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Nota Técnica n.° 008/2016/GSTCO/GGMED/DIARE/ANVISA

Referéncia | RDC n° 72, de 30 de marco de 2016

Critérios técnicos para o gerenciamento do risco sanitario de células,
Assunto tecidos germinativos e embriGes humanos para uso terapéutico frente aos
casos de infeccdo por virus Zika no Brasil.

1) Segundo dados do Ministério da Saude (MS) o virus Zika encontra-se amplamente
distribuido pelo pafs, com casos confirmados por meio de testes laboratoriais’. Além dos sinais e
sintomas cléssicos resultantes da infeccdo pelo virus Zika (sindrome exantematica ou exantema
maculopapular pruriginoso, febre intermitente, conjuntivite ndo purulenta, artralgia, mialgia, dor de
cabeca, além de outros sinais e sintomas menos frequentes, tais como vomito, dor de garganta, tosse
e hematospermia), a presenca do virus em gestantes tem sido associada ao aumento expressivo dos
casos de microcefalia e Obitos de recém-nascidos no pais. A existéncia de uma relacdo entre a
infecgdo de gestantes pelo virus e os casos de microcefalia em bebés, inédita na literatura nacional e
internacional, bem como de outras manifestacbes neuroldgicas graves em pacientes de demais
faixas etarias, é evidenciada pelo carater neurotrépico do virus®>.

2) A investigacdo laboratorial para os casos suspeitos de infeccdo pelo virus Zika inclui
o diagnostico inespecifico (por meio da realizagdo de exames hematologicos, anélise de diversos
marcadores séricos, exames de imagem e oftalmoldgicos) e o diagnostico especifico o qual se
baseia na detec¢do in vitro de material genético - RNA viral, por técnica de biologia molecular ou
de anticorpos circulantes contra o virus, a partir de amostra do paciente.

3) O principal modo de transmissdo do virus Zika é por meio da picada de mosquitos do
género Aedes, incluindo A. aegypti. No entanto, evidéncias indicam que o virus também ¢é
transmitido por via sexual®™® e por meio de transfusdio de  sangue'®*Z

4) Com o objetivo de esclarecer, detalhar e orientar a aplicacdo de requisitos definidos
na RDC n° 72/2016 e determinagdo para o gerenciamento de risco frente a microcefalia causada
por virus Zika, estabelece-se as seguintes orientages:

a. Em se tratando de pacientes que realizam procedimentos com células e tecidos
germinativos para uso proprio:

a.l para as pacientes mulheres, o BCTG deve providenciar/verificar a
realizacdo de teste laboratorial para deteccdo do anticorpo contra o virus Zika (IgM)
em amostra de soro ou plasma, de acordo com instrucdo do fabricante do conjunto
diagnostico. Caso o resultado seja reagente ou inconclusivo, a paciente deve repetir o
teste sorologico (IgM) em prazo minimo de 30 (trinta) dias apds o primeiro teste, ou
realizar, em prazo inferior ou conforme definido por protocolo do préprio BCTG,
teste laboratorial por técnicas de biologia molecular para o virus Zika. A partir de
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resultado ndo reagente — auséncia de anticorpo IgM- ou negativo - ndo deteccdo do
RNA viral - e, da auséncia de sinais e sintomas classicos e neurolégicos de infeccéo
pelo virus Zika, pode ser dado inicio aos procedimentos de estimulacdo ovariana e
coleta oocitaria;

a.2 para os pacientes homens, o BCTG deve providenciar/verificar a
realizacdo de teste para detec¢cdo do anticorpo contra o virus Zika (IgM) em amostra
de soro ou plasma, de acordo com instrucdo do fabricante do conjunto diagndstico.
Caso o resultado seja reagente ou inconclusivo, o paciente deve realizar, a qualquer
momento apos a testagem soroldgica, o teste de biologia molecular para marcadores
de infeccdo pelo virus Zika em amostras de sémen, segundo protocolos definidos
pelo préprio BCTG e instrugbes de uso dos conjuntos diagnosticos adotados. O
Banco pode decidir por providenciar/verificar a realizacdo de teste de biologia
molecular no primeiro momento sem antes realizar a pesquisa sorolégica de IgM. Tal
exigéncia se faz necessaria devido a permanéncia do virus Zika no sémen, mesmo
ap6s seu desaparecimento da corrente sanguinea’. A partir de resultado ndo reagente
ou negativo e, da auséncia de sinais e sintomas classicos de infeccdo pelo virus Zika,
pode ser dado inicio aos procedimentos de coleta e processamento seminal;

a.3 para 0s casais que se submeterdo aos procedimentos de reproducdo
humana assistida e que utilizarem sémen de doador armazenado em BCTG, a
realizacdo de triagem soroldgica para o virus Zika no paciente homem nao é
necessaria, uma vez que seu material (sémen) ndo sera utilizado nas técnicas
realizadas;

a.4 para os casais que se submeterdo aos procedimentos de reproducdo
humana assistida que utilizarem o6cito de doadora ou que forem realizar a
transferéncia de embriGes j4 congelados pelo BCTG, € necesséria a triagem
laboratorial para o virus Zika, uma vez que a infeccdo das gestantes tem sido
associada ao aumento expressivo dos casos de microcefalia e malformagdes
congeénitas em recém-nascidos'®. Deve-se utilizar o algoritmo para testagem amostras
de pacientes mulheres.

a.5 0 prazo de validade dos exames de triagem laboratorial para a realizacao
dos procedimentos de coleta do o6cito ou do sémen deve ser de, no maximo, até 30
(trinta) dias antes da respectiva coleta dos gametas. Durante esse periodo, entre o
inicio dos procedimentos de estimulacdo ovariana e a coleta oocitaria e seminal, o
BCTG devera intensificar o monitoramento dos pacientes, incluindo os sinais e
sintomas classicos e neuroldgicos da infec¢do pelo virus Zika.

b. Em se tratando de potenciais doadores de gametas (espermatozoides e 06citos) e embrides:

b.1 o questionadrio de triagem clinica e epidemioldgica do doador deve
considerar a avaliagdo de sinais e sintomas classicos e neurologicos referentes a
infeccdo pelo virus Zika;

b.2 os potenciais doadores de gametas e embrides deverdo ser submetidos ao
mesmo esquema de testes laboratoriais para deteccdo de infeccdo pelo virus Zika
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discriminado conforme algoritmo de testagem (111 ou 1V) detalhado no anexo desta
nota;

b.3 Em caso de doacdo de odcitos a fresco, os resultados dos testes
laboratoriais devem ser obtidos com prazo maximo de 5 (cinco) dias antes da coleta
oocitaria e com prazo minimo imediatamente anterior a transferéncia do embrido a
receptora. ldealmente, a data da coleta do sangue para a realizacdo da triagem
laboratorial deve ser a mais proxima possivel da data da transferéncia do embrido.
Este prazo visa minimizar a exposi¢cdo da receptora ao risco de infeccdo pelo virus
Zika frente as limitagBes tecnoldgicas de detecgdo relacionadas ao periodo de janela
diagnostica.

b.4 De acordo com a Resolugdo do Conselho Federal de Medicina (CFM) n°
2.121/2015, que estabelece normas éticas para a utilizacdo das técnicas de
reproducdo assistida, a doacdo de odcitos configura-se exclusivamente na situacédo
identificada como doagdo compartilhada, em que doadora e receptora, participando
como portadoras de problemas de reproducdo, compartilham do material biolégico.
Neste caso, a potencial doadora deve se submeter a uma primeira triagem laboratorial
como paciente (uso préprio) e, posteriormente, dentro do prazo explicitado no item
b.3.

b.5 Para efetivacdo da doacgéo, os potenciais doadores de gametas e embrides
criopreservados, deverdo ter seus testes laboratoriais para marcadores de infeccdes
transmissiveis, incluindo a infecgdo pelo virus Zika, repetidos em prazo igual ou
superior a 180 (cento e oitenta) dias da primeira testagem.

b.6 recomenda-se que os potenciais doadores, com diagnostico clinico ou
laboratorial de infeccdo pelo virus Zika, sejam considerados inaptos por um periodo
de 180 (cento e oitenta) dias, contados da data do diagnoéstico da infeccéo;

b.7 recomenda-se que os potenciais doadores que tiveram relacdo sexual nos
ultimos 30 (trinta) dias com homem que apresentou diagndstico clinico ou
laboratorial de infeccdo pelo virus Zika neste mesmo periodo de tempo, sejam
considerados inaptos por 180 (cento e oitenta) dias contados da data da triagem do
potencial doador.

c. Para fins de importacdo de gametas e embrides:

Considerando a RDC n°81/2008, que dispde sobre o regulamento técnico de bens e

produtos importados ficam determinados 0s seguintes critérios para importacdo de gametas e

embribes para

doacao:

c. 1 Para o material que foi coletado pelo BCTG apds 30/03/2016 e que seja
proveniente de &reas com infeccdo ativa do virus **, a documentagdo comprobatdria
da realizacdo da triagem laboratorial para o virus Zika é necessaria e serd exigida
para o deferimento e liberagéo sanitaria das amostras importadas;

c. 2 Para o material que foi coletado pelo BCTG, ap6s 30/03/2016, e que nédo
seja proveniente de areas com infeccdo ativa do virus, apresentar para analise da

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — Anvisa
Geréncia-Geral de Medicamentos e Produtos Biologicos - GGMED
Geréncia de Sangue, Tecidos, Células e Orgdos - GSTCO

Sede Unica, SIA Trec
Fone: (61) 3462 6826
E-mail: sangue.tecido

ho 05, Area Especial 57, Lote 200, Bloco AB,1° Andar

s@anvisa.gov.br



mailto:sangue.tecidos@anvisa.gov.br

.— ANVISA

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
GSTCO/GGMED/DIARE/Anvisa, comprovacdo de realizacéo da triagem clinica dos
doadores, que contemple, dentre outros:

- se o individuo obteve diagnostico clinico ou laboratorial do virus de
infeccdo pelo virus Zika nos dltimos 180 (cento e oitenta) dias;

- se foi avaliada a informacédo de que o individuo tenha residéncia ou
viajou para areas com transmissdo ativa do virus Zika nos altimos 180 (cento
e oitenta) dias;

- se o0 individuo teve relacdo sexual, nos ultimos 180 (cento e oitenta)
dias, com homem proveniente de &reas com transmissao ativa do virus Zika.

d. Para fins de monitoramento e notificacdo de eventos e reagdes adversas

d.1 intensificar o monitoramento de reac6es adversas nas gestantes, incluindo
0s sinais e sintomas classicos e neuroldgicos da infeccdo pelo virus Zika, nas duas
semanas imediatas a gravidez;

« orientar os doadores sobre a importancia de informar ao BCTG o

aparecimento de qualquer sinal ou sintoma classico do virus Zika, até 15
(quinze) dias apds a doacdo, a fim de que os servicos possam realizar o
gerenciamento do risco sanitario dos materiais biologicos distribuidos ou
ainda em estoque, bem como o acompanhamento dos eventuais
receptores.

d.2 Os servicos de salde, incluindo os BCTGs, devem notificar & Anvisa 0s
casos identificados de transmissdo do virus Zika , suspeitos ou confirmados, por
meio do formuléario on line de notificacdo individual (caso a caso) de reacOes
adversas relacionadas ao processo de Biovigilancia, disponivel no endereco
eletronico:  http://formsus.datasus.gov.br/site/formulario.php?id_aplicacao=15682.
As reacBes graves e 0s Obitos devem ser notificados a autoridade sanitaria
competente em até 72 (setenta e duas) horas ap6s a deteccéo.

e. Recomendac0es adicionais:

e.1 Os kits para a triagem laboratorial para o virus Zika devem ser
regularizados junto a Anvisa. Para verificar se um kit (conjunto diagnostico)
encontra-se regularizado junto a Anvisa, acessar 0 link

http://portal.anvisa.gov.br/wps/content/Anvisa+Portal/Anvisa/Servicos/Consulta+a+Banco+de+Dad
os/Produtos+para+a+Saude

e.2 Podem ser utilizados os denominados “testes rapidos” para a deteccao de
marcador de infeccdo pelo virus Zika (IgM), ao invés do teste laboratorial
convencional. Entretanto, conforme se 1€, frequentemente, nas instrucbes dos
fabricantes destes tipos de kit, resultados falso-positivos sdo comuns e passiveis de
ocorrer devido as reacGes cruzadas com outros flavivirus, incluindo o virus da
Dengue. O BCTG que optar por executar o teste rapido em suas instalagdes fisicas
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ANEXO — ALGORITMOS

Algoritmol - Testagem de Zika Virus em Amostras de Pacientes MULHERES em Reprodugdo
Humana Assistida
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Algoritmo Il - Testagem de Zika Virus em Amostras de Pacientes HOMENS em Reproducao
Humana Assistida

B Amostras Analisadas: SORO/PLASMA/SEMEN
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Algoritmo 111 - Testagem de Zika Virus em DOADOR DE SEMEN para Reprodu¢do Humana

Assistida
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Algoritmo IV - Testagem de Zika Virus em DOADORA DE OOCITO para Reproducio
Humana Assistida
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