GED 303)116-118 E

Relato de Caso

Tratamento de Hepatite C em portador assintomatico

Treatment of asymptomatic hepatitis C virus carrier

MARIA IVONETE BANDEIRA LAGES', RAFAEL BANDEIRA LAGES?

Resumo

Os autores apresentam o caso de um paciente de 45 anos,
assintomatico, portador de HCV genétipo 3a, com baixos
titulos de HCV-RNA pré-tratamento e baixo grau de fibrose,
submetido ao tratamento com interferon e ribavirina, € que
obteve resposta virolégica sustentada (RVS), com HCV RNA
indetectavel seis meses apds o término do tratamento. A
descri¢o deste caso justifica-se nédo pela raridade mas para
incentivar a classe médica a manter-se alerta no tocante a
essa infec¢do, promovendo, assim, 0s beneficios esperados
com o diagndstico e tratamento precoce.

Unitermos: Hepatite C, Ribavirina, Interferon Alfa-2a,
Adesdo a Medicacéo.

SUMMARY

Theauthors presentacase of 45-year-old man,asymptomatic,
HCV genotype 3a carrier, with low pretreatment serum
HCV-RNA levels and low grade fibrosis, who received
interferon plus ribavirin therapy and achieved sustained
virological response (SVR) presenting undetectable HCV-
RNA six months after this treatment. This report case is not
justified because of its rarity, but we aim to alert about the
importance of early diagnosis and treatment of hepatitis C.

Keywords: Hepatitis C, Ribavirin, Interferon alfa-2a,
Medication Adherence.

INTRODUGAO

A infeccdo pelo Virus da Hepatite C (VHC) apresenta
distribuicdo universal, acometendo 3% da populagéo
mundial - aproximadamente 170 milhdes de pessoas'. No
Brasil, estudos de prevaléncia para o VHC na populagdo
geral ainda sdo escassos. Considerando-se os dados

de um estudo populacional no estado de Sdo Paulo e
extrapolando-se para o Brasil, estima-se que ela esteja
em torno de 1,42%?2.

A cronificagdo ocorre em 70% a 85% dos casos, com
evolugdo assintomdtica durante anos ou décadas e
apresentagdo clinica inicial variada. Em média, um
quarto a um terco destes pode evoluir para formas
histolégicas graves ou cirrose no periodo de 20 anos,
caso ndo haja intervencdo terapéutica, ao passo que
os demais evoluem de forma mais lenta e talvez nunca
desenvolvam hepatopatia grave®“. A histéria natural da
doenca é varidvel. Uma vez evoluida para cirrose, 1% a
4% dos pacientes desenvolve carcinoma hepatocelular®.

Para rastreamento da infeccdo, utiliza-se o exame de
pesquisa soroldgica do anticorpo anti-VHC pelo ensaio
imunoenzimatico (ELISA) de terceira geragdo®. Para a
confirmacgéo da replicag8o viral é necesséria a pesqui-
sa qualitativa do HCV-RNA pela reacdo em PCR. Nos
pacientes candidatos a tratamento sdo necessdrias a
quantificagdo do HCV-RNA (carga viral) e a determina-
¢do do gendtipo. Ambas séo importantes fatores prediti-
vos de resposta a terapia antiviral®®. O tratamento reco-
mendado atualmente é a combinacdo de formulagbes
de interferon-alfa (INF) e ribavirina, objetivando-se
alcancar a Resposta Viroldgica Sustentada (RVS), isto
€, auséncia de HCV RNA no soro seis meses apos a
suspensdo do tratamento®.

A descricdo deste caso justifica-se ndo pela raridade, mas
pela investigagdo com diagndstico precoce e pelo sucesso
terapéutico com resposta sustentada. Objetiva-se incentivar
aclasse médicaa manter-se alertanotocante a essainfecgdo
e que, na avaliacdo clinica didria, seja capaz de rastrear e
encaminhar as competéncias nos niveis de atendimento a
infecgdo pelo virus da hepatite C, promovendo, assim, 0s
beneficios esperados com o tratamento a populacao.
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ReraTo pE Caso

Paciente de 45 anos, solteiro, professor universitario, as-
sintomético, procurou consulta de rotina. A anamnese, referiu
realizagcdo de exodontia ha dez anos e exérese de unha apds
trauma ha 03 anos. Relatou que até cerca de 10 anos atrés
frequentava barbeiro que usava gilete Unica para todos os
clientes e negou vacinacdo para hepatite B, hemotransfuséo
prévia, acupuntura, tabagismo, uso de drogas ilicitas e pro-
miscuidade sexual. Era etilista (cerca de 350 g de etanol por
semana h& 20 anos) e hipertenso - controlado com uso de
candesartan.

Ao exame fisico apresentava-se em bom estado geral, sem
tatuagens ou piercings, anictérico, com sinais vitais normais,
circunferéncia abdominal de 117 cm e IMC=36,5 Kg/m2. O
abdome era globoso, simétrico, sem ascite, e indolor a palpagéo
superficial, e profunda, sem hepatoesplenomegalia palpavel.

Os exames complementares revelaram glicemia sérica de jejum
de 153 mg%; AST: 99U/L; ALT: 165U/L; Gama-GT: 334U/L;
atividade de protombina, colesterol, triglicerideos, eritrograma,
plaquetas e perfil tireoidiano sem alteragdes. A ultrassonografia
abdominal mostrou infiltragdo hepética com esteatose grau IIl. A
pesquisa dos marcadores virais para hepatites virais demonstrou
Anti-HVA IgM, AgHbs, Anti-Hbc-IgM e HBeAg néo reagentes;
Anti-HCV, Anti-HVA IgG, Anti-Hbe e Anti-Hbc IgG reagentes; e
Anti-Hbs fraco reagente. Ndo se detectou DNA Hepatite B na
realizacdo de PCR quantitativo. Confirmou-se a positividade do
HCV-RNA qualitativo por PCR.

O paciente foi orientado a fazer abstengdo alcodlica e
dieta hipoglicidica e, embora com boa adesdo, a glicemia
apresentava-se com elevacdo progressiva e iniciou-se,
portanto, metformina 500 mg/dia. Apds trés meses de
seguimento, apresentou normalizagdo da glicemia e Gama-
GT, bem como discreta queda de transaminases. Fez esquema
respondedor de vacina para Hepatite B, com titulos acima de
100 mIU/ml. Submeteu-se também a bidpsia hepatica guiada
por US Abdominal, evidenciando Hepatite Crénica Grau |,
estadio Il (F=2 - Sistema de METAVIR). A dosagem da carga
viral por HCV-RNA Quantitativo foi 536.000UI/MI, Log: 5,73,
e a genotipagem da Hepatite C revelou gendtipo 3a.

Iniciou tratamento com interferon convencional alfa-2a e ribavi-
rina apos seis meses de completa abstinéncia alcodlica, com-
parecendo com boa adesdo as consultas nas semanas 2, 4, 8,
12, 16, 20, 24, 36 e 48, conforme orientado pelo protocolo do
Ministério da Satide. Na semana 4 (resposta viroldgica rapida
-RVP), apresentou HCV-RNA por PCR Qualitativo. Detecté-
vel passou a usar o interferon peguilado alfa - 2a, associado a
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mesma dose de ribavirina a partir do décimo sexto dia devido
a falta de estoque na farmécia SUS, continuando com este es-
quema até a vigésima quarta semana. ALT e AST foram decain-
do durante o tratamento, vindo a normalizarem no final do trata-
mento. Apresentou resultado de HCV RNA por PCR Qualitativo
N&o-detectavel nas semanas 12, 24 e 48, quando recebeu alta
com bom estado geral, IMC=29,1 Kg/m?, circunferéncia abdo-
minal de 78 cm e boa funcdo hepética, mas ainda com sinais
de esteatose hepdtica a ultrassonagrafia abdominal. O pacien-
te aderiu bem ao tratamento, ndo apresentando nem efeitos
adversos sérios nem intolerancia.

Discussao

A infecgdo cronica pelo virus da hepatite C (VHC) é hoje um
problema de satide publica em todo o mundo, constituindo-
se em uma das principais causas de doenca hepatica croni-
ca, cirrose e carcinoma hepatocelular'®. Os conhecimentos
acerca da infeccdo pelo virus da hepatite C entdo se de-
senvolvendo constantemente desde a identificacdo de seu
agente etioldgico em 1989%. A sua transmissdo ocorre mais
frequentemente por via parenteral, por transfuséo ou contato
com sangue e seus produtos®.

As manifestacdes das hepatites virais agudas sdo muito
diversificadas, variando desde formas subclinicas ou
oligossintomaticas até formas de insuficiéncia hepatica agu-
da grave. A hepatite cronica é, na maior parte dos casos,
assintomatica ou oligossintomatica. Por vezes, o diagnéstico
¢ feito ocasionalmente, a partir de alteragdes esporddicas
de exames de avaliacdo de rotina ou de triagem em ban-
cos de sangue. Ndo existem manifestagdes clinicas ou pa-
drBes de evolugéo patognomonicos dos diferentes agentes.
O diagnéstico etiolégico é possivel apenas mediante exames
soroldgicos e/ou de biologia molecular?.

No presente caso, apesar de assintomdtico, o paciente
apresentava elevacdo de transaminases, a qual poderia ser
equivocadamente justificada como distdrbio metabdlico
secundario a obesidade e ao etilismo. Porém, alguns pontos
na anamnese, como uso coletivo de lamina para barbear
por longa data, exodontia hd dez anos e exérese de unha
ha trés anos, poderiam levar a uma suspeita de infec¢do por
transmissdo parenteral, como o HCV.

Esse paciente apresentou anti-HCV positivo. E, além do virus C,
também apresentou anti-Hbc reagente com Anti-Hbs de baixa
titulagem, ndo conferindo perfil de imunidade a hepatite B e,
portanto, fazendo necesséria a vacinagdo para este virus. Tal
perfil de anti-Hbc isolado é encontrado em cerca de 10 a 20%
e sua interpretacdo € varidvel. Quando este anticorpo aparece
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com o AgHbs, caracteriza o estado de portador do HBV e, as-
sociado ao anti-Hbs, caracteriza o perfil de imunidade ao HBV.
Na presenca de HBV-DNA, dever-se-ia seguir rotina para
HbsaAg positivo. Nos casos de carga viral indetectavel e ALT
normal, os pacientes podem ser susceptiveis, com anti-Hbc
falso-positivo e ndo respondedores a vacinacdo, 0 que ocorre
em 5% dos adultos saudaveis. J&4 naqueles com ALT alterada
e HBV-DNA indetectdvel, como no nosso caso, provavelmen-
te trata-se de falso-positivo do anti-Hbc e o paciente deve ser
investigado para outras causas, como, por exemplo, HCV, dis-
tdrbios tireoidianos, doenga hepética esteatdtica ndo-alcoolica,
dlcool e uso de medicamentos®®.

O genoma do HCV apresenta alto grau de variabilidade gené-
tica, apresentando seis gendtipos e varios subtipos, 0s quais
apresentam diferentes respostas ao tratamento e distribuicdo
geogrdfica distinta. A genotipagem é fundamental na estraté-
gia terapéutica da hepatite C crénica. No Brasil, estudos tém
mostrado o gendtipo 1 como o mais prevalente, seguido pelo
gendtipo®''2,

O teste qualitativo - HCV RNA € solicitado para confirmar
viremia pelo HCV. A quantificagdo da carga viral € empregada
no contexto do tratamento como preditor de resposta e
monitoramento da eficacia terapéutica, embora ndo exerca
impacto prognéstico. No Brasil, é recomendado o uso de INF
convencional e ribavirina por 24 semanas para portadores dos
gendtipos 2 e 3, e Peg-INF com ribavirina por 48 semanas para
portadores do gendtipo 1, conforme as portarias do Ministério
da Saude n° 863, de 4 de novembro de 2002, e n° 43, de 28 de
setembro de 2007, embora atualmente, independentemente do
gendtipo, o padrdo-ouro para o tratamento dessa infecgéo seja
a combinagdo de Peg-INF e ribavirina®.

Este paciente apresentou HCV RNA detectével na 4% semana
(RVR - Resposta Virologica Répida), o que seria um forte
indicador de néo-resposta ao tratamento, e passou a usar 0
Peg-INF com ribavirina a partir do 16° dia de tratamento, vindo
a manter niveis indetectaveis entre a 122 e a 24% semanas de
tratamento, assim como seis meses apds o fim do tratamento.
Atualmente, espera-se a RVS (Resposta Viroldgica Sustentada)
de 75 a 80 % para 0s gendtipos 2 ou 3 e de 40 a 50 % para o
genatipo 1°.

Uma das melhores formas de ajudar ao paciente que foi diag-
nosticado hepatite C cronica é ensinar-lhe sobre a doenca,
quais as formas de contaminagdo, prevencao e, principalmente,
que hé tratamento eficaz. E muito importante orienté-lo a deixar
0 hébito do consumo de bebida e outras substancias, iniciar
a prética de exercicios regulares, adotar uma dieta saudavel e
buscar maneiras de diminuir o estresse da vida didria, encora-
jando-o0 a permanecer no tratamento prescrito™'°.

TRATAMENTO DE HEPATITE C EM PORTADOR ASSINTOMATICO

CONCLUSAO

Ainfeccdo pela hepatite C € uma endemia silenciosa que pode
ser curada desde que instituido o diagndéstico de forma habil,
com indicacdo criteriosa do tratamento, obedecendo aos
critérios de inclusdo, de exclusdo, realizando o monitoramento
clinico e avaliacdo da resposta durante o tratamento, utilizando
medidas para aumentar a aderéncia e fazendo da melhor
forma para minimizar os eventos adversos. No caso descrito,
o diagndstico precoce, a boa condicéo clinica e a adeséo do
paciente ao tratamento possibilitaram a resposta viroldgica
sustentada, favorecendo a erradicacdo do virus.
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