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ARTIGO DE REVISAO

HEPATITE B E C: DIAGNOSTICO E TRATAMENTO
HEPATITIS B AND C: DIAGNOSE AND TREATMENT

Daniel Rodrigues Viana', Nathalia Mundoco Veloso', Osvaldo Carvalho Neto',
Nicolas Garcia Papacosta’, Gabriel Martins Nunes', Virgilio Ribeiro Guedes®.

RESUMO

INTRODUCAO: As hepatites virais sdo consideradas as principais doencas
hepaticas, podendo levar a quadros mais graves, como a cirrose e o carcinoma
hepatocelular, tornando-se um importante problema de salude publica. Tem
distribuicdo global com areas de altos indices de endemicidade, sobretudo em
paises asiaticos. Os principais agentes envolvidos sdo os virus da hepatite A, B, C,
D, E. O virus da hepatite B e C se destacam nesse meio devido a grande
capacidade de cronificagcdo. As formas de transmissdo sdo basicamente através do
contato com fluidos corporais infectados, através de transfusdes sanguineas, uso
de drogas injetdveis, transmissdo vertical, etc. METODOLOGIA: Trata-se de um
artigo de revisdao no qual, a partir das palavras “hepatite B” e “hepatite C”, foi
realizado busca por periddicos nos bancos de dados: PubMed, Scielo, Portal
Periédicos CAPES e Google académico. CONCLUSAO: As hepatites B e C podem se
apresentar apenas de forma aguda, ou podem se cronificar. O diagndstico
geralmente é realizado tardiamente, pois, na grande maioria dos casos apresenta-
se oligossintomaticas ou até mesmo assintomatica. O diagndstico é feito através
de exames soroldgicos e quantificacdo viral através do PCR. O tratamento é
basicamente sintomdtico, porem nos casos cronicos, é indicado uso de
medicagdes, como interferons peguilhados e andlogos de nucleosideos.
Palavras-chave: Hepatites virais; Hepatite B; Hepatite C.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Viral hepatitis are considered as one of the major liver diseases,
being able to lead more severe outcomes, such as cirrhosis and hepatocellular
carcinoma becoming an important public health problem. It has global distribution
with areas of high endemicity, especially in Asian countries. The main agents
involved are hepatitis A virus, B, C, D, E. The hepatitis B and C viruses stand out in
the middle of a chronicling ability. As the transmission forms are basically through
contact with infected body fluids, through blood transfusions, injecting drug use,
vertical transmission, etc. METHODOLOGY: This is a review article, from the words
"hepatitis B" and "Hepatitis C", was carried out by search for journals in databases:
PubMed, Scielo, Portal Periodicos CAPES and Google academic. CONCLUSION: The
hepatitis B and C can either be only a form of acute, or can be chronic. Therefore,
the diagnosis is often late, since in the vast majority of cases it is oligosymptomatic
or even asymptomatic. The diagnosis is made through serological tests and viral
quantification through PCR. The treatment is basically with symptomatic, such as
pegged interferon’s and nucleoside analogs.

Keywords: Viral hepatitis; Hepatitis B; Hepatitis C.
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INTRODUCAO

As hepatites virais sdo doengas que afetam todo o
planeta e sd3o consideradas como as principais doengas
hepaticas, podendo levar a quadros mais graves, como a
cirrose e o carcinoma hepatocelular tornando-se um
importante problema de saude publica devido a grande
morbimortalidade associada a essas infecgéesl’z’s'

Os principais agentes envolvidos na génese dessa
patologia sdo, nomeadamente, os virus da hepatite A, B, C, D,
E. Devido a pluralidade etioldgica das hepatites virais, sua
transmissdo ocorre de diversas formas, sendo que sua
prevaléncia e incidéncia variam de acordo com a regido
geografica e sdo dependentes, principalmente, de fatores
socioeconémicos, do préprio agente etioldgico e de sua
relagdo com o hospedeiroG. Nesse artigo, explicitaremos
apenas as infecgdes causadas pelos virus da hepatite B (HBV) e
da hepatite C (HCV)2'3‘8.

O HBV é um virus de DNA, da familia Hepadnaviridae,
que esta presente no sangue e em todos os liquidos corporais
fisioldgicos, menos nas fezes, sendo que sua transmissdo se
da, principalmente, através de relagBes sexuais, transfusdes
de sangue, transmissdo vertical, uso de drogas injetaveis entre
outras'®*** 0 periodo de incubagdo desse virus varia entre
60 e 180 dias (média de 90 dias)’>*!, sendo um virus resistente
que suporta extremos de temperatura e umidade4,

O HCV, primeiramente diagnosticado em 1989, é um
virus de RNA da familia Flaviviridae, que se encontra
principalmente no sangue de individuos infectados, sendo que
sua concentragdo em outros fluidos corporais é muito
pequena. Sua transmissdo é semelhante ao do HBV, porem
com algumas diferengas; A transmissdo por via sexual é
relativamente rara para o HCV, com menos de 3% do total de
transmissGes em parceiros estaveis, assim como a transmissdo
vertical (materno-fetal), porem este é importante para
gestantes com carga viral elevada ou co-infectadas pelo HIV?,
A maioria dos pacientes (80-85%) que se infectam de forma
aguda ndo se curam e progridem para infecg¢do crénica”.

Os objetivos do tratamento visam a erradicagdo viral,
atrasar a progressdo da fibrose, aliviar os sintomas, prevenir
complicagGes, minimizar a mortalidade por causa e, em ultima
analise, maximizar a qualidade de vida®. Este artigo tem como
finalidade somar informagGes relevantes sobre as hepatites
virais causadas pelo HBV e HCV, principalmente no que tange
diagndstico e tratamento dessa patologia de extrema
importancia em nosso meio.

METODO
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periddicos anteriores a 2012. Também foram excluidos
trabalhos de relatos ndo humanos ou de outras causas nao
virais de hepatite.

Em seguida, buscou-se compreender e sintetizar os
principais aspectos das hepatites virais causadas pelo HBV e
HCV, e realizar um estudo comparativo entre as fontes
adquiridas, com intuito de avaliar a melhor propedéutica ao se
lidar com essa doenga.

REVISAO DE LITERATURA

Este estudo constitui-se de uma revisdo da literatura
especializada no qual foi realizado uma consulta a livros e
periddicos selecionados através de busca no banco de dados
do Pubmed, Scielo, Portal Periédicos da Capes e Google
académico. A pesquisa dos artigos foi realizada entre margo e
julho de 2017.

Foram utilizadas as palavras-chave “hepatite B” e
“hepatite C”. Fatores de inclusdo foram periddicos, artigos
originais, artigos de revisdo e relatos de caso, que continham
uma revisdo bibliografica satisfatéria das hepatites virais,
nomeadamente, as causadas pelo HBV e HCV. Foram excluidos

Em virtude da possibilidade de cronificagdo nas
infecgcGes pelo HBV e pelo HCV, caracterizada pela persisténcia
do virus no hospedeiro por mais de seis meses, um numero
consideravel de adultos e criangas pode se tornar
cronicamente  doente quando infectados, podendo
desenvolver cirrose, descompensa¢dao hepdtica e carcinoma
hepatocelulars’zs'ze.

Por se tratar de uma condigdo com uma ampla gama
de apresentagdes clinicas, o diagnostico acaba sendo
postergado, principalmente nas condi¢cOes crbnicas, onde os
sintomas tendem a serem mais escassos. Os relatos na
literatura sdo bastante amplos e complexos, decorrentes
principalmente pela importancia dessa doenga no ser
humano.

EPIDEMIOLOGIA

As infecgBes pelo HBV apresentam numeros bastante
elevados, sendo que de acordo com uma estimativa da
Organizagdao Mundial de Saude, 2010, cerca de dois bilhdes de
pessoas tém evidéncia sorolégica de infeccdo passada ou
presente por esse virus. Dessas, mais de 350 milhdes de
individuos tém infec¢do crénica por HBV, e em torno de
500.000 a 700.000 morrem anualmente em consequéncia da
infeccdo ou por complicacdes dela decorrentes®”*®, Possui
uma distribuicdo global, porém é mais prevalente em paises
asiatico, principalmente a China®. Estima-se que em todo o
territério nacional existam cerca de dois milhdes de
portadores cronicos de hepatite B

As hepatites causadas pelo HCV afetam cerca de 185
milhdes de pessoas em todo o mundo, sendo que se estima
que a percentagem de pessoas que s3o soropositivas para
anticorpos anti-HCV aumentou de 2,3% para 2,8% entre 1990
e 2005. A maioria dos pacientes (80-85%) que se tornam
infectados  agudamente ndo consegue se  curar
completamente da infec¢do e, portanto, progridem para
infecgdo crénica”.

No Brasil, calcula-se que existam cerca de trés
milhdes de portadores de hepatite Clz, sendo que estudos
preliminares conduzidos pelo Ministério da Saudde (MS)
indicam uma prevaléncia de hepatite C variando de 0,94 a
1,89% na faixa etaria de 10 a 69 anos de idade (BRASIL, 2007).
Diante disso, a OMS classifica o Brasil como area intermediaria
de endemicidade, e ainda ndo ha estudos da real prevaléncia
dessa doenca no pal'sl'g.

FISIOPATOLOGIA

O HCV é um virus de RNA que inicia seu ciclo ao
entrar no hepatdcito via endocitose mediada por pelo menos
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4 moléculas co-receptoras. Apds sua entrada na célula, seu
RNA é traduzido em dez peptideos, que sdo posteriormente
clivados por proteases do hospedeiro e por proteases
codificadas pelo préprio virus, conhecida como protease NS3-
42 Estes peptideos maduros, entdo, continuam a residir no
reticulo endoplasmatico formando um complexo de
replicagdo, que contém uma enzima importante, a RNA
polimerase dependente de ARN NS5B. Esta enzima catalisa a
sintese de cadeia negativa que, por sua vez, serve como
modelo para a nova sintese de novas cadeias positiva. Estes
sdo entdo empacotados e em seguida, saem da célula via
exocitose’.

O virus da hepatite C ndo tem capacidade de se
integrar no genoma do hospedeiro. Pode ser detectado no
plasma em alguns dias de exposicdo, muitas vezes 1 a 4
semanas, sendo que os picos de viremia costumam ocorrer
nas primeiras 8 a 12 semanas de infecgdo e depois sua
quantidade cai para niveis indetectaveis, porém, na maioria
dos casos a infecgdo persiste e se torna cronica. Essa infecgdo
persistente parece ser devida a fracas respostas das células T
CD4 + e CD8 +, que ndo conseguem controlar a replicagdo
viral®*®.

Estudos recentes demonstram que na forma cronica,
o HCV, por si so, tem pouca agdo citopatica, sendo que a
resposta inflamatdria local vai desencadear a fibrose e as
alteragdes hepaticas comumente visualizadas nesse quadro.
Virios fatores externos incluindo o consumo de alcool, co-
infecgBes HIV / HBV, resisténcia a insulina, obesidade, doencas
hepdticas gordurosas ndo alcodlicas, entre outros, estdo
ligadas a progressdo da fibrose acelerada e a cirrose. A
gravidade da fibrose hepdatica estda estreitamente
correlacionada com o aumento do risco de carcinoma
hepatocelular através da facilitacdo de aberragdes genéticas e
promocdo de clones neoplésicosgl.

Semelhante ao HCV, o ciclo de vida do HBV comeca
com a ligagdo do virus ao seu receptor na superficie do
hepatdcito. Este receptor permaneceu indefinido por muito
tempo, mas recentemente observou-se o polipéptido de co-
transporte de taurocolato de sédio (NTCP) como um possivel
receptores para HBV**. Porém estudos sugerem que pode
haver outros receptores envolvidos na entrada de HBV no
hepatdcito.

ApOs sua entrada, o nucleocapsideo contendo DNA
circular viral é levado do citoplasma para o nucleo, onde sofre
conversdao em DNA circular covalentemente fechado através
de mecanismos de reparo de DNA do hospedeiro32’ 3 Este
DNA é responsavel pelo estabelecimento da doencga crénica
do HBV a medida que adquire componentes do hospedeiro
para formar minicromossomo. HBV transcreve proteinas e
moléculas de RNA através da enzima trasncriptase reversa,
que sintetizaram novas cadeias do DNA, que adquirem
membranas lipidicas através do complexo de Golgi e sdo
colocadas para fora da superficie da célula hospedeira35.
Assim, o HBV segue este ciclo de vida complexo envolvendo
transcricdo reversa semelhante aos retrovirus, ao contrario
dos virus de DNA.

MANIFESTACAO CLINICA
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De maneira geral, as hepatites virais B e C podem se
apresentar como hepatite aguda e cronica. Em ambas, o
diagndstico confirmatdrio sé é possivel por meio de exames
sorolégicos especificos e/ou exames de biologia molecular
para detecgdo do virus™.

Na hepatite aguda a clinica pode variar desde formas
subclinicas, apresentando poucos sintomas ou nenhum, até
formas fulminante™’. Na maioria dos casos o quadro evolui
apresentando sintomas inespecificos, tais como febre, mal-
estar, nduseas, vomitos, dor no quadrante superior direito,
mialgia, coluria e hipocolia fecal, podendo ser ictérica ou
anictérica, com niveis elevados de aminotransferases™ > %,

Por sua vez, as hepatites cronicas sdo, em sua
maioria, assintomaticas ou oligossintomaticas, nas quais os
quadros clinicos graves sé se manifestam em fases adiantadas
de acometimento hepdtico. Os sintomas, assim como na
forma aguda, sdo inespecificos, podendo apresentar, cansaco,
mal-estar, dor abdominal intermitente, dores nas articulagdes
além de uma sensacdo geral de estar mal com uma qualidade
de vida global reduzida®.

De 10% a 20% das pessoas infectadas que ja
apresentam cirrose serdao descompensadas clinicamente
dentro de 5 anos, devido ao desenvolvimento de hipertensdo
portal, que levara a sintomas mais especificos dessa
complicagdo, como, varizes esofdgicas, ascite, coagulopatia,
encefalopatia ou carcinoma hepatocelular. Além disso, eles
podem ter sinais e sintomas de outras manifesta¢des extra-
hepaticas como crioglobulinemia mista, glomerulonefrite
membranoproliferativa, porfiria cutanea tarda, liquen plano,
alteragdes neurocognitivas, resisténcia a insulina e disturbios
linfoproliferativos das células B. O diagndstico, em geral, é
realizado ao acaso em exames de avaliagdo de rotina ou na
triagem em bancos de sanguezs’ 28,36

DIAGNOSTICO

Devido a sua natureza passiva e suas poucas
manifestagdes clinicas, os diagndsticos das hepatites causadas
pelo HBV e HCV se torna um desafio para a grande maioria
dos profissionais de saude. Como ja dito anteriormente, os
exames Gold Standard para a realizacdo do diagndstico ndo
sdo solicitados rotineiramente pelos servicos médicos, e é de
importancia crucial a identificagdo dos sintomas e dos
resultados dos exames inespecificos, como ponto de partida
para que a investigacdo especifica possa identificar os
portadores de hepatites virais®’.

Dentre os resultados de exames inespecificos, tanto
para hepatites agudas quanto cronicas, os niveis aumentados
de aminotransferases sdo os resultados laboratoriais que
podem indicar a condicio de hepatopatiazs. A
alaninoaminotransferase ou transaminase glutamico-piruvica
(ALT ou TGP) e a aspartatoaminotransferase ou transaminase
glutamico-oxalacética (AST ou TGO), mesmo ndo sendo
especificas para nenhum tipo de hepatite, sdo marcadores
sensiveis de lesdo hepatica, podendo permanecer dez vezes
acima do limite superior da normalidade na fase aguda da
infeccdo, tornando-se, assim, um importante indicio para
iniciar a investigacdo do estado clinico do paciente“’ 3

HEPATITE C
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O HCV possui um genoma que codifica apenas uma
Unica poliproteina que é processada em proteinas funcionais,
portanto, o diagndstico da infeccdo se baseia principalmente
na deteccdo de anticorpos contra os polipeptidios
recombinantes do virus (anti-HCV) e por ensaio baseado em
reacdo em cadeia da polimerase (PCR) para detectar o RNA
viral do HCV, que é o primeiro marcador a aparecer uma a
duas semanas apds a infecgdo. O teste direto para o RNA é
necessario para distinguir entre infec¢do em curso ou prévia
em pessoas com anticorpos contra o HCV (anti-HCV)™.

Os pacientes devem ser triados inicialmente através
do anti-HCV. Se o rastreio for positivo, o diagndstico requer
confirmagdo da infec¢do usando o HCV-RNA. Se o RNA viral
estiver presente, o teste de gendtipo e carga viral deve ser
realizado para determinar o regime de tratamento adequado
ea durag5037.

Pacientes com anticorpos contra a hepatite C, mas
teste negativo para o RNA viral (confirmado em duas ocasides
com pelo menos um més de intervalo) ndo tem hepatite C
cronica. Eles podem ter se curado espontaneamente da
infeccdo, ja terem sido previamente tratada com sucesso, ou
terem um resultado de anticorpos falso positivo. Existem trés
cendrios em que o teste HCV-RNA deve ser realizado
antecipadamente, nomeadamente, exposi¢ao confirmada nos
ultimos 6 meses, um hospedeiro imunocomprometido e
suspeita de reinfec<;5037.

Todos os pacientes devem ser avaliados para doenga
hepatica e comorbidades. Estudos comprovam que pacientes
com histdria de excesso de ingestdo de alcool, excesso de
peso ou obesidade, e de diabetes tipo 2 ou outra doenga
hepdtica aumenta significativamente a chance de um
individuo ter fibrose avangada ou cirrose™".

Exames complementares como, avaliagdo da funcdo
renal, glicose, outras infec¢cbes transmitidas pelo sangue,
como HIV, hepatite B, enzimas hepaticas e contagem
sanguinea total, devem ser solicitadas.

Antes de determinar a estratégia de tratamento de
HCV, o préximo passo é o estagio da doenga que utiliza bidpsia
hepatica (padrdo-ouro) ou modalidades de imagem, como o
Fibroscam. Por fim, todos esses pacientes também devem ser
submetidos a rastreio para carcinoma hepatocelular. Dos seis
principais gendtipos agrupados no mundo, os gendtipos 1, 2 e
3 sdo os mais frequentes no Brasil®®.

A distingdo entre a infecgdo aguda e crOnica para a
hepatite C é diferenciada pelo tempo em que o HCV
permanece detectavel no portador, ou seja, para ser
diagnosticada como hepatite crénica o virus deve ser
detectado por tempo superior a seis meses. Em contrapartida,
para a hepatite B a distingdo é dada claramente apenas pela
avaliacdo de marcadores sorolégicossg.

E importante destacar que o HCV é uma das maiores
agentes responsaveis por cirrose e transplante hepatico no
Mundo Ocidental e é naturalmente instavel, o que caracteriza
a sua variabilidade e prejudica o desenvolvimento de uma
vacina contra esse virus'.

HEPATITE B

O HBV é constituido de uma estrutura externa
(envelope viral) e outra interna (core), que serdo os agentes
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que estimulardo a formagdo de anticorpos utilizados para
investigacdo dos marcadores sorolégicos de triagem. Os
marcadores soroldgicos da infecgdo por HBV sdo,
nomeadamente, HBsAg que corresponde ao antigeno de
superficie do HBV, anti-HBs que corresponde ao anticorpo
para antigeno de superficie do HBV, anti-HBc que se trata do
anticorpo para antigeno core da hepatite B, HBeAg o antigeno
“e” da hepatite B, anti-HBe o anticorpo para antigeno “e” da
hepatite B, imunoglobulina M e G contra o antigeno do nucleo
da hepatite B (IgM/IgG anti-HBc) e DNA sérico de HBV*.

Os primeiros marcadores detectaveis na infeccdo
aguda sdo HBsAg e IgM anti-HBc. O anti-HBc total estara
presente durante todo o periodo em que o individuo estiver
infectado, seja na infeccdo aguda ou cronica, e também
naqueles que se recuperaram de uma infec¢ao passada, sendo
que ele isoladamente positivo pode indicar um resultado falso
positivo. A detec¢do de HBsAg indica infeccdo aguda
precoce®’.

O HBeAg é um marcador de niveis elevados de
replicacdo viral, indicando que pessoa infectada tem uma alta
taxa infecciosa. A persisténcia do HBeAg por mais de 10
Semanas e / ou HBsAg e DNA sérico de VHB por mais de 6
Meses, indica transi¢ao para infec¢do cronica pelo VHB®.

A detecgdo de anti-HBs indica imunidade contra o
HBV. Anti-HBs também podem ser detectados em individuos
que foram imunizados pela vacina da hepatite B. A maioria
dos individuos que se recuperam da infec¢do pelo HBV sdo
esperados para ambos Anti-HBs e anti-H Bc™®.

A infeccdo cronica por HBV é definida como a
Presenca de HBsAg no soro por pelo menos 6 meses ou a
presenca de HBsAg em uma pessoa que com teste negativo
para IgM Anti-HBc™ Ao contrario dos individuos que se
recuperam de uma infeccdo aguda por HBV, pacientes com
infeccdo crénica ndo produzem anti-HBs e a positividade do
soro HBsAg tipicamente persiste por um longo periodo de
tempo™.

Como ja dito anteriormente, é realizado a analise
qualitativos e quantitativos do HBV-DNA, sendo este ultimo
utilizado para monitoramento de carga viral, o qual é requisito
de anadlise na determinacdo da fase clinica da infec¢do e para
inclusdo em esquemas terapéuticos”’ 3

Tanto o HBV quanto o HCV d&o origem a varios tipos
de virus, denominado gendtipos, e subtipos, ou subgendtipos,
sendo que até o momento sdo conhecidos oito gendtipos do
HBV, classificados como gendtipo de A a H, os quais variam
tanto por sequéncia de nucleotideos (unidade monomeérica do
DNA ou RNA) como em sua distribuicio geografica, e
apresentam diferengas nas respostas ao tratamento e na
evolugdo para a hepatite cronica. Por apresentar estrutura
estavel e ser virus DNA, a vacina contra o HBV é uma realidade
nos programas mundiais de vacinagéo“’ 348

TRATAMENTO

Para o tratamento da hepatite aguda, como regra,
recomenda-se o acompanhamento ambulatorial tdo somente
com o uso de medicamentos para tratamento sintomatico de
vomitos e febre quando pertinente, evitando-se os farmacos
com potencial hepatotéxico, e aconselhando-se repouso, dieta
de facil digestdo e abstinéncia ao consumo alcodlico. Os
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principais objetivos de tratamento para pacientes com
infeccdo por HBV é impedir a progressdo para doenca
hepatica gravezs‘ %

A prevencdo da cirrose, insuficiéncia hepatica e
carcinoma hepatocelular sdo mais importantes. O tratamento
pode erradicar permanentemente a infeccdo por HCV de
modo que o RNA do HCV ndo seja mais detectavel no sangue
ou no figado com declinio nos titulos de anticorpos e patologia
hepatica melhorada®.

No caso da hepatite B crdnica, que sdo positivos para
o0 HBeAg sérico, tem o tratamento aconselhavel quando o
nivel sérico do DNA do HBV é igual ou superior a 105
copias/Ml e o nivel TGP do soro ¢é elevado por 3-6 meses. Para
pacientes com infec¢do crénica pelo HBV que sdo negativos
para HBeAg, o tratamento é recomendado quando o nivel
sérico de DNA 104 cépias/mL e o TGP esta elevado por 3-6
meses”.

O tratamento deverd ser realizado em ambulatério
especializado, devido a complexidade do acompanhamento,
sob a orientagdo de profissionais de salde capacitados e
seguindo os critérios de avaliagdo dos protocolos de
tratamento disponiveis'".

Atualmente, no Brasil, as opg¢des farmacolégicas
preconizadas pelo Ministério da Saude sdo interferon
recombinante alfa-2b (INFa-2b), lamivudina, interferon
recombinante alfa-2a (INFa-2a), interferons peguilados alfa-2a
e alfa-2b (PEG INFa-2a e PEG INFa-2b), bem como tenofovir,
entecavir e adefovir, atendendo as necessidades terapéuticas
de farmacos variados para situagdes especificas. Além desses
farmacos, telbivudina e entricitabina sdo citados em outros
protocolos internacionais” *%.

A nivel mundial, a tendéncia é que se utilize farmacos
especificos, dependendo do quadro clinico e da presenga ou
ndo da resisténcia a qualquer um dos farmacos, obedecendo
aos critérios para esquemas terapéuticos estabelecidos pelos
protocolos clinicos e de tratamento™ *°.

A base do tratamento para as hepatites B e C, é a
inibicdo da multiplicagdo viral nas células do hospedeiro,
agindo em varios niveis desde a replica¢do viral, entrada do
virus nas células do hospedeiro, a incorporagdo do material
genético viral no nucleo e a sua reproducdo, até a producdo
de mensageiros, enzimas e proteinas para a formagdo de
novos virus".

Os interferons sdo proteinas da familia das citocinas,
sintetizados naturalmente por células de mamiferos, e
atualmente produzidos para uso terapéutico pela tecnologia
do DNA recombinante, tem como fung¢do a estimulagdo direta
da resposta imune adaptativa. Recentemente, desenvolveu-se
métodos de peguilacdo, com insercdo de moléculas de
polietilenoglicol (PEG) na estrutura proteica, surgiram os

interferons  peguilados, cuja meia-vida é maior e,

consequentemente, necessitam de administracgdo menos
47

frequente ™.

Ocorre a indugdo para producdo de enzimas que
inibem a traducdo do RNAm viral em proteinas virais,
interrompendo, assim, a reproducdo do virus nas células
infectadas do hospedeiro. Adicionalmente, ocorre a interagao
com a resposta imune inata, promovendo proliferagdo,
ativacdo e maturagcdo de suas células através de diversos
mecanismos celulares® *.
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Os demais farmacos que fazem parte do arsenal
terapéutico para o tratamento da hepatite B crénica sdo os
analogos de nucleosideo ou nucleotideo que pertencem a trés
classes: andlogos de L-nucleosideo (lamivudina, telbivudina e
entricitabina), de deoxiguanosina (entecavir) e fosfonatos de
nucleosideo aciclico (tenofovir e adefovir). Sua principal
atividade antiviral é a cessacao da replicagdo do HBV, através
da entrada do andlogo de nucleosideo ou nucleotideo na
célula do hospedeiro, onde sdo fosforilados e passam a
competir com os substratos equivalentes fosforilados naturais
do hospedeiro, usados na formagdo do DNA proé-viral,
provocando, assim, a interrup¢do da cadeia ao serem
Lr;corporados na molécula de DNA do HBV em crescimento””

Na hepatite C aguda, os farmacos recomendados sdo
INFo-2a ou INFa-2b, em monoterapia. Enquanto que, para a
hepatite C crénica, sdo recomendados INFa-2a ou INFa-2b, em
monoterapia ou associado a ribavirina, além de PEG INFa-2a
ou PEG INFa-2b, em monoterapia ou associado a ribavirina, ou
apenas ribavirina em monoterapia. O interferon alfa é
prescrito em associagdo com a ribavirina dependendo de
varios fatores clinicos e laboratoriais, incluindo o genédtipo do
HCV13, 36.

CONCLUSAO

As hepatites virais sdo comuns e tém grande impacto
mundial sobre a saude publica, principalmente devido a
grande morbidade e mortalidade. O diagndstico tardio pode
levar a complicagGes graves, maltratadas e em estagios
avangados, como a cirrose e o carcinoma hepatocelular.

As hepatites B e C podem se apresentar como
hepatite aguda e cronica. Em ambas as manifestag¢des clinicas
sdo escassas, podendo ser até assintomadticas. O diagndstico
confirmatdrio sé é possivel por meio de exames soroldgicos
especificos e/ou exames de biologia molecular para detecgdo
do virus.

Nos pacientes com suspeita de infeccdo pelo HCV
devem ser triados inicialmente através do anti-HCV. Se o
rastreio for positivo, o diagndstico requer confirmagdo da
infeccdo usando o HCV-RNA. Se o RNA viral estiver presente, o
teste de gendtipo e carga viral deve ser realizado para
determinar o regime de tratamento adequado e a duracdo.

Na infeccdo pelo HBV o diagndstico é realizado
através da analise de diversos exames laboratoriais,
nomeadamente, HBsAg, anti-HBs, anti-HBc, HBeAg, anti-HBe
IgM/I1gG anti-HBc e DNA sérico de HBV. Sendo que, a detecgdo
de HBsAg indica infec¢do aguda precoce.

O tratamento deverd ser realizado em ambulatério
especializado, devido a complexidade do acompanhamento,
sob a orientacdo de profissionais de salude capacitados e
seguindo os critérios de avaliagdo dos protocolos de
tratamento disponiveis.

Para o tratamento da hepatite aguda recomenda-se o
acompanhamento ambulatorial tdo somente com o uso de
medicamentos para tratamento sintomatico de vomitos e
febre quando pertinente, evitando-se os farmacos com
potencial hepatotdxico, e aconselhando-se repouso, dieta de
facil digestdo e abstinéncia ao consumo alcodlico.
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no Brasil, as opg¢des farmacoldgicas
preconizadas pelo Ministério da Saude sdo interferon
recombinante alfa-2b (INFa-2b), lamivudina, interferon
recombinante alfa-2a (INFa-2a), interferons peguilados alfa-2a
e alfa-2b (PEG INFa-2a e PEG INFa-2b), bem como tenofovir,
entecavir e adefovir, sendo que a base do tratamento é a
inibigdo da multiplicagdo viral nas células do hospedeiro,
agindo em varios niveis desde a replica¢do viral, entrada do
virus nas células do hospedeiro, a incorporagdao do material
genético viral no nucleo e a sua reprodugdo, até a produgdo
de mensageiros, enzimas e proteinas para a formagdo de
novos virus.

Atualmente,
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