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RESUMO

0 objetivo desse estudo é verificar o impacto na epidemiologia da Hepatite A em
criancas e adolescentes ap6s trés anos de introducdo da vacina. E um estudo
ecolégico com dados de Marco a Junho de 2019 dos boletins epidemiolégicos da
Secretaria de Vigilancia em Salde - Hepatites Virais - Ministério da Salde,
referentes aos anos de 2011 a 2017. Houve uma reducdo no ndmero e taxa de
incidéncia por 100 000 habitantes em todas as faixas etdrias estudadas, e em
ambos 0s sexos, ap6s a introducdo da vacina. Ndo houve diferenca significante
no nimero e coeficiente de mortalidade por Hepatite A. Conclui-se que houve uma
redu¢do no nimero de casos da Hepatite A em criancas e adolescentes apds trés
anos de introducdo da vacina no calenddrio vacinal.

Palavras-Chave: hepatite a, epidemiologia, vacinacdo, mortalidade.

IMPACT ON THE EPIDEMIOLOGY OF HEPATITIS A IN CHILDREN
AND ADOLESCENTS AFTER THREE YEARS OF INTRODUCTION OF
THE VACCINE

ABSTRACT

The objective of this study is to verify the impact on the epidemiology of
Hepatitis A in children and adolescents after three years of introduction of
the vaccine. This is an ecological study with data from March to June 2019 of
epidemiological bulletins of the Health Surveillance Secretariat- Viral
hepatitis- Ministry of Health, from 2011 to 2017. There was a reduction in the
number and incidence rate per 100 000 population in all age groups studied, and
in both sexes, after the introduction of the vaccine. There was no significant
difference in the number and mortality coefficient for Hepatitis A. It is
concluded that there was a reduction in the number of cases of Hepatitis A in
children and adolescents after three years of introduction of the vaccine in
the vaccination schedule.

Keywords: hepatitis a, epidemiology, vaccination, mortality.



INFRODUGAO T | -

BEATRIZ BENICIO COSTA, MARIA EDUARDA BORMANN LEME, MARIA CELIA CUNHA CIACCIA,
VERA ESTEVES VAGNOZZI RULLO

A Hepatite A é causada por um virus RNA da familia Picornavirus!. A principal
via de transmissdo é a fecal-oral?, mas raramente, ocorre por via parenteral quando o
doador estiver na fase de viremia do perfodo de incubagdo’.

Em paises com condicdes sanitdrias e socioecondmicas precarias a prevaléncia
de Hepatite A é alta?. No Brasil, os dados epidemioldgicos referem padrdo de distribuicdo
universal e magnitude que varia de regido para regido’. A Organizacdo Pan- Americana da
Saude (OPAS) estima que ocorram 130 casos novos/ano por 100000 habitantes no Brasil e
que mais de 90% da populacdo maior de 20 anos tenha tido contato com o virus e, portanto,
0 pafs é considerado drea de risco para a doenca?.

Os dados do Inquérito Nacional revelam que o Brasil em 2010 possui uma
endemicidade intermedidria a baixa. Nesse ano, referente ao conjunto de capitais do
Brasil, na faixa etdria de 5 a 9 anos, a endemicidade foi de 27% e no grupo de 10 a 19
anos foi de 44,1%'. Quando hd predominio de casos de Hepatite A na primeira década de
vida é considerado uma endemicidade alta. Quando o nimero de casos for maior que 50% na
segunda ou terceira década sdo consideradas como intermedidria. Se a maioria de casos
ocorrer em idades avancadas é considerada de baixa endemicidade e se ocorrer em torno
de 10%, mesmo em idades avancadas é muito baixa endemicidade®.

A Organizacdo Mundial de Saude recomenda a vacinacdao contra o virus da Hepatite A em
paises onde a endemicidade é intermediaria®.

A Hepatite A é uma doenca autolimitada e tem cardter benigno. O quadro clinico
se torna mais grave conforme o aumento da idade. Para criancas menores de 6 anos, 80 a
95% das infeccdes permanecem assintomaticas, a ictericia ocorre em 10% dos casos e,
para as criancas maiores, em torno de 40 a 50%'. Em menos de 1% dos casos pode evoluir
para Hepatite fulminante!’®. Com as condicGes socioecondmicas das populacdes no Brasil
melhorando ocorre um aumento de criancas maiores e adolescentes suscetiveis a infeccdo
e a gravidade da doenca para essa faixa etaria”®.

Diante desse cendrio, o Programa Nacional de Imunizacdo (PNI) introduziu a
vacina adsorvente hepatite A, inativada, em 2014, com apenas uma dose, para criancas de
12 meses de idade, com a finalidade de protegé-las dessa doenca no futuro?.

As vacinas contra hepatite A inativadas sdo altamente imunogénicas, seguras,
bem toleradas e aproximadamente 100% das pessoas desenvolvem niveis protetores de
anticorpos contra o virus no periodo de um més apés uma Unica dose da vacina®.

Com as melhores condicbes de saneamento basico no Brasil e a incidéncia da
hepatite se deslocando para faixas etdrias mais altas e, nas quais, a infeccdo se torna
frequentemente sintomdticas e eventualmente graves, consideramos importante avaliar o
impacto na epidemiologia de hepatite A, nas diferentes faixas etdrias, ap6s a introducdo
da vacina. 0 Objetivo desse estudo é verificar o impacto na epidemiologia da Hepatite
A em criancas e adolescentes apdés trés anos de introducdo da vacina no calenddrio
vacinal.

METODO

Trata-se de um estudo ecoldgico com coleta de dados colhidos entre Marco e
Junho de 2019 dos boletins epidemioldgicos da Secretaria de Vigilancia em Salde -
Hepatites Virais - Ministério da Salde, referentes aos anos de 2011 a 2017 (trés anos
antes e trés anos ap6s a introducdo da vacina contra Hepatite A no calenddrio vacinal
em Julho de 2014).

Critérios de inclusdo: Nimero e taxa de incidéncia por 100000 habitantes de
casos confirmados de Hepatite A na faixa etdria de zero a dezenove anos. Nimero e
coeficiente de mortalidade por 100000 habitantes de dbitos por Hepatite A na faixa
etaria de zero-a-19-anos.-
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Critérios de exclusdo: Numeros e taxas de incidéncia-de—casos confirmados e

6bitos de Hepatite A fora do periodo de 2011 a 2017 e da faixa etdria de zero a dezenove
anos.

Para as andlises dos dados foi utilizado o software Epilnfo versdo 6, Novembro
de 1993, Para as andlises estatisticas foi utilizado o teste Qui-quadrado de tendéncia
para as varidveis categdricas ordinais. Estabeleceu-se um valor para rejeitar a hipotese
de nulidade de p < 0,05.

RESULTADOS

A tabela 1 mostra os casos confirmados de Hepatite A em nidmero e taxa de incidéncia por
100 000 habitantes no Brasil segundo faixa etdria por ano de notificacdo de 2011 a 2017,
Brasil. Os casos de hepatite A sdo confirmados segundo critérios laboratoriais (Anti-
HAV IgM reagente) ou clinico epidemioldgico

Houve uma reducdo estatisticamente significante no ndmero e taxa de incidéncia
por 100 000 habitantes em todas as faixas etarias estudadas, ap6s a introducdo em 2014
da vacina contra Hepatite A.

Tabela 1 - Nimero e taxa de incidéncia por 100000 habitantes de casos confirmados de Hepatite A
no Brasil segundo faixa etdria por ano de notificagcdo de 2011 a 2017.

taxa de
Idade em anos incidéncia

Ano <5 5a9 10a 14 15a19

n tx Valorp n tx Valorp n tx Valorp n tx Valor p
2011 1142 8,2 <0,001 2430 16,1 <0,001 1462 8,4 <0,001 708 4,1 <0,001
2012 989 7 2128 14 1299 7.4 666 3,9
2013 902 6 1849 11,4 1219 7.1 615 3,6
2014 857 57 1998 12,5 1322 7.8 688 4
2015 386 2,6 801 51 597 3,5 330 1,9
2016 77 05 154 1 136 0,8 79 0,5
2017 38 0,3 60 04 71 0,4 137 0,8

FONTE: Sinan/SVS/MS; Populagdo: MS/SE/Datasus em www.datasus.saude.gov.br no menu Acesso a
Informagcao > TABNET > Demogréaficas e socioecondmicas, acessado em 20/05/2019.

A Tabela 2 mostra o numero e taxa de incidéncia por 100 000 habitantes no
Brasil de casos confirmados de hepatite A no sexo masculino segundo faixa etdria por
ano de notificacdo de 2011 a 2017. 0Os casos de hepatite A sdo confirmados segundo
critérios laboratoriais (Anti-HAV IgM reagente) ou clinico epidemioldgico.

Houve uma reducdo estatisticamente significante no ndmero e taxa de incidéncia
por 100 000 habitantes em todas as faixas etdrias estudadas, no sexo masculino, apos a
introducdo em 2014 da vacina contra Hepatite A.
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Tﬂbxﬂa/Z - Nomero e taxa de incidéncia por 1007000-habitantes no Brasil de casos confirmados de

/fsfw' hepatite A no sexo masculino segundo faixa etéria por ano de-netificagdo-de 2011 a 2017.
. Masculino
Idade em taxa de
Ano anos incidéncia
<5 5a9 10a 14 15a19
n tx Valor p n tx Valorp n tx Valorp n tx Valor p
2010 575 8,2 <0,001 1133 14,9 <0,001 762 8,7 <0,001 404 4,7 <0,001
2011 615 8,7 1236 16,1 772 8,8 429 5
2012 525 7,3 1025 11,2 696 7,8 428 4,9
2013 451 5,8 917 111 688 7,9 385 4,4
2014 472 6,2 952 11,6 748 8,6 427 4,9
2015 214 2.8 388 4,8 348 4 219 2,5
2016 45 0,6 83 1 75 0,9 47 0,5
2017 24 0,3 31 0,4 41 0,5 87 1

FONTE: Sinan/SVS/MS; Populagdo: MS/SE/ Datasus em www.datasus.saude.gov.br no menu Acesso a
Informagcdo > TABNET > Demogréaficas e socioecondmicas, acessado em 22/05/2018.

A Tabela 3 mostra o numero e taxa de incidéncia por 100 000 habitantes no
Brasil de casos confirmados de hepatite A no sexo feminino segundo faixa etdria por ano
de notificacdo de 2011 a 2017. Os casos de hepatite A sdao confirmados segundo critérios
laboratoriais (Anti-HAV IgM reagente) ou clinico epidemioldgico.

Houve uma reducdo estatisticamente significante no nimero e taxa de incidéncia
por 100 000 habitantes em todas as faixas etdrias estudadas, no sexo feminino, apds a
introducdo em 2014 da vacina contra Hepatite A.

Tabela 3 - Nimero e taxa de incidéncia por 100 000 habitantes no Brasil de casos confirmados de
hepatite A no sexo feminino segundo faixa etdria por ano de notificacdo de 2011 a 2017.

Feminino
Idade em taxa de

Ano anos incidéncia

<5 5a9 10a 14 15a19

n tx Valor p n tx Valorp n tx Valorp n tx Valor p
2010 518 7,6 <0,001 1167 15,9 <0,001 563 6,7 <0,001 247 2,9 <0,001
2011 527 7,7 1194 16,1 690 8,1 279 3,3
2012 464 6,7 1103 14,8 603 7 238 2,8
2013 451 6,1 932 11,7 531 6,3 230 2,7
2014 385 5,3 1044 13,3 574 6,9 260 3.1
2015 172 24 413 54 249 3 111 1,3
2016 32 04 71 0,9 61 0,7 32 0,4
2017 14 0,2 29 0,4 30 0,4 50 0,6

FONTE: Sinan/SVS/MS; Populagdo: MS/SE/Datasus em www.datasus.saude.gov.br no menu Acesso a
Informacdo > TABNET > Demogréficas e socioecondmicas, acessado em 22/05/2018.

A tabela 4 mostra o numero e coeficiente de mortalidade por 100 000 habitantes
de Hepatite A segundo faixa etdria por ano de ocorréncia de 2011 a 2016 no Brasil. 0Os
casos de hepatite A sdo confirmados segundo critérios Taboratoriais (Anti-HAV IgM
reagente) ou clinico epidemioldgico.

Ndo houve diferenca estatisticamente significante no nimero e coeficiente de
mortalidade por Hepatite A em nenhuma faixa etaria estudada, apés a introducdo da vacina
contra Hepatite A.
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//“/»*” Tabela 4 - Nimero e coeficiente de mortalidade poF'100 000-habitantes-de-Hepatite A segundo
i faixa etaria por ano de ocorréncia de 2011 a 2016 no Brasil.

Idade em anos taxa de incidéncia
Ano <10 10a19
n tx Valor p n tx Valor p
2011 1 0 0,208 5 0,01 0,813
2012 1 0 6 0,02
2013 4 0,01 7 0,01
2014 4 0,01 2 0,01
2015 2 0,01 2 0,01
2016 3 0,01 1 0

Fonte: SIM/Dasis/MS; Populagdo: MS/SE/Datasus em www.datasus.saude.gov.br no menu Acesso a
Informacdo > TABNET > Demogréficas e socioecondmicas, acessado em 22/05/2018.

DISCUSSAQ

A melhor condicdo de saneamento basico no Brasil fez com que a incidéncia de
Hepatite A se deslocasse para faixas etdrias mais altas, nos adolescentes, adultos e
idosos, nos quais a infeccdo é mais frequentemente sintomdtica podendo até ser grave’.

A vacina contra hepatite A foi introduzida no calendario vacinal do Ministério
da Salde do Brasil em 2014 com o intuito de proteger as criancas maiores de cinco anos
de idade contra a forma grave da doenca?. E recomendado duas doses, no segundo ano de
vida, para garantir a eficdcia da vacina, porém, ja foi demonstrado que mais de 90% das
criancas apresentam titulos de anticorpos protetores com apenas uma dose da vacina®.
Num estudo realizado no Brasil mostrou que mais de 93% das criancas desenvolveram
anticorpos contra o virus da Hepatite A ap6s o programa de imunizacdo com apenas uma
dose da vacina, mostrando um resultado encorajador para o controle da doenca®. J& foi
verificado que os niveis de anticorpos contra o virus da Hepatite A apds uma Unica dose
da vacina inativada podem persistir por quase 11 anos e aumentar ou reaparecer apos uma
segunda dose®.

Nesse estudo foi verificado, com os dados do boletim epidemioldgico, que houve
uma reducdo estatisticamente significante no nldmero e taxa de incidéncia por 100000
habitantes no Brasil de casos confirmados de Hepatite A, em todas as faixas etarias de
criancas e adolescentes estudadas, tanto no sexo masculino como no feminino, apés a
introducdo em 2014 de uma dose da vacina contra Hepatite A. Também houve reducdo
significativa nas taxas de Hepatite A devido aos programas de vacinacdo infantil nos
Estados Unidos®™. Na Argentina, apdés a introducdo da vacinacdo universal de dose Unica
contra a Hepatite A em criancas foi observada uma queda considerdvel nos casos’. Nesse
mesmo estudo foi mostrada uma diminuicdo nos custos médicos e nao médicos nos primeiros
cinco anos’. Em uma revisdo da literatura é mostrado que em vdrios paises houve um
declinio importante na incidéncia de Hepatite A apds a introducdo da vacina®.

A diminuicdo acentuada da incidéncia de Hepatite A nos grupos etarios que ndo
foram vacinados também é observado em outros estudos sugerindo assim, o fendmeno da
imunidade de rebanho®1-2-2.22

Ndo houve diferenca estatisticamente significante no nimero e coeficiente de
mortalidade por Hepatite A em nenhuma faixa etdria estudada, ap6s a introducdo da vacina
contra Hepatite A. E fato de que, mesmo antes do inicio da introducdo da vacinacdo
contra a Hepatite A, jad estava ocorrendo a diminuicdo no numero dos casos pela melhoria
nas condicdes sanitdrias que vem ocorrendo no Brasil, chegando a niveis muito baixos no
nimero de mortalidade por essa causa, 0 que pode estar explicando, assim, a ndao queda
significante. Porém, diante dessa queda acentuada na circulacdo do virus ap6s a vacinacao
restaram as criancas mais velhas, os adolescentes e adultos jovens mais susceptiveis, 4
sendo esses o0s-grupos-de-mafor morbimortalidade, que pode também estar explicando a néo_/,f/'
queda_aceéntuada na mortalidade por—essa_causa. No estudo de Papaevangelou fﬁ;,@%ﬁgw
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JQD%@FV&PMH que a taxa de hosp;;;T;;gEEE§“pon%hepat1te A diminuiu significatfvamente

//w’”"entre 0s pré-vacinados e o0s pés-vacinados, em uma avaliacde—de—impacto da vacinacdo

y infantil na Grécia. Dhankhar et al.* também observam que a vacinacdo reduziu
significativamente a morbidade e mortalidade da hepatite A nos Estados Unidos.

Diante desse panorama, € importante ressaltar a importancia do programa de

imunizacdo contra hepatite A no Brasil trazendo resultados com excelente beneficio,

evitando, assim a morbidade e a letalidade, como, também vém sendo mostrado em alguns

paises.

Uma Timitacdo desse estudo é que o ndmero de casos incluidos foram somente
0s notificados ndo traduzindo o real total de nlmeros.

Conclui-se, nesse estudo, que houve uma reducdo significativa no nimero de
casos da Hepatite A em criancas e adolescentes apds trés anos de introducdo da vacina
no calenddrio vacinal.
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