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RESUMO

O relato descrebeu o primeiro curso presencial visando capacitar profissionais de sadde publica
na realizacdo de vigilancia gendémica em tempo real, durante periodos pandémicos. Relato de
experiéncia sobre um curso tedrico-pratico com foco em pesquisa e vigilancia gendmica, incluindo
tecnologias de sequenciamento madvel, bioinformatica, filogenética e modelagem epidemiolégica.
O evento contou com 162 participantes e foi o primeiro grande treinamento presencial realizado
durante a epidemia de covid-19 no Brasil. Nao foi detectada infeccao pelo SARS-CoV-2 ao final
do evento em nenhum participante, sugerindo a seguranca e efetividade de todas as medidas
de seguranca adotadas. Os resultados do evento sugerem que é possivel executar capacitagao
profissional com seguranca durante pandemias, desde que seguidos todos os protocolos de
seguranca.

Palavras-chave: Covid-19; Pandemia; Capacitagao Profissional; Capacitacdao de Recursos Humanos
em Saude.
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Transferéncia tecnoldgica na pandemia de covid-19

INTRODUCAO

Aspandemiasintegramogrupodedesastres
de origens naturais desencadeados por
fendmenos e desequilibrios socioambientais
que afetam as populacdes. Nesse contexto,
no dia 30 de janeiro de 2020, a Organizacao
Mundial da Saude (OMS) caracterizou o
surto de Coronavirus Disease 2019 (covid-19).
Tendo-se iniciado em Wuhan, na China,
como uma Emergéncia em Saude Publica
de Importancia Internacional,! rapidamente
a doenca transformou-se em um grande
desafio global; e, em margco de 2020, foi
classificada como pandemia, exigindo uma
resposta sanitaria rapida.2

Compreender a propagagao de doencgas
infecciosas virais potencialmente capazes
de desencadear um processo pandémico
é fundamental no sentido de embasar as
decisbes em saude publica. Uma importante
forma de acompanhamento dessas doencgas
é a vigilancia gendbmica e epidemioldgica,
que possibilita a rapida identificagao
desses agentes infecciosos.®* Desde o inicio
da pandemia, a disseminacao do agente
causador—Severe Acute Respiratory Syndrome
Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) — da covid-19 vem
sendo acompanhada mundialmente, com
diferentes estratégias de vigilancia, pelas
quais a evolucao do virus pode ser observada
e compartilhada em tempo real.*

No Brasil, cada Unidade da Federacao (UF),
incluido o Distrito Federal, conta com um
Laboratdrio Central de Saude Publica (LACEN),
sob a Coordenacao-Geral de Laboratorios
de Saude Publica (CGLAB), da Secretaria de
Vigilancia em Saude e Ambiente do Ministério
da Saude. Os LACENs tém, como principal
funcao, auxiliar os estados nas areas de
vigilancia epidemioldgica, sanitariae ambiental
(Lei Organica n° 8080)> Por conseguinte,
esses laboratdrios atuam no diagndstico e
monitoramento de doencas de interesse em
saude publica e sdo responsaveis por grande
parte do diagnostico de doencgas emergentes
e reemergentes, como arboviroses e a covid-19.
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Contribuicdes do estudo

A transferéncia tecnoldgica
pode acontecer em grandes
eventos, desde que protocolos
de segurancga sejam
executados rigorosamente.

E importante disseminar,
nesses eventos, os conceitos
do movimento Responsible
Research and Innovation (RRI).
Treinamentos presenciais

sao fundamentais para a
capacitagao de profissionais de
saude publica. A transferéncia
tecnoldgica entre instituicdes
de pesquisa e servigos de
saude resulta na atualizagao e
melhora do desempenho do
sistema de saude.

A partir do sucesso da
transferéncia tecnoldgica
relatada, serd incorporado

um novo moédulo na préxima
edicao do VEME (Panamsg,
2022), intitulado Virus
Evolution to Public Health
Policy Makers.

Principais
resultados

Implicagdes
para os
servicos

Perspectivas

Durante a pandemia de covid-19, os LACENs
tornaram-se fundamentais naidentificagdode
variantes de preocupacao, visto que recebem
amostras provenientes de todas as regides
do pais. Entretanto, ademais da infraestru-
tura basica, é de extrema importancia a atu-
alizacao das ferramentas de bioinformatica
necessarias a analise dos dados gerados. Essa
analise ainda representa um grande desafio
para os profissionais de salde publica, visto
gue se trata de técnicas especificas da area da
pesquisa cientifica e pouco utilizadas na prati-
ca nos LACENSs.

Na tentativa de fortalecer a acao da
vigilancia epidemioldgica nacional, mediante
a transferéncia tecnolégica, em setembro
de 2021, realizou-se o primeiro treinamento
presencial no Brasil, no qual os dados
epidemiolégicos e gendmicos gerados foram
analisados pelos profissionais de saude
dos LACEN, durante o evento intitulado
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Bioinformatics Workshop on Virus Evolution
and Molecular Epidemiology (VEME).

O VEME é um curso tradicional, cujo
objetivo é treinar para o uso de ferramentas
de bioinformatica aplicadas a epidemiologia
e evolucao viral. Ele conta com professores
especialistas na area e aclamados
internacionalmente, sendo sua fundadora e
organizadoraa Prof. Anne-Mieke Vandammeda
KU Leuven, University of Leuven, Bélgica. Trata-
se de um evento anual,com mais de 26 edicdes
realizadas, cada qual em uma diferente cidade
do mundof O evento possui, como premissa
basica, a disseminacao do conhecimento
cientifico, treinamento e capacitagao de
gualidade, além de transferéncia de tecnologia
para estudantes e profissionais provenientes
de todos os continentes.

Com o apoio da Organizagdao Pan-Ame-
ricana da Saude/Organizacdo Mundial da
Saude (OPAS/OMS), Conselho Nacional de
Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico
(CNPQq) e Secretaria de Vigilancia em Saude/
Ministério da Saude (SVS/MS), em setembro
de 2021, o VEME foi realizado no Brasil.®

Este relato de experiéncia visa discorrer
sobre um curso tedrico-pratico, realizado
presencialmente, durante a pandemia de
covid-19, para profissionais da saude publi-
ca, com foco em pesquisa e vigilancia geno6-
mica, que incluiu tecnologias de sequencia-
mento maovel, bioinformatica, filogenética e
modelagem epidemioldgica.

METODOS

Tradicionalmente, as 26 edicdes do VEME
anteriores ocorreram no formato presencial.
Diante da pandemia de covid-19, no ano de
2021, o VEME teve duas versodes: (i) o COVEME,
evento no formato de webinar e tendo como
foco a aplicacao de ferramentas de bioinfor-
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matica para o estudo dos coronavirus; e (ii) o
VEME light ou VEME face to face, um evento
presencial, focado no treinamento e transfe-
réncia de tecnologia. A realizagdo do evento
em ambos os formatos utilizou como base o
conceito Responsible Research and Innovation
(RRI), ou Pesquisa e Inovagao Responsavel, que
busca reforcar as interagdes entre ciéncia e
sociedade.”®

Como estratégia didatica para o treina-
mento e atualizacdao dos profissionais de
saude inscritos no curso, foram seleciona-
das as ferramentas de bioinformatica mais
utilizadas nas pesquisas de alto impacto:
Genome Detective, para montagem de
genomas; Mafft, para alinhamento de se-
guéncias; Aliview, para edicdao manual de
sequéncias; Iqtree, para estimar o sinal fi-
logenético e construir arvores de maxima
verossimilhanca; Tempest, para estimar o
sinal temporal; Beast, para construir arvores
datadas; Figtree, para visualizagao das arvo-
res filogenéticas geradas; e R Studio, para
analises epidemioldgicas e visualizagdo dos
dados trabalhados.®®

O VEME light foi realizado entre os dias 5 e
10 de setembro de 2021, no Ouro Minas Pala-
ce Hotel, Belo Horizonte, Minas Gerais, Brasil,
conforme programa de atividades descrito no
Quadro1. Nointuito de garantir a segurancga de
todos os participantes, a equipe organizadora
do evento definiu os protocolos sanitarios a
serem cumpridos.

Todos os participantes, professores e
organizadores ficaram hospedados em quartos
individuais, no hotel onde se realizou o evento.
As refeicdes foram servidas em formato de
buffet, com disponibilizacdo de alcool em gel
para higienizar as maos antes de vesti-las com
as luvas (para pegar os alimentos) e acomodar-
se em um salao especialmente organizado para
0s participantes.
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Quadro 1 - Descricao das atividades realizadas durante o VEME light

Domingo, 5 de setembro

Registro e credenciamento + coleta de amostras para diagnostico de SARS-CoV-2

Linux por linha de comando

Panorama e vigilancia de arboviroses no Brasil

Panorama e vigilancia da covid-19 no Brasil e na América Latina

SARS-CoV-2 no Brasil

Virus da febre amarela, Mayaro e Oropouche nas regides do Norte e Nordeste brasileiro
Virus da Zika, dengue e Chikungunya nas regides do Sudeste e do Nordeste brasileiro

Zoonoses e o surgimento da covid-19

Segunda-feira, 6 de setembro

Linux por linha de comando

Montagem de genomas por referéncia e algoritmos de correcao de erros

Vigilancia genémica em tempo real de SARS-CoV-2 na Africa do Sul

Montagem de genomas por metodologia de novo e utilizando-se o software Genome Detective

Terca-feira, 7 de setembro

Construindo uma base de dados apropriada, baseada na ferramenta online do NCBI

Algoritmos de alinhamento e Aliview

Covid-19: como o compartilhamento, comunicagdo e Nextstrain desempenharam seu papel na epidemia

IQ-TREE

Alinhamento e sinal filogenético

Quarta-feira, 8 de setembro

Métodos para reconstrucdo de arvore filogenética (NJ e ML)

TempEST

Prevendo a transmissao por mosquitos com uso de dados climaticos

IQ-TREE e TempEST

Quinta-feira, 9 de setembro

Reldgio molecular (aplicagdes + TreeTime)

TreeTime e BEAST

Sexta-feira, 10 de setembro

Rstudio

Coleta de amostras para diagndstico de SARS-CoV-2

As atividades do curso foram realizadas no
Salao Centenario, capacitado para acolher 900
pessoas, dispondo-se as mesas e mantendo-se
o distanciamento social necessario. Cada aluno
recebia um assento e computador especifico,
destinado a realizagdo das praticas in silico,
nao sendo permitida a troca do equipamento
no decorrer dos dias do evento. Os assentos
e os computadores foram organizados de
forma a garantir um distanciamento minimo

RESS

de 2 metros entre eles. A higienizacdo dos
computadores e mesas com alcool isopropilico
70% era realizada diariamente, pela equipe
de limpeza do hotel. A dagua era servida em
ambiente externo a sala das aulas, de forma a
se respeitar o distanciamento necessario.

Alunos e professores receberam faceshield e
um quantitativo de mascaras NK95/PFF2 que
possibilitou sua troca a cada cinco horas. O uso
desses equipamentos de protecao individual
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(EPIs) foi obrigatério durante todo o periodo do
Ccurso, sempre com a recomendacao para usar
alcool 70% em gel na higienizacao das maos.

Todos foram aconselhados a ndo deixar o
hotel durante os dias do evento.

Os participantes do treinamento, a comissao
organizadora, professores e funcionarios do
hotel foram testados para deteccao de SARS-
-CoV-2 antes do inicio do evento e ao seu final.
Para tanto, realizou-se a coleta de amostras de
nasofaringe e o teste de reacdao em cadeia da
polimerase [Polymerase Chain Reaction (PCR)]
por funcionarios da Fundac¢ao Ezequiel Dias
(LACEN/MG), em uma sala temporéria equi-
pada, no local do evento. A PCR foi realizada
mediante ensaio Allplex 2019-nCoV (Seegene),
visando a detecgao do envelope (E), da RNA
polimerase dependente de RNA-Replicase
(RdRp) viral e do gene do nucleocapsideo (N).

RESULTADOS

O VEME light teve um total de 162 partici-
pantes, dos quais 146 alunos e 16 professores.
Entre os alunos, 131 provinham de 21 diferen-
tes instituicdes brasileiras: 64 funcionarios
dos LACENs e CGLAB; e 67 de outras institui-
¢Oes municipais, académicas e de pesquisa
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que trabalham diretamente com infec¢des
emergentes e reemergentes. Os demais 15
discentes eram de outros paises: México,
Paraguai, Uruguai, Guatemala, Republica
Dominicana e Senegal.

Para a sele¢cdao dos alunos, cumpriu-se a
equidade de género, além da participagao
de dois a trés representantes de cada um dos
27 LACENs da Federacgao. Estes profissionais
trabalham diretamente com a producgao de
sequéncias do SARS-CoV-2 e analises dos da-
dos. Com o treinamento, eles se encontravam
capacitados a realizar as andlises necessarias
para a vigilancia gendmica (montagem do
genoma, analises filogenéticas, identificacao
de variantes virais), e assim, por conseguinte,
diversas publicagbes cientificas de autoria
desses profissionais estao acontecendo.””2°

Todos os 162 participantes, bem como os
funcionarios do Ouro Minas Palace Hotel,
foram testados para deteccdo de SARS-
CoV-2 antes do inicio do evento. Apenas um
funcionario do hotel testou positivo e foi
afastado de suas atividades; entre os demais,
nao foi detectada infecgao pelo SARS-CoV-2,
nem antes, nem ao final do evento, sugerindo
a seguranca e efetividade de todas as medidas
adotadas (Figura1).

146 alunos + 16 professores + funcionarios do Ouro Minas Palace Hotel

J

Testagem para detecgao de SARS-CoV-2 no inicio do evento

Realizacao do curso seguindo protocolos de

seguranca

1funcionario testou positivo e foi afastado

Protocolos:
Quartos individuais

constantemente

Distanciamento social durante as atividade do curso
Utilizacao de alcool 70% para higienizagao das maos

Uso de mascaras NK95/PFF2 com trocas a cada cinco horas

Testagem para deteccao de SARS-CoV-2 ao
final do evento

%

Todos os participantes testaram negativos para

SARS-CoV-2

Figura 1- Fluxograma de realizacdo do VEME light com descricao dos protocolos de seguranca
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DISCUSSAO

Nos ultimos anos, por iniciativa do Ministério
da Saude, os LACENSs passaram a implementar
diferentes estratégias de Sequenciamento de
Nova Geracao [Next-Generation Sequencing
(NGS)] para realizar a vigilancia genémica. Esse
processo permitiu a cada LACEN estar capa-
citado na geracao de genomas completos de
patdgenos virais emergentes e reemergentes,
circulantes e cocirculantes em cada estado.
Nesse cenario, surgiu a necessidade de treinar os
agentesde salde para a utilizagdo de ferramen-
tas de bioinformatica, tornando-os capazes de
analisar os dados gendmicos gerados em seus
laboratdrios em tempo real. Isso teria facilitado
a rapida divulgacao — entre as autoridades da
saude publica-de quantos eram os gendtipos e
subtipos das cepas virais circulantes detectadas
por cada um dos 27 LACENSs, para que medidas
de controle fossem prontamente atuadas. Tendo
em vista a demanda, este treinamento permitiu
oinicio do processo de transferéncia tecnoldgica
e a capacitacao dos profissionais de saude pu-
blica do Brasil para o monitoramento e analise
de dados genémicos em tempo real.

E importante ressaltar que, durante a re-
alizagao do VEME light, foram trabalhados
conceitos do RRI, movimento que visa rees-
truturar a forma como a ciéncia esta inserida
na sociedade.”® No Brasil, a sigla RRI é todavia
pouco adotada e divulgada; porém, muitas
praticas corriqueiras cabem dentro do espirito
da RRI, de buscar uma ciéncia e tecnologia
mais responsiva, reflexiva, inclusiva, e mais
socialmente responsavel.

O conceito do RRI envolve cinco principios-
-chave: Educacéo; Acesso Aberto; Etica; Enga-
jamento Social; Igualdade de Género.”® Estes
principios foram praticados no treinamento,
mantendo-se a educagao como centrodo VEME.

A educacao é a base para a transferéncia
de tecnologias e capacitagao, permitindo a
disseminacao e o exercicio do conhecimento.”
Durante o VEME, além da participag¢ao de pro-

RELATO DE EXPERIENCIA

fessores especialistas na area e reconhecidos
internacionalmente por seus trabalhos, as aulas
tiveram sua base tedrica focada na pratica do
aprendizado.

A estratégia didatica utilizada garantiu que
os estudantes aplicassem, em tempo real, as
ferramentas trabalhadas, e que os conteddos
abordados fossem mais adequados a pratica
de cada LACEN. Além disso, para que cada
estudante e agente de salde publica tivesse
dominio das ferramentas apresentadas, foi-lhe
garantida a autonomia para aplicar e dissemi-
nar o conhecimento por ele adquirido no VEME
face to face, em seu estado.

O VEME permitiu a agentes de saude publi-
ca de todos os estados brasileiros o acesso a
conhecimento e ferramentas utilizados pelos
grandes centros de pesquisas mundiais. Essa
capacitagao tornou a detecgao — e monitora-
mento — das variantes virais circulantes nos
estados muito mais rapida, pois os profissio-
nais de saude treinados passaram a realizar a
vigilancia gendmica em tempo real e publicar
seus resultados em revistas de alto impacto.””2°

O fato de a organizacao do evento apenas
aconselhar os participantes a permanecerem
no hotel durante os dias do evento, sem obri-
ga-los, e tampouco haver controle de entrada
e saida dos participantes, apresentam-se como
uma limitagao do estudo. Entretanto, o espirito
de colaboragado dos professores e alunos inscri-
tos refletiu-se na permanéncia de todos no local
do treinamento, respeitando-se os protocolos
de seguranca propostos.

A realizacdo de transferéncia tecnoldgica
em um curso presencial, durante a epidemia
de covid-19 no Brasil, foi de grande relevancia
para a capacitagao dos profissionais de saude
publica envolvidos. Os tépicos abordados
durante o evento possibilitaram nao apenas a
geracaodedadosgendmicos, mastambém sua
analise rapida. Esse processo de capacitacao
foi fundamental para o acompanhamento da
evolucao da epidemia no nivel local. Motivado
Nno sucesso dessa experiéncia, deve ser
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incorporado um novo modulo a proxima edicao vigilancia epidemioldgica, permitindo ao Brasil
do VEME no Panama, em 2022, intitulado Virus nao apenas monitorar de forma eficiente as
Evolution to Public Health Policy Makers. Essa cepas endémicas, mas também prever novos
capacitacao de agentes de salde em analise surtos, por meio de um monitoramento ativo
de dados genémicos representa um marco na e andlise de dados em tempo real.
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