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Nota técnica n° 0012/2024 — DIVE/LACEN/SUV/SES/SC

Assunto: Implantacdo do fluxo de encaminhamento de amostra das unidades sentinelas

para pesquisa da resisténcia medicamentosa em hanseniase.

Considerando a Nota técnica N°21/2024-CGHDE/DEDT/SVSA/MS e a Nota Técnica
N°46/2024-CGLAB/SVSA/MS, que versam sobre as orientacbes quanto a implementacao
do teste molecular para investigagdo de mutacbées em genes do Mycobacterium.l leprae
associados a resisténcia antimicrobiana na hanseniase, a Diretoria de Vigilancia
Epidemiolégica (DIVE/SC), por meio da Geréncia de IST, HIV/AIDS e Doengas Infecciosas
Crénicas (GEDIC), em parceria o Laboratério Central de Saude Publica (LACEN/SC),
orientam sobre o fluxo de encaminhamento de amostra biolégica, para realizar a pesquisa
da resisténcia medicamentosa em hanseniase, das unidades sentinelas que compde a

rede de vigilancia do estado para o LACEN/SC.

Descricao e indicagao

O ensaio de sonda de linha, traduzido do inglés Line Probe Assay (LPA) é um teste
qualitativo utilizado para avaliagdo da Resisténcia Antimicrobiana (RAM) por amplificagao
de DNA e hibridizag&o reversa em fita de nitrocelulose. Este teste € capaz de detectar o
DNA do M. leprae e, simultaneamente, mutagcbes associadas com a resisténcia a
rifampicina, ao ofloxacino e a dapsona, em amostras de bidpsia de pele cuja baciloscopia

do raspado intradérmico do sitio de coleta da biopsia foi positiva.

Além de aprimorar e ampliar a vigilancia de cepas de M. leprae resistentes aos
medicamentos utilizados no tratamento da hanseniase, o LPA é capaz de promover a
celeridade no processo de investigagdo de RAM, uma vez que esta tecnologia pode ser
implementada de forma descentralizada no pais, tendo em vista a menor complexidade de

recursos laboratoriais necessarios para sua execugao.
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O LPA tem seu uso indicado no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da

Hanseniase, cujo os critérios para investigagao da RAM séo:

a) Caso novo de hanseniase que no diagndstico inicial apresente indice baciloscopico
(IB) = 2,0 (resisténcia primaria);

b) Persisténcia de hansenomas e/ou lesbes infiltradas apdés o término da
Poliquimioterapia Unica (PQT-U), com aspecto clinico inalterado em relagdo ao

momento do diagnadstico;

c) Indice baciloscépico (IB) inalterado ou aumento do IB em relagdo ao exame anterior,
respeitando os mesmos sitios de coleta e o intervalo minimo de 1 ano entre os

exames;

d) Reacgdes hansénicas reentrantes por mais de 3 anos apds a alta por cura, nao

responsivas ao tratamento com corticosteroides sistémicos ou talidomida;

e) Abandono ao tratamento com PQT-U por mais de 6 meses para 0s casos

multibacilares (MB);

f) Casos de recidiva comprovada pelo reaparecimento de lesdes cutaneas e/ou

neurolégicas compativeis com hanseniase apds 5 anos de tratamento prévio com

PQT-U.

Os fluxogramas 5 e 6, do PCDT da Hanseniase (p. 131/132), detalham o curso da
investigacao de resisténcia medicamentosa primaria e secundaria no tratamento da

doenca.

Fluxo e Responsabilidades

A investigagdo da RAM para hanseniase deve ser iniciada nas unidades sentinelas
selecionadas pela Coordenagdao Estadual de Hanseniase, juntamente com seus

municipios que compdem a rede de vigilancia do estado, conforme quadro abaixo:
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Caédigo

CNES Nome da Unidade de Saude Municipio
9087389 |C_iientro Especializadq em Tuk.:)erculose, Chapecé

anseniase e Hepatites Virais

2302950 | Hospital Santa Teresa Sé&o Pedro de Alcantara
0019259 | Policlinica Municipal Continente Floriandpolis
2301938 | Posto de assisténcia Médica de Cagador Cacador
2511444 | SAE Unidade Sanitaria Joinville
2411423 | Unidade de Saude da Familia Central Xaxim
2378698 | Unidade de Saude Posto Central Guaraciaba
2304074 | Unidade Sanitaria Central Concérdia
2504324 | Unidade Sanitaria Central de Lages Lages
9040897 | Vigilancia Epidemioldgica Videira
0429031 | Laboratério Regional Sao Miguel do Oeste Sao Miguel do Oeste
9166610 | Vigilancia Epidemiologica Municipal de Joagaba | Joagaba

As unidades sentinelas devem pertencer a Atencdo Especializada municipal, regional ou

estadual e devem possuir os seguintes critérios:
a) Realizar ou ter acesso ao exame de baciloscopia com capacidade de leitura do IB;
b) Realizar ou ter acesso a coleta de bidpsia de pele;
c) Possuir local para armazenamento das amostras e fluxo de envio para o LACEN;

d) Ter computador com conexdo a rede de internet para acessar o Sistema de

Investigagao da Resisténcia Antimicrobiana na Hanseniase (SIRH);

e) Gerenciar e acompanhar as amostras de testagem para a investigacao da RAM.

Os municipios que atenderem aos critérios estabelecidos poderéo solicitar o cadastro da

Unidade de Saude no SIRH junto a Coordenagéo Estadual de Hanseniase.

O SIRH é um sistema online e tem como finalidade a notificagcdo de pacientes acometidos
pela hanseniase que serdo investigados para RAM, bem como o registro do resultado

laboratorial e acompanhamento dos casos com indicagdo de tratamento especifico.
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Portanto, cada uma das unidades de saude envolvidas na investigacdo da RAM tem seu

bloco especifico de preenchimento.

Cabe as unidades sentinelas:

a) ldentificar os casos com indicagdo para investigacdo de resisténcia segundo os

critérios do PCDT da hanseniase;

b) Preencher a solicitagado de teste para identificacdo de genes de resisténcia no DNA

do M. leprae, conforme o formulario padrao;
c) Coletar as amostras de maneira adequada;

d) Cadastrar o paciente no bloco | (Dados da Investigagdo da Resisténcia) do SIRH,

com as informacgdes coletadas na solicitacao;

e) Inserir no GAL (Gerenciador de Ambiente Laboratorial) a requisicdo do exame

Hanseniase, Teste de Sensibilidade Genotipico — Hibridizacdo de Sonda em linha;

f) Enviar a amostra para o LACEN, em até 5 dias a contar da data da coleta.

Cabe ao LACEN SC:
a) Conferir e avaliar a qualidade da amostra recebida;
b) Preencher o bloco Il (Recebimento da amostra pelo LACEN) do SIRH;

c) Realizar o teste LPA, de acordo com as indicag¢des do fabricante e da Nota Técnica
N° 46/2024 CGLAB/SVSA/MS,;

d) Liberar o resultado no bloco Il (Recebimento da amostra pelo laboratério) do SIRH

e no GAL, no prazo maximo de 7 dias a contar da data do recebimento da amostra;

e) Em caso de resultado indeterminado no LPA, cadastrar no GAL exame Hanseniase,
teste de sensibilidade e enviar a amostra para o laboratorio de referéncia para

realizagao do sequenciamento.
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Amostra biolégica e transporte

A fase pré-analitica, que envolve a coleta e transporte da amostra biolégica, é

indispensavel para a garantia da qualidade dos exames laboratoriais.

Na investigacdo da resisténcia do M. leprae a antimicrobianos, a amostra bioldgica
consiste em fragmento de pele da borda da lesdo mais caracteristica e de maior IB. A
bidépsia devera ser realizada, preferencialmente, com punch de 6mm e, na impossibilidade,

deverao ser coletados dois fragmentos com punch de 4mm.

A bidpsia devera ser armazenada em tubo de plastico novo e com tampa capaz de vedar
perfeitamente. Recomenda-se utilizar microtubo ou tubo criogénico, de tampa com rosca e
anel de silicone, para auxiliar a vedagao, com capacidade para 1,5ml ou 2,0ml. Nunca

utilizar frascos que nao tenham uma boa vedagao como, por exemplo, coletores de urina.

Recomenda-se a preservacdo das amostras em alcool a 70°GL ou 70% para transporte
em temperatura ambiente. Em hipétese alguma deve-se colocar o fragmento de pele

destinado a analise por técnicas de biologia molecular em formol (formalina 10%).

Para preservacdo em alcool a 70°GL ou 70%, os tubos devem ser previamente
preenchidos com alcool a 70°GL ou 70% e ndo devem conter espago vazio, garantindo
assim que toda a amostra fique imersa para melhor preserva-la. Importante garantir que a
tampa seja capaz de vedar perfeitamente o tubo e, além disso, envolvé-lo com plastico

selador. Nestas condigdes, pode-se manté-los em temperatura ambiente.

Quanto a identificagcéo, os tubos devem ser devidamente etiquetados, com data da coleta,
nome completo e legivel do paciente, sem abreviagbes, de acordo com sua

documentagdo. Caso o paciente tenha um resultado recente de baciloscopia, o IB deve
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ser inserido no GAL e no SIRH. E importante ressaltar que a identificacdo (etiqueta) deve

ser resistente a agao do alcool.

Orientagdes adicionais podem ser acessadas no Manual Interativo de Exames - Biologia

Médica.

Destaca-se que, para o caso novo com IB = 2,0, a amostra biolégica devera ser coletada
preferencialmente no momento do diagndstico ou, no maximo, até a segunda dose
supervisionada da PQT-U. Nos casos de reingresso por reagbes hansénicas reentrantes,
por mais de 3 anos apos a alta por cura, ndo responsivas ao tratamento com
corticosteroides sistémicos ou talidomida; abandono do tratamento com PQT-U por mais
de 6 meses para os casos MB e casos de recidiva, comprovada pelo reaparecimento de
lesbes cutaneas e/ou neuroldgicas compativeis com hanseniase apdés 5 anos de
tratamento prévio com PQT-U, a amostra devera ser coletada antes da notificacdo e do
tratamento, assim como o tratamento farmacologico devera ser iniciado apds o resultado

da investigacao da RAM.

Sistema Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL)

O cadastro da amostra no GAL é de responsabilidade da unidade sentinela. O requisitante
ira entrar na pagina do GAL e, no local identificado como “Laboratério”, ira preencher as

informacdes "Usuario” e “Senha” previamente cadastrados.

No campo “Mddulo” ira selecionar a opgao “Biologia Médica” e no campo “Laboratério” ira
buscar o nome de sua unidade sentinela. Apos todos os campos preenchidos ira clicar no

botdo “Entrar” (Figura 1).
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Figura 1: Pagina inicial de acesso ao GAL.

Area Restrita

Laboratorio
Usu ario: A

Gerenciador de Ambiente Laboratorial Senha:
Servidor: gal.fiocruz.sus.gov.br
Versdo: 2.19
Reg. INPI: 09.382-1 Laboratorio: 2
Cliente: Mozilla/5

Modulo: BIOLOGIA MEDICA v

Entrar Limpar

Administrador
Este Programa encontra-se protegido contra a
utilizacdo ndo autorizada, conforme preceitua a Lei Usudrio:
n® 9.609, de 19 de fevereiro de 1998, requlamentada ™
Senha:

GOVERNO FEDERAL

B viNISTERIO DA ‘
susv SAUDE P == Entrar Limpar

UNIAD [ RECONSTRUGAD

Ao cadastrar nova requisicdo no GAL, deve-se preencher toda a ficha que € composta por
secOes que solicitarao informagdes da unidade requisitante, informagdes do paciente,
informacdes clinicas e, uma ultima parte, onde serao incluidas informagdes sobre amostra

coletada e cadastro da Pesquisa/Exame. Além disso, orienta-se a inclusdo no campo

“Observacoes” do IB proveniente de exame de baciloscopia recente.

A descricdo do exame no sistema GAL consta como “Hanseniase, Teste de Sensibilidade

Genotipico” e é esta opgdo que deve ser selecionada em “Nova pesquisa”, na aba
Pesquisa/Exames (Figura 2). O exame “Hanseniase, Teste de Sensibilidade Genotipico”

esta associado a metodologia “Hibridagcdo com sonda em linha (LPA)”.
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Figura 2: Sec¢do da ficha de solicitacdo de exame no GAL para cadastro da Pesquisa e

Exame.
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