a oportuna mitiga¢do dos efeitos negativos da pandemia.
Assim, a Pesquisa Translacional (PT) surge como mediadora, possibilitando a aplicacdo do
conhecimento para promover e recuperar a saude humana, conectando descoberta,
desenvolvimento, regulagdo e implementagdo da tecnologia!®. Nos ultimos anos, a aproximagdo
da PT para traducdao do conhecimento e aplicacdo na sociedade tem sido alvo da comunidade
académica e de tomadores de decisdo!!.

No Brasil, discute-se como esse modelo deve alinhar-se realidade enquanto catalisador
do desenvolvimento de tecnologias endogenas capazes de solucionar problemas de satude!2.

Durante a pandemia, observou-se que a produ¢do de pesquisas foi acelerada'®. Protocolos e
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métodos de detecg¢ao de Sars-CoV-2 foram rapidamente atualizados para promover diagndstico
preciso e oportuno, favorecendo a vigilancia sindromica quanto ao rastreio € a0 monitoramento
de casos!*!3,

Considerando a relevancia de testes diagnosticos para a vigilancia sindromica, este
estudo teve como objetivo identificar as etapas da PT de projetos sobre testes diagnosticos
planejados no Brasil para mitigacdo da pandemia de Covid-19, verificando sua distribuicao
geografica e correlagio com a quantidade de pesquisadores na localidade, o Indice de

Desenvolvimento Humano Municipal (IDH-M), o Produto Interno Bruto (PIB) e a Taxa de

Mortalidade Especifica por Covid-19 (TMEcovid-19).

Materiais e Métodos

Trata-se de estudo transversal, de carater exploratdrio, partindo-se de banco de dados
com uma amostra de 789 projetos de Pesquisa, Desenvolvimento e Inovacao (PD&I) em saude,
de 114 universidades publicas e de dois centros de pesquisa brasileiros (Fundagdo Oswaldo
Cruz — Fiocruz e Instituto Butantan). As informagdes relacionadas com esses projetos foram
obtidas dos sitios da Internet dessas institui¢cdes de ensino e centros de pesquisa, no periodo de
10 a 15 de maio de 202016,

Ap6s identificagdo dos projetos de PD&I para testes diagndsticos para Covid-19,
identificaram-se as etapas da PT, seguindo-se: 1) Reconhecimento dos nomes dos responsaveis
pelos projetos, por meio de busca em sitios de Internet de universidades brasileiras e de editais
de fomento a pesquisa no Brasil; 2) Consulta do curriculo do pesquisador na Plataforma Lattes!’
para verificar mengao a pesquisa e seus desdobramentos; 3) Consulta em ferramentas de busca
livre na Internet para verificacao de registros, por exemplo, artigos cientificos publicados pelo

pesquisador; e 4) Classificagdo dos projetos de PD&I conforme as etapas da PT!®!?

e seus
respectivos temas, a partir da descricao e dos objetivos do projeto.

A PT ocorre em um continuo de etapas desde a pesquisa até a aplicagdo de seus achados
na clinica, em comunidades e na satide publica!®. Essas etapas envolvem cinco movimentos
translacionais!”: TO — descoberta e sua documentagdo cientifica; T1 — testes pré-clinicos para
avaliagdo de seguranca e eficicia e aplicabilidade clinica; T2 — testes clinicos para avaliagdo de
seguranga e eficacia por meio de estudos observacionais e experimentais para elaboragcdo de
guias e protocolos baseados em evidéncias; T3 — avaliacdo da implementagdo e disseminacao

destes guias a pratica clinica; e T4 — translacdo para a comunidade, com avaliacdo do impacto

na saude publica.
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A consolida¢ao dos dados foi feita no Programa Excel® (Microsoft Office, 2016).
Verificou-se a distribuicdo geografica dos projetos de PD&I por Unidades da Federagdo (UF)
e municipios, e foram elaborados mapas utilizando-se o QGIS (versdo 3.20.2, Odense), Sistema
de Informacgdo Geografica livre e de codigo aberto.

Fez-se correlacdo da localizagdo do centro de pesquisa responsavel pela execugdo do
projeto de PD&I com a quantidade de pesquisadores, o IDH-M, o PIB ¢ a TMEcovid¢-19
utilizando-se o Coeficiente de Correlacdo de Pearson, no Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS, versao 24).

Dados sobre o IDH-M 2018 foram obtidos no Atlas do Desenvolvimento Humano no
Brasil?®, e os do PIB, no Sistema de Contas Regionais?!. As TMECovid-19 € os nameros
absolutos de obitos foram provenientes do Painel Covid?.

A qualidade das institui¢des de ensino envolvidas nas pesquisas foi identificada pelo
Ranking Universitario Folha 2019 (RUF)*2. O dimensionamento da quantidade de
pesquisadores baseou-se no Censo de Pesquisadores do Diretério dos Grupos de Pesquisa no
Brasil!”.

O estudo utilizou dados secundarios de acesso publico, dispensando-se aprovacao ética.
Resultados

Identificaram-se as etapas da PT para projetos de PD&I sobre testes diagndsticos
relacionados com a vigilancia sindromica, planejados por pesquisadores brasileiros para
mitigacdo da Covid-19, verificando sua distribuicdo geografica e correlacionando-a a
quantidade de pesquisadores, ao IDH-M, ao PIB e 8 TMEcovid-19.

No banco de dados, 89 projetos de PD&I, de 30 institui¢des publicas, relacionaram-se a
testes diagndsticos para detecgdo do Sars-CoV-2, sendo 25 universidades e 5 centros de
pesquisa. Destes, 3,4% (n=3) foram excluidos por duplicidade, e 22,5% (n=20), pela
impossibilidade de identificacdo do pesquisador responsavel e de sua etapa da PT.

Houve maior concentragdo de pesquisas na regido Sudeste, destacando-se os municipios
do Rio de Janeiro e de Belo Horizonte — excegdo para Recife, que estd localizado na regido
Nordeste. Nenhuma pesquisa foi identificada na regido Norte; e, para a Centro-Oeste,
verificaram-se estudos apenas em Campo Grande e Brasilia. A figura 1 apresenta a distribuigao

geografica dessas instituicdes.
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Figura 1. Distribui¢ao geografica das instituicdes com pesquisas de testes diagnosticos para
detecgdo do virus Sars-CoV-2 por Unidades da Federagdo (UF) e municipios. Brasil, 2021.

Fonte: elaboragdo propria.

Das 86 pesquisas planejadas, o estado de Sdo Paulo foi o que teve a maior quantidade
(n=38), seguido por Pernambuco (n=14), Minas Gerais (n=10), Rio de Janeiro (n=5), Parana
(n=5), Distrito Federal (n=4), Rio Grande do Sul (n=3) e Bahia (n=2). J4 os estados com apenas
1 pesquisa foram: Alagoas, Maranhdo, Mato Grosso do Sul, Paraiba e Santa Catarina. As
instituicdes de ensino com maior numero de pesquisas de testes diagnosticos para detecgdao do
virus Sars-CoV-2 também se concentraram na regido Sudeste, conforme pode ser verificado na
tabela 1, que evidencia sua distribuig¢do por institui¢des segundo o RUF?2,

Das 30 institui¢des, 8 estdo entre as melhores do Pais (segundo o RUF) e concentram
mais da metade das pesquisas (66,3%). As 10 instituigdes seguintes, que estdo entre a 11* e a
50 posicao do RUF, foram responsaveis por 18,6% das pesquisas. Nota-se que as 5 instituigdes

fora do RUF e que representam 5,8% das pesquisas sao todas unidades da Fiocruz (tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo das pesquisas de testes diagndsticos para detec¢do do virus Sars-CoV-
2 por classificagdo das instituicdes pelo Ranking Universitario Folha (RUF), Brasil, 2021.
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Nimero de instituicdes Numero de pesquisas de testes

com pesquisas de testes diagnésticos de deteccdo do virus

diagnésticos de deteccdo Sars-CoV-2

Classificacao no RUF do virus Sars-CoV-2 (n) (%)
As 10 melhores instituicdes 8a 57 66,3%
Instituicdes com o ranking entre 112 e 50° 100 16 18,6%
Instituices com o ranking entre 512 e 1572 7c 8 9,3%
Fora do ranking 54 5 5,8%
30 86 100%

Total Geral

Fonte: Ranking Universitario Folha (RUF)22.

a USP (12), Unicamp (29), UFRJ (32), UFMG (49), UFSC (72), UFPR (82), UnB (92) e UFPE (109).
b UFSCar (122), UFV (159), UFF (179), UFU (2592), UFLA (289), UFPB (319), UFPel (329), UFABC (389), UFMS (412) e Ufal (459).

c UFCSPA (612), Unirio (652), UPE (712), Univasf (1062), UFRB (1272), Unila (1252) e Uema (1579).
d Fiocruz/BA, Fiocruz/MG, Fiocruz/PE, Fiocruz/PR e Fiocruz/RJ.

Para identificagdo das etapas da PT dos projetos de PD&I disponiveis no banco de dados

utilizado, foram desconsiderados aqueles que ainda ndo haviam sido iniciados, o que

representou 31,8% (n=21) deles, tendo sido feita a classificacdo para 68,2% (n=45) dos

projetos. A tabela 2 mostra os projetos com seus respectivos temas e classificacdo nas etapas

da PT.

Tabela 2. Classificacdo dos projetos de Pesquisa, Desenvolvimento e Inovacdo (PD&I) em

saude, na area de testes diagndsticos planejados por cientistas brasileiros para a deteccdo de

Covid-19, quanto as etapas da pesquisa translacional e seus respectivos temas de pesquisa.

Etapa da Projetos
pesquisa identificados Temas dos projetos de PD&I em salide, na area de testes diagnésticos para
translacional (n) (%) deteccdo de Covid-19
TO 20 44,5 Ciéncia de dados e desenvolvimento de maquinas para diagndstico; fortalecimento
da infraestrutura laboratorial; desenvolvimento de kits diagndsticos; técnicas mo-
leculares.
T 5 11 Desenvolvimento de biomarcadores para Covid-19; testes soroldgicos e construcio
de modelo matematico para estimativa do diagndstico.
T2 5 11 Inteligéncia artificial no diagndstico por imagem; avaliacdo de testes diagndsticos e
investigacdo da perda de olfato pela Covid-19.
T3 15 333 Desenvolvimento de novos testes; formulaco de plataforma de diagnéstico; uso
de equipamentos de imagem; validacdo de testes para deteccéo; inteligéncia artifi-
cial; desenvolvimento de infraestrutura laboratorial; desenvolvimento de métodos
para diagndstico.
T4 0 0,0 :
Total 45 100 -

Fonte: elaboragdo propria.

Verificou-se que a maioria das pesquisas 44,5% (n=20) encontra-se na etapa TO, de

pesquisa basica. Em segundo lugar, o estdgio T3 da pesquisa foi alcangado por 33,3% (n=15)

delas. Os temas dos 15 projetos translacionados (etapa T3) enquadram-se em: inteligéncia
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artificial, novas estratégias para diagndstico da Covid-19, uso de equipamentos de imagens, €
desenvolvimento de métodos para diagnostico mais oportuno do Sars-CoV-2.

Neste estudo, ndo foram encontradas pesquisas na etapa T4, em que seu impacto na
saude da populagdo ¢ avaliado em coletividades. Quanto a distribuicdo de pesquisas de testes
diagnosticos para deteccdo do virus Sars-CoV-2 pelo Brasil, de acordo com as etapas da PT,
observaram-se: TO (n=20); T1 (n=05); T2 (n=05); T3 (n=15); e T4 (n=0). A maior parte das
pesquisas esteve classificada em basica (TO) e distribuida entre os estados de Pernambuco,
Minas Gerais, Paraiba, Sdo Paulo, Parana e Rio Grande do Sul, além do Distrito Federal. Parana
e Sdo Paulo destacam-se por concentrar, pelo menos, uma pesquisa em cada uma das etapas. A

regido Sudeste apresentou o maior nimero de pesquisas T3 (figura 2).

Total de pesquisas: 15 [y TN ) § Total de pesquisas: 5
T3 T2
(Implementacao (Recomendacgdes \
Clinica) e/ou politicas baseadas
em evidéncia) ]
T S ™ e\
(Pesquisas" ~ g I 1 e Total de pesquisas: 5 (Pesquisas ¢ 21 L d A s Total de pesquisas: 20
Pré-Clinicas) ey Basicas) et 3
N ' Legenda
Numero de pesquisas de testes diagndsticos
para detecgdo do virus SARS-CoV-2;
Por UF: Por municipios:
-3 ® 1-38
] -0 ® 6-10
Fonte: Lattes, Fiocnz, instituigses A= ;s ® 3.5
de ensino superior © IBGE 7/ ——
Datum: SIRGAS 2000 'S 1-2 1-2
Elaboracdo propra
Data: 21/10/2021 > 0

Figura 2. Distribuicao geografica das pesquisas de testes diagnosticos para deteccio do virus
Sars-CoV-2, com as respectivas etapas, Brasil, 2021

Fonte: elaboracao propria.

Neste estudo, a partir do coeficiente de Pearson, também foi verificada a correlagao
entre a distribui¢ao de pesquisas de testes diagnosticos para a detec¢ao de Sars-CoV-2 e

outras variaveis e indicadores (tabela 3).
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Tabela 3. Matriz de correlagdo (coeficiente de correlacdo de Pearson) entre a distribuigdo de
pesquisas de testes diagndsticos para deteccdo do SarsCoV-2 e 6bitos por Covid-19, Taxa de
Mortalidade por Covid-19 (TMcovid-19), pesquisadores, Produto Interno Bruto (PIB) e Indice de
Desenvolvimento Humano Municipal (IDH-M) por Unidade Federativa. Brasil, 2016, 2017,
2018 ¢ 2021.

(%}
I
r :
© ~ S5
8S &8 S 2
o Eoa s = S
2 s o S S E 0 n
o W o .2 o [ @
T ® 9 © o o ] ]
8 o 2 5 e ] =
282 ob B 5 2 2 s
g8 £33 & £ g 7 f
g% 2383 8 4 g g 4
25 B9 o 3 o o 2 =
o 8 o w8 o = o o @ @ I
zZzs z34& z = z z & = =]
N2 de pesquisas de testes diagnésticos para Sars-CoV-2 1 ,694**  894* 126 ,843**  g8e1**  921** 316 ,434*
N2 de instituicdes com pesquisas de testes diagnésticos 1,710,094 ,798* [787**  664** 288  424*
para Sars-CoV-2
N2 de ébitos por Covid-19 1,283 968 975** 987** 362 ,529**
TM¢,yig10 (Por 100 mil hab.) 1 275 ,290 276 658" ,705**
N¢ de pesquisadores 1 ,998** 953** 422 ,585**
N¢ de pesquisadores doutores 1 964* 427 589**
PIB 1421 559
PIB per capita 1,891
IDH-M 1

Fonte: elaboragdo propria.
** Correlagdo ¢ significativa no nivel de 1% (bicaudal); *Correlagao ¢ significativa no nivel de 5% (bicaudal).

A correlagdo do numero de pesquisas de testes diagnosticos foi muito forte com o PIB
(0,921) e forte com o numero de 6bitos por Covid-19 (0,894), com o niimero de pesquisadores
(0,843) e com o numero de pesquisadores doutores (0,861).

Ja o IDH-M apresentou correlagdo moderada, tanto com o nimero de pesquisas de testes
diagnoésticos (0,424) quanto com o numero de instituigdes que estavam desenvolvendo
pesquisas para esses testes (0,434). Ou seja, localidades com menor IDH-M foram as que menos
desenvolveram pesquisas dessa natureza, o que ja foi demonstrado na figura 1, em que, na

regido Norte, ndo foi identificada nenhuma delas.

Discussao

O estudo ndo encontrou nenhum estado da regido Norte com pesquisas para testes
diagnosticos para Sars-CoV-2 (figura 1). Esse achado diverge da hipdtese de que as localidades
com maior incidéncia de Covid-19 foram as que mais investiram nessas pesquisas, pois,
segundo o Painel Coronavirus do Ministério da Satide?, no dia 24 de outubro de 2021, a regido
Norte era apontada como a de terceira maior incidéncia (10.092,3/100 mil habitantes),

antecedida pela Sul (14.066,5/100 mil habitantes) e pela Centro-Oeste (14.285,8/100 mil
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habitantes). Em contrapartida, Sdo Paulo foi o estado que teve a maior quantidade de pesquisas
ndo iniciadas (n=16), seguido por Pernambuco (n=3), Rio de Janeiro ¢ Mato Grosso do Sul
(n=1).

Os presentes resultados vao ao encontro do estudo realizado pelo Forum de Reflexao
Universitaria da Universidade Estadual de Campinas (Unicamp)®’, que mostrou que o
investimento na ciéncia proporciona descentralizacdo da pds-graduagdo, principalmente no
estado de Sao Paulo devido ao financiamento constante e meritocratico de pesquisas pela
Fundacdo de Apoio a Pesquisa de Sao Paulo.

O Brasil possui descentralizagdo limitada nessa area, e o Sudeste permanece o centro de
transformagdes da estrutura produtiva, cujo auge ocorreu no fim dos anos 1960 e inicio de
1970%*. Foi apenas em meados dos anos 1990 que, a partir da globalizagdo (e, com ela, a
subordinacdo a empresas multinacionais), iniciou-se movimento de desconcentracdo industrial
¢ de inovagdo?.

Apesar dessa concentragdo, tem-se atuacdo positiva das cooperagdes internacionais que
sdo uma caracteristica da inovagado, especialmente pela articulagdo de mecanismos de politica
industrial e de inovagdo com outras politicas publicas, liderados por institui¢des histdricas de
pesquisa e ensino, como a Fiocruz (federal, sediada no Rio de Janeiro) e o Instituto Butantan
(estadual, de Sao Paulo), que funcionam baseadas na conexdo entre atividades cientifico-
tecnoldgicas e a relevante preocupagdo socioecondmica e com a saude publica.

As pesquisas aqui identificadas se concentram nos estados mais ricos do Brasil. Pinto
Junior, Zanneti ¢ Albuquerque?®, em estudo transversal sobre informagdes de grupos de
pesquisas, evidenciaram que o estado de Sao Paulo concentrava 29,1% de doutores, bem como
29,1% de publicagdes tanto em periddicos nacionais como internacionais (37%), seguido pelos
estados do Rio de Janeiro e de Minas Gerais. Também, Guimardes e Humann?® registraram que
a implementacdo de programas de pds-graduacdo Stricto Sensu foi um dos fatores que
estimularam a produc¢do cientifica no Brasil, e reportam o Sudeste como uma das regides com
maior quantidade desses programas, impactando no desenvolvimento cientifico e tecnoldgico.

Como possiveis hipoteses para as pesquisas de testes diagnosticos para o Sars-CoV-2
que ndo iniciaram, citam-se: o corte no or¢amento das universidades federais do Brasil no ano
de 2021, a reducgdo de recursos destinado ao Ministério de Ciéncia e Tecnologia e Inovagdes
nesse mesmo ano®’ e a retirada de bolsas de incentivo para pesquisadores®®. Esses cortes de
recursos destinados as pesquisas sdo percebidos desde 2015, em que houve interrupgao de
grande parte dos repasses ao financiamento de pesquisas e bolsas de fomento para

pesquisadores em quase todas as agéncias estaduais e federais de amparo a pesquisa®.
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Levantamento realizado pelo Instituto de Pesquisa Econdomica Aplicada (Ipea)*® sobre
estimativas de dispéndios com agdes de PD&I para 6rgdos executores da Politica Nacional de
Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo, Coordenacdo de Aperfeigoamento de Pessoal de Nivel
Superior (Capes) e Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico (CNPq),
e o Fundo Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico (FNDCT), aponta que o
orcamento federal apresenta tendéncia de reducdo desde 2015. Naquele ano, foram
direcionados R$ 13.027 milhdes para PD&I, reduzindo-se para R$ 5.216 milhdes, mesmo
diante do melhor cenario estimado para 2020. Nesse documento, sinalizou-se que a Politica
Nacional de Inovagdo deveria garantir maior competitividade internacional, intervencao
publica em falhas de mercado nas atividades privadas de PD&I, e priorizagdo de investimentos
publicos nessa area®.

Arbix*!, comparando os dispéndios em PD&I em relagdo ao PIB de diversos paises,
mostrou que o Brasil estd praticamente estagnado em torno de 1%. No periodo de 2000 a 2013,
outros paises dobraram seus investimentos, como Cor¢ia (que saltou de 2% para 4% do PIB) e
a China (que avangou de 1% para 2% do PIB). Para esse autor, o olhar para a tecnologia e para
a inovagdo como forca motriz ao crescimento e ao desenvolvimento da economia ainda carece
de consolidacdo, prejudicada pelas oscilagdes do investimento publico, pela inseguranca
regulatoria, pelos elevados custos de produgdo e pela infraestrutura deficitaria, que geram
atraso historico e dependéncia tecnologica.

Esse panorama tem gerado sérias consequéncias, como a evasao de pesquisadores para
outros paises, a desmotivacdo de novas descobertas cientificas e a diminui¢do da presenca de
pesquisadores de baixa renda nas universidades®?. Além disso, o fechamento das universidades
nos meses iniciais da pandemia devido as restrigdes das atividades presenciais pode ter
impactado negativamente o desenvolvimento das pesquisas®?.

Nesse cendrio, um aspecto relevante estimulado pela pandemia foi a formacao de redes
colaborativas entre universidades e institutos de pesquisa paulistas objetivando maior agilidade
no desenvolvimento, produgdo e entrega de testes diagndsticos ao sistema publico de saude,
para redu¢do da fila de espera de materiais bioldgicos que aguardavam diagnostico,
potencializando as a¢des da vigilancia epidemioldgica. Essa rede passou a ser coordenada pelo
Instituto Butantan e pretendia enfrentar os problemas derivados da limitada producdo nacional
e da massiva competi¢ao na aquisi¢ao de insumos no mercado internacional. Evidenciou-se que
parcerias entre universidades, saude publica e setores privados podem ser bem-sucedidas e
potencialmente ageis e efetivas na translacdo de produtos originados de pesquisas para as

politicas publicas de saude®*.
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Quintella et al.*>, em estudo desenvolvido para o mapeamento de testes clinicos para
diagnéstico da Covid-19 no mundo e suas respectivas fontes de financiamento, verificaram que
a maioria das pesquisas identificadas era subsidiada por hospitais e, em segundo lugar, por
universidades, seguido de setores governamentais, de Organizagdes Nao Governamentais
(ONG) e do setor empresarial.

Esses achados corroboram a necessidade de investimento nas universidades publicas,
pois, como reportado por Moura e Camargo Janior’2, apesar de algumas pesquisas terem
influéncias diretas no processo saude-doenca da populacdo e sejam de relevancia social, muito
provavel que ndo tenham amparo de agéncias privadas de fomento, tendo como base de sua
existéncia o financiamento publico, a exemplo daquelas na 4rea da saude coletiva.

Reforgando isso, Waldman?® relata que pesquisas em saude possuem grandes dimensdes
e precisam de acdes intersetoriais entre universidade, instituicdes de ensino e pesquisa e
agéncias de fomento ao desenvolvimento tecnologico. A atuagdo das universidades publicas ¢
fundamental as ag¢des da vigilancia epidemioldgica, uma vez que sua integragdo com a
comunidade cientifica para o desenvolvimento de pesquisas contribui para o conhecimento de
doengas e a producgdo de evidéncias de forma oportuna ao planejamento de estratégias para seu
enfrentamento?’.

Em contraponto, De Negri*® argumenta que as subvengdes a projetos de pesquisa em
universidades e centros de pesquisa no Brasil sdo, em grande parte, mais direcionadas ao apoio
da comunidade cientifica do que ao desenvolvimento de tecnologias essenciais ao Pais, em que
recursos publicos de PD&I poderiam ser utilizados para desenvolver solugdes em saude e em
seguranca urbana, por exemplo, entre outros flagelos que afligem a sociedade brasileira.

Nesta investigagdo, verificaram-se estudos na Fase T3, ou seja, j4 incorporados a
atenc¢do a saude®, incluindo a tematica da inteligéncia artificial. A aceleragdo das pesquisas
nesse tema deve-se a diminui¢do do contato profissional/paciente infectado, o que minimiza
riscos de contaminacdo dos profissionais, aumenta a agilidade da triagem, subsidia hipoteses
diagnosticas de maneira mais oportuna, promove a visualizagao de 6rgados por meio de exames
de imagens, e favorece o prognostico de infecgdes virais*®4!.

Também se pode destacar a criagdo de um protdtipo que utiliza radiagdo UVC para
combater a Covid-19*?, a padroniza¢do de dois protocolos para testes moleculares com
reagentes de baixo custo como alternativas para diagnostico da Covid-19* ¢ a formulagdo de
um fluxo de trabalho direto RT-LAMP (Amplificacdo Isotérmica Mediada por Loop de
Transcrigdo Reversa) que se mostrou ferramenta efetiva para detecgdo salivar do virus**. Esses

achados corroboram o argumento da importancia do fortalecimento do pacto politico para
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Ciéncia, Tecnologia e Inovacao (CT&I) na area da saude publica para garantia da integralidade
ao acesso aos testes diagnosticos, e sobre o papel essencial que os formuladores de politicas
estdo tendo para integrar as atividades de CT&I com o planejamento e as politicas publicas de
saude®*. Acrescentando-se, destaca-se a agil capacidade de resposta da comunidade cientifica
a Covid-19, com adequacdes em laboratorios universitarios para formulacdo de meios
alternativos para diagnostico do Sars-CoV-2, e a produgdo inovadora de equipamentos e
protocolos de rastreamento da doenga*.

A ndo identificacdo da etapa T4 no presente estudo corrobora o documentado por

Titler!8, em que a autora indica essa lacuna e suas consequentes implicagdes negativas para a
saude da populacdo. A PT em satde torna-se relevante na medida em que estimula a traducao
do desenvolvimento cientifico em algo aplicavel, seguro e benéfico de modo oportuno®, o que,
também, prescinde da avaliacdao de seus impactos em saude publica.
Ferraz, Pereira e Pereira®, em revisdo de escopo realizada para investigar os desafios da
traducdo do conhecimento na atualidade, para além da omissdo governamental e de escassos
incentivos das instituicdes de saude, identificaram que eles estdo relacionados com a falta de
entendimento entre a comunidade cientificas e os agentes envolvidos em tomadas de decisdo,
e com a falta de manejo dos pesquisadores em traduzir e implementar as novas descobertas.
Nesse sentido, Treichel et al.#’, a partir de Comité Gestor da Pesquisa adotado em sua
experiéncia na implementagdo de tecnologias em satde mental, sugerem a adogdo dessa
ferramenta pelo seu potencial de promover dialogicidade entre a pesquisa e a pratica, com
implementagdo continuada e significativa de seus desfechos pelos autores envolvidos.

Outro aspecto relevante que pode impactar na falta ou lentiddo da tradugdo do
conhecimento ¢ a auséncia de orientagdo da pesquisa a resultados. Dados apontaram que
somente 30% dos recursos publicos de PD&I no Brasil possuem esse direcionamento a
resultados, diferentemente do caso americano, em que hd mais de 90%3. Assim, surge a
necessidade de novas politicas publicas que guiem a inovacdo com essa base, com
infraestrutura de escala, objetivos claros e coerentes com a necessidade da populagdo e a
resolugdo aos desafios do Pais, com melhoria de vida da sociedade. Aperfeicoar e
profissionalizar os ambientes institucionais destinados a PD&I poderia minimizar a realizagao
da pesquisa apenas com cunho académico, cujo fim se perde em si mesma, sem orientagdo a
resolugdo concreta de problemas*®.

Quanto a distribui¢do geografica, uma hipotese para o achado na regido Sudeste esta
relacionada com as estratégias desenvolvidas*®, como a criagdo e a manutengdo de redes de

cooperagdo entre universidades que potencializaram a produc¢do de testes diagnosticos
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moleculares para a detec¢do do novo coronavirus>’, especialmente na cidade de Sdo Paulo, em
que a translacdo evidenciou sucesso pela utilizagdo de produtos e tecnologias advindos das
pesquisas®*. Além disso, o estabelecimento de parcerias para o desenvolvimento produtivo que
envolvem articulagdes entre laboratdrios publicos e empresas farmacéuticas privadas para a
transferéncia de tecnologia fortalece a produ¢do local e as aquisi¢des centralizadas pelo
Ministério da Saude, possibilita a ampliagdo do acesso e a redugdo das vulnerabilidades do
Sistema Unico de Saude (SUS), aliando PD&I & dimensio econdmica social®'.

Apesar de o numero de pesquisa T3 estar maiormente concentrado no Sudeste, para

Garcia et al.>?

, a falta de acdes coordenadas no ambito do governo federal brasileiro deslocou
a responsabilidade da adocdo de medidas para mitigar os efeitos negativos da pandemia de
Covid-19 a estados e municipios. Assim, aqueles em que j& se havia maior capacidade
produtiva, tecnoldgica e de pesquisa instalados sairam na frente ndo s6 na ado¢do de medidas
sanitarias, mas também de PD&I, o que acabou beneficiando todo o territorio nacional.

Para Magno et al.>

, medidas efetivas de diagnostico estdo incluidas entre as melhores
praticas de prevencdo da infec¢do e controle da transmissdo do Sars-CoV-2, e podem
complementar a vigilancia sindromica ao agregar estratégias de testagem em larga escala. No
contexto da pandemia de Covid-19, a vigilancia sindromica deve ser mantida como rotina, com
amostragem e testes laboratoriais de todos ou de um subconjunto de casos, objetivando
identificar as tendéncias de outras doencas que se apresentam de forma semelhante a
sintomatologia do Sars-CoV-2, para orientar oportunamente as agdes de saude publica®, por
configurar-se em uma pratica frequentemente utilizada por sistemas de vigildncia em satde
publica e estar concentrada na identificagdo precoce de sintomas>>.

A correlacdo das pesquisas sobre os testes diagnoésticos feita com o PIB justificou-se
por este ser um dos principais indicadores de crescimento econdmico e por vincular-se a
geracdo de riquezas®®. Neste estudo, o PIB demonstrou associagdo linear com a concentra¢do
das pesquisas no Sudeste, regido de maior PIB brasileiro. O PIB alto ndo necessariamente
significa que a qualidade de vida dos moradores de determinado local serd alta, mas implica
alto grau de fluxo de bens e servigos que, potencialmente, por meio de adequadas politicas
publicas, melhoram indicadores de saade”’.

Para Gadelha et al.®®, é evidente a despropor¢do entre o gasto em saude e sua
distribui¢do no Brasil, o que exige ndo somente aumento elevado do financiamento publico no
setor da satide, mas também o fortalecimento da base produtiva nacional para adequagdo

econdmica sob a perspectiva de universalizagdo, considerando as novas configuracdes das
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demandas, a evolucdo nos processos tecnologicos, a concorréncia (sobretudo do mercado
internacional) e os aspectos regulatorios.

J4 o IDH-M mensura a qualidade de vida nas cidades; entdo, conhecé-lo e observar sua
relacdo com outros indicadores, como a taxa de mortalidade, auxilia na compreensdo da
dindmica de propagacdo do novo coronavirus e na necessidade do desenvolvimento de
pesquisas e tecnologias para promover a reducdo dos Obitos e demais danos causados pela
pandemia no territorio®. IDH-M baixos podem estar relacionados com uma maior incidéncia
de Covid-19%°. Em estudo que analisou a distribuigdo espacial da Covid-19 no estado do Para
em relagdo ao IDH-M, verificou-se que cidades com IDH-M baixo possuiam forte correlacao
com a taxa de letalidade pela doenga, enquanto as de IDH-M médio e alto estavam mais
fortemente correlacionadas a maiores taxas de recuperacgdo dos casos®!.

Uma vez que os dados apresentam uma limita¢do temporal por representar uma amostra
de projetos de PD&I coletadas até 15 de maio de 2020, e por se tratar de dados secundérios,
podem estar sujeitos a sub-registros. Além disso, a classificacdo dos temas dos projetos foi feita
de modo subjetivo a partir de sua descrigdo e objetivos constantes nas informagdes dos bancos

de dados em que as pesquisas foram consultadas.

Consideracoes Finais

Este estudo auxiliou a ampliar o olhar sobre pesquisas de testes diagnosticos para a
deteccdo de Sars-CoV-2 no Brasil, considerando sua implicagdo com a vigilancia sindromica,
identificando-se as etapas da PT de projetos nessa area, e sua correlacdo com outros
indicadores.

Mesmo com as profundas restricdes or¢amentarias em PD&I, identificaram-se 15
inovagdes que atingiram o estadgio T3, com produtos incorporados em protocolos clinicos na
saude. A maioria das pesquisas esteve no T0, e nenhuma no T4.

Apesar de universidades e centros de pesquisa publicos de destaque mundial estarem no
Brasil, ainda ¢ necessario promover seu desenvolvimento, com aprimoramento de
infraestrutura e estimulo a criatividade dos pesquisadores, rumo a uma ciéncia de exceléncia
orientada a resultados, com movimentos de translagdo oportunos cujos produtos e tecnologias
seriam voltados a resolu¢do de problemas da sociedade brasileira.

Observou-se maior concentragdo de pesquisas no Sudeste, regido com maior numero de
instituicdes de ensino e centros de pesquisa, de pesquisadores, de pesquisadores doutores e de
universidades classificadas dentre as 10 melhores do Pais. As pesquisas mostraram-se mais

presentes em localidades de maior PIB, o que pode denotar desigualdades locorregionais.
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O Brasil possui potencial de desenvolvimento e implementagdo de produtos

tecnologicos na area de testes de diagnostico para Sars-CoV-2. Politicas publicas de PD&I em

saude necessitam de priorizagdo com vistas & ampliagdo de parcerias e de cooperagdes

nacionais e internacionais, inclusive com o complexo industrial, de modo a potencializar e a

desconcentrar a produgao cientifico-tecnologica, e a facilitar a implementacdo e a avaliagdo de

impacto de seus produtos, resgatando a funcdo precipua da pesquisa em saude, a de promover

a saude da populagdo.
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5.2 ARTIGO 2

(Publicado em setembro de 2024, no periddico “Revista Saude em Debate”, conforme

Apéndice B).

Qualificacdo da Aten¢do Primaria a Satide para o diagnostico laboratorial da
Covid-19 no Distrito Federal

Primary Health Care Qualification for laboratory diagnosis of Covid-19 in the
Distrito Federal

Autores: Fabricio Vieira Cavalcante, Ruth da Conceigdo Costa e Silva Sacco, Aimé Oliveira,
Taciana Silveira Passos, Tiago Machado de Alencar, Christina Pacheco Santos Martin, Leonor
Maria Pacheco Santos

Resumo

A pandemia de Covid-19 exigiu reorganiza¢do das Unidades Basicas de Saude (UBS) para
garantir maior capacidade diagnostica laboratorial em tempo oportuno, o que requereu
profissionais de satde capacitados, disponibilidade de insumos/materiais e estratégias
adequadas de manejo das amostras junto ao Laboratério Central (LACEN). Em 2020-2021, a
estrutura das UBS do Distrito Federal (DF) foi avaliada por meio de estudo transversal
analitico, censitario. A coleta de dados foi remota por meio de entrevista estruturada e
questionario de autopreenchimento. Fez-se andlise estatistica no Software R, comparando
UBS-Sentinela com UBS-Tradicional. A capacita¢do no teste rapido e/ou na coleta da amostra
por Swab entre enfermeiros foi quase universal (>99%) e entre técnicos de enfermagem foi alta
(70%); por outro lado somente 9% dos médicos receberam alguma capacitagdo. Registrou-se
fluxo definido para encaminhar amostras para o LACEN em 89% das UBS, visando
diagnosticar o SARS-CoV-2; os prazos de retorno dos resultados laboratoriais foram cumpridos
em 70% dos casos. Insumos, materiais e equipamentos estavam disponiveis em quantidades
suficientes, sobretudo nas UBS-Sentinela. Nestas, 63% das equipes conhecia o manual de
coleta MA-LACEN-0007, comparado com 35% das equipes na UBS-Tradicional (p<0,001).
Apesar dos desafios, o DF apresentou capacidade de resposta satisfatoéria no tocante ao
diagnostico laboratorial de Covid-19.

Palavras-chave: Capacidade de resposta ante emergéncias. Ateng¢do primaria a saude.
Vigilancia em satude publica. Covid-19.

Abstract

The Covid-19 pandemic required the reorganization of Basic Health Units (UBS) to ensure
greater laboratory diagnostic capacity in a timely manner, which required trained health
professionals, availability of inputs/materials and adequate sample management strategies at
the Central Laboratory (LACEN). In 2020-2021, the structure of UBS in the Federal District
(DF) was evaluated through an analytical cross-sectional census study. Data collection was
remote through structured interviews and a self-completed questionnaire. Statistical analysis
was carried out in Software R, comparing UBS-Sentinela with UBS-Tradicional. Training in
rapid testing and/or Swab sample collection among nurses was almost universal (>99%) and
among nursing technicians it was high (70%); on the other hand, only 9% of doctors received
any training. A defined flow was registered to forward samples to LACEN in 89% of UBS,
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aiming to diagnose SARS-CoV-2; The deadlines for returning laboratory results were met in
70% of cases. Inputs, materials and equipment were available in sufficient quantities, especially
at UBS-Sentinela. In these, 63% of the teams knew the MA-LACEN-0007 collection manual,
compared to 35% of the teams at UBS-Tradicional (p<0.001). Despite the challenges, the DF
showed a satisfactory response capacity regarding the laboratory diagnosis of Covid-19.

Keywords: Surge Capacity. Primary Health Care. Public Health Surveillance. Covid-19

Introducio

Em 31 de dezembro de 2019, vérios casos de pneumonia de etiologia desconhecida
em Wuhan foram relatados pela Republica Popular da China a Organizagdo Mundial da Satude
(OMS). Descobriu-se que o agente causador era um novo coronavirus, que posteriormente foi
chamado de coronavirus respiratdrio agudo grave 2 (SARS-CoV-2). Em 26 de fevereiro de
2020, foi registrado o primeiro caso de Covid-19 na América do Sul, sendo que Brasil, Equador
e Colombia estdo entre os paises mais afetados em todo o mundo 2.

O primeiro caso confirmado de Covid-19 no Distrito Federal (DF) foi no dia 05 de
margo de 2020 e, em dez dias seguidos, houve grande incremento de casos. Segundo dados do
Ministério da Saude (MS), no inicio do segundo semestre de 2020, Brasilia era a metropole
com mais casos confirmados per capita do pais, mais que o dobro da regido metropolitana de
S3o Paulo 3. Em 11 de margo de 2020, a OMS declarou o surto de Covid-19 como uma
emergéncia sanitaria internacional 2.

A Covid-19, doenca causada pelo SARS-CoV-2, tem um espectro clinico muito
amplo. Sua apresentacdo clinica mais comum ¢ uma infec¢do respiratéria leve e, menos
comumente, pneumonia com febre, tosse e dispneia. Outros sinais e sintomas, como odinofagia,
anosmia, ageusia, dores musculares, diarreia, dor toracica e cefaleia, entre outros, fazem parte
da infecgdo aguda *©.

A Atengdo Primaria & Saude (APS), ao servir de porta de entrada para o Sistema Unico
de Saude (SUS), tem um papel crucial no acolhimento, na prevengdo, no diagnostico e no
manejo de pacientes na comunidade, por sua capacidade de diminuir a sobrecarga da atengdo
especializada, sobretudo de hospitais, desempenhando agdes de organizagdo do fluxo dos
usuarios e de coordenag¢io do cuidado 7.

A APS tem sido discutida mundialmente como uma das principais estratégias no
controle da pandemia da Covid-19 incluindo testagem e notificagdo 8. No inicio da pandemia,
o teste diagnostico era aconselhavel para individuos com sintomas ou aqueles expostos a
pessoas com suspeita ou confirmacdo da doenga. O teste também era recomendado para fins de

viagem, recrea¢do, reunides sociais e profissionais 1%, Os resultados oportunos desses testes

&9



ajudaram a fornecer recomendacdes aos pacientes, a proteger os trabalhadores da saude e a
limitar a transmissdo da COVID-19 !!.

Destarte, a APS contribuiu significativamente para o alcance da equidade e da
universalidade e atuou de forma integrada as ag¢des de vigilancia em satde nos territorios
durante a crise sanitaria '>'°. Apesar disso, os profissionais de satide da APS lidaram com a
insuficiéncia de treinamento, com a escassez de insumos e tiveram que se reorganizar para 0s
novos fluxos assistenciais !7"!°. Foram documentadas condigdes de trabalho precérias em paises
asiaticos e europeus, que resultaram em redu¢@o na qualidade do atendimento e configurou
ameaca a seguranca de pacientes e profissionais de saude '3 2021,

No caso da epidemia de Covid-19, seguindo as orientagdes estabelecidas no documento
“Estratégias de Vigilancia para Infecgdo Humana pela Covid-19 22, as Unidades Basicas de
Saude Sentinela (UBS-Sentinela) atuaram no desenvolvimento de acdes relacionadas a
investigacdo de surtos de forma sistematica, continuada, rotineira e oportuna, como forma de
resposta a pandemia. Compreende-se como unidade sentinela aquela que colabora com o
cumprimento das a¢des de vigilancia em satude. Trata-se de uma forma eficiente e custo-efetiva
de coleta e gerenciamento de dados para manejo de doengas, especialmente infeciosas °.

No DF, além das agdes realizadas pelas UBS-Sentinela, o Programa de Qualificacao da
Atencdo Primaria a Saude (Qualis-APS), instituido pela Portaria n°. 39, de 23 de janeiro de
2019 24, tem acompanhado de perto a reestruturagdo das UBS para uma melhor qualifica¢do da
assisténcia aos usudrios e, em 2020, realizou avaliacdo da resposta da APS a pandemia da
Covid-19 2.

Considerando o cenario epidemioldgico e a necessidade de identificar o preparo da APS
para responder as demandas da pandemia, este estudo analisa a capacidade das Unidade Basicas
de Saude (UBS) do DF para o diagndstico laboratorial da Covid-19, incluindo capacitagdo dos
profissionais, estratégias de manejo das amostras e disponibilidade de testes diagndsticos, nos

anos de 2020-2021.

Material e Métodos

Trata-se de estudo transversal analitico, censitario, desenvolvido no contexto do
Programa Qualis-APS. Os dados de interesse foram coletados, remotamente, a partir de agosto
de 2020. Dentre as 165 UBS existentes no DF, duas atrasaram a coleta de dados, (1,2%), mas
finalizaram nos dias 4 e 7 janeiro de 2021. Deste modo, mais de 99% da coleta de dados
ocorreram no primeiro ano da pandemia (2020). Foi possivel concluir a pesquisa com 159 UBS

(perda amostral de 3,6%).
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Os gestores das 165 UBS foram contactados previamente para os devidos
esclarecimentos sobre a pesquisa e sobre a exigéncia da assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE), a ser assinado eletronicamente antes do inicio da entrevista.

A metodologia envolveu entrevistas e preenchimento de formulario. As entrevistas
foram estruturadas e conduzidas com gestores ou supervisores de 159 UBS do DF por meio de
ligagdo telefonica, apds a qual, cada entrevistado realizou o autopreenchimento do formulario
eletronico cujo /ink foi disponibilizado por mensagem de e-mail.

Para a producdo de informacdes e coleta de dados, utilizou-se Instrumento desenvolvido
como parte das atividades do Programa Qualis-APS para analise da estrutura e da capacidade
de resposta das UBS a Covid-19. Tal instrumento estd composto por 11 Eixos: Eixo 1
(identificacdo do respondente), Eixo 2 (identificacdo da UBS), Eixo 3 (funcionamento da UBS
durante a pandemia de Covid-19), Eixo 4 (capacitacdo da for¢a de trabalho), Eixo 5
(organizacdo e processo de trabalho), Eixo 6 (estrutura), Eixo 7 (equipamentos, moveis e
insumos), Eixo 8 (Equipamento de Protecdo Individual -EPI), Eixo 9 (acompanhamento do
paciente e exames), Eixo 10 (informagdo, vigilancia, integracdo e comunicacdo) e Eixo 11
(gestdo). No total, 127 itens compuseram o Instrumento e sua aplicagdo foi dividida em dois
modulos: telefone (duracdo média de 45 minutos) e autopreenchimento (duracdo média de 60
minutos) 2°. Para o Eixo 4, optou-se por analisar as variaveis relacionadas aos profissionais
Enfermeiro, Técnico de Enfermagem, Médico, Cirurgido-Dentista e Técnico em Satde Bucal
que foram aqueles que, durante a pandemia, tinham habilitagdo legal para a realizacao dos testes
diagnésticos para Covid-19, ora por ser agdo inerente a seu exercicio profissional (medicina e
enfermagem) ora por ter havido autorizagdo da entidade de classe para tal (odontologia) 26-27.

O instrumento foi hospedado no Software Research Eletronic Data Capture (REDCap),
plataforma para coleta de dados de acesso aberto, criada pela Vanderbilt University, Tennessee,
EUA 2,

No DF, existem 165 UBS, sendo 61 UBS-Sentinela para a Vigilancia de Sindrome
Gripal e Sindrome Respiratoria Aguda Grave; as 104 restantes sdo UBS-Tradicionais. Para
identificar os locais de maior concentragdo de UBS-Sentinela, verificou-se a distribuicao
geografica, por Regides de Saude, das 159 UBS participantes, especificando as UBS-
Tradicionais e as UBS-Sentinelas, por meio do QGIS (versdo 3.20.2, Odense), Sistema de
Informacao Geografica livre e de codigo aberto.

As andlises estatisticas foram realizadas no Software R (versao 4.3.1) e incluiram
frequéncia relativa, Qui-quadrado e Teste de Fisher. Todas as varidveis do estudo foram

cruzadas com a variavel UBS-Sentinela, para identificagdo das diferencas percentuais entre
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estas e as UBS-Tradicionais, adotando-se o nivel de significancia de 5%. Dessa forma, para um
p-valor inferior a 0,05 considerou-se a rejeigdo da hipotese nula de acordo com cada teste
aplicado.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de Ciéncias da Saude da

Universidade de Brasilia (CAAE n°. 29640120.6.0000.0030).

Resultados

As 57 UBS-Sentinela concentram-se em maior numero nas regioes de saude Sudoeste
e Oeste ambas com 15. Nesse estudo, descreveu-se a qualificacdo para o diagnostico da Covid-
19 de 159 UBS que responderam o Instrumento para avaliacdo da estrutura. As UBS estdo
distribuidas nas sete regides de saide do DF, a saber: Central (n=9), Centro-Sul (n=18), Leste
(n=24), Norte (n=35), Oeste (n=27), Sudoeste (n=28) e Sul (n=18). Destas, 35,8% (n=57) sdo
UBS-Sentinelas e 64,2% (n=102) sdo UBS-Tradicionais (Figura 1).

N Legenda

® UBS-Sentinela (n = 57)
0 5 10 0 0 ) & UBS-Tradicional (n = 102)

Figura 1. Distribuicao espacial das Unidades Basicas de Saude, por regides de saude, com
diferenciacdo entre Unidades Basicas de Saude Sentinelas e Unidades Basicas de Saude

Tradicionais, Distrito Federal, 2020 e 2021.
Fonte: elaboragdo propria
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No que diz respeito ao treinamento dos profissionais das UBS, a capacitagdo no teste
rapido e/ou na coleta da amostra por SWAB entre enfermeiros foi quase que universal (99,7%)
e entre técnicos de enfermagem foi alta (70,4%), ndo havendo associagdo significativa entre a
propor¢ao de profissionais capacitados e o tipo de UBS. Chama atencao a falta de capacitagdo
de médicos para realizagdo de ambos os testes, tanto nas UBS-Sentinelas quanto nas UBS-
Tradicionais (91,2% e 90,2% sem nenhum treinamento, respectivamente) (Tabela 1). Notou-se
que os Técnicos em Saude Bucal possuiam capacitagdo para a realizagdo dos testes rapidos
(teste de anticorpo) para diagnostico oportuno da Covid-19, sendo mais frequente na UBS-
Sentinela (38,6%) que na UBS-Tradicional (26,5%) estatisticamente significativo (p<0,016).
Tabela 1. Capacitagdo dos profissionais das Unidades Basicas de Saude do Distrito Federal

para realizacdo e coleta para os diferentes testes para covid-19, 2020-2021

Associacdo entre
tipode UBS e
Categoria UBS-Tradicional  UBS-Sentinela UBS Total varidveis do estudo
Profissional Tipo de teste n % n % n % Valor p
Enfermeiro Nenhum teste 0 0 1 1.7 1 0,6
Coleta swab e Teste répido 94 92,2 52 91,2 146 918 0276
Teste répido 8 78 4 70 12 75
Técnico de Nenhum teste 27 26,5 20 35/ 47 296
enfermagem Coleta swab e Teste rapido 12 18 6 105 18 13 o
Teste répido 63 61,8 31 544 94 591
Médico Nenhum teste 92 90,2 52 91,2 144 90,6
Coleta swab e Teste rapido 9 8,8 5 838 14 8,8 1000
Teste répido 1 10 0 0 1 0,6
Cirurgido- den-  Nenhum teste 67 65,7 34 59,6 101 635
e Coleta swab e Teste répido 5 49 5 838 10 63 v
Teste répido 30 294 18 31,6 48 30,2
Técnico de Nenhum teste 75 73,5 35 614 10 69,2
salide bucal Coleta swab e Teste répido 1 10 6. 05 7. a4 o
Teste rdpido 26 25,5 16 281 42 264

Fonte: elaboragdo propria.

Sobre a forma como foi realizada a capacitagdo para realizacdo dos testes para Covid-
19 das categorias profissionais estudadas, 93,1% dos profissionais das UBS-Tradicionais
comparado com 86% dos profissionais das UBS-Sentinelas, indicaram ter realizado essa
capacitagdo por meio de leitura de notas técnicas, seguido pela anélise de protocolos de manejo

da Covid-19 (92,2% UBS-Tradicional e 80,7% UBS-Sentinela) (Tabela 2).

Tabela 2. Modalidades de capacitagao dos profissionais das Unidades Bésicas de Satde do

Distrito Federal para realizagdo dos diferentes testes para covid-19, 2020-2021
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UBS-Tradicional UBS- Sentinela UBS Total

Modalidades de Capacitacido® Resposta n % n % n %
Realizou curso on-line Sim M4 40,2 27 474 68 42,8
Néao 61 59,8 30 52,6 91 57,2

Participou de oficinas Sim 19 18,6 9 15,8 28 176
Néao 83 814 48 84,2 131 824

Realizou curso presencial Sim 13 12,7 9 15,8 22 13,8
Néo 89 873 48 84,2 137 86,2

Realizou treinamento em testes para covid-19 Sim 51 50,0 21 36,8 72 45,3
Nao 51 50,0 36 63,2 87 54,7

Leitura de notas técnicas sobre testes para co- Sim 95 931 49 86,0 144 90,6
e Nao 7 69 8 140 5 94
Andlise de protocolos de manejo da covid-19 Sim 94 92,2 46 80,7 140 88,1
Nao 8 78 1l 19,3 19 19

Anédlise de diretrizes de sociedades cientificas Sim 34 333 15 26,3 49 30,8
Nao 68 66,6 42 737 10 69,2

Fonte: elaboracdo propria.

2 Mais de uma op¢ao de resposta permitida.

Quando verificada a disponibilidade de materiais e insumos para processamento e/ou

envio dos testes para diagnostico de Covid-19, observou-se ndo haver diferenca significativa

entre as UBS-Sentinela e as UBS-tradicionais para a maioria dos itens pesquisados (exceto

etiquetas). Ja no caso da presenca de geladeira 80,7% das UBS-Sentinela afirmaram ter esse

equipamento para o armazenamento das amostras para Covid-19 contra 60,8% das UBS-

Tradicionais 60,8%. Isso evidencia uma associag@o entre possuir etiqueta e geladeira (p<0,019

e p<0,009, respectivamente) e ser uma UBS-Sentinela.

Mais de 50% das UBS, independentemente de serem Sentinela ou Tradicional,

possuiam termdmetro, caixa isotérmica e gelo artificial reutilizavel rigido para conservacao das

amostras para Covid-19 em temperatura ideal (Tabela 3).

Tabela 3. Disponibilidade de materiais e insumos diagndsticos para processamento das

amostras dos testes para covid-19 da Atencao Primaria a Satude, Distrito Federal, 2020-2021
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Associacdo entre tipo
de UBS e variaveis do
UBS-Tradicional UBS-Sentinela UBS Total estudo

Variavel Resposta n % n % n % Valor p

UBS possui os materiais abaixo para identificar e armazenar as amostras

Caneta permanente Sim 15 14,7 13 22,8 28 176 0,198
Né&o 87 853 44 772 131 824

Etiqueta Sim 43 42,2 35 614 78  49] 0,019
Né&o 59 578 22 386 81 509

Caixa isotérmica Sim 83 814 51 895 134 843 0178
Né&o 19 18,6 6 105 25 157

Gelo artificial reciclado rigido  Sim 82 80,4 51 89,5 133 836 0,137
Né&o 20 19,6 6 105 26 164

Termometro Sim 70 68,6 43 754 n3 711 0,363
Néao 32 314 14 246 46 289

Geladeira Sim 62 60,8 46 80,7 108 679 0,009
Nao 40 39,2 1 19,3 51 320

Nenhum Sim 12 1,8 4 70 16 10,1 0,340
Nao 90 88,2 53 93 143 899

Disponibilidade de material de coleta e de testes diagnésticos para covid-19

Kit Swab: coleta de amostra Insuficiente 24 255 15 26,3 39 245 0,695

para REFCR Suficiente 78 765 42 737 120 755

Teste Rapido Insuficiente 34 333 22 38,6 56 352 0,505
Suficiente 68 66,7 35 614 103 648

Fonte: elaboragdo propria.

Quando questionado aos gestores sobre a disponibilidade dos testes diagnosticos para
Covid-19 em suas UBS no momento da pesquisa, verificou-se que mais da metade das UBS
(Sentinelas ou Tradicionais) possuiam quantidade suficiente tanto do kit para Teste Swab
quanto do Teste Rapido (Tabela 3).

Para o manejo das amostras dos testes, ou seja, ao fluxo entre a APS e o Laboratério
Central de Saude Publica do Distrito Federal (LACEN-DF), os resultados evidenciaram
associacdo entre ser UBS-Sentinela e a equipe conhecer o manual de coleta MA-LACEN-0007,
com destaque para mais da metade das UBS-Sentinela (63,2%) cujas equipes referiram
conhecé-lo, quando comparado com as UBS-Tradicionais (35,3%) (p<0,000).

Os materiais coletados nas UBS foram, em sua maioria, enviados ao LACEN-DF, tanto
nas UBS-Sentinela quanto nas UBS-Tradicionais (92,9% e 85,3%, respectivamente). A
expressiva maioria das UBS-Sentinela (94,7%) e das UBS-Tradicionais (85,3%) afirmaram
possuir fluxo laboratorial definido para o encaminhamento das amostras, assim como

disponibilidade de veiculo para transporte de amostras com rota definida (em torno de 80 a
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90%). As proporg¢des eram maiores nas UBS-Sentinela, embora as diferengas nao tenham sido

significativas (Tabela 4).

Tabela 4. Coleta e manejo das amostras dos testes para covid-19 das Unidades Basicas de
Saude, Distrito Federal, 2020-2021

Associacdo entre
tipode UBS e
UBS-Tradicional = UBS- Sentinela UBS Total variaveis do estudo

Manejo das Amostras? Resposta n % n % n % Valor p
A equipe conhece o manual de coleta  Sim 36 35,3 36 632 72 453 0,000
MA-LACEN-00077 Nao 66 64,7 21 368 87 547

Ha coleta de material para teste de Sim 87 85,3 53 929 140 88] 0,151
covid-19 enviada ao Lacen? N3o 15 147 4 70 19 1o

Existe um fluxo definido para encami-  Sim 87 85,3 54 94,7 141 887 0,166
nhar as amostras ao Lacen-DF? Nzo 15 147 3 53 18 n3

Ha veiculo disponivel em até 48h da Sim 86 84,3 54 94,7 140 88,0 0,089
coleta? Nao 16 15,7 4 53 19 N9

O veiculo segue uma rota preesta- Sim 82 80,4 53 929 135 849 0,097
belecida entre as UBS da Regido de Nzo 20 196 4 70 24 151

Sadide? . y '

Os prazos de retorno dos resultados Sim 69 67,6 42 73,7 111 69,8 0,426
laboratoriais para covid-19 sdo cum- Nao 33 323 15 263 48 302

pridos? ' ! !

Os profissionais de salide tém tido Sim 99 971 55 96,5 154 96,8 1,000
acesso, em tempo oportuno (sempre N3o 3 29 2 35 5 32

que necessario), aos protocolos e
normativas técnicas construidos para
mitigar a covid-19?

Fonte: elaboragdo propria.
2 Mais de uma opc¢ao de resposta permitida.

Apesar de ndo ter sido evidenciada associacdo entre as UBS-Sentinela ou Tradicional
para o cumprimento dos prazos de retorno laboratorial, mais da metade de ambas as UBS
(73,7% e 67,6%, respectivamente) relataram que recebiam os resultados dos exames

laboratoriais para Covid-19 dentro dos prazos.

Discussao

Em 2020, devido a pandemia, o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)
ndo realizou o censo, mas estimativas populacionais para o DF neste ano, apontaram 3.052.546
habitantes °. Os resultados indicaram que a distribui¢io de UBS-Sentinelas nas Regides de
Saude foi proporcional ao numero de habitantes, observando-se maior numero de UBS-
Sentinela concentrado nas duas Regides de Saude mais populosas: Sudoeste, com 829.672
habitantes; e Oeste, com 507.851 habitantes. Além disso, essas foram as regides com maiores
numeros de casos e Obitos 3°. De modo inverso, a Regido de Saude Sul, que possui 272.959

habitantes, surgiu com o menor nimero de UBS-Sentinelas.
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A adesdo a Rede Sentinela, estratégia que se destina a ser observatorio ativo da
qualidade e da seguranca de produtos e servicos, ¢ ato voluntario das UBS. Dentre seus
objetivos, podem-se citar o auxilio a melhoria continua do gerenciamento de risco nos servigos
de saude e a contribui¢do com as atividades formativas de profissionais de saude, tais como,
educacdo continuada e produgdo de conhecimento em seu escopo de agdo 3.

Quando da pandemia da Covid-19, ao registrar casos e monitora-los, as UBS-Sentinelas
subsidiaram a analise de tendéncia e o gerenciamento do risco de transmissdo da doenga. A
OMS proveu os estados-membros, incluindo o Brasil, de orientagcdes sobre preparacao,
prontiddo e resposta, destacando a relevancia de refor¢o aos sistemas nacionais existentes com
vistas ao aumento da capacidade de vigilancia 2.

No ano de 2020, o Governo do DF emitiu a Nota Técnica n°. 5 definindo os niveis de
resposta do servico da APS para enfrentamento a Covid-19, como o monitoramento dos
atendimentos por Regides de Saude com objetivo de oportunizar resolucio do caso e mitigar a
doenca, aumentar a capacidade de resposta garantindo o acesso, o diagnostico, o tratamento
adequado e encaminhamento de casos complexos para os outros niveis de assisténcia, além, do
telemonitoramento dos casos confirmados ou suspeitos. A capacidade diagnostica se refere a
resposta do sistema de saude em se mobilizar de forma rapida, diante de uma demanda
aumentada advinda de necessidades em larga escala ou de emergéncia de saade publica’?.

A implementagdo de reorganizagdo do trabalho e aplicagdo dos testes diagnosticos,
exigiu capacitagdo dos profissionais de satude da linha da frente em tempo habil para minimizar
0s riscos a si mesmos e aos usuarios %1%, Os profissionais da satide da APS se capacitaram em
estratégias para conhecimento da sindrome gripal, medidas de controle de riscos de infec¢ao,
aperfeicoamento sobre biosseguranca, para investigacdo de casos suspeitos de infec¢ao pelo
SARS-CoV-2, educagdo em saiude junto a comunidade sobre medidas de protecdo contra o
virus e procedimentos para assegurar a sua saide durante a coleta e manuseio das amostras
causadoras de agravos a saude .

O treinamento em servi¢o por meio da reproducdo de situacdes do ambiente real em um
ambiente seguro ¢ uma metodologia adequada para o preparo de profissionais no enfrentamento
de doengas *°. No entanto, considerando o contexto da pandemia de Covid-19, que se
apresentou com disseminacdo acelerada de casos e Obitos e com escassez de insumos e
materiais, houve exigéncia de rapida adequacgdo dos servicos de satude. Isso fez com que a
maioria das capacita¢des tenha ocorrido da forma online e autoinstrucional com a divulgacao

de notas técnicas e protocolos elaborados pela OMS e pela Secretaria de Satide do DF. Esse
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desenvolvimento de normas, rotinas, protocolos e fluxos de atendimento dos servigos
nortearam a reorganizagdo da oferta de cuidados nesse cenario >°.

Outro ponto importante ¢ que quase a totalidade dos enfermeiros afirmaram estar
capacitados para a realizacdo dos testes rapidos (e de coleta com Swab), contribuindo no
diagnéstico precoce de casos suspeitos de Covid-19, no rastreamento de contatos, além da
realizacdo de acdes educativas. Nesse contexto, a enfermagem foi protagonista na organizagao
dos servigos, na busca por provimento de insumos e materiais necessarios, € na realizacdo de
capacitagdes com os demais profissionais da equipe para a realiza¢do de testes, manejo de
insumos e amostras e atualiza¢do sobre vacinas .

O enfrentamento da Covid-19 necessitou de insumos, de desenvolvimento de testes
diagnosticos para detec¢do do SARS-CoV-2 por industrias ¥, da contribuigdo de instituigdes
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de ensino e pesquisa %, além, da operacionaliza¢do laboratorial 3°. Os achados desse estudo,

evidenciam a importancia dos insumos, do manejo e da defini¢ao dos fluxos das amostras para
os laboratorios por parte da APS do DF, que vai ao encontro do relatado por Magno ef al. %,
que reportaram o papel essencial da APS por sua capilarizacio no territorio brasileiro e pela
sua capacidade de reorganizagdo frente a crise sanitdria, incrementando as agdes de vigilancia
epidemioldgica, com adequados acolhimento, rastreamento, diagnostico e notificagdo dos
casos de Covid-19.

Constatou-se, nesse estudo, a existéncia de Testes rapidos e Teste Swab em quantidades
suficientes em mais de 60% das UBS do DF, corroborando com as recomendagdes do Guia
sobre Vigilancia Integrada de Sindromes Respiratérias Agudas Doenga pelo Coronavirus 2019,
Influenza e outros virus respiratorios *! e da Nota Técnica n°. 30 2, em que se descrevem as
acoes da APS como ponto de partida para investigagcdo dos casos de Covid-19, diagnostico por
meio dos testes mencionados e acompanhamento dos usudrios do servigo testados com
resultado positivo para o SARS-CoV-2.

Os métodos diagnosticos utilizados para detecgdo da Covid-19 na APS foram os Testes
rapidos presentes em dois tipos no mercado, (I) que identificam proteinas na fase ativa da
infec¢do, conhecidos como teste de antigeno e (II) os que detectam anticorpos como resposta
imunoldgica do organismo quando exposto ao virus, ambos denominados de métodos
sorologicos. Tem-se, também, os métodos moleculares com a técnica de Transcriptase Reversa
da Reag¢do em Cadeia da Polimerase (RT-PCR), considerada padrdo-ouro pela OMS 32 devido
as altas sensibilidade e especificidade e por possibilitar a identificagdo do RNA do virus por
meio da amplificacdo do acido nucleico pela reagdo em cadeia da polimerase na amostra

coletada pelo Teste de Swab oral/nasal +3.

98



Somando-se a disponibilidade dos testes, destaca-se a relevancia da existéncia de
materiais e insumos como geladeira, caixa isotérmica e gelo artificial reciclado rigido para
manejo das amostras na APS, que vdo ao encontro do preconizado pela OMS 22 para o
armazenamento das amostras coletadas pelo Teste Swab Orofaringeo e Nasofaringeo em
temperatura em torno de 2-8°C. Foi constatado ainda na revisdo de literatura de Loeffelholz et
al. ¥, que relataram a importancia do manuseio da amostra para aumentar a chance de
diagnostico do marcador bioldgico analisado.

Esse estudo apresenta limitagdes inerentes aos estudos transversais quanto a
temporalidade da observacdo e quanto a modalidade de coleta dos dados, que foi telefonica e
por questionario de autopreenchimento, tendo-se obtidos dados referidos, haja vista a

impossibilidade de fazé-la presencialmente devido ao cenério pandémico.

Conclusodes

Percebeu-se que a capacidade diagnostica a Covid-19 das UBS esteve atrelada a
desafios relacionados a testagem e ao diagndstico. Médicos foram os profissionais das UBS-
Sentinela que referiram menor capacitagdo para realizagdo dos testes, quando comparados a
enfermeiros e a TSB. Esta capacitagdo, para todos os profissionais estudados, foi maiormente
de forma autoinstrucional, com realizagdo de cursos online ¢ sob a forma de leitura de
protocolos. Haviam protocolos para manejo das amostras e fluxos para seu processamento e,
além disso, a comunicacdo com o LACEN-DF mostrou-se satisfatoria uma vez que a maioria
das amostras foram enviadas oportunamente.

Os materiais e insumos para coleta, armazenamento e processamento das amostras
estavam disponiveis em quantidade suficiente, na maioria das vezes, nas UBS-Sentinela, a
exemplo de etiquetas adesivas para identificacdo das amostras e geladeira.

Considerando que a APS ¢ a ordenadora do cuidado nas Redes de Atengdo a Saude,
contar com profissionais capacitados para a realiza¢do dos testes, para o manejo das amostras,
e para a articulagdo laboratorial; bem como ter insumos, materiais e equipamento disponiveis,
fez com que o DF apresentasse capacidade adequada de diagnostico para a Covid-19.

Apesar desse estudo evidenciar resposta satisfatoria no enfrentamento desta crise
sanitaria, faz-se necessario analisar as potencialidades e os desafios enfrentados pela APS do
DF para que novas estratégias e intervengdes sejam implementadas em contexto de
planejamento estratégico nos diferentes niveis de gestdo local, com vistas ao preparo prévio a

outras crises sanitarias que poderdo surgir.
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5.3 ARTIGO 3

(Publicado em janeiro de 2025, no periddico “Plos One — Global Public Health”, conforme

Apéndice C).

Laboratory readiness and genomic surveillance of Covid-19 in the capital of
Brazil
Prontidao laboratorial e vigilancia genomica da Covid-19 na Capital do Brasil

Autores: Fabricio Vieira Cavalcante; Christina Pacheco Santos Martin; Gustavo Saraiva Frio;
Rodrigo Guerino Stabeli; Leonor Maria Pacheco Santos.

Abstract

This study aims to analyze the diagnostic readiness to Covid-19 and the genomic surveillance
of SARS-CoV-2 in Brasilia, the capital of Brazil. This is a retrospective, cross-sectional study,
with data from: cases/deaths—Ministry of Health; RT-PCR analyses Brasilia Central Public
Health Laboratory (LACEN); genomics—Global Initiative on Sharing All Influenza Data
(GISAID). It was found that in March 2021, with the Gamma variant was predominant, RT-
PCR diagnostic tests administered by LACEN reached their peak, followed by a reduction,
possibly due to the start of vaccination. New peaks were observed in September 2021 and
January 2022. The average time for releasing RT-PCR results was reduced from eight days
(July 2020), to around eight hours in 2023. The participation of private laboratories was evident
in sequencing the SARS-CoV-2 variants of concern in Brasilia (n = 1,897). LACEN sequenced
50% of the samples received (571). A decrease in the incidence of cases and deaths due to
Covid-19 was noted in the years 2022 to 2023, following the national trend. LACEN
maintained RT-PCR diagnostic tests administered satisfactorily throughout the period.
Regarding the genomic surveillance of SARS-CoV-2, the vast majority of samples were
sequenced by private laboratories when compared to the public laboratory.

Key-words: Covid-19. Public Health Laboratory Services. Epidemiological 22 Surveillance
Services. Genomic Surveillance. Brasilia. Brazil.

Introduction

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) emerged in China
at the end of 2019 and spread quickly to several countries such as the United States of America
and countries in South America [1, 2], infecting thousands of people around the world. The
World Health Organization (WHO) decided to declare a Public Health Emergency of
International Concern (PHEIC) on March 11, 2020, due to the high rate of contagion of SARS-
CoV-2 [3]. Currently, Covid-19 is better controlled and the WHO decreed on May 5, 2023 the
end of PHEIC regarding SARS-CoV-2 [4].

To achieve control and mitigation of Covid-19, several strategies were necessary, such

as the use of a mask, social distancing [5], management of health inputs and financial resources,
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investment in scientific research [6], treatments, vaccine development [7] and timely diagnosis
[8].

Among the measures used to mitigate the disease, is population testing, aiming for early
diagnosis and enabling syndromic surveillance, providing support for planning quarantine and
other interventions appropriately [9]. The Reverse Transcription Polymerase Chain Reaction
(RT-PCR) method is a gold standard test for diagnostic confirmation and for use in public
health laboratories [10], being disseminated in several countries as a successful strategy for
mitigating Covid-19 [11]. In Brazil, the first reports of laboratory diagnosis for SARS-CoV-2
occurred in February 2020, restricted to the National Influenza Center (NIC). The expansion of
RT-PCR tests occurred in March 2020, when the NIC trained the all the 27 state Central Health
and they began to receive the necessary inputs to carry out the diagnostic method [12].

In view of this context and in line with the principles of the Unified Health System
(SUS), the Health Care Network (RAS), has the responsibility of the integrality of health
actions and services. The LACEN Laboratories assumes its leading role in this epidemiological
scenario, since the organizational and operational structure of the RAS is made up of support
systems, including diagnostic and therapeutic support [13]. As a result, there was a need for
cooperation between teaching and research institutions6 as well as private laboratories.
However, even with the help of intra- and intersectoral networks, Brazil sequenced fewer
samples than expected due to the increase in viral mutations [14]. In the meantime, it is
understood that diagnostic support permeates all levels of health care and is of important
relevance for strengthening the RAS, in order to support the planning of interventions. Given
this, the study aims to analyze the diagnostic response capacity to Covid19 and the genomic
surveillance of SARS-CoV-2 in a timely manner, during the PHEIC period in Brasilia, capital
city of Brazil.

Method

This is a retrospective, cross-sectional, exploratory study, based on secondary data in the public
domain. It covered the pandemic period, that is, the duration of the Public Health Emergency
of International Concern: March 2020 to May 2023.

Public, official data on Covid-19 cases and deaths available on the Ministry of Health portal
were considered for the study [15]. Data on vaccination coverage in Brasilia were obtained
from the Covid-19 Vacinometer portal of the Ministry of Health [16], considering vaccination

since the month of January 2021 with a vaccination schedule of second dose or single dose,
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third dose, booster and additional doses until May 2023. Data from the bivalent vaccine were
not included, as there was no specification of which dose was being applied. Data on diagnostic
analyses were extracted from the InfoSaude-DF portal of the city of Brasilia Health Department
[17], including all samples received and analyzed for Covid-19 detection by the RT-PCR
method at the Brasilia LACEN. The average time for releasing the lab results, in days, was also
analyzed.

To identify the dominant variants, throughout the pandemic period, the results of the sequenced
genomes of Brasilia patients were extracted from the Global Initiative on Sharing All Influenza
Data (GISAID) database [18]. The originating laboratories (which provided the samples) and
the sending laboratories (which sequenced the genetic material) [19] were also identified. The
total number of genomes sequenced was analyzed by originating and sending laboratory, by
type of variant and number of cases for Covid-19 for the period from March 2020 to May 2023.
Data consolidation was done in the Excel program (Microsoft Office, 2016). The correlation of
the variable ‘time for release of sample results in days’ and the number of samples per
month/year, vaccination schedule (primary and first booster) and deaths for the years 2020 to
2023 was analyzed, using the Pearson Correlation Coefficient, in Stata (version 18). Data
relating to the SARS-CoV-2 variants of concern (VOC) established by the WHO [20] per
sampling period in Brasilia were analyzed according to the month of sample collection and
their classification: Alpha, Gamma, Delta and Omicron. As it is secondary data in the public

domain, this study does not require approval by the Ethics Committee for research with human

beings [21].

Results

The city of Brasilia LACEN Laboratory analyzed a total of 500,789 samples using the
RT-PCR method, with 2021 being the year with the highest number of analyses (n = 264,738),
followed by 2020 (n = 165,500), 2022 (n = 58,050) and 2023 (n = 12,501). Comparing the
number of analyses using the RT-PCR method with the number of Covid-19 cases in Brasilia
(Fig 1), in 2020 the number of analyses for diagnosing Covid-19 increased until July/August
and then reduced, returning only when the Alpha variant becomes predominant in Brasilia, in
December 2020. From January 2021, when the Gamma variant becomes predominant, an
oscillation in morbidity due to Covid-19 in Brasilia is noted, which is accompanied by a similar
oscillation in the number of RT-PCR analyses in the period. In September 2021, the
predominance of the Delta variant was evident, accompanied by an increase in laboratory

analyses and cases for Covid-19, when compared to the previous month (Fig 1).
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It is noteworthy that with the predominance of the Omicron variant, the number of cases breaks
records in January 2022 (86 thousand cases) and, again, in June of the same year (95 thousand
cases) causing a “blackout” in laboratory response capacity in Brasilia. This is because the
increase in RT-PCR analysis carried out for Covid-19 in these months fell far short of the
demand for registered cases, especially in June 2022 (95 thousand cases versus 6 thousand
analyses carried out). Throughout 2023, there was a decrease in analyses and the number of
cases in Brasilia (Fig 1), following the national trend.
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Fig 1. Monthly number of RT-PCR analyses carried out at the Central Public Health Laboratory
and number of Covid-19 cases, compared with the SARS-CoV-2 variant predominant in
Brasilia, 2020 to 2023.

Source: elaborated by the authors

When observing the number of deaths from Covid-19 in Brasilia, it is possible to notice a
fluctuation in their number over the three years, with the highest occurrence in April 2021, a
period in which the Gamma variant was predominant. The peak of deaths in Brasilia occurred
in April 2021 (1,769 deaths), precisely one month after the peak of samples analyzed by RT-
PCR (33,286 samples). After this date, there was a decrease in the number of deaths from the
disease over the months and years, reducing to less than 10 deaths per month from August 2022
onwards. It is worth noting that the laboratory “blackout” occurred in June 2022 was not

reflected in an increase in deaths, probably due to the characteristics of the Omicron variant:

107



high transmissibility accompanied by lower lethality, compared to other strains of interest (Fig
2).
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Fig 2. Monthly quantity of RT-PCR analysis carried out at the Central Public Health Laboratory
and number of deaths from Covid-19, compared with the SARS-CoV-2 variant predominant in

Brasilia, 2020 to 2023.

Source: elaborated by the authors

Fig 3 shows the comparison between the number of deaths, of people vaccinated—initial and
booster schedule—and the emergence of variants of concern. According to data from the
Ministry of Health, the population of Brasilia in 2023 was 3,015,268 people. When Brasilia
reached 50% of the vaccinated population (September 2021), the number of analyses reduced
significantly, rising again only in the peaks caused by the Omicron variant. The month of
September 2021 is when the booster dose begins to be applied, which also contributes to the
reduction in the number of deaths in the subsequent months. The peak of deaths, as previously

identified, occurred in April 2021, in line with the progress of the vaccination schedule.
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Fig 3. Number of registered deaths, vaccination schedule and predominant SARS-CoV-2
variants in Brasilia, 2020 to 2023.

Source: elaborated by the authors.

As far as the average time for releasing results by the LACEN, it was longer in the months of
July 2020 (around eight days for release), followed by the months of June (three days), May
and August, both around two days for the analysis results to be released. It is noteworthy that
for the years 2021, 2022 and 2023 the average number of days to release exam results was less
than one day, followed by a decrease in January 2021 from 0.99 to 0.28 to obtain the exam
result for Covid-19 (Table 1). The average time for releasing RT-PCR results has reduced from
up to 8 days in 2020, to around eight hours in 2023.

It is important to highlight the correlation between the variables of interest in this work (number
of RT-PCR analyses, confirmed cases, deaths, total number of people with the initial
vaccination schedule and with the booster dose). There is no significant correlation between
the number of cases and vaccination in Brasilia.

Table 1. Month and average release period in days of the results of RT-PCR analysis from the
Central Public Health Laboratory, Brasilia, 2020 to 2023.
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Month/Year 2020 2021 2022 2023
Monthly average, in days, for releasing RT-PCR analysis results
January . 0.99 0.77 0.28
February . 0.52 0.52 0.33
March 0.79 0.94 0.39 0.35
April 0.79 0.69 0.41 0.29
May 2.12 0.79 0.39 0.38
June 3.89 0.95 0.47
July 8.33 0.57 0.45
August 2.51 0.45 0.35
September 1.03 0.92 0.30
October 0.69 0.77 0.28
November 0.62 0.44 0.23
December 1.34 0.43 0.34

Source: elaborated by the authors from InfoSau’de-DF!7

It is important to highlight the correlation between the variables of interest in this work (number
of RT-PCR analyses, confirmed cases, deaths, total number of people with the initial
vaccination schedule and with the booster dose). There is no significant correlation between

the number of cases and vaccination in Brasilia.

It should be noted, however, that the number of RT-PCR analyses for Covid-19 is positively
correlated with the number of cases (47.35%) and the number of deaths in the month (80.51%).
On the other hand, the advancement of vaccination is negatively correlated with the number of
cases: initial scheme (-85.40%) and booster dose (-88.47%). Initial and booster vaccinations
are negatively correlated with the number of deaths (-75.99% and -83.71%, respectively). As
expected, the Initial Schedule and Booster Dose are highly correlated (90.79%). Evaluating the
provenance of the SARS-CoV-2 sequences available in the GISAID database in Brasilia (Fig
4), it is observed that a large part of the samples were sequenced by private laboratories, the
vast majority by laboratories from the DASA group (1,897) and a small portion of the samples
collected by the Hermes Pardini Institute (43).

Among public laboratories, LACEN stands out, which received 571 samples and managed to
sequence more than 50% (293). In sequencing the samples, there was significant participation
by FIOCRUZ in the Respiratory Virus and Measles Laboratory (193), the Adolfo Lutz Institute
(65) and research laboratories at Brazilian public universities such as the University of Brasilia—
UNB (55), Federal University of Minas Gerais—UFMG (6) and Federal University of Goids—

UFG (5). Some American laboratories, from the University of Washington, also worked on
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sequencing SARS-CoV-2 samples from the Federal District: Virology Lab (7) and Laboratory
Medicine and Pathology (6) (Fig 4).

a. Originating laboratory b. Sequencing laboratory

® DASA (n=1897)

®m DASA (n=1897) = LACEN - DF (n=293)
® LACEN - DF (n=571) ¥ FIOCRUZ - Laboratério de Virus Respiratorios e Sarampo (n=193)
™ Instituto Hermes Pardini (n=43) W Instituto Adolfo Lutz (n=65)
UW Virology Lab (n=7) W Laboratério de Baculovirus - UnB (n=55)
B Lab. Medicine and Pathology - University of Washington (n=5) Laboratério de Biologia Integrativa - UFMG (n=6)
m Laboratério de Biologia Integrativa - UFMG (n=5) ® UW Virology Lab (n=7)
®m HLAGYN (n=1) B Lab. Medicine and Pathology - University of Washington (n=5)
B UNADIG (n=1) B LGBio (n=5)

™ Bioinformatics Laboratory - LNCC (n=1)
® HLAGYN (n=1)

Fig 4. Characterization of the number of Covid-19 samples received and sequenced in public

and private national and international laboratories for demand in Brasilia from 2020 to 2023.

Source: elaborated by the authors.
Discussion

The data from the present study show an increase in the number of RT-PCR analyzes in
Brasilia in April 2020, in line with the arrival of the first batch of 10 million tests purchased by
the Ministry of Health (MS) to expand coronavirus testing in the country [22], in addition to
peaks in analyses by the Brasilia LACEN that coincide with the predominance of the different
variants of SARS-CoV-2, with the last identified, and less lethal, Omicron variant. The
Omicron variant appears in a scenario of implementation of the vaccination schedule and
release of booster doses and in the midst of the third wave of morbidity caused by Covid-19
[23]

In several countries around the world [24], the Omicron variant, as well as other variants
of concern (VOC) and variants of interest (VOI) were identified in 2021. Our results are similar
to the findings of Lamarca et al. [25] who found a proportional increase in genomes sequenced
for the Omicron variant throughout Brazil, with the state of S3o Paulo having the highest

percentage of genomes of the variant, with dispersions to the states of Minas Gerais, Rio de
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Janeiro and Rio Grande do Sul between October and November 2021, in addition to the state
of Tocantins with the first variant identification in December of the same year [26].

A decrease in RT-PCR analyses is evident from September 2021 onwards, in Brasilia,
possibly due to the introduction of rapid tests in Brazil: some of them only allowed the
identification of antibodies (negative or positive result, without specifying the type), while
other tests track IgM and IgG antibodies distinctly [27].

These findings are in line with the MS initiative to start rapid testing by antigen test in
Brasilia through the National Testing Plan for Covid -19 in August 2021 [28], and which the
following year had its second edition called the National Plan for Expansion of Testing for
Covid-19 (PNE-Test), that aimed to expand diagnosis for Covid-19 through rapid antigen
testing in symptomatic and asymptomatic individuals based on the care diagnosis strategy,
active search and screening [12]. Other countries, such as Portugal, also carry out these actions
to prevent diseases and promote health, with the pharmacist playing an essential role in health
education, especially with regard to self-medication care; and through screening and
monitoring through self-tests for cardiovascular, metabolic and respiratory diseases, such as
Covid-19 [29].

The decrease in RT-PCR analyses at the Brasilia LACEN also comes from Anvisa’s
authorization through Collegiate Board Resolution (RDC) n® 377 of April 28, 2020 [30], which
allows pharmacies and drugstores to carry out rapid tests to detect Covid-19, on an exceptional
and temporary basis. These hypotheses are in line with the literature review [31], which
describes that serological tests are widely used to mitigate SARS-CoV-2 but points the
limitations and advantages in their applicability, which are: the possibility of the method not
detecting the disease in asymptomatic patients, in addition to not being adopted exclusively as
a parameter for ruling out infection. Among its advantages is the low cost of acquiring the tests
when compared to the RT-PCR method, which is evident from the economic analysis study
[32] that highlight the advantages of serological tests in relation to the reduction in total costs
for health services, ease of use, decentralization in places without laboratory support and test
response time. However, a disadvantage is that not all results from these tests were incorporated
into the information system centralized at the Ministry of Health, which makes it difficult for
the health authority to monitor the evolution of the pandemic from then on. The fact is in line
with the limitation evidenced of Leite et al. [33]: the difficulty in implementing information
regarding the performance of laboratories trained to face SARS-CoV-2 in the Regions of the
Americas. Furthermore, some countries such as the United States and Brazil faced some

difficulties in combating the Covid-19 pandemic due to political conflicts and
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intergovernmental [34] conflicts, as well as the federal government’s lack of leadership in
implementing actions aimed at fighting mitigating the disease among the three federative
entities [35].

Regarding response time, the longest average number of days to release results by
Brasilia LACEN was eight days in July 2020 when compared to all other months and years
analyzed. This lag time is within not the time parameters for releasing results within three days,
as explained by the Ministry of Health [36] regarding the estimated time for tests to detect
Covid-19: rapid antigen test (TR-Ag) with a time of 20 minutes; antigen self-test (AT-Ag) with
a time of 20 minutes and the RT-PCR with a time of 72 hours (3 days).

Of the 2,528 Covid-19 samples sequenced from Brasilia, only 11.6% were carried out
by the Brasilia LACEN, thus requiring the collaboration from other public and private
laboratories, teaching and research institutions, accompanied by a global shortage of inputs
related to assistance and laboratory diagnosis [12]. Furthermore, the virus mutation process
explains the appearance of the Alpha, Gamma, Delta and Omicron variants in Brasilia, plus the
reinfection of the disease. The decrease in the effectiveness of vaccines and the decrease in
sensitivity to diagnostic tests, reinforced the need to maintain non-pharmacological measures
and the acceleration of immunization as a strategy for managing and controlling the circulation
of the virus and new mutations [23, 37].

This study presents limitations inherent to studies with secondary data, such as the
occurrence of inaccuracy and/or incompleteness of data, the use of absolute data on both cases
and deaths, which makes it impossible to verify the incidence of the disease and mortality rate,
in addition to be an exploratory study without aiming to search for causal results.

It can be seen that Brasilia LACEN response capacity was correlated with the number
of cases and deaths due to Covid-19, due to the monitoring of the diagnostic sector in carrying
out RT-PCR analyses that fluctuated during the period analyzed. Despite not having a positive
correlation between vaccination and the number of cases and deaths, it is noted that vaccination
coverage was associated with a decrease in the transmissibility of the disease and consequently
in the number of deaths from Covid-19.

The Brasilia LACEN had a decrease in the demand for RT-PCR analyses in the years 2022 and
2023, however, throughout the respective year it maintained an average of less than one day to
release test results in a satisfactory manner based on the time estimated by the Ministry of
Health. Regarding the genomic surveillance of SARS-CoV-2 in Brasilia, the vast majority of
samples were sequenced by private laboratories and those sequenced by Brasilia LACEN were

not covered in their entirety for the years 2020 to 2023. This study showed satisfactory results
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in the diagnostic readiness to SARS-CoV-2 in Brasilia. It discuss and provides strategies that

will contribute to government and health entities, both nationally and internationally, to

increase laboratory readiness, both to face Covid-19 and other viral health crises that may

emerge.
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5.4 ARTIGO 4

(Submetido em junho de 2025 ao periddico “Revista de Saude Publica™)

Prontidao laboratorial para sequenciamento genomico do SARS-CoV-2 no Brasil, 2021

a 2024
Laboratory readiness for SARS-CoV-2 genomic sequencing in Brazil, 2021 to 2024

Autores: Fabricio Vieira Cavalcante; Leonor Maria Pacheco Santos; Ethel Leonor Noia
Maciel; Christina Pacheco Santos Martin; Vagner de Souza Fonseca; Ruth da Concei¢ao
Costa e Silva Sacco; Tiago Machado de Alencar; Rodrigo Guerino Stabeli; Mauro Niskier

Sanchez.

RESUMO:

OBIJETIVO: Analisar o esfor¢o nacional de laboratorios ptblicos e privados para ampliar
a capacidade diagnostica no Brasil e reduzir o tempo médio de resposta (TMR) do

sequenciamento das amostras de SARS-CoV-2 entre 2021 a 2024.

METODOS: Estudo transversal, analitico, com base em dados secundarios do Global
Initiative on Sharting all Influenza Data (GISAID). Foi calculado o TMR (dias entre a
entrada da amostra e a data de sequenciamento) de todas as amostras provenientes do
Brasil. A analise considerou variantes do SARS-CoV-2, Unidades Federativas (UF),
regides e instituicdes envolvidas. Utilizaram-se estatisticas descritivas, teste de Kruskal-

Wallis e pos-teste de Dunn para comparagdes, utilizando os softwares Excel e R.

RESULTADOS: Registraram-se, no Brasil, 251.287 sequenciamentos do SARS-CoV-2
no periodo estudado, sendo 12,7% executados pela iniciativa privada. O TMR reduziu-se
ao longo dos anos: em 2023 e 2024 foi de 82,4 dias e de 70 dias, respectivamente; a
maioria das UF apresentaram reducao significativa destes valores. Ao longo do periodo
percebeu-se heterogeneidade deste indicador, entre regides, variantes prevalentes e entre
UF. Os laboratorios publicos e fundagdes privadas sem fins lucrativos foram os principais

atores nesta iniciativa.

CONCLUSAO: As diferengas nos TMR observadas se devem a dificuldades de prover
capacidade laboratorial e recursos humanos adequados de forma equitativa no pais,

considerando suas dimensdes continentais. Outros fatores contribuintes para o cendrio

117



observado foram a sobrecarga imposta aos servigos de saude durante a pandemia, a
necessidade de intensificagdo da vigilancia das variantes circulantes ao longo do tempo e
a falta de uma coordena¢do nacional efetiva, direcionando a resposta aos desafios
apresentados no periodo. Urge organizar uma rede de vigilancia gendmica nacional,
articulada para diminuir desigualdades regionais, preparando o pais para futuras

emergéncias em saude publica.

Palavras-Chave: Covid-19. GenoOmica. Servigos de Vigilancia Epidemiologica.

Epidemiologia.
INTRODUCAO:

Desde a criacdo, e em mais de trés décadas de existéncia, o Sistema Unico de Satude (SUS)
no Brasil tem se destacado pela resiliéncia no enfrentamento dos desafios em satde. No
inicio de margo de 2020, o novo coronavirus, SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus 2), pela sua alta viruléncia, transmissibilidade e letalidade,
desenhou um cenério pandémico declarado pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS)!.
No Brasil, o inicio da Emergéncia em Satde Publica de Importancia Nacional (ESPIN)
pelo SARS-CoV-2 (Covid-19) foi decretada em 03 de fevereiro de 2020 e o seu final em
21 maio de 20222,

Devido a alta infectividade, o virus atingiu um total de 777.751.597 casos e 7.095.536
Obitos em todo mundo®. No Brasil, foram 39.274.252 casos e 716.192 ébitos, até 22 de
maio de 2025* Sua elevada transmissibilidade representa um grande desafio para os
sistemas de saide o que necessitou de forca tarefa nacional de diversos setores da

sociedade para a mitigagdo da morbimortalidade™®.

As comunidades cientificas nacional e internacional t€ém desenvolvido estratégias para
desacelerar a propaga¢do da doenca na sociedade de maneira voluntaria ou fomentadas
por agéncia de auxilio a pesquisa e desenvolvimento’. Servigos de satide nos trés niveis
de assisténcia (municipal, estadual e nacional), também se reorganizaram para atender ao
cenario epidemioldgico e mitigar os oObitos causados pela Covid-19, com agdes que
incluiram atendimentos por teleconsultas®; readequagdo estrutural e operacional’;

11,12

capacitag¢do profissional'?, aquisi¢do de insumos e equipamentos e desenvolvimento

de Equipamento de Protegdo Individual (EPT)!3.

Neste cendrio, os laboratorios de saude publica desempenharam um papel essencial no

apoio diagnostico, na alimentacdo dos sistemas de informacdo em saude no rastreio e
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identificacdo de novas variantes da Covid-19. Os testes diagndsticos para Covid-19
continuam em constante desenvolvimento'4; sendo que a reagdo em cadeia polimerase
com transcri¢do reversa (RT-PCR) ¢ considerada método padrao-ouro para confirmagdo
dos casos do virus SARS-CoV-2!°, Os ensaios imunoenzimaticos e o0s
imunocromatograficos realizam o diagnostico da infec¢ao de forma indireta por meio da

resposta imune da pessoa infectada'®.

No Brasil, os National Influenza Centres (NIC), Centros Nacionais de Influenza, foram
os primeiros a realizar os diagndsticos laboratoriais do SARS-CoV-2 em fevereiro de
2020. A expansdo dos testes moleculares ocorreu a partir de margo de 2020 com a
capacitagdo da rede laboratorial e o recebimento de insumos para a realizagdo do RT-
PCR em todos os estados brasileiros!”. Porém, o sequenciamento de amostras foi aquém

do esperado ainda mais considerando o aumento das mutagdes virais do SARS-CoV-218,

Esse estudo teve como objetivo analisar o tempo de resposta do sequenciamento das
amostras de SARS-CoV-2 no Brasil, identificando institui¢des envolvidas, variantes,
Unidade da Federacdo, e Regido brasileira, de 2021 a 2024, no ambito do esforco de

laboratorios publicos e privados para ampliar a capacidade diagndstica no Brasil.
METODO

Trata-se de estudo transversal, analitico, utilizando-se o banco de dados do Global
Initiative on Sharting all Influenza Data (GISAID), composto por amostras de
sequenciamento do SARS-CoV-2; houve necessidade de credenciamento prévio para
garantir o acesso aos dados do GISAID. O recorte temporal abrangeu o periodo 01 de

janeiro 2021 até 31 de dezembro de 2024.

Analisaram-se dados referentes as variantes de preocupagdo (VOCs) do SARS-CoV-2
estabelecidas pela OMS? por periodo de amostragem no Brasil conforme sua
classificagdo: Alfa, Gama, Delta e Omicron e respectivos anos de surgimento. Além disso,
verificou-se a distribuicdo geografica do Tempo Médio de Resposta (TMR) para o
sequenciamento gendémico do SARS-CoV-2 por Unidades da Federagcdo (UF) e por

Regides do Brasil, elaborando-se mapas a partir do ggplot2, do Software estatistico R'°.

A consolida¢do dos dados foi feita no Programa Excel (Microsoft Office®, 2021).
Utilizou-se o Software R (versdo 4.3.1) para o calculo do TMR, que representa o periodo
em dias desde a data de entrada da amostra no laboratério até a data do sequenciamento,

por Regides do Brasil, UF, més e ano; além, do calculo da média, desvio padrao e intervalo
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de confianga de 95% (ICos). Para verificar a existéncia de diferencgas nos tempos médios
de resposta entre os anos avaliados, foi empregado o teste de Kruskal-Wallis, uma técnica
ndo paramétrica apropriada para comparagdo de trés ou mais grupos independentes. Em
caso de significancia estatistica, procedeu-se com compara¢des multiplas entre pares de
grupos por meio do teste de Dunn, com aplicagdo da corre¢ao de Bonferroni para controle
do erro do tipo I. Consideraram-se estatisticamente significativas as comparagdes cujo

valor de p ajustado foi inferior a 0,05.

Por se tratar de dados secundarios de acesso publico, este estudo dispensou aprovacao por

Comité de Etica em pesquisa com seres humanos?.
RESULTADOS

Entre janeiro de 2021 e dezembro de 2024, foram registrados 251.287 sequenciamentos
do SARS-CoV-2 provenientes do Brasil no GISAID, sendo 120.560 (48,0%) em 2021,
102.771 (40,9%) no ano de 2022, 19.340 (7,7%) em 2023, ¢ 8.616 (3,4%) em 2024.

O sequenciamento do SARS-CoV-2 no Brasil teve a atuagdo essencial dos laboratorios
de satde publica, de instituicdes de pesquisa e da iniciativa privada. Participaram deste
esfor¢o os Laboratdrios Centrais de Saude Publica (LACEN) de todas as 27 Unidades da
Federagdo, com 29.106 sequenciamentos; e técnicos da Coordenacdo Geral de
Laboratorios do Ministério da Satde (CGLAB/MS), que colaboraram com a interpretagdo
dos dados de 809 destes sequenciamentos. Dentre as institui¢des de pesquisa, destacaram-
se Fundagdo Oswaldo Cruz (FIOCRUZ), Instituto Butantan, Laboratorio Nacional de
Computacao Cientifica (LNCC) e Universidades Publicas. No caso da FIOCRUZ, nove
unidades técnico-cientificas localizadas nos estados (AM, BA, CE, MG, MS, PE, PI, PR,
RJ e RO) realizaram 84.925 sequenciamentos. O Instituto Butantan, localizado em SP,
sequenciou 61.642 amostras e o LNCC, no RJ, 11.935. Laboratérios de 19 Universidades
publicas federais (UFBA, UFC, UFCSPA, UFG, UFLA, UFMG, UFMS, UFMT, UFOB,
UFPB, UFPE, UFRGS, UFRJ, UFRN, UFSC, UFSM, UFT, UNB e UNIFAP) e de trés
Universidades publicas estaduais (UNICAMP, UNIFESP e USP) sequenciaram 29.166
amostras. Laboratorios da iniciativa privada sequenciaram 31.919 amostras, com grande
participagdo do Diagnosticos da América S.A. (DASA), Hospital Moinho de Vento e
Hospital Albert Einstein (Figura 1).
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Figura 1. Propor¢do de sequenciamentos realizados por laboratérios de saude publica,
instituicdes de pesquisa e inciativa privada para rastreamento do SARS-CoV-2. Brasil
2021-2024.

Fonte: elaboragdo propria,2025

Em relacdo aos Tempo Médio de Resposta (TMR) para sequenciamento das amostras,
em 2021, o TMR foi de 151 dias (Desvio-Padrao [DP]: 207 dias; Intervalo de Confianga
de 95% [1C95%]: 150,2 — 152,6). No ano de 2022, esse tempo reduziu para 101 dias (DP:
133 dias; 1C95%: 100,5 — 102,1), seguido por 82,4 dias em 2023 (DP: 91 dias; 1C95%:
81,1 — 83,7) e 70 dias em 2024 (DP: 44 dias; IC95%: 69,3 — 71,1). Observou-se redugdo

progressiva nos TMR ao longo do periodo analisado.

A analise global por meio do teste de Kruskal-Wallis indicou diferengas estatisticamente
significativas entre os anos avaliados (p < 0,001). As comparagdes post hoc, conduzidas
pelo teste de Dunn, revelaram diferengas significativas entre os pares: 2021-2022 (p <
0,001), 2021-2023 (p < 0,001), 2021-2024 (p < 0,001), 2022-2023 (p < 0,001) e 2022—
2024 (p <0,001). A comparagao entre 2023 e 2024, entretanto, ndo apresentou diferenca

estatisticamente significativa (p = 0,0742).

Esse padrao de oscilagdo também se refletiu na andlise por regides do Brasil. No ano de
2021, nos meses de janeiro e fevereiro, registraram-se, em todas as regides, 0s maiores
TMR, com destaque para a Regido Sudeste, que apresentou TMR de 435 e 325 dias,
respectivamente. A Regido Sul seguiu esse padrao, com TMR de 332 e 281 dias nos

mesmos meses (Figura 2).
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Figura 2. Tempo Médio de Resposta (TMR) para o sequenciamento das amostras de

SARS-CoV-2 nas Regides do Brasil, por més e ano. Brasil, 2021 a 2024.

Fonte: elaboragdo propria,2025

Em 2022, observaram-se maiores TMR nas Regides Centro-Oeste e Norte, com 238 dias
em setembro e 369 dias em agosto, respectivamente. No ano de 2023, a Regido Norte
destacou-se por apresentar, de forma consistente, os maiores TMR ao longo de todos os
meses, em comparacao com as demais regides. Ja em 2024, o maior TMR foi observado
na Regido Nordeste, com 154 dias em maio, seguido pela Regido Sul, com TMR de 141

dias em margo.

Alguns estados brasileiros apresentaram elevados TMR no ano de 2021, com destaque
para Minas Gerais (370 dias), Rio Grande do Sul (335 dias), Distrito Federal (349 dias) e
Rio Grande do Norte (210 dias). Em 2022, entre todas as unidades federativas, o estado
do Tocantins registrou o maior TMR, com 253 dias, seguido por Mato Grosso do Sul,

com 238 dias.

Nos anos de 2023 e 2024, observou-se tendéncia de redu¢do dos TMR em praticamente
todos os estados, quando comparados aos anos anteriores. Excecdes a essa tendéncia
foram verificadas em Rondonia, que apresentou TMR de 216 dias em 2023, e nos estados
do Ceara e Rio Grande do Sul, que registraram TMR de 117 e 132 dias, respectivamente,

no ano de 2024 (Figura 3).
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Figura 3. Distribui¢do geografica do tempo médio de resposta para o sequenciamento do

SARS-CoV-2 por Unidade da Federacao, Brasil, 2021 a 2024.
Fonte: elaboragdo propria,2025

Observaram-se diferencas no TMR para identificacdo das variantes da Covid-19 ao longo
dos anos do estudo, em que a variante Alpha oscilou o seu TMR entre 141 dias a 725 dias,
entre os meses de janeiro e marco de 2021 e 2022, respectivamente, enquanto para o ano
de 2023 e 2024 nao foi sequenciado nenhuma amostra com a variante. J& para a variante
Beta nota-se uma oscilagdo no TMR entre os meses do ano de 2021, sem a presenga de

amostras sequenciadas com a variantes nos anos subsequentes (Figura 4).
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Figura 4. Tempo médio de resposta para sequenciamento das amostras por variante

(Alpha, Beta, Delta, Gamma e Omicron) do SARS-CoV-2 no Brasil, 2021 a 2024.
Fonte: elaboragdo propria,2025

A variante Delta esteve presente no decorrer dos anos de 2021 a 2022 e chamou atencdo
o0 seu reaparecimento somente em junho de 2023 com TMR 127 dias para sua detec¢ao.
Enquanto que a variante Gamma teve sua transmissibilidade persistente entre a segunda
e terceira onda da Covid-19, com maior TMR de 333 dias, no més de fevereiro de 2021.
Em relacdo a Omicron, o TMR para sua identificag@o foi de 680 dias em 2021, tendo uma

oscilagao no seu TMR entre setembro e dezembro de 2024.
DISCUSSAO

Desde maio de 2020, Universidades publicas e institui¢des de pesquisa brasileiras ja
haviam demonstrado uma forte mobilizacdo, com diversas a¢des de mitigagdo e pesquisa
em resposta a pandemia de Covid-197. O nimero de sequenciamentos realizados nas
Universidades publicas brasileiras pode ter refletido nesse compromisso da comunidade

académica com a saude coletiva.

No contexto das parcerias publico-privadas voltadas ao fortalecimento da vigilancia em
saude no Brasil, destacou-se o papel estratégico do Instituto Todos pela Saude (ITpS),
criado em fevereiro de 2021. O ITpS foi financiado por uma doagdo do Itat Unibanco,
configurando-se como uma a¢do voltada ao fortalecimento do sistema de vigilancia
epidemioldgica no Brasil, auxiliando durante a pandemia e tornando o pais mais bem

preparado para emergéncias sanitarias que possam surgir no futuro®.

124



O esforco nacional foi responsavel ainda em 2020, pela ampliacdo da capacidade de
testagem nos LACEN em 869% para Covid-19 no Brasil. Em 21 de julho de 2020, foi
publicada a Portaria n® 1.792, que tornou obrigatdria a notificacao de todos os resultados
de testes diagnoésticos para detecgdo da Covid-19 ao Ministério da Saude brasileiro (MS).
A obrigatoriedade foi ampliada para todos os laboratérios das redes publicas e privadas,
universitarias e quaisquer outros, em todo territorio nacional. Essa medida foi
fundamental para o monitoramento dos casos. Outro ponto importante, foi o aporte
financeiro na rede laboratorial da ordem de mais de 600 milhdes de reais, o que
possibilitou a aquisicdo de equipamentos, materiais e treinamento para a resposta a
emergéncia da Covid-19'7. Levantamento realizado entre maio e junho de 2023
demonstrou que todos os 27 LACEN, bem como os quatro Laboratorios de Referéncia
nacionais, estavam equipados com plataformas de sequenciamento genético. A
quantidade de equipamentos variou entre um e nove por unidade laboratorial, sendo a
maioria dos laboratorios dotada de apenas um sequenciador, enquanto outros dispunham

de trés, quatro e, em casos pontuais, até nove equipamentos?2.

As variagdes no TMR de 2022 a 2024 refletiram as assimetrias na capacidade instalada,
infraestrutura e recursos humanos entre as regides do Brasil, pontos esses, ja reportados
pela OMS?* como desafios para a implementagdo equitativa de programas de

sequenciamento gendmico em paises em desenvolvimento, como o Brasil.

Esses achados sugerem que as maiores oscilagdes nos TMR foram observadas nos
primeiros anos da pandemia da Covid-19, possivelmente em fun¢do da sobrecarga
enfrentada pelos servicos laboratoriais durante esse periodo. Essa possivel sobrecarga,
especialmente dos centros laboratoriais de referéncia, Fundacdo Oswaldo Cruz
(FIOCRUZ) no Rio de Janeiro (RJ); Instituto Adolfo Lutz (IAL) em Sao Paulo (SP) e
Instituto Evandro Chagas (IEC) no Pard, pode ter sido porque esses foram responsaveis
pela implementagdo do sequenciamento no pais®*. Dados apresentados por Moura et al.
(2022)? evidenciaram elevadas incidéncias de casos € Obitos nas trés principais ondas da
Covid-19 em todas as regides do Brasil, o que pode ter impactado diretamente no TMR

do sequenciamento do SARS-CoV-2.

Os padrdes identificados nos TMR estaduais entre 2021 e 2024 vao de encontro ao
apontado por Leite et al. (2021)%°, a maioria dos paises da América Latina ndo dispunha
de infraestrutura laboratorial adequada para o enfrentamento de pandemias, como a da

Covid-19. Além disso, a sobrecarga nos sistemas de saude, desorganizou servigos de
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rotina, com impactos na vigilancia epidemioldgica?®. No Brasil, a desarticulagdo entre os
entes federativos, marcada por conflitos politicos e intergovernamentais, comprometeu a

coordenagdo nacional e dificultou a implementagdo de uma resposta sanitaria coesa®”- 8.

Com a evolucao genética do SARS-CoV-2 e o surgimento sucessivo de novas variantes,
os laboratdrios tiveram que intensificar a sua forca de trabalho para o rastreamento da
doenca no Brasil, identificando-se que a Omicron era a variante com maior
transmissibilidade no Brasil até dezembro de 2024%°, momento esse em que foi reportado

pela OMS a circulagdo da subvariante Xec no Brasil®.

A variante Omicron, identificada pela primeira vez na Africa do Sul, retratou uma nova
onda na pandemia da Covid-19 pela sua alta transmissibilidade, multiplas mutagdes na
proteina spike e significativa capacidade de evasdo imune, o que gerou a substituicdo das
variantes anteriores no cenario brasileiro®!. No contexto da vigilancia gendmica, variantes
e suas sublinhagens dominaram os painéis de sequenciamento no Brasil a partir de 2022,
o que pode explicar em partes a detecciao de outras variantes como Alpha e Beta nos anos

seguintes.

A oscilagdo no TMR com a variante Alpha possivelmente se deu em virtude da
substituicdo viral impulsionada pela emergéncia de variantes mais transmissiveis e
imunoevasivas, como a Gamma e Delta que teve seu predominio no Brasil a partir do
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primeiro semestre de 202 outras hipoteses como no caso da variante Beta, sugere

uma circulagdo pontual na América Latina quando comparado com outros paises como

Africa do Sul e parte da Europa'® 3.

Este estudo apresenta limitagdes inerentes ao uso de dados secundarios, destacando-se a
possibilidade de incompletude, inconsisténcias nos registros e assimetrias regionais na
notificagdo dos sequenciamentos gendomicos. A natureza voluntaria da submissdo de
informagdes a plataforma GISAID por laboratorios publicos e privados pode levar a sub-
representacdo de determinadas Unidades da Federacdo, além de outros vieses estruturais
ndo explicitados que afetam significativamente a composicdo do banco de dados
analisado. Mesmo com os esfor¢cos da Coordenagdo Geral de Laboratério do Ministério
da Satde, com incentivo a compra de equipamentos, kits de sequenciamento e o envio
das sequencias para a plataforma GISAID, além, da realizacdo de treinamentos técnicos
em sequenciamento genético e analises de bioinformatica executado no periodo 2022/
2023, esses fatores operacionais e técnicos ainda comprometem a equidade na vigilancia

gendmica nacional.
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A luz de aprendizados com anos anteriores, em 2023, a rede laboratorial de satde piiblica
pela primeira vez foi incluida no Programa de Aceleracdo do Crescimento (PAC) com
previsdo de investimento da ordem de 1,5 bilhdo até 2026 e a construgdo do primeiro
laboratério nivel 4 de biossegurancga no Brasil. O investimento nos 27 LACEN aumentara
em 400% a capacidade de respostas destes laboratorios para responderem as
emergéncias®®. Esse cenario de fortalecimento da rede laboratorial vai aprimorar a
capacidade instalada dos LACEN para o enfrentamento de futuras emergéncias sanitarias,
como evidenciado em revisdo de escopo®® acerca da importdncia de uma rede de
laboratorios bem estabelecidas e equipadas para gerenciar as demandas de testes para
Covid-19, compartilhar dados e implementar interven¢des oportunas. Em maio de 2025,
a OMS firmou acordo com mais de 120 paises que apoiam a criagdo de possivel tratado
para enfrentamento de futuras pandemias, por meio da diminui¢do da desigualdade de

recursos que prejudicaram a resposta global a pandemia da Covid-19%7.

Com isso, reforca-se a necessidade de amplia¢do da capacidade diagndstica de forma a
aumentar a quantidade de testes moleculares realizados em tempo oportuno, uma vez que
o tempo de sequenciamento e liberacdo do resultado sdo essenciais para a adogdo das
medidas terapéuticas e tomada de decisdo’. A estratégia de vigilancia combinada foi
fundamental para a introduc¢do da vacinagdo contra covid-19, que se mostrou altamente
eficaz contra a mortalidade pela doenga em todos os grupos, além de ter impactado na

procura e realizagdo de teste moleculares® .

Este estudo evidenciou a mobilizagdo articulada de laboratorios, universidades e centros
de pesquisa para o diagndstico oportuno e para a vigilancia gendmica do SARS-CoV-2,
trazendo um panorama historico das capacidades laboratoriais nacionais, destacando
avangos e o papel estratégico das parcerias interinstitucionais. Além disso, contribui para
orientar politicas publicas voltadas ao fortalecimento do sistema nacional de laboratdrios
e a ampliagdo da capacidade diagndstica, ndo apenas diante da pandemia da Covid-19,

mas também frente a futuras emergéncias sanitarias de origem viral que possam surgir.

Financiamento: O presente trabalho foi realizado, em parte, com apoio da Coordenagao
de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior - Brasil (CAPES) - Codigo de

Financiamento 001
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5.5 ARTICULACAO DA REDE LABORATORIAL E PERSPECTIVAS PARA
FUTURAS EMERGENCIAS DE SAUDE PUBLICA

A capacidade de diagnosticar, de forma oportuna, patdgenos durante surtos de doengas
¢ fundamental para a saude publica. Essa funcdo, atribuida ao Sistema Nacional de Laboratdrios
de Saude Publica (SISLAB), composto pelos Laboratorios Centrais de Satde Publica
(LACENS), sob a Coordenagao-Geral de Laboratorios de Saude Publica (CGLAB/SVS/MS),
tem como objetivo organizar, de maneira descentralizada, a rede laboratorial voltada ao
diagnostico precoce de variantes virais, como o SARS-CoV-2, além de reforgar estratégias
voltadas a ampliagdo da capacidade de resposta a emergéncias sanitarias (Brasil, 2024; Brasil,
2021b).

A estruturagdo do SISLAB ¢ organizada por sub-redes programéticas, de forma
hierarquizada e regional, por meio de laboratorios de fronteira, regionais e centrais,
descentralizados de acordo com o grau de complexidade diagnostica e a abrangéncia territorial
(Brasil, 2021b). Essas sub-redes integram-se a vigilancia epidemioldgica, fortalecendo os
principios doutrinarios do Sistema Unico de Satde (SUS) e promovendo a analise oportuna dos
eventos de saude publica (Brasil, 2021b).

Ademais, a resposta oportuna a emergéncias sanitarias representa um desafio global,
especialmente diante da dependéncia de recursos financeiros e da necessidade de infraestrutura
laboratorial adequada (Diarra et al., 2022). No Brasil, a CGLAB ¢ responsavel pelo
planejamento da aquisicdo e distribui¢do de insumos laboratoriais estratégicos, tanto para
doengas de notificagcdo compulsdria quanto para outros agravos de interesse em satude publica,
atendendo aos 27 LACENs. No contexto da Covid-19, essa coordenacdo assumiu a
responsabilidade pela aquisicao e distribuicdo dos insumos necessarios a realizacao de testes
moleculares (Brasil, 2023d).

A Organiza¢ao Mundial da Satde (OMS) destaca a importancia do fortalecimento da
articulagdo entre laboratorios nacionais e internacionais para a constru¢do de respostas mais
eficazes diante de eventos epidémicos e pandémicos (WHO, 2025). Nesse contexto, discute-se
a necessidade de financiamento sustentdvel, articulacdo entre parcerias publico-privadas e a
definicao clara de fungdes e responsabilidades atribuidas a cada membro das redes laboratoriais

(APHL, 2023).

5.5.1 Perspectivas Futuras

133



A pandemia da Covid-19 deixou importantes aprendizados em diversos setores da
sociedade. Espera-se, a partir disso, que o governo destine recursos financeiros consistentes
para o aprimoramento da capacidade instalada dos laboratorios publicos no Brasil, bem como
o fortalecimento da cooperacdo internacional. Segundo revisdo de escopo de Inbanathan et al.,
2024, uma das principais limita¢des enfrentadas durante o periodo pandémico foi a escassez de
recursos, especialmente para a aquisi¢ao de suprimentos laboratoriais essenciais.

Adicionalmente, o Centers for Disease Control and Prevention (CDC), em 2023,
promoveu treinamentos voltados a utilizagdo de tecnologias de ponta no enfrentamento da
Covid-19, contribuindo para o fortalecimento das redes laboratoriais, o aprimoramento da
capacidade de sequenciamento gendmico e a geragdo de informagdes laboratoriais de alta
precisdao (CDC, 2023c).

No cenario internacional, discutem-se acordos como o Tratado Internacional de
Pandemias, que visa estabelecer mecanismos de resposta coordenada a futuras emergéncias
sanitarias, especialmente diante da crescente pressdo provocada por cortes orgamentarios e
disputas politicas. Essa conjuntura tem sido agravada pela redugdo da ajuda externa por paises
de alta renda e a saida dos Estados Unidos da Organizacdo Mundial da Satde (Financial Times,
2025).

Dessa forma, a articulagdo da rede laboratorial ndo deve ser uma resposta pontual e
reativa as emergéncias sanitarias, mas sim uma politica estruturada e continua de longo prazo,
sustentada por investimentos em recursos humanos, tecnologias diagnosticas, integragao digital

e marcos regulatorios sélidos (Brasil, 2021d).
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6 CONSIDERACOES FINAIS

A pandemia da Covid-19 revelou, de maneira inequivoca, o papel central dos
laboratérios de saude publica como pilares estruturantes do sistema de vigilancia
epidemioldgica. A anélise conduzida destacou que a capacidade de resposta desses laboratérios
ndo apenas se relaciona a ampliacdo e eficiéncia na testagem, mas também a integragdo de
processos analiticos com sistemas de informacgao, permitindo agdes tempestivas e direcionadas
de controle da disseminacdo viral. A preparacdo prévia, a existéncia de redes laboratoriais
consolidadas e o acesso oportuno a insumos e tecnologias se mostraram em alguns momentos
frageis para o enfrentamento da crise sanitdria, evidenciando desigualdades regionais e
estruturais que impactaram diretamente a eficacia da vigilancia epidemiologica e agdo

laboratorial.

Além disso, os resultados reforcam que a atuacao dos laboratdrios extrapola a dimensao
técnica, assumindo uma fung¢ao estratégica na mobilizacdo de politicas publicas e na construcao
de respostas coordenadas entre esferas locais, nacionais e internacionais. Nesse contexto, as
lacunas e desafios enfrentados durante a pandemia podem ser transformados em aprendizados,
impulsionando investimentos sustentdveis em infraestrutura, capacitagdo de profissionais e
fortalecimento da integragdo das redes de vigilancia em saude. Assim, a constru¢do de um
sistema de saude mais resiliente e responsivo requer a valorizacdo continua do papel dos
laboratorios de saude publica, consolidando-os como elementos indispensaveis para a pronta

resposta a emergéncias em saude e para a seguranga sanitaria global.

6.1 Recomendagoes
Com base nos resultados dos estudos realizados na presente tese, algumas

recomendacdes descritas no quadro 8, foram pensadas para aprimoramento da Rede Nacional

de Laboratdrios de Saude Publica do Brasil.
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Quadro 8 - Recomendacgdes para aprimoramento da Rede Nacional de Laboratorios de

Saude Publica do Brasil, 2025.

Acio

Indicador

Meta

Eixo 1 - Fortalecimento da Rede Laboratorial Estadual

Investir em infraestrutura laboratorial e
recursos humanos especializados

Tempo médio de <1 dia
resposta (TMR) por

exame RT-PCR;

Porcentagem (%) de | >80%

exames liberados no
mesmo dia;

Eixo 2 — Integraciio entre Atenciio Primdria a Saude (APS) e Vigilancia Laboratorial

Implantar um plano continuo de capacitagdo
obrigatdria, sobre coleta de amostras para de

Porcentagem (%)
dos profissionais da

80% a 100% dos
profissionais médicos,

laboratoriais bem
definidas e manual
de coleta atualizado

testes rapidos, EPIs e biosseguranga. Unidade Bésica de enfermeiros,
Saude (UBS) com farmacéuticos,
certificado nutricionistas,
atualizado das fisioterapeutas,
capacitagdes dentistas, assistente
social, técnicos de
enfermagem e satde
bucal.
Implantar rotas 4gil de amostras laboratoriais | Tempo/data da <1dia
otimizadas com veiculos refrigerados em finalizagdo da coleta
regime de consorcio regional até a chegada ao
LACEN
Porcentagem (%) de | >90%
UBS com fluxo de
amostras

Eixo 3 — Vigilancia Genémica e Inovacio

Criar nucleo de Gendmica dentro da
vigilancia sanitaria estadual com base na
Rede Nacional de Sequenciamento Genético
para Vigilancia em Satide (RNSG) e parceria
com Universidade publicas locais.

N° de amostras
sequenciadas por
més e UF

Aumentar em 80% em
dois anos.

Tempo entre a
finalizagdo da coleta
e publicagdo da
amostra no GISAID

<30 dias

Legenda: RAS: Rede de Atengdo a Satde; RT-PCR: Reverse Transcription Polymerase Chain Reaction;
SUS: Sistema Unico de Saude;TMR: Tempo Médio de Resposta.

UBS: Unidade Bésica de Saude
Fonte: elaboragdo propria, 2025.
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Quadro 8. Recomendagdes para aprimoramento da Rede Nacional de Laboratdrios de Satide

Publica do Brasil, 2025 (Continuagao).

Acio

| Indicador

Meta

Eixo 4 — Pesquisa Translacional e Inova¢io Local

Financiar pequenas pesquisas que em fase T2 -
testes clinicos para avaliagdo de seguranga e
eficdcia por meio de estudos observacionais e
experimentais para elaboragdo de guias e
protocolos baseados em evidéncias; e T3 —

N° de projetos com
prototipos aplicaveis
na Rede de Atengao a
Saude (RAS);

>10 pesquisas
financiadas por
ano.

conhecimento com representantes da gestao,
academia e sociedade civil para acompanhar os
projetos de pesquisa translacional e facilitar uso
no SUS

decisdes incorporadas
em politicas

avaliacdo da implementagdo e disseminagao N° de artigos >10/ano
destes guias a pratica clinica; em universidade | publicados com base

estaduais e federais com foco em produtos no financiamento

aplicados no SUS (Kits diagnosticos, fluxos de | destinado

amostras laboratoriais € processos em servigo

para fortalecimento das plataformas de

armazenamento dos dados gendmicos

Implantar comité permanente de traducao do N° de reunides e >4/ano

Eixo 5 — Painel Unificado de Indicadores

Criar painel digital para gestores e piblico em
geral com dados de testagem, TMR,
sequenciamento e capacitagdes

Atualizagdo com
alertas de desvios

Por més/ano

Legenda: RAS: Rede de Atengio a Saude; SUS: Sistema Unico de Satude; TMR: Tempo Médio de Resposta.

Fonte: elaboragdo propria, 2025.
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RESUMO Existe ampla evidéncia que a contengio da pandemia de Covid-19 requer vigilincia sindrémica
e isolamento de casos suspeitos/confirmados. E essencial a disponibilidade de testes diagnésticos no
Sistema Unico de Saude, que poderia ser facilitada pela soberania nacional no desenvolvimento e produgio,
considerando-se a alta demanda/escassez no mercado internacional. Este estudo identificou as etapas
da pesquisa translacional de testes diagnésticos para Covid-19 no Brasil, verificando sua distribui¢io
geografica, entre outros indicadores. Estudo transversal, exploratério, partindo de banco publico com
789 projetos de Pesquisa, Desenvolvimento e Inovagio (PD&I) em Covid-19, complementado com outras
buscas, inclusive no CVLattes dos pesquisadores. No banco, havia 89 projetos de testes diagnosticos.
Em 45 casos, foi possivel obter informag¢des complementares para classifici-los conforme as etapas da
pesquisa translacional. Identificaram-se 15 inovagdes que atingiram o estigio T3, ou seja, tiveram seus
produtos incorporados em protocolos clinicos na atengio a satide, mesmo considerando-se as profundas
restri¢des or¢amentérias em PD&I. O Brasil possui potencial de desenvolvimento e implementagio de
produtos tecnoldgicos na drea de testes de diagndstico para Sars-CoV-2. Politicas publicas de PD&I em
satiide necessitam ser priorizadas para ampliagio de cooperagdes nacionais e internacionais, a fim de
promover efetiva autonomia nacional na vigilincia sindromica e a satide da populagio.

PALAVRAS-CHAVE Pesquisa médica translacional. Teste para Covid-19. Pesquisa em sistemas de satide publica.

ABSTRACT There is much evidence suggesting that mitigating the COVID-19 pandemic requires syndromic
surveillance and isolation of suspected/confirmed cases. The availability of diagnostic tests in the Brazilian
Unified Health System (SUS) is essential, which could be facilitated by national sovereignty in development
and production, considering the high demand/lack of supply in the international market. This study identified
the stages of translational research into diagnostic tests for COVID-19 in Brazil, verifying their geographic
distribution, among other indicators. A cross-sectional, exploratory study based on a public database with
789 Research, Development, and Innovation (RD&I) projects regarding COVID-19, complemented by other
searches, including the researchers’ curricula (CVLattes). There were 89 diagnostic test projects in the database.
In 45 cases, it was possible to obtain additional information to classify them according to the translational
research stages. Fifteen innovations that reached the T3 stage were identified, with their products incorporated
into clinical protocols in healthcare, even considering the deep budget restrictions in RD&I. Brazil has the
potential to develop and implement technological products in the field of diagnostic tests for SARS-CoV-2.
Public health RD&I policies need to be prioritized to expand national and international cooperation to
promote effective national autonomy in syndromic surveillance and population health.

KEYWORDS Translational medical research. COVID-19 testing. Public health systems research.
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RESUMO A pandemia de covid-19 exigiu reorganizagio das Unidades Basicas de Satide (UBS) para garantir
maior capacidade diagnéstica laboratorial em tempo oportuno, o que requereu profissionais de saide
capacitados, disponibilidade de insumos/materiais e estratégias adequadas de manejo das amostras no
Laboratorio Central (Lacen). Em 2020-2021, a estrutura das UBS do Distrito Federal (DF) foi avaliada
por meio de estudo transversal analitico, censitério. A coleta de dados, remota, ocorreu por entrevista
telefonica estruturada e questionirio de autopreenchimento. Fez-se anilise estatistica no software R,
comparando UBS-Sentinela com UBS-Tradicional. A capacita¢io no teste rapido e/ou na coleta da
amostra por swab entre enfermeiros foi quase universal (> 99%), e entre técnicos de enfermagem, foi
alta (70%); por outro lado somente 9% dos médicos receberam alguma capacitagio. Registrou-se fluxo
definido para encaminhar amostras para o Lacen em 89% das UBS, visando diagnosticar o Sars-CoV-2;
os prazos de retorno dos resultados laboratoriais foram cumpridos em 70% dos casos. Insumos, materiais
e equipamentos estavam disponiveis em quantidades suficientes, sobretudo nas UBS-Sentinela. Nestas,
63% das equipes conheciam o manual de coleta MA-LACEN-0007, comparado com 35% das equipes na
UBS-Tradicional (p < 0,001). Apesar dos desafios, o DF apresentou capacidade de resposta satisfatoria
quanto ao diagndstico laboratorial de covid-19.

PALAVRAS-CHAVE Capacidade de resposta ante emergéncias. Aten¢io Priméria a Satde. Vigildncia em
satde publica. Covid-19.

ABSTRACT The COVID-19 pandemic required the reorganization of PHC Units (UBS) to ensure greater
laboratory diagnostic capacity timely, which demanded trained health professionals, availability of inputs/
materials, and adequate sample manag t strategies at the Central Laboratory (LACEN). In 2020-2021,
an analytical cross-sectional census study evaluated the UBS structure in the Federal District (DF). Data were
collected remotely through structured telephone interviews and a self-completed questionnaire. Statistical
analysis was carried out in Software R, comparing UBS-Sentinel with UBS-Traditional units. Nurse training
in rapid testing or swab sample collection was almost universal (> 99%) and high among nursing technicians
(70%). On the other hand, only 9% of doctors received any training. A defined flow was registered to forward
samples to LACEN in 89% of UBS to diagnose SARS-CoV-2. The deadlines for returning laboratory results
were met in 70% of cases. Inputs, materials, and equipment were available in sufficient amounts, especially at
UBS-Sentinel units. In these UBS, 63% of the teams knew the MA-LACEN-0007 collection manual, compared
to 35% at UBS-Traditional units (p < 0.001). Despite the challenges, the DF showed a satisfactory response
capacity regarding the COVID-19 laboratory diagnosis.

KEYWORDS Surge capacity. Primary Health Care. Public health surveillance. COVID-19.
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Abstract

This study aims to analyze the diagnostic readiness to Covid-19 and the genomic surveil-
lance of SARS-CoV-2 in Brasilia, the capital of Brazil. This is a retrospective, cross-sectional
study, with data from: cases/deaths—Muinistry of Health; RT-PCR analyses Brasilia Central
Public Health Laboratory (LACEN); genomics—Global Initiative on Sharing All Influenza
Data (GISAID). It was found that in March 2021, with the Gamma variant was predominant,
RT-PCR diagnostic tests administered by LACEN reached their peak, followed by a reduc-
tion, possibly due to the start of vaccination. New peaks were observed in September 2021
and January 2022. The average time for releasing RT-PCR results was reduced from eight
days (July 2020), to around eight hours in 2023. The participation of private laboratories was
evident in sequencing the SARS-CoV-2 variants of concern in Brasilia (n = 1,897). LACEN
sequenced 50% of the samples received (571). A decrease in the incidence of cases and
deaths due to Covid-19 was noted in the years 2022 to 2023, following the national trend.
LACEN maintained RT-PCR diagnostic tests administered satisfactorily throughout the
period. Regarding the genomic surveillance of SARS-CoV-2, the vast majority of samples
were sequenced by private laboratories when compared to the public laboratory.

Introduction

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) emerged in China at the
end of 2019 and spread quickly to several countries such as the United States of America and
countries in South America [1, 2], infecting thousands of people around the world. The World
Health Organization (WHO) decided to declare a Public Health Emergency of International
Concern (PHEIC) on March 11, 2020, due to the high rate of contagion of SARS-CoV-2 [3].
Currently, Covid-19 is better controlled and the WHO decreed on May 5, 2023 the end of
PHEIC regarding SARS-CoV-2 [4].

To achieve control and mitigation of Covid-19, several strategies were necessary, such as
the use of a mask, social distancing [5], management of health inputs and financial resources,
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