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Alerta Epidemioldgico - Namero 3 / 2022 — 26/05/2022

HEPATITE AGUDA DE ORIGEM DESCONHECIDA EM CRIANCAS

Em 10 de maio, a Secretaria de Vigilancia em Sadde (SVS) do Ministério da Saude (MS)
publicou a Nota Técnica n? 13 de 20221, que orienta sobre: notificacdo, investigacdo e fluxo
laboratorial de casos provaveis de hepatite aguda de etiologia desconhecida em criangas e

adolescentes.

Em 13 de maio, a SVS/MS ativou a Sala de Situacdo e realizou atualizacBes referentes
aos critérios de definicdo de caso, ao processo de notificacdo e no fluxo laboratorial, com o
objetivo de coordenar a resposta aos casos provaveis no Brasil e organizar as acées de vigilancia

e assisténcia a saude.

Em virtude das atualizagGes de definicdo de caso (suspeito e provavel) e do fluxo
laboratorial, o CVE/CCD/SES-SP emite esta atualizacdo do ALERTA EPIDEMIOLOGICO com
recomendacdes de condutas e orientacGes para as equipes de saude, objetivando identificar

possiveis quadros suspeitos com a notificacdo oportuna dos casos.
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2. NOTIFICACAO

Defini¢do de Caso?®

CASO SUSPEITO

a) Crianga/adolescente menor de 17 anos, com quadro de hepatite aguda* (negativo para
hepatites A, B e C e arboviroses; excluindo manifestacdo clinica esperada de doenca
metabdlica, herdada ou genética, congénita ou por causa obstrutiva) caracterizada pelo
aumento de transaminase sérica, aspartatotransaminase  (AST) e/ou

alaninatransaminase (ALT) >500UI/L diagnosticadas a partir do dia 20 de abril de 2022.

b) Crianca/adolescente menor de 17 anos com quadro de hepatite aguda (negativo
para hepatites A, B e C e arboviroses; excluindo manifestacdo clinica esperada de
doenca metabdlica, herdada ou genética, congénita ou por causa obstrutiva) que

evoluiu para hepatite fulminante** sem etiologia conhecida e necessidade de

transplante de figado a partir de 01 de outubro de 2021.

/mso PROVAVEL \

Caso suspeito E que tenha resultado negativo para Hepatite E

CONTATO DE CASO PROVAVEL

Individuo com hepatite aguda (negativo para hepatites A, B, C, D, E e arboviroses;
excluindo manifestacdo clinica esperada de doenca metabdlica, herdada ou genética,

congénita ou por causa obstrutiva) de qualquer idade que seja um contato préoximo de um

Vaso provavel desde 20 de abril de 2022. /
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* Sinais e sintomas de hepatite aguda: mialgia, ndusea, vomito, letargia, fadiga, febre, dor

abdominal, diarreia, ictericia. Em casos graves, insuficiéncia hepdtica aguda com encefalopatia.

** Sinais e sintomas de hepatite fulminante: insuficiéncia hepatica aguda, caracterizada pelo
surgimento de ictericia, coagulopatia e encefalopatia hepatica em um intervalo de até oito
semanas. A fisiopatologia estd relacionada a degeneracgdo e a necrose macica dos hepatdcitos.

O quadro neuroldgico progride para o coma ao longo de poucos dias apds a apresentagao inicial.

Neste momento, é importante garantir a coleta oportuna de amostras
(sangue/fezes/swab) de crianca/adolescente menor de 17 anos, com quadro de hepatite aguda,
com enzimas TGO/TGP > 500 Ul/L. Portanto, orientamos a notificagio mesmo que resultados
de Hepatites virais (A-C) e arbovirus estejam em espera. Esses casos serao classificados como

“EM INVESTIGACAO = PENDENTE”.

Os casos deverdo ser NOTIFICADOS IMEDIATAMENTE (até 24 horas) a Central/CIEVS-SP

por:

e Preenchimento do Formulario (anexo) de notificacdo de Hepatite Aguda de origem

desconhecida em criangas (link: https://cevesp.saude.sp.gov.br/notifica/hepatites)® ou

e E-mail: notifica@saude.sp.gov.br ou

e Telefone: 08000-555466

Serdo classificados como “DESCARTADOS” as notificagdes que:
a) ndo atenderem a defini¢do de caso suspeito OU provavel; OU

b) apresentarem resultado laboratorial positivo para uma das hepatites (A, B, C, D, E) OU
presenca de manifestacdo clinica esperada de doenga metabdlica, herdada ou genética,
congénita ou por causa obstrutiva OU resultado laboratorial positivo para arboviroses ou que

apresentem outras explicagOes para sua apresentagdo clinica.

2 0 sistema podera apresentar instabilidade em alguns navegadores por falta momentanea do
certificado SSL. Nessa ocorréncia imprimir a ficha e encaminhar para o e-mail notifica@saude.sp.gov.br

Centro de Vigilancia Epidemioldgica “Prof. Alexandre Vranjac” — Central/CIEVS
Av. Dr. Arnaldo, 351, 6° andar | CEP 01246-000 | S&o Paulo, SP | Fone: (11) 3066-8752
e-mail: central@saude.sp.gov.br


https://cevesp.saude.sp.gov.br/notifica/hepatites
mailto:notifica@saude.sp.gov.br
mailto:notifica@saude.sp.gov.br

OV SAO %ULO

VE GOVERNO DO ESTADO

“Prof. Alexandre Vranjac" | Secretaria da Satde

Até o presente momento de investigacdo desse evento de salde publica ainda ndo estdo

estabelecidos os critérios de definicdo de CASO CONFIRMADO.

Informagdes complementares que surgirem durante a investigacdo, assim como atualizacao
dos resultados de exames do caso notificado, deverdo ser atualizadas pelo municipio/GVE/CIEVS
regionais, editando o formulario de notificacao através do link:

https://cevesp.saude.sp.gov.br/notifica/hepatites/buscar

A busca deve realizada através do cédigo que aparece apds salvar a ficha:

Sua notificacao foi registrada com sucesso.
Guarde este c6digo: 1652196716.8237

Grato pela Notificagao!!

3. LABORATORIO

Apesar de ainda ndo haver definicdo/confirmacdo do agente etiolégico envolvido,
recomenda-se, apos a devida notificacdo imediata, a coleta das seguintes amostras: sangue,
fezes ou swab retal, secrecdo nasofaringea (swab) e fragmentos de figado para anatomia

patoldgica (quando possivel).

As amostras devem ser coletadas na fase aguda da doencga (inicio dos primeiros
sintomas, no maximo até 10 dias) e encaminhadas ao Instituto Adolfo Lutz (IAL-SP),
imediatamente apds a coleta, conforme Anexo |. Devem ser acompanhadas da Ficha de
Notificacdo Individual do SINAN, devidamente preenchida e identificada como “Hepatite Aguda

de origem desconhecida”.

@ )

*Importante: Manter as amostras refrigeradas até o momento do seu envio. As amostras devem
ser acondicionadas em sacos plasticos individuais, certificando-se que as tampas estejam
hermeticamente fechadas. Para o transporte deve-se utilizar caixa de transporte de amostra

bioldgica sob refrigeragao.

g J
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Encerrar fluxo paraa

investigacdo do evento

REAGENTE/ Encaminhar as amostras
NAO REAGENTE/ DETECTAVEL ———» Detectavel de Dengue e Febre >
NAO DETECTAVEL Amarela® para Sequenciamento
—>
REAGENTE/
Realizar diagnéstico para DETECTAVEL
Amostra _ Dengue, Chikungunya, Zika Notificar como Caso >
v e Febre Amarela (IAL .
sand;uel Realizar . (1AL) Suspeito ao MS
Sorologia + Hepatite A, B, D T
(Laboratdrio da Rede)
e Encaminhar amostra para Sorologia
PCR > Hepatite B, C, D? L e PCR para Hepatite E — o
(AL NAO REAGENTE/ (LAHEP/Fiocruz-Rl) Atualizagio como
NAO DETECTAVEL Caso Provavel ao MS
REAGENTE/ T
Coleta DETECTAVEL
NAO REAGENTE/

simultdnea

NAO DETECTAVEL
—»

» Amostra de swab
de nasofaringe

—»

Realizar RT-PCR para
SARS-CoV-2 (1AL)

DETECTAVEL

Amostra de fezes

Encaminhar amostra
| parao Laboratoriode
Referéncia*

—

Encerrar fluxo paraa
investigacdo do evento

Sorologia para SARS-CoV-2
(IAL)
Apenas para ndo vacinados

Im—

Sequenciamento realizado pelo
Laboratorio de Referéncia

NAO DETECTAVEL

Encaminhar amostra para o
Laboratdrio de Referéncia
E
Iniciar o processamento daamostrade
fezes ou swab retal

PCR para Adenovirus (IAL)

»  PCR para Norovirus (IAL)

ou swab retal

PCR para Enterovirus (IAL)
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Encerrar fluxo paraa
investigacdo do evento

PCR para Epstein-Barr
(1AL)

—  PCR Citomegalovirus (IAL)

—»  PCR para Adenovirus (IAL)

DETECTAVEL

Sequenciamento
realizado pelo
Laboratdrio de Referéncia

DETECTAVEL
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Wolume inferior ao preconizado enviar ao IAL

2Apenas para teste com resultado POSITIVO para Hepatite B: prosseguir com exame para Hepatite D

3DETECTAVEL para Febre Amarela (FA): encaminhar amostra para sequenciamento apenas de casos recém vacinados para FA (dentro das 4 primeiras semanas)
4Apenas para ndo vacinados contra COVID-19

Siglas:

IAL: Instituto Adolfo Lutz

LAHEP: Laboratdrio de Hepatites Virais
MS: Ministério da Saude

*Adaptado de:
https://www.gov.uk/government/publications/hepatitis-increase-in-acute-cases-of-unknown-aetiology-in-children/increase-in-acute-hepatitis-cases-of-
unknown-aetiology-in-children

https://www.gov.uk/government/news/increase-in-hepatits-liver-inflammation-cases-in-children-under-investigation

Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Apresentacdo ‘Sala de Situacdo de Hepatites Agudas Graves de Etiologia a Esclarecer’. Brasilia, 23 de
maio de 2022.
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Quadro 1. Orienta¢des quanto a coleta, armazenamento, acondicionamento/transporte, por tipo de amostra. Sdo

Paulo, 2022.

Tipo de
Amostra

Sangue

Swab
nasofaringeo

Orientagdes de coleta

> 15ml de sangue em tubo seco,
sem anticoagulante,
preferencialmente com gel
separador - tampa amarela ou
vermelha - identificar (NOME
DO PACIENTE; CPF/CNS; DATA
DE NASCIMENTO; NOME DA
MAE; DATA E HORA DA COLETA;
MATERIAL, MUNICIPIO), NAO
ABRIR O TUBO E NEM
TRANSFERIR O SORO PARA
OUTRO TUBO. Deixar o tubo em
repouso a temperatura
ambiente por 30 minutos e
centrifugar a 2500-3000
RPM/15min, antes de enviar.

10 ml de sangue total (tubo
EDTA - tampa roxa ou tubo PPT)
- identificar (NOME DO
PACIENTE; CPF/CNS; DATA DE
NASCIMENTO; NOME DA MAE;
DATA E HORA DA COLETA;
MATERIAL, MUNICIPIO). NAO
ABRIR O TUBO E NEM
TRANSFERIR O SORO PARA
OUTRO TUBO. Deixar o tubo em
repouso a temperatura
ambiente por 30 minutos e
centrifugar a 2500-3000
RPM/15min, antes de enviar.

1 swab de orofaringe e 1 swab
passado nas duas narinas, em
tubo com solugao salina -
identificar (NOME DO
PACIENTE; CPF/CNS; DATA DE
NASCIMENTO; NOME DA MAE;
DATA E HORA DA COLETA;
MATERIAL, MUNICIPIO)

Armazenamento

Refrigerar entre 2° a
8° por até 6 horas.
Congelar a amostra
centrifugada a -20°C,
€aso necessite
armazenar por

periodo superior a 6h.

Enviar em 24 a 48
horas para o
Laboratodrio.

Refrigerar entre 2° a
8° por até 48 horas.
Enviar em 24 a 48
horas para o
Laboratério.

Refrigerar entre 2° a
8° por até 48 horas.
Enviar em 24 a2 48
horas para o

Laboratério. Apds esse

prazo congelara -
20°C.

Acondicionamento
e Transporte

Sob refrigeracao,
em caixa de
transporte de
amostra bioldgica,
com gelo reciclavel,
acondicionado em
estante, sem
contato direto com
o gelo.

Sob refrigeragao
em caixa de
transporte de
amostra bioldgica,
com gelo reciclavel,
acondicionado em
estante, sem
contato direto com
o gelo.

Sob refrigeracdo
em caixa de
transporte de
amostra bioldgica,
com gelo reciclavel.
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Pesquisa de
agentes
etioldgicos

Hepatites virais
A BeC;
Arboviroses;
Enterovirus;
CMV; EBV;
SARS-CoV-2
(sorologia para
menores de 05
anos, nao
vacinados, com
PCR negativo)

SARS-CoV-2



Fezes ou swab
retal

Obitos:
fragmentos de
figado in natura

Obitos:
fragmentos de
dérgaos em
formol

Fezes in natura, (1/3 do coletor
universal) frasco de boca larga,
com tampa rosqueada. Na
impossibilidade de se conseguir
as fezes, utilize swab retal -
identificar (NOME DO
PACIENTE; CPF/CNS; DATA DE
NASCIMENTO; NOME DA MAE;
DATA E HORA DA COLETA,;
MATERIAL, MUNICIPIO)

Fragmento de figado in natura,
acondicionado em frasco
plastico estéril

Fragmento de figado
acondicionado em frasco de
boca larga com formalina
tamponada

RSTTUTOADOITO 1017

Refrigerar entre 2° a
8° por até 48 horas.
Enviar em 24 a 48
horas para o
Laboratdrio. Apds esse
prazo congelara -
20°C.

Congelar a-20°C

Manter em
temperatura
ambiente.
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Sob refrigeragao
em caixa de

Adenovirus,
transporte de Norovirus e
amostra bioldgica, Enterovirus

com gelo reciclavel
ou gelo seco.

Sob refrigeragao
em caixa de
transporte de
amostra bioldgica,
com gelo reciclavel.

Arboviroses

Transportar em
temperatura
ambiente, ndo
superior a 40°C.

Fonte: Instituto Adolfo Lutz. 2022

Quadro 2. Orientagdes quanto ao fluxo laboratorial por tipo de agente. Sao Paulo, 2022.

Agente Pesquisado Metodologia
Hepatite B RT-PCR
Hepatite C RT-PCR
Dengue, Chikungunya, Zika e Sorologia e
Febre Amarela RT-PCR
Adenovirus RT-PCR
Enterovirus

- RT-PCR
Norovirus
Adenovirus RT-PCR
SARS-CoV-2 RT-PCR
Citomegalovirus e Epstein-Barr RT-PCR

Fonte: Instituto Adolfo Lutz. 2022

Tipo de material

1 tubo EDTA 5 ml, Tampa roxa

1 tubo EDTA 5 ml, Tampa roxa

1 tubo soro 5 ml, Tampa
amarela/vermelha
1 tubo soro 5 ml, Tampa
amarela/vermelha

Fezes OU swab retal

Fezes in natura

Secrecdo de naso-orofaringe

1 tubo soro 5 ml, Tampa
amarela/vermelha

Fluxo Laboratorial

IAL Central — LH/CV e
outros 16 Laboratorios da
Rede de Biologia

IAL Central - NDTV/CV

IAL Central - NDE/CV

IAL Central - NDE/CV

IAL Central - NDE/CV

IAL Central - NDR/CV

IAL Central - NDR/CV
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