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RESUMO

O Amapa é uma regiio hiperendémica para hepatites
virais B (HB) e C (HC). As Politicas Publicas de Saude
garantem o direito dos pacientes ao acesso universal e
gratuito a assisténcia médica e ao tratamento das HB e
HC. Neste sentido, o estudo avaliou a assisténcia a satide
oferecida aos pacientes com HB e HC, atendidos pelo
SUS, no Amapa. Os dados foram coletados junto aos
prontuarios médicos e comparados com os Protocolos
Clinicos e Diretrizes Terapéuticas para HB e HC e
com a rede assistencial do SUS. Foram identificados e
incluidos no estudo 123 pacientes atendidos no Centro
de Referéncia em Doencas Tropicais, dos quais 43 e
85 pacientes apresentaram diagnéstico de HB e HC,
respectivamente (cinco coinfectados com HB ¢ HC). O
acompanhamento clinico ambulatorial dos pacientes
foi inferior a seis meses (periodo necessario para
diagnoéstico conclusivo de infec¢ao cronica) para 53,7%
dos pacientes devido ao abandono do tratamento. O
exame de aminotransferases nio foi solicitado a 37,4%
dos pacientes e a bidpsia hepatica foi realizada por
84% dos pacientes com algum grau de severidade da
doenca. Dezessete pacientes receberam interferon-
alfa peguilado como farmacoterapia inicial, mas a
escolha inicial do esquema terapéutico mais potente
nio é recomendada pois ndo deixa op¢des para terapia
de resgate em casos de resposta negativa a terapia
inicial. A assisténcia a satude dos pacientes com HB e
HC no estado do Amapa apresenta deficiéncias, tais
como o abandono do tratamento, inclusio e exclusao
inadequada de pacientes nos protocolos de tratamento,
além da dificuldade de acesso aos exames de diagnostico
e a0 monitoramento da doenca nos pacientes infectados.
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INTRODUCAO

Em todo o mundo as hepatites virais sdo consideradas
a causa principal de doengas hepaticas como a cirrose e
o carcinoma hepatocelular (HCC) (Tauil, 2012; Nogueira
et al., 2012). Devido ao impacto econdmico e social, as
infec¢des de carater cronico, como as hepatites virais B
e C, merecem ateng@o especial na adogdo de medidas de
prevengdo e no tratamento adequado dos pacientes (Castelo
et al.,2007).
No Brasil, 96.044 ¢ 60.908 casos de hepatite B (HB)
e hepatite C (HC), respectivamente, foram confirmados
entre 1999 e 2009 (Brasil, 2010), representando uma
relevante questdo de saude publica. Um dos principais
problemas esta localizado na regido amazonica, considerada
hiperendémica (Fonseca, 2007), com o agravante da
incidéncia de coinfeccdo com a hepatite D (HD), que
ocorre em conjunto com o virus da hepatite B (HBV) ¢
pode levar a cronificagdo da doenga (Brasil, 2008). Nesta
regido, o estado do Amapa destaca-se pelo acesso limitado
aos servicos de protegdo social, como satde, educacao e
assisténcia social, devido a sua extensdo territorial ¢ aos
obstaculos naturais, como rios e florestas que isolam as
comunidades (Parana ef al., 2008).
No entanto, o Programa Nacional para a Prevengao
e Controle das Hepatites Virais e a Politica Nacional
de Assisténcia Farmacéutica garantem o direito dos
pacientes com HB e HC ao acesso universal e gratuito
aos medicamentos ¢ a assisténcia médica (Brasil, 2007a).
Neste sentido, linhas de cuidado sdo definidas por
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas, publicados
pelo Ministério da Saude, como estratégia para apresentar
as recomendagdes de abordagem clinica e terapéutica,
garantir a integralidade do tratamento e a prescri¢do de
medicamentos seguros ¢ eficazes (Gadelha & Costa, 2012).
Muitos medicamentos antivirais estdo disponiveis
para o tratamento de HB e HC, no entanto os Protocolos
Clinicos e Diretrizes Terapéuticas para HB ¢ HC (PCHB
PCHC) recomendam que a escolha do farmaco
ocorra de acordo com o quadro clinico do paciente
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devido a complexidade de avaliagdo, que compreende
particularidades diagnosticas especificas (carga viral,
niveis de aminotransferases, diagnostico de cirrose ou nao,
atividade inflamatoria e fibrose hepatica). Neste sentido, os
farmacos indicados pelo PCHB sao: interferon-alfa (INFa),
lamivudina, tenofovir, entecavir e adefovir, propostos para
o tratamento da HB, e o interferon-alfa peguilado (PEG
INFa), para o tratamento das coinfec¢des deste com o virus
Delta, o virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e o virus
da HC (VHC) (Brasil, 2009). Os farmacos indicados para
a HC aguda sdo INFo em monoterapia. Enquanto que para
a HC cronica sdo recomendados INFo em monoterapia ou
associado aribavirina, além de PEG INFa-2a ou PEG INFa-
2b, em monoterapia ou associado a ribavirina, ou apenas
ribavirina em monoterapia, dependendo da gravidade da
doenga (Brasil, 2007b).

Além disso, os gestores do Sistema Unico de
Satde (SUS) do estado do Amapa preconizam que o
atendimento aos pacientes seja realizado por meio de
uma rede assistencial, onde os casos suspeitos de HB e
HC atendidos nas Unidades Basicas de Saude (UBS),
Unidades de Pronto Atendimento (UPA), Hospitais de
Emergéncias (HE), Hospital de Clinicas Alberto Lima
(HCAL) e no Hemocentro (HEMOAP) sejam notificados
as unidades municipais de vigilancia epidemiologica, para
realizarem exames confirmatorios no Laboratdrio Central
(LACEN), e encaminhados para o Centro de Referéncia em
Doengas Tropicais do Amapa (CRDT) para confirmacéo do
diagnéstico, acompanhamento e tratamento. As notificagdes
de casos de hepatites virais devem ser encaminhadas
a Coordenadoria de Vigilancia em Saude (CVS) para
preenchimento das fichas de notificagdo, as quais integram
o Sistema Nacional de Agravos de Notificagdo Compulsoria
(SINAN) do Ministério da Satde.

Neste contexto, o objetivo deste estudo foi avaliar
a assisténcia a saude oferecida aos pacientes com HB
(coinfectados ou ndo com HD e HIV) ¢ HC (coinfectados
oundo com HIV), atendidos pelo SUS no estado do Amapa.

MATERIAL E METODOS

Um estudo retrospectivo e descritivo foi realizado
com pacientes diagnosticados com HB e HC no estado do
Amapa, regido norte do Brasil. O Amapa é composto por
16 municipios distribuidos em uma éarea de 142.828 km?,
com cerca de 670 mil habitantes (IBGE, 2010).

Foram identificados e incluidos todos os 123
pacientes atendidos no CRDT com idade igual ou superior
a dois anos, conforme estabelecido no PCHB e PCHC
(Brasil, 2009; Brasil, 2007a), com diagnéstico de HB e/ou
HC, atendidos no CRDT, no periodo entre 01 de Julho de
2007 a 30 de Junho de 2009. Destes, 55,3% eram do sexo
masculino e 43 e 85 pacientes apresentaram diagnostico de
HB e HC, respectivamente (Tabela 1).

As informagdes a respeito das notificagdes dos casos
de HB e HC foram obtidas junto a CVS. Nos prontudrios
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médicos foram coletados os dados referentes a idade, sexo,
estado civil, municipio de domicilio (Amapa, Amapari,
Calgoene, Cutias do Araguari, Ferreira do Araguari,
Itaubal do Piririm, Laranjal do Jari, Macapa, Mazagdo,
Oiapoque, Porto Grande, Pracutiba, Santana, Serra do
Navio, Tartarugalzinho, Vitéria do Jari), diagndstico da
doenga (HB e/ou HC), presenca ou nao de coinfec¢des com
HD e HIV, agravos associados a hepatite (hepatomegalia,
esteatose hepatica, cirrose hepatica, varizes esofagicas,
carcinoma  hepatocelular, encefalopatia  hepatica),
exames laboratoriais (sorologia, exames bioquimicos e
hematologicos, biospsia hepatica), unidade de saude que
originou a hipotese diagnostica, tempo de acompanhamento,
tratamento farmacolégico e desfechos clinicos (Resposta
Virologica Precoce (RVP), que representa a negativacao
viral ou reducdo de 100 vezes na carga viral apos trés meses
de tratamento; Resposta Virologica ao Fim do Tratamento
(RVFT), ou Negativagdo Viral ao fim do tratamento; e
Resposta Virologica Sustentada (RVS), negativagdo viral
seis meses apos o tratamento). Dentre os pacientes que
realizaram a bidpsia hepatica, coletou-se o dado sobre a
classificacdo histopatolégica METAVIR (utilizada pelos
PCHB ¢ PCHC). Esta classificagdo objetiva determinar a
gravidade da les@o hepatica e ¢ composta pela combinagdo
de duas letras e dois nimeros: A igual a atividade
histologica ou avaliagdo geral de lesdes necroinflamatorias
(A0 = sem atividade, Al = atividade leve, A2 = atividade
moderada ¢ A3 = atividade severa) ¢ F igual a fibrose ou
excesso de proteinas de matriz extracelular no figado (FO
= sem fibrose, F1 = fibrose portal sem septo, F2 = fibrose
portal com septos raros, F3 = septos numerosos sem cirrose
e F4 = cirrose) (Bataller & Brenner, 2005; Beaglehole et
al., 1994).

A coleta das informagdes presentes nos prontuarios
médicos foi realizada apos o primeiro atendimento do
paciente, por um periodo de 12 meses, que corresponde ao
maior tempo de tratamento farmacoldgico recomendado
nos PCHB e PCHC, sendo assim todos os pacientes
incluidos no estudo eram recém-diagnosticados e estavam
iniciando o tratamento para HB e HC.

Para a analise dos dados, os pacientes foram
classificados segundo a evolucdo clinica da doenga para
cada agente etiologico investigado: HB; HB e coinfecgdo
pelo HIV; HB e coinfec¢do pelo HDV; HB e coinfecgao
pelo HCV; HC e HC e coinfecgao pelo HIV.

Analise qualitativa foi realizada através da
comparag¢ao da assisténcia a saude preconizada nos PCHB e
PCHC com os dados sobre o acompanhamento e avaliagao
clinica (tempo de acompanhamento minimo de seis
meses para avaliagdo da cronificagdo da doenga e exames
realizados), tratamento farmacologico e desfechos clinicos.
O atendimento a saude foi avaliado quanto a concordancia
com a rede assistencial proposta pelos gestores publicos
(Figura 1).

O estudo foi aprovado pelo Comité e Etica em
Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de
Ribeirao Preto da Universidade de Sao Paulo.
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Tabela 1. Distribuigdo dos pacientes do estudo por faixa etaria por etiologia viral ¢ género

Faixa Etaria HBV HBV + HCV HBV+HIV HCV HCV + HIV HBYV ou HCV Total %
0-19 2 0 0 0 0 0 2 1,6
20-29 5 1 1 2 0 0 9 73
30-39 15 0 1 10 0 0 26 21,1
40-49 8 1 0 18 0 0 27 22
50-59 3 0 0 22 1 1 27 22
60-69 3 1 0 20 0 1 25 20,3
70-79 0 0 0 6 0 0 6 4,9
80-89 0 0 0 1 0 0 1 0,8

TOTAL 36 3 2 79 1 2 123

HBYV = infec¢do por virus da hepatite B; HBV + HCV = coinfec¢io por virus da hepatite B e virus da hepatite C; HBV + HIV = coinfec¢do por virus da hepatite B e virus da
imunodeficiéncia humana; HCV = infecgdo por virus da hepatite C; HCV + HIV = coinfec¢@o por virus da hepatite C e virus da imunodeficiéncia humana; HBV ou HCV =

infecgdo indeterminada por virus da hepatite B ou virus da hepatite C.

Tabela 2. Distribui¢do dos pacientes por severidade da doenga por etiologia viral e gendtipo de HCV

Severidade da doenca HBV HBV + HCV HBYV + HIV HCV HCYV + HIV HBYV ou HCV TOTAL %
Hepatomegalia 0 0 0 14 0 1 15 349
Esteatose hepatica 2 0 0 9 0 0 11 25,6
Cirrose hepatica 2 0 0 5 0 0 7 16,3
Varizes esofagicas 1 0 0 6 0 0 7 16,3
HCC 1 0 0 1 0 0 2 4,6
Encefalopatia hepatica 1 0 0 0 0 0 1 2,3
TOTAL 7 0 0 35 0 1 43 100
% 16,3 0 0 81,4 0 23 100
Genotipos HCV
Severidade da doenca 1b 3a Nio registrado TOTAL %
Hepatomegalia 5 0 10 15 34,9
Esteatose hepatica 4 1 6 11 25,6
Cirrose hepatica 1 0 6 7 16,3
Varizes esofagicas 2 0 5 7 16,3
HCC 0 0 2 2 4,6
Encefalopatia hepatica 0 0 1 1 2,3
TOTAL 12 1 30 43 100
% 27,9 23 69,8 100

HBV = infecgéo por virus da hepatite B; HBV + HCV = coinfecgao por virus da hepatite B e virus da hepatite C; HBV + HIV = coinfecg@o por virus da hepatite B e virus da
imunodeficiéncia humana; HCC = carcinoma hepatocelular; HCV = infecgdo por virus da hepatite C; HCV + HIV = coinfecgdo por virus da hepatite C e virus da imunodeficiéncia

humana; HBV ou HCV = infec¢do indeterminada por virus da hepatite B ou virus da hepatite C.
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RESULTADOS

Os pacientes incluidos no estudo residiam em
Macapa (82,1%), Santana (10,6%), Mazagdo (2,4%),
Laranjal do Jari (2,4%), Ferreira Gomes (0,8%), Porto
Grande (0,8%) e Serra do Navio (0,8%). Sessenta ¢ um
por cento dos pacientes do estudo viviam em unido estavel,
16,3% eram solteiros, 5,7% divorciados e 4,9% viGvos.

As infecgoes foram detectadas durante exames de
rotina/pré-operatorios (20,3%), no HEMOAP (18,7%),
consultdrio particular (17,9%), HCAL (9,8%), UBS ou
PSF (7,3%), Vigilancia Epidemiologica (7,3%), Pré-natal
(4,9%) e CRDT (0,8%). Em 13% dos prontuarios este dado
ndo foi encontrado. Os pacientes seguiram o fluxo da rede
assistencial sugerida pelos gestores publicos (Figura 1), no
entanto, destaca-se que 9% ¢ 17,9% dos portadores de HB
e HC, respectivamente, ndo foram notificados ao SINAN.

Durante o periodo de estudo, o acompanhamento
clinico ambulatorial dos pacientes foi inferior a seis
meses para 65,1% e 44,7% dos pacientes com HB ¢ HC,
respectivamente, e 35% dos pacientes apresentaram algum
grau de complicacdo da doenca (Tabela 2).

Dentre os exames necessarios para diagnostico e
monitorizagdo dos pacientes, o exame de aminotransferases
foi realizado em 62,6% dos pacientes, dos quais 48,8%
apresentavam niveis acima dos valores de referéncia. A
ultrassonografia abdominal e a biopsia hepatica foram
realizadas por 71,4% e 84% dos pacientes com algum grau
de severidade da doenga, respectivamente.

Com relagdo a genotipagem viral, em nenhum dos
43 casos de infecgdo por HBV do estudo houve solicitagao
de investigacao do genotipo viral. Nos pacientes com HC,
a genotipagem foi realizada em 30,6% dos casos, sendo que
19 pacientes apresentaram o genotipo 1b e sete pacientes
apresentaram o genoétipo 3 (quatro pacientes eram do
subtipo 3a e trés pacientes ndo apresentaram a especificagao
do subtipo) (Tabela 2).

Como pode ser observado na Tabela 3, trés pacientes
com HB receberam tratamento farmacologico, para os quais
foram prescritos PEG INFo-2a, lamivudina e entecavir.
Nao foi possivel avaliar o desfecho clinico de nenhum
deles, devido ao abandono do acompanhamento. Quanto
aos pacientes diagnosticados com HC, 16 realizaram
farmacoterapia com PEG INFa-2a associado a ribavirina
(Tabela 3), e os desfechos clinicos foram avaliados pela
RVP (Tabela 4).

DISCUSSAO

O conhecimento do perfil de pacientes com hepatites
virais ¢ importante para nortear as agdes preventivas
(Brunt, 2000). A maior concentragdo de pacientes com
hepatites virais economicamente ativa (65,1%), vivendo
unido estavel (61%), corrobora com dados nacionais que
apontam 63,5% dos casos de HC e HB confirmados na
faixa etaria entre 30 e 59 anos (Brasil, 2010), ¢ mostra
que esta populagdo merece atengdo especial, destacando-
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se o aconselhamento sexual para o uso de preservativos,
compartilhamento de objetos pessoais e imunizagdo contra
a HB. A maioria dos pacientes reside em Macapa (capital),
o que pode facilitar a detecgdo das hepatites e o acesso aos
servigos de saude. No entanto, as dificuldades de locomogao
aos demais municipios também pode dificultar o acesso da
minoria que vive em comunidades ribeirinhas.

No presente estudo, 69% dos pacientes eram
portadores de HC, enquanto que ntimeros nacionais (IBGE,
2010) apontam maior prevaléncia de HB (~61%) em
relacdo a HC (~39%). Esta diferenca pode ser causada pela
deteccdo tardia do HBV, tendo em vista que apenas 5% dos
pacientes evoluem para infecc¢éo cronica, a maior parte dos
individuos infectados podem ndo procurar auxilio na rede
assistencial de saude em tempo habil para a detecgido da
infeccdo. Situagdo contraria ¢ observada para o HCV, cujo
prognostico ¢ de 50 a 90% de cronificagdo apos a infecgao.

Em relagdo a rede de assisténcia a saude, as UBS ou
PSF apresentaram baixo percentual de encaminhamentos
(7,3%), evidenciando que as equipes de satide apresentaram
limitagdes na identificagdo dos casos suspeitos, sendo que
as UBS e UPA sdo as unidades assistenciais primarias que a
populagdo procura, em geral, por apresentar algum sintoma.
Neste sentido, a capacitagdo de profissionais que atuam nas
unidades de saude da atencdo primaria poderia melhorar
o nivel de detec¢@o das infec¢des, otimizando o fluxo dos
pacientes no sistema de satde (Figura 1), e interrompendo
o ciclo de transmissdo das hepatites virais.

Além disso, os pacientes a serem investigados e
tratados no SUS devem possuir o nimero de registro do
SINAN para acessar os servigos especializados oferecidos
(exames de biologia molecular e histopatoldgicos,
medicamentos do componente estratégico da assisténcia
farmacéutica). Caso contrario, ecles teoricamente nao
entrariam nas estatisticas oficias de casos confirmados,
mas certamente foram incluidos nos niimeros oficiais de
tratamentos, visto que estes medicamentos sdo concedidos
através do niumero de cartdo do SUS. As notificagdes sdo
importantes para o conhecimento do perfil epidemioldgico
e para nortear as politicas publicas de prevengao e controle
da doenga. Portanto, falhas de notificagdo podem estar
ocorrendo na CVS, pois faz parte de suas atribui¢des a
investigagdo dos casos encaminhados ao CRDT.

O acompanhamento clinico inferior ao necessario
para diagnostico conclusivo de infeccdo cronica (seis
meses) pode ser um reflexo da auséncia de efetividade no
aconselhamento dos agentes de satide aos pacientes com
HB acerca da gravidade dessa infecgdo, e da importancia
de realizar o acompanhamento ambulatorial para a cura ou
minimizag@o da progressdo do dano hepatico.

Neste sentido, a hepatomegalia, que ¢ um grau
inicial de progressdo de doenga hepatica, caracterizou-se
como a manifestagdo hepatica mais comum nos pacientes
com HC. Os graus mais severos de progressao de doenga
hepatica, incluindo cirrose hepatica, varizes esofagicas,
HCC e encefalopatia hepatica foram diagnosticados em
39,5% dos pacientes com HB ou HC (Tabela 2), refor¢gando
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CRDT = Centro de Referéncia em Doengas Tropicais do estado do Amapa; CVS= Coordenadoria de Vigilancia em Satde; HCAL = Hospital de Clinicas Alberto Lima; HE =
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Hospital de Emergéncias; HEMOAP = Hemocentro do estado do Amapa; LACE = Laboratorio Central do estado do Amapé; PSA = programa saude da familia; SESA = Secretaria
de Saade do estado do Amapa; TFD = tratamento fora de domicilio; UBS = unidade basica de satide; UPA = unidade de pronto-atendimento.1 = pacientes de UBS/PSF/UPA ou
HE encaminhados a CVS; 2 = pacientes do HCAL encaminhados a CVS; 3 = pacientes do HEMOAP encaminhados a CVS; 4 = pacientes da rede suplementar encaminhados a
CVS; 5 = pacientes de UBS/PSF/UPA ou HE encaminhados ao HCAL para atendimento de média a alta complexidade; 6 = pacientes de UBS/PSF/UPA ou HE encaminhados
ao LACEN para realiza¢do de exames; 7 = pacientes do HCAL encaminhados ao LACEN para realizagdo de exames; 8 = exames de triagem solicitados ao LACEN; 9 = exames
solicitados a0 LACEN pelas unidades de satide sdo enviados eletronicamente para a CVS; 10 = pacientes de UBS/PSF/UPA ou HE encaminhados ao CRDT; 11 = pacientes
do HCAL encaminhados ao CRDT e pacientes do CRDT encaminhados para o HCAL para realizagdo de bidpsia hepatica, quando requerida; 12 = pacientes do HEMOAP
encaminhados ao CRDT; 13 = pacientes entrevistados pela CVS encaminhados ao CRDT; 14 = pacientes do CRDT encaminhados ao LACEN para realizagdo de exames; 15 =
pacientes de consultorios particulares encaminhados ao CRDT quando necessitam de tratamento especializado nao coberto pela rede suplementar de saude; 16 = pacientes do

CRDT encaminhados a Farmex para dispensa¢do de medicamentos do componente especializado; 17 = pacientes encaminhados a SESA para avaliagdo de concessiao de TFD.

Figura 1. Fluxograma do fluxo de pacientes suspeitos de infec¢do por HBV e/ou HCV através da rede assistencial de satide
publica e privada
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Tabela 3. Distribuicdo dos pacientes por classificagdo histopatoldgica e PCR quantitativo de HBV-DNA por tratamento para
hepatite B / HCV-RNA por tratamento para hepatite C

HBV-DNA quantitativo Nio registrado HBV-DNA >200UI/mL HBV-DNA <200UI/mL
H(i:sl?()s ;;?gf(;;gai(;a Ausente ETV LAM Pe(% ZIEF Total ~ Ausente ETV LAM Pe(% 212“: Total ~ Ausente ETV ~LAM Pe(% ZIEF Total
Nao realizado 27 0 1 0 28 9 1 0 0 10 2 0 0 0 2
>A2 e/ou F2 1 0 0 0 1 0 0 0 1 1 0 0 0 0 0
<A2e¢/ouF2 1 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
TOTAL 29 0 1 0 30 9 1 0 1 11 2 0 0 0 2
% 96,7 0 33 0,0 100 81,8 9,1 0 9,1 100 100 0 0 0,0 100
HCV-RNA Nio registrado HCV-RNA > 500.000UI/mL HCV-RNA > 600UI/mL < 500.000UI/mL
Ausente I;gf;gr(; g:algg\(; Total Ausente Imn?r?;gro- gzilg]l;\(; Total Ausente Imn?:;?‘; g:algg\‘; Total
Nio realizada 35 0 0 35 7 0 0 7 7 0 1 8
>A2 e/ou F2 2 0 3 5 5 0 5 10 3 0 3 6
<A2 e/ou F2 4 0 0 4 1 1 1 3 5 0 2 7
TOTAL 41 0 3 44 13 1 6 20 15 0 6 21
% 93,2 0 6,8 100 65 5 30 100 71,4 0 28,6 100

A2 = atividade histologica atividade moderada; ETV = Entecavir; F2 = fibrose com septos raros; HBV-DNA = 4cido desoxirribonucléico do virus da hepatite B (dado por exame
de biologia molecular através de reagdo em cadeia por polimerase, ou PCR); HCV-RNA = acido ribonucléico do virus da hepatite C (dado por exame de biologia molecular através

de reagdo em cadeia por polimerase, ou PCR); LAM = lamivudina; Peg INF a-2a/2b = interferon peguilado a-2a/2b; RBV = ribavirina.

Tabela 4. Relagdo dos casos tratados farmacologicamente por classifica¢do histopatolégica e HCV-RNA PCR quantitativo
por desfecho

Pacientes com tratamento HCV-RNA > 500.000UI/mL HCV-RNA > 600UI/mL < 500.000UI/mL HCV-RNA Nio registrado
para HCV
RVP RVFT RVS RVP RVFT RVS RVP RVFT RVS
(1) Sem biopsia hepatica + ND ND
(2)>A2e/ouF2 - ND ND
(3)>A2¢/ou F2 + + -
(4) > A2 e/ou F2 + + ND
(5) > A2 e/ou F2 + + ND
(6) > A2 e/ou F2 + ND ND
(7) > A2 e/ou F2 + ND ND
(8) > A2 e/ou F2 + ND ND
(9) > A2 e/ou F2 + ND ND
(10) > A2 e/ou F2 - ND ND
(11) > A2 ¢/ou F2 ND ND ND
(12) > A2 e/ou F2 ND ND ND
(13) <A2e/ouF2 + ND ND
(14) <A2 e/ou F2 ND ND ND
(15)<A2e/ou F2 + + ND
(16) <A2 e/ou F2 + ND ND

A2 = atividade histologica atividade moderada; F2 = fibrose com septos raros; HCV-RNA = acido ribonucléico do virus da hepatite C (dado por exame de biologia molecular
através de reagdo em cadeia por polimerase, ou PCR); ND = ndo disponivel; RVFT = resposta virologica ao fim do tratamento (negativagao viral ao fim do tratamento); RVP =
resposta virologica precoce (negativagdo viral ou redugdo de 100 vezes na carga viral apds trés meses de tratamento); RVS = resposta virologica sustentada (negativacao viral seis

meses apds o tratamento); + : resultado positivo; - : resultado negativo.
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a importancia da prevencdo do diagnostico tardio e do
acompanhamento adequado desses pacientes.

Durante o estudo, os exames necessarios para
acompanhamento ¢ monitorizagdo dos pacientes nao
foram realizados em muitos pacientes, revelando uma
subutilizagdo dos recursos. A exemplo cita-se a dosagem de
aminotransferases, que ¢ considerado critério de inclusao
dos pacientes no tratamento farmacologico, recomendado
pelos PCHB e PCHC, e nao foram solicitados a 37,4%
dos pacientes. A ultrassonografia abdominal, por ser
menos complexa, mais rapida que a bidpsia hepatica e de
diagnéstico preliminar, poderia ter sido utilizada em todas
as situagdes em que houvesse suspeita de complicagdes
decorrentes dessas infecgdes (Parolin ef al., 2006).

A genotipagem do HBV ndo ¢é expressamente
recomendada pelo PCHB, mas os genotipos do HBV
podem influenciar na gravidade e progressdo do dano
hepatico induzido pelo virus, bem como na resposta ao
tratamento. Enquanto que, para os pacientes com HC, a
investigagdo do gendtipo ¢ mandatoria na determinagao do
esquema terapéutico a ser adotado. Trinta pacientes que nao
apresentavam a classificacdo do genoétipo desenvolveram
complicagdes da doenca (Tabela 2), gerando duvidas
na determinagdo do esquema terapéutico a ser seguido.
Destaca-se que somente em setembro de 2010, o laboratério
para exames de biologia molecular foi implantado no
LACEN.

Em relacdo a farmacoterapia (Tabela 3), segundo o
PCHB, a lamivudina ndo ¢ indicada para uso como farmaco
de primeira escolha e em monoterapia, por apresentar
baixa barreira genética e elevado potencial de resisténcia.
Enquanto que o PEG INFa ¢ recomendado como primeira
opgdo apenas em pacientes coinfectados com virus D ou
C, ou como terapia de resgate. As diretrizes terapéuticas
visam assegurar o uso racional de antirretrovirais, no
entanto a utilizagdo de lamivudina sem dados carga viral
¢ bidpsia hepatica, ndo atende aos critérios de inclusdo
do PCHB. Dos nove pacientes com carga viral > 200 Ul/
mL e biopsia ndo realizada, dois apresentavam niveis
normais de aminotransferases, e um foi diagnosticado com
cirrose descompensada, portanto, sem recomendagdo para
realizagao de biopsia hepatica ou tratamento farmacologico.
Quanto aos outros seis pacientes, a avaliacdo da
necessidade de tratamento farmacoldgico necessitava dos
exames de nivel de aminotransferases ou bidpsia hepatica,
pois os critérios de inclusdo requerem a associagdo da
carga viral alta com nivel elevado de aminotransferases ou
classificagdo histopatologica igual ou superior a A2F2.

Quanto aos pacientes com HC que realizaram
tratamento farmacologico (Tabela 3), o PCHC recomenda
o PEG INFa como primeira opgdo de tratamento apenas
para pacientes infectados com HCV do gendtipo 1. Para
os gendtipos 2 ¢ 3 (com melhor resposta aos farmacos
disponiveis) ¢ recomendado inicialmente a utilizagdo
de INFa, deixando a possibilidade de uso do PEG INFa
apenas para os casos em que a terapia ndo tenha alcangado
o sucesso esperado (terapia de resgate). Assim, a adogao do
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esquema terapéutico mais potente em todos os pacientes
do estudo pode inviabilizar a escolha de outras opgoes,
no caso de resposta negativa a terapia, tendo em vista que
o PEG INFa ndo ¢ recomendado para retratamento de
portadores de HCV. Além disso, analisando ainda os dados
da tabela 3, observa-se indicios de auséncia de critérios
para inclusdo dos pacientes com HC na farmacoterapia:
dois pacientes que apresentaram HCV-RNA qualitativo e
classificagdo histopatologica > A2F2 ndo tiveram indicagdo
de tratamento da HC, entretanto outros trés pacientes que
apresentavam a mesma classificagdo histopatologica
receberam tratamento. Similar a isto, dez pacientes com
classificacdo histopatologica > A2F2 estdo de acordo
com os critérios de inclusdo no PCHC, mas apenas cinco
fizeram uso de farmacoterapia. E, dos 20 pacientes com
carga viral > 500.000UI/mL, sete ndo realizaram exame de
biopsia hepatica, contudo esses pacientes deveriam ter a
classificagdo histopatologica para avaliagdo da necessidade
de tratamento.

Dentre os pacientes com HC que receberam
tratamento farmacoldgico, a maioria nao apresentou dados
de RVS (Tabela 4), que forneceria o resultado da avaliacao
de sucesso ou insucesso da terapia medicamentosa adotada.
De acordo com o PCHC, sem a RVS o resultado final do
tratamento farmacologico contra o HCV ¢ pouco preciso,
pois ha casos de reativagdo viral dentro de seis meses
apo6s o tratamento ¢ a RVS pode detectar esse evento.
Dessa forma, houve dificuldades em avaliar a efetividade
da farmacoterapia dos pacientes com HC. No entanto,
69% dos pacientes submetidos ao esquema terapéutico
tiveram RVP positiva, o que caracteriza bom prognostico
de tratamento, sendo considerada preditor de RVS positiva
e ¢ utilizado para continuar o tratamento com INFa até o
final dos 12 meses, conforme preconizado pelo PCHC.
Assim a presenca da RVP deu subsidio para a finalizagdo
do tratamento com PEG INFa e ribavirina da maioria dos
pacientes com HC. Houve o registro de dois pacientes com
RVP negativa, considerado prognostico desfavoravel para
o tratamento com INFa, contudo, os mesmos completaram
os 12 meses do tratamento. Nos casos de RVP negativa,
o PCHC recomenda a descontinuagdo do tratamento, pois
esses pacientes sao classificados como ndo respondedores.

Nao foi possivel avaliar o desfecho clinico dos
pacientes com HB devido ao abandono do acompanhamento,
refor¢ando a importancia do empoderamento do paciente
sobre seu tratamento, visando torna-los aderentes ao
acompanhamento. Neste sentido, uma revisao sistematica
de 19 estudos sobre a adesdo do paciente ao tratamento
antiviral de a HB e HC encontrou associagdo entre a
baixa ades@o e o aumento da falha virologica, e afirma a
necessidade da abordagem constante de questdes de adesdo
em todos os pacientes tratados para a hepatite viral (Lieveld
etal., 2013).

Embora os PCHB e¢ PCHC recomendem os mais
completos procedimentos de monitoramento e as melhores
opcdes terapluticas disponiveis, ha evidéncias de que a
assisténcia a satde dos pacientes com HB e HC oferecida
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pelo SUS no estado do Amapa apresenta-se deficiente
no acompanhamento e tratamento desses pacientes. O
que pode ser observado pelo tempo de acompanhamento
inferior ao necessario devido ao abandono do tratamento,
exames de diagnostico e monitoramento nao realizados,
pacientes inadequadamente incluidos ou excluidos da
farmacoterapia, de acordo com o PCHB e PCHC, além de
excessos nos esquemas terapéuticos.

Ressalta-se que registros médicos incompletos
dificultaram a avaliagdo da assisténcia a saude,
caracterizando-se como uma limitagao do estudo, e podem
prejudicar o manejo da HB e HC, levando a progressao da
doenga (Parolin et al., 2006).

Neste sentido, a capacitacdo das equipes de satude
faz-se necessaria para a otimizagao dos recursos disponiveis
no SUS visando a melhoria da assisténcia a satde oferecida
aos portadores de HB e HC. O cuidado do paciente por uma
equipe multiprofissional também constitui uma ferramenta
valiosa na melhoria dos desfechos clinicos dos pacientes.
Neste contexto, o farmacéutico tem um papel relevante
na identifica¢@o de oportunidades de melhorias no uso da
medicacdo, através da gestdo de reagdes adversas e outras
atividades que levam ao aumento da adesdo ao tratamento.
Estudos tém mostrado que o acompanhamento da
farmacoterapia pelo farmacéutico pode diminuir o nimero
de pacientes com hepatites virais que descontinuam o
tratamento (Rodis, 2007; Smith, 2009; Marino, 2009).

Até o presente momento este ¢ o primeiro estudo
que avalia a assisténcia a saude oferecida a estes pacientes,
e pretende-se com ele iniciar uma discussdo considerada
importante sobre a realidade da satide publica e seu
impacto sobre a sociedade, tendo em vista a relevancia
clinica e econdmica das doengas infectocontagiosas e seus
tratamentos.
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ABSTRACT

Analysis of health care to patients with viral hepatitis B
and C in the State of Amapa, Brazil

Amapa, a Brazilian state, is a hyper endemic area for
hepatitis B (HB) and C (HC). The Public Health Policies
ensure the right of patients to free access to health care
and treatment of HB and HC. Therefore, in this study
it was evaluated the health care offered to patients with
HB and HC attended by the Brazilian Unified Health
System (SUS) in Amapa. The data were collected from
the medical records and compared to the Therapeutic
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Guidelines and Clinical Protocols for HB and HC and
to the healthcare network of the SUS. One hundred and
twenty three patients treated at the Reference Center
for Tropical Diseases were identified and included in
the study, of which 43 and 85 patients were diagnosed
with HB and HC, respectively (five co-infected with HB
and HC). Clinical follow-up of patients was less than
six months (period required for conclusive diagnosis of
chronic infection) to 53.7% of patients due to treatment
dropout. Examination of aminotransferases was not
prompted to 37.4% of patients and liver biopsy was
performed for 84% of patients with any degree of
severity. Seventeen patients received pegylated alfa-
interferon as initial pharmacotherapy, however, the
initial choice of the most potent regimen is not always
indicated because it does not let options for a rescue
therapy in case of a negative response to therapy. The
healthcare provided to these patients in the Amapa
state has deficiencies noted by the abandonment of
treatment, diagnostic testing and unrealized monitoring
and patients inadequately included or excluded from
pharmacotherapy.

Keywords: Delivery of Health Care, Hepatitis Viral B,
Hepeatitis Viral C, Public Health, Brazil.
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