


Data da atualizacao: 11/02/2021

A Secretaria de Saude do Estado do Ceara vem por
meio desta nota técnica atualizar as informac6es
sobre os casos provaveis de reinfec¢do da COVID-
19 e fazer recomendacdes para a sua abordagem

narede de salude do Estado do Ceara.

A reinfeccdo pelo SARS-CoV-2 e a recorrén cia da
QOVID-19 tem sido relatadas em varios paises e
consiste em fendmeno muito importante, visto
gue pode representar risco aumentado para o
adoecimento de individuos e desa -0 adicional para

o controle da pandemia.

Nesta NT serao atualizados o0s conceitos
relacionados a este fendmeno, apresentada a
atualizacdo da casuistica do nosso estado, além
das prin cipais recomendacoes para a abordag em

dos casos suspeit 0s.



QUADROS CLINICOS PROVAVEIS DE
REINFECCAO POR COVID-19

A SESA-CE passa a partir de agora passa a adotar o critério de caso suspeito de reinfeccdo
estabelecido nas recomendacdes da Organizacdo Panamericana de Saude (OPAS/OMS), muito

semelhante aquelas adotadas pelo CDC estadunidense (ver resumo abaixo e detalhes no item
2.5):

Individuos com nova deteccdo de infec¢ao assintomatica pelo SARS-CoV-2 ou novo episodio

clinico compativel com a definicdo de caso de COVID-19 e confirmado pelo teste molecular (RT-
PCR), segundo figura abaixo:

Suspeita de Reinfecgao SARS-COV2

Assintomaticos Sintomaticos

Intervalo minimo necessario entre os
episodios para suspeitar de reinfecgao

- —————
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QUADROS cu’rjlcos PROVAVEIS DE
REINFECCAO POR COVID-19

|
1 RECOMENDACOES

1. Todos os casos atendidos com sindrome gripal devem realizar o teste molecular para COVID-
19, independentemente de ja ter sido diagnosticado previamente;

2. Individuos com suspeita de COVID-19 devem ser questionados quanto ao diagnostico prévio
de COVID-19;

3. Os casos identificados com suspeita de reinfeccdo pelo SARS-CoV-2 ou recorréncia da COVID-
19 devem ser notificados conforme a rotina dos servicos, porém, adicionalmente, devem ser
notificados como casos suspeitos de reinfeccdo no link Notificacdo de casos clinicos de
recorréncia da Covid-19  https://docs.google.com/forms/d/1hjGYeUdpx7esFJPgN2m-
OwzoZ IPymboCBWWeXaCQdE/edit?usp=sharing

4. As amostras suspeitas de reinfec¢do que apresentarem evidéncias de maior nivel de

replicacdo, caracterizado pela obtencao de valores de limiar de ciclo (CT, cycle threshold)
mais baixos (CTs 30), devem enviadas para o LACEN/CE, que as encaminhard para

sequenciamento genético e analise filogenética viral nos laboratérios de referéncia.

b

No caso de laboratérios privados com analises nas sedes em Sao Paulo ou Rio de Janeiro, as
amostras podem ser enviadas devidamente identificadas como pacientes suspeitos do Ceara,
diretamente ao Instituto de Medicina Tropical de Sao Paulo. Para maiores informagées entrar

em contato diretamente com o CIEVS.

Resgatar as duas amostras (do primeiro e
do segundo exame)

Enviar ao LACEN para encaminhamento

Ambas as amostras disponiveis ao Laboratério de Referéncia, colocar na
observagao do GAL e da amostra: “caso

suspeito de reinfecgao

Na impossibilidade de recuperar a

Caso com RT- PCR segunda amostra positiva, coletar nova
. . amostra e enviar ao LACEN para
p05|t|vo nos d°|s realizacdo do RT-PCR (se ainda estiver
entre o 3° e 10° dia de sintomas)

episodios




QUADROS cu’rjlcos PROVAVEIS DE
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|
1 RECOMENDACOES

5. Somente serao investigados os casos suspeitos de reinfeccdao pelo virus SARS-CoV-2 que
possuirem as respectivas amostras bioldgicas (1° e 2°) para os devidos encaminhamentos aos
laboratorios de referéncia. Ou seja, se houver a suspeita de reinfeccao deverao ser
encaminhadas a 1° e 2% amostras, juntas, ao LACEN.

6. Para casos suspeitos, as requisicbes devem estar cadastradas no Sistema Gerenciador de
Ambiente Laboratorial (GAL), acompanhadas das respectivas fichas epidemioldgicas e com
os resultados obtidos no laboratdrio para exame de RT-PCR em tempo real para virus SARS-
CoV-2, com valores de CT (“Cycle Threshold”).

7. Caso a primeira analise nao tenha sido realizada no LACEN, a amostra deverd estar
acompanhada do respectivo laudo “DETECTAVEL” com os valores de CT (“Cycle Threshold”)
para aquela amostra.

8. No caso em que nenhuma das analises tiver sido realizada pelo LACEN, as duas amostras
deverdo estar acompanhadas do respectivo laudo “DETECTAVEL” com os valores de CT
(“Cycle Threshold”) referentes as amostras que serdo encaminhadas aos laboratorios de
referéncia. Para evitar ciclos de descongelamentos, a mesmas serdao analisadas pelo
laboratorio de referéncia que procedera com o sequenciamento se for pertinente.

9. As amostras devem ser encaminhadas em embalagem de transporte UN3373 com gelo seco.

10. Até o momento, nao ha recomendacées de tratamento diferenciado para os casos de
reinfeccdo. Devendo ser seguido o protocolo de manejo clinico da ESP/CE.

11. Nas suspeitas de reinfeccao devem ser coletados os teste sorologicos para o SARS-CoV-2 de
IgM e IgG quantitativos, pelo método laboratorial convencional (CLIA ou ELISA), buscando
determinar a presenca de soroconversao;

12.0rientag¢bes adicionais podem ser obtidas no telefone (85) 3101.4860 e (85) 98724.0455;

13.0s individuos que tiverem interesse e disponibilidade podem ser encaminhados para realizar
seguimento no ambulatério do Hospital Sao José, devendo realizar agendamento no telefone

acima.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Persisténcia e clareamento viral

A experiéncia inicial na abordagem dos individuos acometidos pela doenca foi construida
baseada na observacdo de casos admitidos em hospitais. Neste periodo, em varios paises, a alta
hospitalar dos individuos costumava ser condicionada a obtencao de resultados negativos em
dois testes moleculares (RT-PCR) de controle. Logo foi observado que alguns individuos

permaneciam com deteccdo viral prolongada por até 28 dias, apesar de melhora clinica adequada

(1).

Alguns estudos observaram que casos mais graves apresentavam niveis mais elevados de carga
viral em suas secrecdes, com deteccao viral por periodo de tempo bem mais prolongado (2,3).
Estudos mais recentes estimam que o tempo mediano para o clareamento viral varia entre 11 e
31 dias, mas a persisténcia viral pode se prolongar por até mais de 6 semanas em alguns
individuos (4-6).

Este foi um dos primeiros achados que sugeriram que capacidade de clareamento e controle da
infeccdo pela resposta imune do hospedeiro nao era tdo rapida e efetiva quanto a observada em

outras infec¢des respiratorias anteriormente conhecidas.

Tal achado tornou pouco util a recomendacdo de teste molecular de controle como critério de

alta dos individuos acometidos pela doenca.

De forma andloga, tornam mais dificil interpretar casos com sintomas recorrentes, visto que a
deteccdo no teste molecular ndo determina necessariamente a sua participacao no quadro clinico

subsequente.
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2.2 Reversao positiva do teste virolégico

No final de fevereiro deste ano foi publicada online uma série de casos, com 4 individuos que
apresentaram reversao positiva do teste viroldgico (RT-PCR), também chamados “repositivos”
(re-positive) ou “redetectaveis” (re-detectable), caracterizados como individuos que voltaram a

apresentar teste molecular positivo, apos obtencdo de alta, com dois resultados negativos (7).

Os primeiros relatos causaram grande repercussao e preocupa¢do na comunidade cientifica. Em
seguida, estudo retrospectivo realizado na China descreveu que 17 (17,3%) de 98 individuos em
convalescenca de COVID-19, voltaram a apresentar exames viroldgicos positivos. Tais casos nao
apresentavam diferencas significativas em relacdo as manifestacbes clinicas, radiologicas e
imunoldgicas. Porém, foi descrito que um paciente voltou a apresentar sintomas clinicos da
doenca (recorréncia?) (8). Coorte retrospectiva chinesa, com seguimento pés-alta hospitalar de
257 pacientes, apos dois exames negativos de RT-PCR, observou exames que tornaram a ser
positivos em 53 casos (20,6%). Apenas dois desses casos foram considerados sintomaticos. Nao
houve associacdo entre o achado de teste positivo com caracteristicas epidemioldgicas, clinicas ou

soroldgicas dos pacientes (9).

Estudo mais recente, contando com 619 participantes, que receberam alta com clareamento viral,
87 (14,1%) voltaram a apresentar testes positivos durante o acompanhamento. Os casos com “re-
deteccao” ocorreram em individuos predominantemente jovens (mediana 28 anos) e que tiveram
quadro clinico de leve a moderado. Tais casos apresentaram padrao de soroconversao semelhante
aos demais individuos. Em nenhum dos casos de reversao houve sucesso nas tentativas de

isolamento ou sequenciamento viral (10).
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REINFECCAO POR COVID-19

2.2 Reversao positiva do teste virolégico (cont.)

Diversos outros estudos descrevem o fenémeno de reversdo do teste viroldgico, que, em geral,
ocorreu entre uma e duas semanas ap0s a alta hospitalar (11-25).

A reversado positiva parece ser um fendmeno benigno com prevaléncia descrita entre 3,3 e 30,7%,
sendo mais comum em individuos mais jovens e com sintomas mais leves (26,27). Tal deteccdo
tem sido atribuida as limitag6es das técnicas de coleta, conservacdao adequada de amostras e
sensibilidade do método molecular. Na maioria dos casos nao ha repercussao clinica, mas existem

excec¢oes (recorréncia?).

Nao foram identificados fatores de risco ou associacdao com as medica¢6es utilizadas (27). Nao
parece ter havido risco aumentado de transmissao, a partir desses casos, para seus contatos,

sugerindo infectividade baixa ou ausente desses individuos (28,29).

2.3 Sintomas prolongados da COVID-19

Na China, estudo de coorte prospectiva acompanhou 131 pacientes que receberam alta hospitalar
durante 4 semanas. Observou que 48,1% dos individuos apresentaram sintomas persistentes no
periodo, sendo os mais frequentes: tosse (31,3%), desconforto toracico (6,1%) e fadiga (5,3%).
Alguns pacientes apresentaram novos sintomas neste periodo, como febre (8,4%), dispneia
(7,6%) e cefaleia (3,8%). Dois pacientes (1,5%) apresentaram agravamento do aspecto
tomografico no periodo e 7 precisaram ser reinternados. Dos 94 individuos que realizaram teste
molecular (RT-PCR), 8 (6,1%) apresentaram reversao positiva. Destes, 6 permaneceram

assintomaticos, 2 apresentaram recorréncia de febre e um deles exibiu piora tomogréafica (30).
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2.3 Sintomas prolongados da COVID-19 (cont.)

Na Italia, coorte prospectiva com 143 participantes que foram acompanhados em média por 60
dias ap6s o inicio dos sintomas, observou que apenas 12,6% permaneceram assintomaticos, 32%
apresentavam até 2 e 55% relataram 3 ou mais sintomas. Os sintomas mais comuns foram fadiga
(53,1%), dispneia (43,4%), artralgia (27,3%) e dor toracica (21,7%). Nenhum paciente
apresentou sintomas caracteristicos de fase aguda (31). Outros estudos continuam sendo

publicados, demonstrando a importancia do tema (32,33).

Por conta disso, novos termos tém sido progressivamente utilizados para descrever este tipo de
ocorréncia. O termo COVID-19 pds-agudo ou prolongado (Post-acute COVID-19; Long Covid)
tem sido utilizado para descrever a persisténcia de sintomas apds 3 semanas do inicio da
doenca, o que parece acontecer em cerca de 10% dos pacientes. Foi também proposta a
definicdo de COVID-19 crdnico para os casos com persisténcia além de 12 semanas (34). Este
problema emergente tem o potencial de causar impacto significativo na qualidade de vida dos

individuos e sobrecarga adicional ao servico de saude.

Ainda nao sao claras as suas causas, nem ha conduta especifica definida. Especialistas
recomendam que tais casos sejam acompanhados e estudados para que seja possivel esclarecer

estas duvidas (34-36).
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e
2.4 Formas recorrentes dos sintomas agudos de COVID-19

O fendmeno que tem sido observado no Ceard é a recorréncia dos sintomas de fase aguda da
COVID-19. Apesar de nao haver definicdo consensual de tal fenémeno (ver abaixo), considera-se
recorréncia o retorno dos sintomas de fase aguda da doenca, depois periodo variavel de
remissao dos sintomas, devendo haver nova confirmacdao de infeccao pelo SARS-CoV-2 pela

realizacao do teste molecular (RT-PCR).

Apesar de descricbes anteriores pontuais (ver acima), o fenémeno passou a ser melhor
reconhecido em marc¢o deste ano, quando foi divulgado estudo retrospectivo realizado em
hospital de Wuhan, China, relatando 55 casos internados por pneumonia por SARS-CoV-2,
confirmado por RT-PCR, entre 08 de janeiro e 10 de fevereiro de 2020. Destes, 5 individuos (9%)

eram casos recorrentes.

Estes tinham idade de 27-42 anos e ndao tinham comorbidades. Infec¢ao por virus influenza foi
descartada na admissao. A manifestagao clinica mais comum era febre, fadiga, tosse e sintomas
de vias aéreas superiores. Nenhum dos individuos apresentou manifestacdes graves da doenca.
Nao houve diferenca significativa entre as manifestacdes clinicas dos casos com ou sem

recorréncia. O tempo decorrido desde a alta foi de 4-17 dias (37).

O estudo mais relevante até o momento foi o publicado na Franca, a partir da iniciativa COCOREC
(Collaborative study COvid RECurrences), que representa a maior série de casos recorrentes
disponiveis até o momento. No estudo foram relatados os casos de 11 individuos, com mediana
de idade de 55 anos, sendo que 6 eram do sexo masculino e 4 eram profissionais da saude.
Apresentaram a recorréncia dos sintomas apos periodo de 24 e 49 dias ap0s o inicio dos

primeiros sintomas, com periodo assintomatico mediano de 9 dias.
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2.4 Formas recorrentes dos sintomas agudos de COVID-19 (cont.)

O estudo também descreveu que 3 dos individuos evoluiram para o 6bito, demonstrando que o
novo fenbmeno nem sempre tem carater benigno e que pode inclusive apresentar sintomas

exacerbados, quando comparados ao primeiro episodio (38).

Outro sinal de alerta foi a evidéncia de transmissao a partir dos casos recorrentes, observada na
Italia (39). Outros casos semelhantes foram relatados, com diferentes formas de sintomatologia
(39-43). Mais recentemente foram publicados os primeiros casos nacionais no Ceara e Ribeirao

Preto, embora varios outros tenham sido relatados pela imprensa brasileira (44,45).

2.5 Reinfeccao pelo SARS-CoV-2

O primeiro caso reconhecido de reinfeccao pelo SARS-CoV-2 foi divulgado em agosto de 2020,
tendo sido identificado em Hong Kong, em um profissional da salde de 33 anos e sexo
masculino. O profissional havia apresentado quadro leve de COVID-19 por 3 dias, sendo
diagnosticado por teste molecular em 26/03/2020, sendo hospitalizado 3 dias depois. Recebeu
alta 15 dias depois (14/04/2020), com dois resultados nao detectaveis no teste molecular (46).
Em 15/08/2020, 142 dias apos o inicio do quadro inicial, o profissional realizou novo teste
molecular, apesar de estar assintomatico, ao precisar passar por uma barreira sanitaria no
aeroporto de Hong Kong. O paciente permaneceu assintomatico durante os dias seguintes, mas
alteragdes foram observadas em marcadores de inflamagdo, além de soroconversao de IgG anti-
SARS-COV-2. O sequenciamento genético viral foi realizado, demonstrando que havia diferenca
significativa entre o genoma do virus identificado no primeiro e segundo episédios. Cerca de 1
més depois ja eram reconhecidos 6 casos de reinfeccdo no mundo (46-50). Novos casos
continuam a ser relatados, sugerindo que tais fenbmenos podem ser mais comuns do que

imaginamos (51-55).
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2.5 Reinfeccao pelo SARS-CoV-2 (cont.)

Alguns esforcos tém sido realizados com objetivo de caracterizar uma definicao mais precisa
do fendmeno de reinfeccao pelo SARS-CoV-2 e recorréncia da COVID-19, embora ainda seja
necessaria sua melhor padronizacdo. A primeira tentativa de definicdao foi apresentada no
estudo COCOREC, que descreveu uma das maiores casuisticas publicadas até hoje. Neste
estudo, que ainda utiliza a definicao clinica de recorréncia, visto que nao havia sido realizada a
andlise das sequéncias genéticas virais atualmente necessarias para a caracterizacdao de
reinfeccao.

A primeira proposta de definicdo de caso era um novo episddio de sintomas de fase aguda da
doenca, nao explicado por outra etiologia, com confirmacao por RT-PCR, apos a remissao dos
sintomas iniciais e intervalo minimo de 21 dias desde o inicio do primeiro episodio (38).

Em setembro de 2020 o CDC europeu procurou definir caso de reinfeccao:

= nova deteccdo do SARS-CoV-2, independente da presenca de sintomas

— com a demonstracdo por sequenciamento genético de que foram causadas por cepas virais
distintas

- Nao havendo definicao de intervalo minimo.

Alternativamente, esta instituicdo reconhece a possibilidade de confirmacdo por critérios

clinico-epidemioldgicos, como a existéncia de periodo assintomatico entre os dois episddios, de

duracdao nao definida, ou a existéncia de um teste molecular nao detectavel entre os dois

episodios (56).

Em outubro de 2020 o CDC estadunidense divulgou seus critérios preliminares para caso

suspeito de reinfeccao:

- nova deteccao do SARS-CoV-2 em intervalo minimo de 45 dias, para casos sintomaticos, ou
90 dias, para casos assintomaticos.

Espécimes de tais casos devem ser submetidas ao sequenciamento genético, havendo a

confirmacao do caso quando as cepas virais forem consideradas diferentes (57).
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2.5 Reinfeccao pelo SARS-CoV-2 (cont.)
No mesmo periodo a Organizacao Panamericana de Saude divulga seus critérios que sdo

bastante semelhantes aos critérios do CDC dos EUA, mas reconhece a alternativa de
confirmacado clinico-epidemioldgica, como descrito pelo CDC europeu (58).

Em outubro de 2020, o Ministério da Saude Brasileiro emite nota técnica com critérios
preliminares, caracterizando como caso suspeito quando houver a identificacdo de infec¢do pelo
SARS-CoV-2 por dois resultados detectaveis de RT-PCR, com intervalo minimo de 90 dias,
independente da condicdo clinica. O 6rgao orienta que as amostras de tais casos sejam enviadas

para confirmacgdo nos laboratorios de referéncia (59).

2.6 Comentarios finais

Tais fen6menos podem refletir a dificuldade de clareamento viral pelo sistema imune, que pode
estar relacionada a variabilidade viral, potencial de evasdo do sistema imune ou até mesmo
interferéncia direta com o seu efetivo funcionamento. Ainda ndo é possivel estimar se tal

ocorréncia permanecera como evento raro ou se tornard mais comum no futuro.

As consequéncias de tais conclusdes sao muito importantes, visto que a auséncia de protecao
sinaliza que pode ndo haver controle da disseminacdao da doenca pelo esgotamento de
suscetiveis, que tem sido de forma inadequada chamada de “imunidade de rebanho”. Também
importante é considerar que a auséncia de protecdo causada pela infeccdo natural geralmente
esta relacionada a baixa protecdo associada aos produtos vacinais para uma determinada

condicao.
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Ainda restam duvidas em relagdo a causalidade das manifestacdes clinicas recorrentes. Nao seria
outro agente infeccioso ou o rebote inflamatério a causa do fenémeno, que poderia ser
equivocadamente atribuido ao virus por conta da sua caracteristica de deteccdo persistente? As
principais casuisticas ndo conseguiram detectar outros agentes etiol6gicos associados (37,38). No
estudo francés duas amostras de recorréncia foram submetidas a cultura viral, sendo que uma
delas foi positiva, demonstrando a presenca de virus viaveis na amostra bioldgica. Outra davida em
relacdo a estes casos é a definicao do seu mecanismo, diferenciando reinfeccao de reativacao.
Caso recentemente descrito em Hong Kong conseguiu detectar diferenca significativa entre
sequéncias genéticas virais obtidas do mesmo individuo, em episddios ocorridos com intervalo de
142 dias. Tal estudo tem sido considerada a primeira evidéncia de reinfeccdo pelo SARS-CoV-2 (46).
Na Italia também foi relatado um caso de nova deteccdo viral associada a exposicdao intra-
hospitalar de paciente com diagnéstico prévio de COVID-19. O retorno da deteccao de IgM foi

considerado sugestivo da ocorréncia de nova infec¢ao (60).

Algumas duvidas estdo relacionadas as consequéncias individuais deste fen6meno. Espera-se que
a segunda infeccao seja mais leve ou mais grave? Pode haver recorréncias multiplas? Casos
recorrentes podem transmitir o virus?

No estudo francés foi notificado a ocorréncia de 3 6bitos nos 11 casos recorrentes. Na casuistica
desta nota também podemos identificar complicacdes graves no segundo episddio. Pelo menos um
artigo descreve o caso de uma paciente que apresentou recorréncia multipla de sintomas e
“redeteccao” viral, permanecendo com deteccdo viral intermitente por 67 dias (61). Relato de dois
casos ocorridos na Italia se distingue pela presenca de sintomas e pela possibilidade de ter havido
transmissao secundaria por um deles (39). O isolamento viral em um dos casos do estudo francés
também sugere que a transmissdo é possivel (38). Neste sentido, consideramos que até melhor
elucidacdao deste tipo de caso, estes devem receber os mesmos cuidados de isolamento,

acompanhamento e tratamento que os casos convencionais.
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A atual exigéncia de realizacdao do sequenciamento genético viral, para comprovacgao da reinfeccdo

parece importante na melhor caracterizacdo deste fendmeno. Por outro lado, a dificuldade de
acesso as amostras bioldgicas e a tecnologia de obtencdo e andlise de sequéncias genéticas podem
levar a subestimacao deste problema, com potenciais consequéncias.

Artigo recente analisa o assunto, relatando que sdo estimados 50 casos na Holanda, 95 no Brasil,
150 na Suécia, 285 no México e 243 no Qatar (62). Assim, é possivel que em breve haja
simplificacao dos critérios de definicao de caso, como ja sinalizam os documentos da OPAS/OMS e
do CDC europeu (56,58).

Neste sentido, consideramos muito importante que os casos suspeitos de reinfeccao ou
recorréncia continuem a ser notificados e estudados. Adicionalmente, sdo necessarios realizar
esforcos para que as amostras bioldgicas de tais casos sejam obtidas e melhor estudadas, para que

possamos melhor compreender este fendmeno e buscar a melhor abordagem do problema.

0 estudo dos casos suspeitos de reinfec¢dao pelo SARS-CoV-2 e COVID-19 recorrente, que estao
sendo observados em nosso Estado, possui grande importancia, tanto na saude individual quanto
publica. O real dimensionamento do problema, além de sua melhor compreensao, ira nos permitir

adotar as providéncias mais adequadas no atendimento deles, nos preparar para tomar as

melhores decisdes no controle da pandemia, além de favorecer o desenvolvimento cientifico e

tecnolégico do nosso Estado.

Neste sentido, contamos com a colaboracao de todos no sentido da notificacao e

acompanhamento cuidados dos casos que vierem a ser detectados.
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3 RELATOS DE CASOS CEARA

MUDANCAS EM RELACAO A ULTIMA NOTA TECNICA (19/10/2020)
> Outubro de 2020
- 19 casos até entao notificados como suspeitos de recorréncia

- 12 confirmados, de acordo com os critérios estabelecidos naquela época

> Fevereiro de 2021

- Notificados 124 novos casos suspeitos de reinfeccao

> Adocao do termo reinfeccao

Provavel reinfeccdo por critérios clinicos-laboratoriais

1. Recorréncia de novo episodio de sintomas compativeis com a fase aguda de COVID-19

2. Teste viroldgico positivo para SARS-CoV-2 (RT-PCR ou deteccao de antigenos)

3. Iniciado ap6s tempo minimo de 21 dias decorridos desde o inicio do primeiro episodio
(também confirmado),

4. Remissdao dos sintomas do episddio inicial (38).

Casos confirmados de reinfeccao
- Duas (02) amostras submetidas ao sequenciamento genético viral, comprovando diferenca

significativa entre as duas cepas virais.
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No periodo entre 11/06 a 31/12 de 2020, o Centro de Informacdes Estratégicas em Vigilancia em
Saude (CIEVS) da Secretaria de Saude do Estado do Ceara foi notificado de 143 (cento e quarenta
e trés) casos suspeitos de reinfeccao, sendo que 04 preencheram critérios laboratoriais e 72

preencheram critérios clinicos (Figura 1).

59 descartados por nao
apresentarem RT-PCR em
ambos os episoédios

f
. Py 09 descartados por exames com intervalo
13 assintomaticos { inferior a 90 dias
143 Casos sus peltos .< 04 preencheram critérios laboratoriais
de reinfeccao
72 recorréncia dos sintomas ) )
Intervalo minimo de 21 dias entre os

-

agudos de COVID-19 { episédios

03 casos com intervalo entre 21 e 45 dias (
32,40 e 42 dias).

Os individuos tinham idade mediana de 39,1 anos, variando entre 12 e 82 anos, sendo 47 do sexo
feminino (61,8%) e 29 do sexo masculino (38,2%). Destes, 23 (30,3%) eram procedentes de
Fortaleza e 53 (69,7%) do interior do Estado. Dos casos identificados, 47 (61,8%) eram
profissionais de saude, com predominio da area de medicina (14; 18,4%) e enfermagem (13;

17,1%). (Tabela 1), (Tabela 2) e (Figura 2).

Em relacdo aos fatores de risco, 12 individuos (15,8%) tinham mais de 60 anos. As comorbidades,

consideradas pelo Ministério da Saude brasileiro como fatores de risco, foram relatadas por 30
(39,5%) individuos. (Tabela 2)
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Tabela 1. NUmero de casos provaveis de reinfec¢do segundo procedéncia, Ceard, 2020

Alto Santo
Aracati

Assare

Barbalha

Campos Sales
Cratéus

Farias Brito
Fortaleza

Granja

Ipu

Iracema

Itaitinga
Jaguaretama
Juazeiro do Norte
Maracanau
Maranguape
Meruoca
Milagres
Mombaca
Monsenhor Tabosa
Morada Nova
Oros

Palhano

Pereiro

Quixada

Russas

Santana do Acarau
Santana do Cariri

Sao Gongalo do Amarante

Sdo Paulo
Sobral
Taua

Umari

Fonte: Planilha CIEVS/CEREM/COVEP/SESA

Centro de Informag¢des Estratégicas
em Vigilancia em Saude

Total geral

Obs: 1 paciente residente de S3o Paulo

W = B = = N

HHNHHHHNHHHHHHU‘!U‘!HwHNHNHwH@

a

2,6
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
3,9
32,9
1,3
3,9
1,3
2,6
1,3
2,6
1,3
3,9
1,3
6,6
6,6
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
1,3
2,6
1,3
1,3
1,3
1,3
2,6
1,3
1,3
100,0
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Tabela 2. NUmero de casos provaveis de reinfec¢dao segundo FAIXA

ETARIA, SEXO E COMORBIDADE, Cear4, 2020

Variavéis | n %

SEXO
F a7 61,8
M 29 38,2
FAIXA ETARIA
"0-19 2 2,6
20-29 12 15,8
30-39 26 34,2
40-49 15 19,7
50-59 8 10,5
60-69 5 7,9
70-79 6 7,9
80e+ 1 1,3
COMORBIDADES
Sim 30 39,5
N3o 46 60,5

Total 76 100,0

Fonte: Planilha CIEVS/CEREM/COVEP/SESA

O primeiro episddio de infeccao pelo SARS-CoV-2 foi identificado entre 16/03 e 03/10/2020.
Foram relatados sintomas de sindrome febril (eg. febre, adinamia, mialgia, etc) em 62
individuos (82%), de sindrome respiratdria (eg. tosse, coriza, dor de garganta, etc) em 68
(89%), de sindrome gastrointestinal (eg. vémitos, diarreia, dor abdominal, etc) em 25 (33%) e
disturbios neurossensoriais (eg. anosmia, disgeusia) em 15 (20%). Os sintomas mais comuns
foram: tosse (59%), febre (53%) e dor de garganta (50%). Apenas dois individuos tiveram

infeccdo assintomatica no primeiro episédio.

A maioria dos casos evoluiu sem complicagbes, mas 5 individuos (6,6%) necessitaram de
internamento hospitalar. Sinais de gravidade, como dispneia, hipoxemia (Sat02 < 95%),

necessidade de oxigenioterapia ou hospitalizacao foram identificados em 27 casos (35,5%).
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Tabela 3. Namero e percentual de casos provaveis de reinfeccdo sequndo OCUPACADO, Cears,

=020

n
Caminhoneiro 1 1,3
Condutor De Ambulancia 1 1,3
Cuidadora De Idosos 1 1,3
Domestica 1 1,3
Entrevistadora De Campo 1 1,3
Fisioterapeuta 1 1,3
Funciondrio Publico 1 1,3
Operador Maquinas 1 1,3
Policial 1 1,3
Profissional Da Educagéo 1 13
Profissional De Marketing 1 1,3
Recepcionista 1 13
Técnico De Laboratdrio 1 1,3
Vigia 1 1,3
Agente De Endemias 2 2,6
Aposentado 2 2,6
Estudante 2 2,6
Farmaceutico 2 2,6
Fonoaudidloga 2 2,6
Técnico De Radiologia 2 2,6
Do Lar 3 3,9
Agricultor 4 5,3
Técnico De Enfermagem 7 9,2
Sem Informagéo 9 11,8
Enfermeiro 13 17,1
Médico 14 18,4
Total Geral 76 100,0

Fonte: Planilha CIEVS/CEREM/COVEP/SESA

Figura 1. Percentual casos provaveis de reinfeccdo segundo ocupacdo (area da saude), Ceard, 2020

Tec laboratorio
Tec radiologia
Tec enfermagem
Medicina 29,79
Fonoaudiologia
Fisioterapia

Farmacia
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Psicologia
Enfermagem 27,66

Cuidadora
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Agente endemias

4,26
T
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O segundo episddio de infeccao pelo SARS-CoV-2 foi identificado entre 08/05 e

15/12/2020. O tempo decorrido entre os dois episodios clinicos variou de 32 a 259 dias,
com mediana de 122 dias. Foram relatados sintomas de sindrome febril em 56 individuos
(74%), de sindrome respiratéria em 55 (72%), de sindrome gastrointestinal em 19 (25%) e
disturbios neurossensoriais em 17 (22%). Os sintomas mais comuns foram: tosse (53%),
febre (46%) e coriza (38%). Quatro individuos tiveram infec¢dao assintomatica no segundo
episédio. (Figura 2)

A maioria dos casos evoluiu sem complicacées, mas 13 individuos (17%)
necessitaram de internamento hospitalar, 5 (7%) necessitaram de oxigenioterapia, 2 (3%)
necessitaram de ventilacdo mecanica e 3 (4%) evoluiram para 6bito. Sinais de gravidade,
como dispneia, hipoxemia (Sat02 < 95%), necessidade de oxigenioterapia ou

hospitalizacao foram identificados em 29 casos (38,2%).

Figura 2. NUmero de casos provaveis de reinfeccao segundo grupo de sinais e sintomas,
Ceara, 2020

RESPIRATORIOS 89,0
72,0

g NEUROSSENSORIAL 20,0
22,0
o
—_ ]
z
wv
= SISTEMICOS 82,0
@ 74,0
<
zZ ]
@
DIGESTIVO s
25,0
0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0 80,0 90,0 100,0

% DE PACIENTES
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O aumento do numero de casos adicionais de provavel reinfeccdo pelo SARS-CoV-2 ou
recorréncia da COVID-19 nos permite concluir que tais fenédmenos sao relativamente
comuns entre n@ds, representando uma das maiores casuisticas descritas no mundo. Neste
periodo também pudemos observar o acimulo de relatos de ocorréncias semelhantes em

outras regides do Brasil, além de paises estrangeiros.

Infelizmente as amostras enviadas para sequenciamento e isolamento no Laboratério de
Virus respiratorios do Instituto Evandro Chagas (LVR-IEC) ndo encontravam-se com

qualidade adequada para sequenciamento genético e analise filogenética viral.

De uma forma geral, ndo houve diferenca significativa nas manifestac6es clinicas relatadas
nos dois episddios, embora desfechos desfavoraveis, como internamento, necessidade de
suporte ventilatério e a ocorréncia de ébito tenham sido mais comuns no segundo

episodio.

Tais achados sinalizam a importancia do estudo sistematizado destes casos, o reforco das
medidas de vigilancia para a identificacdo de novos casos, o acompanhamento clinico
cuidadoso e a obtencdo de amostras bioldgicas que permitam confirmar a participacao
ativa da infeccao pelo SARS-CoV-2 na recorréncia (cultura viral), identificar etiologia
alternativa (culturas, PCR, etc.), caracterizar o gendtipo viral (sequenciamento viral),
visando a diferenciacdo entre a ocorréncia de reinfeccdo ou reativacdao viral, além de
estudos imunogenéticos, que possam esclarecer o motivo da recorréncia da doenca,

estimando assim o risco populacional de ocorréncia.
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