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ASSUNTO: Avaliacdo Diagnostica da Infecdo por Virus da Hepatite C

PALAVRAS-CHAVE: Hepatite C

PARA: Médicos do Sistema de Saude

CONTACTOS: Departamento da Qualidade na Saude (dgs@dgs.min-saude.pt)

Nos termos da alinea a) do n° 2 do artigo 2° do Decreto Regulamentar n°® 14/2012, de 26 de janeiro,
por proposta conjunta do Departamento da Qualidade na Saude, do Programa Nacional para as
Hepatites Virais e para a area da Infe¢do VIH-SIDA e Tuberculose e da Ordem dos Médicos, a Dire¢ado-

Geral da Saude emite a seguinte:

NORMA*
1. Aavalia¢do diagnostica da infe¢do por virus da hepatite C (VHC) deve ser realizada tendo por base

(Nivel de Evidéncia B, Grau de Recomendacao 1)"2:
a) A existéncia de comportamentos de risco acrescido;
b) A exposicdo prévia a este virus.

2. Aavaliacdo diagndstica da infecdo por virus da hepatite C (VHC) deve, ainda, ser realizada de modo
progressivo tendo por base a prevaléncia da hepatite C no grupo populacional (Nivel de Evidéncia

B, Grau de Recomendacdo 1)'2.

3. A prescricdo do estudo laboratorial da infecdo pelo virus da hepatite C (VHC) deve ser efetuada
nas seguintes situagdes:

a) Quando existe doenca hepatica ndo esclarecida e/ou hepatite crénica, incluindo aumento

da aminotransferase do aspartato (ALT) (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacdo

13

“ A tabela de niveis de evidéncia e graus de recomendacdo da presente Norma é a definida pelo The Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE) working group updated 2016-04 em
.http://www.gradeworkinggroup.org/
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b) Em pessoas que consumiram drogas por via inalada ou injetada, no passado recente ou
remoto, incluindo aquelas que se injetaram unicamente uma vez e que ndo se

consideram com comportamento aditivo (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacdo

1 )2,3,4,5,6,7'-

¢) Em pessoas com condi¢des associadas a uma alta prevaléncia de infe¢do por VHC: (Nivel

de Evidéncia A, Grau de Recomendacdo 1)%3478;
i. Ascom infecdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH);

ii. As com hemofilia, que receberam concentrados de fatores da coagulacao

previamente a 1987;
iii. As que alguma vez fizeram hemodialise.

d) Em pessoas que, antes de julho de 1992, foram sujeitas a transfusdo ou transplanta¢ao

de 6rgdo(s) (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacéo 1)%3479;

e) Em pessoas que, depois de julho de 1992, receberam sangue ou seus derivados de dador
que, posteriormente, apresentou resultado positivo para infecdo por VHC (Nivel de

Evidéncia A, Grau de Recomendacdo 1)%3479,

f) Em criancas nascidas de mdes infetadas por virus da Hepatite C (Nivel de Evidéncia A,

Grau de Recomendacdo 1)>347.10111213,

g) Em pessoas que sofreram uma picada de agulha, acidente com dispositivos médicos
cortantes ou perfurantes ou uma exposicao da mucosa a sangue de individuo portador

de infecdo por virus da Hepatite C (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacao 1)%>347;

h) Em parceiros sexuais de individuos infetados por virus da Hepatite C (Nivel de Evidéncia

A, Grau de Recomendacao 1)234714.15,

i) Em pessoas que alguma vez estiveram privadas de liberdade (Nivel de Evidéncia C, Grau

de Recomendacao 2) 23471617,

j)  Em pessoas sexualmente ativas com indicagdo para profilaxia pré-exposi¢do ao virus da

imunodeficiéncia humana do tipo 1 (Nivel de Evidéncia B, Grau de Recomendacéo 1)3;
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k) Em pessoas trabalhadoras do sexo e em pessoas com multiplos parceiros sexuais,
particularmente com praticas sexuais potencialmente traumaticas (Nivel de Evidéncia B,

Grau de Recomendacdo 1).

4. Nas pessoas com indicacdo para estudo laboratorial da infe¢do pelo virus da hepatite C (VHC), deve
ser prescrito inicialmente teste para pesquisa de anticorpos antivirus da hepatite C, por método

imunoenzimatico de rastreio ou por teste rapido (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacao 1

)2,3,7,1 8,1 9.

5. Na presenca de um resultado reativo de pesquisa de anticorpos antivirus da hepatite C, deve
realizar-se, em consulta de especialidade hospitalar, um teste molecular de acido nucleico para a
detecdo de acido ribonucleico (ARN) de VHC, para estabelecer ou excluir o diagnéstico de infecao

crénica por VHC (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacao 1)%371819,

6. Quando o resultado da pesquisa de ARN do VHC é positivo, a pessoa deve ser informada que tem

uma infec¢do ativa (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacdo 1)%3718.19,

7. Quando o resultado da pesquisa de ARN do VHC é negativo, a pessoa deve ser informada que ndo
tem evidéncia de infecdo ativa, com excec¢do das situacBes em que existe suspeita de infecdo
recente, bem como na presenca de evidéncia clinica de doenca por VHC (Nivel de Evidéncia A, Grau

de Recomendacao 1)%37:18.19,

8. Os testes moleculares para a pesquisa e quantificagdo de ARN do virus da hepatite C devem ser

prescritos e realizados (Nivel de Evidéncia A, Grau de Recomendacéo 1)%37.1819:

a) Em pessoas com resultado reativo para a pesquisa de anticorpos para o virus da hepatite

G

b) Antes, durante e ap6s tratamento - usando um método quantitativo de alta sensibilidade

(polymerase chain reaction (PCR) quantitativo - carga viral);

c) Pessoas com doenca hepatica ndo explicada, com pesquisa reativa de anticorpos
antivirus da hepatite C e imunocomprometidos ou em que se suspeita de infecdo por

virus da hepatite C;
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d) Pessoas com suspeita clinica de reinfecao.

9. Os resultados dos testes obtidos por métodos moleculares quantitativos (RT-PCR) devem ser
reportados em unidades internacionais, em vez de nimero de cépias (Nivel de Evidéncia A, Grau

de Recomendagao 1)2°22,

10.Na pessoa com infec¢do ativa, deve ser prescrita a determinacao do genétipo do VHC, por forma a
determinar-se o esquema de tratamento mais adequado (Nivel de Evidéncia A, Grau de

Recomendacgdo 1)%37.1819,

11.Qualquer excecdo a presente Norma, deve ser fundamentada clinicamente, com registo no

processo clinico.

12.0 conteldo da presente Norma serad atualizado sempre que a evidéncia cientifica assim o

determine.

13.A presente Norma revoga a Norma da Direcdo-Geral da Saude n.° 59/2011, de 28/12/2011.

Graca Freitas

Diretora-Geral da Saude
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ALGORITMO CLIiNICO

Anticorpo para o

! |

N3o reativo Reativo

ARN do VHC
Anticorpos para

VHC n3do detetados

STOP* Positivo

Negativo

Infe¢do VHC ativa

Infegdo VHC resolvida ou sem
atividade, ou ARN do VHC abaixo do
nivel de detegdo

Testes adicionais quando
adequados**

* Para as pessoas que possam ter sido expostas ao VHC nos ultimos 6 meses, recomenda-se o teste de ARN do HCV ou a repeticdo do teste de

anticorpos antivirus da Hepatite C. Para pessoas imunocomprometidas, com risco de ndo expressar anticorpos, pode-se considerar o teste do ARN do
HCV.

**Caso haja suspeita de infegdo recente, o teste deve ser repetido, bem como na presenca de evidéncia clinica de doenga por VHC.
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INFORMACAO COMPLEMENTAR

Organizacional

A. Deve ser referenciada a consulta de especialidade hospitalar, a efetivar no prazo maximo de 60

dias, a pessoa com resultado positivo de pesquisa de anticorpos antivirus da Hepatite C.

B. Deve ser referenciada a consulta de comportamentos aditivos e dependéncias, da DICAD (Divisdo
de Intervencdo nos Comportamentos Aditivos e Dependéncias) da ARS (Administracdo Regional de
Saude) ou consulta de psiquiatria, conforme aplicavel, a efetivar no prazo maximo de 60 dias, a

pessoa com comportamentos aditivos e dependéncias.
Clinica

A. A pessoa e/ou o representante legal devem ser informados e esclarecidos acerca da situagao

clinica e da importancia da realizagdo do meio complementar de diagnéstico.

B. A prescricdo para estudo laboratorial da infecao pelo virus da Hepatite C (VHC) devera ser efetuada
em pessoas provenientes de paises de endemicidade intermédia ou elevada para hepatite C (Nivel

de Evidéncia C, Grau de Recomendacgao 2).

C. Aprescricdo para estudo laboratorial da infe¢do pelo virus da Hepatite C (VHC) devera ser efetuada
em pessoas com tatuagens, piercings ou escarificacdes realizadas com recurso a partilha de

materiais (Nivel de Evidéncia C, Grau de Recomendagdo 2)2.

D. S6 deve ser prescrito rastreio seriado ou periédico de anticorpos antivirus da hepatite C em
individuos com comportamentos de risco recorrentes (Nivel de Evidéncia C, Grau de

Recomendacdo 2 )3.

E. Os testes moleculares para a pesquisa e quantificacdo de ARN do virus da Hepatite C prescritos e
realizados em pessoas com doenca hepatica ndo explicada, com pesquisa negativa de anticorpos
antivirus da hepatite C e imunocomprometidos ou em que se suspeita de infecdo por virus da
hepatite C referem-se, entre outras, a pessoas hemodialisadas, transplantadas ou com infecdo por

VIH.
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F. Exames laboratoriais que detetam anticorpos para o VHC sdo usados quer para rastreio, quer para
diagnostico de infe¢do por VHC. Estes anticorpos podem ser detetados no soro, no plasma ou nos

liquidos orais por métodos imunoenzimaticos ou imunoensaios indiretos?37:18-22,

G. Os testes rapidos, embora de facil execu¢do e céleres no resultado, apresentam uma maior
dependéncia do utilizador, pelo que o recurso aos mesmos deve ter sempre presente esta

circunstancia?.

H. A especificidade dos atuais testes é superior a 99%. Resultados falsos positivos podem surgir, mais
frequentemente, quando se testam popula¢des onde a prevaléncia da infe¢do do VHC é baixa.
Resultados falsos negativos podem ocorrer em situa¢des de imunodeficiéncia, como a infecdo por
VIH, recetores de transplantes de érgdos, pessoas com hipo e agamaglobulinemias e em pessoas

que realizam hemodidlise e na fase precoce da infe¢do?%-22,

|. Para o diagnéstico devera ser utilizado um método molecular quantitativo e sensivel, porque

também fornece informacdo quanto a virémia, que é Uutil no tratamento subsequente.

}- Os atuais exames moleculares quantitativos de amplificacdo em tempo real (RT-PCR) conseguiram
uma sensibilidade (de 10-50 Ul/ml) que dispensa o recurso, anteriormente justificado, a testes
qualitativos, anteriormente mais sensiveis. Um teste altamente sensivel com os limites referidos
anteriormente é adequado para monitorizacdo durante o tratamento. Todos os métodos
moleculares quantitativos (RT-PCR), atualmente disponiveis, ttm uma especificidade de 98 a 99%.
Desde 1997, a Organizacdo Mundial de Saude estabeleceu o primeiro padrdo internacional de ARN

de VHC para métodos de acidos nucleicos, em unidades internacionais (U1)2%-22,

K. Para fins de monitorizacdo, é importante usar o mesmo teste laboratorial no exame de amostras

colhidas antes e ap0s a terapéutica.
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INSTRUMENTO DE AUDITORIA CLINICA INTERNA

Instrumento de Auditoria Clinica

Norma " Avaliagdo Diagnéstica da Infe¢do por Virus da Hepatite C "

Unidade:
Data: __ /_ / Equipa auditora:
1: Consentimento Informado
Critérios Sim Ndo | N/A | EVIDENCIA/FONTE

Existe evidéncia de que quando o resultado da pesquisa de &cido ribonucleico
(ARN) do VHC é positivo, a pessoa é informada que tem uma infe¢do ativa

Existe evidéncia de que quando o resultado da pesquisa de acido ribonucleico
(ARN) do VHC é negativo a pessoa é informada que ndo tem evidéncia de infe¢do
ativa com excecdo das situacdes em que existe suspeita de infecdo recente, bem
como na presenca de evidéncia clinica de doenga por VHC

Subtotal 0 0 0
iNDICE CONFORMIDADE %
2: Avaliacao Diagnéstica
Critérios Sim | Ndo | N/A | EVIDENCIA/FONTE

Existe evidéncia de que a avaliag¢do diagnoéstica da infecdo por virus da hepatite C
(VHC) é realizada na pessoa tendo por base: a existéncia de comportamentos de
risco acrescido e/ou a exposicdo prévia a este virus

Existe evidéncia de que a avaliagdo diagnoéstica da infecdo por virus da hepatite C
(VHCQ) é, ainda, realizada de modo progressivo tendo por base a prevaléncia da
hepatite C no grupo populacional

Subtotal 0 0 0
iNDICE CONFORMIDADE %
3: Indicagdes Clinicas
Critérios Sim | Nao | N/A | EVIDENCIA/FONTE

Existe evidéncia de que a prescricdo do estudo laboratorial da infe¢do pelo virus
da Hepatite C (VHC) é efetuada nas seguintes situagdes:

Quando existe doenca hepética ndo esclarecida e/ou hepatite crénica, incluindo
aumento da aminotransferase do aspartato (ALT)

Em pessoa que consumiu drogas por via inalada ou injetada, no passado recente
ou remoto, incluindo aquela que se injetou unicamente uma vez e que ndo se
considera com comportamento aditivo

Em pessoa com condi¢do associada a uma alta prevaléncia de infe¢do por VHC:
a com infe¢do pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH); a com hemofilia, que
recebeu concentrados de fatores da coagulacdo previamente a 1987; a que
alguma vez fez hemodialise

Em pessoa que, antes de julho de 1992, foi sujeita a transfusao ou transplantagdo
de 6rgao(s)

Em pessoa que, depois de julho de 1992, recebeu sangue ou seus derivados de
dador que, posteriormente, apresentou resultado positivo para infe¢cdo por VHC

Em crianca nascida de mae infetada por virus da hepatite C

Em pessoa que sofre uma picada de agulha, acidente com dispositivos médicos
cortantes ou perfurantes ou uma exposi¢do da mucosa a sangue de individuo
portador de infecdo por virus da Hepatite C

Em parceiro(s) sexual(is) de individuo infetado por virus da hepatite

Em pessoa que alguma vez esteve privada de liberdade

Em pessoa sexualmente ativa com indicacdo para profilaxia pré-exposicdo ao
virus da imunodeficiéncia humana do tipo 1

Em pessoa trabalhadora do sexo e em pessoa com multiplos parceiros sexuais,
particularmente, com praticas sexuais potencialmente traumaticas

Subtotal 0 0 0
iNDICE CONFORMIDADE %
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4: Meios Complementares de Diagndstico

Critérios Sim | Nao | N/A | EVIDENCIA/FONTE
Existe evidéncia de que na pessoa com indicacdo para estudo laboratorial da
infecdo pelo virus da Hepatite C (VHC), é prescrito inicialmente teste para pesquisa
de anticorpos antivirus da hepatite C, por método imunoenzimatico de rastreio
ou por teste rapido
Subtotal 0 0 0
iNDICE CONFORMIDADE %
5: Testes moleculares
Critérios Sim | Nao | N/A | EVIDENCIA/FONTE
Existe evidéncia de que na pessoa com um resultado reativo de pesquisa de
anticorpos antivirus da hepatite C é realizada consulta de especialidade
hospitalar, um teste molecular de acido nucleico para a detecdo de &cido
ribonucleico (ARN) de VHC, para estabelecer ou excluir o diagnéstico de infe¢do
crénica por VHC
Existe evidéncia de que os testes moleculares para a pesquisa e quantificagcdo de
ARN do virus da hepatite C sdo prescritos e realizados:
Em pessoa com resultado reativo para a pesquisa de anticorpos para o virus da
hepatite C
Antes, durante e ap6s tratamento - usando um método quantitativo de alta
sensibilidade (polymerase chain reaction (PCR) quantitativo - carga viral)
Em pessoa com doenca hepatica ndo explicada, com pesquisa reativa de
anticorpos antivirus da hepatite C e imunocomprometidos ou em que se suspeita
de infecdo por virus da hepatite C
Em pessoa com suspeita clinica de reinfe¢do
Existe evidéncia de que o resultado do teste obtido por método molecular
quantitativo (RT-PCR) é reportado em unidades internacionais, em vez de nimero
de cépias
Subtotal 0 0 0
iNDICE CONFORMIDADE %
6: Determinagao de Genétipo do VHC
Critérios Sim | Ndo | N/A | EVIDENCIA/FONTE
Existe evidéncia de que na pessoa com infecdo ativa, € prescrita a determinacdo
do genotipo do VHC, por forma a se determinar o esquema de tratamento mais
adequado
Subtotal 0 0 0
iNDICE CONFORMIDADE %
Avaliacao de cada padrio: x = —ocatderespostasSIM_y 40 (1Q) de .....%

Total de respostas apliciveis
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FUNDAMENTACAO

A. Em termos mundiais a hepatite viral A é a mais frequente, mas nos paises desenvolvidos sdo as
hepatites virais cronicas (particularmente as hepatites B e C) as que se revestem de maior impacte
em termos de morbilidade e mortalidade, ao serem as principais causas de doenca hepatica
cronica. Portugal. Ministério da Saude. Direcao-Geral da Saude (Relatério do Programa Nacional

para as Hepatites Virais 2017).

B. Na Regido Europeia, da OMS, estima-se que mais de 13 milhdes de pessoas vivam com infecdo
cronica por virus da hepatite B (VHB) e mais de 15 milhdes com infecdo crénica por virus da
hepatite C (VHC). Ministério da Saude. Dire¢do-Geral da Saude. Relatério do Programa Nacional

para as Hepatites Virais 2017.

C. Em 2015, o European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) apontava para prevaléncias
estimadas das infe¢des por VHB e VHC na UE/EEE de 0,9% e 1,1%, respetivamente, com um total

estimado de 4,7 milh&es de infe¢bes cronicas por VHB e 5,6 milhdes por VHC.

D. Em Portugal, em relacdo a hepatite C, e desde a implementacao do Portal da Hepatite C da
Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude (INFARMED), mais de 17.000 pessoas

ja foram assinaladas como vivendo com infe¢do crénica®.

E. Quando se analisa a situacdo em populacdes especificas, e de acordo com a informacdo constante
na plataforma de registo dos doentes em hemodialise, os dados referentes a 2016 revelam a
existéncia de 293 casos de infecdo crénica por VHC, que maioritariamente ja foram tratados ou se

encontram em tratamento?“.

F. Ja segundo o Servigo de Intervencdo nos Comportamentos Aditivos e nas Dependéncias (SICAD),
em relacdo a hepatite C, referentes a utentes ativos consumidores de drogas, indicam que 60,03%
apresenta anticorpos para o VHC, e quando se analisa a popula¢do que alguma vez na vida injetou

drogas este valor ascende para 88,45%%.

G. Os dados disponibilizados pelo Instituto Portugués do Sangue e da Transplantac¢ao, referentes a
2016, mostram a identificagdo de 22 casos de hepatite C correspondendo a uma taxa de incidéncia
de 2,14/100.000 habitantes e uma taxa de prevaléncia de 10,12/100.000 habitantes. %. Ministério

da Saude. Direcdo-Geral da Saude?.
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H. A presente Norma pretende promover o diagnéstico das pessoas que vivem com infecdo ativa pelo
virus da hepatite C, tendo em vista contribuir para o objetivo de elimina¢do da hepatite C cronica
em Portugal, e responder a necessidade da implementacdo de um maior nivel de organiza¢ao

relativamente as indica¢8es para a prescri¢ao do teste anti-VHC.

l. O diagnéstico de uma infe¢ao aguda ou crénica por VHC requer, geralmente, exames laboratoriais

para a pesquisa de anticorpos anti-VHC e de ARN do VHC.

J. Os anticorpos anti-VHC podem ser detetados no plasma ou soro, usando testes laboratoriais
imunoenzimaticos ou testes rapidos. Estes devem apresentar sensibilidades e especificidades
elevadas (os testes mais recentes apresentam uma especificidade maior do que 99%). A
probabilidade da presenca de falsos-positivos é maior quando o teste é utilizado em populacdes
com baixa prevaléncia da infecdo. Resultados falso-negativos podem ocorrer em situa¢des de
imunossupressdo grave (como infecdo concomitante por VIH, transplantados de 6rgaos soélidos,

hipo ou agamaglobilinemias ou em pessoas em hemodialise).

AVALIACAO

A avaliacao da implementacdo da presente Norma é continua, executada a nivel local, regional e

nacional, através de processos de auditorias externas e internas.

APOIO CIENTIFICO

A. A proposta da presente Norma foi elaborada no ambito do Departamento da Qualidade na Saude
da Direcdo-Geral da Saude, do Programa Nacional para as Hepatites Virais e para a area da Infecdo
VIH-SIDA e Tuberculose e do Conselho para Auditoria e Qualidade da Ordem dos Médicos, através

dos seus Colégios de Especialidade.

B. O conteddo da presente Norma foi sujeito a validagdo cientifica pela Comissao Cientifica para as
Boas Praticas Clinicas, criada pelo Despacho n.° 8468/2015, do Secretario de Estado Adjunto do
Ministro da Saude, de 23 de maio, publicado no Diario da Republica, 2.7 série, n.° 149, de 3 de

agosto de 2015.
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C. Os peritos envolvidos na elaborac¢do da presente Norma cumpriram o determinado pelo Decreto-
Lei n.° 14/2014 de 22 de janeiro, no que se refere a declaracdo de inexisténcia de

incompatibilidades.

SIGLAS/ACRONIMOS

Sigla/Acrénimo Designacao

VHC Virus da Hepatite C

ALT Aminotransferase do Aspartato
VIH Virus da Imunodeficiéncia Humana
ARN Acido Ribonucleico

PCR Polymerase chain reaction

RT-PCR Real-Time polymerase chain reaction
OMS Organiza¢do Mundial de Saude
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