Revista UNINGA Review

CORFEELA(}AO ENTRE COBERTURA VACINAL E
INCIDENCIA DE HEPATITE B NA REGIAO SUL DO
BRASIL

Vol.20,n.3,pp.77-81 (Out - Dez 2014)

CORRELATION BETWEEN VACCINE COVERAGE AND IMPACT OF HEPATITIS B IN
SOUTHERN BRAZIL

MICHELE TONON GASPAROTO!, CRISTIANE MELISSA THOMAZINIZ, ADRIANA LETICIA
GOLDONB

1. Discente do curso de Biomedicina da Faculdade Inga; 2. Doutora pela Universidade Estadual Paulista Jilio de Mesquita Filho, docente dos cursos
de graduag@o de Enfermagem e Medicina da Faculdade Ingd; 3. Doutora pela Universidade de Sdo Paulo, docente dos cursos de graduagido de Biome-

dicina e Medicina da Faculdade Inga.

* Rua Rodovia PR 317, 6114. Maringa, Parana, Brasil. CEP: 87035-510. adrianagoldoni@usp.br

Recebido em 24/10/2014. Aceito para publicagdo em 05/11/2014

RESUMO

A hepatite B constitui um sério problema de saiide publica,
sendo uma das causas de hepatite cronica, cirrose e carcinoma
hepatocelular. No Brasil, ainda existem areas de elevada en-
demicidade pelo virus da hepatite B (HBV), embora tenhamos
tratamento e imunizacio efetiva. A alta infectividade do virus
somado ao fato que mais da metade dos individuos infectados
desconhecem a forma como se contaminaram e as limitacoes
do tratamento, reforcam a importincia da imunizacio contra
o HBYV. Esta pode ocorrer por meio de infec¢do prévia ou va-
cinagdo. A partir da década de 90 houve uma reducio na en-
demicidade da infec¢io pelo HBV no Brasil provavelmente
devida a introducio da vacina para menores de 1 ano de idade
em todo o pais a partir do ano de 1998.
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ABSTRACT

Hepatitis B is a serious public health problem, being the most
frequent cause of chronic hepatitis, cirrhosis and hepatocellular
carcinoma. In Brazil, there are still areas of high endemicity for
hepatitis B virus (HBV), although we have effective treatment and
immunization. The infectivity of the virus is high added to the fact
that more than half of infected individuals are unaware of how
defiled and limitations of treatment, reinforce the importance of
immunization against HBV. This may occur by previous infection
or vaccination. From the 90s there was a reduction in endemicity
of HBV infection in Brazil. Probably the introduction of the vac-
cination of children under 1 year of age across the country after the
year 1998.
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1. INTRODUGCAO
Hepatite B

Considerada um problema de Satude Publica, a hepa-
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tite B ¢ uma doencga infecciosa causada por um virus
com distribuigdo global e que, embora possa evoluir para
a cura na maioria dos casos, pode resultar em uma do-
enga cronical>34,

O virus da hepatite B (HBV) ¢ um virus de acido
desoxirribonucleico da familia hepadnaviridae que in-
fecta s6 0 homem e € resistente até sete dias no ambiente
externo®. O figado é o principal 6rgdo acometido por
esse virus devido ao seu tropismo pelo tecido hepatico,
acarretando em uma infec¢do aguda ou cronica®. O HBV
afeta principalmente a fungdo hepatica, por causa da
invasdo dos hepatocitos e replicacdo viral, mas por si s6
ele ndo causa morte celular. Os linfocitos T CD8+, re-
conhecem os hepatocitos infectados levando a morte
desses hepatocitos. A sequéncia do DNA viral pode inte-
grar o genoma do hospedeiro, criando assim uma via
para o desenvolvimento do cancer’.

A infeccdo pode ocorrer em qualquer pessoa e pode
ser por transmissdo vertical, percutanea, mucosa, fluidos
corporais ou parenteral. As formas de transmissdo mais
comuns variam de acordo com a endemicidade, mas €
necessario levar em consideracdo que a maioria dos in-
dividuos nao sabe qual foi o mecanismo envolvido com
sua contaminag@o. Nos casos em que os individuos sa-
bem a forma que se infectaram, a via mais frequente € a
sexual. Embora nao seja comum, a infec¢do pode ocorrer
através da transfusdo sanguinea, reutilizacdo de agulhas
e seringas, tatuagens, procedimentos médicos e odonto-
loégicos invasivos e compartilhamento de materiais de
higiene®°.

O paciente pode evoluir de forma assintomatica ou
apresentar sintomas como nauseas, vOomitos, dores ab-
dominais, sendo facilmente confundida com outras do-
encas!’.
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O organismo humano produz os anticorpos anti-HBs,
anti-HBc e anti-HBe em respostas aos antigenos HBsAg,
HBcAg e HBeAg respectivamente. O antigeno de super-
ficie do virus da hepatite B (HBsAg), quando presente
no soro, indica infeccdo pelo HBV, sendo observado
ap6s quatro semanas da provavel infec¢do. A hepatite B
aguda tem cura espontanea na maioria dos casos pois o
proprio organismo desenvolve resposta imunologica
através da sintese de anticorpos e células T CD8+ espe-
cificos para eliminar o virus. Cerca de 5% a 10% dos
pacientes persistem com o HBsAg no soro além de 6
meses tornando-se portadores cronicos do virus'"!2. Os
anticorpos anti-HBs s@o considerados protetores e estdo
presentes no soro de individuos apds o término da in-
fecgdo pelo HBV e também como resposta a vacinagao
contra o virus da hepatite B garantindo protecdo imuno-
l6gica ao individuo'!1314,

O HBcAg ¢ uma proteina ndo glicosada e esta rela-
cionada com a replicagdo viral e doenca ativa. Em caso
de hepatite B aguda ou durante a agudizagdo da hepatite
B cronica, sdo observadas altas concentra¢des de anti-
corpos anti-HBc. A IgM anti-HBc, esta presente no soro
um tempo depois do inicio da infec¢do podendo ser de-
tectado ap6s o aparecimento do HBsAg!!13:14,

O HBeAg ¢ um marcador de replicagdo viral esta re-
lacionado a progressao da doenca. Esse antigeno ¢ de-
tectado na fase inicial da infec¢do, pouco antes do sur-
gimento do quadro clinico da doenga aguda. Constitui
um marcador efetivo de alta replicagdo viral. Apds a
recuperacdo da hepatite B o HBeAg torna-se negativo,
sendo substituido pelo anticorpo anti-HBe'".

Para ser um caso confirmado de hepatite B, o indivi-
duo necessita preencher as condigdes de caso suspeito e
apresentar um ou mais marcadores sorologicos reagentes
(HBsAg, anticorpos anti-HBc ¢ HBeAg). Com o avango
da biologia molecular, existe hoje a possibilidade de
detectar qualitativamente e quantitativamente o DNA do
HBYV para monitoramento e tomada de decisdo na tera-
pial®.

Em geral diagndstico de hepatite B ¢ realizado atra-
vés de técnicas soroldgicas. Essas técnicas sdo funda-
mentais ndo apenas para o diagnostico, mas também
para o seguimento da infec¢do viral, para avaliagdo do
estado clinico do paciente ¢ para monitoragdo do trata-
mento! 1217,

Atualmente, no Brasil, é realizado obrigatoriamente
uma triagem sorologica para o virus da hepatite B, nos
servigos de hemoterapia e para gestantes, devido a alta
infectividade do virus e a gravidade da sua infec¢do!®!.

O tratamento da hepatite B em fase aguda ndo ¢ es-
pecifico e tem como objetivo aliviar os sintomas e evitar
complicacdes. Nao ha um consenso sobre a indicagdo de
medicamentos antivirais nessa fase da doenca. Na fase
cronica da doenga o tratamento visa suprimir a replica-
¢do viral e reduzir a lesdo hepatica, prevenindo a evolu-
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¢do para a cirrose e carcinoma hepatocelular'’.

Desta forma, a preven¢ao através da imunizagdo ati-
va continua sendo a medida mais eficaz para prevenir a
infec¢do pelo HBV?,

O presente trabalho objetiva, através de uma revisao
bibliografica, relatar a ocorréncia de hepatite B na regido
Sul do Brasil, bem como a redu¢do da sua incidéncia
através das campanhas de vacinagao.

2. MATERIAL E METODOS

O trabalho trata-se de uma revisdo bibliografica re-
ferente a hepatite B. Foi utilizado artigos cientificos en-
contrados em arquivos computadorizados como o SCI-
ELO, LILACS, PUBMED e publicagdes de orgéos na-
cionais. Nao houve a necessidade de avaliacdo pelo Co-
mité de Etica e Pesquisa por se tratar de uma revisdo
bibliografica.

3. DESENVOLVIMENTO
Epidemiologia

Aproximadamente dois bilhdes de pessoas no mundo
sdo portadoras do virus da hepatite B e 360 milhdes
evoluem para a forma cronica da doenga?"'2. Estima-se
que um milhdo de pessoas em todo mundo morrem de-
vido as consequéncias da hepatite cronica por compli-
cagdes como cirrose, insuficiéncia hepatica e carcinoma
hepatocelular??,

Segundo o Ministério da Saude, cerca de 15% da
populacio brasileira ja entrou em contato com o HBV e
1% apresenta doenga cronica relacionada a este virus?.
Entre os anos de 2009 e 2012, apesar do Brasil ter apre-
sentado uma redugdo de 5,23% no niimero de novos
casos, houveram 55.307 notificagdes da doenca nesse
periodo*.

Ao avaliar a epidemiologia da hepatite B deve-se le-
var em conta o sistema de satide de cada estado e os
procedimentos realizados para notificar as doencas no
SINAN (Sistema de Informagdo de Agravos de Notifi-
cacdo) *. No Brasil, a hepatite B é a forma de hepatite
mais comum e estd distribuida em trés padrdes de ende-
micidade: alta endemicidade (Regido Amazonica, Espi-
rito Santo e oeste de Santa Catarina), endemicidade in-
termediaria (Regido Nordeste, Sudeste e Centro-Oeste) e
baixa endemicidade na regido Sul. A endemicidade ¢
considerada alta nos locais onde a prevaléncia do
HBsAg positivo € superior a 7%, na endemicidade in-
termediaria o HBsAg positivo esta entre 2 e 7% e de
baixa prevaléncia menor que 2%?!232425,

No periodo de 2009 a 2012, verificou-se que o Su-
deste foi a regido de maior notificagdo (36,38%), em
seguida a regido Sul (28,83%), Norte (13,85%), Nordes-
te (10,45%) e Centro-oeste (10,44%).

O estado do Parana, nesse mesmo periodo, teve
6.186 casos notificados e Santa Catarina 5.115, porém ¢
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necessario levar em conta a densidade populacional de
cada estado, sendo que o estado do Parana ¢ o mais po-
puloso da regido Sul do Brasil*. Logo, a maior prevalén-
cia de hepatite B esta presente no estado de Santa Cata-
rina, seguido pelo Parana e Rio Grande do Sul. Dentre as
capitais dessa regido, a maior taxa de detecgdo por
100.000 habitantes foi observada em Floriandpolis, com
21,1% dos casos'¢. Mesmo ap6s uma década da introdu-
¢do do programa de vacinacdo, a soroprevaléncia de
marcadores de infecgdo pelo virus da hepatite B entre
criancas ¢ adolescentes no Sul do Brasil é clevado
quando comparado com outros paises?®

Entre 1999 e 2011 foram notificados 38.007 casos de
hepatite B no Sul do Brasil, sendo observado maior taxa
de detecg@o por 100.000 habitantes nas faixas etaria de
30 a 34 anos (5.373), seguida pelas faixas de 25 a 29
anos (5.262), 35 a 39 anos (4.923) (Figura 1).
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Figura 1. Taxa de detec¢iio de hepatite B por 1000.000 habitantes
segundo faixa etaria na Regido Sul. Fonte: Casos de hepatites virais:
SINAN/SVS/MS; populagdo: estimativas populacionais do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) segundo o Censo (2011).

Houve predominio no sexo masculino entre os 35 a
39 anos de idade e no sexo feminino de 25 a 29 anos de
idade. Em relacdo ao provavel mecanismo de infecg¢do
60,4% das pessoas ndo sabiam como se contaminaram.
Excluidos os casos ignorados/em branco, o mecanismo
de infec¢do mais frequente foi o contato sexual com
38,9% dos casos!® (Figura 2).
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Figura 2. Percentual de casos confirmados de hepatite B segundo a
provavel fonte/mecanismo de infec¢do entre 1999-2011. Fonte: Casos
de hepatites virais: SINAN/SVS/MS; populagdo: estimativas popula-
cionais do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) se-
gundo o Censo (2011).

No periodo de 2009 a 2012, a regido Sul apresentou
predominio de infecg¢do cronica no género masculino na
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faixa etaria de 20-39 anos*. O maior predominio de he-
patite B na faixa etaria acima dos 30 anos pode ser ex-
plicado por ser a populagdo mais ativa, pelo maior na-
mero de anos de exposigdo potencial e pela falta da
consciéncia da infec¢do pelo HBV em décadas anterio-
res!®27.

Certos grupos populacionais sdo considerados de alto
risco, como profissionais da area da satide, homossexu-
ais masculinos, individuos imunodeprimidos, transplan-
tados, profissionais do sexo € usuérios de drogas’.

Vacinagao

A vacina ¢ eficaz, segura e tem como objetivo a pre-
vengdo da doenca e evitar a evolugdo para cirrose hepa-
tica € o cancer de figado®!!. A eficicia da vacina é de
85% a 90% quando a concentrag¢do do anticorpo contra o
HBsAg é igual ou superior a 10 mUT/ml?%,

O Instituto Butantan em Sao Paulo, desenvolveu uma
vacina contra a hepatite B em 1996 utilizando tecnologia
de DNA recombinante, empregando levedura (Sacharo-
mices cerevisiae) € a sequéncia génica do virus que co-
difica o HBsAg. O antigeno ¢ liberado, purificado e o
produto final utilizado como vacina para estimular a
produgdo de anticorpos anti-HBs?%3°.

No Brasil, desde 1989, o programa de vacinagdo pu-
blica contra a hepatite B vem sofrendo diversas modifi-
cacdes. Em 1991 a vacinagdo abrangia somente o estado
do Amazonas, em 1992 foi estendida para os estados do
Parana, Espirito Santo, Santa Catarina ¢ Distrito Federal
para criangas menores de cinco anos. J4 em 1994 houve
a inclusao dos profissionais e estudantes da area da sai-
de do setor privado, bombeiros e policia militar. Todas as
criangas menores de um ano de idade puderam receber a
vacina a partir de 1998 e a partir de 2001 as pessoas
menores de 20 anos. Desde 2013 individuos com até 49
anos de idade ou mais de 60 anos foram incluidos na
vacinagdo gradativa contra hepatite B3'.

O esquema vacinal ¢ realizado com trés doses intra-
musculares, com intervalo entre as doses de 1 e 6 meses.
Apos a primeira dose, adultos saudaveis sintetizam 30%
a 50% dos anticorpos ¢ 75% ap0s a segunda dose®. In-
dependente do estado soroldgico da mae, o Ministério da
Satde prevé a administragdo de uma dose da vacina da
hepatite B a todos os recém-nascidos nas doze primeiras
horas de vida devido ao risco de infeccdo no momento
do parto. A vacina induz uma resposta adequada em
aproximadamente 90% dos adultos e 95% das criangas,
com a deteccdo de titulos de anticorpos entre 1.000 e
3.000 mUI/ml nos adultos e geralmente acima de 5.000
mUI/ml nas criangas'®

A resposta inicial a vacina diminui com o avancar da
idade. Em criangas, adolescentes e adultos jovens sau-
daveis a resposta protetora ¢, em geral, superior a 90%,
reduzindo para 70% nos individuos entre 50 a 59 anos e
em torno de 50% para os adultos acima de 60 anos. Ou-
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tros fatores que interferem na imunogenicidade da vaci-
na incluem tabagismo, obesidade ¢ doengas imunossu-
pressoras, incluindo diabetes mellitus, uso de corticoste-
roide, insuficiéncia renal crénica e infeccdo pelo HIV.
Ainda pode-se encontrar uma propor¢do de individuos
saudaveis, que varia entre 2,5% a 5,0%, que ndo res-
pondem satisfatoriamente a vacinagio contra o0 HBV3233,

A partir da introducdo da vacinacdo contra o virus da
hepatite B na década de 90 pode ser observada uma re-
dugdo dessa doenga na populagio'’.

No Parana, verificou-se que a cobertura vacinal entre
1995 a 1999 era abaixo da preconizada pelo Programa
Nacional de Imuniza¢do do Ministério da Satde, que ¢
de 95%. A partir de 1999 essa taxa se eleva e mantém-se
até 2011. O estado mantém altas coberturas vacinais em
menores de um ano de idade (97,6%). A cobertura entre
2001 a 2011 se apresentou mais baixa nas faixas etarias
entre 15 a 19 anos (80,5%) e 20 a 29 anos (82,4%) (Fi-
gura 3). A faixa etaria de 10 a 14 anos apresenta alta
cobertura vacinal, mas ainda existem muitas criancas
que ndo foram vacinadas no inicio da implanta¢do da
vacina no estado’2.
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Figura 3. Correlacdo entre casos de hepatite B e cobertura vacinal no
Parana entre 2001-2011. Fonte: SINAN/SVS/MS

Ao analisar a incidéncia de hepatite B no Parana, no
periodo de 2001 a 2011, é possivel observar menor inci-
déncia em menores de um ano de idade as quais apre-
sentam altas taxas de coberturas vacinais. Nas faixas
etarias de 15 a 19 anos e 25 a 29 anos, a alta incidéncia
de hepatite B pode ser justificada pela ndo vacinacao
desses grupos que até recentemente ndo eram contem-
plados no calendario basico de vacinagdo desde a im-
plantacdo da vacina.

No estado de Santa Catarina, a incidéncia de hepatite
B vem decrescendo na ultima década devido a pontuali-
dade das campanhas de vacinagdo. Porém observa-se
que a cobertura vacinal em menores de 20 anos nao al-
cangou a meta proposta pelo Ministério da Saude®*.

Em 2009 em estudo realizado no extremo sul do Rio
Grande do Sul, menores de um ano de idade apresenta-
ram altas taxas de cobertura vacinal, menores de cinco
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anos de idade apresentaram coberturas vacinais contra o
HBV abaixo da meta preconizada pelo Ministério da
Satude, piorando em todos os municipios estudados a
medida que a idade aumentava®.

4. CONCLUSAO

Diante das informagdes dispostas nota-se que, no
Brasil, a hepatite B apresenta regides com prevaléncia
variada. A infec¢do pelo virus da hepatite B ¢ conside-
rada um importante problema de saude publica em todo
mundo, sendo a vacinagdo a forma mais eficaz de preve-
nir a hepatite B e que tem proporcionado um grande
avango no controle desta enfermidade. A partir da intro-
dugdo da vacina contra o HBV no calendario de vacina-
¢do na década de 90 pode ser observado uma redugéo da
incidéncia de casos de hepatite B no Sul do pais.

A regido Sul ¢ considerada de baixa endemicidade,
sendo a prevaléncia HBsAg positivo menor que 2%. A
forma de infeccdo é frequentemente desconhecida, se-
guida pela via sexual, com predominio na faixa etéria
acima de 30 anos e no sexo masculino. A maior ocorrén-
cia de hepatite B encontra-se no estado de Santa Catari-
na, seguido pelo Parana e Rio Grande do Sul.

A imunizagdo contra o HBV visa prevenir a doenga ¢
evitando a evolugdo para a forma cronica, cirrose hepa-
tica e carcinoma hepatocelular. Para que isto ocorre e
que haja controle da hepatite B ¢ fundamental manter
altas taxas de coberturas vacinais em todas as faixas eta-
rias.
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