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RESUMO

A hepatite ¢ uma inflamacao do figado a qual pode estar relacionada a diversas causas, como
por exemplo, no uso de alguns medicamentos, intoxicacdo por defensivos agricolas, bebidas
alcodlicas e agentes infecciosos. Os virus sdo os principais agentes infecciosos que causam
hepatites. Estimam-se que no Brasil, exista cerca de 2 milhdes de portadores da hepatite B e 3
milhdes da hepatite C, sendo a maioria assintomatica ou oligossintomatica. O presente estudo
consiste em uma revisdo de literatura sobre os diagnosticos laboratoriais das hepatites
causadas pelos virus HCV e HBV. Eles se dividlem em dois grupos de testes: um para
confirmar se os sintomas sdo provenientes do processo inflamatério das células hepaticas; e
outro para revelar o agente etiologico. O diagndstico laboratorial ¢ altamente sensivel e
especifico e baseia-se em métodos sorologicos e imunolégicos para pesquisa de anticorpos,
testes por biologia molecular, que possibilita a deteccdo do RNA do virus e ainda existe o
método de PCR quantitativo (carga viral) e o de genotipagem, cujas informagdes sao
fundamentais para orientagio da terapéutica a ser instituida. E extremamente fundamental
que se faca o diagndstico precoce de ambas as infecgdes. Individualmente, proporciona
acompanhamento e tratamento mais adequado. Do ponto de vista de satde publica, melhora a
perspectiva de controle da epidemia. Este estudo proporcionou um conhecimento tedrico
sobre os diagnosticos laboratoriais existentes para hepatite B e C, servindo de fonte de

informagdes para os profissionais da saude.

Palavras chaves: Hepatites, Hepatite B, Hepatite C, Diagnostico laboratorial, Biologia

Molecular, Testes sorolégicos.



ABSTRACT

Hepatitis is an inflammation of the liver which may be related to various causes, for example,
use of certain drugs, poisoning by pesticides, alcohol and infectious agents. Viruses are the
main agents that cause infectious hepatitis. It is estimated that in Brazil, there is
approximately 2 million carriers of hepatitis B and hepatitis C 3 million, mostly asymptomatic
or oligosymptomatic. The present study consists of a literature review on the laboratory
diagnosis of hepatitis caused by HCV and HBV. They are divided into two groups of tests:
one to confirm whether the symptoms are from inflammation of liver cells, and another to
reveal the etiologic agent. The laboratory diagnosis is highly sensitive and specific and is
based on serological and immunological methods for antibodies, tests for molecular biology,
allowing the detection of virus RNA and also there is the method of quantitative PCR (viral
load) and genotyping whose information is essential to guide therapy to be instituted. It is
extremely essential to make early diagnosis of both infections. Individually, provides
monitoring and appropriate treatment. From the viewpoint of public health perspective
improves control the epidemic. This study provides a theoretical knowledge about the existing
laboratory diagnostics for hepatitis B and C, serving as a source of information for health

professionals.

Keywords: Hepatitis, Hepatitis B, Hepatitis C, Laboratory diagnosis, Molecular, serological

tests.
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1. INTRODUCAO

As hepatites virais representam um grave problema mundial de satide publica com
grande impacto econdmico na sociedade e sdo causadas por agentes com tropismo pelo tecido
hepatico. Podem ser agudas (geralmente benigna) ou crdnicas, com poder de evolucdo para
cirrose e carcinoma hepatocelular. Atualmente os virus conhecidos sdao A, B, C, D, E, G e
mais recentemente TTV — Transfusion Transmissible Virus descoberto no Japao em 1997 e
SEN-V em 2000, na Italia, com ocorréncia em varios paises do mundo, sendo que o emprego
dos testes para deteccdo ainda estdo restritos a centros de pesquisa. Neste artigo serd descrito
apenas sobre os virus da hepatite B (HBV) e hepatite C (HCV) (SECRETARIA DE ESTADO
DE SAUDE DE MINAS GERAIS, 2007).

A Organizacdo Mundial de Satde (OMS) avalia que aproximadamente dois bilhdes de
pessoas ja tiveram contato com o HBV. Essa infeccdo ¢ endémica em muitas partes do
mundo, estimando-se que existam cerca de 325 milhdes de portadores cronicos. Atualmente, a
infeccdo pelo virus da hepatite C (HCV) ¢ considerada a doenca infecciosa cronica mais
importante em todo o mundo, estimando-se cerca de 170 milhdes de portadores. A hepatite C
¢ a que mais tem indica¢do de transplante hepatico. Além disso, a forma cronica tem alto
poder evolutivo para cirrose hepatica e carcinoma hepatocelular (CHC) com alto custo
diagnostico. Os casos cronicos de hepatite B e C correspondem aproximadamente 1,0% e
1,5% da populagao brasileira. Grande parte das pessoas ndo conhecem seu estado de portador,
piorando ainda mais a cadeia de transmissdo do HBV ¢ HCV (MINISTERIO DA SAUDE,
2002).

Os virus VHB e VHC, epidemiologicamente possuem algumas semelhangas: sdo
transmitidos por via parenteral, transmucosa e transcutanea. Porém também uma diferenca: a
hepatite B ¢ considerada doenca sexualmente transmissivel, ja a transmissdo sexual da C ¢
menos freqilente, embora ocorra. E extremamente fundamental que se faga o diagndstico
precoce de ambas as infec¢des. Individualmente, proporciona acompanhamento e tratamento
mais adequado. Do ponto de vista de saude publica, melhora a perspectiva de controle da
epidemia (TRATAMENTO HOJE, 2003).

O diagnodstico da hepatite C ¢ baseado em métodos sorologicos e em técnicas de
biologia molecular. O diagnostico da hepatite B ¢ realizado através de técnicas sorologicas.
Os médicos, hoje, tém acesso a modernas técnicas laboratoriais as quais permitem avaliar a

carga viral, o indice de replicagdo do agente infeccioso e a eficacia das novas medicagdes



utilizadas. A disponibilidade de varios tipos de testes contribui para o diagndstico precoce,
diminuindo o potencial para propagacdo da infec¢do, sendo importante na discussdo das
indicagdes de cada teste, a partir de sua sensibilidade e especificidade (BRANDAO et al,
2001; FERREIRA, 2000).

O diagnostico ¢ de extrema importancia o qual inclui a realizagdo de exames
laboratoriais, a fim de caracterizar a doenca e sua gravidade. Tendo isso como base, esse
artigo traz como objetivo revisar a literatura a respeito dos testes laboratoriais para

diagnosticos da infecg¢do pelo VHC e VHB.

2. MATERIAL E METODOS

Para a realizagdo desta pesquisa foram utilizados artigos publicados em diversas
revistas cientificas. Todos os artigos foram obtidos por meio de uma pesquisa eletronica
realizada nas bases de dados do GOOGLE ACADEMICO, SCIELO, PUBMED, BIREME e
outros. A pesquisa foi feita através de palavras chave como: Diagnésticos, hepatites, Virus,

Biologia Molecular, Testes Sorolégicos e outros.

3. DIAGNOSTICO LABORATORIAL DAS HEPATITES B E C

O diagnostico das hepatites virais ¢ feito através de historia epidemiologica, clinica e
preferencialmente laboratorial. As dosagens de aminotransferases séricas (AST e ALT) sdo
importantes no diagnostico da doenga, atingindo geralmente valores acima de 1000 UI/l, nas
hepatites agudas e a persisténcia destas, por mais de 6 meses ¢ sinal de uma provavel
cronificagdo. A bidpsia hepatica apresenta o perfil histopatologico, e o estadiamento da
doenca e comporta material para a pesquisa de imunorreatividade de antigenos no tecido. Os
testes de detecgdo e quantificagdo do ADN do VHB podem contribuir no diagnéstico, contudo
¢ mais util na monitorizacdo ao tratamento e controle da infec¢do e no futuro utilizado para
triagens em doadores de sangue, ja o diagnostico etiologico ¢ feito através de marcadores
sorologicos (JUNIOR, 2005).

O diagnostico das hepatites virais esta dividido em dois grupos de testes: um para
confirmar se os sintomas sdo consequentes do processo inflamatorio das células hepaticas e
outro para determinar o agente etiolégico. Grande parte desses testes pode ser feito com

amostra de soro do paciente colhida no momento em que se procura o servigo médico com



algum sintoma sugestivo de hepatite ou com histéria de contato com algum caso da doenga. O
primeiro grupo, envolve os exames empregados na determinagdo da atividade das seguintes
enzimas séricas: bilirrubinas, alanina aminotransferase, aspartato aminotransferase, fosfatase
alcalina e gama-glutamiltransferase. Em caso de lesdo das células hepaticas, pode haver o
aumento nos niveis de qualquer uma dessas enzimas. As aminotransferases ou transaminases
sdo de maior uso no diagnostico das hepatites virais, por serem marcadores sensiveis de lesdes
do figado e por atingirem picos elevados no comeco dos sintomas. A bilirrubina ¢ um
pigmento biliar que tem seu metabolismo alterado por uma lesdo hepatocelular. A
determinacdo da bilirrubina sérica ¢ outro exame utilizado com frequéncia, o aumento dos
seus niveis ¢ visto na fase pré-ictérica das hepatites. Nas hepatites benignas geralmente se
normaliza antes das transaminases, nas formas mais graves o inverso ¢ mais comum. A
determinagdo da etiologia das hepatites virais s6 pode ser realizada por técnicas sorologicas
para deteccdo dos marcadores virais especificos (SARACENI, 2001).

Os testes de biologia molecular sdo empregados para detectar a presenca do acido
nucléico do virus (DNA para o virus da hepatite B ¢ RNA para os demais virus da hepatite).
Os testes podem ser qualitativos (revela a presenga ou auséncia do virus na amostra
pesquisada), quantitativos (indicam a carga viral presente na amostra) ou de genotipagem
(revela o gendtipo do virus). Existem vdrias técnicas para realizagdo dos testes de biologia
molecular (Polimerase Chain Reaction ou PCR, hibridizacdo, branched-DNA ou b-DNA,
seqiienciamento, Transcription-Mediated Amplification ou TMA). A definicdo da técnica a
ser feita depende da informacao clinica a qual se quer obter — presenga ou auséncia do virus,
gendtipo do virus, replicagdo viral, pesquisa de mutagdes no genoma viral, etc.

(MINISTERIO DA SAUDE, 2008).

3.1. Diagnostico da hepatite B

O VHB circula no sangue em altas concentragdes e nos outros fluidos organicos em
titulos baixos, ele ¢ aproximadamente cem vezes mais infectante do que o HIV e dez vezes
mais do que o VHC. O sangue e os outros liquidos orgéanicos de um portador VHB ja podem
ser infectantes de duas a trés semanas antes de surgirem os primeiros sinais da doenga, e se
mantém assim durante a fase aguda, ja os portadores cronicos podem permanecer infectantes
durante toda a vida. Geralmente, quando a hepatite B ¢ adquirida no periodo perinatal, existe
uma enorme possibilidade de cronificagdo, decorrente da tolerdncia imunologica propria dessa

fase da vida (FERREIRA; SILVEIRA, 2004).



O diagnostico de todas as formas clinicas da hepatite B ¢ realizado através de técnicas
sorologicas. Essas técnicas sdo fundamentais tanto no diagndstico, como também sdao muito
uteis no seguimento da infeccdo viral, na avaliagdo do estado clinico do paciente e na
monitorizagdo da terapéutica especifica. Nos ultimos anos, importantes descobertas foram
realizadas nas areas da virologia e da biologia molecular desses virus, os quais foram
progressivamente sendo incorporados a rotina didria dos laboratérios de patologia clinica,
permitindo aos médicos acesso as modernas técnicas aptas para avaliar a carga viral presente
no individuo, o indice de replicacdo do agente infeccioso e a eficacia de novas medicacdes
utilizadas no tratamento dessa virose (FERREIRA, 2000).

O diagndstico para o VHB inclui a histdéria e exame fisico cuidadosos, os exames
laboratoriais que sdo as provas de fun¢do hepatica (aminotransferases (ALT, AST), fosfatase
alcalina, gamaglutamiltransferase, albumina sérica, provas de coagulagdo, bilirrubinas), as
sorologias para o VHB (AgHbs, AgHbe/anti-Hbe, anti Hbc (total e IgM), anti-Hbs), VHC e
HIV, estes ultimos sdo para detectar possiveis co-infecgdes. Também, ¢ fundamental, incluir-
se nas provas laboratoriais, a quantificacdo do DNA-VHB sérico, feita por meio de técnicas
de PCR. Vale lembrar que os testes de fun¢do hepatica, citados acima especialmente os niveis
séricos da ALT/TGP e AST/TGO, mesmo sendo indicadores sensiveis do dano do
parénquima hepético, ndo sdo especificos para hepatites A biopsia hepatica também ¢
essencial na avaliagdo do doente e ¢ o indicador mais fidedigno da presenca de atividade
necro-inflamatdria e fibrose. Os exames especificos para o diagnéstico do tipo de infec¢do sao
os soroldgicos e os de biologia molecular (FERREIRA; BORGES, 2007; MINISTERIO DA
SAUDE, 2008).

3.1.1 Exames Sorologicos

A confirmagdo diagndstica da hepatite B pode ser feita através de testes soroldgicos
que procuram identificar os diferentes antigenos do VHB, os anticorpos correspondentes a
esses antigenos e o DNA viral. A dinamica de surgimento desses marcadores ¢ resposta da
replicagdo viral e da resposta imune do paciente (SARACENI, 2001).

O HBsAg, HBeAg, anti-HBs, anti-HBe e o anti-HBc (IgM e IgG) também podem ser
testados através de técnicas imunoenzimaticas do tipo ELISA, e raramente, por
radioimunoensaio (MIRANDA, 2008).

As tabelas a seguir apresentam a interpretacdo e significado dos marcadores

sorologicos para hepatite B.



Tabela 1. Hepatite B Aguda: Interpretagdo dos marcadores soroldgicos

Marcador

Significado

HBsAg

Anti-HBc IgM

Anti-HBc¢ Total

HBeAg
Anti-HBe

Anti-HBs

E o primeiro marcador que aparece no curso da infecgdo pelo
HBYV. Na hepatite aguda, ele declina a niveis indetectaveis em até
24 semanas.

E marcador de infecgdo recente, encontrado no soro até 32
semanas ap0s a infecgao.

E marcador presente nas infec¢des agudas pela presenga de IgM e
cronicas pela presenca de IgG. Representa contato prévio com o
virus.

E marcador de replicagio viral. Sua positividade indica alta
infecciosidade.

Surge ap6s o desaparecimento do HBeAg, indica o fim da fase
replicativa.

E o tinico anticorpo que confere imunidade ao HBV. Esté presente
no soro apds o desaparecimento do HBsAg, sendo indicador de
cura e imunidade. Esté presente isoladamente em pessoas
vacinadas.

Fonte: Ministério da Saude, 2008

Tabela 2. Hepatite B cronica: Interpretagdo dos marcadores sorologicos

Marcador Significado
resenga por mais de 24 semanas ¢ indicativa de hepatite
HBsAg SuAap esenca p p
cronica.
Na infecg@o cronica esta presente enquanto ocorrer alta
HBeAg fieckao cronic p qu
replicagdo viral.
Sua presenca sugere reducao ou auséncia de replicagdo viral,
Anti-HBe exceto nas cepas com mutagao pré-core (ndo produtoras da

proteina “e”).

Fonte: Ministério da Saude, 2008
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Tabela 3. O significado da presenga dos diferentes marcadores sorologicos dos
portadores com hepatite B

Interpretacio HBsAg Anti-HBc Anti-HBcIgM  Anti-HBs Anti-HBe HBeAg

Fase de
incubacao

Fase Aguda

Final da fase
aguda ou
Hepatite

cronica
Fase
convalescente

+ + ++ + o+
+ o+ +++

1

1

1

+

Infecgao -
passada -

+ ++ + +
1
+ 4
1

1

+ o+ +o
1
1

Resposta
vacinal

Fonte: SARACENI, 2001

3.1.2. Exames por Biologia Molecular

A deteccdo do DNA do VHB ¢ util na identificagdo de variantes genéticas do virus e
na avaliacdo da resposta ao tratamento da infec¢ao cronica pelo VHB (SARACENI, 2001).

O HBV-DNA deve ser utilizado nos casos onde exista indicacdo de agressdo
hepatocelular e suspeitas de que os pacientes desenvolveram cepas mutantes do virus por
meio de pressdo imunoldgica (pré-core) ou no curso de terapia anti-viral (YMDD). Nestes
casos os marcadores soroldgicos de replicagdo viral sdo negativos, sendo preciso realizar
exames de biologia molecular, onde podera ser detectado o DNA viral em grande circulagdo
no soro, caracterizando replicagdo viral ativa (MINISTERIO DA SAUDE, 2005).

O DNA do VHB pode ser detectado através da técnica de PCR, essa deteccdo ¢ de
grande importancia para a identificacdo de variantes genéticas do virus e na avaliagdo da
resposta ao tratamento da infeccdo, a PCR também permite detectar, clonagem e
seqiienciamento dos genomas do VHB em individuos com baixo nivel de viremia. Na hepatite
cronica 0 VHB-DNA sérico ndo ¢ detectavel (MIRANDA, 2008).

Os testes de biologia molecular sdo utilizados na Hepatite B para:
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v’ suspeita de cepas com mutagdes pré-core do HBV, mediante pressdo
imunoldgica;
v’ suspeita de cepas com mutagdes YMDD, no curso da terapia antiviral;

v/ monitoramento terapéutico.

3.2.  Diagnostico da hepatite C

O VHC circula no sangue em baixa concentragdo e a maneira mais empregada na
identificacdo da infeccdo presente ou passada ¢ a deteccdo de anticorpos contra antigenos
especificos do VHC. Para isso, sdo utilizados testes de rastreamento, os quais possuem alta
sensibilidade, e os testes suplementares, que sdo denominados confirmatérios, com maior
especificidade (BRANDAO, et al., 2001).

O diagnostico pela infeccdo do VHC ¢ realizado por meio de exames imunologicos de
rotina, normalmente de forma acidental, como por exemplo em rotinas de pré-natal, triagem
de doadores de sangue ou na avaliacdo das alamina aminotransferases (ALT) alteradas e pela
detec¢do da presenca de anticorpos produzidos contra o virus. O diagndstico da infec¢do por
esse virus ¢ baseado nos ensaios sorologicos que detectam anticorpos anti-VHC especificos
através de técnicas imunoenzimaticas do tipo ELISA, porém a confirmacdo da persisténcia de
infeccdo ¢ feita por meio de métodos de biologia molecular, testes pelos quais detectam o
RNA viral e que também podem ser importantes nas situacdes em que os testes sorologicos
apresentam resultados indeterminados, confirmando entdo a infec¢do. Os testes de biologia
molecular ndo sdo somente indispensaveis na confirmacao da infec¢do persistente pelo VHC,
como também na utilizagdo do acompanhamento no tratamento para verificar o bom resultado
terapéutico (MIRANDA, 2008; SCAVASSA, 2009).

Apd6s a infecgdo, o tinico e melhor marcador disponivel ¢ o RNAVHC, o qual ¢
identificado no soro depois da segunda semana de infec¢do e cuja determinacao pode ser feita
por ensaios baseados em reacdo em cadeia mediada pela polimerase precedida de transcricao
reversa (RT-PCR). A manuten¢do do RNA-VHC por mais de seis meses depois da infecgdo ¢
caracteristica de infec¢ao cronica (MIRANDA, 2008).

3.2.1 Exames Sorolégicos e imunoldgicos

O diagnostico da hepatite C requer um teste bastante sensivel. Inicialmente, o

diagnoéstico sorologico pode ser feito através da pesquisa de anticorpos anti-VHC, utilizando
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testes comerciais de EIE (ensaio imunoenzimatico), que sdo os ELISA, os quais empregam
antigenos virais recombinantes e tem vantagens como rapidez no processamento, facilidade
de automagao, grande confiabilidade e custo relativamente baixo. A metodologia utilizada no
desenvolvimento desses ensaios estd fundamentada na organizacdo gendémica do VHC
(BRANDAO, et al., 2001; SARACENI, 2001).

Este método pode atingir uma sensibilidade de até 97%, mas serve somente na
indicacdo da exposi¢do prévia ao virus, tendo a desvantagem de resultados falso-positivos,
por haver ligacdes inespecificas entre imunoglobulinas presentes no soro ou plasma e
contaminantes das preparagdes antigénicas dos kits ou regides ndo-especificas dos antigenos
recombinantes. Também pode ocorrer resultados falso-negativos quando o diagndstico ¢ feito
no periodo de janela imunolégica ou em casos de imunossupressdo e imunodeficiéncia. Para
avaliar possiveis resultados falso-positivo do teste ELISA e complementar o diagndstico
sorologico, modificacdes da técnica de Western Blot, como o RIBA (Imuno-blot
recombinante) também pode ser utilizada para a detec¢do de anticorpos. Neste caso, existe
uma especificidade alta, mas a sensibilidade ¢ mais baixa que no teste ELISA. Com o teste
RIBA positivo, ¢ confirmada a reatividade anti-VHC especifica. Estes testes ndo estdo sendo
muito utilizados na pratica clinica, pois se eles forem indeterminados ou negativos, com o
teste ELISA inicialmente positivo, pode ocorrer que o paciente esteja em um periodo antes da
soroconversao ou ainda, ndo possuir uma resposta suficiente de anticorpos, como por exemplo
em pacientes transplantados. Com um resultado de anti-VHC positivo por ELISA, a avaliagdo
custo beneficio do fluxograma indica a realizagdo da pesquisa do RNA-VHC qualitativa
(PCR-HCV qualitativo), pois este comprova a existéncia de viremia atual, confirmando a
infeccdo (SCAVASSA, 2009)

Os testes ELISA n3o detectam todas as pessoas infectadas com o VHC e, como ndo
hé padronizagdo na produ¢do de antigenos entre os varios fabricantes, os resultados podem
variar, principalmente em grupos com baixo risco de infecgio (BRANDAO, et al. 2001).

A tabela a seguir apresenta os marcadores sorologicos em cada fase clinica das

hepatites B e C.
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Tabela 4: Diagnostico Laboratorial das Hepatites B e C.

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Fase Clinica Hepatite B Hepatite C
Infec¢ao Aguda  AgHBs (+) ou anti-HBc IGM (+) Anti-VHC (+)*
Infeccio AgHBs (+) por pelo menos 6 Anti-VHC (+) + VHC-RNA
Cronica meses qualitativo (+)**
Replicacao Viral Anti-HBe (+) ou VHB-DNA VHC-RNA qualitativo (+)

>100.000 particulas/ml
Infeccio Anti-HBs (+) (marcador de Anti-VHC (+) + VHC-
Anterior imunidade) Anti-HBc IgG (+)*** RNAqualitativo (-)

Fonte: Tratamento Hoje, 2003

* O anti-VHC deve ser utilizado como exame de triagem, pois ndo existe exame especifico para a fase aguda.
Caso o anti-VHC seja positivo, ¢ necessaria a realizagdo do VHC-RNA qualitativo para confirmagio da
infecgdo.

** Nao existe na literatura defini¢do do periodo necessario para se considerar a infeccdo pelo VHC como
cronica. Por analogia com a hepatite B, utiliza-se o periodo de 6 meses.

*#* Pouco disponivel comercialmente; pode-se utilizar o anti-HBc total.

3.2.2 Exames por Biologia Molecular

Os testes por Biologia Molecular sao utilizados na Hepatite C para diagndstico inicial,
diagnostico de transmissdo vertical do virus C, diagnodstico em casos de acidente ocupacional,
monitoramento terapéutico, diagndstico em imunossuprimidos e caracterizacdo genotipica
do HCV (SOARES, 2009).

Um dos primeiros virus descobertos pelas técnicas de biologia molecular foi o VHC e
a deteccdo do RNA viral ¢ considerada o “padrdo ouro” entre os métodos existentes de
identificacdo do VHC, através da PCR, pois tem a capacidade de detectar pequenas
quantidades de virus no soro, durante as primeiras semanas apds a exposi¢do ao virus. Além
do teste qualitativo, o teste quantitativo (determinacdo da carga viral) e a determinagdo do
genotipo, sdo instrumentos valiosos para o acompanhamento clinico do paciente
(SCAVASSA, 2009; BRANDAO, et al., 2001;SARACENI, 2001).

As técnicas mais utilizadas para esta finalidade sao: hibridizagdo, reacdo em cadeia da
polimerase (PCR), PCR em tempo real (RT-PCR), amplificagdo mediada por transcri¢do
(TMA) e DNA ramificado (b-DNA). Além da deteccdo e da quantificagdo do genoma
viral, ¢ possivel realizar ainda a sua caracterizagdo, o que permite a classificacdo dos
diferentes genotipos e subtipos do VHC (SCAVASSA, 2009).

Testes moleculares qualitativos informam a presenca ou auséncia do virus na

amostra pesquisada. A reacdo de PCR que detecta o RNA do virus VHC possui alta
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sensibilidade e especificidade, sendo possivel a identificacdo do virus em uma ou duas
semanas apds a infec¢do, porém diminui com o surgimento de anticorpos, podendo ndo
ser detectado em até 15% das infeccdes agudas e a positividade deste teste indica
habitualmente doenca ativa. A PCR qualitativa tem limite de detec¢do menor que a PCR
quantitativa. A PCR qualitativa também pode ser utilizada na avaliagdo de resposta
virologica ao final de alguns tipos de tratamento. Os pacientes que tiver resultado negativo
serdo considerados respondedores, contudo o exame ¢ repetido 24 semanas apos o fim do
tratamento para avaliar resposta virologica sustentada. Se o teste for positivo neste
momento, os pacientes serdo considerados recidivantes. A PCR qualitativa ¢ indicada
principalmente na diferenciagdo entre uma infeccdo cronica daquela com resolucdo
espontanea em individuos soropositivos, acompanhamento de tratamento na avaliacdo da
eficicia, nos casos de hepatite aguda antes de soroconversdo,  diagndstico em
imunodeprimidos, resultados imunolégicos indeterminados, e investigagdo em recém-
nascidos (transferéncia passiva da mae) (SCAVASSA, 2009; SOARES, 2009).

Os testes moleculares quantitativos revela a carga viral presente na amostra. O nivel
de RNA do VHC no soro ou no plasma indica as taxas de replicacdo viral e de eliminacdo do
virus pelo hospedeiro. Basicamente duas técnicas de biologia molecular foram desenvolvidas
para a quantificacio do VHC: uma utiliza a tecnologia da PCR e a outra, a do DNA
ramificado. Esses testes sdo empregados em algumas formas de tratamento na avaliacdo da
resposta viroldogica precoce na 12 semana, definida como: negativagdo ou redugdo de 2
log (100 vezes) do HCV-RNA, em relagio ao nivel pré-tratamento. E imprescindivel que
seja sempre utilizado o mesmo método para acompanhamento de cada paciente, porque
os resultados podem diferenciar de um para outro (SOARES, 2009; BRANDAO, et al., 2001).

As técnicas moleculares podem também ser aplicadas para definir o genoétipo do virus.
A genotipagem ¢ empregada na sele¢do do esquema terapéutico que mais se adéqua ao
paciente e, por isso, tem que ser solicitada apenas em candidatos ao tratamento. A grande
diversidade genética do VHC ocasiona uma série de implicagdes no diagnostico, tratamento,
patogénese e desenvolvimento de vacinas. As técnicas de genotipagem possibilitam
reconhecer os variados tipos e subtipos do virus. Haja vista que cada tipo do VHC responde
de forma diferente ao tratamento, a genotipagem cumpri um importante papel na defini¢do da
terapia antiviral a ser utilizada no tratamento da hepatite C cronica e de sua duragdo
(SOARES, 2009; SARACENI, 2001).

A tabela a seguir apresenta a interpretacdo de testes diagnosticos para hepatite C.



Tabela 5: Interpretagdo dos testes diagnosticos da hepatite C

Interpretacio EIE RIBA VHC - RNA ALT
Portador do VHC Positivo Positivo Positivo Normal
Anti-VHC falso-positivo Positivo Negativo ~ Negativo Normal

Fonte: SACARANI, 2001

Segue abaixo um fluxograma exemplificando a investigacao laboratorial para hepatite

Figura 1: Fluxograma de investigacao laboratorial da hepatite C

Fonte: Fonte: Hepatites virais: o Brasil estd atento/Ministério da Satude, 2008
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CONCLUSAO

Com base nesse presente estudo concluiu-se que o diagnostico das hepatites B e C
completa-se com a realizacio de exames laboratoriais, com a finalidade de confirmar,
caracterizar a doenca e a sua gravidade. Portanto, os testes sdo utilizados ndo apenas para
determinar o diagndstico da infec¢do mas, também, no manejo dos pacientes. A
disponibilidade de diferentes testes viabiliza o diagndstico precoce, diminuindo o potencial
para disseminagdo da infec¢do. Os diagndsticos laboratoriais especificos para as hepatites
descritas nesse artigo, sdo os sorologicos e os de Biologia Molecular.

O diagndstico sorologico, sdo testes imunoldgicos que detectam antigenos virais e
anticorpos especificos presentes na amostra de soro ou plasma do paciente, permitindo o
diagnéstico etiologico das hepatites € o acompanhamento da evolugdo da infecgdo. Os
métodos utilizados podem ser: hemaglutina¢do, radioimunoensaio, quimioluminescéncia e
imunoenzimatico.

Os testes de biologia molecular sdo empregados na detec¢do da presenga do acido
nucléico do virus (DNA para o virus da hepatite B e RNA para os demais virus da hepatite).
Podem ser qualitativos (indicam a presenca ou auséncia do virus na amostra pesquisada),
quantitativos (indicam a carga viral presente na amostra) ou de genotipagem (indicam o
genotipo do virus). Algumas técnicas utilizadas para realizacdo destes testes sdo, PCR,
hibridizagdo, b-DNA, etc.

E consideravel que todos profissionais da satude estejam atualizados quanto aos
diagnoésticos das hepatites, uma vez que de acordo com esse estudo ¢ umas das doengas a qual
representam grave problema mundial de saude publica, por isso ¢ importante que se faca o
diagnostico principalmente precocemente, pois permite o acompanhamento e o tratamento

mais adequando.
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