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Deteccdo e diagnostico de SARS-CoV-2 no contexto
da circula¢ao da variante de preocupacao Omicron

30 de novembro de 2021

Em 26 de novembro de 2021, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) designou a linhagem B.1.1.529 do virus
SARS-CoV-2 como uma variante de preocupacao (VOC, do inglés Variant of concern) para a saude publica,
atribuindo o nome de acordo com o alfabeto grego, Omicron.!

A decisdo foi baseada no grande nimero de mutac¢des por todo o genoma e particularmente no gene da
proteinada espicula viral (S), algumas das quais ja haviam sido descritas em outras VOCs como responsaveis
por um aumento da capacidade de transmissao ou potencial evasao da respostaimune. Dados preliminares
baseadas em informac¢des gendmicas indicam um risco potencial de reinfec¢do por esta variante. Além disso,
0 aumento consideravel na detecc¢do de casos suspeitos (com base nafalhadadetecgdo dogene Semalguns
protocolos de RT-PCR) da variante B.1.1.529 na Africa do Sul, pais que relatou o primeiro caso em uma
amostra coletada em 9 de novembro de 2021 e identificada em 24 de novembro, levou a OMS a tomar a
decisdo de designd-lacomo uma VOCcomo medidade precaucao.

No contexto da circulacdo do VOC Omicron, a equipe de resposta laboratorial da OPAS/OMS recomenda que
os Estados-Membros atentem as seguintes consideracoes:

Testes laboratoriais para SARS-CoV-2

Diagnostico Molecular (RT-PCR em tempo real)

Até agora, os testes de RT-PCR em tempo real recomendados para detectar SARS-CoV-2 continuam
detectando esta e todas as variantes:
* O protocolo de referéncia para deteccdo molecular desenvolvido pelo Instituto Charité de Virologia
—Universitatsmedizin Berlin, Alemanha, recomendadopela OPAS para avigilancia universal do SARS-
CoV-22
* O protocolo multiplex para influenza e SARS-CoV-2 do Centro Colaborador (CC) da OMS para
vigilancia, epidemiologia e controle da influenza nos Centros de Controle e Prevenc¢do de Doengas
(CDC) dos Estados Unidos da América, que devem ser priorizados para a vigildncia sentinela
integrada de sindrome gripal (SG) e infecgdes respiratdrias agudas graves (SRAG).3
*  Protocolos (in-house ou comerciais) que visam a deteccdo de outros genes (N, RdRP, ORF1, etc)

ainda ndo foram afetados. Entretanto, aqueles baseados na detec¢do do gene da proteina S devem
serrevistos e podem apresentarfalhas de deteccdo devido ao alto nimero de mutacgdes.
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Portanto, recomenda-se manter os protocolos de rotina ja implementados para detecgao molecular do
SARS-CoV-2.

Diagnostico por detecgao de antigeno (Testes rapidos de antigeno, Ag-RDT)

As mutacdes da VOC Omicron estdo concentradas principalmente no gene da proteina da espicula viral (S,
do inglés Spike protein). Considerando que os testes de antigeno recomendados e incluidos na Lista de Uso
de Emergéncia (EUL) da OMS foram desenvolvidos com base na deteccdo da proteina do nucleocapsideo (N)
gue é -em geral- mais conservada, no momento ndo ha evidéncias para inferir que a sensibilidade e a
especificidade dos testesrapidos de antigeno mudaram. Entretanto, estudos adicionais estdo em andamento
para determinar qualquerimpacto potencial no desempenho.

Portanto, com base nas informagoes disponiveis até agora, recomenda-se manter o uso rotineiro de testes
rapidos de antigeno de acordo com os protocolos implementados em cada Pais. 4

Deteccdo de VOC Omicron

Vigilancia gen6mica do SARS-CoV-2

Considerando que a determinagdo e confirmacdo da linhagem de uma variante circulante de SARS-CoV-2s6
é possivel através da analise filogenética dos dados de sequenciamentogendmico completo do virus, a Rede
Regional de Vigilancia Gendémica do COVID-19 (COVIGEN) da OPAS/OMS continua trabalhando para
fortalecer o sequenciamento oportunodas amostras positivas para SARS-CoV-2. O sequenciamentodeve ser
aumentado com a submissdo de amostras aos Laboratdrios de Referéncia da COVIGEN e se deve manterou
aumentar as capacidades naqueles laboratérios que ndo possuem plataformas de sequenciamento ja
implementadas. ®

Informagdes adicionais da Rede Regional de Vigildncia Genémicado COVID-19(COVIGEN) podem ser obtidas
no site: https://www.paho.org/pt/node/4951/rede -regional-vigilancia-genomica-covid-19

A OPAS/OMS incentiva os laboratérios a sequenciar oportunamente amostras positivas de SARS-CoV-2
selecionadas de acordo com os critérios estabelecidos® e compartilhar as informagdes genéticas através
do GISAID.

Detecgdo e diagnéstico de SARS-CoV-2 no contexto de Omicron 2


https://www.paho.org/pt/node/4951/rede-regional-vigilancia-genomica-covid-19

> Organizacio  gz#byy, Organizagio

opAs f'lr* 4 )Y Mundial da Saide
2

| Pan-Americana \i,q ¥
a Satde st AMEricas

Critérios gerais para a selecao de amostras de SARS-CoV-2 para vigilanciagenomica®:
Representatividade e critérios epidemioldgicos:
-Diferentes faixas etarias

-Diferentes localizagdes geograficas dentro do pais

-Diferentes periodos de tempo

-Graus de gravidade: casos leves, graves e fatais

-Casos em areas com aumento significativo da incidéncia em poucas semanas (ndo explicados pelo
relaxamento das medidas de satde publica)

-Criancas em dreas com maior incidéncia de casos pediatricos

-Conglomerados de casos graves em pessoas < 60 anos e sem comorbidades

-Casosem que se suspeita de reinfec¢ao

-Casos em pessoas com esquema completo de vacinagao

-Casos com histérico de viagem a areas onde diferentes VOCs circulam (incluindo Omicron) nos 14 dias
anteriores ao inicio dos sintomas.

Caracteristicas viroldgicas e critérios laboratoriais:

-Amostras com valores de Ct < 25

-Amostras transportadas através de uma cadeia fria ininterrupta e armazenadas a temperatura ultrabaixa
(ou pelo menos-20 °C)

-Amostras que ndo passaram por varios ciclos de congelamento-descongelamento.

Paralelamente, a OPAS/OMS ja estd revisando alternativas para complementar a vigildncia genémica de
SARS-CoV-2, implementando ou adaptando protocolosRT-PCR em tempo real que permitema triagem inicial
e a detec¢do precoce davariante Omicron. Esses protocolos permitirdo aidentificacio de mutacdes pontuais
na Omicron e a priorizacdo das amostras correspondentes para sequenciamento de genoma completo (ver
algoritmos em anexo). Os resultados desses protocolos ndo sdo confirmatérios e devem ser sempre
interpretados no contexto da circulagao de outras linhagens ou variantes que possam apresentar a mesma
mutacao.

Principais acdes de um Estado-Membro quando se suspeite ou identifique a variante
Omicron
e Consideraravalidacdo dos resultados da identificacdo da variante Omicron pelo Laboratério Nacional
de Saude Publica referéncia do Ministério da Saude para a vigilancia COVID-19 antes da notificacdo
através dos canais oficiais do Regulamento Sanitario Internacional (RSI).
e Informarimediatamente a OPAS/OMS os casos/conglomerados iniciais associados a infecgdo pela
variante Omicron através do mecanismo de RSI.
e Enviar sequéncias genémicas completas ou parciais e metadados associados a um banco de dados
disponivel publicamente, como o GISAID.

Detecgdo e diagndstico de SARS-CoV-2 no contexto de Omicron 8




2 Organizacdo  g#7#hiy, Organizacio
pA K IPan Americana {,:'ﬁ% ¥ Mundial da Saide
%/ da Saude oo nass AMETICas

Algoritmos de Diagnostico Laboratorial

Considerando que os protocolos de diagndstico e as recomendacdes de sequenciamento ndo foram
alterados, os algoritmos laboratoriais recomendados para a detecgdo e diagndstico da infeccdo pelo SARS-
CoV-2?* e paraa vigilancia sentinelaintegrada do SG/SRAG? devem permanecerinalterados. Os algoritmos

propostos para o uso RT-PCR para triagem de Omicron e outras variantes encontram-se no anexo.
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Anexo: Algoritmos para triagem molecular

Algoritmo para triagem de variantes de preocupacio (incluindo Omicron) por RT-PCR
em tempo real, utilizando protocolo previamente recomendado pela OPAS para VOC

RT-PCR

COVID-19

|

RT-PCR VOC*
(segundo critérios
de selegdo)

Negativo

Reportar como provavel

Sequenciar segundo critérios

. . recomendados e capacidade do
Sequenciar para confirmar laboratério

*Protocolo Naveca et al.: detecta uma dele¢do de 3 aminoacidos (S106/ G107 / F108) na proteina NSP6. Esta
deleg3o estd presente nas VOCs Alfa, Beta e Gamma, bem como na variante de interesse (VOI) Lambda. No caso
de Omicron, uma exclusdo semelhante de 3 aminoécidos (L105/5106/G107) gera uma sequéncia que difere apenas
em um nucleotideo da sequéncia detectada pelasonda da RT-PCR nas outras variantes anteriormente mencionadas.
Portanto, a sequéncia da sonda do protocolo original sera ajustada para garantir uma detecgdo mais eficiente. Os
resultados devem ser interpretados a luz das variantes que circulam no pais que poderiam ser detectadas por este
RT-PCR. Por exemplo, no contexto ou predominancia da variante Delta e auséncia/baixa circulagcdo de Alpha, Beta,
Gama e Lambda, a presenca da delecdo sugere a deteccdo de Omicron.

Referéncia: Naveca et al., COVID-19 in Amazonas, Brazil, was driven by the persistence of endemic lineages and P.1 emergence,
Nat Med 27, 1230-1238 (2021), https://doi.org/10.1038/s41591-021-01378-7
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Algoritmo genérico para triagem de variantes de preocupacio (incluindo Omicron) por
RT-PCR em tempo real, usando outros protocolos

RT-PCR

COVID-19

|
| |
“

RT-PCR triagem
Omicron*
(segundo critérios
de seleccion)

Negativo

Sequenciar segundo critérios

. . recomendados e capacidade do
Sequenciar para confirmar laboratério

Reportar como provavel

*Nota: Podem existir diferentes protocolos de triagem para Omicron e outras VOCs. Em todos os casos, a mutacdo
detectada e sua eventual presenga em outras variantes ou linhagens devem ser consideradas (ver Tabela na proxima
pagina).

Detecgdo e diagndstico de SARS-CoV-2 no contexto de Omicron 7



G Organizacdo  g7zbiy Organizacio
PA "_\v;\J ) Pan-Americana i}‘(‘% /)% Mundial da Satde
\\_1{/ da Saide miao oo s AMEricas

Mutagdes caracteristicas na proteina S de variantes de preocupacdo e interesse

VOC/VOl E’;g;‘;? Posicio 417  Posicio 484  Posicio501  Posicio 681
ff,?;:gﬁ,': Z‘TSAID Nao K E N P
Alfa Sim K E Y H
Beta N3o N K Y P
Gama N3o T K Y P
Delta Ndo K E N R
Lambda Nao K E N P
Mu N3o K K Y H
Omicron Sim N* A Y H

*Nota: Mutagdo K417N presente em aproximadamente 50% das sequéncias de Omicron disponiveis até o
momento.

Esta tabelando inclui todas as mutacdes presentes na proteinaS. As mutacdoes indicadas sdo as mais comuns
em cada variante. No entanto, algumas sequéncias da mesma variante podem ter acumulado mutacoes
adicionais (porexemplo, Alfacom 484K ou Delta com 417N).
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