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Em mar¢co de 2020, o Instituto LeOnidas e Maria Deane (ILMD) FIOCRUZ -
AMAZONIA, em parceria com a Fundacdo de Vigilancia em Satde do estado do Amazonas
(FVS-AM) por meio do Laboratdrio Central de Saude Publica do Amazonas (LACEN-AM),
iniciou, além das estratégias de diagndstico molecular da doenca, as acoes de Vigilancia
Genbmica para o monitoramento e caracterizacao genética do SARS-CoV-2 circulante no
estado do Amazonas, Brasil.

O primeiro caso estudado foi de um portador assintomdtico que retornava de
Madrid, Espanha, local que vivia uma escalada dramatica no nimero de casos de COVID-
19 em 2020. Por este motivo, mesmo sendo assintomadtico, foi realizada a testagem
dentro do programa permanente de vigilancia de virus emergentes/reemergentes e
negligenciados do ILMD.

Ap0ds a confirmagdo do caso foi realizada a notificagdo oficial nos sistemas oficiais
do Ministério da Saude. O processo entre a identificacdo do caso de infeccdo, a
preparacao e o sequenciamento da amostra, e a sua disponibilizacdo para a comunidade
cientifica mundial durou oito dias. Esse primeiro caso foi entdo confirmado como
pertencente a linhagem A.2, com estreita relacdo filogenética com amostras espanholas,
confirmando o vinculo epidemiolégico e o nexo temporal (NASCIMENTO et al., 2020).

Genomic and phylogenetic characterisation of an imported case of SARS-CoV-2 in Amazonas
State, Brazil

932 VIEWS 357 DOWNLOADS

Figura 1. Artigo cientifico com o primeiro genoma do SARS-CoV-2 na regido norte.
https://memorias.ioc.fiocruz.br/article/10723/0310-genomic-and-phylogenetic-characterization-of-an-

imported-case-of-sars-cov-2-in-amazonas-state-brazil
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O surgimento das linhagens virais € um processo natural, resultado do acimulo de
mutagbes ao longo do tempo em que um virus circula em uma populagdo. Baseado na
evolucdo do SARS-CoV-2, um grupo de pesquisadores desenvolveu um sistema de
classificacdo em linhagens, tendo como base dois grandes ramos que receberam a
denomina¢dao de A e B. Assim, a medida que foram surgindo diferenciagGes genéticas
dentro de cada grande ramo, foram sendo designadas linhagens A.1, A.2, B.1, B.1.1, e
assim sucessivamente.

Com relagdo aos dados do estado do Amazonas, até 13 de janeiro de 2021, foram
sequenciados 250 genomas, sendo 177 provenientes de Manaus e outros 73
provenientes de 24 municipios do interior (Anori, Autazes, Barreirinha, Caapiranga,
Carauari, Careiro, Iranduba, Itacoatiara, Jutai, Labrea, Manacapuru, Manaquiri, Manicoré,
Maués, Nova Olinda do Norte, Parintins, Presidente Figueiredo, Rio Preto da Eva, Santa
Isabel do Rio Negro, Santo Antonio do Icd, Sdo Gabriel da Cachoeira, Tabatinga, Tapaud e
Urucard). No total, 18 linhagens foram identificadas, conforme a Tabela 1. Destacam-se a
frequéncia das linhagens B.1.1.28 (33,6%), B.1.195 (18,8%), B.1.1.33 (11,6%) e, desde
dezembro de 2020 a emergéncia da linhagem P.1 (nova variante brasileira).

Linhagem AM Global Total %
A.2 1 1047 1048 0,10%
B.1 1 19212 19213 0,01%
B.1.1.10 1 542 543 0,18%
B.1.1.119 3 25 27 7,41%
B.1.1.143 2 29 31 6,45%
B.1.1.220 1 203 204 0,49%
B.1.1.28 84 259 343 24,49%
B.1.1.289 3 424 427 0,70%
B.1.1.33 29 478 507 5,72%
B.1.1.38 2 200 202 0,99%
B.1.1.51 1 512 513 0,19%
B.1.111 4 47 51 7,84%
B.1.179 1 81 82 1,22%
B.1.195 47 55 102 46,08%
B.1.395 1 94 95 1,05%
N.1 1 23 24 4,17%
P.1 60 -

P.2 8 -

Tabela 1. Linhagens (18) identificadas no Amazonas, segundo critério de classificagdo Pangolin COVID-19
(https://pangolin.cog-uk.io). P.1 em vermelho é a nova variante que causa preocupagdo (VOC, do inglés

Variant of Concern) identificada no Amazonas.
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Municipios Sequéncias % do AM N Linhag Linhag:
Anori 2 0,8% 2 B.1.195; P.1
Autazes 1 0,4% 1 B.1.1.28
Barreirinha 1 0,4% 1 B.1
Caapiranga 2 0,8% 1 B.1.1.28
Carauari 2 0,8% 1 B.1.1.28
Careiro 6 2,4% 3 B.1.1.28;B.1.1.33,P.1
Iranduba 5 2,0% 3 B.1.1.28; B.1.195; P.1
Itacoatiara 2 0,8% 1 B.1.195
Jutai 1 0,4% 1 B.1.195
Ldbrea 3 1,2% 2 B.1.1.28; B.1.195
Manacapuru 11 4,4% 5 B.1.195; B.1.1.28; B.1.1.33; B.1.1.143; P.1
Manaquiri 6 2,4% 2 B.1.1.28; B.1.195
Manaus 177 70,8% 16 A.2;B.1.1.10;B.1.1.119; B.1.1.143; B.1.1.220; B.1.1.28; B.1.1.289; B.1.1.33; B.1.1.38; B.1.1.51; B.1.179; B.1.195; B.1.395; N.1; P.1; P.2
Manicoré 4 1,6% 3 B.1.1.28; B.1.195; B.1.1.289
Maués 1 0,4% 1 B.1.195
Nova Olinda do Norte 1 0,4% 1 B.1.195
Parintins 3 1,2% 3 B.1.195
Presidente Figueiredo 5 2,0% 3 B.1.195; B.1.1.33; P.1
Rio Preto da Eva 3 1,2% 2 B.1.1.119; P.1
Santa Isabel do Rio Negro 1 0,4% 1 B.1.195
Santo Anténio do Ica 2 0,8% 1 B.1.195
Sdo Gabriel da Cachoeira 2 0,8% 2 B.1.195; P.1
Tabatinga 7 2,8% 3 B.1.111; B.1.195; P.1
Tapaua 1 0,4% 1 B.1.1.28
Urucara 1 0,4% 1 B.1.1.33

Tabela 2. Distribuicdo de linhagens do SARS-CoV-2 por municipios do Amazonas. Total
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Figura 2. Distribuicdo de genomas sequenciados por idade e sexo dos

pacientes. A diferenca entre os grupos nao é estatisticamente significativa.
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No dia 10 de janeiro de 2021 pesquisadores do Instituto de doengas infecciosas

do Jap3ao encontraram uma nova variante do SARS-CoV-2 em pacientes que
retornavam do Amazonas, Brasil. De posse dessa informagdo, nds comparamos os
genomas aos genomas que haviamos acabado de concluir, correspondentes ao més de
novembro de 2020. Os resultados das analises filogenéticas confirmaram a origem a

partir da linhagem B.1.1.28 que circula no Amazonas (figura 3).

Phylogenetic relationship of SARS-CoV-2 sequences from Amazonas with
emerging Brazilian variants harboring mutations E484K and N501Y in the Spike

protein

| SARS-CoV-2 coronavirus [|nCoV-2019 Genomic Epidemiology

G paola

Phylogenetic relationship of SARS-CoV-2 sequences from Amazonas with emerging Brazilian
variants harboring mutations E484K and N501Y in the Spike protein
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Felipe Naveca 1, Valdinete Nascimento 1, Victor Souza 1, André Corado 1, Fernanda Nascimento 1,

George Silva 1, Agatha Costa 1, Débora Duarte 1, Karina Pessoa 1, Luciana Gongalves 2, Maria Julia
Brandao 1, Michele Jesus 3, Cristiano Fernandes 2, Rosemary Pinto 2, Marineide Silva 4, Tirza Mattos
4, Gabriel Luz Wallau 5, Marilda Mendonga Siqueira 6, Paola Cristina Resende 6*, Edson Delatorre 7*,
Tiago Gréaf 8*, Gonzalo Bello 9*
*These authors contributed equally to this work
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Figura 3. Arvore filogenética mostrando a relagdo entre a nova variante (roxa) e a linhagem
B.1.1.28  AM-II. https://virological.org/t/phylogenetic-relationship-of-sars-cov-2-sequences-from-

amazonas-with-emerging-brazilian-variants-harboring-mutations-e484k-and-n501y-in-the-spike-

protein/585
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No dia 30 de dezembro de 2020 foi detectado um possivel caso de reinfecgao.
Iniciamos entdo o preparo para o sequenciamento nucleotidico, etapa fundamental
para confirmagdo do caso - que foi concluida em 13/01/2021, junto com o
sequenciamento de outras amostras do inicio de dezembro de 2020. No mesmo dia
13/01, apds a analise filogenética, foi possivel identificar que se tratava da nova
variante denominada P.1 (B.1.1.28.1). O caso foi entdo imediatamente notificado ao
CIEVS.

-\ REDECIEVS

'\t/./ Centro de Informacdes Estratégicas em Vigilancia em Sadde

Ministério da Saude
Secretaria de Vigilincia em Saide
Departamento de Saiide Ambiental, do Trabalhador e Vigilincia das
Emergéncias em Satide Piblica

Coordenacido-Geral de Emergéncias em Saide Piblica

’COMUNICAC[&O DE RISCO P\J°3 ‘13/01/2021

INTRODUCAO

A Comunicagdo de risco tem como objetivo apoiar na divulgagio rapida e
eficaz de conhecimentos as populagdes, parceiros e partes intervenientes possibilitando o
acesso as informagdes fidedignas que possam apoiar nos didlogos para tomada de medidas

de proteg@o e controle em situagdes de emergéncia em saude publica.

ALERTA EPIDEMIOLOGICO INTERNACIONAL

Evento: 2* Caso de reinfec¢éo por nova cepa variante do SARS-CoV-2 identificada
no Amazonas

Local: Amazonas, AM

Data de notificagiio: 13/01/2021, as 23:30, pelo CIEVS AM, a partir da confirmagdo

da Fiocruz Amazonas, Laboratorio de Referéncia para diagnéstico da Covid-19

Figura 4. Alerta nacional do CIEVS quanto ao caso de reinfec¢ao no AM, a partir dos
dados gerados pela Fiocruz em parceria com a FVS-AM e LACEN-AM. ﬁ%
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SARS-CoV-2 reinfection by the new Variant of Concern (VOC) P.1 in Amazonas,

Brazil

ISARS~COV-2 coronavirus InCoV—2019 Genomic Epidemiology

o paola

SARS-CoV-2 reinfection by the new Variant of Concern (VOC) P.1 in Amazonas, Brazil

1/2

Felipe Naveca 1,2,3, Cristiano da Costa 2,4, Valdinete Nascimento 1,2,3, Victor Souza 1,2,3, André
Corado 1,2,3, Fernanda Nascimento 1,2,3, Agatha Costa 1,2,3, Débora Duarte 1,2,3, George Silva
1,2,3, Matilde Mejia 1,2,3, Karina Pessoa 1,2,3, Luciana Gongalves 2,4, Maria Julia Brandao 1,2,3,
Michele Jesus 2,3,5, Rosemary Pinto 2,4, Marineide Silva 2,6, Tirza Mattos 2,6, Ligia Abdalla 7, Jodo
Hugo Santos 8, Rubens Costa-Filho 9, Gabriel Luz Wallau 3,10, Marilda Mendonga Siqueira 3,11,
Edson Delatorre*, 3,12, Tiago Gréaf*, 3,13, Gonzalo Bello*, 3,14, Paola Cristina Resende* ,3,11.

Figura 5. Detalhamento do caso de reinfecgdo. https://virological.org/t/sars-cov-2-reinfection-by-

the-new-variant-of-concern-voc-p-1-in-amazonas-brazil/596/3

No dia 24/01/2021 foi concluido o sequenciamento de mais 85 genomas do

SARS-CoV-2 circulante no Amazonas. Assim, temos somente no periodo de novembro

até 13/01/2021 os seguintes dados:

Novembro (24 genomas:

P1. = 0; P.2 1/24 (4,2%); B.1.1.28 18/24 (75%); B.1.1.10 1/24 (4,2%); B.1.1.220 1/24
(4,2%); B.1.1.33 2/24 (8,3%); B.1.1.51 1/24 (4,2%).

Dezembro (55 genomas):

P.1=128/55 (51%); P.2 5/55 (9%); B.1.1.28 18/55 (32,8%); B.1.1.33 4/55 (7,2%)

Janeiro (35 genomas):

P.1=132/35(91,4%); P.2 2/35 (5,7%); B.1.1.33 1/35 (2,8%).
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B Anori B Autazes I Barreirinha B Caapiranga I carauari I careiro B iranduba
Itacoatiara B Jutai B Librea I Manacapuru B Manaquiri " Manaus 3 Manicoré
Bl Maués B Nova Olinda do Norte [ Parintins B Presidente Figueiredo Rio Preto da Eva
| Santa Isabel do Rio Negro [l Santo Anténio do Iga I sio Gabriel da Cachoeira Tabatinga
B Tapaua I Urucara

P.1 (dez-Jan)

Figura 6. Distribuicdo espacial das principais linhagens por municipios do estado do
Amazonas, Brasil. P.1 detectada em: Manaus, Rio Preto da Eva, Careiro, Anori, Sao
Gabriel da Cachoeira, Iranduba, Rio Preto da Eva, Presidente Figueiredo, Tabatinga,
Careiro e Manacapuru.
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Figura 7. Evolugao da Linhagens no estado do Amazonas, por nimero de casos
confirmados e semana epidemioldgica — 2020. Destaque para B.1.195; B.1.1.28 e P.1.
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Distribuigdo de sexo e idade - P.1 N=60

100+ ns

Masc Fem

35 Mulheres - IQR 33-56
25 Homens - IQR 35-64

Figura 8. Bairros de Manaus com amostras P.1 detectadas até 13/01/2021, N = 28.
Ndo ha diferenca significativa entre a idade dos pacientes do sexo masculino e

feminino.
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AMAZONAS genética do SARS-CoV-2 circulante no estado do

Amazonas, Brasil.

Conclusotes e destaques da vigilancia genomica do novo coronavirus no Amazonas,

parceria Fiocruz — FVS-AM.

Rua. Teresina, 476. Adrianépolis

Obtencao e divulgacdo do primeiro genoma do SARS-CoV-2 da regido norte do
Brasil em marco de 2020;

Deteccao de dois eventos de substituicdo de principais linhagens circulantes,
B.1.195 para B.1.1.28 e depois para P.1;

Confirmacdo da origem da nova variante (P.1) a partir da linhagem B.1.1.28 do
Amazonas;

Necessdria conformacdo urgente sobre o desfecho dos casos infectados por P.1;

Confirmacdo do segundo caso de reinfeccdo pelo SARS-CoV-2 no Brasil, o
primeiro pela nova variante descrito no mundo;

Identificacdo da circulagdo da variante P.1 em 11 municipios do Amazonas:
Manaus, Rio Preto da Eva, Careiro, Anori, Sdo Gabriel da Cachoeira, Iranduba, Rio
Preto da Eva, Presidente Figueiredo, Tabatinga, Careiro, Manacapuru. Esse dado
reforca que as acdes de vigilancia gendmica devem sempre envolver amostras do
interior do estado.

Identificacdo de um aumento substancial na frequéncia da linhagem P.1 (51%
das amostras de dezembro, para 91% das amostras sequenciadas até
13/01/2021). Cabe destacar que a linhagem P.1 foi encontrada pela primeira na
amostra de um paciente coletada em 04/12/2020.

Fortalecimento da Rede GenOmica de Vigilancia em Saude do Estado do
Amazonas, iniciativa fomentada pela FAPEAM;

250 genomas completos de alta qualidade gerados por amazonenses desde
marg¢o de 2020, favorecendo o fortalecimento de uma cadeia local de C, T & |
local para o enfrentamento de novos desafios.
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