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RESUMO

As hepatites virais tém importancia verificada ndo s6 pelo grande numero de pacientes
infectados, mas pela gravidade de suas complicagdes nas formas agudas e cronicas. Conflitos,
acidentes ocasionais, catastrofes e combate ao terrorismo sdo algumas das situacdes em que 0s
militares das Forcas Armadas podem participar e serem expostos as enfermidades. Nesses
casos as condi¢des de contagio das hepatites sdo exacerbadas em face a piora das condi¢des
sociais e higiénicas locais e eventuais necessidades de hemotransfusGes emergenciais, em
massa, decorrentes de traumas. Hepatites virais também contribuem para elevar os custos na
area de saude através dos gastos vinculados ao seu tratamento prolongado e dispendioso,
afastamento das atividades laborativas por longos periodos e consequente perda de
produtividade. Mediante as adversidades, buscam-se no ambito da Marinha do Brasil medidas
para restringir os efeitos dessas infeccdes. Ha necessidade de solucionar esse desafio, atuando
de forma preventiva, pois existe cobertura vacinal para hepatites A e B e entende-se que 0
diagndstico precoce das hepatites B e C permite o tratamento especifico no momento oportuno.

Palavras-chave: Hepatites virais. Prevencéo. Vacinagdo. Hepatites A, B, C, D e E.



ABSTRACT

Viral hepatitis has great importance, not only for the large number of infected individuals, but
also for the severity of complications, observed both in acute and chronic forms. Conflict,
occasional accidents, catastrophe and combating terrorism are some situations in which armed
forces personnel can be exposed to. In these cases, conditions for infection are exacerbated,
given the worsening social and hygienic conditions; and the eventual need for blood
transfusion, possibly in mass volume, due to trauma. Viral hepatitis also contributes to an
increase in costs in healthcare system due to spending related to prolonged and expensive
treatment, long-term absence from work and consequent loss of productivity. Through these
adversities, the Brazilian Navy searches to limit the effects of these infections. There is a
necessity to solve this challenge, acting preventively, since immunization coverage is already
available for hepatitis A and B it is understood that early diagnosis of hepatitis B and C
allows for specific treatment at an appropriate time.

Key words: Viral hepatitis. Prevention. Vaccination. Hepatitis A, B, C, D e E.
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1 INTRODUCAO

O figado é um importante 6rgao do corpo humano, pesa entre 1.200 e 1.500g, e
representa 1/50 do peso corporal total do adulto, estando protegido pelo gradil costal no
quadrante superior direito do abdome. Possui inimeras funcgdes, destacando-se a producéo de
bile, fatores de coagulacdo, sintese de colesterol, desintoxicacdo do organismo,
armazenamento de vitaminas A, B12, D, E e K, de minerais como cobre e ferro, e sintese de
albumina, principal proteina do plasma sanguineo.

Hepatites virais sdo doencas causadas por diferentes agentes etioldgicos, de
distribuicdo universal, que possuem em comum o hepatotrofismo, havendo semelhancas nos
aspectos clinicos e laboratorial, mas possuem particularidades especificas no tocante a
epidemiologia e quanto a sua evolugdo: aguda ou crbnica. Existem cinco tipos de virus que
também sdo conhecidos por hepatotrépicos, pois utilizam o figado para sua replicacdo e sua
concentracdo é superior no tecido hepatico comparada a concentracdo plasmatica e assim
agridem primariamente este 6rgéo, que sdo: A, B, C, D (delta) e E.

Até recentemente a presenca no sangue dos virus G, TT e o virus SEN-V era
associada a presenca de doenca hepatica. Nos dias atuais encontra-se estabelecido que tal
pensamento ndo pode ser inserido na pratica clinica da hepatologia, como agentes etioldgicos
das hepatites ndo-A e nédo-E, pois a sua presenca nao proporciona alteracdo clinica em seus
portadores.

Cabe salientar que virus ndo hepatotrépicos podem gerar agressao ao figado,
causando quadros clinicos muito semelhantes proporcionados pelos virus hepatotrépicos. S&o
causadoras de doencas sistémicas, concomitantemente ao envolvimento de outros Orgaos,
podendo gerar tanto hepatite como os virus da dengue, febre amarela, citalomegalovirus,

sarampo, varicela, Epstein-Barr (mononucleose), rubéola, herpes simples e outros.
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Nas regifes tropicais e subtropicais do planeta existe um consideravel nimero de
virus, denominados de forma genérica como exéticos, como os virus Ebola, Lassa e Malburg,
que por vezes podem causar doenca hepatica com extensa gravidade em paralelo a agressédo
aos varios sistemas do organismo.

No Brasil as hepatites virais representam notaveis problemas de saude publica e
socioeconémica como a distribuicdo assimétrica dos servicos de saude e a desigualdade para
adquirir tecnologia avancada para diagnéstico e tratamento, no qual sdo elementos que
devem ser considerados em seus processos de prevencdo da enfermidade.

Nos ultimos anos sao considerados um grande progresso as conquistas obtidas na
biologia molecular para identificacdo dos agentes virais, o desenvolvimento de exames
laboratoriais especificos, rastreamento de pacientes infectados e o aparecimento de vacinas
protetoras.

As hepatites virais podem ser causa de alta morbidade® em militares das Forcas
Armadas, uma vez que podem ser transmitidas por dgua, mesmo sob a forma de gelo, em
alimentos crus e cozidos inadequadamente, ou cultivados em contato com &gua contaminada.
Hé ainda formas de contagio por sangue ou secre¢des humanas.

O militar da Marinha do Brasil possui sua formacdo estruturada em um carater
verdadeiro, solido, persistente e simples, consciente do servir, do espirito de abnegacéo,
portador de motivacgdo interior, da disciplina, da forca de vontade, mesmo em ambientes
adversos, constituindo-se no maior patrimonio que a Instituicdo possui.

Para elaboracao desta monografia foi realizada pesquisa bibliografica abordando a
historia das hepatites, a descoberta destes virus, seus aspectos clinicos, epidemiologicos e de
tratamento. Considerou-se as formas clinicas como o portador da hepatite aguda, hepatite

crbnica, cirrose e hepatocarcinoma. Procurou-se evidéncias em estudos de prevaléncia no

! Morbidade: incidéncia de enfermidade em determinada regifo durante um periodo em que sua composicao
sofre alteracdes naturais de entrada e saida de individuos.
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Brasil e nos paises em que a Marinha do Brasil participa efetivamente, cogitando aspectos
sociodemograficos, ambientais e epidemioldgicos que possam comprometer os militares no
desempenho de suas funcdes e ainda foi considerado o entorno estratégico, abrangendo
UNASUL e ZOPACAS, bem como locais onde o Brasil participa em missées da ONU (Haiti
e Libano). Houve o levantamento sobre como os Estados Unidos lidam com o tema em suas
Forcas Armadas e em especial em sua Marinha.

Aspectos periciais foram pesquisados analisando a existéncia de avaliagbes
periddicas que pesquisassem a existéncia da doenca, bem como as medidas preventivas
vigentes no plano assistencial. Houve levantamento dos custos envolvidos com o diagnostico
e tratamento das hepatites.

Este trabalho tem como objetivo principal apresentar uma proposta para que
sejam empregadas medidas preventivas para hepatites virais bem com estabelecer diagnostico
precoce em militares da ativa, evitando que futuramente haja interrupcdo de suas atividades
devido a progressao desfavoravel da doenca, desta forma impedindo que venha a ser
submetido a inspecdes de salde para verificagdo de deficiéncia funcional, com potencial de
considera-lo apto com restricbes ou até mesmo incapaz temporariamente ou incapaz
definitivamente para o Servico Ativo na Marinha e nos casos de extrema gravidade o

desenlace para o 6bito.



2 O HISTORICO DAS HEPATITES

Uma doenca da antiguidade

A historia das hepatites tem inicio ha milénios. Informacfes provenientes de
literatura chinesa ja faziam alusdo de ictericia em sua populacdo ha mais de cinco mil anos.
Na antiga Babil6nia, surtos de ictericia foram relatados hd mais de 2.500 anos. A primeira
referéncia a uma epidemia de ictericia foi atribuida a Hipocrates que mencionou em seus
escritos, possivelmente 300 a 400 anos antes de Cristo, que a ictericia seria provavelmente de
origem infecciosa e o problema poderia estar no figado, denominando-a de ictericia
epidémica, onde o acumulo de liquido no abdome (ascite) poderia ser causado por alguma
doenca nesse 6rgdo (FONSECA, 2010).

Na lIdade Média a ocorréncia de epidemias de ictericia estava vinculada a
catastrofes ou periodos de guerra que comprometiam ainda mais as condi¢cdes sanitarias
existentes. Uma carta de Sdo Bonifacio Arcebispo de Mains, na Alemanha, no ano 752,
destinada ao Papa Zacharias relatava um surto de ictericia contagiosa entre os residentes da
cidade e havia pela primeira vez um alerta de recomendacéo de quarentena para os doentes e
seus cavalos como forma de evitar a propagacao da doenca (FONSECA, 2010).

O rapido aumento populacional da Europa nos séculos XVII, XVIII e XIX foi
acompanhado pelo aumento da frequéncia da ictericia epidémica, mas as grandes epidemias
corresponderam quase constantemente com as guerras, dando origem as denominagfes de
ictericia de campanha, naquele periodo e mais recentemente, de doenca do soldado
(FONSECA, 2010).

Houve epidemias de ictericia durante as campanhas militares, constituindo-se em
um grave problema, cujo desenlace influenciava. Sdo conhecidas as epidemias na Guerra dos

Oitenta Anos (1568 a 1648), durante a Guerra da Sucessédo Austriaca em 1743, de Napoledo
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no Egito (1798) e Franco-Prussiana (1870). Estima-se que na Guerra de Secessdao Americana
(1961-1865) foram acometidos mais de 40.000 soldados da Unido (FONSECA, 2010).

A dimensdo da epidemia era proporcional a extensdo dos teatros de guerra e do
numero de militares envolvidos. Verdadeiras pandemias assolaram as duas Guerras Mundiais
na primeira metade do século XX. Estima-se em 15 milhes o nimero de casos de hepatites
durante a Segunda Grande Guerra.

Documentos sobre a histdria das hepatites no Brasil antes do século XIX sao
raros, entretanto no museu de Porto Velho — Rond6nia, havia uma urna funeréria de barro
cozido, que representava um nativo da familia Amurak, que habitara a regido ha mais de 500
anos, época da descoberta do nosso Pais, sendo indagado se poderia ser considerado o
primeiro registro antropoldgico de cirrose de provavel origem viral, pois na urna havia sob
visdo medica descricdes da doenga como ascite, ginecomastia, aranhas vasculares e aumento

do volume abdominal (FONSECA, 2010).

O termo hepatite foi introduzido pela
primeira vez em trabalho publicado por Bianchi
JB em 1725 no seu cléssico trabalho cientifico.

; 1 s

Figura 1 - Pintura antiga ilustra Hipdcrates

A Era Virchowiana

Em 1865, Virchow fez a descricdo de um paciente com ictericia em que ele tinha
observado uma obstrucao por uma rolha de muco ao término das vias biliares, nasceu assim o
termo ictericia catarral. O tratamento chegou ao ponto de ser indicada a drenagem das vias
biliares, sugerido por Vincent Lyon em 1919, terapéutica empregada por mais de duas

décadas, até ser desqualificado com a demonstracdo de que a ictericia catarral era um
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processo inflamatdrio no figado. A partir de 1940, os estudos se direcionavam a favor de lesao
hepética primaria da ictericia epidémica. Dois pilares de investigacdo vieram a auxiliar na
resolucdo da questdo: o desenvolvimento de exames laboratoriais da funcdo hepatica e o

surgimento da agulha de biopsia do figado (FREITAS, 2014).

Avaliacdo laboratorial e biopsia do figado

Em consequéncia do surgimento de vérias opinides favoraveis a favor da
existéncia de lesdo hepatica como fator primario no aparecimento da ictericia, a partir de 1940
duas significativas conquistas concorreram para validar essa assertiva: as provas laboratoriais
para avaliar a funcdo hepaética e a realizacdo de biopsia hepatica.

O primeiro teste de funcdo hepética e considerado um dos mais importantes foi
descrito por Higman Van den Berg, no qual se tornou possivel diferenciar entre ictericia por
obstrucdo, hepatocelular ou por hemolise. Contudo o passo mais importante para o estudo das
hepatites foi a introducdo da técnica de bidpsia hepatica percutanea por P. Ehrlic, em 1880, no
entanto somente tornou-se amplamente empregada ap0s ser adaptada por Menghini, em 1957,
incluindo a técnica de puncéo aspirativa (FREITAS, 2014).

A conjugacdo dos estudos de laboratério em conjunto com as informagdes pela
biopsia hepética eliminaram a terminologia ictericia catarral e confirmou a existéncia de
hepatite. A biopsia revelaria também novas entidades como hepatite anictérica, hepatite

cronica e cirrose pos-hepatite.

Importancia dos estudos epidemiologicos
Estudos epidemiologicos apontavam que a hepatite poderia ser de origem
infecciosa, visto que cursava com surtos epidémicos que indicavam um sentido de uma via de

transmissdo fecal-oral da doenca. Todavia a partir de 1883, uma sucessédo de estudos fazia
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referéncia aos casos esporadicos semelhantes a ictericia catarral, presentes em grupos de
pessoas que haviam sido inoculadas com injecbes com soro humano, geralmente com
finalidade profilatica. O que diferenciava estes casos de ictericia era a longa duracdo do
periodo de incubacdo que oscilava entre dois a seis meses. O primeiro relato é proveniente de
Bremen, na Alemanha, no periodo entre outubro de 1883 a abril de 1884, onde atingiu
proporcdo de epidemia, envolvendo trabalhadores de um estaleiro naval. Essa epidemia,
estudada por Ludman, observou 191 trabalhadores dentre 1.289, ap0s inoculacdo de vacina
contra variola preparada com linfa humana passaram a apresentar apds 2 meses quadro de
ictericia, nausea anorexia e fadiga. O relatério de Ludman é importante porque é considerado
como modelo de estudo epidemiolégico da hepatite, pois demonstrou, pela primeira vez, que
a exposicdo por via parenteral seria possivel promover a transmissdo desta doenca,
reconhecendo a primeira epidemia de hepatite B (FONSECA, 2010).

Em 1909 novos casos de ictericia foram vinculados a administracdo de
medicacOes injetaveis, sobretudo para tratamento da sifilis e também de diabetes mellitus
através da administracdo de insulina, mesmo com o emprego de lancetas limpas, mas néo
esterilizadas para determinacdo de glicemia, causaram quadros de ictericia.

A prova definitiva para comprovar que a hepatite poderia ser transmitida por
agulhas contaminadas por sangue ou vacinas preparadas a partir do soro humano viria ser
obtida durante a Il Guerra Mundial em 1942, quando 28.585 soldados americanos contrairam
ictericia, ap0s terem recebido vacinacdo da febre amarela, dentre os quais 62 destes
evoluiriam para obito em consequéncia desse quadro.

Naquele momento, o conhecimento da historia natural da doenga associado aos
estudos epidemioldgicos permitiram concluir que se tratava de uma doenca infecciosa
transmitida por virus, a qual demonstrava possibilidade de ter formas clinica e histologica

semelhantes, porém com aspectos epidemiologicos diferentes, sendo uma transmitida por
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contagio pessoal, prioritariamente pela via fecal-oral (hepatite infecciosa) ligada as
calamidades com consequente comprometimento sanitario e de higiene, e a outra por
transmisséo via parenteral (hepatite sérica ou de soro homdlogo), respectivamente.

Vaérios estudos realizados recorrendo aos voluntarios no final da Il Guerra
Mundial tornaram possivel o esclarecimento entre hepatite infecciosa (Tipo A) transmitida
por agua ou alimentos contaminados, e a hepatite sérica (Tipo B) decorrente da exposi¢cdo ao
sangue e seus derivados (FONSECA, 2010).

Trabalho mais detalhado foi realizado pelo Dr. Saul Krugman e auxiliares durante
14 anos, a partir de 1956, na Willowbrook State School, New York, em uma institui¢éo
voltada para criancas portadoras de deficiéncia mental. Era administrado por via oral ou
parenteral, material infectado em criangcas ingressantes ainda ndo infectadas. Foram
adquiridas varias informacdes como: o virus da hepatite A foi detectado nas fezes e no soro
durante a fase aguda da doenca e a hepatite B podia ser transmitida por contato fisico intimo,
além da via parenteral. A hepatite B podia ser prevenida com administracdo de
gamaglobulina, e demonstracdo da possibilidade de imunizagdo ativa ou passiva.
Os trabalhos experimentais foram respaldados pelo World Medical Association Draft Code of
Ethics on Human Experimentation. Apesar de ter aprovagdo por parcela da comunidade
cientifica houve pressdo social com intensa contestacdo, revelando uma nova era de

estabelecimento de principios morais e éticos nas pesquisas cientificas (FREITAS, 2014).

O descobrimento dos agentes virais

Hepatite A — A descoberta do virus da hepatite A ocorreu em 1973, cerca de 2.500
anos apos seus primeiros relatos como ictericia epidémica e oito anos depois da descoberta do
virus da hepatite B, com os pesquisadores norte-americanos Stephen Feinstone, Albert

Kapikian e Robert Purcell. Através de microscopia eletronica visualizaram em fezes de



20

pacientes voluntarios presos infectados na cadeia de Joliot, em Washington, as particulas
virais esféricas. Os pacientes que exibiam essas particulas foram testados e apresentavam
resposta soroldgica para este antigeno, demonstrando assim a etiologia da Hepatite A. Visto
que ndo existe o estado de portador cronico de hepatite A foram significativos os modelos
experimentais em animais e o cultivo celular do virus.

A clonagem molecular e a seguir o sequenciamento do virus da Hepatite A
ocorreram dez anos ap0s a sua descoberta, sendo um passo importante para pesquisa de sua

vacina (FONSECA, 2010).

Hepatite B — O acaso favorece apenas as mentes preparadas, segundo Louis Pasteur. A
descoberta do virus da hepatite B ocorreu de forma acidental. Baruch Blumberg, geneticista
do National Institute of Health, na Florida, no ano de 1963, estudando anticorpos em
pacientes que haviam recebido transfusdo de sangue identificou no soro de um aborigene
australiano a presenca de um antigeno o qual reagia com o soro de dois pacientes hemofilicos
politransfundidos. Houve debate sobre qual seria 0 nome deste antigeno. O primeiro nome
proposto seria Bethesda em decorréncia do local de descoberta. O segundo nome sugerido
seria antigeno Australia, que prevaleceu, visto que era o local onde o paciente residia,
seguindo a nomenclatura vigente. A publicacdo deste trabalho somente ocorreu em 1965.
Dois anos apos, Blumberg sugeriu pela primeira vez que a alta frequéncia do antigeno
Australia em pacientes cursando com hepatite aguda poderia estar relacionada com a presenca
de um virus inoculado entre humanos através de transfusdo de sangue. Alfred Prince
constatou o aparecimento de hepatite pos-transfusionais em pacientes submetidos a cirurgia
cardiaca. Seu estudo demonstrou aumento significativo no sangue das enzimas transaminases
e a bidpsia encontrou lesdes compativeis com hepatite viral aguda. Essas amostras de sangue

revelaram a presenca do antigeno varios dias antes de a hepatite ter manifestacdo clinica,
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tornado-se negativo meses depois, assim Alfred Prince isolou o antigeno Australia durante o
periodo de incubacdo da hepatite B. O virus da hepatite B foi o primeiro virus humano a ser
sequenciado.

A presenca do antigeno Australia no Brasil foi primeiramente publicada em 1970,
por Salzano, FM e Blumberg, BS, em pacientes do Rio Grande do Sul e Santa Catarina com
prevaléncia em torno de 0,5% entre individuos sadios. Trés anos depois, foram realizados
estudos na regido Amazoénica brasileira retratando a presenga do antigeno Australia na zona
rural do Estado do Amazonas (FONSECA, 2010).

Ainda naquele ano, o australiano Dane demonstrou por microscopia eletrénica a
presenca de uma particula, esférica com aproximadamente 42nm em pacientes com antigeno
Australia positivos. Em 1971, Almeida e seus colaboradores caracterizaram a particula e
comprovaram se tratar do préprio virus (FREITAS, 2014).

Novas pesquisas biolégicas do virus B demonstraram que ele apresenta

diversidade viral complexa com diferentes subtipos e gendtipos.

Hepatite C — O estudo das hepatites pds-transfusionais direcionou sua pesquisa para uma
hepatite viral sem agente bioldgico identificado, denominada ndo-A e ndo-B durante vérios
anos. No ano de 1989, apos sete anos de investigacdo, Michael Honghton, Qui-Lim-Choo,
George Kuo e Daniel Bradley alcancaram através de biologia molecular, o genoma do agente
viral responsavel por 80% a 90% das hepatites pos-transfusionais ndo-A e néo-B, sendo
chamado de virus da hepatite C (FONSECA, 2010).

Tal descoberta é considerada um dos maiores avangos no campo da hepatologia,
proporcionando controle significativo na disseminacao das hepatites por transfuséo sanguinea.

Existem atualmente estabelecidos seis genotipos do virus C e mais de 50 subtipos.
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Hepatitte D - No ano de 1977, Mario Rizzetto e colaboradores descobriram por
imunofluorescéncia em biopsias hepaticas de pacientes com antigeno da hepatite B, um
sistema imunoldgico constituido pelo antigeno e anticorpo delta. Demonstraram que este
agente era apenas detectado em pacientes portadores do virus da hepatite B.

O agente delta passou a ser denominado virus Delta que € um virus defectivo, sem
envelope proprio, necessitando da presenca envelope do virus B para sua replicacdo. A
infeccdo pelo virus Delta em pacientes com hepatite aguda por virus B € considerada
coinfeccdo e em paciente com doenga cronica por superinfeccgéo.

Na Amazonia Ocidental brasileira, nas calhas dos rios Purus, Solimdes e Jurua no
estado do Amazonas, verificavam-se um modelo atipico de hepatite fulminante que aniquilava
povoados, principalmente no auge do ciclo da borracha, afetando, sobretudo os soldados da
borracha. Por ter sido primeiramente descrito este quadro no municipio de Labrea, esta
enfermidade teve cientificamente varias denominac6es como doenca ou hepatite de Labrea, a
febre negra de L&brea ou febre da Amazoénia e hepatite fulminante de Labrea. Em 1983,
estudos epidemioldgicos revelaram que a Amazbnia Ocidental tem uma das maiores
prevaléncias de infeccdo pelos virus das hepatites B e Delta. Durante algum tempo
considerou-se que a etiopatogenia da hepatite fulminante de Ldabrea estivesse vinculada a
coinfeccdo ou superinfecgdo virus B e virus D, entretanto estudos a partir de 2004

demonstram a participacéo efetiva de outros virus hepatotropicos (FONSECA, 2010).

Hepatite E — Na década de cinquenta surgiu a sua primeira referéncia na india, na cidade de
Nova Delhi, com acometimento de cerca de 35.000 pacientes infectados, tendo sido
considerada por veiculagdo hidrica. Testes sorologicos para hepatite A foram negativos.
Novos surtos foram descritos na Costa Rica (1975), Kashimir (1978), Somalia (1988) e a

maior epidemia ocorreu na China contabilizando 120.000 pacientes entre 1986 a 1988.
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Observa-se maior incidéncia® entre adultos jovens e especialmente em pacientes do sexo
feminino. Em gestantes pode atingir a taxa mortalidade de 25%. Na populacdo geral sua taxa
de mortalidade € inferior a 1%, considerada baixa. O virus da hepatite E foi descoberto
através de técnicas de clonagem molecular e transmissao experimental em macacos, em 1990
por Reyes e colaboradores. Foi efetuado isolamento de particulas em espécies de animais,
sendo considerada entdo a possibilidade de transmissdo por zoonoética do virus aos humanos
(FONSECA, 2010).

Existem trés genotipos classificados do virus E.

2 Nimero de casos novos numa determinada populagdo durante um determinado espago de tempo.



3 HEPATITES VIRAIS

Existem cinco tipos diferentes de virus que classicamente compdem o conjunto de
agentes etioldgicos responsaveis pelas formas agudas e cronicas das hepatites. Em comum
esses virus dividem apenas um tropismo pelo figado, com a sua célula funcional, e o
hepatocito, representando o principal sitio de replicacdo viral. Além disso, as formas aguda e
crbnica tém o figado como responsavel pela maior parcela de seus aspectos clinicos (ZEKRY,
2007).

Os virus podem ser agrupados em dois grupos baseando-se em Vvaérias
caracteristicas epidemioldgicas e clinicas como: aqueles que possuem um envoltdrio externo
lipidico (virus B, C e Delta) e aqueles que ndo o possuem (virus A e E) (LEMON, 1997).

Os virus das hepatites A e E ndo possuem o envoltorio lipidico e permanecem
estaveis quando sdo secretados pelas células do figado infectado através da bile, progredindo
pela luz do trato intestinal, assim estes virus se disseminam tipicamente por via fecal oral de
transmisséo, podendo deflagrar epidemias (LEMON, 1997).

Em contraste os virus B, C e D ndo possuem envoltério lipidico e tornam-se
inativos pela agdo da bile, assim ndo sdo encontrados em quantitativo significante nas fezes.
Sua transmissdo ocorre por diversas vias, sendo mais frequiente pela superficie mucosa ou por
exposicdo percutdnea. Tem sido demonstrado que cada um deles pode ser responsavel
etiologicamente como agente de hepatite cronica e cirrose. Os virus B e C podem conduzir ao

desenvolvimento de carcinoma hepatocelular (CHC) (LEMON, 1997).

3.1 Hepatite viral A
Histdria natural — O homem é o principal hospedeiro do virus A. A maioria desta

infeccdo, em torno de 70% ocorre durante a infancia até os seis anos de idade e cursa de
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forma assintomatica, em contraste com o quadro sintomatico nos adultos. Com a progressao
da faixa etaria os sintomas tornam-se cada vez mais intensos. A partir da adolescéncia mais de
80% dos pacientes desenvolvem ictericia. Depois da infec¢cdo aguda pela hepatite, recuperar-
se totalmente é a norma. Evolucgéo desfavoravel inclui o surgimento de hepatite colestatica ou
recaida. Hepatite fulminante ocorre em menos de 1% dos casos e é mais frequente em adultos
(ZEKRY, 2007).

Epidemiologia — Apresenta-se na forma epidémica ou esporadicamente. O periodo
de incubacdo é de quinze a cinquenta dias. Sua forma de transmissdo é por via orofecal. Por
via parenteral é rara. A disseminacdo encontra-se vinculada a aglutinacdo de pessoas e as
precarias situacdes sanitarias e de higiene individual e coletiva.

Este virus pode sobreviver por até dez meses em agua e sabe-se que moluscos e
crustaceos podem reter e acumular o virus em até quinze vezes mais do que o original da
agua. Em geral a transmissdo encontra-se ligada ao convivio familiar ou em aglomeracdes
(22%) como agrupamentos institucionais a semelhanca das unidades militares. Outros fatores
de risco sdo o contato sexual oral-anal (11%), trato com doentes ou criangas em creches
(18%), viagens para areas de risco (4%), uso de drogas parenterais (2%) e de causa
desconhecida (40%) (MINCIS, 2007).

TABELA 1

Fatores de risco para Hepatite A

Fator de risco Percentual de pacientes afetados
Coletividade 24%
Cuidadores 18%
Contato intimo 11%
Viagens 04%
Uso de drogas 02%
Né&o aparente forma de contagio 40%

Fonte: CDC: Centers for Disease Control and Prevention — USA

Sua disseminacdo esta associada com o nivel socioecondmico e portanto sua
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prevaléncia® varia de regido para regido, ocorrendo &reas com baixa, média e alta prevaléncia.
As de alta prevaléncia incluem a Africa, Asia e partes da América do Sul, conforme verifica-
se na figura 2.

Estudos soroldgicos tém mostrado a diversidade de padrGes epidemioldgicos
quanto ao risco de infeccédo, relacionados aos atributos individuais e as variacfes locais e

temporais no risco de infeccdo (FERREIRA, 2004).

Geographic Distribution of HAV Infection

Anti-HAY Prevalence
B High
Irber mediate

L
B ¥ery Lew

Figura 2 — Distribuicdo mundial da hepatite A.
Fonte: OMS (2008).

A soroprevaléncia no Brasil € menor nas classes média e alta, dentro de uma
mesma regido geografica. Em estudo sobre a prevaléncia de Anti-HAV em regibes do Brasil
verificou-se anticorpos presentes em 57% na regido Sudeste, 92% no Norte, 76% no Nordeste

e 55% na regido Sul (Figura 3).

* Nimero total de casos existentes numa determinada populagdo durante determinado espago de tempo.
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Evolucéo Clinica

A infeccdo pelo virus A ndo resulta em doenca crénica, mas em um episodio
autolimitado de hepatite. Eventualmente a hepatite A podera ter um curso prolongado ou uma
recaida e ainda uma profunda colestase podera ocorrer. A mortalidade* é baixa em pacientes
previamente higidos. Morbidade pode ser significativa em adolescentes e adultos
(SHERLOCK, 2004)

A doenca é frequentemente sem sintomas na infancia. As manifestacdes sao
evidentes em adultos. A fase de prodrémica € inespecifica, sendo comuns nausea, mal estar,
anorexia, dor abdominal, fadiga, fraqueza e as vezes vomitos. Sintomas menos comuns
incluem febre, mialgia, cefal€éia, artralgia e diarreia. Cerca de 72% apresentam ictericia e
coluria que aparecem duas semanas ap0s o inicio dos sintomas, logo tendem a esmaecer e
25% dos pacientes necessitam hospitalizacdo e 0,5% falecem. No exame fisico pode constar
hepatomegalia (85%), esplenomegalia e adenomegalia cervical. Remissdo completa é obtida
em dois meses para 60% dos pacientes e em seis meses para quase todos (LEMON, 1982).

Hepatite fulminante pela hepatite A raramente é vista em criancas e adolescentes.
A faixa etaria mais acometida esta acima de 49 anos de idade na qual a mortalidade alcanca

1,8%.

* Nimero proporcional de 6bitos que ocorrem num pais, expressos como relagdo numérica entre os falecimentos
e 0 nimero de habitantes, durante um certo tempo.
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Percentual de Casos
Populagdo Residente (IBGE, 2010)
[J st 5000

[ 5001 -1 10,000

[J 10001 --150.000

[ 50001 -1 100,000

[ 100001 --1500.000

500001 -] 1.000,000

[ 1 000.001 --|5.000.000

W 5000.001 --]11.253503

Figura 3 - Percentual de casos de hepatite A sobre a populacdo residente por municipio em 2011.
Fonte DATASUS SInanNET - sistema de agravos e notificacdo. Ministério da Saude.

Diagndstico

A hepatite aguda por virus A é indistinguivel clinicamente de outras formas de
hepatite viral. O diagndéstico de hepatite A é firmado pela deteccdo de anticorpos contra o
virus da hepatite A (anti-HAV). A confirmacdo do diagndstico de doenca aguda requer a
presenca de imunoglobulina do tipo IgM anti-HAV no soro. Este teste torna-se presente a
partir do aparecimento dos sintomas (>99%) e permanece positivo até cerca de quatro meses.
A presenga da imunoglobulina do tipo IgG surge também na fase de inicio de sintomas e
permanece no soro por toda vida, traduzindo usualmente como infeccéo prévia pelo virus da

hepatite A (ZEKRY, 2007).
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TABELA 2

Custo para realizacdo dos exames marcadores de hepatite A no
Servico de Analises Clinicas do HNMD

Marcador UF Valor unitario
Anti-HAV 1gG Teste R$ 19,90
Anti-HAV IgM Teste R$ 18,00

Fonte: Ata de Registro de Precos nr 170/2013, do Pregdo Eletronico nr 032/2013, do HNMD, homologada em
12/11/2013, vigente até 12/12/2014.

Tratamento

N&o existe disponivel medicacdo especifica para tratamento da hepatite A. O
emprego de medicacdo sintomatica € a regra. Na hepatite com evolucao colestatica, quando
cursar de forma prolongada, existem disponiveis 0 uso de corticdide, colestiramina ou acido
ursodesoxicolico.

Na hipotese de evolucdo para hepatite fulminante a possibilidade de transplante

hepético devera ser considerada imperativa.

3.2 Hepatite viral B
Historia natural

O curso natural da doenga causada pela infeccdo virus da hepatite B (VHB) é
definido pela interagdo entre o virus B, o hospedeiro e o ambiente. Sobre o virus convem
mencionar que 0 genotipo e sua replicacdo sdo relevantes. Ja sobre o hospedeiro através de
sua idade, raca ou etnia, genética e resposta imunoldgica. E por fim o ambiente como a
presenca de alcoolismo e concomiténcia de coinfec¢cdo com outros virus e convivio com
carcindgenos (ZEKRY, 2007).

O risco de desenvolvimento de doenca aguda aumenta com a idade do paciente e
0 inverso ocorre com a sua possibilidade de cronificacdo. Recém-natos atingem 90% de

chance para se tornarem infectados cronicos, enquanto esta taxa decresce para 5% a 10% em
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adultos. O VHB possui alta infectividade, sendo cem vezes mais infeccioso que o virus da
imunodeficéncia humana (HIV) e dez vezes mais que o virus da hepatite C.

Em pacientes que evoluam para cronicidade a cirrose hepatica e o
hepatocarcinoma sdo as duas maiores complicacBes associadas a crescente morbidade e
mortalidade. Fatores predisponentes para cirrose sdo a idade avancada, persisténcia de
replicacdo viral, excesso de ingestdo de bebida alcoodlica, genotipo C e coinfeccdo com virus
da hepatite C, da hepatite Delta e do HIV. Quando a cirrose é estabelecida a taxa de
mortalidade em cinco anos é de 16% para pacientes compensados e em torno de 60% para 0s
qgue possuem cirrose descompensada. Pacientes infectados pelo VHB aumentam em cem
vezes 0 risco de desenvolverem hepatocarcinoma quando comparados com pessoas ndo
infectadas. De forma diferente ao que ocorre com pacientes portadores de hepatite pelo virus
C os pacientes com hepatite por virus B poderdo apresentar hepatocarcinoma sem passar pela
fase da cirrose hepatica. Os virus das hepatites B e C sdo os mais importantes agentes

etiologicos para este tipo de carcinoma (CHANG, 2009).

Epidemiologia

A hepatite viral B € um problema de satde publica mundial. A Organizacdo
Mundial de Saude estima que cerca de dois bilhdes de pessoas ja tiveram contato com o VHB
e a existéncia no planeta de aproximadamente quatrocentos milhdes de infectados (portadores
crénicos) e que acima de quinhentos mil pacientes anualmente morrem em decorréncia de sua
complicagdo. Devido a sua especificidade, infecta 0 homem, que se constitui em reservatorio
natural (LAVANCHY, 2012).

A doenca é transmitida por via parenteral ou contato intimo, quase sempre sexual,
exposicdo percutanea, transfusdes de sangue e hemoderivados, procedimentos odontoldgicos

e cirdargicos quando nao respeitadas as regras de biosseguranca. A epidemiologia do virus B
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afeta extensamente o mundo com portadores atingindo faixas elevadas entre 8% a 20% como
sudeste da Asia, China e Africa e regibes com menor prevaléncia como América do Norte,
Europa e Austrdlia (Figura 4). Considerando que a maioria dos portadores estdo
assintomaticos e que os sintomaticos sdo insuficientemente notificados, a sua estimativa de

frequiéncia é ainda subestimada (FERREIRA, 2004).

Geographic Distribution of GChronic HBY Infection
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Figura 4 - Distribuicdo mundial da hepatite viral crénica pelo virus B.
Fonte: OMS (2008).

No Brasil a estimativa feita pelo Ministério da Saude é que 15% da populacao
tiveram contato com VHB e que cerca de dois milhGes de pessoas, ou seja, 1% de nossa
populacdo apresenta doenca crénica, sendo que a prevaléncia se eleva no sentido do Sul para
o Norte. Estima-se que na regido amazdnica a prevaléncia atinja 7% e na bacia amazénica
cerca de 12%. No Sudeste varia em torno de 2% e nas demais regiGes encontra-se perto de

1%.
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INCIDENCIA DE HEPATITE B NOS ESTADOS

Taxa de deteccéo - 2009
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Fonte: Ministario da Sadde/Departaments de DST, Aids e Hepatites Virasis

Figura 5 — Incidéncia de hepatite B nos Estados do Brasil.
Fonte: Ministério da Saude (2011).

Evolucéo clinica

O periodo de incubacdo pode ficar compreendido entre seis semanas a seis meses
O periodo de incubacdo pode ficar compreendido entre seis semanas a Seis meses com
surgimento de sensacdo de fadiga, perda do apetite, dores musculares, nausea e até vémitos.
Cerca de 70% dos adultos ndo apresentardo ictericia, que quando surge tem em média duracéo
de trinta dias. A recuperacdo completa sem complicagdes desta fase, denominada de hepatite
aguda podera chegar a 95% dos pacientes, é geralmente autolimitada e 0s sintomas perduram
por até quatro meses. Recidivas e a forma colestatica ndo sdo habituais (SHERLOCK, 2004).

Hepatite fulminante pelo VHB acontece em menos de 1% dos casos. Outra
infeccdo viral superposta no portador assintomatico do VHB podera precipitar uma hepatite
fulminante, estando geralmente presentes nesta situacdo os virus A, C ou D.

A necrose hepatica subaguda é caracterizada pelo progressivo agravamento do
quadro no periodo de um a trés meses.

A hepatite B podera cursar com manifestacdes extra-hepaticas como poliarterite,
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glomerulonefrite, crioglobulinemia e Sindrome de Guillain-Barre.

O paciente que ndo apresentar resposta satisfatéria para a fase aguda podera
evoluir para hepatite crbnica, cirrose hepatica e hepatocarcinoma. Os fatores que estdo
vinculados a evolucao para cirrose sdo a idade do individuo, sintomas e ictericia persistentes,
portador de virus mutante, carga viral elevada e alterac6es histologicas acentuadas. A hepatite
B cronica se desenvolve predominantemente em pacientes do sexo masculino, frequentemente
cursa de forma silenciosa e manifesta-se em cerca de 50% dos casos na fase avancada com
sinais de insuficiéncia hepatica. Encefalopatia ndo é a forma usual de apresentacdo. Alguns

destes pacientes desenvolvem hepatocarcinoma (CHC) (CHANG, 2009).

Diagndstico

Com anamnese e epidemiologia, auxiliados pelo exame fisico, pode-se direcionar
o diagnostico para hepatite por virus B. A avaliacdo laboratorial normalmente confirma a
hipGtese diagndstica.

Os niveis séricos de transaminases e bilirrubinas estdo elevados. O antigeno de
superficie do virus B (HBsAQ) surge na corrente sanguinea apés a sexta semana de infecgédo e
geralmente desaparece trés meses depois do hepatite clinica. Sua persisténcia acima do
periodo de seis meses qualifica o paciente para o estado de portador.

O anti-HBs € o anticorpo que indica recuperacdo e confere imunidade. Surge mais
tardiamente, cerca de trés meses depois do inicio dos sintomas, e se mantém inalterado por
longo tempo. A presenga simultdnea de HBsAg e anti-HBs tem mecanismo incerto, mas a
hipdtese mais aceita € se trata de infeccdo por subtipos de virus B ao mesmo tempo (ZEKRY,
2007).

O HBeAg representa ocorréncia de replicacdo do VHB e infectividade. Sua

existéncia é transitoria durante a fase aguda e quando ocorre sua permanéncia por um prazo
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maior que dez semanas deve-se considerar a forte possibilidade de cronificacdo da doenca.

O aparecimento de do anti-HBe é considerada uma significativa evidéncia para a
recuperacdo total do paciente, concomitante a um baixo risco de infectividade.

O anti-HBc tipo IgM fornece a confirmacdo para hepatite aguda. Este anticorpo
pode ser identificado ap6s a negativacdo do HBsAg. E também empregado para definir se
uma hepatite aguda é causada pelo VHB ou pela superinfeccdo de outro virus. O anti-HBc
IgM pode persistir elevado na hepatite cronica.

Niveis séricos de anti-HBc IgG com titulacdo baixa, associados ao anti-HBs
apontam para uma infeccdo antiga pelo VHB. Ao se deparar com sua titulacdo em niveis
elevados, sem anti-HBs pode-se considerar a persisténcia da infeccdo pelo VHB, mas nédo se
pode té-la como situacdo soroldgica definitiva, pois pode representar a ultima etapa da fase
aguda ou incapacidade de produzir anti-HBs. Existem pacientes com anti-HBc 1gG positivo
com doenca em atividade (ZEKRY, 2007)

O exame PCR DNA (reacdo em cadeia da polimerase - técnica de amplificacéo do
DNA) é o exame laboratorial mais sensivel para replicacdo de um virus. Através desse
método o VHB pode ser detectado no soro ou figado do paciente, mesmo depois do
desaparecimento do HBsAg. Trata-se de um marcador que permite quantificar a carga viral no
soro, sendo utilizado para confirmagdo diagnostica e para acompanhamento da resposta ao
tratamento. Métodos de imagem como a ultrassonografia e a tomografia computadorizada
podem ser empregados na avaliagdo morfologica do figado e rastreamento do CHC (CHANG,
2009)

TABELA 3

(Continua)

Significado clinico dos marcadores sorolégicos da Hepatite B

HbsAg Infeccdo aguda ou cronica pelo HBV
Anti HBs Imunidade
HBeAg Replicacdo viral e infectividade
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(Concluséo)
Significado clinico dos marcadores soroldgicos da Hepatite B

Anti HBe Baixa replicacéo viral e infectividade
Anti HBc IgM Infeccéo aguda, recente ou exacerbacdo
Anti HBc IgG Infeccdo crdnica ou resolvida

Anti HBs + anti HBc IgG  Infeccéo pregressa
HBsAg + anti HBc 1gG Infeccdo cronica

Fonte?

Tratamento

O paciente inicialmente deve ser orientado sobre o potencial de sua infectividade,
tendo restricdes para 0s contatos sexuais e familiares intimos. Dieta normal e exercicios
orientados. Consumo excessivo de bebida alcodlica deve ser desencorajado. Aconselhar perda
ponderal nos casos de sobrepeso e obesidade, visando corrigir esteatose. Apoio clinico e
psicoterapico para descartar atividades indesejadas como dependéncia quimica.

A terapéutica antiviral no Brasil tem como orientagdo o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas para o Tratamento da Hepatite Viral Cronica e Coinfecgdes do
Ministério da Saude publicado em 14/03/2013, que visa o controle da infectividade, a
eliminacdo do virus e a prevencdo das complicacBes como cirrose e hepatocarcinoma.

As drogas atualmente aprovadas e mais empregadas para o tratamento viral sdo o
interferon, interferon peguilado, lamivudina, adefovir dipivoxil, entecavir e tenofovir.

O interferon peguilado apresenta taxa de soroconversao (eliminacdo do virus) de
32% dos casos, podendo conduzir a uma resposta sustentada. A lamivudina e adefovir
dipivixil proporcionam respectivamente taxa de soroconversédo de 17%, e 24%, mas tém
eficacia limitada por apresentarem elevada incidéncia de resisténcia. Entecavir e tenofovir se
mostram ativos no controle da replicacdo do VHB e possuem baixo desenvolvimento a
resisténcia, mesmo em tratamentos prolongados. O desenvolvimento de medicacfes antivirais

com maior poténcia e associacdes de medicamentos, concomitantes ao estudo do mecanismo
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de resisténcia do VHB a terapia atual serdo significativas conquistas para atingir melhor
eficacia do tratamento com menores efeitos colaterais e consequente diminuicdo de portadores
do virus da hepatite B.

TABELA 4

Custo para realizacdo dos exames marcadores de hepatite B no
Servigo de Analises Clinicas do HNMD

VALOR
MARCADOR UF UNITARIO

Anti-HBc IgM Teste R$ 18,00
Anti-HBe Teste R$ 18,10
Anti-HBc Teste R$ 16,89
Anti-HBS Teste R$ 11,79
Anti-HBeAg Teste R$ 16,80
HBsAg Teste R$ 6,91

Fonte: Ata de Registro de Precos nr 170/2013, do Pregéo Eletronico nr 032/2013, do HNMD,
homologada em 12/11/2013, vigente até 12/12/2014.

Os valores por unidade das medicac6es adquiridas pela MB para serem utilizadas
pelos pacientes com hepatopatia por virus B em tratamento no Hospital Naval Marcilio Dias
sdo: adefovir 10 mg — preco — R$ 21,31 (pregdo 02/2013 hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais); entecavir 0,5 mg — pre¢o — R$ 15,72 (pregdo 07/2013
do Hospital Naval de Recife); e tenofovir 300 mg — preco — R$ 15,44 (pregdo 15/2013 do

Hospital militar de Area de Brasilia).

3.3 Hepatite viral C
Histdria natural

E considerada por alguns estudiosos da area médica como a doenca infecciosa
crbnica mais importante no mundo atual em virtude do grande nimero de infectados, sua
potencialidade de evolugdo para cirrose ou hepatocarcinoma e o0s elevados custos do

tratamento disponivel.
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A infeccdo aguda pelo virus da hepatite C (VHC) geralmente é assintomaética e
assim 0 momento preciso de contagio ndo fica estabelecido. Assume-se por isso, que o fato de
maior relevancia na historia clinica pregressa do paciente, considerado como exposicao
especifica para fator de risco e passa a ser estipulado como momento da infeccdo. Os estudos
sobre a doenca concordam que cerca de 60% a 80% dos pacientes infectados evoluirdo para
forma de portador crénico. A forma cronica da hepatite por virus C progride de forma lenta e
silenciosa com o seu estagio avancado sendo atingido entre dez para trinta anos de evolucéo.
A maioria cursara com processo inflamatério hepatico leve a moderado com fibrose minima,
enquanto 20 a 40% terdo evolucdo potencialmente grave. O grau existente de fibrose obtido
na primeira biépsia do figado é o principal fator determinante sobre o prognostico para futuras
complicacdes. Outros fatores associados com desenvolvimento de fibrose incluem o sexo
masculino, idade acima de 40 anos no contagio, abuso de bebida alcoodlica, presenca de
coinfeccdo com HIV ou VHB e presenca de esteatose hepatica (ZEKRY, 2007).

Os pacientes com cirrose pelo VHC possuem risco em cinco anos de 18% para
descompensacdo e a taxa de mortalidade em cerca de 50% para os pacientes com cirrose
descompensada. Os pacientes cirréticos tém risco de complicacdo pelo hepatocarcinoma
(CHC) em torno de 1% a 4% ao ano.

Alguns fatores do virus influenciam o prognéstico como genotipagem e a carga
viral do VHC. Os genotipos foram reunidos em seis grupos (1 a 6) e cada geno6tipo pode ser
dividido em subtipos (cerca de 80), que se designam por uma letra a seguir do numero do
gendtipo. No Brasil, os mais encontrados sdo 0s genotipos: 1 (em torno de 70%), 2 e 3. Os

gendtipos la e 1b sdo os mais agressivos clinicamente (SHERLOCK, 2004).

Epidemiologia

A hepatite C é um importante problema de salde publica. Estima-se uma
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prevaléncia de 3% da populacdo mundial com variacdes de 0,1% a 5% de acordo com a
regido estudada, projetando-se um nimero em torno de 175 milhdes de individuos infectados,
numero bem superior ao de infectados pelo HIV.

A transmissdo ocorre principalmente através de via parenteral. A partir de 1993
houve acentuada reducdo por hemotransfusdo, quando o teste especifico diagndstico foi
implantado na triagem para doagdo. O uso injetavel de drogas ilicitas passou a ser a via mais
frequente. S&o fatores de risco a hemodialise, exposicdo ocupacional a sangue, tatuagens,
acupuntura e transplante de 6rgédos. A transmissdo vertical mae-filho e por contato sexual sdo
incomuns.

N&o obstante 0 VHC ser transmitido por contato direto, através do sangue ou via
percutanea, em uma parcela significativa de pacientes ndo percebe quando ocorreu a infec¢do
Estes casos sdo conhecidos como transmissdo de origem obscura e pode ser decorrente de uso
compartilhado de instrumentos pessoais como aparelhos de barbear, alicates para corte de
unhas e laminas de fazer barba. Antecedentes para pequenas intervencgdes cirargicas médicas
ou odontolégicas poderiam ser esquecidos pelo paciente por ndo considera-las importantes

(FERREIRA, 2004).

Hepatitis C, 2003

Frevalence of infection
N > 0%
. 2s-10%

] 1-25%

Sourca SWHC, 2004
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Figura 6 - Distribuicdo geografica mundial para hepatite C.
Fonte: OMS (2008).

N&o se conhece com precisdo a prevaléncia do virus C no Brasil, mas estima-se
que esteja entre 1,5% a 2,0% da nossa populacdo. Os estudos que avaliam sua prevaléncia sao
£scassos e pouco precisos, abrangendo na maioria das vezes populacdes especificas e areas
geograficas restritas. Um inquérito realizado pela Sociedade Brasileira de Hepatologia
evidenciou apos analise de 1.173.406 doadores de sangue, que 1,23% foi reativo para o
anticorpo contra 0 VHC. As maiores taxas de prevaléncia foram constatadas na regidao Norte
(2,12%), as regides Centro-Oeste, Nordeste e Sudeste apresentaram-se com intermediarias
com prevaléncias de 1,04%, 1,19% e 1,43% respectivamente, e a regido Sul demonstrou baixa
prevaléncia com 0,65%. O emprego destas informacdes provenientes de um grupo especifico

de doadores de sangue restringe a projecdo dessas estimativas para a populacdo geral

(FERREIRA, 2004).

Evolucéo clinica

O periodo de incubacdo oscila entre duas a seis semanas. Na fase aguda o0s
sintomas prodrémicos sdo infrequentes e cerca de apenas 20% dos pacientes ficam ictéricos.
Os sinais e sintomas sdo semelhantes as outras formas de hepatites virais O anticorpo sérico
contra o virus C (anti-HCV) torna-se detectavel uma a duas semanas ap0s o contato. Elevacao
dos niveis de transaminases é moderada, atingindo 15 vezes o valor de normalidade. A
ocorréncia de hepatite fulminante pelo VHC é controversa.

Aproximadamente 80% dos pacientes infectados pelo VHC ndo terdo feito a
eliminacdo do virus e desenvolverdo a forma cronica da doenca com gravidade variavel. A
taxa de mortalidade anual é de 2% a 5%. O progndstico é ruim quando a primeira bidpsia
evidencia fibrose significativa. Homens tém evolucdo mais agressiva por maior probabilidade

de surgimento de CHC. O consumo elevado de bebida alcodlica e a idade avangada com
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infeccdo de longo prazo afetam o progndstico. A coinfeccdo com HIV e VHB proporcionam

uma evolucéo clinica desfavoravel e com progressiva rapidez (ZEKRY, 2007).

Diagndstico

O diagnéstico clinico é incomum e geralmente ¢ estabelecido através da avaliagédo
laboratorial. Deve-se considerar dados da anamnese referentes a possivel correlagcdo
epidemioldgica e efetuar exame fisico completo. A avaliacdo laboratorial de investigacdo
diagnostica € dividida em dois grupos. O teste sorologico indica a presenc¢a do anticorpo anti-
HCV, definindo contato prévio. O teste molecular para deteccao de &cidos nucléicos do VHC,
denominado HCV-RNA tem sido empregado para confirmacdo da doenca ativa e avaliar a
evolucdo da resposta ao tratamento instituido (ZEKRY, 2009).

Dosagens de transaminases, bilirrubinas, proteinas, fosfatase alcalina e
gamaglutamil transferase avaliam a funcdo hepatica do paciente com doenca aguda ou
cronica. A dosagem de alfafetoproteina é empregada para screening do hepatocarcinoma, pois
seus niveis elevados ou crescentes sugerem seu aparecimento. Métodos de imagem como
ultrassonografia e tomografia computadorizada estudam o aspecto morfoldgico do figado e

séo utilizados periodicamente no rastreamento do CHC (CHANG, 2009).

Tratamento

Os objetivos do tratamento sdo 0s mesmos propostos para hepatite cronica pelo
virus B, que estdo abaixo relacionados:

e Manter resposta viroldgica sustentada;

e Aumento da expectativa de vida;

¢ Melhora da qualidade de vida;

¢ Reducdo da probabilidade de evolucéo para insuficiéncia hepatica terminal que
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necessite transplante hepatico e

¢ Diminuicdo do risco de transmissao da doenca.

A terapéutica visa a eliminacdo do virus. Atingir a cura é possivel com a
terapéutica vigente em cerca de 70% a 80% dos casos. A idade e as condigdes clinicas do
paciente devem ser avaliadas, pois as medica¢Oes acarretam efeitos colaterais importantes
como anemia e leucopenia. A carga viral com nivel superior a 2 milhdes de particulas/mL
representa menor probabilidade de resposta favoravel, mas ndo contra-indica a terapia.

Sdo considerados fatores preditivos para boa resposta ao tratamento como: ter
idade inferior a 45 anos, sexo feminino, auséncia de obesidade, duracdo da infeccao inferior a
5 anos e bidpsia hepatica com baixa atividade.

A terapéutica antiviral no Brasil tem como orientagdo o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas para o Tratamento da Hepatite Viral Cronica e Coinfecgdes do
Ministério da Saude publicado em 14/03/2013, que visa o controle da infectividade, a
eliminacdo do virus e a prevengdo das complicagcbes como cirrose e hepatocarcinoma. As
medicacdes utilizadas para o tratamento sdo: interferon convencional alfa 2% ou alfa 2b, o
interferon peguilado alfa 2° ou alfa 2b. Associados ou ndo a ribavirina. A associacdo de
interferon peguilado alfa 2% ou alfa 2b e ribavirina vem sendo utilizada como a primeira
escolha para os pacientes virgens de tratamento (naives). Portadores de genotipo tipo 1, 4 e 5
tém tratamento com duracéo de 48 semanas e de genotipos 2 e 3 por 24 semanas.

Pacientes ndo respondedores podem ser abordados com a proposta terapéutica

interferon peguilado + ribavirina + boceprevir ou telaprevir.

TABELA S

Custo para realizagdo dos exames marcadores de hepatite C no
Servico de Analise Clinicas do HNMD

Marcador UF Valor unitario
Anti-HCV Teste R$ 22,00
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Fonte: Ata de Registro de Precos nr 170/2013, do Pregdo Eletronico nr 032/2013, do HNMD, homologada em
12/11/2013, vigente até 12/12/2014.

3.4 Hepatite viral D
Historia natural

O virus da hepatite Delta (VHD) é defectivo e necessita para transmitir seu
genoma de um hepatdcito para outro da presenca do antigeno do VHB. A infeccdo hepatica
pelo virus D pode ocorrer em trés cenarios: a infeccdo simultanea pelos virus B e D
denominada coinfeccdo; a infeccdo pelo VHD em paciente infectado cronicamente por virus
B chamada de superinfeccéo, e reinfeccdo apds transplante hepatico. Pacientes com quadro de
coinfeccdo aguda tém o quadro autolimitado e a progressédo para hepatite crénica € incomum,
acontecendo em torno de 2% dos casos, gerando espectro clinico de pacientes assintomaticos
até hepatite fulminante. Nos pacientes com superinfeccdo observa-se que o VHD aborda um
figado com doenca prévia por VHB, encontrando substrato para sua rapida replicacdo e
difusdo, razdo pela qual frequentemente resulta em cirrose ou hepatite fulminante.
Acrescenta-se que pacientes infectados por ambos VHB e VHD tém progressiva doenca e

consequente cirrose. Esses trés fatores elevam a possibilidade de ocorrer CHC.

Epidemiologia

O virus com gendtipo 1 tem maior prevaléncia na Europa e nos Estados Unidos, o
gendtipo 2 na Asia e 0 gendtipo 3 na América do Sul. Calcula-se que em torno de 5% dos
pacientes portadores do VHB no mundo estejam infectados pelo VHD. Sua prevaléncia é
mais elevada na Amazonia Ocidental, Africa Central, bacia do Mediterraneo e no Oriente
Médio. A transmissdo € feita por via parenteral, exposicdo percutdnea ou transmucosa, e por

via sexual (FERREIRA, 2004).

Diagnostico
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O quadro de hepatite aguda é confirmado com niveis altos de anti-VHD IgM
sérico (anti-delta). A coinfeccdo tem seu diagnostico estabelecido pela presenca de anti-VHD
IgM associado a elevados titulos de anti-HBc IgM. O desaparecimento do anti-VHD IgM
ocorre até 12 semanas. Sua persisténcia prevé cronicidade. A superinfeccdo € caracterizada
pela presenca de anti-VHD IgM e anti-VHD IgG persistentes com anti-HBc IgM com titulos
baixos ou negativo. A presenca do VHD RNA no soro e no figado pode ser confirmada pela

técnica de PCR nos casos de hepatite aguda ou crénica (SHERLOCK, 2004).

Tratamento

O tratamento devido a infeccdo cronica por VHD/VHB é considerado
insatisfatério, e 0 emprego de interferon alfa é a Unica forma de se obter algum efeito
favoravel, mesmo necessitando de altas doses, atingindo nove milhdes de unidades trés vezes
por semana durante um ano. Este esquema proporciona normalizacdo dos niveis de
transaminases sustentados e melhora histoldgica do figado em cerca de 50% dos pacientes
tratados, gerando melhora clinica e aumento da sobrevida nos respondedores.O resultados
com outros agentes antivirais tém sido desapontadores. Lamivudina isolada ou associada a
interferon ndo demonstrou beneficio. Estudos mais recentes tém demonstrado que o interferon
peguilado alfa 2b melhor apresenta eficacia e seguranca no tratamento da hepatite por VHD,
mesmo nos pacientes ndo respondedores ao tratamento com interferon convencional.

Os pacientes submetidos a transplante hepatico devido a infeccdo VHD/VHB em
estagio terminal apresentam menor recorréncia do VHB. Existe grande quantidade de vitus D

na célula hepatica, mas a infeccao persistente s6 ocorre na presenca do VHB.

3.5 Hepatite viral E

Historia natural
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O virus da hepatite E (VHE) causa infec¢do aguda e autolimitada, ndo gerando
sequelas. O periodo de incubacdo varia entre 15 a 60 dias. Pesquisas em pacientes infectados
pelo VHE revelam a persisténcia de anticorpos e consequente protecdo por um longo periodo.
Infeccdo aguda pelo VHE tem mortalidade alta para gestantes, sobretudo no terceiro trimestre
com taxas atingindo 25%. Para populacdo global este indice chega a 3%. A morte €
decorrente de insuficiéncia hepatica fulminante. E considerada um problema de satde publica
em muitos paises desenvolvidos. Muitas epidemias atribuidas ao VHA agora foram
identificadas como causadas pelo VHE. Existem duas apresentacbes a epidémica e a
esporadica. A epidémica é decorrente da transmissdo veiculada pela 4gua contaminada. A
forma esporadica é uma causa comum da hepatite viral dentro de uma area endémica

(ZEKRY, 2007).

Epidemiologia

A hepatite E pode ocorrer em surtos epidémicos ou esporadicamente. Estudos de
soroprevaléncia demonstram que um terco da populagdo mundial ja tenha sido infectada pelo
VHD. Os surtos epidémicos sdo mais freqlientes em paises em desenvolvimento de clima
quente, principalmente em periodos de chuva e que possuem precéria rede de infraestrutura
sanitaria. A Africa Ocidental, Subcontinente Indiano, Asia Central e o Sudeste Asiético sdo as
regibes mais endémicas. Na India o risco de infeccdo pode chegar a 60%. As estagBes das
mongdes implicam risco significativo.

No Brasil, estudos em doadores de sangue mostraram soroprevaléncia de 2% a
7% em diferentes regibes, sendo verificada taxas de até 25% no Nordeste. A via de
transmissdo é fecal-oral. A faixa etaria predominante € de adultos jovens e a gravidade da
doenca se eleva com o avancar da idade. E rara em criangas (MINCIS, 2007).

Estudos em paises ocidentais (Japdo), incluindo o Brasil apontam animais
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domésticos, principalmente porcos, como reservatorios do VHE. A ingestdo de carne crua de

veado e figado de porco seriam as formas de transmissao mais usuais (MINCIS, 2007).

Diagndstico

O quadro clinico do paciente com hepatite E ¢ indistinguivel das demais hepatites
virais agudas. A andlise epidemioldgica pode orientar a pesquisa. Na fase pré-ictérica ocorre
febre em 25% dos casos, que evolui para o quadro de mal-estar, nausea, prostracdo, dor
abdominal e ictericia, que em geral perduram por seis semanas.

A confirmacdo etioldgica do diagndstico € feita com a presenca de anticorpos
anti-VHE IgM. Esses anticorpos surgem 10 a 12 dias apds o contdgio, com 0s primeiros
sintomas, comprovam a vigéncia do quadro agudo e tornam-se indetectaveis depois de alguns
meses. Os anticorpos anti-VHE tipo IgG aparecem posteriormente e indicam infeccdo passada

e imunidade definitiva (ZEKRY, 2007).

Tratamento

Na maioria dos casos de hepatite por VHE o tratamento se restringe a medidas de
suporte clinico, uma vez que a doenca é autolimitada. No entanto, em gestantes e nos casos de
maior gravidade ha indicacdo de internacdo hospitalar, visando tratamento intensivo e

transplante nos casos de insuficiéncia hepética desfavoravel.



4 SISTEMA DE SAUDE DA MARINHA

4.1 O Sistema de Saude da Marinha

Para o cumprimento de sua missdo a MB precisa garantir a higidez psicofisica do
seu pessoal. A MB dispde de um sistema de salde organizado para atendimento aos militares
ativos, inativos e seus dependentes, denominado Sistema de Salde da Marinha (SSM). O
SSM é uma estrutura abrangente, com trés vertentes denominadas de Subsistemas
Assistencial, Pericial e Operativo. Dessa estrutura, também, fazem parte o ensino, a pesquisa,
as atividades de apoio logistico (obtencao e catalogacéo) e a fabricacdo de medicamentos.

O Subsistema Assistencial da Marinha possui como regulacéo:

- Politica Assistencial para 0 SSM - Portaria nimero 64/2014 CM e

- DGPM - 401 (3° Revisdo) - Normas para Assisténcia Médico-Hospitalar.
Proporciona atendimento a seus usuarios de forma ampla, com acdes objetivas para a

prevencdo de doencas, recuperacdo e manuten¢do da salde.

Politica Assistencial do Sistema de Saude da Marinha

Planejamento de Saude significa escolher entre a demanda espontanea e a oferta
programada. Atender a demanda espontanea significa resolver os problemas
individuais, na medida em que 0s usuarios procuram os servicos de sadde. O sistema
atua de forma reativa ao contato com o paciente apenas quando este adoece e
necessita de um tratamento. Todavia, manter exclusivamente o atendimento a
demanda esponténea ¢ insuficiente como intervencéo eficaz sobre o processo saude-
doenca, pois ndo busca apontar as causas reais € ndo atua no conjunto de fatores que
interferem nos processos de producédo e reproducdo das doencas na coletividade. A
alternativa é a programacdo de oferta de maneira proativa. Programar a oferta
baseia-se na idéia de que é possivel por meio epidemioldgico, conhecer e
hierarquizar os problemas de saide dos usuarios, definido assim suas necessidades,
discriminado assim as agdes tecnicamente necessarias e suficientes ao seu
enfrentamento. A prevencdo, que em saude publica significa a acdo antecipada com
0 objetivo de interceptar ou anular a evolugdo de uma doenca, é desenvolvida nos
niveis primario, secundario e terciario.

- A prevencao priméria é a realizada no periodo pré-patogénico, tendo-se como
exemplos a imunizagdo, aconselhamento genético e quimioprofilaxia.

- A prevencdo secundaria é realizada sob a acdo do agente patogénico, estando a
doenca desencadeada e as medidas neste nivel incluem o diagndstico precoce,
tratamento imediato e limitacdo da incapacidade, evitando complicacGes posteriores
e sequelas.

- A prevencgdo terciaria corresponde as medidas adotadas apds a sobrevida das
consequéncias da doenca, representadas pela instalacdo de deficiéncias funcionais,
visando atingir a recuperacdo parcial ou total, recorrendo a processos de reabilitacdo
e de aproveitamento da capacidade funcional remanescente, aplicando-se a neste
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nivel a terapia ocupacional, fisioterapia, reeducagdo e a readaptacdo a vida normal.
(POLITICA ASSISTENCIAL PARA O SISTEMA DE SAUDE DA MARINHA,
2014,p.1-2,p 1-3,p 1-5e p 1-6).

Ressalta-se entéo, que no caso do estabelecimento de medidas de prevengéo para
hepatites através da administracdo de vacinas e estabelecendo diagnostico precoce, estariamos

com essas medidas, exercendo prevengdes primaria e secundaria respectivamente.

4.2 Inspecgdes de saide

O Subsistema Médico-Pericial da Marinha (SMP) tem como regulagdo a DGPM —
406 (5% Revisdo) 2012 — Normas reguladoras para as Inspecdes de Saude da MB. E o
responsavel pelo controle e verificacdo do estado de higidez do pessoal do servico ativo,
inativo e a ser selecionado. A estrutura basica do SMP é constituida por Junta de Saude (JS) e
Médico Perito Isolado (MPI) e tem como érgdo de execucgdo o Centro de Pericias Médicas da
Marinha (CPMM).

Conforme constatado no capitulo 4 da DGPM 406, os Procedimentos Médico-
Periciais para Inspecdo de Saude (IS) pds-admissionais sdo inspecdes de salde que visam
verificar se o0 pessoal pertencente aos Corpos e Quadros da MB preenche os requisitos de
salde necessarios ao desempenho profissional e militar, bem como evidenciar qualquer
patologia inicial, com finalidade preventiva. O controle de sadde do pessoal militar terad
periodicidade trienal para todos os militares em servico ativo, inclusive aqueles que forem
portadores de restricbes por tempo indeterminado e militares RM1 designados para Prestacéo
de Tarefa por Tempo Certo e anual para aqueles que exercem atividades especiais.

O anexo O da DGPM 406 apresenta 0s exames complementares necessarios para
as diversas InspecOes de saude. Verifica-se que para avaliagdo de Controle Trienal estd
previsto além da avaliacdo clinica, a realizacdo dos seguintes exames complementares:

hemograma completo, dosagem sérica de glicose, acido Urico, creatinina, colesterol e fragdes,
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triglicerideo, PSA e Anti-HIV, urina - EAS, teleradiografia de torax, audiometria, exame
clinico-odontoldgico, exame ginecologico, colpocitologia e mamas. Cabe mencionar que ndo
se encontra preconizada a avaliacdo da funcdo hepatica e a pesquisa de marcadores virais para

hepatites para os militares durante esta IS.

Calendario de vacinagdo

A Portaria Normativa nimero 1.631 de 27 de maio de 2014 do Ministério da
Defesa revoga a Portaria Normativa namero 657/MD, de 19 de maio de 2009 e institui o
calendario de vacinacdo para os militares da ativa das Forcas Armadas, objetivando o
controle, a eliminacdo e a erradicacdo das doencas imunopreveniveis. As vacinas e 0S
periodos estabelecidos no calendario de vacinacdo militar séo obrigatérios. A comprovacéo de
vacinacao se da por meio de registro em um cartdo de vacinacao ou prontuario médico.

As vacinas das doencas a serem aplicadas estdo divididas para dois grupos. Para
militares com idade inferior a 20 anos e o outro para militares acima dessa idade. Para o
primeiro grupo apresentam-se as vacinas para difteria, tétano, febre amarela, sarampo,
caxumba, rubéola e Hepatite B. Militares com idade acima de 20 anos, recebem vacina para
difteria, tétano, febre amarela, sarampo, caxumba, rubéola e gripe (Influenza). Com a
introducdo desta Portaria fica estabelecida a vacinacdo para hepatite B também para militares
com idade acima de 20 anos ja que a Portaria anterior ndo a contemplava.

A vacinagéo para hepatite A ndo esta prevista para qualquer faixa etaria.

A vacinagdo é responsabilidade do militar, que deve manter atualizado o seu
cartio de vacinagdo. E considerada necessaria para realizacio de cursos previstos no Sistema
de Ensino das Forcas Armadas e para ser considerado apto por ocasido inspec6es de saude. As

vacinas serdo disponibilizadas nos postos de vacinacao da rede publica.



5 HEPATITES NO AMBIENTE ESTRATEGICO DO SECULO XXI E NAS

FORCAS ARMADAS INTERNACIONAIS

“A elevagao da estatura internacional do Brasil no século XXI ja ¢ uma realidade.
Um Brasil plenamente desenvolvido e com presenca externa cada vez maior necessitara de
adequar sua capacidade militar dissuasoria. Empenhado na construcdo de uma ordem global

mais pacifica e préspera, o Brasil ndo pode descuidar da Defesa’.”

O ambiente estratégico no Século XXI

As Forcas Armadas do Brasil encontram-se voltadas para protecdo da Soberania
Nacional diante de potenciais ameacas externas e vivéncia transformacfes no ambiente
internacional, e em outros processos tém detido especial atencdo como: desastres naturais,
biopirataria, trafico de drogas, terrorismo, defesa cibernética, ilicitos transnacionais, trafico de
armas e pirataria maritima. O Brasil trabalha em seu ambiente estratégico fomentando uma
multipolaridade cooperativa e neste contexto tem estabelecido como prioridade o seu
relacionamento com os paises da América do Sul, os paises ligados ao Atlantico Sul e a

Organizacéo das Nagdes Unidas.

América do Sul

Ha& estimulo desta tendéncia, sobretudo apos a criacdo da Unido de NacGes Sul-
Americanas (UNASUL), prevalecendo a harmonia e convergéncias de acgdes, tendo como
objetivo uma articulacdo nas esferas econémica, politica, cultural e social, buscando atingir
paz, seguranga, beneficios sociais, fortalecimento da democracia e independéncia dos

Estados. Participam e depositaram seus instrumentos de ratificacdo Argentina, Bolivia, Brasil,

% Livro Branco de Defesa Nacional — 2012. Mensagem da Presidente Dilma Rousseff.
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Chile, Equador, Guiana, Peru, Suriname, Venezuela e Uruguai. Por proposta do entdo
Ministro da defesa Nelson Jobim foi criado o Conselho de Defesa Sul-Americano. Este
Conselho tem como proposito a elaboracdo de politicas de Defesa conjunta, estimular o
intercambio, discutir e analisar cenarios mundiais de Defesa e intensificar as bases industriais
de Defesa.

As hepatites virais permanecem como sério problema de saide na América do
Sul. As pesquisas desde 1980 indicam que as infec¢cdes causadas pelos virus B e D séo as
mais importantes causas de hepatite cronica. Diferente distribuicdo de gendtipos afetam o
continente, sendo o genotipo F o mais freqliente, exceto no Brasil onde o genétipo A é mais
encontrado. Estima-se uma prevaléncia de ponta a ponta do continente em torno de 1,5%. A
triagem do sangue tem reduzido a transmissdo. O nimero de casos diagnosticados e tratados é
considerado reduzido e por meio disto cresce 0 numero de casos de cirrose hepética e
hepatocarcinoma. O gendtipo 1 do VHC € o que possui maior prevaléncia. Os virus A, Be D
sdo endémicos nos paises amazoénicos: Equador, Guiana, Suriname, destacando-se no Brasil,

Coldmbia, Peru e Venezuela (ALVARADO-MORA, 2013).

Atléntico Sul

Possui relevancia pela existéncia de uma ampla bacia petrolifera e
reconhecidamente pelo seu importante comércio mundial. Ha interesse em estimular a
cooperacdo nesta area, sob orientacdo da Zona de Paz e Cooperacdo do Atlantico Sul
(ZOPACAS), que engloba 24 membros, sendo trés do continente sul-americano e vinte e um
do continente africano: Africa do Sul, Angola, Argentina, Benin, Brasil, Cabo verde,
Camardes, Congo, Costa do Marfim, Gabdo, Gambia, Gana, Guineé, Guiné-Bissau, Guiné
Equatorial, Libéria, Namibia, Nigéria, Republica Democratica do Congo, Sd&o Tomeé e

Principe, Senegal, Serra Leoa, Togo e Uruguai. A cooperacdo existente visa reduzir a
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presenca de militares de paises ndo pertinentes a organizacdo. Busca-se a integracdo e
colaboracdo regional com cooperacdo econémica, comercial, cientifica, técnica, politica e
diplomética. Na esfera militar o Brasil estabeleceu inUmeras parcerias, aumentando sua
influéncia internacional. A Marinha do Brasil tem participado deste processo, entre outras
atividades, com o auxilio a reestruturacdo de bases navais, escolas navais e formacao de
profissionais africanos no Brasil.

Existem raros trabalhos cientificos que retratem a epidemiologia e tratamento das
hepatites no continente africano. A Africa possui destaque na Organizacdo Mundial de Satde
(WHO), pois tem a maior prevaléncia regional de 5,3% para o virus da hepatite C. O Egito
possui a mais alta prevaléncia no mundo, atingindo 17,5%. Predominam os genétipos 1, 4 e 5.
A transfusdo de sangue € o veiculo de aquisicdo da infeccdo. Embora exista tratamento
especifico para hepatie C, poucas informacdes a respeito foram encontradas de seu uso neste
territorio. Dados sobre a infeccdo do virus C na Africa sdo escassos e podem retratar as
dificuldades econdmicas, de satde publica e individual na quase totalidade de seus paises
(KARONEY, 2013).

Estudos realizados na Africa Subsaariana sobre a coinfecgo do virus HIV com os
virus das hepatites B e C demonstram que o epicentro para infec¢do por HIV com prevaléncia
de 20% é na Africa do Sul, seguida pelos paises da Africa Ocidental. Na Africa do Sul se
constata elevada prevaléncia do VHB 8% e prevaléncia de 1% a 2% do VHC. Dados de 2009
acusam que a coinfeccdo do HIV com VHB é mais frequente na Africa do Sul (20%) e paises
da Africa ocidental, destacando-se Nigéria (30%), Gana e Costa do Marfim. Nigéria e Africa
do Sul destacam-se epidemiologicamente por apresentarem o maior nimero de publicacdes

(MATTHEWS, 2014).
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Organizacdo das Nacgdes Unidas

Sob a égide da ONU o Brasil tem participado de operac6es de manutencéo de paz,
trabalhando de forma ativa para solucionar de forma pacifica conflitos e interferindo
favoravelmente na reducéo de tensdes dentro ou fora do continente americano, amparando em
seguranca, fortalecimento institucional, reconciliacdo e desenvolvimento.

Haiti - Com a resolucédo 1.592 de 2004 o Conselho de Seguranca da ONU solicita
a criacdo de uma forca internacional para assegurar a paz e a ordem no Haiti. O Brasil desde
entdo coordena a Missao das Nac6es Unidas para a estabilizacdo do Haiti (MINUSTAH).

Devido as precarias condi¢des sanitarias da regido, a hepatite A é considerada de
alta prevaléncia, constituindo um risco para os individuos que se deslocam para o pais.
A endemicidade para o virus B é moderada na regido que abrange o Haiti, Republica
Dominicana, Guatemala e Honduras. No estudo de prevaléncia para hepatite C na populacdo
urbana do Haiti, encontraram positividade para o anticorpo VHC em 4,4% (22/500)
(HEPBUM, 2004).

Libano - A Forca-Tarefa Maritima da Forca Interina das Nacgdes Unidas no
Libano (UNIFIL) foi criada em 2006 de acordo com a Resolucdo 1.701/2006 do Conselho de
Seguranca das Nagdes Unidas em atendimento a solicitagdo do governo do Libano, visando
assegurar a retirada das forcas israelenses do Sul daquele pais, retomando a sua autoridade
regional.

No Libano foram realizados estudos com pesquisa de anticorpos para 0 virus
VHA, sendo entdo constatada prevaléncia de 97,7% em adultos sem restricdo geografica ou
fatores socioecondmicos e de 85% na faixa etéria de 12 anos. Isto indica que o Libano é uma
area endémica para hepatite A (SHAMMA, 1982). A prevaléncia para o antigeno da hepatite
B encontra-se em 1,6%, considerada de baixa endemicidade, sendo constatada maior

prevaléncia nos moradores do sul do pais (SAAB, 2007). A hepatite C também é considerada
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de baixa endemicidade no Libano, pois evidenciou-se a prevaléncia do anticorpo para o VHC
de 0,7% (ARAJ, 1995). A hepatite D foi pesquisada em pacientes portadores de doenca
crénica pelo VHB e obteve-se como resultado prevaléncia de 0,6%, considerada baixa

endemicidade (RAMIA, 2007).

Hepatites nas Forcas Armadas Internacionais

A grande maioria dos estudos cientificos abordando hepatites virais nas Forcas
Armadas foram efetuados e publicados nos Estados Unidos da América, motivo pelo qual
predominam neste trabalho. Os trabalhos selecionados possuem relevancia por terem sido
elaborados seguindo parametros académicos apropriados, mas, sobretudo por apresentarem a

situacdo existente e as propostas para soluciona-las.

a) Risco de hepatite viral entre o pessoal militar embarcado em navios dos Estados Unidos:

Hepatite viral é considerada um grande problema para os militares dos EUA, uma
vez que tem sido descrito um risco maior entre militares quando comparado com civis, devido
a suas caracteristicas como o convivio em coletividade, relatos anteriores de uso de drogas em
conflitos e viagens para regides onde a hepatite é considerada endémica. Nao havia estudo
especifico epidemioldgico sobre risco em pessoal embarcado. O objetivo do trabalho foi
determinar se existe evidéncia soroldgica para hepatites A, B ou C para os membros da
tripulacdo dos navios e 0s mariners designados em missdes no exterior.

As tripulacdes de onze navios da Marinha dos EUA foram convidadas a participar
como voluntarios, sendo seis navios destinados para América do Sul e Africa ocidental no
periodo de julho a dezembro de 1999 e cinco navios com destino ao Mediterraneo no periodo
de julho de 1990 a janeiro de 1991. Varios portos seriam visitados neste periodo. Ao todo

cerca de 50% dos militares designados foram selecionados, totalizando 2.072 individuos.
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Foram coletadas amostras de sangue antes da partida dos navios para diagndstico de hepatites
A (anti-HAV), B (anti-HBc) e C (anti-HCV) e amostras positivas para hepatite B seriam
testadas para hepatite D (anti-HVD) e seis meses apds, imediatamente antes de 0s navios
retornarem as suas respectivas bases nos EUA. Questionarios foram aplicados antes e apds a
viagem, durante as coletas das amostras de sangue. A parte inicial do questionario se referia a
informacao demogréafica béasica, sobre os locais onde houvera deslocamento em missao destes
militares nos Gltimos 12 meses, tendo-se como respostas Caribe, Mediterraneo, Escandinavia,
Okinawa, Pacifico Sul e Africa. Buscaram-se detalhes sobre atividades de risco para infecgo
nos ultimos 12 meses anteriores e que ocupacao exercia. No retorno da viagem interrogava-se
sobre possiveis fatores de risco e sinais e sintomas compativeis com hepatite viral.

Da populacdo de 2.017 individuos estudados, 1.059 deslocaram-se para América
do Sul e Africa ocidental e 1.013 para 0 Mediterraneo. Obteve-se a idade média de 24 anos,
71% de brancos, 16% de negros, 7% de hispanicos, 1,8% de filipinos, 58% eram mariners e
48% militares componentes das tripulacdes dos navios. O tempo médio de permanéncia na
ativa era de 4.4 anos. Obteve-se amostra de 1.744 participantes no retorno, 826 do primeiro
grupo e 918 do segundo. O resultado da pesquisa demonstrou através das amostras de sangue
e analise dos questionérios uma positividade em 210 individuos (10,1%) para hepatite A com
incidéncia de dois casos novos, 76 casos (3,7%) de hepatite B, e 9 casos (0,4%) de hepatite C.

Por analise multivariada, soropositividade anti-HAV independentemente
associada com idade, etnia/raca (ndo brancos), nascimento fora dos EUA, e antecedente para
missdao no Caribe por periodo inferior a um ano. A presenca de anti-HBc soropositividade foi
independentemente associada com raca negra e filipinos, etnia, nascimento fora dos EUA,
historia pregressa para doenca sexualmente transmissivel e participacdo de misséo no Pacifico
Sul/ Oceano Indico por periodo inferior a 12 meses e missdo no Pacifico Sul ou servigo no

Mediterraneo por periodo maior que um ano. Apos analise nenhum fator de risco geografico



55

foi associado com o exame anti-HCV positivo.

Concluiram com estes dados que o pessoal em missdo no exterior tem risco para
infeccdo para hepatites virais e que deveria ser considerada vacinacéo.

b) Prevaléncia e incidéncia de infeccdo por virus C em militares nos Estados Unidos: uma
visdo soroepidemioldgica de 21.000 militares.

E estimado que existam 2,7 milhdes de infectados cronicamente pelo virus da
hepatite C nos Estados Unidos e ha o risco de evolucdo para hepatite cronica, cirrose hepatica
e hepaticarcinoma. Amostras da populacdo geral norte-americana evidenciam prevaléncia do
anticorpo VHC em 2,6% da populacdo adulta. Em contraste, estudos conduzidos em duas
populagdes de pacientes do Departamento “Veterans Affairs” (VA) encontraram altas taxas de
infeccdo, oscilando entre 10% a 20%. As taxas elevadas encontradas nos pacientes do VA
levantaram questdes sobre certos aspectos pertinentes de vida militar como participar de
missGes no exterior, exposicdo a sangue durante combate, contatos sexuais, tatuagens e
contégio por seringas.

Foram obtidas amostras sorolégicas de 21.000 militares do Departamento de
Defesa (DoD), estocadas apés teste de rotina para pesquisa de HIV. Este depésito estoca as
amostras com dados informatizados sobre dados demograficos como idade, sexo, raca/etnia,
nivel educacional, estado civil, posto/graduacdo, area de atuacdo, tempo de servico e
especialidade militar. De todos os 21.000 militares selecionados, nenhum teve sua anélise
feita mais de uma vez. Os individuos foram selecionados de acordo com a proporcao do
tamanho de cada forga: Exército 34%, Marinha 28%, Forga Aérea 26% e Marine Corps 12%.

O resultado da analise das amostras pesquisando o anticorpo para VHC constatou
a seguinte prevaléncia em militares da era do Vietnd 1,0%, militares da reserva 1,7%, sexo
feminino 0,7%, profissionais da area de saude 0,7%, raca branca 0,4%, negros americanos

0,8% e hispanicos 0,6%. Aproximadamente 1 entre 200 militares da ativa foram positivos
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para pesquisa do anticorpo VHC.

A prevaléncia da infeccdo pelo VHC entre militares dos EUA foi considerada
substancialmente menor quando comparada com a populacdo civil, principalmente ao
focalizar faixa de idade inferior a 40 anos. A faixa de idade acima dos 40 anos possui
prevaléncia similar a populacao civil.

A baixa prevaléncia da faixa etaria abaixo de 40 anos é atribuida a introducdo de

testes obrigatorios para detectar uso de drogas ilicitas.

c¢) Imunidade para hepatite B em militares recrutas nos Estados Unidos.

No ano de 2002, o Departamento de Defesa dos Estados Unidos (DoD)
determinou que fosse realizada a imunizagdo em militares recrutas. Um estudo comunicava
que um rastreamento de imunidade para hepatite B seria custo-efetivo caso a prevaléncia da
imunidade fosse superior a 12%. A prevaléncia da imunidade para hepatite B em militares
recrutas nos EUA era desconhecida.

Foi realizado um estudo randomizado com amostras provenientes do Exército,
Marinha e Mariners, que totalizavam 2.400 recrutas, de ambos 0s sexos, provenientes de
todos os 50 Estados, Porto Rico e territérios dos EUA. Amostras de sangue foram coletadas
em 2001 e testadas para anticorpo de superficie Anti-HBs, que significa presenca de
imunidade. Os militares recrutas foram avaliados por idade, descendéncia, sexo, raca, nivel de
escolaridade, origem geogréafica e existéncia de Lei para imunizacdo obrigatéria para hepatite
B no Estado de origem. Os resultados evidenciaram uma soropositividade para anti-HBs de
31,5%. Na populagédo civil de mesma faixa etéaria a soropositividade no ano de 2000 foi de
23%. No estudo foi constatada prevaléncia da soropositividade mais elevada entre os jovens
(ocorrendo decréscimo com o aumento da idade), no sexo feminino, nas regides nordeste e

oeste e nos Estados em que a imunizacéo € obrigatoria na infancia.
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Concluiram que esté indicada a pesquisa para evidenciar imunidade em militares
recrutas antes da imunizacdo. A prevaléncia da imunidade aumenta com sucessivos cohorts e

devem refletir o emprego dos programas de imunizacdo na infancia (SCOTT, 2005).

d) Dados estatisticos epidemioldgicos para hepatite A no periodo compreendido entre 2000 a
2010.

Dados emitidos por Armed Forces Health Surveillance Center (AFHSC).

Foram diagnosticados 214 casos incidentes de hepatite aguda por virus A entre 0s
militares da ativa das Forcas Armadas dos EUA. A taxa natural durante este periodo foi de
1.37 por 100.000 individuos por ano. Estas taxas de hepatite aguda por VHA sédo consideradas
baixas por todo intervalo estudado e muito mais baixo do que na época antes da vacinagao.
Existiu uma desproporcionalidade entre 0s membros nascidos em paises endémicos para esta
infeccdo.

As baixas taxas de hepatite aguda A entre militares dos EUA refletem o emprego

difuso de vacinacéo para hepatite A.

e) Dados estatisticos epidemioldgicos para hepatite B no periodo compreendido entre 2000 a
2010.

Dados emitidos por Armed Forces Health Surveillance Center (AFHSC).

Foram diagnosticados 903 casos incidentes de hepatite aguda e 1.484 casos
incidentes crénicos por virus B entre os militares da ativa das Forgas Armadas dos EUA. A
taxa natural durante este periodo foi de 5,8 (hepatite aguda) e 9,5 (hepatite cronica) por
100.000 individuos por ano. As taxas de incidéncia da doencga nas formas aguda e cronica
demonstraram declinio ao longo deste periodo. Verificaram-se taxas elevadas de diagnostico

de hepatite B entre os asiaticos das ilhas do Pacifico, profissionais de salde, sexo feminino e
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faixa etaria acima de 40 anos.

O declinio do nimero de casos diagnosticados de hepatite B nas Forcas Armadas
dos EUA provavelmente reflete a crescente conscientizagdo dos comportamentos
considerados de risco, 0 emprego de vacinacgao nos recrutas que nao apresentam imunidade e

0 acesso nas Forcas Armadas do crescente nimero de individuos imunizados na infancia.

f) Dados estatisticos epidemioldgicos para hepatite C no periodo compreendido entre 2000 a
2010.
Dados emitidos por Armed Forces Health Surveillance Center (AFHSC).
Foram diagnosticados 808 casos incidentes de hepatite aguda e 2.738 casos
incidentes crénicos por virus C entre os militares da ativa das Forcas Armadas dos EUA. A
taxa natural durante este periodo foi de 5,8 (hepatite aguda) e 9,5 (hepatite crénica) por
100.000 individuos por ano. As taxas de incidéncia de hepatite aguda por virus C continuam
declinando e chegaram a atingir 80% durante este intervalo. As taxas de hepatite cronica
também sofreram declinio, porém em propor¢des menores que a hepatite C aguda.
A tendéncia de declinio reflete as medidas de conscientizacdo sobre comportamento
de risco, abrangente planos de triagem para transfusdo de sangue e hemoderivados, e acesso

as normas que incluem triagem para drogas ilicitas.



6 MEDIDAS PREVENTIVAS NA MARINHA DO BRASIL

O objetivo da vacinacéo

O controle e até mesmo a eliminacéo das hepatites virais A, B e D podem ser objetivos
praticaveis com a atual disponibilidade de vacinas, estabelecendo que haja medidas publicas
apropriadas para imunizacéo e disponibilidade para atender a demanda. Infelizmente o0 mesmo
fato ndo ocorre com a hepatite C, em que a vacina é esperada e faz-se necessaria. Para a
hepatite E duas vacinas com protecdo promissora estdo sendo avaliadas, sendo uma delas ja

aplicadas na China (LAVANCHY, 2012)

Hepatite A

Nos paises em que a hepatite A possui alta endemicidade a exposicdo ao virus é
praticamente universal e geralmente ocorre antes dos 10 anos de idade, assim uma imunizacao
em larga escala ndo é demandada. Em contraste com as &reas onde a endemicidade é
intermediéria ou esta ocorrendo transicdo de alta para intermediaria endemicidade, nas quais a
transmissao é feita primariamente de individuo para individuo dentro de uma comunidade, e
sabe-se que nestes casos podem ocorrer surtos e a forma de se obter o controle da hepatite A
deve ser com o0 emprego de programas de vacinacao.

A hepatite A afeta amplamente o planeta e areas geograficas que podem ser
caracterizadas como de alto, intermediario e baixo nivel de endemicidade, na dependéncia de
condigdes sanitarias e higiénicas vigentes. Praticamente todos os casos de propagacdo Sao
feitos por via fecal-oral. Embora a hepatite A tenha geralmente uma evolucdo clinica
favoravel, sendo autolimitada e raramente fatal, um amplo quadro clinico pode estar
associado ao substancial 6nus econdmico, especialmente nos paises com taxas endémicas

baixas ou intermediarias, paises que se encontram com a economia em desenvolvimento
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irdo gradativamente passar de alta para intermediaria endemicidade e assim, a Hepatite A
tornar-se-a um problema ainda mais sério. Durante o encontro global sobre hepatite A
ocorrido em 2007, foi considerado que a severidade da hepatite A tem sido subestimada,
tendo sido apresentados casos de hepatite fulminante na América do Sul e Caribe, areas tidas
como de endemicidade intermediaria e onde coexistem populacfes com alto e baixo nivel de

condigdes socioecondmicas (HENDRICKX, 2008)

* Medidas preventivas

O processo de educacdo é o mais importante agente, atuando para gerar medidas
sanitarias e de higiene individual, com énfase ao cuidado de sempre lavar as méos e acessar
dispositivo sanitario para eliminacdo de excrementos. As autoridades devem priorizar o que se
julga ser fundamental para satde que é o fornecimento de agua tratada e uma rede de esgoto

sanitario abrangente.

* Vacinas

Atualmente milhdes de pessoas tém recebido vacinacdo para hepatite A. As
vacinas foram disponibilizadas para comercializagdo a partir de 1990. Existem duas vacinas
licenciadas e consideradas altamente imunogénicas, seguras e eficazes. A protecdo eficaz
conferida pela vacina HAV contra doenca ocorre em adultos, jovens e criancas foi
determinada ser entre 94% a 100%. Administram-se duas doses da vacina com intervalo de
um més. A protecdo contra 0 virus surge em quatorze a vinte e um dias ap0s a primeira
aplicagédo e aproximadamente todos os individuos desenvolvem niveis de protecéo trinta dias
depois da primeira dose de vacina. Duas doses sdo indicadas para assegurar protecao
prolongada. Estima-se o intervalo de quinze a trinta anos e possivelmente até mais amplo,

mas necessita-se de estudos para esta confirmacdo. A vacina da hepatite A pode ser
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administrada em concomitancia com outras vacinas existentes na programacéo de imunizacéo.
Visando obter programas de aperfeicoamento em logistica e baixo custo, estuda-se a
possibilidade de se conduzir andlise de custo e efetividade de uma estratégia que incluiria uma
dose precoce e a segunda dose seria tardia com intervalo de dez anos. Outra proposta de
estudo acompanha a efetividade em individuos que receberam uma Unica dose de vacina
(LAVANCHY, 2012).

O Ministério da Saude através da Secretaria de Vigilancia em Salde e
Departamento de Vigilancia Epidemiologica e Coordenacdo Geral do Programa Nacional de
ImunizacBGes ampliou o Calendario Nacional de vacinagdo em 2014, introduzindo a vacina
para hepatite A.

Os militares que exercem atividades especificas estdo vulneraveis ao estarem
frequentemente expostos aos ambientes com condicdes sanitarias precarias em decorréncia de
deslocamentos transitérios ou movimentacdes por longo periodo, participando de exercicios
de rotina em areas como a Bacia Amazonica ou Africa Ocidental, destacadas mundialmente
como regides de alta endemicidade. Além de atividades como: atendimento as grandes
catéastrofes, exposicdo as adversidades em que o contexto eleva o indice de doencas
transmissiveis como ocorréncia de inundacdes em regides do Brasil ou em participa¢do em
terremotos como no Haiti e no Chile, envolvidos em resgate e atendimento a um grande
numero de pessoas isoladas, doentes ou feridas, podendo também atuar por tempo néo
definido na reconstrugdo e seguranga, convivendo com restricdes acentuadas para o
fornecimento de &gua tratada e inexisténcia de rede de esgoto sanitario em ambiente que
permite epidemias. Sabe-se que devido a sua extensdo e contrastes socioeconémicos a
hepatite A no Brasil se apresenta com regides de diferentes magnitudes, existindo areas de
alta e intermediaria endemicidade. Os casos notificados constituem apenas a ponta de um

iceberg. Grande passo para o futuro foi dado pelo Ministério da Saude para controle da
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doenca ao instituir e incluir no calendario vacinal infantil a vacinacdo para hepatite A, mas
essa medida associada ao progressivo crescimento econémico, educacional e social irdo
promover repercussao a medio e longo prazo. No Brasil a Organizacdo Pan-americana de
Saude (OPAS) estima que acontecam 130 casos novos por ano por 100 mil habitantes e que
90% da populacéo adulta (maios que 20 anos) tenham tido contato com o VHA.

No momento atual ndo sabemos qual o militar da Marinha do Brasil possui
imunidade para hepatite A, mas considerando as proje¢fes da OPAS acima mencionadas,
cerca de 10% dos militares ndo tiveram contato com o VHA. Uma vez que ndo existem
medicacdes antivirais especificos, ha necessidade de proporcionar aos militares que se
encontram sem protecdo imunoldgica acesso ao mecanismo atual que previne o acometimento
da hepatite A que é a vacinacdo. A gravidade da doenca ¢é altamente dependente da idade no
momento da infec¢do. Criangas menores de cinco anos no momento da infeccdo pelo VHA
permanecerdo assintomaticas de 80% a 95% dos casos, enquanto em adultos, 70% a 95% dos
casos apresentardo consequéncia clinica; nesses casos a recupera¢do do quadro pode levar
semanas.

Uma vez que seja definido atuar neste sentido, deve ser mencionado que um
planejamento de vacinacdo de imunizacdo em escala considerdvel envolve avaliagdes
econbmicas. Em termos de custo-efetividade € necessario analisar duas propostas
indagadoras: Vacinagdo universal para todos os militares da ativa ou realizacdo de teste
laboratorial para selecionar os que ndo possuem anticorpos que conferem imunidade?

Dados do FUSMA WEB em 28/08/2014 informam a existéncia de 77.392
militares da ativa na Marinha do Brasil. Pesquisa de mercado em nivel nacional nesta data

constatou valores entre R$ 100,00 e R$ 130,00 para a vacina da hepatite A.
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Hepatite B e D

A hepatite B é uma doenca de distribuicdo mundial e € responsavel pelo dbito de
500.000 a 700.000 pessoas todo ano, em decorréncia de sua forma aguda ou crénica com suas
complicacdes. A transmissao ocorre por via percutanea através da mucosa ou pele, além de
por sangue ou secre¢des contaminados pelo VHB. Apds maior controle na triagem de sangue
para transfusdes de sangue e seus derivados os veiculos mais comum de transmissdo passaram
a ser pela utilizacdo de agulhas, seringas ou instrumentos empregados em uso comum de
drogas ilicitas, procedimentos médico cirurgicos sem a protecdo bioldgica adequada e
atividade sexual sem protecdo.

A vacinacdo para hepatite B tem sido empregada desde 1982 e mais de um bilh&o
de vacinas ja foram administradas. A Assembleia Mundial de Satde recomendou seu emprego
em 1992 e acima de 142 paises a adicionaram em seu calendéario vacinal. A vacina promove
protecdo contra infec¢do e consequentemente evita suas graves complicagdes como a cirrose e
0 hepatocarcinoma. O controle da doenca e posterior eliminacdo da infeccdo pelo virus da
hepatite B sdo possiveis através do uso apropriado da vacina para Hepatite B, reduzindo assim
0s encargos associados ao custo. Exemplificam-se resultados obtidos na Itélia, Japdo, Taiwan
e Republica da Gambia que conquistaram reducdo em torno de 75% nos indices de
hepatocarcinoma (LAVANCHY 2012).

Recentemente a seguranca desta vacina tem sofrido ataque. Uma quantidade de
controversos efeitos colaterais tem-se pretendido associar com a vacina para hepatite B,
incluindo artrite reumatdide, diabetes, sindrome da fadiga crénica, doencas desmielinizantes e
leucemia linfoblastica. Apos revisdo dos casos, verificando as origens das informagdes
considera-se (DUCLOS 2003):

e Efeitos adversos moderados: reagdes minimas tais como febre (1-6%), dor (3-

29%), inchaco (3%) e cefaléia (3%) e
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o Efeitos adversos severos: reacdo anafilatica ocorre na relacdo 1/600.000, sem
nenhum caso grave ou fatal. Artrites e sindrome da fadiga crénica ndo produziram dados
epidemiologicos que comprovassem tais efeitos. Sobre a diabetes tipo | 0 consenso é que ndo
h& associagdo; esclerose multipla, desordens desmielinizantes e leucemia possuem fraca
evidéncia clinica de associacao.

Em geral ndo h& necessidade de comprovacdo de resposta laboratorial de
anticorpos a vacinacao, entretanto em pacientes imunodeprimidos e profissionais da area de
salde estd indicada a avaliagdo com anti-HBs (FERREIRA 2004).

O impacto econémico da hepatite B é significativo, acarretando comprometimento
de décadas de vida produtiva. O Brasil possui inquéritos epidemioldgicos que revelaram
soroprevaléncia em torno de 7,9%, oscilando de 1,2% em Fortaleza até 21% em Manaus.
Considera-se baixa a prevaléncia do HBsAg inferior a 2%, intermediaria entre 2% a 8%, e alta
acima de 8%.

Para andlise de custos devem estar bem caracterizados os estagios clinicos das
hepatites crbnicas virais: o0 estdgio de portador, quando apds seis meses do contagio o
individuo cursa sem sintomas, discretas alteragdes laboratoriais, porém com virus detectavel
circulante por PCR e a bidpsia do figado varia de normal até processo inflamatério leve. Caso
0 organismo ndo responda favoravelmente para cura espontanea, passa para 0 estagio da
hepatite cronica que reflete a persisténcia da lesdo hepatica associada a niveis elevados
laboratoriais de transaminases e marcadores virais positivos, evidenciando-se alteracdes
inflamatdrias importantes na bidpsia hepatica. Cirrose hepatica pode ser o proximo estagio e
demonstra uma evolucao clinica agressiva, ocorrendo manifestacdes clinicas variaveis como
ictericia, perda da massa muscular, ascite e desnutricdo e a sua forma descompensada com
hemorragia digestiva, encefalopatia hepatica, peritonites, sangramentos e coma. Pacientes

com hepatopatia cronica e cirrose podem ainda apresentar complicacdo grave que € 0



surgimento do hepatocarcinoma. Segue-se visdo esquematica deste processo (Figura 7).
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Figura 7: Evolucéo das hepatites cronicas B e C.
Fonte: TATSCHI (2006).

Os pacientes diagnosticados poderdo ser submetidos a tratamento e assim mostrar
resposta favoravel ou ndo. Demonstra-se a seguir 0 custo comprometido com pacientes em
cada estagio da doencga.

Hepatite crbnica sem cirrose: 0 gasto anual por paciente estimado em
R$10.921,60, considerando as probabilidades de tratamento antiviral, 0 nimero médio de
consultas € de 6,3 vezes ao ano, indicadas por gastroenterologistas, hepatologistas e
infectologistas. Exames hematoldgicos sdo solicitados em 95% dos casos. Neste estagio ndo
h& internacdo hospitalar. O gasto total do acompanhamento clinico estimado por paciente/ano

do grupo tratado com antiviral foi de R$ 2.007,12 e, no grupo ndo tratado R$ 980,89. Nestes
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gastos estdo inclusos honorarios médicos, exames laboratoriais e procedimentos diagnosticos,
sem incluséo do gasto dos medicamentos (CASTELO 2007).

Cirrose compensada: nestes casos a frequéncia de consultas ocorre, em media,
seis vezes ao ano. Exames laboratoriais em até 96% dos casos. Ultrassonografia em 96% e
endoscopia digestiva alta em 81% dos casos. No periodo de um ano, cerca de 27% dos casos
em tratamento antiviral sdo internados em enfermaria geral e 9,2% em unidade de terapia
intensiva e 45% internados em enfermaria de hepatologia. Nos casos sem tratamento antiviral
27% sao internados em enfermaria geral, e 6% em unidade de terapia intensiva e 26,5%
internados em enfermaria de hepatologia (CASTELO 2007). A tabela 6 representa estes
gastos.

TABELA 6

Custo da hepatite cronica B no Sistema Unico de Saude brasileiro em 2005

Gastos anuais estimados relativos ao acompanhamento clinico por paciente com cirrose
compensada, com e sem tratamento antiviral

Tipo de gasto Com tratamento antiviral ~ Sem tratamento antiviral
Honorarios médicos R$ 69,28 R$ 25,15
Exames laboratoriais* R$ 13.012,07 R$ 344,42
Procedimentos diagnésticos** R$ 858,78 R$ 24,30
Internacdo hospitalar R$ 44,60 R$ 31,30
Total R$ 284,73 R$ 1.243,17

*  Exames laboratoriais: exames hematol6gicos, bioquimicos e testes soroldgicos.
**  Procedimentos diagndsticos: bidpsia hepética, ultrassonografia hepatica, tomografia computadorizada de
abdome, ressonancia magnética de abdome e endoscopia digestiva alta.

Fonte:

Cirrose descompensada: tem-se expectativa que 59% destes pacientes seréo
admitidos para internacdo hospitalar por duas vezes durante o primeiro ano apo0s a
descompensacdo, tendo tempo médio de permanéncia em enfermaria de onze dias. Estardo
mais presentes os procedimentos diagnésticos e terapéuticos. O item de maior gasto na
abordagem das complicacdes destes casos é o medicamento, representando R$ 20.184,50 por
paciente/ano. O gasto total estimado por ano por paciente/ano foi de R$ 22.022,61 — Tabela 7

(CASTELO 2007).
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TABELA7Y

Gastos anuais estimados relativos aos pacientes com cirrose descompensada

Tipo de gasto Gasto anual por paciente
Honorarios médicos R$ 105,66
Exames laboratoriais* R$ 403,47
Procedimentos diagnosticos e terapéuticos** R$ 1.116,15
Internacao hospitalar R$ 20.184,50
Medicamentos*** R$ 22.022,61

* Exames laboratoriais: exames hematoldgicos, bioquimicos e testes sorolégicos.

**  Procedimentos diagnosticos terapéuticos: biopsia hepética, ultrassonografia hepética, tomografia
computadorizada de abdome, ressonancia magnética de abdome e endoscopia digestiva alta, paracentese
diagndstica, shunt cirdrgico, escleroterapia e paracentese terapéutica.

***  Medicamentos relacionados: a ascite, a hemorragia de varizes esofagianas, a encefalopatia hepatica,
antibioéticos para peritonite bacteriana e suplementos nutricionais

Fonte:

Hepatocarcinoma: a expectativa é que estes casos tenham, em média, sete
consultas com hepatologistas no periodo de um ano. Exames laboratoriais tém frequéncia de
solicitacdo de sete vezes ao ano e procedimentos cerca de trés vezes ao ano. Internacdo
hospitalar cinco hospitalizacbes/ano com permanéncia de até 12 dias. Descartando-se a
quimioterapia o gasto anual fica em torno de R$ 5.000,00.

Transplante hepatico: o gasto por paciente transplantado de figado no Sistema
Unico de Satde, em 2004, foi de R$ 52.172,60 e adicionando-se 0 gasto com medicacdes pos
transplante, totalizam R$ 87.372,60 no primeiro ano depois da realizacdo do transplante
(CASTELO 2007).

Como o virus D depende da presenca do VHB para sua replicacdo, as medidas
preventivas preconizadas para hepatite B séo as empregadas para sua prevencao.

Pesquisa de mercado a nivel nacional constata valor entre R$ 65,00 e R$ 90,00
para vacina para hepatite B. O MD orienta que os militares da ativa se direcionem aos postos

de salde para vacinacao.
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Hepatite C

O desenvolvimento de uma vacina efetiva e segura € considerada uma necessidade
sob a perspectiva de salde publica. A abordagem terapéutica antiviral certamente ndo mudara
de forma significativa a visdo epidemioldgica mundial, visto que este tratamento possui alto
custo e ndo esta disponibilizado para maioria dos individuos.

A prevencdo primaria visa reduzir a incidéncia (casos novos) da infecgdo pelo
VHC e ¢é direcionada para a vertente da educagdo. A prevencdo secundaria volta-se para o
diagnostico precoce, reduzindo o risco de transmissdo e a evolugdo para 0s estagios mais
avancados da hepatite crénica. Uma vez que ndo existe, até a presente data, uma vacina
disponivel para hepatite por VHC deve-se dar prioridade a identificacdo precoce dos
individuos infectados, recorrendo-se a avaliacdo laboratorial.

O processo evolutivo da hepatite cronica pelo VHC esta demonstrado na Tabela 6.

Visando possivel comparacdo em termos de custos entre medidas de prevencao
secundaria e o tratamento previsto pelo Ministério da Saude (Protocolo clinico e diretrizes
terapéuticas para Hepatite viral C e coinfecgdes — 2011) apresenta-se através da Tabela 8

uma estimativa de custos para as possiveis complicacGes da hepatite cronica pelo VHC.

TABELA 8

Gasto estimado relativo por paciente com Hepatite C

(Continua)
Custos por estado de salide, por paciente — Hepatite C
Estado de Saude Custo

Remissédo R$ 789,10
Leve Hepatite cronica C R$ 1.069,30
Moderada Hepatite cronica C R$ 1.276,80
Cirrose compensada R$ 1.522,42
Ascite R$ 15.931,79
Ascite refrataria R$ 31.352,05

Varizes hemorragicas R$ 21.427,21
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(Concluséo)

Custos por estado de salide, por paciente — Hepatite C

Estado de Saude Custo
Encefalopatia hepatica R$ 106.922,08
Hepatocarcinoma R$ 20.884,35
Transplante hepético R$ 136.900,00
Pés Transplante hepético R$ 10.540,00

Fonte: FONSECA (2009).

O custo médio para um paciente com hepatite crénica por virus C ao longo de
toda sua vida no Brasil é estimado em R$ 39.147,32. Caso o paciente faca o tratamento usual
com interferon peguilado e ribavirina este valor passa a ser de R$ 59.782,93 (FONSECA

2009).

Hepatite E

Os mecanismos de prevencédo da hepatite E se assemelham com os da hepatite por
VHA, no entanto ndo ha disponibilidade de vacina para o VHE. Medidas governamentais
como distribuicdo de &gua tratada e ampliacdo da rede sanitaria de esgotos e investimento
educacional, concomitantes a comportamento individual voltado para melhora da higiene

pessoal constituem-se nos alicerces de sua prevencéo.



7 DISCUSSAO

O militar da Marinha do Brasil é considerado o principal componente da
Instituicdo e podera ter sua integridade comprometida na trajetoria de sua carreira ao deparar-
se com uma situacdo adversa, expondo-o a condi¢fes que tornem possivel o seu contagio por
algum tipo de virus da hepatite. Ha séculos a atividade militar propicia o contagio por virus,
gue se propagam através de dgua ou alimentos contaminados, como 0s virus das hepatites A e
da hepatite E ou pelo sangue como os virus B, virus C e virus D. No passado as epidemias
afetavam o curso das guerras e certamente podem alterar o seu desfecho no presente.

Estando no servigo ativo, no desempenho de suas funcbes, o militar podera ser
designado para servir em locais reconhecidamente endémicos, com condi¢Ges sanitarias
precarias, como servir em regifes da vasta Amazobnia Ocidental. Podera também ser
direcionado para compor uma equipe com finalidade de exercicio operativo na América do
Sul, ou ainda cumprir missdo em paises da Africa Ocidental. Todas estas regides sdo
reconhecidas como de grande prevaléncia para os virus das hepatites A, B e C. Os militares
podem também ser deslocados para dar assisténcia as calamidades como inundacfes e
terremotos, que costumam ser acompanhadas de surtos de epidemias, em decorréncia
principalmente pelo comprometimento do abastecimento de agua tratada e do sistema
sanitario.

As hepatites virais por virus B e C sdo transmitidas por sangue ou secrecdes
humanas e apos a introducdo de triagem feitas nas amostras de sangue para transfusdo, os
veiculos de maior disseminacdo da doenca passaram a ser as agulhas e instrumentos
perfurantes, seja para atividades licitas como na area da salde, seja na ilegalidade das drogas.

Os militares estardo sempre preparados para situagdes de conflito ou mesmo em
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tempo de paz para participar do atendimento as grandes catastrofes. Nessas
circunstancias um numero elevado de vitimas podera surgir tornando-se imediata a ajuda a
politraumatizados. Ocasionalmente havera indicacdo de se processar transfusdes de sangue
em larga escala, sem, contudo haver tempo ou estrutura para realizacao dos testes necessarios
na amostra de sangue do doador. Em outra situacdo, um militar envolvido na prestacdo da
assisténcia a outro militar ferido ou a um civil acidentado, estando na condicdo de ser o
primeiro a prestar atendimento podera contaminar-se através do contato. Em resumo a
atividade militar € considerada de risco para aquisi¢do de hepatites virais.

Este estudo fez levantamento epidemioldgico das hepatites virais nas diversas
regides do planeta e pds em destaque, além da andlise do territdrio brasileiro, aquelas areas no
exterior onde os militares da MB tém atuacdo mais intensa e continua, como na América do
Sul, Africa Ocidental, Haiti e Libano, demonstrando até por regides geograficas internas dos
paises considerados, qual o tipo de hepatite € mais prevalente, orientando-se assim, medidas
mais apropriadas de prevencao.

Foram demonstrados os mais relevantes aspectos clinicos, epidemioldgicos e de
tratamento para cada tipo de hepatite viral, assinalando o potencial de gravidade da forma
aguda e de cada etapa evolutiva das formas crénicas, individualizando-as nos seus estagios
progressivos de hepatite cronica, cirrose compensada e descompensada e 0 hepatocarcinoma.

A hepatite A no Brasil apresenta distribuicdo heterogénea, atingindo a taxa de
92% de prevaléncia na regido Norte. A hepatite B é causa mortis de 500.000 pessoas
anualmente em todo o mundo. A hepatite C tem prevaléncia estimada em 2% no Brasil.

Uma vez adquirida uma hepatite viral o militar tera de ser afastado de suas
atividades temporariamente para receber o tratamento pertinente da fase aguda e evitar a
propagacdo da doenca. Podera permanecer por meses nesta condicao e, as vezes, necessitara

ser avaliado por inspecdo pericial para possivel afastamento do servi¢co por periodo mais
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amplo. Nos casos de hepatite aguda que evoluam para a forma fulminante, que € a forma mais
temida, porém infrequente, o transplante de figado € mandatorio, no entanto, a disponibilidade
do érgdo podera se tornar uma restricdo ao procedimento.

Nos casos de progressdo da doenca para forma crénica o militar infectado podera
apresentar sintomas constantes e de progressiva intensidade, implicando no seu afastamento
das atividades rotineiras, comprometendo sua higidez psicofisica, sendo entdo direcionado ao
Subsistema Pericial da Marinha para avaliacdo de suas condi¢Ges para o desempenho
profissional e militar por uma inspecdo de verificacdo de deficiéncia funcional, conforme
preconizado na DGPM - 401. Seguindo o tramite pericial, serd submetido a Inspecdo de
Saude que na dependéncia de seu estado clinico podera considera-lo apto com restri¢ées, ou
incapaz temporariamente ou definitivamente para o Servigco Ativo da Marinha. Havera pesar e
perdas nas vertentes clinica e pericial, mas também deve-se considerar todos os custos
envolvidos com estas enfermidades, abrangendo o seu diagndstico e tratamento.

Com a inten¢do de se instituir uma visdo de salde publica, buscando a reducédo e
até mesmo a longo prazo obter a eliminacdo das adversidades das hepatites virais para 0s
militares da ativa da MB, examinou-se através do que esta preconizado na Politica
Assistencial para o Sistema de Salde da Marinha um enfoque de prevencdo primaria e
secundaria, como a melhor forma de se empreender medidas para alcancar este proposito.

Recentemente 0 MD através da Portaria 1.631/2014 incluiu a vacinacdo para
hepatite B como integrante do calendario obrigatdrio para militares da ativa.

A forma como as Forgas Armadas dos EUA e principalmente a sua Marinha
enfrentam as adversidades desencadeadas pelas hepatites virais foram estudadas atraves de
publicacdes cientificas. Entre estas, merece destaque a que descreve o acompanhamento de
2.072 militares embarcados em seus navios pelo periodo de seis meses, com destino a

América do Sul, Africa Ocidental e Mediterraneo, obtendo-se dados epidemioldgicos
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significativos, que lhes permitiram concluir que seu pessoal em misséo no exterior tém risco e
deveriam ser vacinados.

Dois outros estudos epidemiologicos foram realizados sob supervisdo do DoD.
Um examinou amostras soroldgicas de 21.000 militares das trés Forcas e mariners e outro
através da analise de amostras sorologicas de 2.400 recrutas. Concluiram que estaria indicada
a pesquisa laboratorial para evidenciar a imunidade antes da vacinagéo.

Acrescentam-se 0s dados estatisticos epidemioldgicos das hepatites virais A, B e
C nas Forcas Armadas dos EUA no periodo compreendido entre 2000 a 2010.

Por ultimo foram examinadas as medidas preventivas disponiveis na atualidade
para cada hepatite viral. Medidas gerais como acesso a agua tratada, acesso a infraestrutura
sanitaria e atividades educacionais abordando fatores de higiene individual e coletiva sdo
consensuais. Existem vacinas efetivas e seguras para hepatites virais A e B e,
consequentemente, para hepatite D. Vacina para hepatite E comeca a ser difundida. N&o
existe vacina contra hepatite C e, neste caso, enfatiza-se a necessidade de obter-se seu
diagndstico precocemente.

Os custos relacionados as complicagdes das formas cronicas das hepatites B e C
foram detalhadamente estudadas (tabelas 7, 8 e 9) com a finalidade de demonstrar que o
investimento na prevengdo em termos de custo-efetividade é extremamente benéfico néo
somente sob a visdo de aspectos clinicos e periciais.

A discussdo maior fica assim restrita, sobre qual seria a melhor proposta para
prevencdo das hepatites virais para militares da ativa da MB: vacinacao obrigatdria para todos
os militares da ativa ou a realizacdo de exames laboratoriais para inicialmente se identificar os
que ndo possuem imunidade e, a partir dai direciona-los para se estabelecer a vacinagéo.

As tabelas 2, 4 e 5 demonstram o0s custos com a realizacdo dos exames

laboratoriais para marcadores virais A, B e C.
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Para identificacdo dos militares sem protecdo imunoldgica para hepatite A é
necessario a pesquisa de Anti-HAV IgG — valor unitario: R$ 19,90.

Para identificacdo dos militares sem protecdo imunoldgica para hepatite B ¢
necessario a pesquisa de HBsAg — valor unitario: R$ 6,91 e anti-HBc — valor unitario: R$
16,89. Total = R$ 23,80.

Para identificacdo dos militares sem protecdo imunoldgica para hepatite C é
necessaria a pesquisa de Anti-HCV — valor unitario: R$ 22,00.

A pesquisa de mercado em nivel nacional da vacina para hepatite A encontra-se
com valor entre R$ 100,00 e R$ 130,00. Para hepatite B o valor encontra-se entre R$ 65,00 e
R$ 90,00. O MD orienta que os militares da ativa sejam vacinados para hepatite B em Postos
de Saude.

Dados do FUSMA WEB em 28/08/2014 informam um efetivo de 77.392 militares
da ativa na MB. Além da diferenca de custos entre realizacdo de exames laboratoriais para
deteccdo de imunidade versus vacinagao ampla, deve-se também considerar a possibilidade de
que a vacinacdo obrigatdria para todos os militares da ativa poderia proporcionar vacinacgao
em quem ja possui imunidade, havendo assim administracdo desnecessaria de um ndmero
significativo de vacinas.

Apbs andlise dos dados obtidos, a proposta que surge através desta monografia é
que a melhor abordagem preventiva ocorre através da identificagdo prévia dos militares da
ativa pelos exames laboratoriais especificos para hepatites A, B e C, que poderiam ser
realizados durante avaliacdo de Controle Trienal (DGPM-406). A partir dai os militares
identificados como ndo portadores de imunidade para hepatites A e B seriam encaminhados
para vacinacdo correspondente, e 0s que tivessem deteccdo do anti-corpo para virus da
hepatite C seriam encaminhados para os setores especializados para confirmacdo diagnostica

e instituicdo de tratamento, se necessario.



8 CONCLUSAO

As hepatites virais desde a Antiguidade afetam a humanidade, e em especial 0s
militares, que devido a fatores pertinentes as suas atividades, sdo expostos a situacdes de
possivel contagio. Varias conquistas no campo da medicina, farmacologia e biologia celular
proporcionaram grande progresso na identificacdo dos agentes virais, no diagndstico
laboratorial, tratamento e disponibilizacdo de vacinas seguras e efetivas.

Através de uma revisdo bibliografica foram analisados aspectos epidemioldgicos,
clinicos, preventivos e terapéuticos referentes as hepatites virais no Brasil, na América do Sul,
no seu entorno estratégico e nos paises onde a Marinha do Brasil atua sob a égide da
Organizacdo das NacGes Unidas. Foi verificado como os Estados Unidos se defrontam com
este desafio em suas Forcas Armadas e obteve-se como resposta: proposta de pesquisa
imunoldgica precedendo a vacinacdo em alguns dos trabalhos publicados e proposta de
Imunizagao em outros.

Documentacdo vigente referente a aspectos assistenciais, preventivos e periciais
emitidos pelo Ministério da Defesa e pela Marinha do Brasil foram assimilados.

Atendendo ao propoésito de apresentacdo de proposta para prevencdo e diagndstico
precoce das hepatites virais em militares da ativa da MB, apés analise epidemioldgica, clinica,
terapéutica e de custos, pode-se sugerir, que a melhor proposta preventiva seria a realizacao
de exames laboratoriais especificos de pesquisa para imunidade para hepatites virais A, B e C,
durante a avaliagéo pericial de Controle Trienal de todos os militares da ativa, identificando-
se assim, 0s que ndo apresentam imunidade para hepatites A e B e, a partir deste ponto,
encaminha-los para vacinagdo. Os militares que demonstrassem presenca de imunidade para
hepatite C seriam encaminhados para confirmacdo diagnostica da doenca e tratamento

especifico se necessario.
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