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Apresentagao

Historicamente, as hepatites virais sdo agravos subnotificados em todo Brasil. E
objetivo do Nucleo Hospitalar de Epidemiologia do HNSC e do HCC (NHE/HNSC-HCC)
qualificar os processos de vigilancia epidemioldgica e vigilancia laboratorial destes
agravos. Com base nesses objetivos, ao longo desses 10 anos de NHE/HNSC-HCC,
mudangas importantes foram conquistadas a fim de melhorar o atendimento dos

pacientes com hepatites virais cronicas e qualificar os fluxos da vigilancia epidemioldgica.

Por iniciativa da Equipe de Vigilancia de Doencas Transmissiveis da Secretaria de
Salude de Porto Alegre (EVDT/SMS/POA) e do Centro Estadual de Vigilancia em Saude
(CEVS/RS), foram disponibilizados para os pacientes do GHC exames de biologia molecular
para hepatite B e C. A partir de 2013, os exames para HCV estdo sendo processados no
LACEN, que é a referéncia para o diagndstico de agravos de notificagdo compulsdria. Os

exames para HBV passaram a ser processados pelo LACEN em julho de 2014.

Os impactos destas a¢des podem ser observados na melhora do preenchimento
da ficha de investigagdo, principalmente as varidveis de antecedentes epidemiolégicos e
na otimizacdo dos recursos previamente disponibilizados pelo GHC para a realizagdo

destes exames em laboratérios conveniados. Desde a implantacdo desta rotina em 2013,
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ja foram economizados aproximadamente RS 1.900.000,00 em exames de quantificacdo
da carga viral para os virus das hepatites B e C. Além disso, a inclusdo dos resultados no
prontuario eletrénico a partir do sistema GAL/LACEN permite acesso rapido ao resultado
do exame aos médicos assistentes. Finalmente, esse fluxo concentra todas as etapas da
investigacdo e do diagndstico laboratorial em um Unico local, a fim de evitar perdas de

seguimento por parte dos pacientes e aumentar adesdo ao tratamento quando indicado.

Nesse BEHCO, apresentamos os resultados da vigilancia epidemioldgica das
hepatites virais realizada no HNSC e no HCC desde a implanta¢do do NHE/HNSC-HCC em
2007. Sdo mais de 7 mil casos investigados e notificados para as hepatites virais A, B e C.
Ao apresentar essas informacdes, esperamos sensibilizar as equipes assistenciais e os
gestores para a questdo das hepatites virais e estimular a testagem de todos os pacientes
que acessam os servicos de saude. Desde janeiro de 2016, o Conselho Federal de
Medicina orienta aos médicos verificar e estimular a realizagdo das sorologias para

hepatites virais, HIV e sifilis em todas as consultas™.

Patricia Fisch
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Metodologia

Foi realizado um estudo descritivo dos casos de hepatites virais entre os
pacientes atendidos no HNSC e no HCC desde a implanta¢gdo do Nucleo Hospitalar de
Epidemiologia (NHE/HNSC-HCC) em 2007. Foram incluidos todos os casos suspeitos de
hepatite viral A, B ou C atendidos no HNSC ou no HCC de 2007 a 2017, notificados e
investigados tanto pelas equipes assistenciais quanto pela equipe do NHE/HNSC-HCC
detectados através de busca ativa. Além destes casos, foram incluidos nesse BEHCO os
casos de hepatites virais previamente notificados por outras fontes notificadoras, ja
incluidos no Sinan. Por este motivo, alguns dos casos incluidos na analise apresentam data

de notificagdo prévia a 2007.

Desde 2008 o NHE/HNSC-HCC realiza busca ativa de casos de hepatite viral
através de uma ferramenta denominada vigilancia informatizada das hepatites. Essa
ferramenta busca, através do prontudrio eletronico do GHC Sistemas, os exames
laboratoriais de hepatites virais. Fazem parte desta vigilancia os seguintes exames: anti-
HVA IgM, HBsAg, HBeAg, anti-HBc IgM e anti-HCV. As informagdes foram obtidas a partir
do preenchimento da ficha de investigacdo epidemioldgica do Sistema de Informacgses de

Agravos de Notificagdo (Sinan) para fins de vigilancia epidemioldgica da doenca.

Como projeto piloto, desde 2014, foi implementado o rastreamento universal do
HCV em parturientes atendidas na maternidade do HNSC, com o objetivo de avaliar a taxa
de transmissdo vertical do HCV em nascidos vivos expostos. Os bebés foram incluidos no
banco de dados como casos suspeitos de hepatite C, por ainda ndo existir uma vigilancia

estabelecida para os bebés expostos ao HCV.

Para fins de vigilancia epidemiolégicaz, os casos de hepatites virais sdo
concluidos considerando trés varidveis: classificagdo final, forma clinica e classificagdo
etioldgica. A classificagdo final pode ser (1) confirmagdo laboratorial; (2) confirmagdo
clinico-epidemioldgica; (3) descartado; (4) cicatriz sorolégica; ou (5) inconclusivo. A forma
clinica pode ser (1) hepatite aguda; (2) hepatite cronica/portador assintomatico; (3)
hepatite fulminante; ou (4) inconclusivo. A classificagdo etioldgica considera o virus (ou a
combinagdo de virus) identificado. Os casos com confirmacdo laboratorial consideram os
resultados dos marcadores soroldgicos (anti-HVA IgM, HBsAg, HBeAg, anti-HBc IgM e/ou
anti-HCV) reagentes ou exames de biologia molecular (DNA do HBV ou RNA do HCV)
realizados através da técnica de reacdo em cadeia da polimerase (ou Polymerase Chain
Reaction — PCR — em inglés) positivos. S3o considerados casos encerrados como cicatriz
soroldgica de hepatite B os individuos com marcadores soroldgicos de infec¢do passada,
devida a contato prévio com o virus, porém curados no momento da investigagdo (HBsAg
ndo reagente, anti-HBc reagente e anti-HBs reagente). Os casos de cicatriz sorolégica de
hepatite C sdo aqueles que tiveram infeccdo pelo virus porém, no momento da
investigacdo ndo apresentaram viremia (anti-HCV reagente e HCV-RNA ndo detectavel).
Os casos encerrados como inconclusivos, tanto em relacdo a classificacdo final, a forma
clinica ou até mesmo a classificacdo etioldgica, sdo aqueles em as informacgbes
necessarias para o encerramento do caso ndo estdo disponiveis tanto no Sinan quanto no

GHC Sistema.

As andlises foram feitas com bases nos bancos de dados préprios do NHE/HNSC-

HCC, usando o programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versdo 16.0.
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A Situacao das Hepatites Virais no Mundo e no Brasil

As hepatites virais constituem-se numa ameaga de saude publica em muitas
areas do mundo. De acordo com a Organizagdo Mundial da Saide (OMS), em 2015, as
hepatites virais causaram 1,34 milhdo de mortes, o que representa um aumento de 22%
em relagdo a 2000. Destes, aproximadamente 720.000 dbitos ocorreram por cirrose e
470.000 por carcinoma hepatocelular. Estima-se que em 2015 havia no mundo 257
milhdes de pessoas vivendo com infecgdo crbnica pelo virus da hepatite B (HBV) e 71
milhGes de pessoas com infecgdo cronica pelo virus da hepatite C (HCV)a.

Em 2015, a prevaléncia global da infeccdo por HBV na populagdo geral foi de
3,5%. O amplo uso da vacina da hepatite B em criangas tem reduzido consideravelmente a
incidéncia de novas infecgdes cronicas por HBV. A proporgao de criangas com menos de 5
anos com infecgdo cronica caiu de 4,7% na era pré-vacina para 1,3% em 2015. Esta queda
na incidéncia de infecg¢Ges cronicas por HBV entre criangas significa que, a longo prazo, a
epidemia global de hepatite B tende a diminuir. Contudo, mortes entre adultos infectados
nascidos antes da era da vacinagdo continuardo a aumentar se estes nao forem
diagnosticados e tratados. O uso de drogas injetaveis representa a causa de 1% das novas

infecgcGes por HBVS.

Procedimentos de saude inseguros e uso de drogas injetaveis foram as principais
causas dos novos casos de infecgdo pelo HCV, correspondendo mais de 1,75 milhGes de
novas infecgdes no levantamento realizado em 2015. Areas com altas taxas de infeccdo
estdo localizados na regido do Mediterraneo Oriental (62,5 por 100 000) e Europa (61,8
por 100 000).. Cerca de 2,3 milhGes de pessoas com HIV também apresentavam evidéncia

soroldgica de infecgdo por HCV no passado ou no presente (anti-HCV positivo). Entre os

individuos infectados pelo HIV, a prevaléncia de anti-HCV reagente foi mais alta pessoas
que injetam drogas (82,4%), seguidas por homens que fazem sexo com homens (HSH)
(6,4%) e foi muito menor em pessoas sem comportamentos de risco mais elevados
(2,4%). Coinfeccdo pelo HIV duplica o risco transmissdo materno-infantil do HCV e é
associada a menor depuragdo espontanea do HCV, maior carga viral do HCV e progressao

mais rapida da doencga hepética3.

No Brasil, de 1999 a 2016, foram notificados no Sistema de Informacdo de
Agravos de Notificagdo (Sinan) 561.058 casos confirmados de hepatites virais no Brasil.
Destes, 29% sdo casos de hepatite A, 37,8% de hepatite B, 32,5% de hepatite C e 0,7% de
hepatite D. A regido Nordeste concentra a maior proporg¢do das infecgdes pelo virus A
(30,8%). Na regido Sudeste concentram-se as maiores proporg¢des dos virus B e C, com
35,4% e 62,2%, respectivamente. Por sua vez, a regido Norte acumula 76,8% do total de
casos de hepatite D. De 2000 a 2015, foram identificados, no Brasil, pelo Sistema de
Informacdo de Mortalidade (SIM), 61.297 6bitos associados as hepatites virais sendo 1,7%

associados a hepatite viral A; 21,6% a hepatite B; 75,6% a hepatite C e 1,1% a hepatite D*.

Frente a este importante problema de salde publica, em 2016, a Assembleia
Mundial da Saude aprovou o primeiro projeto de estratégia global do setor de saude
contra as hepatites virais para ajudar os paises a ampliarem suas respostas a essas
infecgbes. O objetivo é atingir a eliminagdo desta ameaca até 2030. Para isto, tendo como
dados de base os indices de 2015, os paises e regides precisam reduzir a incidéncia em

90% e a mortalidade em 65% até 2030.
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A Situacao da Vigilancia das Hepatites Virais em Unidades do Grupo Hospitalar Concei¢ao, 2007 a 2017

Desde a implantagdo do NHE/HNSC-HCC em 2007 até 31/12/2017 foram notificados e investigados 7.354 casos de hepatites virais A, B ou C nas unidades HNSC e HCC. Dentre o

total de casos, 38 (0,5%) foram descartados porque ndo preencheram os critérios de definigdo de caso. Dos 7.316 casos restantes, 203 (2,8%) foram notificados para hepatite A, 951 (12,9%)

para hepatite B, 6.018 (81,8%) para hepatite C e 144 (2%) para hepatites B e C. Dentre os casos de hepatite C estdo contemplados também os casos de criangas expostas ao virus da hepatite

C (HCV).

A figura 1 mostra o numero de casos de hepatites virais notificados por ano de notificacdo, conforme a classificagdo etioldgica. Observa-se grande predominio dos casos notificados

para hepatite C, sendo estes responsaveis por, em média, 82,5% do total de casos de hepatites virais notificados por ano. Os casos de hepatite B representam, em média, 13,0% das

notificagdes anuais e os casos de hepatite A apenas 2,5% dos casos por ano, em média. Ha ainda 2% dos casos notificados para hepatite B e C.
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Figura 1. Casos de hepatites virais conforme classificagao etioldgica por ano de notificagao entre 1997

e 2017 (n=7316). Fonte: NHE/HNSC-HCC.

Quando observamos os casos de hepatites atendidos nas unidades
HNSC e HCC conforme a fonte notificadora, percebemos um aumento
importante da proporgdo de casos notificados por nossas unidades a partir da
implantagdo do NHE/HNSC-HCC em 2007. Entre 1997 e 2006, as nossas
unidades notificaram 11,4% dos casos de hepatites que foram atendidos em
nossos hospitais. Em 2007, ano da implantagdo do NHE/HNSC-HCC, passamos
a notificar 52,8% dos casos de hepatites atendidos. A partir de 2008, com a
implantagdo da vigilancia informatizada das hepatites virais, a proporg¢do de
casos de hepatites notificados pelos nossos servigos aumenta para 70,1%,
chegando a 88,4% em 2017, como mostra a figura 2. Os casos notificados em
nossos hospitais, tanto pelas equipes assistenciais quanto pela equipe do
NHE/HNSC-HCC, passam por investigacdo de antecedentes epidemioldgicos e
de dados laboratoriais com o objetivo de melhorar a completude das fichas e

assim qualificar essa vigilancia.
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Sabe-se que as hepatites virais A, B e C apresentam caracteristicas clinico- 1000
epidemioldgicas distintas, inclusive devido as suas diferentes formas de transmissao. 800 -
A hepatite A caracteriza-se pela transmissdo fecal-oral e no Brasil é mais frequente

. . . 3 ~ N
em criangas menores de 10 anos de idade, independente do sexo”. Em relagcdo a

N2 de casos
N
o
o
1

hepatite C, dados epidemioldgicos dos Estados Unidos demonstram que a
populagdo nascida entre 1945 e 1965, conhecida como baby boomers, tem maiores
taxas de hepatite C. As razdes destas maiores taxas ndo sdo totalmente S\

compreendidas, mas acredita-se que esta populagdo se infectou entre 1960e 1980,

quando as transmissdo de hepatite C foi mais alta. Na figura 3, podemos ver a
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distribuicio dos casos de hepatites notificados em nossas unidades hospitalares Figura 2. Casos de hepatites virais conforme fonte notificadora por ano de notificagdo entre
1997 e 2017 (n=7316). Fonte: NHE/HNSC-HCC.

conforme o ano de nascimento dos casos. Observa-se predominio dos casos de

hepatite C em individuos com nascimento entre 1945 e 1965, coincidindo com os dados americanos. Além disso, observa-se que os casos de hepatite A predominam na populagdo nascida
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Figura 3. Casos de hepatites virais conforme ano de nascimento (n=7316). Fonte: NHE/HNSC-HCC.

no final da década de noventa e inicio dos anos
2000. A figura ainda mostra um pequeno aumento
de casos de hepatite C notificados nos ultimos 10
anos. Esses casos tratam-se de bebés nascidos de
mae com hepatite C cronica e incluidos no projeto
piloto de vigilancia de recém-nascidos expostos ao

HCV.
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Descrigao dos casos de Hepatites Virais conforme a Classificacdo Etioldgica

Hepatite A

A hepatite A é uma doenga infecciosa, geralmente autolimitada, causada pelo virus da hepatite A
(HVA). Diferentemente dos virus da hepatite B (HBV) ou hepatite C (HCV), o HVA ndo tem capacidade de
cronificagdo, apresentando apenas as formas agudas ou fulminantes. Estas caracteristicas clinicas da
hepatite A tornam a sua vigilancia diferente da vigilancia de hepatites B e C. Os pacientes notificados e
investigados para hepatite A geralmente acessam os servicos de saude sintomdticos, enquanto que os

pacientes portadores das formas crénicas de hepatite B ou C podem ser detectados em exames de rotina,

mesmo que assintomaticos.

O virus da hepatite A geralmente é transmitido através da rota fecal-oral, tanto pelo contato
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Figura 5. Casos de hepatite A atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e
2017 conforme forma clinica (n=203). Fonte: NHE/HNSC-HCC.
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pessoa-pessoa quanto pela  fioyra 4. Casos de hepatite A atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017

conforme sexo e idade no momento da notificagdo (n=203). Fonte:
NHE/HNSC-HCC.

ingestdo de dgua ou alimento

contaminados.

Historicamente, a transmissdo de hepatite A estava associada a baixas condi¢Oes sanitarias. De acordo
com o ultimo Boletim Epidemioldgico Hepatites Virais no Brasil® os casos de hepatite A se concentram em
criangas até os 10 anos de idade e os casos notificados nessa faixa etdria representam 54,5% de todos os casos
notificados no pais. Entretanto, nos ultimos anos, principalmente a partir de 2016, a Organizagdo Mundial de
Saude (OMS) vem notificando surtos de hepatite A em paises de baixa endemicidade, em faixas etarias mais
altas, principalmente entre homens que fazem sexo com homens®. No Brasil, ja foi relatado aumento do

numero de casos de hepatite A nos Ultimos anos em estados como S3o Paulo e Rio Grande do Sul, associados a

fes . . 5,6
praticas sexuais desprotegidas

No HNSC e no HCC, foram notificados, desde 2007, 203 casos de hepatite A, sendo 123 casos (60,6%) notificados no HCC e 80 (39,4%) no HNSC. Assim como no resto do pals, até as

Ultimas analises, os casos de hepatite A se concentram em criangas abaixo dos 10 anos de idade (figura 4), com esta faixa etaria sendo responsdvel por 63,5% dos casos notificados

(129/203). H4 um discreto predominio do sexo masculino entre os casos de hepatite A, com 53,7% dos casos notificados (109/203). Dentre o total de casos, 199 (98%) foram confirmados
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Figura 6. Casos de hepatite A atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017 conforme fonte
notificadora e percentual de casos procedentes de Porto Alegre (n=203). Fonte: NHE/HNSC-

HCC.

Hepatite B

como hepatite A aguda; 1 caso (0,5%) foi encerrado como hepatite fulminante pelo HVA
e 3 casos (1,5%) foram descartados, por apresentarem sorologia anti-HVA IgM ndo
reagente (figura 5). O Unico caso de hepatite A fulminante ocorreu em uma menina de
16 anos, previamente higida, que foi transferida para o Complexo Hospitalar da Santa
Casa de Misericordia de Porto Alegre com vistas a transplante hepatico e evoluiu para

dbito.

Em relagdo a procedéncia, 140 casos (69%) foram entre moradores de Porto
Alegre e 63 (31%) eram procedentes de outros municipios. A procedéncia dos casos

conforme ano de notificacdo esta apresentada na figura 6.

No HNSC e no HCC, foram detectados, desde 2007, 951 casos de hepatite B,
sendo 10 casos (1,1%) do HCC e 941 casos (98,9%) do HNSC. A figura 7 mostra a
distribuicdo desses casos conforme sexo e idade no momento da notificagdo. Houve
discreto predominio de casos notificados entre pessoas do sexo masculino, que
corresponderam a 53,2 % (506/951) do total. A idade média dos casos de hepatite B no

momento da notificagdo foi 43,6 anos, com um desvio padrao de 15,4 anos.
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Figura 7. Casos de hepatite B atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017 conforme sexo e
idade no momento da notificagdo (n=951) . Fonte: NHE/HNSC-HCC.
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Figura 8. Casos de hepatite B atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017 conforme
classificagdo final (n=951). Fonte: NHE/HNSC-HCC.

Figura 9. Casos confirmados de hepatite B atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017
conforme forma (n=847). Fonte: NHE/HNSC-HCC.

Dentre os 951 casos de hepatite B entre pacientes atendidos nas nossas unidades, 847 (89,1%) foram confirmados, 26 (2,7%) foram encerrados como cicatriz soroldgica de hepatite

B, 34 (3,6%) foram descartados e 44 casos (4,6%) foram encerrados como inconclusivos. Para fins de vigilancia epidemioldgica, os casos de hepatite B sdo considerados confirmados quando

apresentam resultados reagente para os marcadores HBsAg, HBeAg ou anti-HBc IgM e/ou resultado positivo para pesquisa de DNA do HBV. E considerado caso de cicatriz soroldgica de

hepatite B os casos com marcadores soroldgicos de infecgdo passada, devida a contato prévio com o virus, porém curados no momento da investigacdo. Esses casos apresentam HBsAg ndo

reagente, anti-HbC reagente e anti-HBs reagente. Os casos descartados sdo aqueles com suspeita clinica porém com diagndstico laboratorial negativo para hepatite B. Ha ainda os casos

inconclusivos, que sdo aqueles que atendem aos critérios de casos suspeitos mas que nao tem a investigacao laboratorial realizada de maneira adequada. A figura 8 mostra a distribuicao

destes casos conforme classificagdo final por ano de notificagdo. Dos 847 casos confirmados de hepatite B, 712 (84,1%) foram encerrados como hepatite B cronica e 83 (9,8%) como hepatite

B aguda. Em 52 casos (6,1%) ndo foi possivel definir a forma clinica da hepatite B. A figura 9 mostra os casos confirmados de hepatite B conforme forma clinica por ano de notificagdo.

Observa-se, ainda nessa figura, aumento importante na propor¢do de casos de hepatite B com a forma clinica definida em relagdo ao total de casos por ano, mostrando na melhora na

qualidade da vigilancia epidemiolégica a partir de 2007.
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Figura 10. Casos de hepatite B atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017 conforme
procedéncia e percentual de casos procedentes de Porto Alegre (n=951). Fonte: NHE/HNSC-HCC.
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investigacdo dos pacientes ja notificados a fim de qualificar o seu preenchimento e reduzir a W Masculino  ® Feminino
subnotificagéo. Figura 11. Casos de hepatite C atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017 conforme

sexo e idade no momento da notificagdo (n=6018). Fonte: NHE/HNSC-HCC.
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classificagdo final (n=6018). Fonte: NHE/HNSC-HCC. conforme forma clinica (n=4796). Fonte: NHE/HNSC-HCC.

A hepatite C é responsavel pela grande maioria dos casos notificados nas nossas unidades: a partir de 2007, foram investigados 6018 casos suspeitos de hepatite C, sendo 75 casos
(1,2%) do HCC e 5943 casos (98,8%) do HNSC. Também entre os casos de hepatite C houve um discreto predominio em entre os pacientes do sexo masculino: 3184 casos (52,9%) do sexo
masculino contra 2834 casos (47,1%) do sexo feminino. A média de idade destes casos no momento da notificacdo foi de 49,2 anos, com desvio padrdo de 14,9 anos. A figura 11 mostra a
distribuicdo desses casos conforme sexo e idade no momento da notificagdo. Os casos com idades menores do que 2 anos sdo bebés expostos ao HCV e sdo considerados casos suspeitos de

hepatite C. O encerramento destes casos como confirmados ou descartados so é feito, geralmente, apds os 18 meses de idade.

Para fins de vigilancia epidemioldgica, sdo considerados casos confirmados de hepatite C aqueles que apresentam anti-HCV reagente e resultado de exame de biologia molecular
para pesquisa do virus C (HCV-RNA) detectdvel. Sdo encerrados como cicatriz soroldgica de hepatite C os casos que tiveram infec¢do pela hepatite C porém ndo estdo mais infectados. Os
casos de cicatriz soroldgica apresentam anti-HCV reagente e HCV-RNA ndo detectavel no momento da investigacdo laboratorial. Sdo encerrados como inconclusivos os casos de hepatite C
com anti-HCV reagente e que ndo foram investigados com HCV-RNA. Dentre os 6018 casos de hepatite C notificados, 4796 (79,7%) foram confirmados, 191 (3,2%) foram descartados e 95
(1,6%) foram encerrados como cicatriz soroldgica. Houve ainda 936 (15,6%) casos encerrados como inconclusivos. A figura 12 mostra os casos de hepatite C atendidos no HNSC e no HCC a
partir de 2007 conforme classificagdo final e ano de notificagdo. Dos 4796 casos confirmados, 3161 (65,9%) foram classificados como hepatite C crénica e 29 (0,6%) foram encerrados como

hepatite C aguda. Houve 1606 casos (33,5%) de hepatite C sem a forma clinica definida, ainda em fase de classificagdo. A figura 13 apresenta os casos de hepatite C confirmados atendidos

BEHCO — Boletim Epidemioldgico do Hospital Conceigdo Volume 02 — N2 02 Junho/2018
Vigilancia Epidemioldgica das Hepatites Virais



no HNSC e no HCC desde 2007, conforme o ano de notificagdo e forma clinica. Os casos anteriores a

B Sem identificagdo

2007 foram detectados pelo NHE/HNSC-HCC no momento do atendimento dos pacientes, porém ja genodtipo

estavam notificados e incluidos no Sinan no momento da detecgdo.

Dentre os 5827 casos notificados para hepatite C incluidos no protocolo do NHE/HNSC-HCC
(casos confirmados, casos de cicatriz sorolégica e casos inconclusivos), houve a identificacdo do
gendtipo em 2516 (43,2%). Entre os casos com identificagdo de gendtipo, houve predominio do
gendtipo 1, identificado em 1553 casos e correspondendo a 61,7% dos casos com gendtipo
identificado. Os 1553 casos de gendtipo 1 sdo divididos em 766 (49,3%) casos de gendtipo 1 sem

identificacdo do subtipo, 545 (35,1%) casos de gendtipo 1a e 242 (15,6%) casos de gendtipo 1b. Os

W Gendtipo 3

B Genodtipo 1

0% M Genotipo 1a
0% m Genétipo 1b

B Gendtipo 2

Mais de 1 gendtipo

casos de hepatite C por gendtipo 3 foram, na sequéncia, os mais prevalentes, com 815 casos, Genotipo 4

correspondendo a 32,4% dos casos de hepatite C com identificacdo de gendtipo. Além destes, houve
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Figura 15. Casos de hepatite C atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017 conforme
procedéncia e percentual de casos procedentes de Porto Alegre (n=6018). Fonte:
NHE/HNSC-HCC.

Figura 14. Casos de hepatite C atendidos no HNSC e HCC entre 2007 e 2017
conforme genétipo do HCV (n=5827). Fonte: NHE/HNSC-HCC.

ainda 135 casos (5,4%) de gendtipo 2, 4 casos (0,1%) de gendtipo 4 e em 11 casos (0,4%)
foram identificados mais de um gendtipo do virus da hepatite C. Entre os 11 casos com
identificacdo de mais de um gendtipo de HCV houve 5 casos de coinfeccdo dos
gendtipos 1a e 2; 4 casos de coinfecgdo dos gendtipos 3 e 4; 1 caso de coinfecgdo de
gendtipos 1a e 1b; e 1 caso de coinfecgdo de gendtipos 1b e 2. A distribuicdo dos
gendtipos do HCV esta na figura 14. Na figura, os percentuais sdo apresentados em
relagdo ao total de casos de HCV, considerando os 56,8% dos casos sem identificagdo de

gendtipo.

Em relagdo a procedéncia, 3093 dos 6018 casos (51,4%) sdao moradores de
Porto Alegre. A procedéncia dos casos conforme ano de notificagdo esta apresentada na

figura 15.

BEHCO — Boletim Epidemioldgico do Hospital Conceigdo
Vigilancia Epidemioldgica das Hepatites Virais

Volume 02 — N2 02 Junho/2018



Rastreamento do HCV em gestantes atendidas na Maternidade do Hospital Nossa Senhora da Conceic¢do

Raquel Borges Pintol; Ana Regina L. Ramosl; Ivana Rosangela dos Santos VareIIaZ;MaristeIa Fiorini3; Breno Riegel Santos4; Ivete Cristina Teixeira Cantis; Mara Liane Rieck Silveiras; Maria Inés Gonzalez Solari7;

Juliana Ferraz de Correa7; Leidy Johana Tovar PaduaS;Karin Nielsen-Saines®

Equipe de Gastroenterologia Pedidtrica, Hospital da Crianca Conceigdo, Porto Alegre’; Nucleo Hospitalar de Epidemiologia do Hospital Nossa Senhora da Conceiciio e Hospital da Crianca Conceigio, Porto Alegre’; Equipe de Vigilancia de
Doencas Transmissiveis, Secretaria Municipal da Sadde de Porto Alegre’; Servico de Infectologia do Hospital Nossa Senhora da Conceicdo, Porto Alegre®; Servico de Obstetricia do Hospital Nossa Senhora da Concei¢do’; Laboratério
Central do Hospital Nossa Senhora da Conceigdo, Porto Alegres; Laboratério Central de Saude Publica do Rio Grande do Su|7; Departamento de Infectologia Pediatrica, Universidade da Califérnia, Los Angeles, EUAB;

Por iniciativa da Equipe de Vigilancia de Doengas Transmissiveis de Porto Alegre iniciamos um estudo piloto na maternidade do Hospital Nossa Senhora da Conceigdao com objetivo
de avaliar a prevaléncia de gestantes com anti-HCV reagente, com carga viral detectdvel e medir a taxa de transmissdo vertical do HCV. Assim, em janeiro de 2014, apds varias reuniées com
profissionais do ambulatério de Gastroenterologia do HCC, da Maternidade, do Laboratério Central e da Unidade de Prevengdo da Transmissdo Vertical/Infectologia do HNSC, do Lacen/RS e
da vigilancia epidemiolégica municipal foi iniciado o rastreamento universal das gestantes atendidas para parto com sorologia anti-HCV. As parturientes com teste soroldgico anti-HCV
reagente ou fracamente reagente foi solicitado o teste quantitativo do RNA HCV com o método Real Time Polymerase Chain Reaction (RT-PCR). Quando o teste RT-PCR HCV materno foi
detectavel a parturiente foi convidada a participar do estudo de coorte prospectivo para seguimento do recém-nascido por periodo minimo de doze meses apds a sua inclusdo. O
processamento da sorologia anti-HCV com o método CMIA-quimioluminescéncia com microparticulas (Architect) foi realizado no setor de imunologia do Laboratério Central do Hospital
Nossa Senhora da Conceigdo. A quantificagcdo das cargas virais com o método RT-PCR HCV e as genotipagens foram processadas no Laboratério Central de Saldde Publica (Lacen/RS) e no

Centro de Genomas, Sdo Paulo, Brasil.

Foram atendidas na maternidade 14.209 gestantes e destas 13.948 gestantes evoluiram para partos vaginais ou cesareos e 261 para abortamentos entre Janeiro de 2014 e 31 de
janeiro de 2017. O total de gestantes com produtos da gestacdo nativivos foi 12.514 e entre estas houve 11.789 rastreadas com sorologia anti-HCV (94,2%) que foi reagente em 92 casos
atingindo uma prevaléncia de 0,8% (IC 95%:0,6% a 1,0%). O anti-HCV foi fracamente reagente em 31 destas 92 gestantes com sorologia positiva (33,7%). A carga viral HCV foi detectavel em

38 das 92 gestantes (41,3%) atingindo uma prevaléncia de hepatite C cronica em gestantes de 0,3% (1C95%:0,2% a 0,4%) (figura 16).

Entre as 38 gestantes com hepatite C cronica houve o nascimento de 39 recém-nascidos considerando uma gestacdo gemelar. Identificamos 3 bebés com carga viral detectavel no
seguimento determinando uma taxa de transmissdo vertical do HCV de 7,9% (1C95%:1,7% a 21,4%) e posteriormente observamos que houve clearence espontaneo. Houve 4 bebés sem

coleta do teste PCR-HCV (10,5%) com perda de seguimento, 22 bebés ndo infectados (57,9%) e 10 foram classificados com diagndstico de infecgdo improvavel (26,3%).

Defini¢do de casos: as gestantes foram consideradas portadoras de hepatite C cronica na presenga de RNA HCV detectavel por periodo superior a 6 meses 8, Aquelas com RNA-HCV detectdveis no momento do parto e indetectavel a
partir da 122 a 242 semanas apds o término do tratamento foram classificadas como portadoras de resposta virolégica sustentada (RVS)®. Em relaciio aos recém-nascidos foi definido como caso de infecgiio aguda resolvida quando houve
perda do RNA-HCV ou persisténcia do anti-HCV na auséncia de RNA-HCV detectavel, ou seja clearence viral™®. Consideramos casos improvéveis aqueles que realizaram RNA-HCV com resultados negativos antes de 12 meses e sem

resultados de anti-HCV aos 18 meses.
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Figura 16. Rastreamento para Hepatite C no momento do parto em populagdo de parturientes com nativivos atendidas
na maternidade do Hospital Nossa Senhora da Concei¢do, Janeiro/2014 a Janeiro/2017 (n=12.514 gestantes e 12.634

recém-nascidos vivos).* Houve uma gestacdo gemelar.
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Avaliagao da Qualidade da Vigilancia Epidemioldgica

A avaliagdo da qualidade da vigilancia epidemioldgica das hepatites 120,0 -
virais realizada pelo NHE/HNSC-HCC foi realizada comparando a proporgdo de 100,0 - L \/_
casos de hepatites notificados pelas nossas unidades (equipes assistenciais do 80,0 -
HNSC e do HCC e NHE/HNSC-HCC) em relacdo ao total de casos de hepatites % 60,0 1
atendidos no HNSC e no HCC entre 2007 e 2017, incluindo os casos notificados jg:g :
por outros servicos de saude. 0,0

1996

Em relacdo a hepatite A, é possivel observar (figura 17) que a Ano - | 2007|2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017
proporgao de casos notificados por nossas unidades foi sempre maior ou igual a —— Hepatite A 2006 100,0| 80,0 | 92,3 | 89,7 | 943 | 917 | 84,6 | 100,0|100,0|100,0
80%, chegando a 100% nos anos 2007, 2014, 2015 e 2016. Como os casos de ——Hepatite B| 16,1 | 71,4 | 84,3 | 76,4 | 62,3 | 62,6 | 70,8 | 65,3 | 79,8 | 87,1 | 83,5 | 89,3
hepatite A sdo de apresentacdo aguda, é esperado que o servico que realiza o - Hepatite C| 10,9 | 50,0 | 67,2 | 64,6 | 58,8 | 65,2 | 59,5 | 70,4 | 75,2 | 83,4 | 81,0 | 88,5
atendimento ao paciente seja o responsdvel pela notificagdo do caso. O

mesmo ndo ocorre com os casos de hepatite B e C, na maioria de evolugio  Figura 17. Propor¢éo de casos notificados pelo NHE/HNSC-HCC em relagdo ao total de casos atendidos

de hepatite viral entre 2007 e 2017 conforme classifica¢do etiolégica (n=7172). Fonte: NHE/HNSC-HCC.
cronica. Assim, quando um paciente inicia acompanhamento nos servigos do

GHC, é possivel que o mesmo ja esteja notificado no Sinan. Mesmo assim, é possivel observar um importante aumento na propor¢do de casos notificados por nossas unidades apds a
implantagdo do NHE/HNSC-HCC em 2007 e apds a introducio da vigilancia informatizada das hepatites em 2008. Em relagcdo a hepatite B, essa propor¢do passa de 16% no periodo prévio ao
NHE/HNSC-HCC e chega a 89% em 2017. No caso da hepatite C, nossas unidades eram responsaveis por 11% das notificacbes dos casos de hepatites atendidos entre 1996 e 2006. Esse
percentual aumentou desde a implanta¢do do NHE/HNSC-HCC atingindo 88% em 2017. A figura 17 mostra a propor¢do dos casos notificados por nossas unidades conforme classificagdo

etioldgica por ano.

Impacto assistencial e financeiro do processamento dos exames de biologia molecular no Lacen

Desde 2013, através de uma parceria entre a EVDT/SMS/PoA, o CEVS/RS e o NHE/HNSC-HCC, os exames de biologia molecular de quantificacdo da carga viral para o virus da
hepatite B e de quantificagdo da carga viral e identificacdo do gendtipo para o virus da hepatite C, realizados através da técnica em cadeia da polimerase (ou Polymerase Chain Reaction —
PCR — em inglés) sdo processados no Laboratério Central do Rio Grande do Sul (Lacen/RS). Conforme acordado na ocasido, o NHE/HNSC-HCC ficou responsével pela revisdo das fichas de
investigacdo do Sinan e sua atualizacdo, quando necessdria, pela revisdo das sorologias de hepatites virais dos pacientes que vao realizar exames de PCR e pelo preenchimento da solicitacdo

dos exames no Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL) do Lacen. A partir do GAL, os resultados dos exames podem ser incluidos no GHC Sistemas, facilitando o acompanhamento dos
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resultados pelas equipes assistenciais. Para os pacientes, esse fluxo concentra todas as etapas do atendimento em um Unico local, ja que a partir de 2013 as coletas ambulatoriais de carga

viral e gendtipo sdo realizadas no posto de colheita do LAC/HNSC e n3do mais em laboratdrios de referéncia da EVDT/SMS/PoA, localizados no centro da cidade.

Este novo fluxo também teve impactos financeiros. Considerando as novas opgdes terapéuticas para o paciente com hepatite C cronica disponibilizadas nos ultimos anos e a
necessidade de controle da resposta ao tratamento com cargas virais, o envio destes exames através do fluxo da vigilancia epidemioldgica diretamente para o Lacen otimizou a utilizagdo de
recursos do GHC, uma vez que ndo foi mais necessdria a contratacdo de exames externos para essa finalidade. A figura 18 mostra uma estimativa de custo dos exames de carga viral para o
HCV considerando o prego do exame nos laboratdrios conveniados do GHC (realizado como exame externo). Entre 2013 e 2017 foram encaminhados 6062 exames de carga viral de HBV e

HCV através do fluxo da vigilancia epidemiolégica do NHE/HNSC-HCC. Considerando que o custo de um exame de carga viral para HCV esta em torno de R$320,00, estima-se uma economia

de RS 1.939.840,00 no periodo.
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Figura 18. Numero de exames de carga viral para HBV e HCV encaminhados através do fluxo da VE e processados no Lacen e economia estimada por ano. Fonte: NHE/HNSC-HCC.
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Conclusao

A vigilancia epidemioldgica das hepatites virais € um grande desafio, cada vez mais atual. Historicamente, trata-se de um agravo subdiagnosticado e subnotificado. Segundo a OMS,
em 2015, no mundo, apenas 9% das pessoas infectadas pelo HBV e 20% das pessoas infectadas pelo HCV sabia do seu status®. No Rio Grande do Sul e em Porto Alegre, os registros do Sinan
contém muitos casos inconclusivos e sem as informagdes dos antecedentes epidemioldgicos adequadamente preenchidas. Num momento em que acompanhamos mudangas nos perfis de
transmissdo dos virus das hepatites virais, como os surtos de hepatite A associados a transmissdo sexual desprotegida 57 e reinfecgdes por HCV em HSH' os dados provenientes da vigilancia
sdo muito importantes para conhecermos a nossa epidemia. Qualificar o preenchimento das fichas, mesmo daqueles pacientes ja notificados e incluidos no Sinan, é uma das metas do
NHE/HNSC-HCC. O fortalecimento da vigilancia epidemioldgico da infegdo auxilia na estratégia mundial de eliminacdo das hepatites virais, focando na prevencdo, testagem e tratamento’.

Nesta primeira publicagdo do NHE/HNSC-HCC sobre o tema, apresentamos resultados brutos dos casos de hepatites virais atendidos nas nossas unidades. Identificamos que a
hepatite C é preocupante quanto a magnitude e transcendéncia da doenca, traduzida pela maior proporcdo de casos crénicos e com predominio dos gendtipos 1 e 3. Provavelmente a
maioria dos casos confirmados com forma clinica ainda ndo definida trata-se de casos cronicos. Segundo os dados do Ministério da Saude, Porto Alegre é a capital com a maior taxa de
deteccdo de hepatite C, correspondendo a 7 vezes a taxa nacional. O Estado do Rio Grande do Sul apresenta uma taxa de detec¢do de HCV em torno de 3 vezes maior do que a taxa
nacional®. Para o enfrentamento desta epidemia de hepatite C é necessario qualificar o seu diagndstico. Neste cenario, o NHE/HNSC-HCC apoia a recomendagio do CFM’, que prevé
avaliagdo das sorologias para hepatites virias, HIV e sifilis para todos os pacientes que acessam os servicos de salde. A¢gdes como a implantacao do fluxo de exames de PCR, integrando a
vigilancia epidemioldgica a assisténcia, facilitam a adesdo ao seguimento e tratamento destes pacientes em servicos de referéncia. O maior impacto esperado desta estratégia, além da
estimada economia, é a reducdo da mortalidade pela hepatite C cronica. Em futuras analises, poderemos avaliar a evolugédo destes casos em relagdo aos novos tratamentos disponibilizados.
Neste momento, esta analise preliminar ndo nos permitiu uma abordagem mais detalhada, necessitando ainda uma revisao das inconsisténcias dos bancos de dados que sdo esperadas
considerando os mais de 7000 casos incluidos neste periodo. A recomendagdo de testagem universal do HCV inclui gestantes com potencial beneficio da avaliagdo dos bebés expostos,
embora ainda ndo estejam disponiveis intervencGes para prevenir a transmissdo vertical do HCV.

Do ponto de vista operacional, a introducdo do processamento dos exames de PCR no Lacen como parte da vigilancia das hepatites se mostrou um fluxo extremamente complexo
para a equipe do NHE/HNSC-HCC. O volume de trabalho gerado pelo encaminhamento de, em média, mais de 1200 exames de PCR por ano mobilizou toda a equipe. Desde o atendimento
dos pacientes, entrevista dos antecedentes epidemioldgicos, busca de casos ja notificados nos arquivos do Sinan municipal e estadual, orientagdo das equipes médicas em relagdo a
necessidade de sorologias prévias, solicitagdo de exames no GAL e posterior inclusdo dos resultados no Sistema GHC, o fluxo demandou capacitag¢Ges frequentes e engajamento de todos os
funcionarios. As equipes assistenciais, principalmente da Infectologia e da Gastroenterologia do HNSC, e a equipe do Laboratério de Analises Clinicas do HNSC também vem sendo muito
importantes e participam ativamente nesse processo. Esperamos que estes primeiros resultados motivem as equipes envolvidas a continuarem mobilizadas no enfrentamento dessa

epidemia.
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