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RESUMO
Os estagios de cuidados de pacientes com hepatite cronica pelo virus da

hepatite C (HCV) evidenciam as metas definidas pela Organizacdo Mundial de
Saude (OMS). O presente estudo tem o objetivo de descrever a cascata de cuidado
de pacientes com hepatite crénica pelo HCV do Hospital Nossa Senhora da
Conceigédo (HNSC), definindo os percentuais de pacientes que coletaram exame de
biologia molecular (PCR — protein chain reaction), realizaram consulta ambulatorial,
fizeram tratamento e atingiram resposta virolégica sustentada. Com o delineamento
de coorte retrospectivo foram incluidos pacientes com diagnéstico de infeccéo
cronica pelo HCV no HNSC no periodo entre 1 de janeiro de 2015 e 31 de dezembro
de 2020, com o cruzamento de dados de fichas de notificacdo compulséria de HCV,
prontuario eletrénico, Sistema informatizado Gerenciador de Ambiente Laboratorial
(GAL) e Sistema de Avaliacdo de Medicacdes Especiais (AME). Os dados foram
coletados em 2022 e todas as informacdes até aquele periodo foram consideradas.
Eles foram analisados pelo IBM SPSS versao 25, e realizada regresséo de Poisson
com variancia robusta simples para analise de variaveis em relacdo a cada degrau
da cascata. As variaveis com p<0,20 foram incluidas na anélise multivariavel com
valor de p<0,05 considerado significativo. O teste qui-quadrado de Pearson foi
aplicado para comparacdo entre 0s grupos de pacientes que persistiram em
acompanhamento no HNSC e que realizaram acompanhamento em outros locais.
Os resultados foram inferiores aos esperados pela OMS com 49% com tratamento
para o HCV e 29% com resposta viroldgica sustentada (RVS) documentada por
exame de follow-up. A cidade de moradia e o local de acompanhamento foram as
variaveis com maior significancia estatistica. Na comparacdo da cascata de
pacientes do HNSC com pacientes externos, observamos dados superiores dos
pacientes do HNSC na RVS. Os pacientes do interior e regido metropolitana
consultavam em sua maioria no HNSC e o atendimento especializado e continuado
realizado no HNSC foi associado aos resultados superiores, apesar de distantes das
metas definidas pela OMS. Com a elaboracao da cascata de cuidados do HCV com
dados locais foi possivel estratificar e avaliar fatores de risco associados as perdas
entre cada degrau da cascata, para a elaboracédo de novas estratégias direcionadas

futuramente.
PALAVRAS-CHAVE
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ABSTRACT

Hepatitis C virus (HCV) is as a public health problem defined by the WHO and
since then has defined targets through the HCV elimination. The HCV cascade
highlights the progress towards these goals and essential interventions that need to
be delivered along this continuum care. The present study aims to document the
treatment cascade for patients with HCV at Hospital Nossa Senhora da Conceicéo
(HNSC), defining the percentage of antibody-positive patients who collected
molecular biology tests (PCR — polymerase chain reaction), attended outpatient clinic
assistance, underwent treatment and achieved a virologic cure, termed sustained
virologic response (SVR). With the retrospective cohort design, patients diagnosed
with HCV in the period between January 1!, 2015 and December 315!, 2020 were
included, crossing data from HCV notification forms, electronic medical records,
Computerized Laboratory Environment Manager System (GAL) and Evaluation of
Special Medications System (AME). Data were collected in 2022 and all information
up to that period was considered. They were analyzed by IBM SPSS version 25, and
Poisson regression with robust simple variance was performed for analysis of
variables in relation to each step of the cascade. Variables with p<0.20 were included
in the multivariate analysis with p<0.05 considered significant. Pearson's chi-square
test was applied to compare the groups of patients who persisted in follow-up at the
HNSC and who underwent follow-up at other locations. Results were lower than
expected by WHO with only 49% of candidates receiving HCV treatment and only
29% achieving SVR, despite the 98% response rate to direct acting antivirals (DAA)
documented by follow-up examination. The city of origin and the place of follow-up
were the variables associated with SVR and all other endpoints. When comparing the
cascade of patients who remained assisted by HNSC versus external patients, we
observed superior data for HNSC patients in the SVR. Patients from the countryside
and metropolitan region were mostly assisted at the HNSC and the specialized and
continuous care provided at the HNSC was associated with superior results, although
the outcomes remain far from the goals set by the WHO. With the elaboration of the
HCV cascade using local data, it was possible to stratify and evaluate risk factors
associated with losses between each step of the cascade, to inform new strategies to

guide elimination efforts in the future.

KEYWORDS: Cascade of care, Elimination, Hepatitis C
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1. INTRODUCAO

O virus da Hepatite C (HCV) foi descoberto ha mais de 30 anos e ja esteve
entre as 10 principais causas de mortes no mundo, relacionadas ao
desenvolvimento de cirrose e hepatocarcinoma(l). A sua descoberta foi tardia,
somente no final de década de 80 quando ja se realizavam tratamentos com
Interferon para tratar um virus associado as transfus6es sanguineas(1,2). Desde
entdo ocorreu tanto o desenvolvimento de testes diagndsticos sorologicos e
virolégicos confidveis, como tratamentos eficazes, tornando-se a primeira

infeccao viral cronica curavel em humanos(1,2).

O HCV é um virus RNA envelopado hepatotrépico, que pode sobreviver em
uma agulha nédo esterilizada por muitos dias e que apresenta interacdes virus-
hospedeiro complexas durante a entrada viral (3,4). A transmissdao do HCV
ocorre principalmente por exposi¢cdes parenterais, como atraves de uso drogas
intravenosas ou transfusdes de sangue contaminado, mas desde instituicdo de
triagem universal de sangue doado para HCV, ocorreu reducédo drastica desta
ultima(4). A infeccdo aguda é geralmente assintomatica, com clareamento viral
em cerca de 25% dos casos, sendo esses relacionados ao sexo feminino,
infeccdo pelo gendtipo 1 ou presenca de polimorfismos genéticos proximos ao

gene da interleucina 28B(4).

A evolucdo do HCV para cronificacdo também persiste assintomatica até o
desenvolvimento de fibrose avancada, gerando morbidade para os pacientes e
ainda custos para o sistema de salde que aumentardo progressivamente se nao
forem adotadas acdes no combate do HCV (4,5). A busca por pacientes
portadores assintomaticos do HCV é um desafio, visto que hoje em dia, o
diagnostico de hepatite crénica pelo HCV é um processo em duas etapas, que
muitos pacientes frequentemente ndao concluem, revelando a necessidade de um

teste de baixo custo, pratico e de apenas uma etapa (5,6)

Apesar da queda da prevaléncia da infeccdo pelo HCV na populagdo em
geral, em grupos como usuarios de drogas injetaveis, ainda ocorre aumento da
incidéncia, evidenciando que mesmo com a ampla disponibilidade de antivirais

de acdo direta (DAA), novas medidas sdo necessarias (5,7). O objetivo de
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combate a circulacdo do HCV ocorre nas infec¢cdes agudas e crbnicas, mas
também, nas reinfec¢des tornando este um desafio ainda maior sem uma vacina
disponivel (5,7). A vista disso, a Organizacdo Mundial da SalGde (OMS),
estabeleceu a meta de realizar o diagnéstico de 90% dos casos das hepatites
virais e tratar 80% dos casos diagnosticados com o objetivo de reduzir a
incidéncia em 90% e a mortalidade atribuivel as hepatites em 65% até 2030 (8).
Essas metas foram definidas por diversos paises, incluindo o Brasil, em 2016,
na Assembleia Mundial da Saude, mas dados sugerem que estamos distantes
dessa meta(9,10)

A cascata de cuidado da hepatite cronica pelo HCV representa os cuidados
gue o0s pacientes recebem nos respectivos servicos de saude e
consequentemente ilustram os indicadores basicos das metas da OMS (11). No
primeiro estagio sédo inseridas as pessoas com infeccdo cronica pelo HCV, no
segundo os pacientes cientes do diagnostico do HCV, no terceiro 0os que
realizaram tratamento e no quarto estagio 0s que atingiram a cura com
supressédo viral 12 a 24 semanas apos término de tratamento(8,12,13). Outros
estagios podem ser adicionados como a retencdo aos cuidados e a
monitorizacdo apos cura, porém existe dificuldade em uniformizar os critérios

impedindo comparacdes posteriores (12).

As metas evidenciam que a despeito da existéncia da cura, a infeccao pelo
HCV persiste como um desafio para a saude publica mundial (8). Em 2015, foi
estimado que mundialmente 71 milh6es de pessoas possuiam infec¢do crénica
pelo HCV e que devido ao acesso limitado aos testes diagndésticos, apenas 20%
estivessem cientes do diagndstico(11). No inicio de 2020, havia cerca de 56,8
milhdes de infec¢cdes por HCV mundialmente (14). Apesar de uma reducdo em
relacdo a 2015 com a implantacdo de estratégias de eliminacdo em diversos

paises, persistimos distantes da meta (14).

No ano de 2018, calculou-se que apenas 104.024 de 657.000 pessoas com
infeccdo por HCV no Brasil, com indicacdo de tratamento, sdo cientes do seu
diagnostico reiterando a necessidade do plano de eliminacdo da hepatite C
estabelecido no pais em 2017 (15,16). Desde entédo, além da elaboracédo de
linhas de cuidados e prevencdo, foi instituido maior acesso aos testes

diagnésticos e liberacdo de tratamento para todos os pacientes adultos com
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hepatite aguda e cronica pelo HCV, assim como tratamento para criangcas com
infeccdo pelo HCV (16). A possibilidade de retratamento também é possivel
principalmente apés a disponibilidade dos novos medicamentos (16).

O tratamento é um fator importante no combate de novas infec¢des visto que
60 a 85% evoluem a infeccdo crbnica e, no Brasil, ele esté indicado para todos
com infeccdo cronica pelo HCV independente do estadiamento de fibrose
hepética (16,17). As opcdes terapéuticas atuais, os DAAs, sdo superiores aos
tratamentos anteriores pois consistem em tratamentos mais curtos, bem
tolerados e por atingirem resposta virolégica sustentada (RVS) em mais de 90%
dos casos (12,17). A principal forma de transmissdo do HCV é por via
parenteral, mas a via sexual também é importante em alguns grupos especificos
como homem que fazem sexo com homens (HSH) (11,16). Estima-se que os
fatores de risco conhecidos explicam menos de 50% dos casos infectados,
limitando as estratégias de prevencéo, no entanto, usuarios de drogas injetaveis,
HSH e pessoas vivendo com o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) estéo

entre 0s principais grupos de risco para a reinfeccéo (18,19).

A elaboracdo da cascata de cuidados facilita a identificacdo dos grupos de
risco (12). A correlacao entre variaveis sociodemograficas e os resultados entre
0s estagios € uma ferramenta importante na analise da cascata da hepatite
cronica pelo HCV (20). Problemas de saude mental, etnia, mudanca no local de
acompanhamento e, informacao restrita sobre a doenca pelos profissionais de
saude foram detectadas como causas das falhas das etapas de tratamento do
HCV (20,21). Por isso, as construcdes de cascatas locais sdo necessarias para
percepcdo de lacunas nas praticas atuais e elaboracdo de condutas com o
propdsito de alcancar as metas de tratamento das pessoas com hepatite crénica
pelo HCV (22).

Apesar das medidas estabelecidas no Brasil, ndo estdo disponiveis dados
para a elaboracdo de uma cascata local, o que determina a necessidade de
gualificar bancos de dados nacionais para monitorar a politica de eliminacao das
hepatites (23). A regido Sul no pais é responsavel pela maior taxa de deteccao
dos casos confirmados de infeccdo pelo HCV e pelo maior coeficiente de
mortalidade, com indices mais elevados que o dado nacional (24). A cidade de

Porto Alegre, em 2021, se destacou por ser a capital com maior taxa de
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deteccéo de infecgéo pelo HCV, inclusive, com taxa superior a nacional (24). O
Hospital Nossa Senhora da Conceicdo (HNSC) de Porto Alegre € um hospital
terciario que possui um servico de infectologia com linhas de cuidados para
pacientes com HIV e hepatites virais, sendo a hepatite cronica pelo HCV a maior
representante dos casos notificados no hospital (25,26).
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2. JUSTIFICATIVA

A elaboracédo de cascatas de cuidados regionais elucida a situacao local dos
pacientes portadores de hepatite cronica pelo HCV atendidos no HNSC. Esses
dados auxiliam o servico de atencdo a saude a identificar adequacdes necessarias
nos cuidados desde o diagnéstico até o tratamento e cura desses pacientes. As
respectivas reestruturacdes favorecem ndo sé melhores taxas de cura e reducao de
morbimortalidade, mas também, reduzem custos relacionados a morbidade dos
pacientes com neoplasias e cirrose pela hepatite cronica pelo HCV. Apesar da alta
prevaléncia na regido de infeccdo pelo HCV, foi realizada uma pesquisa no
PubMed com descricdo de cascata de cuidados do tratamento do HCV com dados
locais, Rio Grande do Sul e Porto Alegre, mas néo foram encontradas publicacdes

com esses descritores.
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3. OBJETIVO
3.1 OBJETIVO GERAL

e Descrever a cascata de cuidados continuos dos pacientes com Hepatite
C cronica no HNSC

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Identificar o nimero de pacientes diagnosticados no HNSC no periodo.

e |dentificar o percentual de pessoas diagnosticadas que receberam
tratamento para hepatite C cronica

e Identificar o percentual de pessoas que receberam tratamento e
obtiveram cura de hepatite C crbnica.

e Determinar fatores de risco de perdas entre cada degrau da cascata
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4. PACIENTES E METODOS

Este estudo de coorte retrospectivo, incluiu pacientes que foram
diagnosticados com infecgéo cronica pelo HCV entre 2015 a 2020 no HNSC. Todos
0s pacientes internados e ambulatoriais maiores de 16 anos notificados pelo nucleo
de epidemiologia do HNSC por Hepatite por HCV com resultado de anti-HCV
reagente (quimioluminescencia abbott) ou PCR-HCV detectavel neste periodo
foram analisados. Pacientes que evoluiram a ébito, que tiveram cura espontanea
da infeccdo do HCV ou néo localizados em prontuério eletrénico do hospital foram
excluidos. A cura espontanea foi definida pela obtencao de PCR-HCV indetectavel
sem a realizacdo de tratamento e os falsos positivos foram definidos pela
soroconversao do anti-HCV para néo reagente ou relato em prontuario eletrénico.

A partir dos dados de fichas do Sistema De Informagdo De Agravos De
Notificagcdo (SINAM) de Hepatites Virais, prontuario eletrénico do HNSC, Sistema
informatizado Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL) e Sistema de
Administracdo de Medicamentos (AME) coletou-se dados como: idade, sexo, raca,
grau de instrucdo, historia gestacdo no periodo da notificacdo e uso de drogas,
profissdo, cidade de procedéncia, situacéo de institucionalizacdo e coinfec¢cdo com
HIV e Virus da Hepatite B (HBV). Também foram obtidos dados especificos da
doenca em estudo como: a data do diagnostico de infeccdo pelo HCV (exame anti-
HVC), histdria de consulta com ambulatorio especifico de tratamento de hepatites,
PCR-HCV quantitativo inicial e final, genotipagem, historia de cirrose ou
hepatocarcinoma, nome e data de tratamentos prescritos para o HCV. Os dados
foram coletados no segundo semestre de 2022 e todas as informacfes até aquele
periodo foram consideradas.

Em relacdo a cascata do HCV, foram construidas 5 colunas de exposicao de
acordo com os estagios de cuidados do HCV. O primeiro estagio abrange todas as
pessoas diagnosticadas com hepatite cronica pelo HCV, ou seja, pacientes com
anti-HCV reagente ou PCR-HCV (protein chain reaction) quantitativo detectavel no
periodo analisado. O segundo inclui pacientes que realizaram alguma coleta de
PCR quantitativo e/ou genotipagem e o terceiro pacientes que realizaram consulta
em ambulatério especializado para acompanhamento da infeccdo pelo HCV. O
guarto degrau integra todos que realizaram tratamento com antivirais especificos

para hepatite crénica pelo HCV de acordo com o protocolo. O quinto degrau
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encerra com todos os pacientes que alcangaram resposta viroldgica sustentada, ou
seja, incluiu pacientes que obtiveram exame de PCR-HCV quantitativo indetectavel
na 122 semana apoés término de tratamento. Realizou-se entdo os célculos dos
percentuais utilizando como denominador o “n” do primeiro degrau e também o “n”
do degrau anterior, obtendo-se entdo 2 percentuais para analise, sendo
representados como uma série de colunas unidirecionais.

Através do programa IBM SPSS versdo 25 foi realizada a regressédo de
Poisson com variancia robusta simples para estimar razéo de incidéncia (RI) em um
intervalo de confianca de 95% (IC 95%) para as variaveis de sexo, faixa etaria, raca,
escolaridade, cidade de moradia, local de acompanhamento, presenca de cirrose,
institucionalizacdo, ano de diagndstico e coinfeccdo com HIV/ HBV relacionada a
cada degrau da cascata: coleta PCR-HCV, vinculo, tratamento e RVS. Todas as
variaveis que tiveram o valor de p < 0,20 nas analises simples, foram incluidas no
modelo multivariavel e neste somente as variaveis com p < 0,05 foram consideradas
significativas.

Também foram construidas mais 2 cascatas discriminando pacientes que
realizaram o tratamento no HNSC e os que realizaram tratamento em outros locais
apos o diagnostico. A comparacdo entre as caracteristicas sociodemograficas os
grupos, HNSC e externos, foi realizada pelo teste qui-quadrado de Pearson e o0s
resultados com p< 0,05 foram considerados significativos. O trabalho foi aprovado
pelo comité de ética em pesquisa do Grupo Hospitalar Concei¢do, sob numero
51462421.8.0000.5530, e obteve dispensa do termo de consentimento informado
por motivo de utilizacdo apenas de prontuarios eletrénicos, sem contato direto com

pacientes, mediante o compromisso de confidencialidade dos pacientes.
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5. RESULTADOS

Através da pesquisa no banco de dados de notificacdo de Hepatites Virais do
HNSC entre 2015 a 2020 no HNSC, foram identificados 2.498 pacientes. Foram
excluidos 487 pacientes que foram a Obito, tendo como principais etiologias
relatadas a cirrose descompensada, hepatocarcinoma, insuficiéncia renal e sepse.
Outros 1.232 pacientes também foram excluidos por apresentarem diagnostico de
outras hepatites virais, diagnéstico de infeccdo pelo HCV anterior a 2015, resultado
de anti-HCV falso reagente, ndo apresentar qualquer vinculo ao hospital HNSC ou
ter idade inferior a 16 anos. Foram incluidos 779 pacientes com diagndstico de
HCV no periodo analisado, mas destes 70 apresentaram cura espontéanea e, por
ndo necessitarem de tratamento, foram desconsiderados para as posteriores
analises.

Para a cascata do HCV, 709 pacientes foram analisados, evidenciando um
perfil sociodemografico predominantemente do sexo masculino (54,3%), raca
branca (76,6%), procedentes de Porto Alegre (44,7%), com apenas ensino
fundamental completo (67,4%) e média de idade de 53 anos. Apenas 22 pacientes
(3,1%) apresentaram histéria de gestacdo, 13% coinfeccdo com Virus da
Imunodeficiéncia Adquirida (HIV), 10,3% coinfec¢cdo por HBV, 17,8% historia de
cirrose e apenas 2% diagnostico de hepatocarcinoma. ldentificou-se que 24,9%
tiveram historico de uso de drogas e 33 pacientes (4,7°%) de institucionalizagéo.
Em relacdo ao gendtipo, 44,5% dos pacientes ndo tiveram genotipo identificado,
mas dentre os genotipos disponiveis o genoétipo 1 foi o mais prevalente (60%),
seguido do genotipo 3 (34,6%) e por ultimo gendtipo 2 (5,3%).

Em relacdo ao total de 709 pacientes, 534 (75,3%) coletaram PCR
guantitativo, 461 (65%) consultaram em algum ambulatério especializado, 344
(48,5%) realizaram o tratamento para o HCV e 204 (28,7%) atingiram RVS. Ao
considerar a coluna anterior como denominador 0s percentuais seriam
respectivamente 75% com coleta de RT-PCR, 86% consultaram, 75% trataram e
59% tiveram RVS confirmada por exame posterior ao tratamento. Ambos o0s
percentuais sdo representados na Figura 1. Os resultados das analises simples e
multivariadas das variaveis em relacdo a cada degrau da cascata estdo descritos

nas Tabelas 1 e 2 respectivamente.
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Figura 1 — Cascata de cuidados de pacientes com diagndéstico de Hepatite C cronica
no Hospital Nossa Senhora da Conceicdo entre 2015 e 2020.

B Cascata HCV mIgnorado Falha

86%
0
100% y
75% 19%
65%
49%
29%

DIAGNOSTICO COLETAPCR VINCULO N=462 TRATAMENTO RVS N=204
N=709 N=534 N=344

Tabela 1 — Analise de variaveis com numero absoluto e percentual relativo (%) e
regressao de Poisson com variancia robusta simples de cada variavel em relacdo aos

degraus da cascata de pacientes com diagnostico de HCV no HNSC entre 2015 e
2020.

Total(%) Coleta PCR p Vinculo P Tratamen p RVS p
to
Total 709 534(75,3%) 461(65,0%) 344(48,5%) 204(28,7%)
Género
Feminino 324 238(73,5%) 221(68,2%) 175(54,0%) 109(62,3%)
(45,7%) 0,95 (0,87- 0,295  1,09(0,98- 0,101  1,23(1,05- 0,007  1,10(0,92- 0,253
1,04) 1,21) 1,43) 1,32)
Masculino 385 296(76,9%) 240(62,3%) 169(43,9%) 95(56,2%)
(54,3%) 1,00 1,00 1,00 1,00
Idade
17-39 anos 118 90(76,3%) 79(66,9%) 52(44,1%) 27(51,9%)
(16,6%) 1,0 1,0 0,420 1,0 1,0
40-59 anos 348 267(76,7%) 225(64,7%) 170(48,9%) 103(60,6%)
(49,1%) 1,00(0,89- 0,920 0,96(0,83- 0,646  1,10(0,88- 0,380 1,16(0,87- 0,294

1,13) 1,12) 1,39) 1,55)



> 60 anos

Raca
Branca

N&o branca

Escolaridade

Analfabeto

Ensino
Fundamental

Ensino Médio e
Superior

Cidade
moradia

Porto Alegre

Regido
Metropolitana

Interior

Local
consultas
HNSC

Externos

Institucionaliza
do

Sim

Né&o

Coinfeccao
HBV

243
(34,3%)

543
(76,6%)

154
(21,7%)

39(5,5%)

478
(67,4%)

141
(19,9%)

317
(44,7%)

247
(34,8%)

134
(18,9%)

341
(48,1%)

121
(17,1%)

33
(4,7%)

676
(95,3%)

177(72,8%)
0,95(0,84-
1,08)

405(74,6%)
1,0

118(76,6 %)
1,02(0,92-
1,13)

28(71,8%)
0,88(0,71-
1,08)

344(72%)
0,88(0,80-
0,97)

115(81,6%)
1,0

215(67,8%)
1,0

190(76,9%)
1,13(1,02-
1,25)

118(88,1%)
1,29(1,17-
1,43)

320(93,8%)
1,61(1,47-
1,76)

214(58,2%)
1,0

25(75,8%)
1,0

509(75,3%)
1,00(0,82-
1,22)

0,479  157(64,6%)
0,96(0,82-
1,12)

353(65,0%)
1,0

97(63,0%)
0,598  0,96(0,84-
1,11)

26(66,7%)
0,238 0,95(0,74-
1,22)

301(63,0%)
0,011  0,90(0,79-
1,03)

98(69,5%)
1,0

174(54,9%)
1,0

166(67,2%)
0,016  1,22(1,07-
1,39)

112(83,6%)
0,000  1,52(1,34-
1,72)

0,000  340(99,7%)
3,03(2,62-
3,50)

121(32,9%)
1,0

18(54,5%)
1,0

0,952  443(65,5%)
0,83(0,60-
1,14)

0,657

0,649

0,741

0,134

0,003

0,000

0,000

0,255

122(50,2%)
1,13(0,89-
1,44)

269(49,5%)
1,0

65(42,29%)
0,85(0,69-
1,04)

20(51,3%)
0,96(0,68-
1,35)

219(45,8%)
0,86(0,71-
1,03)

75(53,2%)
1,0

121(38,2%)
1,0

126(51,0%)
1,33(1,11-
1,60)

91(67,9%)
1,77(1,48-
2,13)

237(69,5%)
2,39(2,00-
2,84)

107(29,1%)
1,00

12(36,4%)
0,74(0,46-
1,17)

332(49,1%)
1,0

0,284

0,123

0,834

0,110

0,002

0,000

0,000

0,198

74(60,7%)
1,16(0,86-
1,57)

164(61,0%)
1,0

32(49,2%)
0,80(0,62-
1,05)

13(65,0%)
0,95(0,66-
1,36)

120(54,8%)
0,80(0,66-
0,98)

51(68,0%)
1,0

49(40,5%)
1,0

81(64,3%)
1,58(1,23-
2,04)

68(74,7%)
1,84(1,44-
2,36)

166(70,0%)
1,97(1,50-
2,58)

38(35,5%)
1,0

8(66,7%)
1,12(0,74-
1,70)

196(59,0%)
1,0

20

0,307

0,113

0,804

0,031

0,000

0,000

0,000

0,561



Sim 73 61(83,6%) 0,041  43(58,9%) 30(41,1%) 18(60,0%)
(10,3%) 1,12(1,00- 1,0 0,83(0,62- 0,208  1,01(0,74-
1,25) 1,10) 1,37)
Nao 636 473(74,4%) 418(65,7%) 0,282  314(49,4%) 186(59,2%)
(89,7%) 1,0 0,89(0,73- 1,0 1,0
1,09)
HIV
Sim 93 75(80,6%) 0,158  63(67,7%) 0541  35(37,6%) 0,039 17(48,6%)
(13,1%) 1,08(0,97- 1,04(0,90- 0,75(0,57- 0,80(0,56-
1,20) 1,22) 0,98) 1,14)
Néo 616 459(74,5%) 398(64,6%) 309(50,2%) 187(60,5%)
(86,9%) 1,08 1,0 1,0 1,0
Cirrose
Sim 126 112(88,9%) 0,000 106(84,1%) 0,000 82(65,1%) 0,000 60(73,2%)
(17,8%) 1,22(1,13- 1,38(1,25- 1,44(1,23- 1,33(1,12-
1,33) 1,52) 1,69) 1,57)
Néo 583 422(72,4%) 355(60,9%) 262(44,9%) 144(55,0%)
(82,2%) 1,0 1,0 1,0 1,0
Ano
diagnéstico
2015 149 111(74,5%) 102(68,5%) 76(51%) 42(55,3%)
(21,0%) 1,0 1,0 1,0 1,0
2016 136 113(83,1%) 0,076  101(74,3%) 0,278  72(52,9%) 0,744 51(70,8%)
(19,2%) 1,11(0,98- 1,08(0,93- 1,03(0,83- 1,28(0,99-
1,25) 1,25) 1,29) 1,64)
2017 121 92(76,0%) 0,771  84(69,4%) 0,865 68(56,2%) 0,393 45(66,2%)
(17,1%) 1,02(0,89- 1,01(0,86- 1,10(0,88- 1,19(0,91-
1,17) 1,19) 1,37) 1,56)
2018 121 80(66,1%) 0,140  72(59,5%) 0,133  53(43,8%) 0,244 30(56,6%)
(17,1%) 0,88(0,75- 0,86(0,72- 0,85(0,66- 1,04(0,75-
1,04) 1,04) 1,10) 1,39)
2019 128 90(70,3%) 0,440 67(52,3%) 0,008 49 (38,3%) 0,038 22(44,9%)
(18,1%) 0,94(0,81- 0,76(0,62- 0,75(0,57- 0,81(0,56-
1,09) 0,93) 0,98) 1,17)
2020 54 48(88,9%) 0,009 35(64,8%) 0,634  26(48,1%) 0,723 14(53,8%)
(7,6%) 1,19(1,04- 0,94(0,75- 0,94(0,68- 0,97(0,64-
1,36) 1,18) 1,29) 1,46)

Valor de p <0,20 considerado significativo.

Tabela 2- Analise de regressdo de Poisson com variancia robusta
multivariavel em relacdo aos degraus tratamento e RVS de pacientes com
diagnéstico de HCV no HNSC entre 2015 e 2020

Coleta PCR p Vinculo P Tratamen p RVS P
to
Género
Feminino 0,06(0,97- 1,20(1,03-
1,16) 0,148 1,40) 0,014
Masculino 1,00 1,00
Raca
Branca 1,0 1,0
N&o branca 0,99(0,81- 0,95(0,72-
1,21) 0,931 1,25) 0,734
Escolaridade
Analfabeto 0,83(0,67- 0,103 0,87(0,73- 0,152 0,76(0,53- 0,145 0,63(0,35- 0,120
1,03) 1,04) 1,09) 1,12)
Ensino 0,89(0,81- 0,014 0,94(0,85- 0,244 0,85(0,72- 0,082 0,79(0,65- 0,014
Fundamental 0,97) 1,04) 1,02) 0,95)
Ensino Médio e 1,0 1,0 1,0 1,0

Superior

21

0,935

0,935

0,222

0,001

0,052

0,181

0,880

0,272

0,901



Cidade
moradia
Porto Alegre
Regido
Metropolitana

Interior

Local
consultas
HNSC
Externos
Institucionaliza
do
Sim
Né&o
Coinfeccao
HBV
Sim
Né&o
HIV
Sim
Né&o
Cirrose
Sim
N&o
Ano
diagnéstico
2015
2016
2017
2018
2019

2020

1,0
1,11(1,00-
1,23)

1,19(1,08-
1,33)

1,58(1,43-
1,75)
1,0

1,11(0,97-
1,27)
1,0

1,11(0,97-
1,27)
1,0

1,02(0,94-
1,11)
1,0

1,0

1,02(0,90-
1,16)
0,97(0,84-
1,12)
0,90(0,77-
1,05)
1,02(0,88-
1,19)
1,27(1,09-
1,48)

0,033

0,001

0,000

0,121

0,121

0,504

0,662
0,711
0,213
0,717

0,002

1,0

1,12(1,00-

1,24)

1,14(1,03-

1,25)

3,00(2,58-

3,50)
1,0

0,96(0,90-

1,03)
1,0

1,0

0,90(0,80-

1,01)

0,93(0,81-

1,06)

0,92(0,79-

1,07)

0,88(0,76-

1,03)

1,03(0,86-

1,25)

0,034

0,009

0,000

0,327

0,083
0,311
0,321
0,118

0,698

1,0

1,19(0,98-

1,45)

1,38(1,14-

1,68)

2,19(1,80-

2,65)
1,0

0,70(0,42-

1,17)

1,0

0,80(0,59-

1,08)
1,0

1,07(0,91-

1,62)
1,0

1,0

0,82(0,65-

1,03)

0,96(0,76-

1,20)

0,83(0,64-

1,07)

0,81(0,62-

1,05)

1,02(0,75-

1,39)

0,074
0,001

0,000

0,178

0,156

0,363

0,102
0,730
0,153
0,125

0,879

1,0

1,54(1,19-

1,98)

1,62(0,24-

2,12)

1,59(1,20-

2,09)
1,0

1,18(0,91-

1,36)
1,0

1,0

1,05(0,80-

1,37)

1,06(0,80-

1,41)

0,93(0,67-

1,30)

0,81(0,57-

1,16)

0,96(0,66-

1,40)

0,001

0,000

0,001

0,275

1,0
0,701
0,652
0,685
0,267

0,862
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Os pacientes com ensino fundamental completo apresentaram piores coletas

de PCR-HCV apo6s o diagnéstico de infeccédo pelo HCV na analise simples (p<0,20),

assim como 0s pacientes que realizaram diagnostico em 2018, entretanto, essas

variaveis nao tiveram resultados significativos na analise multivariavel. Os pacientes

moradores de regido metropolitana e interior, que consultaram em ambulatério do

HNSC, coinfectados com HIV e HBV, histéria de cirrose e que realizaram diagndstico

em 2016 e 2020 apresentaram maiores coletas de PCR-HCV em primeira analise

(p<0,20). Em segunda analise pacientes procedentes da regido metropolitana e

interior, pacientes do HNSC e com diagndstico em 2020 apresentaram resultado
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significativo favoravel a coleta de PCR-HCV e ter ensino fundamental foi contrario
(p<0,05).

Apesar do vinculo ser o degrau subsequente na cascata, tiveram 22 pacientes
que consultaram e ndo coletaram nenhum PCR-HCV. As varidveis que
apresentaram diferenca a favor de criar vinculo a um ambulatério especializado
foram o género feminino, morar na regidao fora de Porto Alegre, ter cirrose e
consultar no HNSC. O diagnéstico em 2018 e 2019, assim como, ter apenas o
ensino fundamental apresentaram-se como fatores contrario a realizacdo de
consultas com especialistas. Na andalise multivariada apenas ser procedente do
interior ou regido metropolitana e consultar no HNSC foram significativos (p<0,05).
Os ambulatérios no HNSC que realizam tratamento do HCV sdo os de
Gastroenterologia e Infectologia, e no ano de 2020 o ambulatério de Medicina
Interna também iniciou a prescricdo e acompanhamento desses pacientes, por isso
apenas 0s pacientes que consultavam nesses 3 ambulatorios foram considerados
vinculados ao terceiro degrau da cascata, totalizando 340 pacientes. Através dos
registros no GAL e AME, identificamos que 121 pacientes que realizaram seu
acompanhamento em outros locais apos o diagnoéstico no hospital.

O sexo feminino, ter historia de cirrose, morar fora de Porto Alegre e consultar
no HNSC apresentaram-se como fatores protetores na analise simples para a
realizacdo de tratamento. Como fatores de risco para néo realizar o tratamento do
HCV foi identificada a coinfeccdo com HIV, estar institucionalizado, ser de raca néao
branca, ter apenas o ensino fundamental completo e ter realizado o diagnéstico em
2019. Na analise subsequente o sexo feminino, consultar no HNSC e ser
procedente do interior permaneceram como fatores protetores significativos
(p<0,05). A média de tempo entre o diagnéstico e o inicio do tratamento foi de
aproximadamente 2 anos. Os DAAs mais utilizados no tratamento foram Sofosbuvir
e Ledispavir (26%), Sofobuvir e Velpatasvir (22%) Sofobuvir e Daclatasvir (17%) e
ap6s Sofobuvir, Daclatasvir e Ribavirina (15%). Apenas 8 pacientes (1,1%)
realizaram mais de um tratamento. Dentre as 22 gestantes no estudo apenas 9
realizaram tratamento, sendo desconhecida a informacdo do periodo de tratamento,
se realizado pré ou pés gestacao. Nao foi encontrada histéria de transmisséo vertical
nesses casos, visto que no sistema GAL foi avaliado o PCR-HCV dos recém-
nascidos das respectivas gestantes.

Dentre todos os 344 pacientes que realizaram tratamento apenas 204
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atingiram a RVS, no entanto,136 pacientes n&o tinham registro no GAL de coleta de
PCR-HCV de controle apés o tratamento. Apenas 4 tiveram falha de RVS,
resultando em uma taxa de resposta ao DAA de 98%. Os fatores de risco na analise
simples para ndo alcancar a RVS comprovada foram ser de raca ndo branca e ter
apenas o ensino fundamental. Como varidveis favoraveis a obter RVS foram
encontradas morar na regido metropolitana, no interior e consultar no HNSC, ter
cirrose além de ter realizado o diagndstico de infeccdo pelo HCV em 2016 e 2017.
Na andlise multivariada apenas os locais de moradia (interior e regido metropolitana)
e consultar no HNSC foram significativos (p<0,05).

Por ter sido encontrada significancia em todas as etapas de cuidados do HCV
em relacdo ao local de acompanhamento, optou-se por elaborar 2 cascatas de
cuidados separadamente: para 0S pacientes que permaneceram em
acompanhamento no HNSC e para os pacientes que optaram por consultar em
outros locais. Como citado anteriormente, 340 pacientes permaneceram no HNSC,
destes 70% realizaram tratamento, 49% atingiram a RVS, 1% apresentou falha e
20% nao coletaram exame de PCR ap0s o tratamento. Dentre 121 os pacientes
externos 88% realizaram tratamento e 31% tiveram RVS, mas 55% n&o realizaram
coleta de PCR de controle e 2% tiveram falha de RVS (Figura 2). Para melhor
compreensdo dos resultados diferentes foi realizada a comparacdo entre as
caracteristicas sociodemograficas entre os dois grupos, sendo encontrada diferenca
significativa nas variaveis de cidade de moradia (p=0,006) e presenca de cirrose
(p=0,000) (Tabela 3).
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Figura 2 — Cascata de cuidados de pacientes com Hepatite C crbnica diagnosticados
no Hospital Nossa Senhora da Conceicdo entre 2015 e 2020 no HNSC e que
realizaram acompanhamento no HNSC e em outros locais (externos).

HCV  IGNORADO i FALHA
HNSC EXTERNOS
\ )

HCV n=340

TRATAMENTO
n=237

RVS n=166 HCV n=121 TRATAMENTO

n=107

RVS n=38

Tabela 3 — Comparacao entre pacientes que realizaram
acompanhamento no HNSC e externos pelo Teste Qui-
Quadrado de Pearson.

Total
Género
Feminino
Idade
<40 anos
40-59 anos
> 60 anos
Raca
Branca

Escolaridade

Analfabeto
Ensino Fundamental

Ensino Médio e Superior

Cidade

Porto Alegre

Regido M

etropolitana

Interior

Cirrose

Sim
Valor de p< 0,05 considerado significativo.

HNSC
340 (73,8%)

161 (47,2%)

60 (17,6%)
167 (49,0%)
114 (33,4%)

262 (79,2%)
22 (7,1%)
218 (69,9%)
72 (23,1%)
121 (36,4%)
116 (34,9%)
95 (28,6%)

100 (29,3%)

Externos
121 (26,2%)

60 (49,6%)

19 (15,7%)
59 (48,8%)
43 (35,5%)

91 (75,8%)
4 (3,5%)
83 (73,5%)
26 (23,0%)
53 (43,8%)
51 (42,1%)
17 (14,0%)

7 (5,8%)

=)

0,654

0,854

0,450

0,411

0,006

0,000



26

6. DISCUSSAO

A hepatite pelo HCV é o maior responsavel pelos 6bitos entre as hepatites
virais com numeros ascendentes ao longo dos anos, ficando o maior coeficiente de
mortalidade com a regido Sul do Brasil (24). Antes de aplicar os critérios de exclusao
a amostra inicial, identificamos um numero elevado de ébitos (19,4%), o que pode
ser explicado pela amostra ser constituida de pacientes oriundos de um hospital
terciario ou ainda pela elevada morbimortalidade relacionada ao HCV na regido nos
ultimos anos (24). A consciéncia do diagnostico de infeccdo pelo HCV é essencial
para a reducdo dos casos de Obitos através do tratamento (16). Pela OMS o
segundo degrau da cascata do HCV seria representado pelos pacientes cientes do
seu diagnostico, com uma meta de 90%, entretanto, neste estudo nao realizamos
esta estimativa, realizando a cascata a partir do degrau de diagnosticados com
hepatite crénica pelo HCV no HNSC (8).

Notando a representatividade dos dados de infeccéo pelo HCV do Rio Grande
do Sul (RS) e principalmente de Porto Alegre, a realizacdo deste estudo em um
hospital local é importante para identificar caracteristicas relevantes para os
resultados da cascata (24,27). Os dados nacionais e do estado do RS foram
consonantes a este estudo onde a maior prevaléncia era do sexo masculino, raca
branca e idade superior a 40 anos (24,27). Também foi observada a similaridade na
prevaléncia de pacientes com hepatite crénica pelo HCV com apenas ensino
fundamental como grau de instrucdo (24). Em relacdo a coinfeccdo com o HIV
apresentamos um dado muito aproximado ao da regidao Sul em 2021 (10,1%) (24).
Ao contabilizar o montante dos grupos mais vulneraveis a infeccdo pelo HCV,
pessoas vivendo com HIV, institucionalizados e usuarios de drogas, verificamos uma
consideravel representatividade, corroborando a importancia de mobilizar acées de
testagem e prevencado para estes grupos em especial (16,28) .

Logo apds a identificacdo de um anti-HCV reagente, para confirmacdo do
diagnostico de hepatite cronica pelo HCV deve-se realizar coleta de PCR-HCV,
descartando anti-HCV falso reagentes ou cura espontanea(28). Ademais é
importante realizar genotipagem para o direcionamento da escolha tratamento,
mesmo que atualmente os DAAs disponiveis sejam pangenotipicos (28,29). O
gendtipo 1 e 3 foram os mais prevalentes, assim como esperado conforme os dados

nacionais e locais (28). Em nossa analise apenas 75% da amostra realizou coleta de
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PCR-HCV, entretanto devemos ressaltar que ja haviam sido excluidos os casos de
cura espontanea ou anti-HCV falso reagentes. Esses dados ainda podem estar
subestimados pela possibilidade de coleta exame fora do Sistema Unico de Salde
(SUS) o que torna indisponivel o resultado do exame no sistema do GAL. Esse
mesmo motivo pode ter afetado 0 acesso ao genétipo dos pacientes, pois apenas
55,5% estavam disponiveis. Cabe ressaltar que foi identificado um numero
significativo de amostras inapropriadas no GAL, que nao permitiram a realizacdo do
exame de identificacdo do genotipo.

Os dados nacionais e do estado do RS demostram a queda progressiva de
casos notificados com presenca concomitante de anti-HCV reagente e PCR-HCV
reagente, podendo demonstrar um aumento de notificacdes de casos de cicatriz
soroldgica, ou ainda, um menor acesso ao HCV-RNA confirmatorio (24,27). Os
pacientes que realizaram vinculo no HNSC significativamente coletaram mais o
PCR-HCV, o que é justificado pela facil logistica da coleta do exame dentro do
proprio hospital apds a realizacdo do diagnostico. Morar no interior e regido
metropolitana também foram fatores protetores significativos nesta analise para a
coleta de PCR-HCV, pois estes pacientes em grande maioria realizam consultas no
HNSC e possuiam melhor acesso ao HCV-RNA confirmatorio do que fora da regido
metropolitana (27). Os pacientes acabaram coletando mais exames em 2020,
demonstrando mais acessibilidade ao exame neste ano ou ainda uma maior
preocupacdo de coleta pela pandemia de COVID-19. A gravidade do paciente e
comorbidades também parecem influenciar na solicitacdo do exame conforme as
analises simples.

Apbs o resultado de confirmacao de diagndstico os pacientes devem realizar
consulta em ambulatério especializado, conforme as linhas de cuidados
estabelecidas pelo ministério da saude para a correta orientacdo do tratamento (28).
Os pacientes do HNSC podem ter apresentado maior facilidade de criar um vinculo
em um ambulatério de infectologia ou gastroenterologia por terem realizado o
diagnostico dentro do mesmo hospital. Ja os pacientes do interior e regido
metropolitana que em maioria realizam consultas no HNSC, procuraram este
possivelmente por escassez ou falta de profissionais especializados em suas
cidades de procedéncia.

Lacunas ocorrem em todos os estdgios de cuidados do HCV, com

desisténcias nos cuidados ocorrendo antes e depois da vinculagdo aos cuidados
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especializados (30). Durante a revisdo de prontuario eletrénico foi observado que os
pacientes egressos do hospital sem consulta agendada eram orientados a solicitar
encaminhamento ao ambulatério especializado através de uma unidade basica de
saude. Esse fluxo se transforma em uma barreira na continuidade do
acompanhamento e na criagdo de um vinculo com um local de assisténcia
especializada. Pacientes com vinculo de internacdo ou ambulatorial com equipes
como cirurgia, obstetricia, oncologia, pneumologia, hematologia e cardiologia néao
apresentaram encaminhamento para o ambulatério de hepatites, o que pode ser
justificado pela presenca de outra patologia como prioridade de tratamento e
investigacdo em relagdo a infeccéo pelo HCV. O HNSC é um hospital escola com
atendimento por médicos residentes e esse fator ja foi identificado como fator de
risco negativo para a vinculacéo aos cuidados especializados previamente (30).

Apenas 49% de todos os pacientes realizaram o tratamento conforme registro
no AME, um resultado ainda distante do objetivo da OMS (8). O tratamento passou a
ser generalizado desde 2018 para todos os pacientes com hepatite crénica pelo
HCV independendo do grau de fibrose hepatica. (28). Em vista disso era esperado
gue os pacientes com diagnostico a partir de 2018, tivessem resultados superiores
na realizacdo de tratamento e RVS, no entanto, o ano de 2019 o tratamento foi
significativamente pior na primeira analise para realizacdo de tratamento. Esse
resultado inferior pode ser explicado pelo atraso em receber as medicacdes
prescritas nesse ano, ou ainda, pela pandemia do COVID-19 no ano de 2020, visto
gue diversos atendimentos ambulatoriais foram suspensos devido as medidas de
restricdo impostas. Essa reducdo de atendimento determinada pela pandemia
explica os piores resultados na criacdo de vinculo a um ambulatério especializado
pelos pacientes com diagnostico em 2018 e 2019, lembrando que o0s pacientes
levaram aproximadamente 2 anos apos o diagnostico para iniciar o tratamento.

N&o ter genotipagem ou PCR-HCV dentro de um ano também séo razfes
burocraticas que interferem na demora do inicio da terapia do HCV, por isso, 0 uso
de regimes pangenotipico simplificam e facilitam o acesso a medicacao (31). O
Sofosbuvir e Ledispavir sdo DAAs que passaram a ser primeira linha para os
gendtipos 1 em 2019 e para o gendtipo 2 e 3 0s mais recomendados eram o
Sofosbuvir e Velpataspavir (32). Anteriormente o Sofosbuvir e Daclastavir eram a
primeira opcdo, mas atualmente Sofosbuvir e Velpataspavir sdo a primeira escolha

com cobertura para todos os genotipos (28,33).
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Ter histéria de cirrose demonstrou-se fator positivo a realizacdo de tratamento
na analise simples, visto que era um critério para a realizagdo de tratamento (28).
Em contrapartida, a coinfeccdo com o HIV mostrou-se como fator de risco para nao
realizar o tratamento, devendo salientar que este é um grupo de vulnerabilidade,
com requisito de supresséo viral do HIV anteriormente ao tratamento do HCV (28).
Os usuérios de drogas nao foram avaliados como variavel, mas sdo um grupo
representativo na amostra, o que pode ter interferido nos resultados do tratamento.
Esse grupo costuma apresentar dados inferiores de adesdo pela sensacédo de que
0s sintomas ndo sao graves o suficiente para justificar o tratamento ou ainda pelo
receio com os efeitos adversos (34). A raca nao-branca na analise simples também
se mostrou como um grupo de vulnerabilidade para a ndo realizacdo do tratamento,
0 que nos recorda que a raca deve ser um fator de risco a ser considerado na
implementacdo das politicas publicas (20). Possuir hepatocarcinoma, cirrose
descompensada ou outras neoplasias também interfere na avaliagdo do perfil do
paciente e pode impedir a recomendacdo do tratamento (28). Pacientes com
expectativa de vida inferior a 12 meses ndo sao considerados para o tratamento
(28).

Na analise final observou-se que o género feminino obteve dados superiores
na realizacdo de tratamento, entretanto, esse dado contradiz os resultados vistos
anteriormente onde as mulheres, principalmente jovens, tendem a exacerbar as
barreiras para se engajar em qualquer forma de assisténcia a saude (35). Um fato
importante € que as taxas de infeccdo pelo HCV em mulheres com potencial para
engravidar aumentaram, tornando o diagnostico pré-natal uma prioridade (18). O uso
de DAA em gestantes néo é indicado, mas dados ainda incipientes tem demonstrado
seguranca e eficacia do uso dos mesmos na gestacao (18,28).

Permanecer com vinculo no HNSC foi significativamente superior para
realizar o tratamento, o que pode ser relacionado pela manutencdo de
acompanhamento em ambulatoério especializado dos servicos de gastroenterologia e
infectologia. Entretanto ao comparar os percentuais do degrau de tratamento das
cascatas HNSC versus externos, o valor dos pacientes externos foi superior. Essa
divergéncia pode ser explicada pelo possivel viés de coleta de dados, onde todos os
pacientes com prescricbes de tratamento no AME de outros locais foram
considerados vinculados a outros servicos.

A maior queda entre 0s degraus da cascata ocorreu entre o tratamento e a
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RVS. Entretanto, cabe destacar que muitos pacientes n&do coletaram PCR-HCV
apos o tratamento, impossibilitando a confirmacao de RVS. Além da coleta do PCR-
HCV de controle fora do SUS, outra razédo para os dados ignorados, seria a perda
de seguimento dos pacientes ap0s a realizacdo do tratamento, identificando a
importancia de implementar uma estratégia para reduzir o tempo de retorno dos
pacientes ap0s os exames (36). A pandemia de COVID-19 teve um importante
impacto no acompanhamento desses pacientes apés o tratamento, assim como, no
diagnéstico de novos casos de infeccao (37). Os resultados ignorados também
impactaram no percentual da RVS, mas supde-se que a taxa de falha aos DAAs
permaneceria baixa devido a alta eficacia dos DAAs utilizados (12,38).

Os pacientes do HNSC tiveram uma RVS superior e menor nimero de PCR-
HCV ignorados possivelmente pela menor perda de seguimento. Os pacientes do
HNSC eram em sua maioria procedentes do interior e regido metropolitana, mas
também cirréticos, inferindo uma necessidade de procura por um atendimento
especializado. Apesar desses resultados, a capacitacao de profissionais da atencao
primaria com descentralizacdo do atendimento é capaz de elevar a taxa de
tratamento dos pacientes, com resultados de cura da hepatite crbénica pelo HCV
semelhantes aos ambulatérios de especialidade (18). Ter um baixo nivel de
escolaridade, apenas o ensino fundamental, mostrou ser um obstaculo para a
coleta de PCR-HCYV e atingir a RVS, indicando a importancia do grau de instrucéo
para a percepcdo do seu estado de saude. Contraditoriamente é factivel que
possuir mais conhecimento sobre a historia natural da doenca é associado com
maior estigma da hepatite pelo HCV, outro fator importante a ser trabalhado no
atendimento continuo dos pacientes (39).

O cuidado continuo do HVC € um desafio oneroso com imposi¢cdes desde o
diagndstico até o pos-tratamento (18,40). A vigilancia continua de hepatocarcinoma
para os pacientes com cirrose é indispensavel mesmo apos a cura do HCV (28,31).
Outro desafio remanescente é a reinfeccdo, particularmente em populacées de
risco como HSH, demandando o acesso continuo aos servicos de reducdo de
danos e prevencdo (35). Por isso, o desenvolvimento de uma vacina tem sido
reivindicado como indispensavel para a verdadeira erradicacao global (31,40).

Dentre as limitacbes do presente estudo identificamos como a principal o

namero elevado de dados ignorados de PCR-HCV controle para identificacdo de

RVS. Ademais, outros dados faltantes de prontuario do HNSC e dos outros locais,
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importantes para uma anélise minuciosa das variaveis sociodemograficas também

sdo consideraveis limitacbes do estudo.
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7. CONCLUSAO

Este estudo permitiu identificar que as caracteristicas sociodemogréficas dos
pacientes com o diagndstico de hepatite cronica HCV no HNSC sédo semelhantes
aos dados regionais e nacionais. Também foi possivel estratificar fatores de risco
relevantes no cuidado continuo destes pacientes para a elaboracdo de estratégias
direcionadas. Na identificacdo de resultados protetores do HNSC, observou-se a
importancia do atendimento especializado e a necessidade de descentralizacdo do
atendimento para torna-lo mais acessivel aos pacientes do interior e regiao
metropolitana desde que com capacitacdo adequada das equipes. Foi elucidado o
guanto estamos longe das metas definidas pela OMS, sendo importante fortalecer

as linhas de cuidados ndo s6 no HNSC, como na regiao.
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ANEXO - Artigo: Estagios de cuidados de pacientes com hepatite C crénica do
Hospital Nossa Senhora da Conceicéo

RESUMO
Os estagios de cuidados de pacientes com hepatite cronica pelo virus da

hepatite C (HCV) evidenciam as metas definidas pela Organizacdo Mundial de
Saude (OMS). O presente estudo tem o objetivo de descrever a cascata de cuidado
de pacientes com hepatite crénica pelo HCV do Hospital Nossa Senhora da
Conceicédo (HNSC), definindo os percentuais de pacientes que coletaram exame de
biologia molecular (PCR — protein chain reaction), realizaram consulta ambulatorial,
fizeram tratamento e atingiram resposta virol6gica sustentada. Com o delineamento
de coorte retrospectivo foram incluidos pacientes com diagnéstico de infeccdo
cronica pelo HCV no HNSC no periodo entre 1 de janeiro de 2015 e 31 de dezembro
de 2020, com o cruzamento de dados de fichas de notificagcdo compulséria de HCV,
prontuario eletrénico, Sistema informatizado Gerenciador de Ambiente Laboratorial
(GAL) e Sistema de Avaliacdo de Medicacdes Especiais (AME). Os dados foram
analisados pelo IBM SPSS versdo 25, e realizada regressdo de Poisson com
variancia robusta simples para analise de variaveis em relacdo a cada degrau da
cascata. As variaveis com p<0,20 foram incluidas na analise multivariavel com valor
de p<0,05 considerado significativo. O teste qui-quadrado de Pearson foi aplicado
para comparacdo entre 0S (grupos de pacientes que persistram em
acompanhamento no HNSC e que realizaram acompanhamento em outros locais.
Os resultados foram inferiores aos esperados pela OMS com 49% com tratamento
para o HCV e 29% com resposta viroldgica sustentada (RVS) documentada por
exame de follow-up. A cidade de procedéncia e o local de acompanhamento foram
as variaveis com maior significancia estatistica. Na comparacdo da cascata de
pacientes do HNSC com pacientes externos, observamos dados superiores dos
pacientes do HNSC na RVS. Os pacientes do interior e regido metropolitana
consultavam em sua maioria no HNSC e o atendimento especializado e continuado
realizado no HNSC foi associado aos resultados superiores, apesar de distantes das
metas definidas pela OMS. Com a elaboracao da cascata de cuidados do HCV com
dados locais foi possivel estratificar e avaliar fatores de risco associados as perdas
entre cada degrau da cascata, para a elaboracdo de novas estratégias direcionadas
futuramente.

PALAVRAS-CHAVE: Cascata de cuidados, Eliminagdo do HCV, Hepatite C Crbnica
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INTRODUCAO

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS), estabeleceu a meta de realizar o
diagnostico de 90% dos casos das hepatites virais e tratar 80% dos casos
diagnosticados com o objetivo de reduzir a incidéncia em 90% e a mortalidade
atribuivel as hepatites em 65% até 2030. ! A cascata de cuidado da Hepatite C
(HCV) representa os cuidados que 0s pacientes recebem nos respectivos servigos
de saude e consequentemente ilustram os indicadores basicos das metas da OMS
2. No primeiro estagio estdo as pessoas com infeccdo pelo HCV, no segundo os
pacientes cientes do diagnéstico de infeccdo pelo HCV, no terceiro os que
realizaram tratamento e no quarto estagio os que atingiram a cura com supressao
viral 12 a 24 semanas apos término de tratamento?34. Outros estagios podem ser
adicionados como a retencdo aos cuidados e a monitorizacdo apés cura, porém
existe dificuldade em uniformizar os critérios dificultando a possibilidade de

comparacao posterior .

A elaboracéo da cascata de cuidados facilita a identificacdo de barreiras e dos
grupos de riscos que devemos lidar®®. A correlagdo entre variaveis
sociodemogréficas e os resultados entre os estagios é uma ferramenta importante
na andlise da cascata da hepatite cronica pelo HCV ©. Problemas de salde mental,
mudanca no local de acompanhamento e informacéao restrita sobre a doenca pelos
profissionais de saude foram detectadas como causas das falhas das etapas de
tratamento do HCV em um estudo’. Por isso, as construcdes de cascatas locais
s80 necessarias para percepcao das lacunas nas praticas atuais e elaboracéo de

mudancas®.

O Brasil iniciou com medidas do plano de eliminacdo da hepatite C em 2017°.
Desde entéo, tem elaborado linhas de cuidados e prevencdo com a instituicdo de
maior acesso aos testes diagnosticos e liberacdo de tratamento para todos os
pacientes adultos com hepatite aguda e cronica pelo HCV e criancas com infeccao
pelo HCV®. A possibilidade de retratamento também é possivel principalmente apés
a disponibilidade dos novos antivirais de agdo direta (DAA)°. Apesar das medidas
estabelecidas no Brasil, ndo estdo disponiveis dados para a elaboracdo de uma
cascata local, o que determina a necessidade de qualificar os bancos de dados

nacionais para monitorar a politica de eliminacdo das hepatites 1°.

A regido Sul é responsavel pela maior taxa de detec¢do dos casos confirmados
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de hepatite por HCV no pais e também pelo maior coeficiente de mortalidade, com
indices mais elevados que os dados nacionais!®. A cidade de Porto Alegre, em
2021, se destacou por ser a capital com maior taxa de deteccao de HCV, inclusive
com taxa superior a nacionall. O Hospital Nossa Senhora da Conceicdo (HNSC)
de Porto Alegre é um hospital terciario que possui um servigo de infectologia com
linhas de cuidados para pacientes com HIV e hepatites virais'?. O objetivo deste
estudo é descrever a cascata de cuidados continuos dos pacientes com hepatite
cronica pelo HCV no HNSC e sua correlacdo com variaveis sociodemograficos que
elucidem possiveis fatores no seguimento entre cada degrau da cascata.

MATERIAIS E METODOS

Este estudo de coorte retrospectivo, incluiu pacientes que realizaram
diagnostico de hepatite cronica pelo HCV entre 2015 a 2020 no Hospital Nossa
Senhora da Conceicdo (HNSC). Todos os pacientes internados e ambulatoriais
maiores de 16 anos notificados pelo nucleo de epidemiologia do HNSC por Hepatite
Viral com resultado de anti-HCV reagente ou PCR-HCV detectavel neste periodo
foram analisados. Pacientes que evoluiram a 6bito, que tiveram cura espontanea
da infeccdo do HCV, sem vinculo ao hospital HNSC ou néo localizados em
prontuario eletrénico dos hospitais foram excluidos.

A partir dos dados de fichas do Sistema De Informacdo De Agravos De
Notificacdo (SINAM) de Hepatites Virais, prontuario eletrénico do HNSC, Sistema
informatizado Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL) e AME (Sistema de
Administracdo de Medicamentos) coletou-se dados como: idade, género, raca, grau
de instrucéo, historia gestacdo e uso de drogas, profissao, cidade de procedéncia,
situacao de institucionalizacéo e coinfeccdo com HIV e Virus da Hepatite B (HBV).
Também foram obtidos dados especificos da doenca em estudo como: data do
diagnostico de infeccdo pelo HCV (exame anti-HVC), histéria de consulta com
ambulatorio especifico de tratamento de hepatites, PCR-HCV (protein chain
reaction) quantitativo inicial e final, genotipagem, histéria de cirrose ou
hepatocarcinoma, nome e data de tratamentos prescritos para o HCV. Os dados
foram coletados no segundo semestre de 2022 e todas as informacfes até aquele
periodo foram consideradas.

Em relacdo a cascata do HCV, foram construidas 5 colunas de exposi¢do de

acordo com os estagios de cuidados da hepatite crénica pelo HCV. O primeiro
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estagio abrange todas as pessoas diagnosticadas com infec¢do pelo HCV, ou seja,
pacientes com anti-HCV reagente ou PCR-HCV quantitativo detectavel no periodo
analisado. O segundo inclui pacientes que realizaram alguma coleta de PCR
guantitativo e o terceiro pacientes que realizaram consulta em ambulatério
especializado para acompanhamento da infeccéo pelo HCV. O quarto degrau integra
todos que realizaram tratamento com antivirais especificos para o HCV de acordo
com o protocolo nacional. O quinto degrau encerra com todos 0s pacientes que
alcancaram resposta virolégica sustentada, ou seja, com que obtiveram exame de
PCR- HCV quantitativo indetectavel 12 semanas apds término de tratamento.
Realizou-se entéo os célculos dos percentuais utilizando como denominador o “n” do
primeiro degrau e o “n” degrau anterior, obtendo-se entdo 2 percentuais para
analise, sendo representados como usa série de colunas unidirecionais.

Através do programa IBM SPSS versdo 25 foi realizada a regressao de
Poisson com variancia robusta simples para estimar razéo de incidéncia (RI) em um
intervalo de confianca de 95% (IC 95%) para as variaveis de género, faixa etéria,
raca, escolaridade, cidade de moradia, local de acompanhamento, presenca de
cirrose, institucionalizacdo, ano de diagnostico e coinfeccdo com HIV/HBV
relacionada a cada degrau da cascata: coleta PCR-HCV, vinculo, tratamento e RVS.
Todas as variaveis que tiveram o valor de p < 0,20 nas analises simples, foram
incluidas no modelo multivariavel e neste somente as variaveis com p < 0,05 foram
consideradas significativas.

Também foram construidas mais 2 cascatas discriminando pacientes que
realizaram o tratamento no HNSC e os que realizaram tratamento em outros locais
apos o diagnostico. A comparacdo entre as caracteristicas sociodemograficas os
grupos, HNSC e externos, foi realizada pelo teste qui-quadrado de Pearson e 0s
resultados com p< 0,05 foram considerados significativos. O trabalho foi aprovado
pelo comité de ética em pesquisa do Grupo Hospitalar Concei¢cdo, sob numero
51462421.8.0000.5530, e obteve dispensa do termo de consentimento informado,

mediante o compromisso de confidencialidade dos pacientes.
RESULTADOS

Através da pesquisa no banco de dados de notificacdo de Hepatites Virais do
HNSC entre 2015 e 2020 no HNSC, foram identificados 2.498 pacientes. Foram

excluidos 487 pacientes que foram a O6bito, tendo como principais etiologias
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relatadas a cirrose descompensada, hepatocarcinoma, insuficiéncia renal e sepse.
Outros 1.232 pacientes também foram excluidos por apresentarem diagnostico de
outras hepatites virais, diagnéstico de HCV anterior a 2015, resultado de anti-HCV
falso reagente, ndo apresentar qualquer vinculo ambulatorial ou de internacdo com
o hospital HNSC ou ter idade inferior a 16 anos. Foram incluidos 779 pacientes com
diagnéstico de HCV no periodo analisado, mas destes 70 apresentaram cura
espontanea e, por ndo necessitarem de tratamento, foram desconsiderados para as
posteriores analises.

Para a cascata do HCV, 709 pacientes foram analisados, evidenciando um
perfil sociodemografico predominantemente do sexo masculino (54,3%), raca
branca (76,6%), procedentes de Porto Alegre (44,7%), com apenas ensino
fundamental completo (67,4%) e média de idade de 53 anos. Apenas 22 pacientes
apresentaram histéria de gestacao, 13% coinfec¢cao com HIV, 10,3% coinfeccao por
HBV, 17,8% histéria de cirrose e apenas 2% diagnéstico de hepatocarcinoma.
Identificou-se que 24,9% tiveram historico de uso de drogas e 33 pacientes com
histérico de institucionalizacdo conforme fichas de notificacdo do SINAM. Em
relacdo ao genotipo, apenas 55,5% dos pacientes tiveram genotipo identificado e
dentre os gendtipos disponiveis o genotipo 1 foi o mais prevalente (60%), seguido
do gendtipo 3 (34,6%) e por ultimo gendtipo 2 (5,3%).

Em relacdo ao total de 709 pacientes, 534 (75,3%) coletaram PCR
guantitativo, 461 (65%) consultaram em algum ambulatério especializado, 344
(48,5%) realizaram o tratamento para hepatite cronica por HCV e 204 (28,7%)
atingiram RVS. Ao considerar a coluna anterior como denominador os percentuais
seriam respectivamente 75% com coleta de RT-PCR, 86% consultaram, 75%
trataram e 59% tiveram RVS confirmada por exame posterior ao tratamento. Ambos
0s percentuais sao representados na Figura 1. Os resultados das analises simples e
multivariadas das variaveis em relacdo a cada degrau da cascata estdo descritos

nas Tabelas 1 e 2 respectivamente.
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Figura 1 — Cascata de cuidados de pacientes com diagnéstico de Hepatite C crbnica
no Hospital Nossa Senhora da Conceicéo entre 2015 e 2020.

B Cascata HCV mIgnorado Falha

86%
0
100% 0%
75% 19%
65%
49%
29%

DIAGNOSTICO COLETAPCR VINCULO N=462 TRATAMENTO RVS N=204
N=709 N=534 N=344

Tabela 1 — Analise de variaveis com numero absoluto e percentual relativo (%) e
regressao de Poisson com variancia robusta simples de cada variavel em relacao aos

degraus da cascata de pacientes com diagnostico de HCV no HNSC entre 2015 e
2020.

Total(%) Coleta PCR p Vinculo P Tratamen p RVS p
to
Total 709 534(75,3%) 461(65,0%) 344(48,5%) 204(28,7%)
Género
Feminino 324 238(73,5%) 221(68,2%) 175(54,0%) 109(62,3%)
(45,7%) 0,95 (0,87- 0,295  1,09(0,98- 0,101  1,23(1,05- 0,007  1,10(0,92- 0,253
1,04) 1,21) 1,43) 1,32)
Masculino 385 296(76,9%) 240(62,3%) 169(43,9%) 95(56,2%)
(54,3%) 1,00 1,00 1,00 1,00
Idade
17-39 anos 118 90(76,3%) 79(66,9%) 52(44,1%) 27(51,9%)
(16,6%) 1,0 1,0 0,420 1,0 1,0
40-59 anos 348 267(76,7%) 225(64,7%) 170(48,9%) 103(60,6%)
(49,1%) 1,00(0,89- 0,920 0,96(0,83- 0,646  1,10(0,88- 0,380 1,16(0,87- 0,294

1,13) 1,12) 1,39) 1,55)



> 60 anos

Raca
Branca

N&o branca

Escolaridade

Analfabeto

Ensino
Fundamental

Ensino Médio e
Superior

Cidade
moradia

Porto Alegre

Regido
Metropolitana

Interior

Local
consultas
HNSC

Externos

Institucionaliza
do

Sim

Né&o

Coinfeccao
HBV

243
(34,3%)

543
(76,6%)

154
(21,7%)

39(5,5%)

478
(67,4%)

141
(19,9%)

317
(44,7%)

247
(34,8%)

134
(18,9%)

341
(48,1%)

121
(17,1%)

33
(4,7%)

676
(95,3%)

177(72,8%)
0,95(0,84-
1,08)

405(74,6%)
1,0

118(76,6 %)
1,02(0,92-
1,13)

28(71,8%)
0,88(0,71-
1,08)

344(72%)
0,88(0,80-
0,97)

115(81,6%)
1,0

215(67,8%)
1,0

190(76,9%)
1,13(1,02-
1,25)

118(88,1%)
1,29(1,17-
1,43)

320(93,8%)
1,61(1,47-
1,76)

214(58,2%)
1,0

25(75,8%)
1,0

509(75,3%)
1,00(0,82-
1,22)

0,479  157(64,6%)
0,96(0,82-
1,12)

353(65,0%)
1,0

97(63,0%)
0,598  0,96(0,84-
1,11)

26(66,7%)
0,238 0,95(0,74-
1,22)

301(63,0%)
0,011  0,90(0,79-
1,03)

98(69,5%)
1,0

174(54,9%)
1,0

166(67,2%)
0,016  1,22(1,07-
1,39)

112(83,6%)
0,000  1,52(1,34-
1,72)

0,000  340(99,7%)
3,03(2,62-
3,50)

121(32,9%)
1,0

18(54,5%)
1,0

0,952  443(65,5%)
0,83(0,60-
1,14)

0,657

0,649

0,741

0,134

0,003

0,000

0,000

0,255

122(50,2%)
1,13(0,89-
1,44)

269(49,5%)
1,0

65(42,29%)
0,85(0,69-
1,04)

20(51,3%)
0,96(0,68-
1,35)

219(45,8%)
0,86(0,71-
1,03)

75(53,2%)
1,0

121(38,2%)
1,0

126(51,0%)
1,33(1,11-
1,60)

91(67,9%)
1,77(1,48-
2,13)

237(69,5%)
2,39(2,00-
2,84)

107(29,1%)
1,00

12(36,4%)
0,74(0,46-
1,17)

332(49,1%)
1,0

0,284

0,123

0,834

0,110

0,002

0,000

0,000

0,198

74(60,7%)
1,16(0,86-
1,57)

164(61,0%)
1,0

32(49,2%)
0,80(0,62-
1,05)

13(65,0%)
0,95(0,66-
1,36)

120(54,8%)
0,80(0,66-
0,98)

51(68,0%)
1,0

49(40,5%)
1,0

81(64,3%)
1,58(1,23-
2,04)

68(74,7%)
1,84(1,44-
2,36)

166(70,0%)
1,97(1,50-
2,58)

38(35,5%)
1,0

8(66,7%)
1,12(0,74-
1,70)

196(59,0%)
1,0

41

0,307

0,113

0,804

0,031

0,000

0,000

0,000

0,561



Sim

HIV
Sim
Nao
Cirrose
Sim
Né&o
Ano
diagnéstico
2015
2016
2017
2018

2019

2020

73
(10,3%)

636
(89,7%)

93
(13,1%)

616
(86,9%)

126
(17,8%)

583
(82,2%)

149
(21,0%)
136
(19,2%)

121
(17,1%)

121
(17,1%)

128
(18,1%)

54
(7,6%)

61(83,6%)
1,12(1,00-
1,25)

473(74,4%)
1,0

75(80,6%)
1,08(0,97-
1,20)
459(74,5%)
1,08

112(88,9%)
1,22(1,13-
1,33)

422(72,4%)
1,0

111(74,5%)
1,0
113(83,1%)
1,11(0,98-
1,25)
92(76,0%)
1,02(0,89-
1,17)
80(66,19%)
0,88(0,75-
1,04)
90(70,3%)
0,94(0,81-
1,09)
48(88,9%)
1,19(1,04-
1,36)

Valor de p <0,20 considerado significativo.

Tabela 2- Analise de

0,041

0,158

0,000

0,076

0,771

0,140

0,440

0,009

43(58,9%)
1,0

418(65,7%)
0,89(0,73-
1,09)

63(67,7%)
1,04(0,90-
1,22)
398(64,6%)
1,0

106(84,19%)
1,38(1,25-
1,52)

355(60,9%)
1,0

102(68,5%)
1,0
101(74,3%)
1,08(0,93-
1,25)
84(69,4%)
1,01(0,86-
1,19)
72(59,5%)
0,86(0,72-
1,04)
67(52,3%)
0,76(0,62-
0,93)
35(64,8%)
0,94(0,75-
1,18)

0,282

0,541

0,000

0,278

0,865

0,133

0,008

0,634

30(41,1%)
0,83(0,62-
1,10)

314(49,4%)
1,0

35(37,6%)
0,75(0,57-
0,98)
309(50,2%)
1,0

82(65,1%)
1,44(1,23-
1,69)

262(44,9%)
1,0

76(519%)
1,0
72(52,9%)
1,03(0,83-
1,29)
68(56,2%)
1,10(0,88-
1,37)
53(43,8%)
0,85(0,66-
1,10)
49 (38,3%)
0,75(0,57-
0,98)
26(48,1%)
0,94(0,68-
1,29)

regressao de Poisson com variancia

0,208

0,039

0,000

0,744

0,393

0,244

0,038

0,723

18(60,0%)
1,01(0,74-
1,37)

186(59,2%)
1,0

17(48,6%)
0,80(0,56-
1,14)
187(60,5%)
1,0

60(73,2%)
1,33(1,12-
1,57)

144(55,0%)
1,0

42(55,3%)
1,0
51(70,8%)
1,28(0,99-
1,64)
45(66,2%)
1,19(0,91-
1,56)
30(56,6%)
1,04(0,75-
1,39)
22(44,9%)
0,81(0,56-
1,17)
14(53,8%)
0,97(0,64-
1,46)

robusta

multivariavel das variaveis significativas em relacdo aos degraus da cascata
de pacientes com diagndéstico de HCV no HNSC entre 2015 e 2020

Género

Feminino

Masculino
Raca
Branca
N&o branca

Escolaridade

Analfabeto

Ensino
Fundamental
Ensino Médio e
Superior

Cidade
moradia

Coleta PCR

0,83(0,67-
1,03)
0,89(0,81-
0,97)
1,0

p

0,103

0,014

Vinculo

0,06(0,97-
1,16)

1,00

0,87(0,73-
1,04)
0,94(0,85-
1,04)
1,0

P Tratamen
to

1,20(1,03-
1,40)

0,148

0,152  0,76(0,53-
1,09)
0,244  0,85(0,72-
1,02)
1,0

1,00

1,0
0,99(0,81-
1,21)

p

0,014

0,931

0,145

0,082

RVS

1,0
0,95(0,72-
1,25)

0,63(0,35-
1,12)
0,79(0,65-
0,95)
1,0

0,734

0,120

0,014

42

0,935

0,935

0,222

0,001

0,052

0,181

0,880

0,272

0,901



Porto Alegre
Regido
Metropolitana

Interior

Local
consultas
HNSC
Externos
Institucionaliza
do
Sim
N&o
Coinfeccao
HBV
Sim
Nao
HIV
Sim
Nao
Cirrose
Sim
N&o
Ano
diagnéstico
2015
2016
2017
2018
2019

2020

1,0
1,11(1,00-
1,23)

1,19(1,08-
1,33)

1,58(1,43-
1,75)
1,0

1,11(0,97-
1,27)
1,0

1,11(0,97-
1,27)
1,0

1,02(0,94-
1,11)
1,0

1,0

1,02(0,90-
1,16)
0,97(0,84-
1,12)
0,90(0,77-
1,05)
1,02(0,88-
1,19)
1,27(1,09-
1,48)

0,033

0,001

0,000

0,121

0,121

0,504

0,662
0,711
0,213
0,717

0,002

1,0

1,12(1,00-

1,24)

1,14(1,03-

1,25)

3,00(2,58-

3,50)
1,0

0,96(0,90-

1,03)
1,0

1,0

0,90(0,80-

1,01)

0,93(0,81-

1,06)

0,92(0,79-

1,07)

0,88(0,76-

1,03)

1,03(0,86-

1,25)

0,034

0,009

0,000

0,327

0,083
0,311
0,321
0,118

0,698

1,0

1,19(0,98-

1,45)

1,38(1,14-

1,68)

2,19(1,80-

2,65)
1,0

0,70(0,42-

1,17)

1,0

0,80(0,59-

1,08)
1,0

1,07(0,91-

1,62)
1,0

1,0

0,82(0,65-

1,03)

0,96(0,76-

1,20)

0,83(0,64-

1,07)

0,81(0,62-

1,05)

1,02(0,75-

1,39)

0,074
0,001

0,000

0,178

0,156

0,363

0,102
0,730
0,153
0,125

0,879

1,0

1,54(1,19-

1,98)

1,62(0,24-

2,12)

1,59(1,20-

2,09)
1,0

1,18(0,91-

1,36)
1,0

1,0

1,05(0,80-

1,37)

1,06(0,80-

1,41)

0,93(0,67-

1,30)

0,81(0,57-

1,16)

0,96(0,66-

1,40)

0,001

0,000

0,001

0,275

1,0
0,701
0,652
0,685
0,267

0,862

43

Os pacientes com ensino fundamental incompleto apresentaram menores

taxas de coletas de PCR-HCV apo6s o diagnéstico de infeccdo por HCV na analise

simples (p<0,20), assim como 0s pacientes que realizaram diagnostico em 2018,

entretanto, essas variaveis nao tiveram

resultados significativos na analise

multivaridvel. Os pacientes moradores de regido metropolitana e interior, que

consultaram em ambulatério do HNSC, coinfectados com HIV e HVB, historia de

cirrose e gue realizaram diagnéstico em 2016 e 2020 apresentaram maiores coletas

de PCR-HCV em primeira analise (p<0,20). Em segunda andlise pacientes

procedentes da regido metropolitana e interior, pacientes do HNSC e com
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diagnéstico em 2020 apresentaram resultado significativo (p<0,05).

Apesar do vinculo ser o degrau subsequente na cascata, houve 22 pacientes
que consultaram e ndo coletaram nenhum PCR-HCV. As varidveis que
apresentaram diferenca a favor de criar vinculo a um ambulatério especializado
foram o género feminino, morar na regidao fora de Porto Alegre, ter cirrose e
consultar no HNSC. O diagnéstico em 2018 e 2019, assim como, ter apenas o
ensino fundamental apresentaram-se como fatores contrario a realizar consultas
com especialistas. Na andalise multivariada apenas ser procedente do interior ou
regido metropolitana e consultar no HNSC foram significativos (p<0,05). Através dos
registros no GAL e AME, identificamos que 121 pacientes que realizaram seu
acompanhamento em outros locais apds o diagndstico no hospital.

Ser do sexo feminino, ter historia de cirrose, morar fora de Porto Alegre e
consultar no HNSC apresentaram-se como fatores protetores na analise simples
para a realizagdo de tratamento. Como fatores de risco para ndo realizar o
tratamento do HCV foi identificada a coinfeccdo com HIV, estar institucionalizado,
ser de raca ndo branca, ter apenas o ensino fundamental completo e ter realizado o
diagnostico em 2019. Na analise subsequente o sexo feminino, consultar no HNSC
e ser procedente do interior permaneceram como fatores protetores significativos
(p<0,05). A média de tempo entre o diagndstico e o inicio do tratamento foi de
aproximadamente 2 anos. Os DAAs mais utilizados no tratamento foram Sofosbuvir
e Ledispavir (26%), Sofobuvir e Velpatasvir (22%) Sofobuvir e Daclatasvir (17%) e
apo6s Sofobuvir, Daclatasvir e Ribavirina (15%). Apenas 8 pacientes (1,1%)
realizaram mais de um tratamento. Dentre as 22 gestantes no estudo apenas 9
realizaram tratamento, desconhecendo se o tratamento foi realizado pré ou pés
gestacdo. Nao foi encontrada histdria de transmissao vertical nesses casos, Visto
gue no sistema GAL foi avaliado o PCR-HCV dos RNs das respectivas gestantes.

Dentro todos os 344 pacientes que realizaram tratamento apenas 204
atingiram a RVS, no entanto,136 pacientes ndo tinham registro no GAL de coleta de
PCR-HCV de controle ap6s o tratamento. Apenas 4 tiveram falha de RVS,
resultando em uma taxa de resposta documentada aos DAA de 98%. Os fatores de
risco na analise simples para ndo alcancar a RVS comprovada foram ser de raca
nao branca, ter apenas o ensino fundamental. Como variaveis favoraveis a RVS
foram encontradas morar na regiao metropolitana, no interior e consultar no HNSC,

além de ter realizado o diagnéstico de infeccdo por HCV em 2015 e 2016. Na
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andlise multivariada apenas os locais de moradia (interior e regido metropolitana) e
consultar no HNSC foram significativos (p<0,05).

Por ter sido encontrada significancia em todas as etapas de cuidados do HCV
em relacdo ao local de acompanhamento, optou-se por elaborar 2 cascatas de
cuidados separadamente: para 0S pacientes que permaneceram em
acompanhamento no HNSC e para os pacientes que optaram em consultar em
outros locais. Como citado anteriormente, 340 pacientes permaneceram no HNSC,
destes 70% realizaram tratamento e 49% atingiram a RVS, 1% apresentou falha e
20% nédo coletaram exame de PCR apds o tratamento. Dentre 121 os pacientes
externos 88% realizaram tratamento e 31% tiveram RVS, mas 55% n&o realizaram
coleta de PCR de controle e 2% tiveram falha de RVS (Figura 2). Para melhor
compreensdo dos resultados diferentes foi realizada a comparacdo entre as
caracteristicas sociodemograficas entre os dois grupos, sendo encontrada diferenca
significativa nas variaveis de cidade de moradia (p=0,006) e presenca de cirrose
(p=0,000) (Tabela 3).

Figura 2 — Cascata de cuidados de pacientes com Hepatite C cronica diagnosticados
no Hospital Nossa Senhora da Conceicdo entre 2015 e 2020 no HNSC e que
realizaram acompanhamento no HNSC e em outros locais (externos).

HCV IGNORADO FALHA

HNSC EXTERNOS
) )

70%

HCV n=340 TRATAMENTO RVS n=166 HCV n=121 TRATAMENTO RVS n=38
n=237 n=107
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Tabela 3 — Comparacao entre pacientes que realizaram
acompanhamento no HNSC e externos pelo Teste Qui-
Quadrado de Pearson.

HNSC Externos P
Total 340 (73,8%) 121 (26,2%)
Género 0,654
Feminino 161 (47,2%) 60 (49,6%)
Idade 0,854
<40 anos 60 (17,6%) 19 (15,7%)
40-59 anos 167 (49,0%) 59 (48,8%)
> 60 anos 114 (33,4%) 43 (35,5%)
Raca 0,450
Branca 262 (79,2%) 91 (75,8%)
Escolaridade 0,411
Analfabeto 22 (7,1%) 4 (3,5%)
Ensino Fundamental 218 (69,9%) 83 (73,5%)
Ensino Médio e Superior 72 (23,1%) 26 (23,0%)
Cidade 0,006
Porto Alegre 121 (36,4%) 53 (43,8%)
Regido Metropolitana 116 (34,9%) 51 (42,1%)
Interior 95 (28,6%) 17 (14,0%)
Cirrose 0,000
Sim 100 (29,3%) 7 (5,8%)

Valor de p< 0,05 considerado significativo.

DISCUSSAO

Notando a representatividade dos dados de HCV do Rio Grande do Sul e
principalmente de Porto Alegre, a realizacdo deste estudo em um hospital local é
importante para identificar caracteristicas relevantes para o0s resultados da
cascatal3, Os dados nacionais e do estado do RS foram consonantes a este
estudo onde a maior prevaléncia era do sexo masculino, raca branca e idade
superior a 40 anos''!4, Também foi observada a similaridade na prevaléncia de
pacientes com HCV com apenas ensino fundamental como grau de instrucéo!!. Em
relacdo a coinfeccdo com o HIV apresentamos um dado muito aproximado ao da
regido Sul em 2021 (10,1%)*!. Ao contabilizar o montante dos grupos mais
vulneraveis a infeccdo pelo virus da hepatite C como, pessoa vivendo com HIV,
institucionalizados e usuarios de drogas, verificamos uma consideravel
representatividade, corroborando a importancia de focalizar as acfes de testagem e
prevencdo para estes grupos em especial®*. O genétipo 1 e 3 foram os mais
prevalentes, assim como esperado conforme os dados nacionais e locais4.

Pela OMS o segundo degrau da cascata do HCV seria representado pelos

pacientes cientes do seu diagndstico, com uma meta de 90%, entretanto, neste
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estudo né&o realizamos esta estimativa, realizando a cascata a partir do degrau de
diagnosticados com hepatite cronica pelo HCV no HNSC :. A meta de pacientes em
tratamento (80%) nao foi alcangcada ao analisar a cascata geral. Mas ao analisar as
cascatas discriminadas por local de acompanhamento o0s pacientes em
acompanhamento fora do HNSC alcancaram a metal. Esse dado pode ser explicado
por um possivel viés de coleta de dados, onde todos os pacientes com prescricfes
de tratamento no sistema AME de outros locais foram considerados vinculados a
outros servicos. Ademais os pacientes do HNSC, podem ter deixado de receber
tratamento por falta de condi¢cdes clinicas, como neoplasias ou comorbidades
graves. N&o ter genotipagem ou PCR-HCV dentro de um ano também sdo razdes
burocraticas que interferem na demora do inicio da terapia do HCV, por isso, 0 uso
de regimes pangenotipicos simplificam e facilitam o acesso a medicacédo'®

Cerca de 90% dos pacientes com hepatite crénica pelo HCV obtém cura com
0os novos DAAs, e a eliminacdo do HCV ocorreria pela reducdo drastica de
transmissdo®. Apesar a elevada taxa de resposta ao DAA, os percentuais de RVS
sdo surpreendemente baixos ao analisar as cascatas, sendo este o maior “gap”
entre todos os degraus da cascata. Isso se deve ao grande numero de pacientes
com dados ignorados apos o tratamento, impossibilitando a confirmacdo de RVS.
Além da coleta do PCR-HCV de controle fora do SUS, outra razdo para os dados
ignorados, seria a perda de seguimento dos pacientes apds a realizacdo do
tratamento, identificando a importancia de implementar uma estratégia para reduzir o
tempo de retorno dos pacientes apdés os exames?3. A pandemia de COVID-19 teve
um importante impacto no acompanhamento desses pacientes apés o tratamento?4,
Os pacientes do HNSC tiveram uma RVS superior e menor niumero de PCR-HCV
ignorados possivelmente pela menor perda de seguimento.

Os dados nacionais e do estado do RS demostram a diminuicdo progressiva
de casos notificados para hepatites virais com anti-HCV reagente e PCR-HCV
reagente concomitante, podendo demonstrar um aumento de notificacdes de casos
de cicatriz soroldgica, ou ainda, um menor acesso ao HCV-RNA confirmatério 1113,
Os pacientes que com vinculo ao hospital significativamente coletaram mais o PCR-
HCV, o que o que pode ser tido facilitado pela logistica de coleta do exame dentro
do proprio hospital apdés a realizacdo do diagndéstico. Isso também pode ser
explicado pela maior gravidade dos pacientes, pois 0s pacientes com comorbidades,

como HBV, HIV e cirrose que mostraram-se ter maior acesso ao exame. Morar no
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interior e regido metropolitana também foram fatores protetores significativos nesta
analise para a coleta de PCR-HCV, pois estes pacientes em grande maioria realizam
consultas no HNSC, possivelmente por um menor acesso ao HCV-RNA
confirmatério fora da capital’®. Os pacientes acabaram coletando mais exames em
2020, demonstrando mais acessibilidade ao exame neste ano ou ainda uma maior
preocupacao de investigacao da doenca dos pacientes na pandemia de COVID-19.

Lacunas ocorrem em todos os estagios de cuidados do HCV, com
desisténcias nos cuidados ocorrendo antes e depois da vinculacdo aos cuidados
especializados®. A consulta em ambulatério especializado é preconizada nas linhas
de cuidados estabelecidas no pais, no entanto, diretrizes mais recentes descrevem a
intencdo de capacitacdo de médicos ndo especialistas!®!4. Os pacientes do HNSC
podem ter apresentado maior facilidade de criar um vinculo em um ambulatério de
infectologia ou gastroenterologia por terem realizado o diagnéstico dentro do mesmo
hospital. J& os pacientes do interior e regido metropolitana que em maioria realizam
consultas no HNSC, procuraram esse servico possivelmente por escassez ou falta
de profissionais especializados em suas cidades de procedéncia.

Possuir hepatocarcinoma, cirrose descompensada ou outras neoplasias
interferem na avaliacédo do perfil do paciente e na recomendagédo do tratamento!4. A
cirrose mostrou-se como um fator positivo na analise simples, justificado pois, até
pouco tempo, ter cirrose avancada era um critério necessario para a realizacdo de
tratamento!4. Em contrapartida, a coinfeccdo com o HIV e institucionalizados
mostraram-se como fatores de risco para nao realizar o tratamento, devendo
salientar que sdo grupos de vulnerabilidade'®. A raca ndo-branca na andlise simples
também se mostrou como um grupo de vulnerabilidade para a ndo realizacdo do
tratamento, 0 que nos recorda a necessidade de considerar a raca na
implementacgdo das politicas publicas?®. Na analise final, o género feminino obteve
dados superiores na realizacdo de tratamento, entretanto, esse dado contradiz os
resultados vistos anteriormente onde as mulheres, principalmente jovens, tendem
a exacerbar as barreiras para se engajar em qualquer forma de assisténcia a saude
21 Ademais, as taxas de infeccdo pelo HCV em mulheres com potencial para
engravidar aumentaram, tornando o diagnéstico pré-natal uma prioridade 22
Permanecer com vinculo no HNSC foi significativamente superior para realizar o
tratamento, o que pode ser relacionado pela manutengdo de acompanhamento em

ambulatorio especializado dos servigos de gastroenterologia e infectologia.
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Ter um baixo nivel de escolaridade, apenas o ensino fundamental, mostrou
ser um obstaculo para a coleta de PCR-HCV e atingir a RVS, indicando a
importancia do grau de instrucdo para a percepc¢do do seu estado de saude.
Contraditoriamente € factivel que possuir mais conhecimento sobre a histéria natural
da doenca € associado com maior estigma do HCV, outro fator importante a ser
trabalhado no atendimento continuo dos pacientes 2°. Os pacientes do HNSC eram
em sua maioria procedentes do interior e regido metropolitana e cirréticos inferindo a
necessidade e procura por um atendimento especializado. Apesar desses
resultados, a capacitacdo de profissionais da atencdo primaria € capaz de elevar a
taxa de tratamento dos pacientes, com resultados de cura de HCV na
descentralizacéo do atendimento semelhantes aos ambulatérios de especialidade 22.

Dentre as limitacdes do artigo, o destaque foi o numero elevado de dados
ignorados de PCR-HCYV follow-up para identificacdo de RVS. Ademais, outros dados
faltantes de prontuario do HNSC e dos locais externos, importantes para uma
analise minuciosa das variaveis sociodemograficas, também sado consideraveis
limitacdes do estudo.

Este estudo permitiu identificar que as caracteristicas sociodemogréaficas dos
pacientes com o diagnéstico de HCV no HNSC s&do semelhantes aos dados
regionais e nacionais. Também foi possivel estratificar fatores de risco relevantes no
cuidado continuo destes pacientes para a elaboracédo de estratégias direcionadas.
Na identificacdo de resultados protetores do HNSC, observou-se a importancia do
atendimento especializado e a necessidade de descentralizacdo do atendimento
para torna-lo mais acessivel aos pacientes do interior e regido metropolitana desde
gue com capacitacdo adequada das equipes. Foi elucidado o quanto estamos longe
das metas definidas pela OMS, sendo importante fortalecer as linhas de cuidados

nao s6 no HNSC, como na regido.
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