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Soroprevaléncia para hepatite A e hepatite B
em quatro centros no Brasil
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Resumo Avaliou-se a prevaléncia de anticorpos para as hepatites A e B em 3.653 individuos,
em quatro regibes brasileiras. As prevaléncias de anti-VHA e de anti-HBc foram 64,7% e 7,9%,
respectivamente. Prevaléncias mais elevadas de anti-VHA (92,8%) e de anti-HBc (21,4%) foram
observadas na regido Norte. Em outras regibes, prevaléncias de anti-VHA acima de 90% foram
alcancadas apenas em idades mais avancadas, indicando uma endemicidade intermediaria e
prevaléncia significativamente mais elevada foi observada no grupo de baixo nivel sécio-
econdmico, entre 1 e 30 anos. Para o anti-HBc observou-se um aumento na prevaléncia entre
adolescentes e uma prevaléncia significativamente mais elevada no grupo de baixo nivel sécio-
econbmico, entre 1 e 20 anos. Prevaléncia de 3,1% foi encontrada em criancas de 1 ano, sugerindo
a transmisséo vertical. Os principais resultados deste estudo, indicam que pré-adolescente/
adolescentes de algumas cidades brasileiras estdo em risco para as hepatites A e B, mas por
diferentes motivos.

Palavras-chaves: Hepatite A. Hepatite B. Epidemiologia. Soroprevaléncia.

Abstract The prevalence of antibodies to hepatitis A and B virus was assessed in 3,653 subjects
across four regions of Brazil. The anti-HAV and anti-HBc seroprevalence were 64.7% and 7.9%,
respectively. The highest anti-HAV (92.8%) and anti-HBc (21.4%) rates were seen in the Northern
region. In other regions, anti-HAV seroprevalence over 90% was only reached in the more elderly,
indicating an intermediate endemicity and a significantly higher anti-HAV prevalence was seen in
the low socioeconomic group between 1-30 years. With respect to anti-HBc seroprevalence an
increase was seen in adolescents and there was a significantly higher anti-HBc prevalence in the
lower socioeconomic group between 1-20 years. A 3.1% anti-HBc prevalence was seen in one-
year-old infants, suggesting a vertical transmission. The major findings of this study indicate that
the pre-adolescent and adolescent population in some Brazilian cities are at greatest risk from
both hepatitis A and B infection, but for different reasons.

Key-words: Hepatitis A. Hepatitis B. Epidemiology. Seroprevalence.

Em todo mundo, as hepatites A e B continuam migracdo de comunidades rurais para as
a ser um grande problema de salude para as cidades, o que tem levado a formacao de areas
sociedades. O Brasil tem diversas caracteristicas urbanas de baixa renda e socialmente carentes.
de paises em rapido desenvolvimento, como a Contudo, essas cidades em expansdo mantém
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comunidades ricas que se sobrepdem a areas
de baixa renda. Sob tais condicfes, varias
doencas, em particular as doengas
transmissiveis, podem impor um grande
dispéndio econdmico. Embora as vias de
transmissao do virus da hepatite A (VHA) e do
virus da hepatite B (VHB) sejam diferentes, a
disseminacdo de qualquer doenca dentro da
populacdo é influenciada pelas condi¢cdes
ambientais prevalentes.

Informag0es atualizadas sobre a prevaléncia

de anticorpos contra doengas imunopreveniveis
sdo essenciais para o desenvolvimento de
estratégias de salde publica, como campanhas
de vacinacdo. Assim, este estudo teve por
objetivo avaliar a soroepidemiologia das
hepatites A e B em 4 regides brasileiras distintas:
Norte, Nordeste, Sudeste e Sul. A prevaléncia
de anticorpos para o VHA e o VHB foi determinada
para toda a populacdo estudada, e também
estratificada por sexo, idade e classe s6cio-
economica.

MATERIAL E METODOS

Entre abril de 1996 e maio de 1997 foi
realizado um estudo soroepidemioldgico,
transversal, multicéntrico e baseado na populacao
em 6 paises latino-americanos: Brasil, Argentina,
Chile, Republica Dominicana, México e Venezuela.
No Brasil, os locais do estudo situavam-se na
regido Norte (Manaus, AM), na regido Nordeste
(Fortaleza, CE), naregido Sudeste (Rio de Janeiro
e Nova Friburgo, RJ) e na regido Sul (Porto Alegre,
RS). Foram incluidos no estudo voluntarios de
ambos os sexos, entre 1 e 40 anos de idade. No
Amazonas, os individuos foram recrutados em
vilas ndo atingidas pela vacinacdo contra hepatite
B. Voluntarios da comunidade, de Universidades
e de escolas foram recrutados em Fortaleza. No
Estado do Rio de Janeiro, foram incluidos no
estudo voluntarios recrutados na comunidade,
em Universidades, escolas, ambulatoérios,
consultorios e entre doadores de sangue.
Voluntarios da comunidade e de escolas
participaram do estudo em Porto Alegre.
Individuos com renda familiar mensal inferior a
3 salarios minimos foram classificados como
pertencentes a classe sdcio-econémica baixa e
aqueles com renda igual ou superior a 3 salarios
minimos foram incluidos na classe sécio-
econdmica média/alta.

O calculo do tamanho amostral baseou-se
nas recomendacdes da Organizacdo Mundial de
Saude para inquéritos epidemiol6gicos?’. Um maior
numero de individuos foi recrutado no Rio de Janeiro
a fim de permitir a determinacao de diferencas
sécio-econbmicas e, na faixa etaria de 30-40
anos, recrutou-se aproximadamente metade do
numero de individuos incluidos em outras
faixas etarias. A coleta de dados, utilizando-se
guestionarios estruturados, foi realizada pelos
investigadores e pessoal médico auxiliar.

O objetivo primario do estudo foi avaliar a
soroprevaléncia de anticorpos anti-VHA, como
marcador da infeccdo pelo VHA, e anticorpos
anti-HBc, como marcador da infecgéo pelo VHB.
Os objetivos secundéarios foram avaliar a
soroprevaléncia de anticorpos anti-VHA e anti-
HBc de acordo com sexo, regido e nivel socio-
econdmico.

O protocolo da pesquisa foi aprovado, em
cada centro de pesquisa, pelas respectivas
Comissbes de Etica. O consentimento escrito e
informado, antes do ingresso no estudo e de
qgualquer procedimento, foi obtido de todos os
participantes (ou de seus pais/responsaveis). O
estudo foi conduzido de acordo com as normas
atuais de Boas Praticas Clinicas.

Ap6s o consentimento informado e por
escrito, obtiveram-se amostras de soro que foram
armazenadas a -20°C até a andlise em laboratorio
qualificado e certificado. Anticorpos do tipo IgG
contra o VHA foram detectados usando-se um
kit de imunoensaio enzimatico comercialmente
disponivel (HAVAB EIA, Abbott Laboratories,
Chicago, IL, USA). Anticorpos anti-HBc, do tipo
IgG, foram determinados por ELISA (Corzyme,
Laboratorios Abbott). Para o VHA e VHB valores
acima de 33,0mlU/ml e 1,0mlU/mIl foram
considerados positivos, respectivamente. Os
dados foram colocados no Dbase IV e a andlise
estatistica descritiva foi realizada usando-se os
programas SPSS e Epilnfo 6.04. A analise
estatistica comparativa foi realizada usando-se
o teste exato de Fisher bicaudal, com nivel a de
0,05. O intervalo de confianca de 95% (IC de 95%)
para proporc6es foram computados usando-se
uma distribui¢éo assintética.

RESULTADOS

Demografia. Um total de 8.866 individuos
foram recrutados nos seis paises latino-

americanos participantes do estudo. Desses,
3.879 foram recrutados no Brasil, sendo que 226
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foram excluidos por amostras de sangue
perdidas/ndo analisaveis (n = 49), formularios de
relato de casos com informagdes incompletas ou
néo disponiveis e violagao do protocolo (n = 177).
Os dados demogréficos da populagdo estudada,
estratificados por sexo, nivel sGcio-econémico e
idade s&o mostrados nas Tabelas 1 e 2. Em 3 dos
4 centros, a estratificacdo por idade estabelecida

no delineamento do estudo foi seguida
adequadamente. Também, a distribuicdo por
sexo foi igualmente equilibrada em todos os
grupos etarios, exceto no grupo de 16 a 20 anos,
onde cerca de 2/3 eram mulheres e 1/3 eram
homens (dados néo publicados).

Hepatite A. A soroprevaléncia geral para o
VHA no Brasil foi de 64,7% (IC de 95% = 63,2-

Tabela 1 - Dados demograficos - distribuicdo por sexo e classe sécio-econémica.

Sexo Classe s6cio-econémica
Regiédo No masculino feminino alta/média baixa
n° % n° % n° % n° %

Sudeste 2090 1000 47,8 1090 52,2 1229 58,8 861 41,2
Norte 613 338 55,1 275 44,9 264 43,1 349 56,9
Nordeste 489 226 46,2 263 53,8 216 44,2 273 55,8
Sul 461 209 45,3 252 54,7 246 53,4 215 46,6
Brasil (total) 3653 1773 48,5 1880 51,5 1955 53,5 1698 46,5
Tabela 2 - Dados demograficos - distribuicdo por faixa etaria.
Regiédo Total 1-5anos 6-10anos 11-15anos 16-20anos 21-30 anos 31-40anos Média de idade

ne n° n° n° n° n° n° (anos + DP)
Sudeste 2090 394 383 402 416 308 187 14,9 (9,8)
Norte 613 72 161 38 51 202 89 18,1 (10,6)
Nordeste 489 99 99 95 93 51 52 14,7 (9,8)
Sul 461 90 83 86 105 64 33 14,6 (9,4)
Brasil (total) 3653 655 726 621 665 625 361 15,4 (10,0)

DP = desvio padrao

66,3). O padrédo de soroprevaléncia foi, contudo,
muito heterogéneo. Soroprevaléncia alta foi
encontrada na regido Norte (Manaus: 92,8%, IC
de 95% = 90,8-94,9) e na regido Nordeste
(Fortaleza: 76,5%, IC de 95% = 72,7-80,2),
engquanto endemicidades menores (55,7%) foram
encontradas nas regides Sul (Porto Alegre: IC
de 95% = 51,2-60,3) e Sudeste (Rio de Janeiro:
IC de 95% = 53,6-57,8 ) (Tabela 3).

N&o houve diferenca na prevaléncia de
anticorpos anti-VHA entre os sexos masculino
(64%) e feminino (65,9%) na populagéo estudada
(p = 0.391) (dados néo publicados).

A Tabela 4 mostra a soroprevaléncia, por
grupo etario. Uma baixa soroprevaléncia de
anticorpos anti-VHA foi encontrada em criancas.
A soroprevaléncia de anticorpos anti-VHA atingiu
niveis superiores a 90% somente em coortes
mais velhas, indicando um desvio para um
padrdo de endemicidade intermediaria.
Estratificacdo adicional dos dados por idade e

por grupo so6cio-econdmico, mostrou uma
soroprevaléncia significativamente maior para o
anti-VHA no grupo sécio-econdmico mais baixo
em todos 0s grupos etarios, exceto entre os
individuos de idade mais avancada (Tabela 5).
Esta diferenca foi vista em todas as regifes, com
excecgdo da regiao Norte, onde ja se observou
alta soroprevaléncia de anticorpos anti-VHA na
infancia em ambas as classes sécio-econémicas
(Figuras 1a-1d).

Hepatite B. A soroprevaléncia geral de
anticorpos anti-HBc no Brasil foi de 7,9% (IC de
95% = 7,0-8,7). Nao observou-se diferenca
significativa na prevaléncia de anticorpos anti-
HBc entre homens (8,9%; IC de 95% = 7,6-10,2)
e mulheres (6,9%; IC de 95% = 5,8-8,0).

A soroprevaléncia de anticorpos anti-HBc em
cada uma das 4 regides estudadas é mostrada
na Tabela 6. A maior taxa foi observada na regido
Norte (21,4%; IC de 95% = 18,1-24,6), e a menor
na regido Nordeste (1,2%; IC de 95% = 0,3-2,2).
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Tabela 3 - Prevaléncia de anticorpos anti-VHA nos diferentes centros do estudo.

Anti-VHA positivo

Regiéo N° n° % IC de 95%
Sudeste 2090 1164 55,7 53,6-57,8
Norte 613 569 92,8 90,8-94,9
Nordeste 489 374 76,5 72,7-80,2
Sul 461 257 55,7 51,2-60,3
Brasil (Total) 3653 2364 64,7 63,2-66,3

N° = nUmero total em cada centro; n® = nimero total de positivos; IC de 95% = intervalo de confianga de 95%; VHA = virus da hepatite A.

Tabela 4 - Prevaléncia de anticorpos anti-VHA por idade.

Idade Total anti-VHA positivo
(anos) n° % IC de 95%
1-5 655 230 351 31,5-38,8
6-10 726 391 53,9 50,2-57,5
11-15 621 377 60,7 56,9-64,5
16-20 665 485 72,9 69,6-76,3
21-30 625 537 85,9 83,2-88,6
31-40 361 344 95,3 93,1-97,5
Total 3653 2364 64,7 63,2-66,3
n° = numero em cada faixa etéria; IC de 95% = intervalo de confianca de 95%
Tabela 5 - Prevaléncia de anticorpos anti-VHA por idade e classe socio-econémica.
Classe sdcio-econdmica

Idade alta/média baixa
(anos) Total Anti-HAV positivo Anti-HAV positivo

Ne n° % IC de 95% Ne ne % IC de 95%
1-5 655 280 48 17,1 12,7-21,6 375 182 48,5 43,5-53,6
6-10 726 311 93 29,9 24,8-35,0 415 298 71,8 67,5-76,1
11-15 621 327 168 51,4 46,0-56,8 294 209 71,1 65,9-76,3
16-20 665 428 278 65,0 60,4-69,5 237 207 87,3 83,1-91,6
21-30 625 401 324 80,8 76,9-84,7 224 213 95,1 92,3-97,9
31-40 361 208 197 94,7 91,7-97,8 153 147 96,1 93,0-99,2
Total 3653 1955 1108 56,7 54,5-58,9 1698 1256 74,0 71,9-76,1

N° = nimero total em uma classe sécio-econdmica especifica; n° = nimero de soropositivos; IC de 95% = intervalo de confianca de 95%

Tabela 6 - Prevaléncia de anticorpos anti-HBc por centro.

anti-Bc positivo

Regido N° n° % IC de 95%
Sudeste 2090 115 55 4,5-6,5
Norte 613 131 21,4 18,1-24,6
Nordeste 489 6 1,2 0,3-2,2
Sul 461 35 7,6 5,2-10,0
Brasil (Total) 3653 287 7,9 7,0-8,7

N° = ndmero total em cada centro; n® = nimero total de soropositivos; IC de 95% = intervalo de confianca de 95%
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Figura 1 - Prevaléncia de anticorpos anti-VHA por idade, classe sécio-econémica e centro.

As regides Sudeste e Sul mostraram taxas
intermediarias de soroprevaléncia (5,5%; IC de
95% = 4,5-6,5 e 7,6%; IC de 95% = 5,2-10,0,
respectivamente).

A Tabela 7 mostra a soroprevaléncia de
anticorpos anti-HBc estratificada por faixa etéaria.
A infeccdo pelo VHB ja é observada em idades
precoces, com uma soroprevaléncia de anti-HBc

Tabela 7 - Prevaléncia de anticorpos anti-HBc por idade.

de 3,1% em criangas de um ano de idade. Além
disso, ha um aumento significativo na taxa de
infeccdo de adolescentes para adultos jovens,
com a prevaléncia de anticorpos anti-HBc quase
triplicando. Também, estratificando por situagédo
sOcio-econdmica observou-se uma diferenca
estatisticamente significante nas taxas de
soroprevaléncia de anti-HBc entre as classes

Anti-HBc positivo

idade (anos) Total n° % IC de 95%
1 129 4 3,1 0,1-6,1
2-10 1252 79 6,3 5,0-7,7
11-15 621 30 4,8 3,1-6,5
16-20 665 37 5,6 3,8-7,3
21-30 625 77 12,3 9,7-14,8
31-40 361 60 16,6 12,7-20,4
Total 3653 287 7,9 6,9-8,7

n° = nimero em cada faixa etéria; IC de 95% = intervalo de confianca de 95%
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sécio-econdmicas alta/média e baixa até aidade
de 20 anos (Tabela 8).

Os resultados de soroprevaléncia de
anticorpos anti-HBc estratificados por grupos
etarios e sdcio-econdmicos, em cada uma das
quatro regides estudadas, sdo mostrados na
Figura 2. Aumento significativo na soroprevaléncia
de anticorpos anti-HBc, entre adolescentes e
adultos jovens, foi observado no Rio de Janeiro,
Porto Alegre e Fortaleza. Esta tendéncia

observou-se nos grupos socio-econémicos alto/
médio e baixo. Em quase todas as faixas etarias,
uma soroprevaléncia mais elevada foi observada
na classe sécio-econdmica baixa. Em Manaus,
uma alta soroprevaléncia de anticorpos anti-HBc
ja foi encontrada na infancia, no grupo socio-
econdmico mais baixo. Na classe so6cio-
econdmica média/alta observou-se baixa
soroprevaléncia na infancia que aumentou
consideravelmente na adolescéncia.

Tabela 8 - Prevaléncia de anticorpos anti-HBc por idade e classe sdcio-econémica.

Classe socio-econdmica

Idade alta/média baixa
(anos) Anti-HBc positivo Anti-HBc positivo
Total Ne n° % IC de 95% N° n° % IC de 95% p (valor)
1-10 1381 591 9 15 0,5-2,5 790 74 9,4 7,3-11,4 <0,001
11-15 621 327 4 1,2 0,3-2,4 294 26 8,8 5,6-12,1 <0,001
16-20 665 428 15 3,5 1,8-5,2 237 22 9,3 5,6-13,0 0,002
21-30 625 401 44 11,0 7,9-14,0 224 33 14,7 10,1-19,4 0,204
31-40 361 208 34 16,3 11,3-21,4 153 26 17,0 11,0-22,9 0,887
Total 3653 1955 106 5,4 4,4-6,4 1698 181 10,7 9,2-12,1 <0,001
N° = namero total dentro de uma classe sécio-econdmica especifica; n° = nimero de soropositivos; IC de 95% = intervalo de confianca
de 95%
Anti-HBC % Sudeste Anti-HBC % Norte
60
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/ 25
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Figura 2 - Prevaléncia de anticorpos anti-HBc por idade, classe sécio-econdémica e centro.
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DISCUSSAO

Existem diferencas muito evidentes no Brasil
em termos geogréaficos, climaticos, econémicos
e na origem étnica da populacado e todas essas
diferencas interferem na epidemiologia das
doencas. Neste estudo, mais de 3.600 pessoas
entre 1 e 40 anos de idade foram recrutadas em 4
diferentes regides do pais: regido Norte (Manaus,
AM); regido Nordeste (Fortaleza, CE); regiao
Sudeste (Rio de Janeiro e Nova Friburgo, RJ) e
regido Sul (Porto Alegre, RS). Esses quatro centros
foram escolhidos para abranger a heterogenicidade
observada na populacgéo brasileira.

Na América Latina, estudos epidemiolégicos
recentes sobre a hepatite A tém mostrado, em
diversos paises, uma mudanca de endemicidade
alta para intermediéaria! *°. Embora a populagéo
estudada seja heterogénea, observou-se uma
mudanca na soroprevaléncia do HAV para
endemicidade intermediaria nas regides
Nordeste, Sul e Sudeste. Isto pode estar
relacionado ao desenvolvimento econémico
ocorrido nos ultimos 20 anos. Houve também
uma diferenca evidente na soroprevaléncia de
anticorpos anti-VHA de acordo com o0s niveis
sécio-econdmicos, com taxas significativamente
menores nas classes sociais alta/média,
refletindo provavelmente melhores condicdes de
higiene. Em contraste, a populacéo da regiao
Norte exibiu, tipicamente, um padrédo de alta
endemicidade.

A diversidade de soroprevaléncia de
anticorpos anti-VHA na populacao representa um
problema de salde publica. As cidades da
América Latina sao, tipicamente, compostas de
populagbes com niveis s6cios-econémicos alto
e baixo, residindo em areas muito proximas umas
das outras. Igualmente, areas rurais circundando
as cidades sédo relativamente pobres em
comparagdo com as populacdes urbanas
préximas. Assim, criancgas, adolescentes e
adultos jovens soronegativos tém um risco
similar ao de viajantes para regifes de alta
endemicidade, considerando que eles néo estao
protegidos, porém estdo sob risco continuo de
exposi¢cdo. Sob tais condi¢bes ocorrem surtos
epidémicos com consequéncias potencialmente
graves para individuos de maior idade e que ndo
estao protegidos pela imunidade natural. Na
Argentina, estudo recente mostrou que 64% dos
casos de insuficiéncia hepatica fulminante em
criangas, requerendo transplante hepético,
estavam ligados a infeccdo pelo VHAS. Além

disso, ainfeccdo em criangas é agora considerada
mais grave do que previamente se pensava,
devido especialmente a probabilidade e
consequéncias da insuficiéncia hepéatica
fulminante?®.

Sem duvida, melhorias adicionais na higiene
e, em particular, no suprimento de uma agua
segura seriam a longo prazo os meios de reduzir
a soroprevaléncia de anticorpos anti-VHA no
Brasil. Contudo, a curto prazo, as diferentes taxas
de desenvolvimento sdcio-econdmico criam uma
situacéo paradoxal, na qual algumas populagtes
tem alto risco da infec¢cdo e doenga clinica.
Experiéncias prévias tem demonstrado que a
vacinacao, é capaz de evitar a disseminacgéo da
doenca durante surtos!*17 e também proteger
contactantes domiciliares?®. Por esta razdo a
vacinacao contra o VHA é o meio mais efetivo
de controle da doenca sendo, conseqlientemente,
o recurso de salde publica de escolha. Além
disso, o custo-beneficio da vacinacédo contra o
VHA esta claramente ilustrado pelo despéndio
econdmico que foi imposto, recentemente, a
comunidade de Puglia na Italia*?, onde um surto
de VHA envolvendo 5.889 pessoas custou
37.406 milhdes de ddélares (662 ddlares por
paciente).

Um estudo recente no Brasil mostrou que, em
populacdes com endemicidade intermediaria
para o VHA, a média de idade em que ocorre a
infeccéo é de 6,7 anos?. Portanto, a vacinagdo
das criancas, antes do seu ingresso na escola,
poderia conferir protecéo antes da sua exposi¢ao
ao VHA, sendo que esta estratégia de vacinagéo
deveria ser preferida. Além disso, as criancas séo
a principal fonte de infeccdo para seus pais e
responsaveis, nos quais a evolugao clinica da
doenca é mais grave. Em popula¢des onde a
endemicidade esti modificando-se, a idade dos
individuos susceptiveis continuara a aumentar e
conseqlentemente a populacédo alvo para
vacinacao. Em termos de protecao para a
populagédo de maior idade, pode-se considerar
gue a soroprevaléncia é suficientemente baixa
em adultos jovens e que o pré-teste ndo seria
custo-efetivo®.

Neste estudo, foi observado um padréo
intermediario de endemicidade para a hepatite
B, no Brasil. Embora as taxas de soroprevaléncia
de anticorpos anti-HBc tenham sido menores do
gue as encontradas em trabalhos anteriores,
onde somente populacdes adultas foram
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consideradas, elas sdo comparaveis quando
apenas a populagdo adulta é analisada’?* . Além
disso, o fato do recrutamento neste estudo ter sido
voluntario pode significar que uma populagdo de
menor risco para a hepatite B foi recrutada.
Entretanto, observou-se nas quatro regides
brasileiras um amplo espectro de taxas de
soroprevaléncia de anticorpos anti-HBc. A Bacia
Amazonica foi descrita previamente como sendo
uma regido de alta endemicidade? e compativel
com este dado, encontrou-se uma soroprevaléncia
de 21,4% na regido Norte. Igualmente, em
concordancia com relatos anteriores, foram
observadas menores taxas de soroprevaléncia
no sul do pais (5,5% e 7,6% no Rio de Janeiro e
Porto Alegre, respectivamente)?8.

A estratificacdo da populagéo estudada, por
faixa etaria, mostrou que 3,1% das crian¢as eram
soropositivas para anticorpos anti-HBc com um
ano de idade, sugerindo a transmissdo vertical.
A esse respeito, vale ressaltar que aproximadamente
um-quarto (24,5%) das criangas entre 1 e 10 anos
eram soropositivas para anticorpos anti-HBc em
Manaus, o que é tipico de uma regido de alta
endemicidade onde a transmisséo vertical e a
horizontal precoce s&o importantes vias de
infeccdo. Nas quatro regibes, foi observado um
aumento significativo na soroprevaléncia para o
VHB na adolescéncia, indicando que a atividade
sexual € uma significativa via de transmisséo
deste agente, nesta populacdo?. Na América
Latina, como em outras regides do mundo, existe
freqientemente uma falta de informacao social
e cultural sobre a hepatite B, exceto entre grupos
de alto risco, como usuarios de drogas endovenosas.

No Brasil, reas de alta endemicidade, como
a Bacia Amazonica Ocidental, tem sido alvo de
programas de vacinacao para lactentes®. Desde
entdo, dois-tercos de todas as criancas desta
regido completaram um esquema de trés doses
de vacinagéo contra o VHB?, A Bacia Amaz6nica
Ocidental tem uma grande populagcdo de
indigenas. Esta populagéo isolada também tem
sido associada com uma alta soroprevaléncia
para o virus de hepatite D (VHD). O VHD é
dependente do VHB para sua replicagao*®. Como
resultado, a soroprevaléncia de anticorpos
anti-VHD tende a se correlacionar com a do
VHB. Embora a infec¢cédo pelo VHB seja
predominantemente perinatal, o VHD é transmitido
por via sexual, mais tarde durante a vida35121625,

A superinfeccdo pelo VHD tem sido implicada
como causa de diversos surtos de hepatite grave
na Bacia Amazoénica brasileira. A gravidade da
hepatite resultante da infe¢éo pelo VHD foi uma
razdo adicional para se priorizar os programas
de vacinacao neonatal na Amazonia. Pensava-se
gue a infecgdo pelo VHD fosse restrita a populacéo
amerindia, contudo, recentemente ela parece
estar aumentando em outras cidades da América
do Sul?, possivelmente devido a migracdo de
areas rurais. Portanto, a vacinagao de adolescentes
pode tornar-se cada vez mais importante para
prevenir a transmisséo do VHD na populagéo.

Dada a importancia da transmisséo vertical
e o impacto da transmisséo sexual nas taxas de
soroprevaléncia de anticorpos anti-VHB observadas
neste estudo, sugere-se gue lactentes, adolescentes
e adultos jovens sdo os segmentos da populagéo
de maior risco, especialmente, em areas urbanas.
Estudos na Italia demonstraram o beneficio da
vacinagdo de neonatos e adolescentes de 12 anos
de idade*. Esta dupla estratégia de vacinacgao levara
a uma cobertura vacinal da populacdo entre as
idades de 0 a 24 anos dentro de 12 anos e apés
este periodo somente neonatos precisardo ser
vacinados.

Com o objetivo de facilitar a implementacao
de programas de vacina¢cdo em massa contra o
VHB, a Organizacdo Mundial de Saude tem
recomendado combinar vacinas contra o VHB
com outras vacinas obrigatérias na infancia
como, por exemplo, a vacina contra difteria,
tétano e pertussis (DTPw)?° 26, As vacinas
combinadas DTPw-hepatite B e DTPw-hepatite
B-Hib estdo agora disponiveis e, ndo so
facilitardo a implementacdo de programas de
vacinacao contra o VHB, mas também, poderao
reduzir significativamente os custos com o
armazenamento e transporte associados com o0s
programas de vacinacdo na infancia®l.
Recentemente, foi licenciada no Brasil uma
vacina combinada contra as hepatites A e B2
para uso em criancas e adultos. Assim, agora
existe a possibilidade de com uma Unica vacina,
proteger-se contra ambas as doencas. Esta vacina
combinada poderia ser utilizada em criangas e
adolescentes, especialmente em grupos de nivel
sécio-econdmico médio e alto e poderia oferecer
a solucao ideal para garantir a protecdo antes
do periodo de maior risco.

AGRADECIMENTOS

Os autores agradecem a Marc Fourneau,
Gabriela Fernandez, Luis Gonzalez-Urban
e Magda Luna assim como também

Miranda Crichton e Norbert De Clercq pelas
analises estatisticas e auxilio na preparacéao
deste artigo.



10.

11.

12.

Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 33:1-10, jan-fev, 2000

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Azevedo T, Costa S, Silveira T. Prevalence of hepatitis A
antibodies in Rio de Janeiro - Brazil. In: Abstract of 1%t
World Congress of Pediatric Infectious Diseases, 15"
International Congress of Pediatric Infectious Diseases,
Acapulco, Gro. Mexico 4-7 December, E203. 1996.

Bensabath BS, Boshell J. Presenca do antigeno Australia
em populagdes do interior do Estado do Amazonas,
Brazil. Revista do Instituto de Medicina Tropical de Sdo
Paulo 15:284-288, 1973.

Bensabath G, Hadler SC, Soares MCP, Fields H, Dias
LB, Popper H, Maynard JE. Hepatitis delta virus infection
and Lebrea hepatitis. Prevalence and role in fulminant
hepatitis in the Amazon Basin. Journal American Medical
Association 258:479-483, 1987.

Bonanni P. Implementation in Italy of a universal
vaccination programm against hepatitis B. Vaccine
13:568-71, 1995.

Centers for Disease Control. Enterically transmitted non-
A, non-B hepatitis Mexico Morbidity and Mortality Weekly
Report 36:241-243, 1987.

Ciocca M, Ramonet M, Cuarterolo M, Sashon J, Garcia
de Davilla MT, Alvarez E, Albano L, Speranza AM, Morise
S, Gomez S, Debbag R, Imventarza O, Garrahan JP.
Fulminant hepatic failure for viral hepatitis in children. In:
Abstract of Proceedings 9" Triennial International
Symposium on Viral Hepatitis and Liver Disease, Rome,
vol 125. A310. 1996.

Fay OH. Hepatitis B in Latin America: Epidemiological
patterns and eradication strategy. Vaccine 8: S100-S106,
1990

Ferreira CRB, Yoshida CFT, Mercadante LAC, Gomes
DF, Oliveria JM, Franca MS, Sidoni M, Ennes IC, Baptista
ML, Schatzmair HG, Gaspar AMC. Immunization against
hepatitis B in children from endemic zone: evaluation of
the antibody response against DNA recombinant vaccine
(Engerix B-20mcg). Revista do Instituto de Medicina
Tropical de S&o Paulo 35:89-92, 1993.

Fonseca JC, Brasil LM, Braga WSM. In: Abstract of
Informe actual sobre el programma de vacunaién contra el
VHB en al estado de Amazonas, Brazil. GEN 46 242, 1992.

Gaspar AMC, Vitral CL, Lemos ERS, Santos DCM, Trinta
KS, Sidoni M, Oliveira JM, Yoshida CFT. Epidemiology
of Hepatitis A in Rio de Janeiro: A changing pattern is
emerging. /n: Abstract of 9" Triennal International
Symposium on Viral Hepatitis and Liver Disaese, Rome
Italy 21-25 april, A53. 1996.

Hadler SC. Cost benefit of combining antigens.
Biologicals 22:415-418, 1994.

Hadler SC, Monzon M, Bensabath G, Martinez Duran M,
Schatz G, Fields HA Epidemiology of hepatitis delta virus
infection in less developed countries. Progress in Clinical
and Biological Research 364:21-31, 1991.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

Lucioni C, Cipriani V, Mazzi S, Panunzio M. Cost of an
outbreak of hepatitis A in Publia, Italy. Pharmaeconomics
13:257-266, 1998.

McMahon BJ, Beller M, Williams J, Schloss M, Tanttila H
and Bulkow LA. Program to control an outbreak of
Hepatitis A in Alaska by using an inactivated hepatitis A
vaccine. Archives of Pediatrics & Adolescent Medicine
150:733-739, 1996.

Moreira-Silva SF, Frauches DO, Pereira FE. Hepatite
fulminante em criangas em Vitéria, ES: observagéo em
Hospital pediatrico no periodo 1992-97. Revista da
Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 31 (supl 1):87,
1998.

Popper H, Thung SN, Gerber MA, Hadler SC, de Monzon
M, Ponzetto A, Anzola E, Rivera D, Mondolfi A, Bracho
A. Histological studies of severe delta agent infection in
Venezuelan Indians. Hepatology 3:906-912, 1983.

Prikazsky V, Olear V, Cernoch A, Safary A and André FE.
Interruption of an outbreak of hepatitis A in two villages
by vaccination. Journal of Medical Virology 44:457-459,
1994.

Robinson WS. Hepatitis B virus and hepatitis D virus. In:
Mandell GD, Benett JE, Dolin R (ed) Principles and
practice of infectious diseases. Churchill Livingston, New
York. p 1406-1439, 1995.

Sagliocca L, Amoroso P, Stroffolini T, Adamo B, Tosti ME,
Lettieri G, Esposito C, Buonocore S, Pierri P, Mele A.
Efficacy of hepatitis A vaccine in prevention of secondary
hepatitis A infection: a randomised trial. Lancet 353:1136-
39, 1999.

Special Advisory Group of Experts (SAGE) report .
Weekly Epidemiological Record 71: 263-264, 1996.

Szmuness W, Much WM, Prince AM. On the role of sexual
behavior in the spread of the hepatitis B infection. In:
Annals of Internal Medicine 83:489, 1975.

Tholen S, Van Damme P, Leentvaar-Kuypers A, Leroux-
Roels G, Bruguera M, Frei PC, Bakasenas B, Safary A.
The first combined vaccine against hepatitis A and B: an
overview. Vaccine 17:1657-62, 1999.

Thompson SC, Norris M. Immunogenicity and
reactogenicity of a combined hepatitis A-Hepatitis B
vaccine in adolescents. International Journal of Infectious
Diseases 2:193-196, 1998.

Torres JR. Hepatitis B and hepatitis delta virus infection
in South America. Gut 38:S48-S55, 1996.

Torres JR and Mondolfi A. Protracted outbreak of severe
delta hepatitis: experience in an isolated Amerindian
population in the Upper Orinoco Basin. Reviews of
Infectious Diseases 13:52-55, 1991.

World Health Organization. Informal discussion on
guadrivalent diphtheria-tetanus-pertussis-hepatitis B
vaccine. Final report. Geneva, May, 1992.



10

Clemens SAC et al

27. World Scientific Group. Multipurpose serological surveys
and World Health Organization serum reference banks.
Geneva: WHO Technical Report Serie 454, 1970.

28. Zanetta DMT, Azevedo-Neto RS, Silveria ASB, Nokes
DJ. Seroprevalence of hepatitis A in a community of Sao
Paulo, Brazil. In: Abstract of 7" International Congress
for Infectious Disease Hong Kong 10-13 June, 1996.



