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RESUM O

A assimetria de prevaléncia das hepatites viricas causadas pelos virus de hepatite A,
B ¢ E entre as zonas do globo ditas desenvolvidas, com mais baixa prevaléncia, e as
zonas em desenvolvimento, de prevaléncia mais elevada, expdem quem viaja das pri-
meiras para as segundas a um risco por vezes elevado e muitas vezes pouco percepti-
vel, de as contrair. Num mundo cada vez mais globalizado a mobilidade ¢ crescente,
seja por motivo de lazer, trabalho, missdo humanitaria ou religiosa ou outro, pelo que
em paises desenvolvidos uma percentagem significativa destas hepatites ¢ contraida
em consequéncia da viagem. Em varios estudos publicados na Europa e América do
Norte mais de 50% dos casos declarados de hepatite A sdo ja adquiridos em conse-
quéncia da viagem. Por outro lado ha frequentemente surtos descritos de hepatite A e
E que aumentam temporariamente e em zona restrita o risco, devendo ser claramente
identificados. Discutem-se alguns outros aspectos relacionados com a distribuicao
das hepatites A, B e E, em particular a situagdo em Portugal, de acordo com os estudos
publicados, e também algumas manifestacdes clinicas e diagnosticos diferenciais das
hepatites a considerar. Revéem-se medidas de prevencdo genéricas em relacdo as
hepatites de transmissdo entérica (hepatite A e hepatite E) e parentérica (hepatite B) e
a imunoprofilaxia das hepatites A e B, com relevo para as situa¢cdes comuns no dia a dia
da consulta de aconselhamento pré-viagem e de acordo com as recomendagdes recen-
tes da OMS e CDC conjugadas com as orientagdes do Plano Nacional de Vacinacao
portugués. Antecipa-se a possibilidade de disponibilizagdo em breve de uma vacina da
hepatite E, ja testada e em fase 2 de utilizacdo numa populacao militar no Nepal, e
eventuais futuras indica¢des para o viajante em deslocagdo para paises asiaticos de
maior prevaléncia da doenga, como a india, Nepal e China entre outros, onde até 30%
dos casos esporadicos de hepatite virica sdo causados por este virus.

A vigilancia epidemiologica ¢, em relagdo as hepatites viricas, um aspecto essencial
nao s6 no reconhecimento e contengdo de eventuais surtos mas também pela possibi-
lidade de aparecimento de novos agentes de hepatite que se possam vir a revelar
importantes em termos de saude global.

SUMMARY

VIRALHEPATITIS IN TRAVELLERS

Considering the geographical asymmetric distribution of viral hepatitis A, B and E,
having a much higher prevalence in the less developed world, travellers from developed
countries are exposed to a considerable and often underestimated risk of hepatitis
infection.

In fact a significant percentage of viral hepatitis occurring in developed countries is
travel related. This results from globalization and increased mobility from tourism,
international work, humanitarian and religious missions or other travel related activities.
Several studies published in Europe and North America shown that more than 50% of
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reported cases of hepatitis A are travel related. On the other hand frequent outbreaks
of hepatitis A and E in specific geographic areas raise the risk of infection in these
restricted zones and that should be clearly identified.

Selected aspects related with the distribution of hepatitis A, B and E are reviewed,
particularly the situation in Portugal according to the published studies, as well as
relevant clinical manifestations and differential diagnosis of viral hepatitis.

Basic prevention rules considering enteric transmitted hepatitis (hepatitis A and hepatitis
E) and parenteral transmitted (hepatitis B) are reviewed as well as hepatitis A and B
immunoprophylaxis. Common clinical situations and daily practice «pre travel» advice
issues are discussed according to WHO/CDC recommendations and the Portuguese

National Vaccination Program.

Implications from near future availability of a hepatitis E vaccine, a currently in phase
2 trial, are highlighted. Potential indications for travellers to endemic countries like
India, Nepal and some regions of China, where up to 30% of sporadic cases of acute
viral hepatitis are caused by hepatitis E virus, are considered.

Continued epidemiological surveillance for viral hepatitis is essential to recognize and
control possible outbreaks, but also to identify new viral hepatitis agents that may
emerge as important global health issues.

INTRODUCAO

A assimetria da prevaléncia das hepatites viricas nas
varias regides do globo expdem quem viaja a diferentes
riscos de infecgdo. Para o viajante oriundo de paises da
Europa ocidental e da América do Norte, essa assimetria
traduz-se basicamente num risco aumentado de contrair
hepatite nas deslocagdes para paises em vias de desen-
volvimento, dada a maior prevaléncia das hepatites A, B ¢
E nessas regides. Sao de facto estes trés virus os que t€ém
maior risco para o viajante ¢ deles nos iremos ocupar nes-
te texto.

A infecgao pelo virus da hepatite C, cuja transmissdo é
de modo predominante sanguinea, e com uma distribuigcao
universal, ndo esta particularmente associada a viagem
pelo que ndo sera focada. Varias outras doengas viricas
poderdo cursar com atingimento hepatico, tais como a in-
feccdo pelos virus citomegalico e Epstein-Barr, de distri-
bui¢do universal no globo, e a febre-amarela, que abrange
zonas da Africa subshaariana e da América do Sul. Contu-
do, dado o seu atingimento sistémico preponderante, ndo
serdo objecto desta exposigdo.

No diagnostico diferencial das hepatites viricas (Qua-
dro I) deverao ser consideradas doencas bacterianas, que
podem cursar com atingimento hepatico de que salienta-
mos a febre tiféide (de distribuicao tantas vezes paralela a
da hepatite A) e, mais raramente, abcessos hepaticos, a
febre Q, a brucelose, a sifilis secundaria, a leptospirose ¢ a
borreliose de Lyme, doengas parasitarias em particular a
maldria (a grande imitadora) e ainda a shistossomiase, a
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clonocerciase e a fascioliase. Também etiologias ndo viricas
deverdo ser consideradas no diagndstico diferencial: he-
patite induzida por farmacos, hepatite auto-imune, figado
agudo da gravidez, sindrome de Budd-Chiari agudo e do-
enga de Wilson.

Quadro I — Diagnosticos diferenciais de hepatite virica

Causa

Infecciosa Virica Infecciosa Parasitaria

Virus Epstein-Barr Malaria

Virus citomegalico Shistosomiase

Virus herpes simplex Fascioliase

Febre amarela Clonocerciase
Causa

Infecciosa Bacteriana Nao Infecciosa

Febre tifoide Hepatite induzida por farmacos

Brucelose Hepatite auto-imune
Borreliose de Lyme Figado gordo agudo da gravidez
Sifilis Sindrome Budd-Chiari agudo
Leptospirose Doenga Wilson
Febre Q

Consideremos o Risco

O risco das hepatites viricas para o viajante ndo imune
(isto €, que ndo teve contacto prévio com a doenga ou que
dela ndo foi protegido por vacinacao) depende da dura-
¢do da viagem e também das condi¢des de vida no local
do destino, da higiene e sanidade locais, das condig¢des
de habitabilidade e dos habitos alimentares no que se re-
fere a hepatites de transmissdo entérica ¢ do comporta-
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mento sexual ou de outros que exponham a sangue e deri-
vados (exposi¢do profissional, a drogas de adig¢@o por via
endovenosa, piercings ¢ tatuagens) em relago as hepati-
tes de transmissdo sexual ou sanguinea. Também o pa-
drao da viagem se tem modificado, com tendéncia a via-
gens mais curtas mas mais frequentes, o que, de forma
menos aparente, aumenta o risco.

De referir ainda a existéncia de surtos de hepatite que
temporariamente € em area limitada aumentam o risco de
hepatite, essencialmente de transmissao entérica. Com fre-
quéncia sio descritos surtos de hepatite E na India, no
Nepal, no Myanmar e na China com dezenas de milhares
de casos. Também varios surtos de hepatite A tem sido
assinalados, o mais recente em 2005 em Nizhny Novgorod
na Russia, com milhares de casos e muitas hospitalizagdes'
eum outro surto em 1988, em Xangai, que se salienta pela
sua dimensao com cerca de 300 000 casos descritos?.

Em Agosto 2004 um surto de hepatite A foi identifica-
do em viajantes regressados de um hotel na zona do mar
vermelho no Egipto. Um total de 424 casos dos quais 351

(271 primarios e sete secundarios) foram descritos na Ale-
manha ¢ 73 casos (60 infec¢des primarias e 13 secundari-
as) em sete outros paises europeus. A investigacao efec-
tuada conseguiu implicar sumo de fruta como o veiculo
possivel de transmissao da infec¢ao?.

HEPATITEA

Aspectos Epidemiolégicos

A hepatite A, de transmissdo entérica, ¢ causada por
um enterovirus pertencente a familia Picornaviridae para
o qual o ser humano ¢ o tnico hospedeiro natural. O virus
tem um unico serotipo ¢ ¢ extremamente resistente ao ca-
lor e aos acidos; como consequéncia propaga-se facil-
mente através de bivalves mal cozinhados, alimentos con-
gelados que ndo foram cozinhados e dgua de piscina con-
taminada. A prevaléncia do virus numa populagio ¢ avali-
ada pela presenca de anticorpos de classe IgG no soro.
Nos paises de elevada prevaléncia (Figura 1) o contacto
com o virus faz-se habitualmente na infancia, havendo

Anti-Hepatitis A
Virus Prevalence

B rgn
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Fig. 1 — Prevaléncia do virus da hepatite A por paises em 2006 (Centers for Disease Control and Prevention. Health Information for
International Travel 2008. Atlanta: US Department of Health and Human Services, Public Health Service, 2007 — Map 4-3).
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uma percentagem diminuta da populacéo adulta suscepti-
vel a doenga; nas zonas de endemicidade intermédia ha ja
uma parte significativa da populagdo adulta susceptivel a
hepatite; nas areas de endemicidade baixa, em que inclui-
mos a Europa ocidental, América do Norte, Chile e Vene-
zuela, cerca de 30% dos adultos sdo susceptiveis a doen-
¢a. Os indices mais elevados de doenga encontram-se na
Asia e Africa sendo ligeiramente menores na Europa ori-
ental. A hepatite A ¢ 10 a 100 vezes mais frequente do que
a febre tifoéide e 1000 vezes mais frequente do que a cole-
ra*.

Na Europa ha essencialmente trés tipos de infecgo
pelo virus da hepatite A: a infec¢do esporadica no viajan-
te para paises de elevada endemicidade, que por sua vez
podem constituir fonte de surtos entre a populagdo sus-
ceptivel, e grandes surtos na comunidade associados com
transmissao feco-oral.

Nos viajantes susceptiveis a hepatite A calcula-se que
0 risco nas viagens para zonas de alta endemia seja de trés
a seis em 1000 viajantes por més de estada, mas esse valor
chega a 20 por 1000 nos viajantes de mochila e em volun-
tarios em ac¢des humanitarias’. No Canada cerca de qua-
tro a 28% das hepatites A sdo adquiridas em consequéncia
de viagem¢. Na Suiga dos casos de hepatite A declarados
de 1988-2002, 35% (correspondentes a 2565 casos) foram
importados (htpp://www.bag.admin.ch/infreporting/gs02/
p15.pdf). Também na Suécia, entre 2004-2006, 61-75% dos
casos declarados de hepatite A foram de importacao (http:/
/www.smittskyddsinstitutet.se/in-english/statistics/hepatitis-a/
?2t=c#statistics-nav). Num estudo italiano no periodo de 1996-
2000 a viagem foi implicada em 28% dos casos de hepatite
A,

De facto, a hepatite A é a doenga prevenivel por vaci-
nacdo mais frequente dos viajantes®.

Quanto a Portugal poucos estudos nas ultimas déca-
das nos permitem inferir da prevaléncia da hepatite A; re-
firam-se contudo os estudos apresentados na década de
noventa por H. Lecour®, H. Barros!® e I. Cunha!! todos
realizados no norte do pais, ¢ o estudo de R. Marinho, na
regido de Lisboa!?, que abrangem grupos etarios predomi-
nantemente jovens e mostram valores de seroprevaléncia
de 70-86% nos adultos jovens e 38-51% nos adolescentes.
Isto significa que existe em Portugal uma populagdo nio
desprezivel de pessoas susceptiveis a infec¢do, que tem
vindo a crescer nas ultimas décadas mercé da melhoria das
condi¢des de sanidade e de vida da populagdo.

Aspectos Clinicos e de Diagnostico
Em termos clinicos 70% das infecgdes sdo assinto-
maticas nas criangas com menos de seis anos, enquanto
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nos adultos a infecgdo ¢ frequentemente sintomatica ¢
mais grave, podendo cursar com dois a trés meses de sin-
tomas ou mesmo com recaidas até seis a nove meses e
com mortalidade de cerca de 1,8% nos individuos com 50
ou mais anos'3. O diagnostico baseia-se na presenga de
anticorpos para o virus da hepatite A: os anticorpos de
classe IgM sdo detectados cinco a 10 dias antes do inicio
dos sintomas da doenga ¢ podem persistir por cerca de
seis meses; os anticorpos de classe IgG s@o detectados
durante a doenga clinica e permanecem para toda a vida.

A Prevencao

a) Medidas Gerais

Na prevengao da hepatite A, assim como de todas as
outras infec¢des de transmissdo entérica em que se inclu-
em a gastroenterite ¢ a hepatite E, ¢ importante ferver e
cozinhar os alimentos, clorinar a 4gua, ndo ingerir bivalves
nem frutas e vegetais crus ou nao descascados pelo via-
jante e ndo beber agua ou bebidas com gelo cuja pureza se
ndo conhega. Ferver ou cozinhar alimentos e bebidas pelo
menos um minuto a 85°C inactiva o virus da hepatite A.

b) Imunoprofilaxia

As medidas de higiene alimentar sdo importantes mas
nem sempre suficientes para evitar a doenga; desde 1992
que dispomos de vacina eficaz e segura para a hepatite A,
de virus inactivados, que se pode administrar, segundo as
recomendagdes mais recentes, a partir do ano de idade.
Nos EUA a vacina tem indicago para o viajante suscepti-
vel nas deslocagdes para paises de endemicidade alta
(EUA, ACIP (Advisory Committee on Immunization
Practices), 1999). Em Maio de 2006 o ACIP passou a reco-
mendar a vacinagdo da hepatite A por rotina a todas as
criangas, tornando possivel a eventual eliminago da trans-
missdo do virus da hepatite A nos EUA!4.

A vacinagdo ¢ efectuada em duas doses separadas de
6 a 12 meses e deve ser administrada no deltoide. De referir
que se utiliza a formulagao pediatrica (que contém metade
do antigénio imunizante do que a dose do adulto) até aos
18 anos de idade na vacina isolada da hepatite A, sendo
recomendada pelo fabricante a formulacao pediatrica até
aos 16 anos quando se utiliza associada a vacina da hepa-
tite B. Nesta a administragdo € feita em trés doses, como
na vacina isolada da hepatite B. Existem varios laboratori-
0s a comercializar a vacina, sendo as diferentes vacinas
equivalentes em eficacia e efeitos laterais, que sdo escas-
sos. Esté inclusivamente dito que se pode alternar entre
uma dose de um fabricante e outra de outro, (Vaqta® e
Havrix®) sem aparente perda da imunogenicidade!?.

Em Portugal no Prontuario Médico sdo referidas duas
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vacinas de hepatite A, mas apenas uma delas tem formula-
¢do para adultos e para criangas, isolada ou em associa-
¢do a vacina da hepatite B.

A proteccao vacinal (definida na literatura algumas
vezes para titulo de anticorpos > 20 mUI/mL ou de 33 mUl/
mL quando se administra a vacina Havrix®) ¢ provavel-
mente para toda a vida, nao havendo, de momento, indica-
¢do para reforgo vacinal no viajante imunocompetente,
crianga ou adulto, que tenha completado a série vacinal'®,
As duas semanas ap6s a primeira dose ja ha anticorpos de
classe IgG em 79% dos adultos vacinados e ao fim do
primeiro més em 94-100%!7. Contudo os CDC recomendam
que a vacina seja efectuada pelo menos quatro semanas
antes da viagem'4. Em 8-20% dos adultos apos a primeira
dose de vacina podem surgir anticorpos de classe IgM,
pelas duas, trés semanas p6s imunizagao'“.

Pensa-se que a vacina possa mesmo ter alguma efica-
cia quando administrada apos exposicao ao virus, tendo
em atencdo estudos de imunizagdo em primatas's e tam-
bém na prevengdo de casos secundarios'® a que ndo sera
alheio o periodo de incubag@o da doenga que ¢, em média,
de quatro semanas. Para alguns autores essa protec¢do
podera inclusivamente ser maior do que a protec¢ao con-
cedida pela administracdo de imunoglobulina especifica
para a hepatite A que, para la de ser um produto derivado
do sangue com as reservas que coloca, pode ndo conter a
quantidade necessaria de anticorpos para o virus da he-
patite A. Na realidade nao esta determinado qual devera
ser o valor minimo aceitavel de anticorpos para a hepatite
A na imunoglobulina e o facto de ser cada vez mais baixa
a seroprevaléncia de anticorpos para o virus da hepatite A
entre os dadores de plasma faz com que se receie que a
imunoglobulina venha a ser dificil de obter?.

Efeitos Laterais da Vacina e Contra-Indicacoes

Nao estdo descritos efeitos laterais graves claramente
atribuiveis a vacina. Nos adultos sdo essencialmente efeitos
laterais locais (dor ou hiperestesia no local da injec¢@o nos
trés a cinco dias apo6s a injecgdo em cerca de 50% dos casos)
e cefaleias em 14-16% dos vacinados; nas criangas ha ainda
referéncia a alteragdes do apetite em 8% dos casos!*.

A vacina ndo devera ser administrada se ha hipersensi-
bilidade aos componentes vacinais; a vacina da hepatite
A ou a combinada para a hepatite A ¢ B ndo deve ser
administrada se ha reac¢do adversa ao preservante 2-
fenoxietanol e esta ultima também nao deve ser adminis-
trada se ha hipersensibilidade a fungos'“.

Vacina na Gravida
Nao esta determinada a seguranga na gravida, mas te-
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oricamente tratando-se de uma vacina inactivada o risco
sera muito baixo. Assim numa determinada viagem o risco
de vacinacdo devera ser pesado em relagdo ao risco da
doencal4.

A Imunoglobulina

A administracdo de imunoglobulina como protecc¢do
para a hepatite A € contudo ainda recomendada pelos CDC
e OMS para o viajante de tltima hora e nos casos de con-
tacto com o virus menos de duas semanas apds adminis-
tracdo da vacina da hepatite A; nas criangas com menos
de um ano ou em hospedeiros imunodeprimidos, em que
se prevé que possa existir uma resposta imune deficitaria
a vacina, a imunoglobulina pode ser também uma opgéo.
Nao ha contra-indicacdo da sua utilizagdo na gravida.
Quando administrada até 14 dias apds a exposi¢do ao vi-
rus da hepatite A, a protec¢do da doenca ¢ elevada, refe-
rindo-se proteccao superior a 85%2°. A imunoglobulina ¢
administrada por via intramuscular dependendo a dose da
duragdo da viagem e do peso do viajante (Quadro II). Caso
a viagem se prolongue a dose da imunoglobulina podera
ser repetida.

Algumas das preparagdes de imunoglobulina sio for-
muladas sem preservante, outras contém timerosal; as pri-
meiras deverdo ser preferidas nas gravidas e nos lactentes.

Quadro II — Imunoglobulina para protec¢do contra hepatite A

Duracio da Estada Dose IM por Peso Corporal (em Kg)

< 3 meses 0.02mL/kg*

3-5 meses 0.06mL/kg

* esta ¢ também a dose nas situagdes pos-exposicdo VHA

(adaptado de: Centers for Disease Control and Prevention. Health
Information for International Travel 2008. Atlanta: US Depart-
ment of Health and Human Services, Public Health Service, 2007).

Efeitos Adversos da Imunoglobulina e Inter-Acg¢oes
com Vacinas

Sao raros os efeitos adversos da imunoglobulina; al-
guns casos de anafilaxia ap6s administracdo repetida em
pessoas com défice de imunoglobulina A foram descritos,
pelo que nessas pessoas nao deve ser administrada; gra-
videz ¢ lactacdo ndo sdo contra-indicagdes para a sua ad-
ministragdo. Nao ha interac¢do da imunoglobulina com as
vacinas inactivadas ou com a vacina da febre-amarela mas
pode haver interferéncia com a resposta a outras vacinas
vivas atenuadas como a vacina do sarampo, parotidite e
rubéola (VASPR) e com a vacina da varicela. A vacina
VASPR deve ser separada pelo menos trés meses ¢ a vaci-
na da varicela pelo menos cinco meses apds a administra-
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¢do da imunoglobulina para profilaxia da hepatite A. Quan-
do administrada a vacina VASPR e a vacina da varicela s6
se deve fazer a imunoglobulina pelo menos respectivamen-
te duas e trés semanas apds as vacinas. Se administrada
antes desse tempo as vacinas deverdo ser repetidas, res-
pectivamente trés e cinco meses apds a imunoglobulina?!.

HEPATITEB

Aspectos Epidemiolédgicos e Clinicos

A doenga, causada pelo virus da hepatite B, tem uma
incubacao média de 120 dias (variavel entre 45-160 dias) e as
manifestagdes clinicas, semelhantes as da hepatite A, podem
ser acompanhadas de exantemas, dor articular e artrite.

Ao falarmos de hepatite B dois aspectos fundamen-
tais condicionam a doenca: por um lado a transmissao por
via parentérica (sexual e sanguinea) e materno-fetal e por
outro o facto de cerca de 10% das infec¢des no adulto

evoluir para a cronicidade, o que mantém na populagdo
um reservatorio importante de pessoas doentes e poten-
cialmente contagiosas, ainda que muitas vezes assinto-
maticas. Mais, as formas cronicas tém a capacidade de
evoluir para cirrose hepatica e carcinoma hepatocelular.
Contudo, sendo uma doenca sem reservatorio animal e
havendo vacina eficaz, sera possivel, dentro de anos, a
sua eliminagdo.

Em Portugal a vacina da hepatite B foi ha alguns anos
introduzida no Plano Nacional de Vacinagao e, desde 2000,
¢ efectuada aos recém-nascidos. Contudo, na populacao
adulta, hd uma percentagem significativa de nao vacina-
dos. Em um estudo realizado no norte do pais que abran-
geu 468 viajantes adultos (> 18 anos) que recorreram a
consulta pré-viagem, 67% dos quais com formagao esco-
lar a nivel universitario, 55% nao estavam vacinados para
a hepatite B2!.

Fig. 2 — Prevaléncia do virus da hepatite B por paises em 2006 (Centers for Disease Control and Prevention. Health Information for
International Travel 2008. Atlanta: US Department of Health and Human Services, Public Health Service, 2007 — Map 4-4).
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Consideremos o Risco

Ainda que o risco de adquirir hepatite B seja geral-
mente baixo para o viajante internacional, excepto relati-
vamente aos paises de prevaléncia elevada ou intermédia
de infecgao cronica pelo virus da hepatite B (Figura. 3),
sdo importantes a dura¢do da viagem e o contacto sexual
com o0s autdctones, assim como o contacto directo com
sangue ou secregdes genitais. Esta estimado que a inci-
déncia de hepatite B em area de endemia elevada seja, por
més de estada para o viajante susceptivel, da ordem de 25
infecgdes sintomaticas por cada 100000 viajantes e até
420 por 100000 viajantes se englobarmos infecgdes
assintomaticas e sintomaticas??. Para os individuos de ris-
co elevado para a hepatite B ndo ha paises de risco zero,
porque continuarao a ter risco em qualquer pais, seja ele
associado a comportamentos (nomeadamente o uso de
drogas de adicdo), a actividade laboral (por exemplo os
profissionais de satde) ou o estilo de vida (risco sexual).
Nestas situacdes a duragdo da estada ndo deve ser consi-
derada factor prioritario de risco ¢ as recomendagdes para
a administrag@o da vacina da hepatite B devem ser inde-
pendentes desse factor?’. Aproximadamente 10-15% de
todos os viajantes expdem-se, voluntaria ou inadvertida-
mente, a um risco tedrico de transmissao do virus da hepa-
tite B e muitas das vezes esse risco ndo ¢ percepcionado??.

No Reino Unido dos casos de hepatite B declarados entre
1995-2000, 12% foram associados a viagem, sobretudo para
paises de endemicidade elevada ou média?*.

Aspectos de Prevencio

a) Medidas Gerais

O conhecimento do risco de transmiss@o da hepatite B
deve ser claramente exposto ao viajante. A vacina¢do nao
pode ser tomada como a substituicdo das medidas de pre-
vengdo. Nao devemos esquecer que as formas de trans-
missdo da hepatite B sdo as mesmas da infec¢ao pelo VIH
e que para esta tltima ndo existe imunoprofilaxia.

b) Imunoprofilaxia

A vacina, uma proteina recombinante de antigénio de
superficie de hepatite B, ¢ imunogénica e segura. Pode ser
utilizada em qualquer idade e, para o viajante ndo imune
por doenga prévia ou vacinagdo, estd indicada nas via-
gens para zonas de endemicidade intermédia ou elevada
de transmissdo de hepatite B (ou seja quando a preva-
léncia de antigénio HBs ¢ superior a 2% — Figura 2) ou,
independentemente do destino, quando ha contacto pro-
ximo com a populag¢do local (viagens prolongadas ou re-
petidas), quando ha eventualidade de tratamento médico
ou dentario ou quando sejam provaveis contactos sexu-
ais locais. Segundo as recomendagdes da ACIP também

Fig. 3 — Surtos ou infec¢do pelo virus da hepatite E confirmados em mais de 25% de casos esporddicos de hepatite ndo A, B, C.
(Adaptado do conjunto de diapositivos de hepatite virica publicado pelos CDC, Atlanta, GA, EUA em hipp//cdc.gov/ncidod/diseases/
hepatitis/slideset (fig 001sjd)
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sempre que um adulto mostra interesse em ser vacinado
deve-se fazé-lo e, da mesma forma, se houver diagnostico
de doenga de transmissdo sexual recente ou dois ou mais
parceiros sexuais nos ultimos seis meses?>.

Em Portugal, e de acordo com o Prontuéario Médico, a
vacina ¢ comercializada por um laboratério apenas, o mes-
mo que comercializa também a vacina combinada com o
virus da hepatite A. Estdo indicadas as doses de 10 pg na
vacina de hepatite B a administrar a criangas com menos
de 15 anos e de 20 pg por vacina acima dessa idade; nos
doentes adultos imunodeprimidos ou em hemodialisados
a dose podera ser dobrada (ou seja até 40 pg por dose).

Esquemas Vacinais

Ha varios esquemas de vacinagdo preconizados, o clas-
sico com trés doses intramusculares no deltdide aos zero,
um e seis meses ou aos zero, um ¢ dois meses com uma
quarta dose aos 12 meses; o esquema de vacinagdo rapida
do adulto quer para o virus da hepatite B quer para a vaci-
na¢do combinada com o virus da hepatite A com uma dose
aos zero, sete ¢ 21 dias ¢ uma quarta dose aos 12 meses
para manter a protec¢do a longo prazo, ¢ igualmente
imunogénico?%?7. Este tlltimo esquema ¢ particularmente
util para o viajante de u/timo minuto e para melhorar a
aderéncia vacinal. O esquema de vacinagdo rapido para a
vacina combinada do virus da hepatite A ¢ B recebeu re-
centemente aprovacao pela FDA; na Europa, Canada e em
varios outros paises ja sdo aceites ha mais tempo. Nao ¢
necessario, tanto quanto se sabe até ao momento, para o
viajante imunocompetente, refor¢o vacinal apds esquema
completo da vacina da hepatite A ¢ B!6. Se o esquema
vacinal ¢ interrompido ndo ¢é necessario repeti-lo desde o
inicio, devendo ser efectuadas as doses que faltam?.

Efeitos Laterais da Vacina da Hepatite B e Contra-
Indicagoes?

A vacina € segura e os efeitos laterais mais frequentes
(dor local ¢ febre) ndo sdo mais frequentes do que com
placebo.

Nao deve ser administrada a vacina da hepatite B a
quem apresente hipersensibilidade a qualquer dos com-
ponentes vacinais ou a fungos.

Aparentemente ndo ha risco para o feto quando se
vacina a gravida.

HEPATITEE

Inicialmente descrita no subcontinente indiano e deno-
minada hepatite entérica ndo Ando B, s6 em 1995 viria a ser
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identificado o seu agente etiologico e denominado virus de
hepatite E (E de entérico, endémico ou epidémico).

O Virus

Trata-se de um virus pequeno (32 a 34 nm de didme-
tro), sem envoélucro, cadeia simples de RNA, classificado
numa familia de viurs chamada HVE-like do género
Hepevirus. Ha pelo menos quatro genotipos mas apesar
da variabilidade genomica todos eles compartilham um
epitopo com reacgao cruzada.

Aspectos Epidemiolégicos

Foram descritas inlimeras epidemias uma antiga repti-
blica soviética socialista (1955-6; 10 000 casos), Nepal
(1973-4; 10 000 casos), no Myanmar (1976-7; 20 000 ca-
sos), na China, Xianjiang (1986-7; 120 000 casos), na in-
dia, Kanpur (1991; 79 000 casos) sdo também descritos
casos esporadicos em areas endémicas. Conforme assina-
lado (Figura 3) ha zonas de predominio no oriente em que
mais de 25% dos casos esporadicos de hepatite ndo A ndo
B nio C sdo causadas pelo virus da hepatite E. Na India
cerca de 30% dos casos de hepatite virica esporadica sao
devidos a este virus.

O pico de incidéncia da-se na adolescéncia e nos adul-
tos jovens, sendo muito menor abaixo dos 14 anos. Parece
poder haver um reservatorio de virus da hepatite E em
suinos, sendo a prevaléncia dos anticorpos para este vi-
rus muito mais elevada nas pessoas que tratam desses
suinos mesmo em regides onde o virus ndo ¢ endémico.
Na Europa, Australia e EUA tém sido descritos casos de
hepatite E aguda nao associados a viagem.

Na Europa cerca de 1,5% dos adultos saudaveis tem
anticorpos para o virus da hepatite E; em Portugal um estu-
do de H. Lecour publicado em 1999 apresenta na populagao
estudada da regido norte do pais uma seroprevaléncia (ava-
liada por método imunoenzimético) de 2,1%°. Num outro
estudo de seroprevaléncia para o virus da hepatite E, efec-
tuado numa populacdo de dadores de sangue no norte de
Portugal e publicado por L. Queiros et al, foi encontrada
uma seroprevaléncia (avaliada por método Elisa e confirma-
da por Western-Blot) semelhante, de 2,5%78.

Esta prevaléncia ¢ relativamente elevada quando com-
parada com o baixo indice de doenga clinica. Assim serdo
de supor infecg¢des subclinicas pelo virus da hepatite E,
reac¢do cruzada com outros agentes ou até testes falsos
positivos.

Para o viajante ¢ desconhecida a incidéncia de hepati-
te E, mas provavelmente o risco sera baixo e a transmissao
de pessoa a pessoa minima.



HEPATITES VIRICAS EM VIAJANTES

Aspectos Clinicos

Tipicamente a hepatite E ¢ definida como doenga he-
patica aguda auto limitada, durando de uma a quatro se-
manas, e com um periodo médio de incubacao de 40 dias.
Tem uma clinica semelhante as outras formas de hepatite
virica aguda. A transmissdo ¢ feco-oral e raramente de
pessoa a pessoa. Agua contaminada com fezes tem sido a
origem de surtos major ¢ a ingestdo de bivalves crus a
fonte de casos esporadicos em zonas endémicas. Tal como
a hepatite A ndo progride para formas cronicas. Raramen-
te podera dar formas fulminantes com insuficiéncia hepa-
tica, edema cerebral e coagulagdo intravascular dissemi-
nada. Contudo a hepatite fulminante é mais frequente-
mente associada ao virus da hepatite E do que a outros
tipos de infeccdo virica?. A hepatite E tem especial gravi-
dade nas gravidas, sobretudo no segundo/terceiro trimes-
tre, atingindo mortalidade de 20% e também nas pessoas
em que ha doenca hepatica subjacente?.

Imunoprofilaxia: Uma Promessa a Curto Prazo

Uma vacina recombinante do virus da hepatite E esta
em fase II de utilizagdo, num grupo de voluntarios do exér-
cito do Nepal, uma zona de endemicidade para o virus. Em
Margo de 2007 foram apresentados os primeiros resulta-
dos desse estudo??. A protec¢do conseguida com essa
vacina, em relagdo a doenga clinica, foi de 95,5% nos indi-
viduos que receberam as trés doses de vacina e de 85.7%
depois de duas doses. Nao foram detectados efeitos late-
rais significativos. Ainda que todos os vacinados tenham
desenvolvido anticorpos ao fim das trés doses, esses anti-
corpos ndo permaneceram por muito tempo sem contudo
ter havido casos clinicos de hepatite E. A determinagdo da
duracdo da imunidade ¢ outro aspecto a esclarecer3?.

A vacina podera vira ser util para os viajantes para
regides endémicas de hepatite E. Serd importante conhe-
cer a seguranga ¢ eficacia vacinal nas gravidas, ja que ¢ o
grupo em que a vacina tera mais beneficio®.

CONCLUSAO

As hepatites viricas sdo uma ameaga, ainda que silen-
ciosa, para o viajante. As medidas gerais de proteccao
continuam actuais ¢ sdo importantes na reducdo da sua
incidéncia. As vacinas da hepatite A ¢ B sdo uma valiosa
arma na sua preveng¢ao. Toda a prescrigao vacinal ao via-
jante devera ser ponderada casos caso, avaliando riscos e
ndo descurando o parecer do proprio viajante, que tantas
vezes tem por tras a percepcao de riscos que nao verbaliza
durante a consulta pré-viagem. Contudo nenhuma vacina
relacionada com viagem tem custo beneficio quando se
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utilizam os mesmos critérios aplicados a vastas popula-
¢oes; de facto o custo da vacina ¢ maior do que o custo de
evitar doenga e morte.® No entanto a grande maioria dos
viajantes quer investir em seguran¢a da mesma forma que
investe em conforto enquanto viaja, pelo que a perspecti-
va ¢é necessariamente diferente.

Quanto a hepatite E ha ainda muitos pontos a esclare-
cer, incluindo mesmo quanto ao diagnostico microbiolo-
gico, ¢ obviamente na obtengdo de uma vacina eficaz e na
indicacdo da vacinagao.

Acima de tudo ¢ importante manter vigilancia epidemio-
logica para detectar eventuais surtos € mesmo novos agen-
tes de hepatite.
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