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RESUMO
O ano de 2020 foi marcado pela pandemia do SARS-CoV-2, que teve inicio na
cidade de Wuhan, na China. O SARS-CoV-2 tem como caracteristica levar a
Sindrome Respiratéria Aguda Grave. A transmissao ocorre por vias respiratorias,
entretanto ja foi encontrado carga viral em outros materiais biolégicos, como, urina,
fezes e saliva. A presenca de carga viral nas fezes em pacientes positivos para
SARS-CoV-2 e a presenca de antigenos em bidpsias do trato gastrointestinal
indicam que possa haver transmissao fecal-oral do SARS-CoV-2. Neste contexto, o
presente trabalho teve por objetivo realizar uma revisdo narrativa sobre a presenca
de SARS-CoV-2 em amostras fecais e boas praticas na rotina laboratorial para a
manipulagdo de amostras fecais. Para o levantamento bibliografico foram usadas
bases de dados PubMed, Scielo, Science direct e Google Scholar e as palavras-
chave utilizadas foram: SARS-CoV-2, SARS-CoV-2 fezes, SARS-CoV-2 feces,
Covid-19, Covid-19 feces, feces parasitology, parasitological stool examination,
potential for stool infection, SARS-CoV-2 clinical specimens. Varios trabalhos
relataram que pacientes infectados com o SARS-CoV-2 apresentam sintomas
gastrointestinais e isso tem relagcdo com a ECA2 que apresenta afinidade com
diversas células inclusive com as células do trato gastrointestinal. Foram relatados
casos positivos para a presenca de RNA viral em fezes, inclusive de pacientes que
nao apresentavam sintomas gastrointestinais e por periodos maiores que 14 dias.
Essas informacboes trazem preocupagcdo para profissionais de laboratério que
realizam a manipulacdo de amostras fecais pelo potencial infectante para SARS-
CoV-2. Readequacdes na rotina laboratorial para a manipulacdo de amostras fecais
sao necessarias diante do cenario pandémico, como o uso de equipamentos de
protecao individual (EPIs) e o uso de cabine de seguranca biolégica Classe Il (CSB
II) com biosseguranca nivel 2 (NB2) para amostras conservadas e, com nivel de
seguranca biolégico 3 (NB3) para amostras frescas. Nao é possivel afirmar que o
SARS-CoV-2 possa causar infecgao fecal-oral em humanos, ja que nenhum caso foi
relatado até o momento, entretanto é necessario adequar ao cenario as boas

praticas de manipulacado de amostras fecais em laboratério clinico.

Palavras-chave: SARS-CoV-2 fezes. Covid-19 feces. Feces parasitology.
Parasitological stool examination.



ABSTRACT
The year 2020 was marked by the SARS-CoV-2 pandemic, which began in the city of
Wuhan, China. SARS-CoV-2 has the characteristic of leading to Severe Acute
Respiratory Syndrome. Transmission occurs through the respiratory tract, however,
viral load has already been found in other biological materials, such as urine, feces
and saliva. The presence of viral load in the feces in patients positive for SARS-CoV-
2 and the presence of antigens in biopsies of the gastrointestinal tract indicate that
there may be fecal-oral transmission of SARS-CoV-2. In this context, the present
study aimed to carry out a narrative review on the presence of SARS-CoV-2 in faecal
samples and good practices in the laboratory routine for handling faecal samples. For
the bibliographic survey were used PubMed, Scielo, Science direct and Google
Scholar databases, and the keywords were: SARS-CoV-2, SARS-CoV-2 feces,
SARS -CoV-2 feces, Covid-19, Covid-19 feces, feces parasitology, parasitological
stool examination, potential for stool infection, SARS-CoV-2 clinical specimens.
Several studies have reported that patients infected with SARS-CoV-2 have
gastrointestinal symptoms and this is related to ECA2 which has an affinity with cells
of the gastrointestinal tract. Positive cases have been reported for the presence of
viral RNA in feces, including patients who did not have gastrointestinal symptoms
and for periods longer than 14 days. This information is of concern to laboratory
professionals who perform the handling of faecal samples by the potential infectious
agent for SARS-CoV-2. Readjustments in the laboratory routine for handling fecal
samples are necessary in the face of the pandemic scenario, such as the use of
personal protective equipment (PPE) and the use of a Class Il (CSB Il) biological
safety cabinet with biosafety level 2 (NB2) for preserved samples and, with biological
safety level 3 (NB3) for fresh samples. It is not possible to state that SARS-CoV-2
can cause fecal-oral infection in humans, since no case has been reported so far,
however it is necessary to adapt the good practices for handling fecal samples in a

clinical laboratory to the scenario.

Keywords: SARS-CoV-2 feces. Covid-19 feces. Feces parasitology. Parasitological

stool examination.
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1 INTRODUCAO

O ano de 2020 foi marcado pelo surgimento do novo Coronavirus, resultando
no cenario pandémico decretado pela Organizacao Mundial da Saude (OMS) em
fevereiro de 2020, com casos confirmados em 26 paises nos 5 continentes, e que se
alastrou rapidamente, com 204 paises atingidos no intervalo de um més, tornando-
se uma emergéncia global (ALMEIDA JUNIOR et al., 2020; SOUZA; FEVER, 2020).

O SARS-CoV-2 €& um coronavirus, responsavel pela Sindrome Respiratoria
Aguda Grave, chamada de COVID-19 (CHEN et al., 2020). Os principais sintomas
da COVID-19 sao febre, dor de cabeca, tosse, mialgia, nausea, vomito, diarreia e
perda de olfato (DA SILVA FERREIRA et al., 2020). Em muitos dos casos os
pacientes sdo assintomaticos ou apresentam sintomas leves, porém alguns
pacientes podem apresentar quadros clinicos mais graves, principalmente aqueles
que fazem parte do grupo de risco (LORAS; SANZ, 2020).

A principal forma de transmissdao do SARS-CoV-2 é pelas vias respiratérias,
porém estudos demonstram presenca de SARS-CoV-2 em diferentes amostras
bioldgicas de individuos infectados, como fezes, urina, lavado brénquico, saliva e
suor, com o potencial de transmissao (AMIRIAN, 2020; GIACOBBO et al., 2021; GU;
HAN; WANG, 2020; SHEHAB et al., 2021; WANG et al., 2020; ZHANG et al., 2020,
2021).

A presenca de virus nas fezes pode indicar que existe a possibilidade de
transmissao fecal-oral do SARS-CoV-2 (SONG et al., 2020). A presenga de SARS-
CoV-2 foi detectada em fezes de alguns pacientes que testaram positivo mesmo
apds sua recuperacao (GU; HAN; WANG, 2020; WANG et al., 2020; XIAO et al.,
2020). Entre esses pacientes que apresentaram fezes com resultados positivos para
o novo Coronavirus foi possivel identificar também a presenca de antigenos em
biépsias do trato gastrointestinal (XIAO et al., 2020). A presenca de SARS-CoV-2
nas fezes também reflete em amostras ambientais, como a presenca do RNA do
virus no sistema de esgotos sanitarios de diferentes paises e pode ser utilizado
como um aliado na avaliacdo da ocorréncia do virus na populacdo pelo
monitoramento do sistema de esgoto sanitario (SARAIVA SOARES et al., 2020;
SOARES et al., 2020).

A presenca do SARS-CoV-2 em amostras bioldgicas fecais traz preocupacgao

para os profissionais que atuam no Laboratério de Analises Clinicas e manipulam
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essas amostras bioldgicas, como no setor de parasitologia clinica e microbiologia,
pois podem ser fonte de transmissao para o SARS-CoV-2 (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2020). A manipulagdo de amostras fecais pode gerar aerossdis,
pois exigem diluicbes, abertura de tubos, uso de vértex e centrifugas colocando em
risco 0 manipulador. Na rotina do laboratério de analises clinicas € necessaria a
adocao de novas medidas de seguranca para a manipulacao de amostras fecais,
considerando o potencial infectante para SARS-CoV-2. As novas medidas véao
desde o recebimento, processamento e descarte de amostras fecais (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2020).

Ainda ndo se sabe se 0 uso de solugcdes conservantes torna o virus SARS-
CoV-2 in6bcuo em amostras fecais preservadas, uma vez que amostras fecais sdo
avaliadas pela técnica de PCR (Reacdo em Cadeia de Polimerase), sendo
recomendada para deteccao de virus gastrointestinais. Solu¢des conservantes com
formol ndo sdo recomendadas para a realizacédo de PCR pela inativacdo da reacgéao,
uma vez que gera danos ao DNA e RNA e impedem a adigdo das bases
nitrogenadas pela enzima polimerase (ALMEIDA JUNIOR et al., 2020; SILVA, 2019).
Deste modo, medidas de seguranca devem ser adotadas para o manuseio de
amostras fecais, sejam elas conservadas ou ndo, desde a fase pré-analitica até a
fase pds analitica, como para o descarte das amostras fecais, que devera ser
realizado em saco de lixo autoclavavel para inativagdo do virus (KRETZER,;
MADEMANN, 2020; SOARES et al., 2020).

2 JUSTIFICATIVA

Com a importancia de tema no contexto da pandemia do SARS-CoV-2 e alguns
aspectos ainda nao elucidados e a necessidade de conhecimento para evitar
maiores prejuizos aos profissionais de saude, principalmente na é&rea de
biosseguranga na rotina laboratorial de analises de amostras fecais em laboratérios
clinicos, esse trabalho podera contribuir para o debate nesse novo cenario e boas
praticas de biosseguranca para o manuseio de amostras fecais, para que o Exame
Parasitolégico de Fezes possa ser realizada de forma mais segura pelos
profissionais de saude diante da possibilidade de transmissdo de SARS-CoV-2.
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3 OBJETIVOS
3.1 Objetivo geral

O presente trabalho teve por objetivo realizar uma revisdo narrativa sobre a
presenca de SARS-CoV-2 em amostras fecais e medidas de prevencao na rotina
laboratorial para a manipulacédo de amostras fecais.

3.2 Objetivos especificos

Descrever sobre os sintomas gastrointestinais de pacientes com SARS-CoV-2;

Descrever sobre a presenca de RNA viral nas fezes de pacientes sintomaticos e
assintomaticos;

Descrever o risco de transmissao de SARS-CoV-2 por amostras fecais para
profissionais que atuam no laboratério clinico;

Descrever readequacgdes das boas praticas de manipulacao de amostras fecais
para a realizacdo do Exame Parasitologico de Fezes;

Descrever qual a melhor forma de realizar o descarte do material fecal;

Descrever sobre a presenca de SARS-CoV-2 em amostras fecais e seus

reflexos no esgoto sanitario.

4 METODOLOGIA

O presente trabalho trata-se de uma revisdo narrativa e o levantamento
bibliografico foi realizado em base de dados como PubMed, Scielo, Science direct e
Google Scholar. Artigos em inglés e portugués foram utilizados. As palavras-chave
usadas para as buscas foram: “SARS-CoV-2, SARS-CoV-2 fezes, SARS-CoV-2
feces, Covid-19, Covid-19 feces, feces parasitology, parasitological stool

examination, potential for stool infection, SARS-CoV-2 clinical specimens”.

5 SARS-CoV-2: TAXONOMIA, ESTRUTURA E TRANSMISSAO
Os coronavirus sao classificados na ordem Nidovirales, familia Coronaviridae
e subfamilia Orthocoronavirinae (Figura 1) (GALANOPOULQOS et al., 2020; LORAS;
SANZ, 2020). Sdo os principais virus causadores de doencas respiratdrias e séo
virus de RNA de fita simples, de sentido positivo e envelopado (KANNAN et al.,

2020). Como sao virus de RNA, eles tém uma facilidade de fazer mutagbes e
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recombinacdes genéticas e se adaptar a diferentes meios (DE SOUZA, 2020;
LORAS; SANZ, 2020). Os coronavirus ainda sao divididos em 4 subgrupos a, 3, y e
0 dentro da subfamilia Orthocoronavirinae, entretanto o a e B podem infectar
mamiferos como os humanos. E o subgrupo y e & tem a tendéncia de infectar mais
comumente aves (ASHOUR et al., 2020; GUO et al., 2020).

Figura 1- Relagao filogenética dos varios tipos de coronavirus dentro da familia
Coronaviridae, subfamilia Orthocoronavirinae e seus respectivos géneros: alpha,
beta, gama e delta coronavirus

Ordem ﬂ‘""’WE
Familia | Goronaviricrae |
Subfamilia |
Orthocoronavirinae. | | Torovirinae

Género o ;
Beta Gamma Delta Bafinivirus Toronovirus

coronavirus coronavirus

HCoV-229E HCoV-0C43
HCoV-NL63 HCoV-HKUTL
PEDV MERS-CaV
TGEV SARS-CoV
SARS-CoV-2

Fonte: Adaptado de GALANOPOULOQOS et al. (2020)

Os coronavirus sao recobertos por um capsideo helicoidal que se liga ao RNA
do genoma viral e formam o nucleocapsideo (N). O envelope do coronavirus €
formado por trés proteinas: a proteina de membrana (M), que molda o envelope do
virus, as proteinas do envelope (E), que sdo importantes na sua montagem e
maturacao e a proteina de spike (S), que se liga aos receptores celulares e permite
que o virus entre na célula hospedeira e essas proteinas spike que dao o nome de
coronavirus, pois tem aparéncia de coroa (Figura 2) (LI et al., 2020; LORAS; SANZ,
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2020). A proteina S ainda pode ser clivada pelas proteases em S1 e S2. A S1 é
responsavel pela ligacao do receptor a célula e a S2 é responséavel pela entrada viral
(LIMA; DE SOUSA; LIMA, 2020). Diferente de outros coronavirus, 0 SARS-CoV-2
apresenta uma glicoproteina adicional que tem propriedades da acetil esterase e
hemaglutinacdo (DE SOUZA, 2020; KANNAN et al., 2020; LORAS; SANZ, 2020).

Figura 2 - Estrutura do SARS-CoV-2

Spike (S)

Membrana (M)

Fonte: Adaptado de LI et al. (2020)

A transmissao de SARS-CoV-2 se da principalmente de pessoa para pessoa
pelas vias respiratorias, atraves de goticulas e aerossois, ou através de superficies
contaminadas, em pacientes sintomaticos ou assintomaticos. Portanto a disperséao
do virus ocorre majoritariamente difundido no ar por espirros ou durante a tosse e ao
entrar em contato com boca, nariz ou olhos com o virus possibilitando infectar outro
paciente (SILVA; SANTOS; MELO, 2020).



16

O RNA do virus ja foi detectado em diversas amostras biolégicas como
sangue, urina, suor, urina e fezes (GUO et al., 2020; WANG et al., 2020). (GUO et
al.,, 2020; WANG et al., 2020). A presenca de sintomas gastrintestinais, como
diarreia e vomito, associada com a deteccdo de RNA viral nas fezes, levanta a
hipotese de transmissao fecal-oral, porém ndo ha nada que indique que ja tenha
ocorrido esse tipo de transmissdo e 0 mais aceito é a transmissao por vias
respiratérias (Figura 3) (AMIRIAN, 2020; GU; HAN; WANG, 2020; MEDICAL
ASSOCIATION, 2020; ZHANG et al., 2021).

Figura 3 - Vias de transmissao do SARS-CoV-2
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testino, figado (ducto
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[ intestino
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=

iz = i
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: - dgua e comida

Fonte: Adaptado de DING; LIANG (2020)

Um dos fatores que explica a presenca de SARS-CoV-2 nas fezes é que
células do trato gastrointestinal expressam receptores da enzima conversora de
angiotensina 2 (ECA2) e essa enzima foi identificada como o receptor hospedeiro da
proteina spike do virus e facilita a entrada do virus nas células do hospedeiro
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(ALMEIDA; CHEHTER, 2020; AMIRIAN, 2020). A ECA2 mantém a homeostase do
sistema renina-angiotensina-aldosterona, sistema crucial para a manutencdo da
fisiologia de todos os 6rgaos, principalmente no pulmao, coragéo, rim e intestino
(LIMA; DE SOUSA; LIMA, 2020). Quando ha uma diminuigdo do sistema renina-
angiotensina-aldosterona ocorre um aumento da angiotensina 2 e leva a faléncia
pulmonar e renal (ALMEIDA; CHEHTER, 2020).

O SARS-CoV-2 invade as células humanas pela ligacdo da proteina S ao
receptor da enzima conversora de angiotensina-2 (ECA2) localizado na superficie
das células do hospedeiro (LIMA; DE SOUSA; LIMA, 2020). Avaliando-se os niveis
de expressao de ECA2 em células de 6rgaos do trato gastrointestinal, a expressao
de ECA2 é maior que no pulmdo, com isso € possivel explicar os sintomas
gastrointestinais em alguns pacientes infectados com SARS-CoV-2 e o porqué
pacientes nao apresentarem sintomas respiratorios, ja que esses sintomas
respiratérios sao classicos da infeccao por SARS-CoV-2, porém nao estao presentes
em todos os pacientes infectados e sintomas nédo classicos como diarreia e vomito
devem ser observados (BUSCARINI et al., 2020; SONG et al., 2020). No trato
gastrointestinal o virus entra no epitélio dos 6rgaos causando a infeccao, levando a
uma resposta dos neutréfilos, macréfagos e linfécitos T, essa resposta inflamatoria
pode ser observada com a dosagem do biomarcador de calproteina fecal, que estara
elevada (BUSCARINI et al., 2020).

O SARS-CoV-2 tem uma alta afinidade pela enzima da ECA2 e essa enzima
€ altamente expressa pelo trato gastrointestinal e esta presente no estébmago,
duodeno, ileo, cbélon e reto (JONES et al., 2020). A presenca de SARS-CoV-2 foi
encontrada em amostras colhidas por endoscopia dos 6Orgdaos do trato
gastrointestinal como: esbéfago, estbmago duodeno e reto (DING; LIANG, 2020)
Também foram encontrados receptores de ECA2 nos rins e bexiga, essa presenca
de afinidade entre 0 SARS-CoV-2 e a ECA2 sugere que possa haver uma replicacdo
viral no trato gastrointestinal e nas vias urinarias, ja que em amostras de tecidos o
resultados foi positivo para presenca de SARS-CoV-2, esses resultados positivos em
fezes e urina indica as possivel rotas de eliminacdo do SARS-CoV-2 (Figura 4)
(JONES et al., 2020; SONG et al., 2020).
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Figura 4 - Principais vias de eliminacao do SARS-CoV-2

... Vomito
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Fonte: Adaptado de JONES et al. (2020)

A presenga de RNA do SARS-CoV-2 em amostras fecais e o fato de néo ter
sido elucidado sua transmissdo € um fator importante para presenca e transmissao
pelas fezes, ja que sao vias de transmissao de outros patégenos como adenovirus,
sapovirus e norovirus (JONES et al, 2020). Estudos apontam que quando
quantificada a presenca de SARS-CoV-2 nas fezes por exame de RT-PCR néao é
possivel afirmar que essas particulas virais sejam infecciosas ou transmissiveis, pois
€ possivel que durante a passagem pelo trato gastrointestinal essas particulas virais
sejam danificadas, diminuindo a probabilidade de causar uma infeccdo (DING;
LIANG, 2020; JONES et al., 2020).

Comparando com outros virus como o adenovirus, norovirus € o sapovirus
que sao transmitidos por via fecal-oral, 0 SARS-CoV-2 tem muitos menos cépias
encontradas em amostras fecais. O SARS-CoV-2 foi encontrado 6 x 10°a 7 x 108
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gc/ml(ZANG et al., 2020), e em outro estudo o numero de cépias maxima encontrada
foi de 1,0 x 107 gc / mI(HAN et al., 2020; WOLFEL et al., 2020) e em norovirus 108 a
10'%g(LAl et al., 2013; LEE et al., 2007), rotavirus até 10%/g(BENNETT et al., 2020),
e adenovirus 10 a 10'"/g(SRINIVASAN et al., 2015).

5.1 MERS-CoV X SARS-CoV-2

Outro tipo de coronavirus é o MERS-CoV, agente etiolégico da sindrome
respiratéria do Oriente Médio, descrita em 2012 na Jordania, atinge principalmente o
trato respiratorio inferior e causa sintomas como febre, diarreia, tosse, dispneia com
evolugao para pneumonia em pacientes com comorbidades e também tem pacientes
assintomaticos, assim como o SARS-CoV-2. A origem do MERS-CoV tambéem é
zoonética e foi encontrado em morcegos e dromedarios, nos paises Arabes e partes
da Africa (MACKAY; ARDEN, 2015).

Embora MERS-CoV e SARS-CoV-2 sejam classificados como coronavirus e
apresente muitas semelhancas, o receptor na célula entre esses dois virus séo
diferentes, o SARS-CoV-2 usa como receptor a enzima conversora de angiotensina
2 (ECA2) e o MERS-CoV utiliza o dipeptidil peptidase 4 (DPP4) (PETROSILLO et al.,
2020). DPP4 sao proteinas multifuncionais, com fungbes na atividade de protease,
interacdo com a matriz extracelular, atividade do correceptor de superficie celular
que faz a mediacao na entrada viral e a regulacao da transducao de sinal intracelular
acoplada ao controle de migragao e proliferagao celular. Também tem alta atividade
em diversos tecidos, como figado, pulmao, bago e em células renais. Porém outros
orgaos também tém atividade do DPP4 como intestino. O DPP4 controla a atividade
imunolégicas e de inflamagao (MULVIHILL; DRUCKER, 2014).

A transmissdo do MERS-CoV nao foi totalmente esclarecida, ha a
possibilidade de contato direto entre pessoas infectadas ou pelo contato direto com
o reservatorio em dromedarios, sendo essa a teoria mais aceita (MACKAY; ARDEN,
2015). Assim n&o € possivel afirmar que exista a transmissao fecal-oral, entretanto
foi encontrado a presenca de RNA viral em urina e fezes entre 12 e 26 dias apés o
inicio dos sintomas (MACKAY; ARDEN, 2015).
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5.2 SINTOMAS GASTROINTESTINAIS NA COVID-19

O novo coronavirus denominado SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus 2) € o agente etiolégico da COVID-19 que causa uma
Sindrome Aguda Respiratéria Grave. Os sintomas da COVID-19 sado associados ao
sistema respiratorio, pode evoluir para uma pneumonia e desconforto respiratério
durante a infeccdo, momento em que a maioria dos pacientes com a doenca
necessitam de suporte médico adequado e em conjunto com o histérico do paciente
como as doencas ja existentes e a idade sao os fatores de risco que podem levar o
paciente infectado a 6bito (SILVA; SANTOS; MELO, 2020).

A patologia da doencga faz com que o paciente com idade mais avancada e
com doenga preexistente, como hipertensdo, diabetes melittus, e problemas
cardiovasculares, integrem a maior parte do grupo de pacientes que desenvolvem
quadros mais graves e que necessitam de um suporte maior (SILVA; SANTOS;
MELO, 2020; TROTTEIN; SOKOL, 2020). Na maioria dos casos, 0s pacientes sao
assintomaticos ou apresentam sintomas leves e ndo necessitam de atendimento
hospitalar e devem manter o isolamento domiciliar para evitar a disseminagao do
virus a outras pessoas (LORAS; SANZ, 2020).

Os sintomas gastrointestinais, tais como diarreia, vbmito, ndusea e dor
abdominal sdo relatados em pacientes com COVID-19 (Tabela 1) (ALMEIDA;
CHEHTER, 2020; DA SILVA FERREIRA et al., 2020; LORAS; SANZ, 2020; WANG
et al., 2020). Diarreia foi um dos mais comuns dentre os sintomas gastrointestinais.
Em um estudo que avaliou os sintomas gastrointestinais foi possivel detectar que
nem todos o0s pacientes acompanhados apresentaram esses sintomas, dos 651
pacientes avaliados somente 74 apresentavam sintomas como diarreia e vomito, os
que apresentavam somente os sintomas de diarreia eram 53 pacientes, vomito e
nausea eram 11 e 10 pacientes respectivamente, sendo diarreia o sintoma mais
presente (JIN et al., 2020). Também foi relatado que de 2 a 10% dos pacientes que
apresentavam sintomas gastrointestinais como dor abdominal, diarreia, nausea e
vémito durante a infecgao por SARS-CoV-2, em um estudo de metanéalise com mais
de 4.000 pacientes, 20% dos pacientes apresentavam sintomas gastrointestinais e
50% apresentavam RNA viral nas fezes (DING; LIANG, 2020). Outro estudo também

comparou o aparecimento de sintomas gastrointestinais entre os pacientes, dos 95
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pacientes com SARS-CoV-2, 58 apresentaram sintomas gastrointestinais, entre eles
24,2% apresentavam sintomas de diarreia (LIN et al., 2020).
(2020),

gastrointestinais e RNA viral positivo foi de 21,43%, ja pacientes que tiveram o RNA

No estudo Chen e colaboradores pacientes com sintomas
viral negativo e sintomas gastrointestinais foram de 14,29% (CHEN et al., 2020). No
estudo de Cheung e colaboradores (2020), o RNA viral foi detectado em 15,3% das
amostras analisadas, desses 38,5% dos pacientes apresentavam diarreia e 8,7%
ndo apresentavam sintomas gastrointestinais. Outro estudo também relatou a
diferenca entre os sintomas gastrointestinais e a presenca de RNA viral em amostras
fecais, 20% dos pacientes que apresentavam sintomas apresentavam RNA viral
positivo e 39% nao foi detectado a presenca de RNA viral nas fezes (DE IORIS et
al., 2020). Ha relatos de que os sintomas gastrointestinais em adultos e criancas
sejam diferentes, em criangas o mais relatado foi vémito e em adultos a diarreia teve
a maior frequéncia, de forma geral entre adultos e criancas, a diarreia foi o mais
relatado (OBA et al., 2020).

Tabela 1 - Sintomas gastrointestinais mais comuns em pacientes com SARS-CoV-2

Estudo Pais Coorte | Diarreia | Vomito | Nausea | Perda Dor
(%) (%) (%) de abdominal

apetite (%)
(%)

WIN“et al,|  Ghing 615 8,61 179 | 1,63

2020) pacientes

(SHEHAB | y,wait | 78798 | 142a | 51a | 90a | 12a | 31a73

et al., pacientes 18,4 8,0 13,2 5,1

2021)

(GUO et Ghing 1.099 3.8 5

al., 2020) pacientes

(CHEN et|  ching 42 1667 | 714 | 952 11,95

al., 2020) pacientes
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(WOLFEL | Alemanha | 99 2

et al., pacientes

2020)

(LIN"et al. | ching 58 242 | 42 | 179 | 17,9 2 1
2020) pacientes

(ZHENG et|  cping 96 10 2 5

al., 2020) pacientes

(CHEUNG | hing 59 22 1,7 11,9
et al., pacientes

2020)

(DE IORIS | j145a 22 38 38

et al., pacientes

2020)

(XU et al. | cping 10 30

2020) pacientes

(LO et al, | pacay 10 80

2020) pacientes

(YOUNG et Singapura 18 3

al., 2020) pacientes

5.3 PRESENCA DE SARS-COV-2 EM AMOSTRAS FECAIS

A presenca de RNA do SARS-CoV-2 nas fezes foi detectada em pessoas com

e sem sintomas entre 3 e 5 dias em pacientes que ainda n&do apresentavam os
sintomas, ou apresentavam sintomas leves (GALANOPOQULOS et al., 2020; JONES
et al., 2020). Os pacientes que tiveram o resultado de RT-PCR positivo nas fezes

nao tiveram maior ocorréncia de sintomas gastrointestinais em comparacao aos que

tiveram resultado negativo (CHEN et al., 2020). Amostras de fezes podem

apresentar resultados positivos para SARS-CoV-2 por até 5 semanas, isto &, 35 dias

apds a amostra do trato respiratorio superior ter resultado negativo (WU et al., 2020).

O isolamento do SARS-CoV-2 a partir de fezes de pacientes confirmados foi

realizado em 153 amostras, 29% apresentaram resultado positivo para SARS-CoV-2
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e em 2 dessas amostras foi possivel recuperar o virus infeccioso (JONES et al.,
2020; WU et al., 2020).

Estudo em criancas demonstraram a presenca de SARS-CoV-2 em 68% das
amostras de fezes, em 4,5% nas amostras de urina, e de 9,1% em swab da
conjuntiva, ja as amostras de fezes permaneceram positivas em média 14 dias a
partir do inicio dos sintomas (DE IORIS et al., 2020).

Ja foram relatados casos de criancas que tiveram resultados de esfregacos retais de
RT-PCR positivos, mesmo com amostras da nasofaringe com resultados negativos
(XU et al., 2020).

Outro estudo comparou a presenca de RNA viral entre diferentes materiais
bioldgicos e das 153 amostras de fezes analisadas, 44 apresentaram resultado
positivo (29%), dentre as amostras de esfregacos de faringe de 398 amostras, 126
apresentaram resultados positivos, de 307 amostras de sangue, somente 3 (1%)
foram positivas, e das 72 amostras de urinas analisadas néo apresentaram resultado
de RNA viral positivo (WANG et al., 2020). Portanto mesmo todas as amostras
sendo analisadas pela mesma técnica nao € possivel recuperar o RNA viral de todas
as amostras, ja que a maioria dos estudos prioriza a presenca de alta carga viral e
os niveis de SARS-CoV-2 nao sao relatados para avaliar os riscos de transmissao
fecal-oral e urina-oral e sua infecciosidade (JONES et al., 2020).

Uma paciente teve a amostra da nasofaringe e do reto negativas por duas
analises seguidas, porém ap6és dias do resultado de amostra de reto voltou a ser
positiva e a amostra da nasofaringe permaneceu negativa, esse relato traz a
possibilidade de que a eliminagéo viral no trato gastrointestinal pelas fezes pode ser
mais longa do que a apresentacao dos sintomas e esse achado seria mais
importante para determinar o fim da quarentena em pacientes infectados, visando a
possibilidade de transmissdo fecal-oral (XU et al, 2020). Segundo WANG e
colaboradores (2020) foram observados ainda dois casos de pacientes com SARS-
CoV-2 nas fezes sem nenhum sintoma gastrointestinal (WANG et al., 2020).

Diante do encontro de virus vidveis em amostras fecais e RNA viral, sustenta-
se a hipbtese de transmissao fecal-oral por fezes aerossolizadas (SONG et al., 2020;
XIAO et al., 2020). Isto ja foi relatado em um surto por SARS em 2003 em um
conjunto habitacional, onde 329 pessoas foram infectadas e 42 morreram quando
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infectadas por uma falha na tubulacdo do esgoto pela aerossolizacao das fezes (YU
et al., 2004).

Tabela 2 - Presenca de SARS-CoV-2 em amostras fecais

Levantamento Niveis de SARS-CoV- Periodo de
Bibliografico Presenca de 2 nas fezes (copias persisténcia do
amosira com por ml) SARS-CoV-2 nas
RNA SARS- fezes(dias)
CoV-2
detectavel (%)
(ZHENG et al., 53 de 550 a 1,21 x 10°
2020)
(CHEN et al., 66,67 9a18
2020)
(JONES et al., 75 11- 32
2020)
(WU et al., 55 27,9
2020)
(SONG et al., 55,41 27,9
2020)
(MESORACA 25
et al., 2020)
(XIAO et al., 66,7
2020)
(XU et al., 13
2020)
(WANG et al., 44
2020)
(WOLFEL et <106 21
al., 2020)
(LIN et al., 47,7
2020)
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(CHEUNG et 15,3 4,7x10
al., 2020)
(DE IORIS et 68 14
al., 2020)
(YOUNG et al, 50
2020)

As evidéncias apontam que a eliminacdo do RNA viral pelas fezes leva mais

tempo do que no trato respiratorio. Estudos demostram que amostras do trato

respiratério permaneceram positivas por 16,7 dias, enquanto as amostras fezes

permaneceram positivas por 27,9 dias apds os primeiros sintomas (SONG et al.,

2020; WU et al., 2020). Essa ocorréncia nas fezes pode se dar pela infecgdo das

células do trato gastrointestinal ou até pela degluticdo do virus presente no trato
respiratério (SONG et al., 2020). A avaliacdo da viabilidade do SARS-CoV-2
demonstrou que ele pode permanecer viavel e ter potencial de infecciosidade por 3

horas em aerossbis e de 72 horas em superficie de plastico e aco inoxidavel. A

maior concentragdo de aerosséis foi relatada no banheiro de pacientes de um

hospital ao qual foi comparado essa viabilidade, sendo possivel a infeccdo a partir

de aerossois do SARS-CoV-2 (Figura 5) (SONG et al., 2020).
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Figura 5 — Hipétese de ciclo de transmissdo de SARS-CoV-2 por aerolizagdo das
fezes
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5.4 BOAS PRATICAS EM LABORATORIO DE PARASITOLOGIA PARA A
MANIPULACAO DE AMOSTRAS FECAIS DIANTE DO CENARIO PANDEMICO

Devido a presenca de SARS-CoV-2 viaveis em amostras biolégicas e seu
potencial de transmissado durante 0 manuseio de amostras fecais, os laboratérios de
Andlises Clinicas (Setor de Parasitologia) e laboratérios Didaticos necessitaram
readequar as regras para as rotinas de recebimento, processamento e descarte de
amostras fecais durante a Pandemia de COVID-19.

A manipulagdo de amostras fecais para o Exame Parasitologico de Fezes
(EPF) deve ser realizada por profissionais capacitados e treinados e com suporte de
equipamentos adequados para que o profissional tenha seguranga ao realizar a
analise, pelo risco durante a execucdo do EPF de gerar goticulas e aerossbis
(AMIRIAN, 2020; CENTERS FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION, 2020;
CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2020; ORGANIZAGCAO PAN-AMERICANA
DE SAUDE, 2020). Toda amostra com potencial presenca de SARS-CoV-2 deve ser
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marcada com caneta marca texto para fazer o descarte correto, devem ser
recolhidas usando os Equipamentos de Protecao Individual (EPIs), como luvas e
mascaras, fazer o armazenamento e envio ao laboratério para analise (MADEMANN
et al., 2020).

Amostras fecais conservadas em solucbes a base de formol, devem ser
processadas em laboratérios de biosseguranca nivel 2 (NB2), com o uso de cabine
de seguranca Classe Il (CSB Il). Entretanto para amostras de fezes néao
conservadas € sugerido que o laboratério utilize praticas de biosseguranca nivel 3.
Deve-se também minimizar a formacao de aerosséis, e procedimentos que geram
aerossois e goticulas devem ser realizados dentro de CSB II. Para o uso de CSB Il é
necessario fazer a limpeza da area de trabalho antes do inicio da rotina, a cada 3
horas, no final da rotina de trabalho e quando for necessario. A desinfeccdo da CSB
Il pode ser realizada com o uso de alcool 70%, desinfetante a base de cloreto de
benzalcénio 5,2% e polihexametileno biguanida 3,5%, e com hipoclorito de sédio
0,2% (KRETZER; MADEMANN, 2020).

Além disso, o profissional de saude deve utilizar durante a rotina do
laboratério os Equipamentos de Protecao Individual (EPIs) como luvas descartaveis,
mascaras descartaveis, jaleco, jaleco de sobreposicdo, 6culos de protecao, touca
para os cabelos. As mascaras utilizadas devem ser do tipo pega facial filtrante
(PFF2), ja que oferece mais seguranga aos profissionais de saude na rotina do
laboratério. Outra recomendacao a ser seguida pelos profissionais de saude é a
lavagem das maos frequentemente e para ajudar € adequado que tenha um
lavatorio para lavar ao maos ou fazer uso de alcool em gel 70% (KRETZER,;
MADEMANN, 2020; ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DE SAUDE, 2020).

Para o descarte de amostras biolégicas possivelmente infectantes para
SARS-CoV-2, as mesmas devem ser acondicionadas em saco de lixo autoclavavel
etiquetadas com dizeres do risco de contaminacdo de SARS-CoV-2 e encaminhadas
para autoclavacdao (KRETZER; MADEMANN, 2020).

Nos laboratérios de ensino devem ser seguidas essas mesmas
recomendagdes com uso de EPIs adequados e o uso de CBS Il para realizacao de
analises de amostras de fezes durante a pandemia de SARS-CoV-2, a fim de evitar
risco aos docentes e discentes que realizam projetos de pesquisa e extensao.

Porém nos laboratérios de ensino e pesquisa no Brasil estdo presentes somente
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laboratérios de nivel de biosseguranca 1 (NB1), que podem ser realizados
procedimentos sobre a bancada aberta, que oferecem menor risco patogénico, e
laboratérios de nivel de biosseguranca 2 (NB2), os procedimentos podem ser
realizados em bancadas abertas na presenca de autoclave, porém tem o risco de
inoculagdo percutdnea e mucosa e ingestdo em quem realiza a analise. Poucos
laboratérios de ensino e pesquisa tem nivel de biosseguranca 3 (NB3), que é o
necessario para realizar a analise de amostras com SARS-CoV-2 com seguranca.

5.5 ASPECTOS DE CONSERVACAO DE AMOSTRAS FECAIS E SARS-COV-2

Na rotina laboratorial para a realizagdo do EPF, amostras frescas e
conservadas sédo processadas. Com o intuito de preservar amostras que ndo sejam
enviadas diretamente ao laboratério, a fim de preservar a morfologia das formas
parasitarias e evitar o desenvolvimento continuo de ovos e larvas, as amostras
devem ser conservadas. As solugcbes conservantes mais utilizadas sao o formol a
10%, mertiolato-iodo-formaldeido (MIF) e acetato de sédio-acido acético-formaldeido
(SAF).

Ja se sabe do potencial risco infectante de amostras fecais ndo conservadas
pela presenca de SARS-CoV-2 e viabilidade, porém em amostras fecais contendo
conservantes, poucos testes foram realizados para avaliacao da presenca do virus e
viabilidade. Como mencionado, alguns pacientes infectados por SARS-CoV-2
apresentaram resultados positivos nas fezes, mesmo apos ter resultados negativos
na secrecao da nasofaringe, o que indica a necessidade de cuidados com as
amostras fecais para evitar a infeccado dos profissionais de saude (ALMEIDA
JUNIOR et al., 2020).

Um dos tipos de amostras fecais para diversas andlises em laboratorio de
parasitologia baseia-se no uso da amostra fecal fresca e sem conservantes, como
para a pesquisa de larvas pelo método de Baemann Moraes e Rugai, Mattos e
Brizola, como também para a pesquisa de coproantigenos nas fezes por alguns
testes imunoldgicos e analise de DNA por métodos moleculares (SILVA, 2019). Na
rotina laboratorial, a maioria das amostras sdo conservadas em formol a 5% e 10%

tamponado.
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Os testes de biologia molecular sdo pouco Uteis para a pesquisa de SARS-
CoV-2 em amostras conservadas, pois a técnica de PCR (Reacdo em Cadeia de
Polimerase), em amostras de fezes conservadas é inviabilizado pela interferéncia do
formol na deteccédo do virus, pois inibe a atividade da enzima polimerase e gera
danos ao RNA (SILVA, 2019; SOUSA; QUEIROZ, 2012). Esses testes moleculares
exigem a extracao do material genético de qualidade para que possa ser amplificado
e detectado com qualidade (SILVA, 2019). No RNA, o formol bloqueia o pareamento
de bases e ainda induz a ligacao da molécula de RNA com outras macromoléculas o
que dificulta a sua extracao (SILVA, 2019). Contudo ha discursées quanto o uso de
solucbes tamponadas de diferentes pH, que retirariam o excesso de formol e
recuperariam as ligacbes dos acidos nucléicos. Embora nesses estudos ndo foram
utilizadas essas solugbes tamponadas em amostras bioldgicas de fezes (SILVA,
2019).

Em estudos comparando o efeito do formol a 10% sobre os virus Adenovirus,
Sapovirus, Norovirus Gl, Norovirus Gll em extracdo em coluna de silica a diferenca
entre a quantidade de acidos nucléicos em amostras conservadas em formol 10% e
comparacao a amostras de fezes frescas foi bem discreta entre as amostras, porém
foram observadas em virus de RNA uma queda mais significativas, em relacdo ao
grau de pureza também teve uma queda nas amostras que foram adicionadas o
formol 10%, ja nos virus de RNA essa queda foi bem significativa. Assim é possivel
que possa ser identificado a presenca de virus em amostras de fezes, porém é
necessario que essas técnicas de deteccdo sejam aprimoradas. Outro fator é do
tempo de analise em amostras de fezes conservadas em formol a 10%, que nao
deve ultrapassar 24 horas (SILVA, 2019).

Mesmo com a inativacdo das amostras na qual € muito importante para se
trabalhar em seguranca a fim de evitar qualquer risco ao profissional que esta
manipulando a amostra, essas amostras ndo devem ter nenhum tipo de material
infecioso. E mesmo com a inativacdo da amostra é importante manter todos os
procedimentos de seguranca como o uso de EPls, o uso de CSB Il e manter o NB3,
até que as amostras inativadas sejam testadas para avaliar o método adequado de
inativagao e se ele foi efetivo (BAIN et al., 2020). Quando é avaliado o método de
inativacdo e o0 mesmo € bem sucedido, pode-se diminuir o nivel de biosseguranca

para o NB2, principalmente se ndo é possivel executar a rotina laboratorial em NB3,
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entretanto é recomendado que se use o NB3 para garantir uma manipulagdo segura
ao profissional envolvido na analise (BAIN et al., 2020).

5.6 PRESENCA DE SARS-COV-2 EM AMOSTRAS FECAIS E SEUS REFLEXOS
NO ESGOTO SANITARIO

A presenga de RNA viral do SARS-CoV-2 em diferentes materiais biolégicos,
mas principalmente em fezes, implica na presenca do coronavirus em esgotos
sanitarios (SARAIVA SOARES et al., 2020; SOARES et al., 2020). O SARS-CoV-2
pode aparecer em amostras de esgoto por diversas fontes, sendo que servigos de
saude como de hospitais e laboratérios quando ha descarte inadequado de
amostras bioldgicas de fezes, e urina e na eliminacdo viral por meio das fezes de
pacientes infectados, vémito e lavagem das maos podem contribuir para aumentar a
disseminagdo do virus na rede de esgoto sanitario (Figura 6) (GIACOBBO et al.,
2021).

Figura 6 - Ciclo de possivel circulagao de SARS-CoV-2 através do esgoto sanitario
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Estudos em esgotos sanitarios relatam a presenca de RNA viral em amostras
de diferentes lugares como no municipio de Florian6polis, e em paises como Franca,
Holanda, Australia, Espanha e Estados Unidos (DA SILVA FERREIRA et al., 2020;
FONGARQO et al., 2021). Além disso em Floriandpolis, a primeira amostra que teve o
resultado de RNA viral positivo foi em 27 de novembro de 2019, 91 dias antes do
primeiro caso de SARS-CoV-2 confirmado no Brasil (FONGARO et al, 2021;
PRADO et al., 2020). Mesmo com a presenca de RNA viral para SARS-CoV-2 tenha
sido detectado em amostras de esgotos, o resultado para infectividade foi negativo
em diferentes estudos, portanto seria baixo o risco de transmissdo por esse meio,
embora se detecte a presenga de RNA viral nas amostras (GIACOBBO et al., 2021).

Estudos também demostraram que entre novembro de 2019 e fevereiro de
2020 a presenca de RNA viral do SARS-CoV-2 encontrada foi estavel, mas a partir
de margco de 2020 o RNA viral encontrado teve um aumento e nao foi possivel
continuar com a analise de amostras de esgoto e avaliar a presenca de RNA viral
com o aumento do casos (FONGARO et al., 2021).

A transmissdo de COVID-19 por sistemas de esgotos € considerada muito
improvavel, principalmente quando se tem a coleta e tratamento adequado, isso
inclui a desinfeccao dos residuos sanitarios, contudo a legislacao brasileira nao
obriga que aconteca essa desinfecao (SOARES et al., 2020). Na Franca foi avaliado
a presenca de RNA viral entre o esgoto bruto e o esgoto tratado nos meses de
marco a abril de 2020, no esgoto bruto todas as amostras foram positivas, ja no
esgoto tratado a deteccdo de amostras positivas tiveram uma reducéo de 25%, com
a reducao da carga viral em 100 vezes (SOARES et al., 2020).

Os sistemas de esgotos tém papel importante na epidemia de SARS-CoV-2,
ja que podem ser utilizados como aliados na vigilancia epidemioldgica para
monitoramento dos doentes, ainda mais em paises como o Brasil que nao houve
testagem em massa da populacdo e pode haver grande numero de casos
subnotificados (SARAIVA SOARES et al, 2020; SOARES et al, 2020). O
monitoramento do esgoto sanitario ja foi usado para prever surtos de outros virus
como hepatite A, Poliovirus e Norovirus (SARAIVA SOARES et al., 2020). Quando
h& vigilancia dos esgotos sanitarios pode haver uma orientacdo aos agentes de

saude quanto as medidas preventivas a serem adotadas, como esta o



32

comportamento de casos assintomaticos, além do menor custo ao poder publico
(SARAIVA SOARES et al., 2020).

Entretanto, ndo se pode deixar de levar em consideracdao que o sistema de
esgoto brasileiro ndo é oferecido a toda populacdo, e sua cobertura nao é
homogénea principalmente no interior do Brasil, 0 que limita 0 uso do esgoto para
estudos de monitoramento de forma ampla ja que o indice deve estar acima de 70%
de cobertura da rede de coleta de esgoto e o Brasil apresenta uma média geral de
46%, sendo a regidao norte com o menor indice 21% e o centro-oeste com o maior
indice 53% de cobertura (DA SILVA FERREIRA et al., 2020; SARAIVA SOARES et
al., 2020; SOARES et al., 2020).
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Os dados avaliados nessa revisdo sao importantes diante do cenéario da
pandemia de SARS-CoV-2, pois traz a reflexdo dos riscos de transmissao de SARS-
CoV-2 para profissionais de saude a frente das andlises das amostras fecais na
rotina laboratorial, seja de pacientes sintomaticos e assintomaticos. Sao necessarios
mais estudos acerca da transmissao fecal-oral e outras vias de transmissao que
possam infectar qualquer individuo.

Foi possivel avaliar que quando as amostras sao analisadas respeitando os
niveis de biosseguranca e usando os EPIs recomendados, o risco de ocorrer
qualquer infeccdo é minimo, pois nem todo RNA viral € material possivelmente
infeccioso.

Porém ha muitos pontos a serem esclarecidos, como qual a melhor forma de
inativar o virus em amostras fecais, qual o nivel de biosseguranca a ser adotado nos
laboratérios que nao tem os melhores recursos de biosseguranca.

A porcentagem de pacientes que apresentavam RNA viral detectavel nas fezes
teve uma variacao de 47,7% a 68% e o tempo médio de eliminacao nas fezes foi de
até 27,9 dias apos o inicio dos sintomas. E os relatos de sintomas gastrointestinais
apresentou uma variagdo muito grande, com maior prevaléncia de diarreia entre os
sintomas relatados.

Faz-se necessario mais estudos sobre os niveis de RNA viral encontrado nas
fezes, 0 que pode ajudar a controlar o nivel de infeccdo em uma populagéo,
principalmente onde nado é realizado teste em pacientes e as condigdes de

saneamento basico sdo precarias.
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