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JUStifiCativa Hepatites Virais

= Ministerio da Saude O quie voce procurga Q

Julho Amarelo: entenda a importancia da prevencap e controle das
hepatites virais

/. JULHO

¥ AMARELOD



Introdu(;éo Hepatites Virais

Hepatite

¢ Quadro clinico de inflamacao dos tecidos higpéticos

> Virus especificos

> Ingestdo exacerbadc.de alcool ﬁ '&'

» DrGNA

»» Uso cronico de farmacos

(Brasil, 2018a; Kumar, 2022)



Introdu(;éo Hepatites Virais

lInfeccdo = necrose e a inflanfawad cas |
Hepatite viral Icélulas do figado > alteratgesiclinicas, |
Ibloqmmlcas e celulares |

» Aguda = Delimitacao da ipfeccan por até

sels meses /

= Crbnica = [FerioLo superior a seis meses

% Cagoswgerais - nao sao diretamente associados como
citotoxicos para os hepatocitos

(Sousa et al., 2023; Brasil, 2018a; Longo; Fauci, 2015)



Etiologia Hepatites Virais

* Varia de acordo com o tipo de agente patologicg = Virts

» Genoma viral, estrutura molecular € clessificacao
taxonOmica

» Cinco tipos:
cj;‘
g O
ORO:
H,-\/ HBV

) (Houghton, 1996)

HCV HDV HEV




Etiologia

Hepatites Virais

Estrutura geral dos virus

Acido
Nucléico

Capsideo

Nucleocapsideo

Fnvelope

Virus envelopado

Virus nu

eessnest®

v DNA ou RNA..2>» pode
fugir dospaaroes

v_ Rer:ovirus (RNA = DNA)

v Codifica apenas algumas
poucas proteinas
funcionais = replicacéo;
estruturais

v' Componentes de ligacao
- Carboidratos, proteinas,
glicoproteinas, lipideos ou
lipoproteinas

(Madigan et al., 2019)




Etiologia Hepatites Virais

HCV (3 Alta variabilidade “genetica
- genotipas /) e
= Genoma - Unica hélice  subgenotipys
linear de fita simples de
RNA com polaridade
positiva

= Diametro entre 30 a©0 inm

= Famiia Foaviviridae

= (Género Hepacivirus

7 (Pereira, 2018)



Etiologia Hepatites Virais

Genoma

* RNA -> Duas regides terminais e nao codificedoras 5’ e 3’
-> traducéo e replicacao

= Codifica uma uUnica protgirna(=2"proteinas virais menores
- funcdes estruturais e.nco estruturais

\
2/

Cora, E1 o E?2

v

NS3, NS4A, NS4B, NS5A e NS5B e p7

8 (Pereira, 2018)



Etiologia Hepatites Virais

Genoma
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(Pereira, 2018)




Etiologia Hepatites Virais
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10 Brasil, 2018b




Etiologia Hepatites Virais

Transmissao | » Via parenteral

v Compartilhamento de agulhas, setingas e ¢utros
objetos - usuarios de drogas

v Reutilizacdo ou falha @€ esterilizacdo de equipamentos
meédicos ou odontoli gicos

v Hemodhiaiise;cieurgias, transfusdo = sem biosseguranca

v Ruutilizacdo de material para realizacao de tatuagem

11 (Brasil, 2024a)




Etiologia Hepatites Virais

Transmissao | » Via parenteral

632

v' Falha de esterilizac&o de equipameiitas.de manicure

v' RelacBes sexuais det praotegidas

— Menos comuns

v Transmiscdo de mae para 0
lhp “durrante a gestacao ou
pecrto _

12 (Brasil, 2024a)




Historico Hepatites Virais

Antiguidade

» Babilonios: primeiras evidéncias historicas /2 surtos
de ictericia (2500 anos)

» HipoOcrates: descreveu gcasCs de ictericia
epidémica =-> semsf%causa ou formas de
transmisséao (Sép'va.C.)

7

| l.esdo hepatica como evento primario no

149 . . ”
desenvolvimento da ictericia

A

13 (Paranda, Almeida, 2014)




Historico Hepatites Virais

Suspeita da existéncia de um virus = Baruci, Bluinberg
1960| descobriu o antigeno “Australia” no sore,.d? 1»m aborigine
australiano - Virus da Hepatite B

Virus da Hepatite A - Stephén ~einstone (microscopia
1973| eletrénica) > particulas. viraiss nas fezes de presos
voluntarios em Washingtan

1975| Hepatit¢ Ndo.~—N&o B

Micirel Honghton et al = biologia molecular (plasma de
Tgc_:i'l win chimpanzé cronicamente infectado) _9 Hepatite C >

clonagem de partes do virus; desenvolvimento de testes
sorologicos

14 (Parana, Almeida, 2014)




EpldemIOlogla Hepatites Virais

/1 milhoes de pessoas em todo o miundo «siao
cronicamente infectadas = risco de cowiplicacoes

Mais de 350.000 pessoas morremge &, a4 milhoes de pessoas
sao infectadas anualmente

No periodo de .2000" a 42023 -> 785.571 casos
confirmados =2"3184516"- (40,6%) relacionados aos

~

de hepatitziC

De 2007 a 2021 = 5.737 casos confirmados =
(20,01%) relacionados a hepatite C

(Umarov, 2023; Brasil, 2024b; Brasil, 2021)



FiSiOIOQia Hepatites Virais

Figado L ) N

= Maior glandula e 6rgao interno

* Localizado na parte superior direitaav abdomen

o
| Hepatocitos |

» Formacao.«“excre¢io de bile = metabolismo da bilirrubina
» Ragulcgao dashomeostase dos carboidratos

> Sintese de lipidios e secrecao de lipoproteinas plasmaticas

(Junqueira; Carneiro, 2023)



FiSiOIOQia Hepatites Virais

Figado L ) N

= Maior glandula e 6rgao interno

* Localizado na parte superior direitaav abdomen

o
| Hepatocitos |

» Controle dosmetanolis»O de colesterol
» Formaocao deyureia, albumina sérica, fatores de coagulacao e enzimas

» Mutabolismo ou desintoxicacao de farmacos e outras substancias
exogenas

(Junqueira; Carneiro, 2023)



FiSiOIOQia Hepatites Virais

Figado OB

= Maior glandula e 6rgao interno

* Localizado na parte superior direitaav abdomen

Macrofagos Armazena Vit. A

Miofibroblastos

(Junqueira; Carneiro, 2023)



Fisiologia

Hepatites Virais

Sistema imunoldgico

Microrganismo

Imunidade inata

@} Barreiras

epiteliais

= \»N\z
o ﬁ “o

Fégocntos Celu. 1S

dendri cas
M“S‘%C,"‘?, " Células NK
¢ ‘} e outras

Complemento |L.Cs

Primeira linha de defesa = responde
de maneira rapida e\nab especifica =
resposta inflarnzauoria

Barreiiay, iisicas e quimicas > pele,
MUCOsus e secrecdes

Fagocitos -> englobam e digerem
patdogenos

Céelulas NK => destroem celulas
infectadas -> perforinas (perfura) e
granzimas (apoptose)

(Abbas; Lichtman; Pillai, 2015)



FiSiOIOQia Hepatites Virais

Sistema imunoldgico

Microrganismo
Imunidade inata » Mastocitos o2 raspostas alérgicas
@} Barreiras
epiteliais
'éé = Sistema Complemento - proteinas
plasmaticas

Célul s
dendri cas

*.‘ = Células dendriticas => capturar,
M. ste cites

B — V% Células NK processar e apresentar antigenos a

e outras celulas do sistema imune adaptativo
Complemento |L.Cs

(Abbas; Lichtman; Pillai, 2015)



Fisiglogia Hepatites Virais

Sistema imunoldgico

» Segunda linh& de'uefesa 2
mais especifica, = memaoria

‘Imunidade adaptativa

Linfécitos B = " Infacitos

; §> Anticorpos
e ) \\._\, l. — . .
: | },‘4@6} S | auxiliares (CD4+)
{ - v ( \_? T =
_ citotéxicos (CD8+)
. v celas T
Linfocitos T \ 2letoras

) .
ﬁ Imunidade humoral =
producao de anticorpos

% )
.‘\\ 'T\__.'\.Eq *
- :" ("“' A ’
#q“‘\ ~( - b . '

(Abbas; Lichtman; Pillai, 2015)



Fisiopatologia Hepatites Virais
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22 (Abdel-Hakeem, 2014)




Manifestacoes Clinicas Hepatites Virais

 Aproximadamente 80% das pessoas com henatita C “nao
apresentam sintomas

ll~ '
| :
L & ) | 5

23 (Brasil, 2024a)




Manifestacoes Clinicas Hepatites Virais

Complicacbes

= hepatite C cronica = 70% dos acometidos

[Fibrose hepatica pro_g—ressiva]

[Cirrose]

[Carcinoma hepatocelular]

24 (Ogawa et al., 2023)




DiagnéStiCO Hepatites Virais

= Avaliacéao clinica dos sintomas { :i';\L_T-E

- -— = b

» |dentificacdo de marcadores da, inteccao -> testes
laboratoriais = sorologicos ol=maleculares

AS) (Brasil, 2022)




DiagnéStiCO Hepatites Virais

= Marcadores = diagnostico e/ou monitoramentesda‘irrecgao

MARCADNR F'N 2y ALVO DETECTADO

b dfcontato com o Detecta anticorpos

Anfi-; ' C\ virus da hepatite C totais contra o virus da

hepatite C
Indica que a pessoa Detecta o antigeno
HCV cAg estéinfectadapelo - 2 0 =00
HCV.
Indica que a pessoa Deteccao e
HCV-RNA esta infectada pelo quantificacao do
HCV. material genético viral

26 (Brasil, 2022)




DiagnéStiCO Hepatites Virais

Suspeita de hepatite C

Solicitar anti-HCV
\J v
Anti-HCV (-)
Anti-HCV (+)
\/
* Se 2Xposicu0 precoce, repetir
Solicitar HCV-RNA an.. ACV em 30 a 60 dias
Qualitativo v ¥
v v Anti-HCV Anti-HCV
HCV.NA (+)  HC “RNA () (+), )
suspeita
| ¢ de
y infeccao
aguda Auséncia de
Infeccao Cura infeccao
cronica

v

Avaliacao clinico-laboratorial e decisao da indi-
cacao de tratamento no Servico Especializado

27 (Largo, 2015)




Tratamento Hepatites Virais

= Terapia medicamentosa => Antivirais de acao diretd (DAAs) 2>
erradicacao do virus

» Ciclo devidado HCV = inibicao da replieacacwiral

= Altamente eficazes 2> pousoss efeitos colaterais -2
administrados por via ora!

= Combinacgbes ¢e dois,ou trés medicamentos = cobertura ampla
contra os«iferentes'yenotipos

' Coinfeccoes pelo HIV/HVB; alcool e drogas
1 ilicitas; comorbidades - Interacoes
| medicamentosas

(Motta, 2022)



Hepatites Virais

Tratamento

) breakthrough
NS3/4A inhibitors Q80K, V36A/M  mutations

Telaprevir, Boceprevir, TS4A/S, R155K/T
Simeprevir, Faldaprevir, Asunaprevir A156S/T, D168N

—tien A
HCV Polyprotein cleavage

Structural proteins ,{ \ \

S'UTR ” . ' . -
= 0 ENED - S
S AN -

D — Non structural pratiins —_—

oo NSSA inhibitqrf™ |5
Daclatasvir
Ledispas s - ormatic

3'UTR

breakthrough : ; .
= / NSSB inhibitors —_—
3 gfIé;F 2 NPI — Sofosbuvir =
NNPI — Dasabuvir
RNA dependent
RNA polymerase

(Motta, 2022)




Cuidado Farmacéutico Hepatites Virais




Consideracoes Finais Hepatites Virais

v’ Hepatite viral é uma infeccdo que causa infianmiagdsy e
necrose no tecido hepatico

v Pode apresentar-se de maneira aguda’ow cronica

v O HCV representa o maior-auincro de casos de infeccdo no
Brasil e é transmitido,sCr via parenteral, sexual e vertical

v 80% dostacomuatidos ndo apresentam sintomas e 70% esta
em fgse cranica

v' Diagndstico = marcadores de infeccao; Tratamento - DAAS
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