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RESUMO

PERFIL SOROEPIDEMIOLOGICO DA INFECCAO PELO ViRUS DA HEPATITE B
E COBERTURA VACINAL EM JOVENS DE 12 A 20 ANOS MATRICULADOS EM
ESCOLAS PUBLICAS DE BARRA DO GARCAS — MT. Melo, L. V. L. Dissertacio
submetida a coordenagao do curso de P6s-Graduagdo em Ciéncias da Saude, do Departamento
de Ciéncias Basicas em Saude da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Federal de
Mato Grosso, como requisito parcial para a obtencdo do titulo de Mestre em Ciéncias da
Saude. Orientador: Prof. Dr. Francisco José Dutra Souto.

Considerando-se que sdo poucos e inconsistentes os dados sobre a hepatite B na regido do
Araguaia, que ¢ na adolescéncia que comega ocorrer maior exposi¢ao aos fatores de risco para
esta patologia e que esses atuais adolescentes caracterizam uma coorte que precede a adogao
da vacina contra o virus da hepatite B (VHB) no calendario do Programa Nacional de
Imunizagdo (PNI), foi realizado um inquérito soroepidemiologico em 576 estudantes, de sete
escolas publicas de Barra do Gargas - MT, entre agosto e novembro de 2009. Estas foram
escolhidas aleatoriamente, sendo sorteadas as turmas em quantidade proporcional ao niimero
de alunos matriculados, respeitando a faixa etaria estudada (12 a 20 anos). A pesquisa foi
autorizada pelas secretarias municipal e estadual de educacdo e pelos diretores das escolas.
Palestras foram ministradas para esclarecer aos estudantes os objetivos e a importancia da
pesquisa, sendo que aqueles que aceitaram participar assinaram o termo de consentimento
livre esclarecido (TCLE). Apos entrevista e coleta de amostras de sangue, foram realizados,
por meio de ensaio imuno-enzimatico, testes para identificacdo do antigeno de superficie do
VHB (HBsAg), seu anticorpo (anti-HBs) e do anticorpo contra o antigeno central do VHB
(anti-HBc). Os individuos positivos para infeccdo pelo virus da hepatite B foram
encaminhados para atendimento e tratamento médico especializado e para aqueles
comprovadamente suscetiveis foi aconselhado vacinacdo. Dentre os participantes, 165
(28,6%) disseram ja ter sido vacinados, 79 (13,7%) afirmaram nao ter recebido vacina e 332
(57,6%) ndo sabiam responder; 29 (5%) tinham perfil sorologico de exposicdo prévia ao VHB
(anti-HBc +), 4 (0,7%) foram considerados portadores do virus (HBsAg +), padrdo vacinal
(anti-HBs + isolado) foi encontrado em 323 estudantes (56,1%) e 224 (38,9%) nao
apresentaram marcadores para o VHB, ou seja, estavam expostos a infec¢do. Os 4 individuos
HBsAg positivos estudavam na periferia da cidade, 3 na mesma escola. Em andlise
multivariada apenas ter iniciado vida sexual e pertencer a escola 6 ou 7 permaneceram
associados estatisticamente com os marcadores de infec¢do pelo VHB (p<0.05), enquanto ter
sido vacinado, ndo ter iniciado vida sexual e possuir menos tempo de atividade sexual
demonstraram ser fatores de protecdo ao VHB, pois estiveram diretamente relacionados a
possuir titulos protetores de anti-HBs. Estes resultados reforcam a importancia da vacina
contra hepatite B em adolescentes e apontam para a necessidade do incremento das
campanhas de vacinacdo, sobretudo nessa faixa etaria, uma vez que o virus continua
circulando, em especial nas periferias das cidades.

Palavras-chave: epidemiologia, hepatite B, jovens, prevaléncia, cobertura vacinal.



Xvi

ABSTRACT

SEROEPIDEMIOLOGICAL PROFILE OF INFECTION BY THE HEPATITIS B VIRUS
AND VACCINE COVERAGE IN YOUNG 12-20 YEARS REGISTERED IN PUBLIC
SCHOOLS OF BARRA DO GARCAS — MT. Melo, L. V. L. Dissertation submitted to the
coordination of post-graduate Health Sciences, Department of Basic Sciences in Health, Faculty of
Medical Sciences, Federal University of Mato Grosso, as partial requirement for obtaining the title of
Master in Health Sciences. Advisor: Prof. Dr. Francisco José Dutra Souto.

Considering that they are few and inconsistent data on hepatitis B in the Araguaia region,
which is in adolescence that starts to occur more exposure to risk factors for this disease and
that our current adolescent characterize cohort that preceding the adoption of the vaccine
against hepatitis B virus (HBV) in the calendar of the National Immunization Program, a
seroepidemiological survey was conducted in 576 students from seven public schools in Barra
do Gargas - MT, between august and november 2009. These were chosen randomly, being
selected classes in an amount proportional to the number of registered students, respecting the
studied age group (12-20 years). The research was authorized by municipal and state
departments of education and the school principals. Lectures were taught to students to clarify
the objectives and importance of research, and those who agreed to participate signed a term
of consent free enlightened. After interviewing and collecting blood samples were performed
by means of enzyme immunoassay, tests for identification of HBV surface antigen (HBsAg),
its antibody (anti-HBs) and antibody against HBV core antigen (anti-HBc). Individuals
positive for infection with hepatitis B virus were sent for care and treatment specialized
medical and for those proven susceptible was advised vaccination. Among participants, 165
(28.6%) said they had been vaccinated, 79 (13.7%) said they had not received vaccine and
332 (57.6%) did not know how to answer; 29 (5%) had a serological profile of previous
exposure to HBV (anti-HBc +), 4 (0.7%) were considered carriers of the virus (HBsAg +),
standard vaccine (anti-HBs + only) was found in 323 students (56.1%) and 224 (38.9%) had
no markers for HBV, i.e., were exposed to infection. The four HBsAg positive individuals
studied at the periphery of the city, three in the same school. In multivariate analysis only
have initiated sexual life and belong to school six or seven remained statistically associated
with markers of HBV infection (p <0.05), while it has been vaccinated, did not initiate sex life
and have less time for sexual activity proved protective factors for HBV, because they were
directly related to protective titers of anti-HBs. These findings reinforce the importance of
hepatitis B vaccine in adolescents and indicate the necessity of intensification of
immunization campaigns, especially in this age group, since the virus continues to circulate,
especially on the outskirts of cities.

Keywords: epidemiology, hepatitis B, young people, prevalence, vaccine coverage.



1. INTRODUCAO

1.1. Breve historico sobre a hepatite B

Registros historicos de civilizagdes antigas ja se referiam a existéncia de doencas,
que atualmente sdo denominadas hepatites. Exemplos disso sdo os escritos chineses datados
de cinco mil anos atrds, que relatavam a ocorréncia de ictericia entre sua populagdo.
Hipocrates (300 a.C) postulava que a ictericia seria provavelmente de origem infecciosa € o
problema poderia estar no figado. Muitos surtos epidémicos de ictericia ocorreram durante
guerras historicas, como a guerra da Sucessao Austriaca (1743), de Napoledao no Egito (1798),
Franco-Prussiana (1870) e Secessdo Americana (1861-1865). '

O termo hepatite foi introduzido pela primeira vez somente no século XVIII por
Bianchi. Em 1895, a existéncia de uma forma de hepatite provavelmente transmitida por via
parenteral foi documentada cientificamente, através da constatacdo de ictericia em
trabalhadores do porto de Bremen (Alemanha), dois a oito meses apds receberem vacina
contra a variola (via parenteral), preparada a partir de linfa humana. Provavelmente, pelo
periodo de incubagdo, o agente transmissor seria o ainda ndo descoberto VHB. '

O marco historico para descoberta do VHB foi a identificacdo do “antigeno
Australia” (AgAu), em 1963 pelo geneticista americano Baruch Blumberg. Essa proteina foi
detectada no sangue de um aborigine australiano, como uma linha de precipitacdo em reagdo
de imunodifusao. Em 1967, foi sugerido pela primeira vez que a alta freqliéncia do AgAu no
soro de pacientes com hepatite aguda poderia estar relacionada com um suposto virus
introduzido entre humanos por transfusdes de sangue. **

Em 1970, Dane e colaboradores demonstraram, por microscopia eletronica em

soros positivos para o AgAu, particulas esféricas medindo cerca de 42nm (particula de Dane),



as quais foram relacionadas ao pacote viral completo do VHB. Entretanto, a descoberta do
VHB ¢ creditada a Blumberg, pela identificagdo do AgAu, o que fez com que recebesse o
prémio Nobel de Medicina em 1976. *

O AgAu passou posteriormente a ser designado de antigeno de superficie do VHB
(HBsAg). Em 1972, Magnus e Espmark, utilizando testes de imunodifusdo, descobriram
antigenos distintos do HBsAg, que eles chamaram de “early antigen” do VHB (HBeAg),
como também seu anticorpo correspondente (anti-HBe). A caracterizagdo do VHB representa
um dos fatos mais importantes da medicina no ultimo século. Contudo, ainda ha muito que se
evoluir, ja que o nimero de portadores cronicos do VHB ainda é muito elevado, apesar da

C A . , . . 1
existéncia da vacina ha mais de vinte anos. 8

1.2. O virus da hepatite B (VHB)

O virus da hepatite B (VHB) ¢ o unico virus DNA reconhecido como causador de
hepatite na espécie humana. Pertence ao grupo dos hepadnavirus, que inclui virus de
constituicdo gendomica muito semelhante aos causadores de hepatites em marmotas, no pato
de Pequin e em alguns esquilos. *'°

A origem do VHB em seres humanos ¢ tdo confusa como a de hepadnaviroses de
outros primatas. Teorias baseadas na constatagdo de variantes do virus em chimpanzés,
macacos barrigudos e orangotangos sugerem que esses virus co-evoluiram com seus
hospedeiros primatas durante 10 a 35 milhdes de anos. Contudo, os genotipos do VHB
humano podem ter sido originados de um ancestral comum cerca de 3.000 anos atras. '"'*"3
Além disso, sugere-se que o VHB tenha se originado nas Américas, se espalhando

pelo Velho Mundo ao longo dos ultimos 400 anos, apds o contato dos europeus durante a

colonizacdo. Também se cogita a possibilidade de que o virus chegou as Américas vindo da



Asia. Contudo, as teorias que tentam explicar a origem do VHB possuem diversos problemas
associados, o que evita uma conclusio definitiva a respeito do assunto. '

Do ponto de vista estrutural, o VHB mede aproximadamente 42 nm e consiste de
um cerne (core) representado por um nucleocapsideo icosaédrico, que contém o genoma de
DNA circular parcialmente dupla fita, e do envelope composto por uma proteina chamada
antigeno de superficie (HBsAg). Além do HBsAg, existem outros dois antigenos importantes:
o antigeno do core (HBcAg) e o antigeno e (HBeAg), ambos localizados no core, mas com
diferentes antigenicidades. '*'>'® O virion completo, composto do cerne viral e seu envelope

. , . , 1 . .
circundante, é denominado particula de Dane. ®*'7 A Figura 1 mostra os diferentes

constituintes da particula viral.

HBsAg ;’» Envelope

DNA polimerase

DNA de dupla fita

DHA de uma fita
~ Cerne

HBEcAg !/ HBelAg

Figura 1 — Representacdo da estrutura da particula viral completa do
virus da hepatite B (Particula de Dane).
FONTE: www.estrucplan.com.ar/Producciones/imprim
ir.asp?ldEntrega=458
O VHB s6 se reproduz nos hepatdcitos. Primeiro, ocorre adesdo do virus a um
receptor de superficie do hepatocito e o involucro interno € transportado pelo citoplasma

celular até ao nucleo, onde o DNA virico ¢ convertido numa forma fundamental para a

estratégia replicativa do VHB, o DNA CCC (covalently closed circular DNA). Este é o



verdadeiro molde genético para a criagdo de diversos componentes necessarios para produzir
mais virions. O DNA CCC vai persistir no nucleo das células infectadas e constituir-se como
um reservatorio perene de infecgio. '*"

Com o cessar da replicagdo viral dentro dos hepatocitos e o aparecimento de
anticorpos antivirais, a infectividade termina e regride o dano ao figado. Entretanto, em
virtude do DNA do VHB estar integrado ao genoma do hospedeiro, o risco de carcinoma
hepatocelular persiste. *°

Quanto a patogenia, sabe-se que o VHB ndo ¢ diretamente citopatico. Os linfocitos
T citotoxicos CD8" (LTC) direcionados contra multiplos epitopos do VHB sdo os principais
mediadores da destrui¢do dos hepatocitos infectados e das conseqiientes manifestagdes
clinicas. Junto com moléculas do antigeno leucocitario humano (HLA) de classe I, os
antigenos virais alvos sdo expressos na superficie dos hepatdcitos infectados. Nesse local sao
reconhecidos por LTC que, por sua vez, destroem os hepatécitos infectados. "'

Embora por um lado os LTC medeiem lesdo hepatocelular (pela lise das células
hepaticas infectadas), por outro eles ajudam a remover a infec¢do ao destruirem os
reservatorios intracelulares de VHB. Estudos recentes sugerem que alguns dos efeitos
antivirais dos LTC podem ser mediados também pela secrecdo de y-interferon. »°

E interessante também ressaltar a respeito da variabilidade genética associada ao
VHB. Com base na seqiiéncia total de nucleotideos, o VHB ¢ classificado em nove genotipos,
designados pelas letras A a H (sendo que o tipo B se subdivide em Bl e B2), os quais

. . . . 21
apresentam 8% ou mais, de diferenca entre si no genoma viral.

o~

Os gendtipos do VHB tém distribuicdo geografica variada. O gendtipo A
freqiiente no noroeste Europeu, Africa (regido abaixo do Saara), india e Estados Unidos; B e
C no sudoeste da Asia, Japao e Oceania; D apresenta distribuicdo mundial; E esté restrito a

Africa; F apenas na América do Sul e Central; G nos Estados Unidos, Franca, Georgia, Gra-



Bretanha, Italia e Alemanha; e H recentemente foi identificado em populacdes indigenas da

1.2

América Central. “* No Brasil, os gen6tipos isolados com maior freqiiéncia sdo o A, D e F, no

entanto, os gendtipos B e C ja foram encontrados em amostras de soro provenientes de
. . cyg. . o~ s 23,2425
pacientes de origem asiatica de diferentes regides do pais.

A heterogeneidade de genotipos do VHB, além de estar relacionada a
epidemiologia, parece estar relacionada com diferengas na evolugao clinica das infecgdes e na
resposta ao tratamento antiviral. Altera¢des na estrutura genética podem resultar em diferentes

, . . 21,22
niveis de patogenicidade do VHB.

Neste contexto, merece destaque a mutagenicidade relacionada ao VHB, pois sua
replicagdo ¢ dependente da transcriptase reversa, favorecendo erros freqiientes na transcri¢ao
e, consequentemente, mutagdes no genoma viral que poderao alterar o curso clinico da doenga
e o perfil sorolégico. Diversas cepas mutantes foram relacionadas com doenca hepatica

. . . ~ 2
progressiva mais grave e com suas complicagdes. *°

As mutacdes mais prevalentes sdo: a pré-core e a mutagdo dupla core promoter.
Estas, por sua vez, alteram a expressao do HBeAg, seja por auséncia, seja pela inibi¢do de sua
produgdo, respectivamente, havendo replicacdo viral na vigéncia do HBeAg negativo. As

cepas mutantes pré-core sao mais freqiientes nos genotipos B, C, D e E, enquanto a mutagao

J o8] / . Lgs 10,2
core promoter ocorre em todos os genotipos, sendo, porém, mais comum no genétipo C. '

1.3. Formas de transmissao do VHB

Os seres humanos constituem o Unico reservatorio importante do VHB. Ao
contrario da hepatite A, a hepatite B ndo ¢ transmitida por via orofecal nem contamina
alimentos e¢ a dgua. Embora o HBsAg seja encontrado na maioria das secrec¢des, particulas

infecciosas foram demonstradas apenas no sangue, na saliva, no s€émen e secrecdes vaginais.



172728 Em uma pessoa portadora do VHB, tais constituintes j4 podem ser infectantes duas a
trés semanas antes de aparecerem os primeiros sinais da doencga, e se mantém assim durante a
fase aguda. Atencao especial deve ser dada aos portadores cronicos que podem permanecer
infectantes por toda a vida. >

O VHB ¢ um virus resistente, capaz de suportar extremos de temperatura e
umidade, sendo 100 vezes mais infectante do que o virus da imunodeficiéncia humana e 10
vezes mais do que o virus da hepatite C (VHC). 2%

Historicamente, acreditava-se que a transmissdo do VHB fosse limitada a
transferéncia direta de hemoderivados, através de transfusdes, principalmente entre individuos
hemofilicos, falcémicos e talassémicos, ou pelo uso de agulhas contaminadas. Entretanto,
sabe-se atualmente que a grande maioria dos casos de hepatite B resulta de transmissdo
associada a contato intimo. As vias pelas quais ocorre esse tipo de transmissdo ndo estdo
totalmente definidas, mas parece provavel que a mais comum consista na transferéncia direta
do virus através de solugdes de continuidade na pele e nas mucosas. '~

Nesse contexto, segundo o Manual de aconselhamento em hepatites virais do
Programa Nacional para a Prevencio e o Controle das Hepatites Virais, > podem ser citados
os seguintes meios de transmissdo do VHB:

- Relagdes sexuais desprotegidas, pois o virus encontra-se no s€émen e em secregoes
vaginais. Ha que se considerar que existe um gradiente de risco decrescente desde o sexo anal
receptivo, até o sexo oral insertivo sem ejaculagdo na boca;

- Realizagdo dos seguintes procedimentos sem esterilizacdo adequada ou utilizagdo de
material descartavel: intervengdes odontologicas e cirtrgicas, hemodialise, tatuagens,
perfuragdes de orelha, colocacao de piercings;

- Transfusdo de sangue e derivados contaminados;

- Uso de drogas com compartilhamento de seringas, agulhas ou outros equipamentos;



- Transmissao vertical;

- Aleitamento materno;

- Acidentes com materiais perfurocortantes;
- Contatos domiciliares.

Portanto, classicamente sdo considerados como grupos de maior risco de
exposicdo ao virus os usudrios de drogas, hemofilicos, hemodialisados, contatos familiares,
receptores de transfusdo sangiiinea e derivados, filhos de maes portadoras do virus, pessoas
com transtornos mentais, presididrios, homossexuais masculinos, prostitutas, barbeiros,
manicures e profissionais de saude, >*>-¢-7:38:39:4041

Ao contrario do que acontece na hepatite C, a transmissao sexual do VHB ¢
frequente, portanto, portadores do virus devem usar preservativos para proteger os parceiros
sexuais e, além disso, tais parceiros devem ser vacinados, visto que essa ¢ a medida mais
efetiva de prevencdo. ***

E importante lembrar que o VHB pode ser transmitido em relagdes homo e
heterossexuais, entretanto, sabe-se que ha risco acrescido na populagdo de homossexuais em
relagdo a de heterossexuais. ** Também sdo grupos propensos a contrair o VHB, as prostitutas
¢ demais pessoas de vida sexual promiscua. *°

Alta prevaléncia do VHB tem sido relatada em presidiarios, sendo que varios
comportamentos de risco podem ser detectados entre esses individuos, incluindo o uso
endovenoso de drogas ilicitas, tatuagem com equipamentos nao adequadamente esterilizados
e relagdes sexuais desprotegidas, inclusive contatos homossexuais masculinos. ***’

A transmissdo do VHB em clinicas dentarias também merece preocupagio.
Evidéncias com relagdo a esse fato baseiam-se em resultados de estudos epidemiologicos, de

soroprevaléncia e relatos de caso. A infec¢do pelo VHB apresenta uma maior prevaléncia em

pacientes odontologicos hospitalizados do que a populagdo geral, além disso, sabe-se que os



cirurgioes dentistas sao considerados grupos de alto risco para contrair o VHB, tendo maiores
indices de marcadores soroldgicos quando comparados com a populagio em geral. *7#%4%- >0

Instrumentos pontiagudos contaminados, como agulhas, lancetas, bisturis, vidro
quebrado, tubos de amostras, entre outros, podem transmitir patégenos veiculados pelo
sangue, tais como VHB. Sua transmissdo para os pacientes, trabalhadores da saude e
membros da comunidade podem ocorrer a partir de inje¢des ndo esterilizadas, picadas de
agulha acidentais e reciclagem inadequada de seringas e agulhas. **

Neste contexto, destacam-se os acidentes ocupacionais com materiais
perfurocortantes, caso em que o risco de contaminacdo pelo VHB estd relacionado,
principalmente, ao grau de exposi¢do ao sangue no ambiente de trabalho e também a presenga
ou ndo do antigeno HBeAg no paciente-fonte. Em exposi¢des percutaneas envolvendo sangue
sabidamente infectado pelo VHB e com a presenga de HBeAg (o que reflete uma alta taxa de
replicagdo viral e, portanto, uma maior quantidade de virus circulante), o risco de se adquirir
hepatite clinica varia entre 22 a 31% e o da evidéncia sorologica de infecgdo de 37 a 62%.
Quando o paciente-fonte apresenta somente a presenca de HBsAg (HBeAg ndo reagente), o
risco de hepatite clinica varia de 1 a 6% e o de soroconversdo 23 a 37%. >>~"

O HBsAg tem sido detectado em bragadeiras, tesouras, botdes de controle das
maquinas de didlise e macganetas das portas em centros de hemodidlise. Assim, se essas
superficies ndo sdo rotineiramente limpas e desinfetadas, podem representar um reservatorio
do virus, e os profissionais de saide podem transmiti-lo aos pacientes através de maos ou
luvas contaminadas. *** A maioria dos surtos de infec¢do por VHB em hemodilise ocorrem
por contaminacdo cruzada entre pacientes por: superficies ambientais ou equipamentos que
ndo foram rotineiramente limpos e desinfetados depois de cada uso; frascos de medicacao
multidose ou solugdes intravenosas, que nao foram usadas exclusivamente em cada paciente;

medicagdes injetaveis que foram preparadas em areas proximas as areas de armazenamento



das amostras de sangue e profissionais de saude que cuidavam simultaneamente de pacientes
infectados e néo infectados pelo VHB. **

A transmissdo transfusional da hepatite B ¢ conhecida desde a Segunda Guerra
Mundial. Em pacientes hemofilicos, falcémicos e talassémicos, as hepatites por transmissao
transfusional sdo uma das principais comorbidades e causas de 6bito. A adocdo de critérios
rigorosos na selecdo de doadores, a elevada sensibilidade da triagem soroldgica e os processos
de inativacdo viral utilizados na produgdo de hemoderivados levaram a redu¢do do numero de
€asos novos. >

Outra forma importante de transmissdo do VHB ¢é o compartilhamento de seringas
e agulhas contaminadas entre usudrios de drogas ilicitas. Reconhece-se que pode ocorrer uma
espécie de microtransfusdo durante essa pratica, fato que consolida a transmissdo do virus
entre os usudrios. Além disso, o uso de cocaina intranasal e de outras drogas ilicitas nao
injetaveis também parece exercer um papel importante na transmissdo do VHB, seja pelo
compartilhamento de instrumentos contaminados com sangue, ou pela maior vulnerabilidade
a comportamentos de risco. >*>°

Merece destaque também a transmissdo vertical do VHB, ou seja, a passagem do
virus diretamente da mae para o recém-nascido, usualmente no parto ou por meio do contato
intimo que se estabelece depois do nascimento da crianga, € ndo por troca de sangue ao longo
da gestacdo. A importancia da transmissao vertical reside no aumento significativo do risco de
desenvolvimento de formas cronicas, que ¢ inversamente proporcional a idade em que se
adquire a infecgdo. > 7

Quando os recém-nascidos entram em contato com o VHB, ha 90% de chance de
se tornarem cronicamente infectados, fato relacionado a tolerancia imunolégica propria dessa

fase da vida. Por outro lado, quando a infecg¢@o ocorre aos cinco anos, a possibilidade cai para

30-50%. *°® Esta cronifica¢io precoce leva a risco de aproximadamente 25% de evolugio
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para cirrose ou hepatocarcinoma. > A transmissio vertical do VHB é importante, sobretudo
em regides de alta prevaléncia. »’

Entretanto, as criangas também se contaminam na infancia através de transmissao
horizontal, por contato interpessoal, ou através da contaminagdo com sangue ou fluidos
corporais que contenham o agente, tal como o proprio leite materno. * Apesar de o VHB
poder ser encontrado no leite materno, o aleitamento em criancas de maes portadoras, esta
indicado logo apds a aplicacdo da primeira dose do esquema vacinal e da imunoglobulina
humana hiperimune contra a hepatite B. ©°

Essa transmissdo horizontal ¢ dificil de detectar, acarretando formas mal definidas
de contagio e disseminagdo domiciliar entre pais, filhos e irmaos. A importancia desse tipo de
transmissdo vem sendo documentada em regides de alta prevaléncia, como o Sudeste
Asiatico, Oriente Médio, Africa subsaariana ¢ Amazonia Legal. O contato intimo entre
moradores de um mesmo domicilio, como dormir na mesma cama, e o uso comum de objetos
pessoais, como escovas de dente, laminas de barbear, toalhas, lencos, talheres ou copos, sdo
apontados como possiveis veiculos de transmissio. >*°!

A transmissdo do virus através de insetos tem sido postulada e debatida por
décadas. O virus pode sobreviver no intestino de mosquitos ¢ percevejos, mas ndo ocorre a
replicagdo em seu interior. Assim, estes seriam simplesmente vetores mecanicos da infecgao,

. . .. .~ . 4
principalmente entre visitantes de regides tropicais. 3

1.4. Manifestacoes clinicas e evolu¢cao da hepatite B

Uma vez infectado pelo VHB o individuo pode desenvolver hepatite aguda e

crOnica, sintomatica ou assintomatica, apresentando diferentes desfechos dependendo da

. ~ ’ : 17,2
interacdo do virus com o hospedeiro. *'"*°
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Apos um periodo de incubagao de cerca de 45 a 180 dias, os individuos infectados
desenvolvem quadro de hepatite aguda, na maioria das vezes subclinica e anictérica
(assintomatica), os demais (20-25%) apresentam-se sintomaticos (ictéricos), sendo que destes,
menos de 1% evoluem para hepatite de carater fulminante com alta letalidade. Classicamente,
admite-se que a infec¢do aguda pelo VHB evolui para a cura em 90% a 95% dos casos, e para
a cronicidade nos 5% a 10% restantes. Dentre os casos cronicos, mais da metade ndo
apresenta doenga hepatica (portadores inativos), mas o restante mostra sinais de atividade
inflamatoria no figado, de variada intensidade, por muitos anos, podendo desenvolver cirrose
hepatica e/ou hepatocarcinoma nas fases mais tardias da enfermidade. 2%->" 4762

Com relagdo a infec¢do cronica pelo VHB, os portadores inativos apresentam o
figado morfologicamente normal, no méaximo com alteragdes inflamatorias discretas de
padrdo reacional. J& o individuo com hepatite cronica, pode apresentar o figado com larga
gama de alteragdes morfologicas, desde formas leves, apenas com fendmenos reacionais, até
quadros graves, incluindo cirrose e carcinoma hepatocelular (CHC).

A cirrose ¢ 0 CHC em seus estagios finais de evolucdo sdo os desfechos mais
letais do VHB, sendo previstas mais de um milhdo de mortes a cada ano. Em algumas regides
do mundo (China e regido sub-Saara da Africa), o CHC associado ao VHB é a principal causa
de morte por cancer em homens. %

A incidéncia anual de cirrose em pacientes com infec¢do cronica pelo VHB varia
de 2 a 6%. Alguns fatores, incluindo idade avancada, replicagdo viral persistente, longos
periodos de necroinflamacao hepatica, uso cronico de alcool, co-infec¢do com outros virus da
hepatite (C ou D) ou virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e, possivelmente, o genotipo
do VHB, influenciam a taxa de progressdo para cirrose. A taxa de sobrevida, em cinco anos,

para pacientes com cirrose hepatica compensada varia de 80 a 85%, ja entre pacientes com

. 7 . 2,64
cirrose descompensada, essa taxa é aproximadamente 14%. ¢
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O risco de desenvolver CHC em pacientes com infec¢do cronica pelo VHB ¢ 100
vezes maior que na populagio em geral. Segundo Chen et al. (2006), ® niveis séricos
elevados de DNA do VHB (> 10.000 copias/mL) representam um forte preditor de risco de
CHC. O risco difere segundo as caracteristicas e gravidade da hepatite cronica e a presenca de
cirrose hepatica. A incidéncia anual de CHC ¢ menor que 1% para os ndo cirrdticos
comparados com 2% a 3% dos cirrdticos. Outros fatores predisponentes sdo: historia familiar
de CHC, infeccao pelo VHB na infancia, consumo cronico de alcool, carga viral elevada, sexo

. . ~ ’ Lot 2
masculino e co-infecgdo com outros virus hepatotropicos. 2%

1.5. Marcadores e diagnostico laboratorial do VHB

Apesar das hepatites virais serem causadas por diferentes agentes etiologicos,
possuem manifestacdes e evolugdes clinicas muito semelhantes, de modo que ndo existem
sintomas ou padrdes de evolucao patognomonicos entre os diferentes agentes capaz de definir
sua etiologia. Assim, o diagnostico laboratorial por meio da deteccao de antigenos, anticorpos
e material genético constituem ferramentas de grande importancia para definicdo do agente
etiologico das Hepatites virais, sendo por isso denominados marcadores. **¢’

O VHB dispde de um grande nimero de marcadores soroldgicos capazes de
identificar infec¢do presente ou pregressa € que fazem com que a hepatite B seja a de
caracterizagdo biologica mais precisa. °

O HBsAg ¢ o antigeno de superficie do VHB, sua positividade indica a
contaminagdo pelo virus. Surge na fase de incubagdo, antes do inicio dos sintomas, mantendo-

se por 1 a 3 meses apés a fase aguda, quando declina para niveis indetectaveis. A sua

positividade por periodos superiores a 6 meses caracteriza o estado de portador cronico. Este
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marcador ¢ solicitado para o diagnostico diferencial das hepatites, na selecdo de doadores de
sangue e nos casos de portadores cronicos. 2%

J& o anti-HBs significa efetiva vacinagao contra o VHB ou eliminag¢do do virus em
doenca com boa evolu¢do, uma vez que traz imunidade ao virus. Este marcador ndo se eleva
até que a doenga aguda tenha acabado e em geral ndo ¢ detectavel durante algumas semanas a
varios meses depois do desaparecimento de HBsAg. O anti-HBs pode persistir por toda a
vida, conferindo protecdo; essa ¢ a base para as estratégeas atuais de vacinacdo usando
HBsAg nao-infeccioso. No entanto, deve-se salientar que esse anticorpo ndo esta presente nos
pacientes cronicos. 26570

O HBcAg corresponde ao antigeno nuclear (core) do VHB, s6 podendo ser
detectado no tecido hepatico através da técnica de imunoperoxidase, de modo que, sua
pesquisa laboratorial ndo é realizada rotineiramente. "%

O Anti-HBc IgM ¢ o primeiro anticorpo que aparece e o marcador mais importante
para o diagnéstico da infeccdo aguda pelo VHB, torna-se detectavel no soro um pouco antes
do inicio dos sintomas, no final do periodo de incubagdo, concomitante com o inicio da
elevagdo das aminotransferases séricas, permanecendo por alguns meses. Nao indica
imunidade e raramente esta presente em pacientes com infec¢ao persistente, uma vez que, ao
correr dos meses, ¢ gradualmente substituido por anti-HBc IgG. 2**"!

O anticorpo anti-HBc IgG, como o anterior, ndo indica imunidade e é o anticorpo
de aparecimento tardio do nucleo do VHB. Na fase aguda nao é detectavel, surgindo apos o
periodo de convalescenga ¢ permanecendo por toda a vida do individuo, por isso, ¢ um bom
marcador no rastreamento da infec¢do pelo VHB, ja que expressa memoria imunoldgica de
contato prévio com o virus, sendo, portanto, encontrado em individuos positivos tanto para o

HBsAg como para o anti-HBs. %"
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O HBeAg, VHB-DNA e DNA polimerase aparecem no soro logo depois do
HBsAg, e todos indicam replicagio viral ativa, com alto risco de transmissdo da infecgio. 2%

Ja o Anti-HBe ¢ o antigeno que indica boa evolucdo, baixa capacidade de
replicacio viral e infectividade, permanecendo positivo por periodo prolongado. E detectével
logo depois do desaparecimento do HBeAg, significando que a fase aguda comeca a regredir.
20,68

A Figura 2 ilustra o curso soroldgico tipico da hepatite B aguda e cronica com

seus principais marcadores.

Curso Sorolégico da hepatite B aguda Curso Sorolégico Tipico da Infeccao Crénica pelo VHB
Curso Sorclogics Tipico Curso Seroldgico Tipico

AgHBs

& antl-HBe Total o anti-HBe
: E
F Itk =

antl-HE
aintl-HEe [ght
." # 1 i N L L L L IIllr 1 |rl|
6 4 8 R 1620 MW NIW N AW 04 RWDUBNB B Anos
Semanas apds a exposicio Semanas apds a exposicao

Figura 2 - Curso sorologico tipico da hepatite B aguda e cronica.
FONTE: Brasil (2005)%’

O Quadro 1 traz um resumo dos possiveis desfechos sorologicos de pesquisa para
o VHB e seus significados clinicos, de acordo com o Manual de aconselhamento em hepatites
virais do Programa Nacional para a Prevencao e o Controle das Hepatites Virais do Ministério

da Saude. **
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Anti-HBc¢ Anti-

Interpretagio | HBsAg | HBeAg IgM HBc IgG Anti-HBe | Anti-HBs
Susceptivel ) ) ) ) () )
Incubagio @ | o ) ) ) )
Fase aguda @ | ® () () ) )
Fase aguda (+) () ) (H) ) )
final / hepatite (+) ) ) (+) () )
cronica () ) () () () )
Inicio fase

convalescente ) ) ™ ™ © ©
Imunidade,

infecgéo ) ) ) (+) (+) (+)
passada recente

Imunidade,

infecgdo () ) ) (+) () (+)
passada

Imunidade,

infecgéo ) ) ) (+) ) )
passada

Imunidade,

resposta ) ) ) () ) (+)
vacinal

Quadro 1 - Interpretagao dos testes sorologicos para o VHB.
FONTE: Brasil (2005)*

1.6. Distribuicao geografica do VHB

O VHB possui distribui¢do universal, estima-se que mais de 2 bilhdes de pessoas
no mundo ja tenham sido infectadas por esse virus, ¢ mais de 600 mil morrem todo ano
vitimas dessa patologia. Além disso, cerca de 360 milhdes sofrem de infec¢do cronica por
esse agente. 1%,13,74

No entanto, a incidéncia da infeccao pelo VHB, bem como os padroes de

distribuicao e transmissao variam muito entre as diversas partes do globo e subgrupos

populacionais. Este fato ¢ influenciado principalmente pelos indicadores de desenvolvimento



16

da regido, uma vez que, a extensdao dessas infeccdes € muito mais grave nos paises
subdesenvolvidos. Em fun¢do dessas caracteristicas, as distintas regidoes do mundo sdo
divididas em areas de alta endemicidade, endemicidade intermediaria e baixa
endemicidade.””">"

A endemicidade da infeccdo ¢ considerada alta naquelas partes do mundo onde
pelo menos 8% da populagdo ¢ HBsAg positivo. Nessas areas, 70-90% da populagdo
geralmente possui evidéncias sorologicas de infec¢do prévia pelo VHB. Quase todas as
infecgdes ocorrem durante o periodo perinatal ou infncia precoce, um fato que é responsavel
pelas altas taxas de infec¢do cronica pelo VHB nessas populagdes. O risco de infecgdo pelo
VHB continua apds os primeiros cinco anos de vida, mas sua real contribuicdo para a alta taxa
de infec¢do é insignificante. *"-'>"

Em 4reas altamente endémicas como a Asia, Africa ao sul do Saara e no Pacifico,
as taxas de portadores de HBsAg variam de 8% a 25% e as prevaléncias de anti-HBs de 60%
a 85%. Assim a exposi¢do ao VHB em areas endémicas, medida sorologicamente, pode
aproximar-se de 100%. No total, cerca de 45% da populagdo global vive em areas de alta
prevaléncia de infec¢do cronica pelo VHB. "7

Em areas do mundo com padrio intermediario de infec¢ao pelo VHB (Europa
oriental e central, Oriente Médio, subcontinente indiano e a Bacia Amazdnica), a prevaléncia
de positividade do HBsAg varia de 1% a 8%, evidéncias sorologicas de infec¢do passada sdao
encontradas em 10-60% da populacdo e o risco total de tornar-se infectado pelo VHB ¢
estimado em 20-60%. A América Latina também ¢ considerada uma regido de prevaléncia
intermediaria, com cerca de 11 milhdes de infectados. Nessas areas, prevalecem os padroes
mistos de transmissdo no lactente, na infancia e no adulto. ">"*7

Na maioria das regides desenvolvidas do mundo, a prevaléncia da infec¢do cronica

pelo VHB ¢ menor que 1% e a taxa total de infec¢do ¢ de 5-7%, sendo consideradas areas de
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baixa endemicidade. O risco de infec¢do durante a vida ndo ultrapassa 20%. A transmissao
ocorre principalmente em adultos jovens com estilo de vida e comportamento que os colocam
dentro do grupo de risco, sendo que a importancia da transmissdo parenteral varia em fungao
do nivel de prevaléncia. Sdo regides de baixa endemicidade para a infec¢do pelo VHB, a
América do Norte, a Europa Ocidental, a Australia, a Nova Zelandia e o sudeste da América

do Sul. 7™ A Figura 3 ilustra a distribuicio geografica da infecgio pelo VHB.

Prevaléncia de HBsAg
B >8%- Alta
O 2-7% - Intermediaria
B <2% - Baixa * Adaptado de CDC
Figura 3 - Distribui¢do geografica da infeccao pelo VHB.
FONTE: Saraceni (2001)"*

No Brasil, a maioria dos dados conhecidos a cerca da infeccdo pelo VHB ¢
proveniente de inquéritos baseados em levantamentos em bancos de sangue, grupos de risco e
aqueles oriundos da notificagio compulsoria realizados pela Vigilancia Epidemiologica. ** ™

Estes estudos sdo de essencial importancia para o conhecimento do padrio de
distribui¢do da infec¢do pelo VHB no cendrio nacional, por meio deles € possivel saber que a
endemicidade do VHB ¢ bastante heterogénea, sendo a doenga mais prevalente na regido

norte do pais. Quando considerada somente esta regido, a distribui¢do espacial também ¢

bastante heterogénea, sendo mais prevalente na Amazonia Ocidental, sobretudo numa faixa



18

que abrange os estados do Acre, Amazonas, Rondénia e Roraima. ****””"® No geral, nota-se
um gradiente decrescente de endemicidade no sentido Norte-Sul, com os maiores indices de
infecgdo concentrados na Regido Amazonica. "*°

Assim, o Brasil apresenta padrdo epidemioldgico caracterizado por distribuicao
heterogénea de endemicidade do VHB através de seu territorio geografico. O primeiro padrao,
definido como alta endemicidade, com prevaléncia superior a 7% de HBsAg, esta presente na
Amazoénia, Espirito Santo, e o Oeste de Santa Catarina; um segundo padrdo, de média
endemicidade, com prevaléncia entre 2 e 7%, nas regides Nordeste e Centro-Oeste do Brasil;
e um terceiro padrdo, de baixa endemicidade, com prevaléncia abaixo de 2%, nas regides Sul
e Sudeste. *

No entanto, esse padrdo de distribuicdo também nao deve ser generalizado, um
exemplo disso é o que acontece no estado de Mato Grosso, onde o indice de infec¢do varia em
alto, moderado e baixo, dependendo da regido do estado e do grupo populacional que ¢
estudado. Na década de 1970, Bensabath e cols. encontraram alta prevaléncia de marcadores
do VHB entre garimpeiros no norte de Mato Grosso. *' Na década de 1990, foi detectada
prevaléncia de até 75,1% de marcadores do VHB e 10,4% de HBsAg positivos na Amazdnia
mato-grossense. *> Entretanto, Souto e cols. (1992)* identificaram apenas 1,7% de infecgdo
entre doadores de sangue da capital do estado.

Um levantamento epidemiolégico realizado por Souto et al (1997)** no municipio
de Nossa Senhora do Livramento — MT, encontrou pelo menos um marcador do VHB em
22,8% dos individuos estudados, entretanto, somente 1,2% apresentaram o antigeno de
superficie. Neste estudo estiveram associados a infec¢do pelo VHB, sexo masculino, idade
avancada e ja ter tido experi€ncias sexuais.

Outro inquérito epidemioldgico realizado com 106 odontdlogos de Cuiaba — MT e

Varzea Grande — MT (1998), mostrou 36% de positividade para anti-HBs, entretanto, 50%
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destes também apresentaram positividade para anti-HBc, representando imunidade por
infec¢do prévia pelo VHB. *

Também em 1998, Souto et al. (1998)*® relataram a prevaléncia de 54,7% de
marcadores do VHB em Terra Nova do Norte — MT, sendo que destes 3,9% eram portadores
do HBsAg. Nao houve associacdo dos marcadores com renda familiar ou viver em zona rural
ou urbana. J4 a idade e ter vivido em acampamentos de garimpos mostraram-se associados a
infeccdo pelo VHB em anélise multivariada.

Ainda em 1998, foi publicado um surto de hepatite B no municipio de Cotriguacu,
regido de colonizagdo recente, localizado no noroeste de Mato Grosso. A alta prevaléncia do
VHB ¢ a sua intensa circulagao foram atestadas pelos altos indices de pessoas ja infectadas
(75,1%), de portadores do VHB (10,4%) e de pessoas com infec¢do recente (9,6%). Na
ocasido, nio foi possivel encontrar associagio com qualquer fator de risco classico. *

Em 2001, ap6s campanha de vacinagdo nos municipios da regido onde esse surto
foi identificado, realizou-se novo inquérito sorologico de marcadores do VHB, em
Cotriguacu, com o objetivo de avaliar a magnitude do problema e o impacto das medidas
tomadas. Nesta ocasido foram estudados 838 individuos, encontrando-se 40,0% ja infectados
pelo VHB, 2,1% de portadores do virus e 40,8% protegidos por vacinacdo. As variaveis
associadas a infeccdo pelo VHB foram: atividade sexual, etilismo, contato com caso de
hepatite e ter vivido em garimpo. Esse padrio de moderada prevaléncia ¢ diferente do
observado anteriormente, quando se evidenciou alta prevaléncia, mostrando éxito com a
estratégia de vacinagdo adotada.

Ainda em 2001, Souto et al. (2001)*” avaliaram a prevaléncia de marcadores das
hepatites B e C entre 520 individuos de regides de garimpos do norte matogrossense,
encontrando 82,9% de positividade para os marcadores do VHB, sendo que 7,1% dos

individuos foram positivos para HBsAg, cujo subtipo mais identificado foi o adw2 com 59%.
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Em outro inquérito soro-epidemioldgico, Souto e cols. (2001)* verificaram em
Nova Mutum, regido central de Mato Grosso, infec¢do pelo VHB em 31% da amostra
populacional estudada, sendo 3% positivos para o HBsAg. As varidveis associadas a
exposi¢ao ao VHB por analise multivariada foram: ja ter iniciado atividade sexual, ter sido
vacinado com pistola pressurizada contra febre amarela (entre aqueles com menos de 20 anos)
e ser migrante oriundo do Sul do Brasil (individuos com mais de 20 anos).

A prevaléncia do VHB também foi verificada em criancas de Peixoto de Azevedo
— MT, onde marcadores de infec¢do pelo VHB foram encontrados em 11,1% dos individuos,
com 1,2% de portadores do HBsAg. °' Outros grupos populacionais também foram estudados
quanto a prevaléncia do VHB em Mato Grosso, dentre os quais pode ser citado os contatos de
doadores de sangue e criangas HIV positivas. *°

Portanto, percebe-se que em Mato Grosso foram realizados numerosos estudos
relacionados a prevaléncia do VHB, principalmente na regido norte do estado, um territorio
amazonico onde foram descritos surtos de hepatite B em localidades de recente ocupagéo. '
Entretanto, existem regides matogrossenses onde, ainda, ndo ha registros de inquéritos

epidemioldgicos que avaliem a distribuicdo dos marcadores sorologicos para o VHB na

populacdo, como € o caso da regido do Araguaia, leste do estado, divisa com Goias.

1.7. Prevencio da hepatite B

Os ultimos 50 anos foram de notaveis conquistas no que se refere a prevengao e ao
controle das hepatites virais. Os mais significativos progressos foram a identificagdo dos
agentes virais, o desenvolvimento de testes laboratoriais especificos, o rastreamento dos
individuos infectados e o surgimento de vacinas protetoras. >’

Uma medida muito importante que gerou impacto positivo para prevencdo da
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hepatite B foi a triagem soroldgica do VHB em bancos de sangue, instituida por meio de
testes para deteccdo do HBsAg e anti-HBc em candidatos a doadores de sangue. Outras
estratégias, como os programas de redu¢do de danos em usudrios de drogas injetaveis, praticas
sexuais seguras (uso de preservativo), testagem para o HBsAg em gestantes, nao
compartilhamento de objetos de uso pessoal (alicates de unha, laminas de barbear, escovas de
dente, etc.), dentre outros, também contribuem para a prevengdo. >

O uso rotineiro de equipamentos de prote¢ao individual (EPI), luvas, jalecos,
oculos e protetores faciais, a correta manipulagdo de agulhas ou outros materiais cortantes, a
utilizagdo de coletores especificos para materiais perfurocortantes, o ndo-reencape ou retirada
das agulhas da seringa com as maos, os cuidados necessarios de desinfec¢dao na reutilizagao
de instrumentos utilizados em procedimentos invasivos, estdo entre alguns dos muitos
procedimentos de biosseguranga que auxiliam na prevencdo dessa infec¢do, principalmente
com relagdo a exposi¢do ocupacional. ”***

Contudo, pode-se afirmar que a principal estratégia para prevengao da hepatite B ¢
a vacinagdo. *>*° Historicamente, em 1981 foi registrada a vacina derivada do plasma de
portadores assintomaticos do HBsAg, a qual era bem tolerada e eficaz, protegendo os
vacinados contra o VHB em 95% dos casos. Em 1986, a vacina derivada de plasma foi
substituida pela nova descoberta da medicina, a vacina produzida por engenharia genética, até
hoje utilizada.""77%9%:100

O Brasil foi um dos primeiros paises do mundo a empregar a vacinagdo em massa
contra 0 VHB em areas endémicas, como parte de um programa do Ministério da Satde. ' A
seguir, passou a oferecer a grupos de maior risco de exposi¢do como hemodialisados,
profissionais do sexo, homossexuais, profissionais de saude, dentre outros. No final da década
de 90, a vacina tornou-se disponivel pelo Programa Nacional de Imunizagdo para criancas

. . . oy 7 . 101, 102
menores de um ano e, em 2001 foi estendida para individuos até 20 anos de idade. ** '+ 1
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As vacinas produzidas por meio de engenharia genética sdao obtidas utilizando o
fungo Sacchromyces cerevisae, no qual ¢ inserido um plasmideo contendo o gene para a
produgdo do antigeno HBsAg. Depois de incubado, o gene do HBsAg ¢é separado, filtrado,
inativado com formol e adsorvido com hidroxido de aluminio. Os resultados revelam
excelente estimulo ao sistema imunolégico do receptor com formacdo dos anticorpos
necessarios a imunizagdo. ' **1%1% A vacina n3o promove infec¢do, pois ndo contém DNA
viral, apenas induz a produgéo de anti-HBs. °'

Mais de 90% dos individuos vacinados adquirem titulos protetores de anticorpos
anti-HBs. Entretanto, alguns fatores podem afetar a resposta a vacina, tais como: modo de
conservagdo da vacina, local da aplicacdo, sexo masculino, idade acima de 40 anos,
obesidade, fumo, fatores genéticos, doencas cronicas, desnutri¢ao e
imunodeficiéncia,7-98:100.105.107.108

O esquema de vacinagdo ¢ composto por uma séric de trés doses assim
administradas: primeira dose com intervalo de um més para a segunda e apds seis meses da
primeira, aplica-se a terceira dose (0, 1 ¢ 6 meses). A aplicacio deve ser por via
intramuscular, sempre no deltdide. As nadegas ndo devem ser utilizadas para aplicacao,
porque, algumas vezes, a resposta imunologica ¢ deficiente devido a deposi¢@o inadvertida da
vacina no tecido gorduroso dessa area. '010%107:109:.110

Os eventos adversos mais comuns s30 a dor no local da aplicagdo e febre baixa nas
primeiras 48 a 72 horas apds a imunizagdo, principalmente em criangas. Outros eventos mais
sérios como anafilaxia, urticaria, vasculite reumatdide, lupus eritematoso, reagdes
neuroldgicas, oftalmologicas e hematologicas sdo rarissimos ou inexistentes. Portanto, o
nimero de eventos adversos ¢ muito pequeno comparado ao grande nimero de efetivamente
imunizados, fazendo com que os beneficios obtidos com a vacina superem em muito os raros

. 105,107,111,112,113,114
riscos de eventos adversos.
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.

A vacina ¢ indicada em todos os individuos suscetiveis a infeccdo pelo VHB,
independentemente da idade, sobretudo naqueles que residem ou se deslocam para areas
hiperendémicas. Sao grupos prioritarios para vacinagao os profissionais de satde, os usuarios
de droga soronegativos, os individuos que usam sangue ¢ hemoderivados, os presididrios, os
residentes em hospitais psiquiatricos, os homossexuais masculinos e as profissionais do
S€X0.30’“5’116’”7

A profilaxia pos-exposicdo por meio da administragdo da vacina tem sido
recomendada para recém-nascidos de maes portadoras do HBsAg, contatos sexuais com

portadores do virus e profissionais acidentados com material contaminado com sangue de

portadores do VHB. ''®!"?
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2. JUSTIFICATIVA

Apesar de todos os recentes avancos em relacdo ao diagndstico, ao tratamento e a
profilaxia, a infec¢do pelo VHB se mantém como importante causa de morbidade e
mortalidade mundial, apresentando-se como um grave problema de satde publica,
especialmente entre os paises em desenvolvimento, '7-#¢-0188:120.121.122

De acordo com dados da Organizacdo Mundial de Satde (OMS), mais de 2 bilhdes
de pessoas, ou um ter¢o da populacdo do planeta, tiveram contato com o VHB, em algum
momento de suas vidas, 360 milhdes sdo portadores cronicos e mais de 600 mil morrem todo
ano vitimas dessa patologia. A infeccdo pelo VHB ¢ apontada como a décima causa de morte
em nivel mundial. *¢"-121-12?

O Ministério de Saude estima que, no Brasil, pelo menos 15% da populagao ja
esteve em contato com o VHB e que 1% apresente doenca cronica relacionada a este virus,
sendo que de acordo com relatérios da Vigilancia Epidemiologica cerca de 500 individuos
morrem anualmente, no pais, vitimas dessa patologia. Mas considerando que muitos
individuos infectados sejam assintomaticos e que as infecgcdes sintomaticas sao
insuficientemente notificadas, a freqiiéncia da hepatite B ¢, certamente, ainda subestimada.
29,124

Neste contexto, o estudo da epidemiologia deste virus ¢ importante nao so6 pelo
elevado numero de individuos atingidos, mas também pelas complicacdes letais das suas
formas aguda (hepatite fulminante) e cronica (insuficiéncia hepatica, CHC e cirrose hepatica).
De acordo com a OMS, sao notificados mais de 50 milhdes de casos de hepatite B aguda
anualmente, sendo que 5-10% dos adultos e at¢ 90% dos jovens e criancas menores de 20

anos de idade tornam-se cronicamente infectados. **'*°
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Embora a hepatite B seja uma infecgdo viral universalmente prevalente, possui
distribuicdo geografica heterogénea. Os paises mais afetados sdo aqueles com baixo
desenvolvimento socioeconémico. Conseqiientemente, vastas regides tropicais estdo entre os
territorios de mais alta prevaléncia da infec¢do. ”’

A vacina contra o VHB ¢ a estratégia mais eficaz de preven¢do. No Brasil, esta
disponivel desde 1990, em clinicas privadas. Pelo alto custo inicial, seu uso no setor publico
foi limitado a grupos de risco e populagdes ribeirinhas da regido Amazonica. Em 1998, o PNI
instituiu a vacinagdo universal para recém-nascidos e criangas, tendo sido mais recentemente
estendida para adolescentes. '*'

Apesar de indices importantes da doenga no passado, a adog¢do da vacinacdo
universal para criangas e o uso progressivo de material médico-cirurgico descartavel nas
unidades de satde do pais, assim como a melhora na qualidade da triagem de doadores de
sangue tornaram aceitavel a expectativa de queda na endemicidade da doenga no Brasil. Isto
vem se confirmando com o inquérito nacional de capitais, promovido pelo Programa Nacional
para Controle das Hepatites Virais do Ministério da Satde, que mostraram indices inferiores
aos esperados nas capitais do Centro-Oeste ¢ do Nordeste, além do Distrito Federal.
Entretanto, uma grande limitacdo desse estudo estd em se limitar as capitais, onde, sabemos a
endemicidade da hepatite B sempre foi menor que no interior e zona rural.

No combate a hepatite B, um grupo de destaque sdo os adolescentes, uma vez que
¢ nessa faixa etaria que comega a ocorrer maior risco de exposi¢do (sexual e outros
comportamentos de risco) ao virus. Esses individuos apresentam tendéncia a relagdes sexuais
desprotegidas e com multiplos parceiros, experiéncias com drogas ilicitas e uso abusivo de
alcool. Além disso, os adolescentes sdo suscetiveis a pressdo negativa de seus pares, sensagao

de invulnerabilidade e imortalidade, e apresentam dificuldades em associar comportamentos
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de risco atual e conseqiiéncias futuras. '*>'?® Assim, estudos tém mostrado um aumento da
e . o 79,88,127,128

positividade para o VHB na adolescéncia que se estende até¢ a idade adulta.

Além do que, nossos atuais adolescentes caracterizam uma coorte que precede a

121

adogdo da vacina contra o VHB no calendario do PNI. Também causa preocupagdo o

elevado numero de portadores de VHB (8,9% entre aproximadamente 1300 doadores de
sangue) na regido do Médio Araguaia, conforme estudo realizado por Castro (2004)'%.

Levando em consideracdo todos esses parametros e o fato de que sdo poucos e
inconsistentes os dados sobre a Hepatite B na Regido do Araguaia, foi proposta a realizagao
de um estudo soro-epidemiologico com o intuito de verificar a prevaléncia de marcadores do
VHB bem como a cobertura vacinal entre jovens de 12 a 20 anos matriculados nas escolas
publicas de Barra do Gargas — MT.

Os dados emanados desse estudo poderdo auxiliar os 6rgaos competentes de Saude

Publica na avaliagdo epidemiologica da hepatite B na regido, gerando estratégias que visem

ao seu controle.
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo geral

Descrever o perfil soroepidemiolodgico da infeccdo pelo virus da hepatite B em

jovens de 12 a 20 anos matriculados em escolas publicas da cidade de Barra do Gargas — MT.

3.2. Objetivos especificos

1. Estimar a prevaléncia de marcadores do VHB entre os estudantes de escolas publicas
de Barra do Garcas — MT;

2. Analisar varidveis demograficas e de exposicdo ao VHB com o intuito de identificar
possiveis indicadores de risco de transmissao e de prote¢do ao VHB;

3. Avaliar a cobertura vacinal entre os estudantes participantes da pesquisa;



28

4. MATERIAL E METODOS

4.1. Tipo de estudo

Para a realizacdo do estudo, empregou-se o método epidemioldgico descritivo,
analitico observacional, do tipo corte transversal. Neste tipo de delineamento, se obtém a
freqiiéncia de ocorréncia dos eventos de salde em uma populagdo, permitindo também

investigar associagdes entre fatores de risco e doenca.

4.2. Local de realizacdo da pesquisa

O presente trabalho utilizou a cidade de Barra do Gargas como area de pesquisa.
Cidade que estd localizada no sudeste de Mato Grosso (Figura 4), divisa com o estado de
Goias, regido Centro-Oeste, estando as margens dos rios Araguaia e Gargas, no centro
geodésico do Brasil, a cerca de 520 km da capital do estado, Cuiaba. Limita-se com Nova
Xavantina — MT, ao norte, Pontal do Araguaia — MT, ao sul, Araguaiana — MT, ao leste,
General carneiro — MT, ao oeste, Novo Sao Joaquim — MT, ao nordeste, ¢ com Aragarcas —
GO ao sudeste e estd referenciada sob as seguintes coordenadas: Latitude 15°52°17°°S e
Longitude 52°15°33"’W, estando a uma altitude de 318 metros. '*°

O clima da regido, de acordo com Hernandes (2000), pode ser classificado como
quente e subumido, predominando temperaturas altas, com quatro meses de seca, de julho a
setembro com caracteristicas dos ventos / forcas e direcao de fracos a moderados com direcao
nordeste, ocorrendo esporadicamente no inverno, chuvas seguidas de queda na temperatura. O

indice pluviométrico anual da regido fica em torno de 1.400 mm a 1.800 mm. Os efeitos do
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clima influenciam diretamente no tipo de vegetacao nativa da regido, caracterizada pelo
Cerrado.

Quanto a area, possui 9.142 km® que compreende além da sede do municipio,
mais cinco distritos (Indiandpolis, Vale dos Sonhos, Voadeira, Toricoeje ¢ Tabua Azul) com
populacdo de 55.120 habitantes ¢ densidade demografica de 6,2 hab/km?, segundo estimativa

do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) de 2009. '*°

Figura 4 - Localizagdo geografica da cidade de Barra do Gargas — MT.
(em destaque no mapa).
FONTE: http:/pt.wikipedia.org/wiki/Ficheiro:MatoGrosso
Municip BarradoGarcas.svg.

Em relagdo a distribui¢do por faixa etaria temos o seguinte quadro de acordo com
censo realizado pelo IBGE em 2000

e De 0 a4 anos de idade: 4.811 habitantes residentes.

e De 5 a9 anos de idade: 5.336 habitantes residentes.

e De 10a 19 anos de idade: 11.030 habitantes residentes.
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e De 20 a 29 anos de idade: 10.007 habitantes residentes.
e De 30 a 39 anos de idade: 8.193 habitantes residentes.
e De 40 a 49 anos de idade: 5.915 habitantes residentes.
e De 50 a 59 anos de idade: 3.475 habitantes residentes.
e De 60 a 69 anos de idade: 2.022 habitantes residentes.
e De 70 a 79 anos de idade: 948 habitantes residentes.

e De 80 a 89 anos de idade: 349 habitantes residentes.

e De 90 a 99 anos de idade: 6 habitantes residentes.

Barra do Garcas tem uma economia bastante diversificada. No ramo agricola
destacam-se as culturas de arroz, soja e milho, devendo-se ainda salientar a producdo de
hortifrutigranjeiros, a pecudria e o turismo. Na drea urbana, marca destaque na economia a
industria alimenticia com bebidas e abate bovino € o comércio em geral com veiculos,
vestuario, eletrodomésticos, materiais de constru¢do, combustivel, bares e restaurantes. 131

E uma cidade pélo da regido conhecida como médio Araguaia e por isso recebe
diariamente grande numero de pessoas, vindas das cidades vizinhas seja para estudar, por
questdes de satde ou mesmo negocios. Também ¢ grande o nimero de migrantes que recebe
de outras regides do pais, em busca de emprego e melhor qualidade de vida. A Figura 5

apresenta a vista da cidade a partir do mirante da Serra Azul.
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Figura 5 — Vista da cidade de Barra do Gargas — MT a partir do mirante da Serra Azul.
FONTE: www.gobgo.org.br/noticias/2008f/imagens/17ago08a.jpg

4.3. Populacao de estudo

A populacdo estudada foi constituida por jovens entre 12 e 20 anos de idade
matriculados em escolas do municipio de Barra do Gargas — MT, cuja amostra foi definida em
multiplos estagios, conforme relatado a seguir:

Inicialmente, em junho de 2008, foi realizado um levantamento junto a Assessoria
Pedagogica do estado de Mato Grosso, seccional de Barra do Gargas, com o objetivo de obter
o numero de escolas do municipio, como elas se distribuiam e quantos alunos atendiam.
Assim, constatou-se que Barra do Gargas contava com 56 escolas de ensino fundamental e
médio, que atendiam criangas e adolescentes com 12 anos ou mais. Destas, 30 estavam
localizadas na sede da cidade (6 privadas, 9 municipais e 15 estaduais), das 26 restantes, 22
localizavam-se em dreas indigenas e 5 nos distritos, atendendo aproximadamente 11.000
estudantes.

Por questdes operacionais, definiu-se trabalhar apenas com as escolas publicas
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localizadas na sede da cidade, 24 escolas que atendiam aproximadamente 7.000 jovens entre
12 e 20 anos, de acordo com os dados repassados pela Assessoria Pedagdgica em junho de
2008.

Ap6s o estudo ter sido aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital
Universitario Julio Miiller, pelo protocolo n® 609, em 18 de margo de 2009 (Anexo 1), foram
sorteadas aproximadamente um terco das escolas publicas, sete no total. Os objetivos do
estudo foram apresentados aos diretores de cada escola, sendo que todos autorizaram a
inclusdo da escola sob sua direcdo na pesquisa. Para cada escola sorteada, foi sorteada, um
numero de turmas, proporcional ao numero de alunos matriculados entre 12 e 20 anos.

No quadro abaixo estdo listadas as escolas que participaram da pesquisa e seus

respectivos bairros.

ESCOLA BAIRRO
Centro Municipal de Ensino Fundamental e Creche “Delice Farias dos ~ .
Santos” Sdo José

Escola Municipal Agricola de Ensino Fundamental e Médio “Laudelino

Souza Santos” Setor Industrial

Centro Municipal de Ensino Fundamental “Tereza Costa Melo Bosaipo” Palmares
Escola Estadual “Eurico Gaspar Dutra” Centro
Escola Estadual “Irma Diva Pimentel” Santo Antonio
Escola Estadual “Maria Nazareth Noleto” Jardim Pitaluga
Escola Estadual “Maria de Lourdes Moraes” Vila Maria

Quadro 2 — Escolas que foram selecionadas para participar da pesquisa.

A Figura 6 apresenta a localizagcdo geografica das escolas sorteadas na cidade de
Barra do Gargas - MT. Para aumentar o sigilo, as escolas foram identificadas apenas por

numeros, de 1 a 7.
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BR-158
Saida para Nova Xavantina - MT

Rod. MT-100
Saida para Araguaiana - MT

CIDADE DE BARRA DO GARCAS - MT

Serra Azul

\

BR - 070
Saida para Cuiab3

Rio Araguaia

Aragargas - GO

Pontal do

5
ar‘;a Araguaia - MT

B Escola 01

B Escola 05
Escola 02
Escola 06
Escola 03 |
B Escola 04 B Escola o7

Figura 6 - Representagdo grafica da localizagdo geografica das escolas sorteadas na cidade

de Barra do Gargas — MT.

FONTE: Arquivo modificado cedido pela Prefeitura Municipal

Para avaliar a prevaléncia de infec¢do pelo VHB (anti-HBc positivo), a amostra do
estudo foi calculada com base no levantamento epidemioldgico realizado por Souto et al.
(1997)* no municipio de Nossa Senhora do Livramento — MT, que identificou prevaléncia de
8,8% para a faixa etdria de 10 a 19 anos. Considerou-se precisdo de +/-3% e erro alfa de 5%.
De acordo com estes dados, fez-se necessaria uma amostra de 340 jovens. No entanto, devido
ao processo de extragdo da amostra envolver turmas inteiras (cluster), tivemos que aumentar
esse numero em 50% para corre¢do do efeito de desenho da amostra, perfazendo 510

individuos. Foram acrescidos 10% desse montante com o objetivo de minorar possiveis

perdas, totalizando 561 participantes.
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4.4. Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidos na pesquisa jovens de 12 a 20 anos matriculados nas escolas
publicas, municipais ou estaduais de Barra do Gargas - MT, previamente selecionados por
sorteio das escolas e turmas, conforme relatado anteriormente. Foram excluidos aqueles
estudantes que ndo estavam na faixa etaria previamente estabelecida, ndo estavam
matriculados nas turmas sorteadas, nao aceitaram participar, nao apresentaram o TCLE
devidamente assinado e aqueles estudantes dos quais, por algum motivo, ndo se obteve
sangue venoso suficiente para os testes.

Com vistas a minimizar as perdas, a pesquisadora retornou a cada escola varias
vezes, no intuito de encontrar todos os jovens matriculados nas turmas sorteadas, evitando

assim que alunos faltosos deixassem de fazer parte da amostra.

4.5. Fase de campo

Apos autorizagao concedida pela Secretaria Municipal de Educagdo, Assessoria
Pedagbgica do estado de Mato Grosso e contando com o apoio e cooperacao dos diretores e
coordenadores escolares, foi realizado o inquérito soro-epidemiologico entre os meses de
agosto e novembro de 2009.

Num primeiro momento, foram ministradas palestras para os estudantes de cada
turma sorteada, com o intuito de esclarecé-los sobre doencas sexualmente transmissiveis
(DST), dando énfase a hepatite B (agente etioldgico, mecanismos de transmissao,
manifestagdes clinicas, evolucdo e métodos de prevencdo). Ao final da palestra, a
pesquisadora esclarecia os estudantes quanto aos objetivos e a importancia do projeto. Nessa

ocasido, os mesmos foram convidados a participar da pesquisa e receberam um termo de
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consentimento livre e esclarecido (TCLE) em duas vias (Apéndice 1), para que assinassem e
devolvessem uma das vias a pesquisadora. Aos participantes menores de 18 anos sé foi
permitida participagdo aqueles que tiveram o TCLE assinado por um dos pais ou responsavel
legal.

Num segundo momento, os adolescentes que entregaram o TCLE devidamente
assinado foram entrevistados em uma sala reservada da escola, por uma equipe devidamente
treinada, composta pela pesquisadora, um farmacéutico e uma estudante de farmacia, usando
um roteiro de entrevista padrdo (Apéndice 2) estruturado em duas partes. A primeira
constando dados socio-demograficos, tais como: sexo, idade, data de nascimento, escola, série
e turno em que estudava e renda familiar. J4 a segunda parte permitia a analise dos fatores de
risco para o VHB durante a vida: tratamento dentario, cirurgia, endoscopia ou transfusao de
sangue, hospitalizacdo, compartilhamento de objetos cortantes e/ou escova de dente, atividade
sexual (homo ou heterossexual), uso de preservativo, DST precedente, nimero de parceiros
sexuais, idade da primeira relagdo sexual, consumo de alcool e drogas ilicitas, tatuagem e
piercing. Os entrevistadores asseguraram aos jovens total confidencialidade em relagdo as
informagdes prestadas.

Apds o término da entrevista, os estudantes eram encaminhados a uma sala de
coleta improvisada na propria escola, onde a amostra de sangue foi obtida por meio de pungao
venosa na fossa antecubital, utilizando-se tubo de coleta a vacuo com gel separador,
capacidade de 8,5 mL e agulha para coleta multipla de sangue a vacuo, 25 x 7 mm.

As amostras sanguineas foram devidamente acondicionadas e, sem ultrapassar o
tempo méaximo de cinco horas, foram levadas ao Laboratério de Analises Clinicas do Centro
Universitario do Araguaia, Campus I da Universidade Federal de Mato Grosso (UFMT). Ali
foram centrifugadas a 3.000 rpm, durante dez minutos. Apds a separagdo, o soro foi

fracionado em duas aliquotas, as quais foram acondicionadas em tubos de polipropileno
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estéril (capacidade de 2 mL com tampa de rosca e anel de vedacao) e estocadas em freezer a -

20°C.

4.6. Testes sorologicos

As andlises soroldgicas foram realizadas entre os meses de janeiro e margo de
2010, no Laboratério de Andlises Clinicas, setor de Imunologia do Hospital Geral
Universitario (HGU) em Cuiaba-MT.

Todas as amostras de soro foram analisadas visando a detec¢do dos seguintes
marcadores soroldgicos do VHB: anti-HBs e anti-HBc total, sendo que as amostras que
apresentaram positividade para o marcador anti-HBc total foram testadas também para o
marcador HBsAg. A metodologia utilizada foi o ensaio imunoenzimatico - ELISA (Enzyme-
Linked Immunosorbent Assay), usando-se kits comerciais (DiaSorin®, Italy) e seguindo-se as
instrucoes do fabricante. As amostras que apresentaram resultados dentro da zona cinza
(maior ou menor do que 15% do valor do ponto de corte — cut off - da reagdo) foram
submetidas a repeticao da reagdo para a confirmagao do resultado.

Foram considerados como ja tendo sido infectados pelo virus os estudantes que
apresentaram positividade para os marcadores HBsAg e/ou anti-HBc total acompanhado ou
ndo do anti-HBs.

Foram classificados como imunes ao virus por vacina, os alunos que tiveram como
resultado sorologico apenas a positividade para o marcador anti-HBs, em titulo maior do que
10 mUI/mL. Dados da quantificacao do anti-HBs também foram analisados.

As amostras de sangue que nao foram utilizadas nas analises laboratoriais para
pesquisa dos marcadores do VHB foram armazenadas no Laboratorio de Investigacdo da

UFMT, campus de Cuiab4, para o caso de elaborag¢ao de contraprova.
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4.6.1 Deteccao do HBsAg

A detec¢ao do HBsAg foi realizada por meio de teste direto, ndo competitivo,
utilizando placas de poliestireno cujos pogos eram revestidos com anticorpos monoclonais
anti-HBs (preparados em camundongo), para os subtipos virais ad e ay. Para cada placa,
utilizaram-se dois controles positivos e trés negativos. Apos a adicdo das amostras e
controles, seguida de incubagdo e lavagem, foi adicionado o conjugado enzimatico (anticorpo
anti-HBs (carneiro)/peroxidase de rabano). Procedeu-se a nova incubacdo e lavagem e, a
seguir, adicionou-se o substrato da enzima, juntamente com o cromogeno (peroxido de
hidrogénio/tetrametilbenzidina - TMB). Apoés incubagdo, a reacdo era interrompida com
H,SO4 1 N. A leitura da reagdo era feita em espectrofotdometro com filtro de 450/620 nm
(TECAN — SPECTRA®). O cut off foi determinado de acordo com as instrugdes do fabricante
e considerou-se como positiva a amostra que apresentou densidade 6ptica 15% maior do que

o valor do cut off.

4.6.2 Deteccao do anti-HBs

A detecgdo do anti-HBs foi feita também por método direto, ndo competitivo, em
placas de poliestireno, utilizando como captura HBsAg humano, subtipos ad e ay. Para cada
placa de reacdo, foram utilizados quatro controles positivos (1, 2, 3 e 4) e dois negativos. Os
controles positivos 1, 2, 3 e 4 continham o anticorpo anti-HBs em concentra¢des padronizadas
de 10, 100, 500 e 1000 mUI/mL, respectivamente. Apods a distribui¢do do tampao de
incubacdo em todos os pocos, amostras testes e controles, o desenvolvimento da reagdo foi
feito como para o HBsAg, usando o conjugado enzimatico HBsAg humano ad e

ay/peroxidase de rabano. O substrato da enzima, o cromogeno e a soluciao bloqueadora foram
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os mesmos da reacdo para o HBsAg. A leitura da reacdo foi também feita como para o
HBsAg. Uma amostra foi considerada positiva quando apresentava densidade Optica com
valor de 15% acima do cut off em relagdo ao controle positivo 1, o que correspondia a uma

concentragdo de anti-HBs maior do que 10 mUI/mL.

4.6.3 Deteccao do anti-HBc total

O principio do teste para a deteccdo do anti-HBc total foi do tipo competitivo
indireto. Para o procedimento, foram também utilizadas placas de poliestireno tendo sido
empregados, como captura, anticorpos monoclonais anti-HBc (camundongo). Inicialmente,
adicionou-se, simultaneamente aos pogos da placa, o tampao de incubagdo, as amostras, os
controles positivos (dois) e negativos (dois) e o HBcAg (recombinante em E. coli) em todos
os orificios da placa. Apds incubagdo e lavagem, adicionou-se o conjugado enzimatico
(anticorpo anti-HBc humano/peroxidase de rabano) e, a seguir, o substrato da enzima ¢ o
cromdgeno, como nos itens anteriores. A parada da reagdo foi feita usando, como solugdo
bloqueadora, H,SO4 0,4 N. Igualmente, as etapas de incubacdo e lavagem, foram feitas como
no procedimento para o HBsAg. A leitura da reagdo foi feita como nos itens anteriores, tendo
sido considerada positiva a amostra com densidade optica 15% menor do que o valor do cut

off.

4.7. Analise estatistica

Os dados obtidos na entrevista, bem como os resultados dos testes sorologicos
foram armazenados no programa EpiData® versdao 3.1 e analisados nos programas EpiData

analysis® e Epicalc 1.02®. A prevaléncia e os intervalos de confianca de 95% (IC 95%) foram
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calculados. O teste t de Student (varidveis continuas), o teste do qui-quadrado (y°) e o teste
exato de Fisher (varidveis categoricas) foram usados para comparar variaveis e avaliar a
associagdo entre a infecgdo pelo VHB e os fatores de risco. A magnitude das associagdes
entre variaveis categoricas foi estimada pelo céalculo da razdo de probabilidades (OR) e a
precisdo dessas analises pela estimativa dos IC 95%. As variaveis que estiveram associadas a
variavel de interesse (infeccdo pelo VHB e também niveis protetores de anti-HBs) com
probabilidade de erro alfa inferior a 10% foram incluidas em modelo de regressdo logistica
para analise multivariada de independéncia e possivel efeito de confundimento. A
significancia estatistica para todas as andlises foi fixada em um nivel de probabilidade de
0.05. A anélise multivariada foi executada usando a versio 8.2 do Stata™ (Stata 8.2, Statacorp,

Texas, USA, 2005).

4.8 Aspectos éticos

Em atendimento a Resolugcdo 196/96 do Conselho Nacional de Satde (CNS), a
pesquisa so foi iniciada apds a apreciagdo e aprovagdo pelo Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital Universitario Julio Miiller. O presente estudo obedeceu aos principios da
beneficéncia, ndo maleficéncia e justica.

Apenas os individuos que devolveram uma das vias do TCLE assinado a
pesquisadora foram incluidos na pesquisa. Aos participantes menores de 18 anos s6 foi
permitida participagdo aqueles que entregaram uma das vias o TCLE assinado por um dos
pais ou responsavel legal.

Em respeito aos principios éticos em pesquisa, aos sujeitos participantes foi

garantido o anonimato, tendo sido identificados apenas por nimeros.
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Os resultados dos exames foram mantidos em sigilo e entregues especificamente
para cada participante ou seu responsavel, sendo que aos individuos positivos para infec¢ao
pelo VHB, tiveram uma abordagem mais criteriosa e individualizada.

A pesquisadora telefonou para cada um desses individuos e/ou responsaveis,
marcando encontro em um local de sua preferéncia, reservado, onde lhes foram entregues o
resultado dos exames e explicado os pormenores relacionados ao mesmo, de modo a conforta-
los e evitar o panico, tanto do estudante quanto de seus responsaveis.

Nesse momento ficou assegurado que eles receberiam atendimento médico
especializado, pois o médico hepatologista participante dessa pesquisa, os atenderia na
Policlinica do Bairro Sao José (localizado nas proximidades onde os quatro casos de
portadores do VHB foram encontrados) para realizar exames clinicos, tirar possiveis davidas
e tomar as providencias que se fizessem necessarias. Esses atendimentos ocorreram no dia 29

de margo de 2010, conforme agendamento prévio.
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5. RESULTADOS

Participaram do estudo 576 individuos de sete escolas publicas de Barra do Gargas
- MT, cujas caracteristicas socio-demograficas encontram-se apresentadas na Tabela 1. Do
total de estudantes, 299 (51,9%) eram do sexo feminino. A média de idade foi de 15 anos,
variando de 12 a 20 anos. Da amostra, 22% trabalhavam, além de estudar. Esses alunos
tinham média de idade um pouco maior (16 anos) e se concentravam no turno da noite (50,6%
dos estudantes desse turno disseram trabalhar, contra 17,1% do matutino ¢ 15,9% do
vespertino). As atividades relatadas por esses jovens foram bastante variadas, sendo
principalmente, carregadores, mecanicos, babas, domésticas, garcons e vendedores. No que
diz respeito a renda familiar desses individuos, 60 (10,4%) informaram que era inferior a R$
510,00; 130 (22,6%) que se situava entre R$ 511,00 ¢ R$ 1000,00 e 118 (20,5%) que era

superior a R$ 1000,00, entretanto, a maioria, 268 (46,5%) ndo sabiam informar.

Tabela 1 — Caracteristicas sdcio-demograficas dos estudantes matriculados
nas escolas publicas de Barra do Gar¢as — MT em 2009 (n=576).

Caracteristicas n %
Sexo
Masculino 277 48,1
Feminino 299 51,9
Faixa etaria (anos)
1213 139 24,1
1415 203 35,3
16 17 173 30,0
18 20 61 10,6
Emprego atual
Sim 127 22,0
Nao 449 78,0
Renda familiar
Até¢ R$ 510,00 60 10,4
R$ 511,00 — 1000,00 130 22,6
Acima de R$ 1000,00 118 20,5

N3do sabe 268 46,5
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A Tabela 2 apresenta os dados relacionados a distribui¢ao dos estudantes segundo
escola, série e turno ao qual pertenciam, sendo que cada uma das escolas foi identificada por
numeros, variando de 1 a 7. A escola 3 foi a que teve menos alunos incluidos (37; 6,4%). Ja a
escola 2 foi a que contribuiu com maior amostragem, 138 (24%). A maioria dos estudantes
cursava o ensino fundamental 339 (58,9%), sendo que a série mais prevalente foi a oitava,
138 (24%) do total.

Quanto ao turno, a maior parte da amostra 380 (66%) era composta por alunos
matriculados no turno matutino. O um terco restante da amostragem foi dividido quase por

igual entre os turnos vespertino (18,6%) e noturno (15,4%).

Tabela 2 — Distribuicdo dos estudantes de Barra do Gargas — MT, segundo
escola, série e turno ao qual pertenciam em 2009 (n=576).

Distribuicao n %
Escola
1 105 18,2
2 138 24,0
3 37 6,4
4 41 7,2
5 97 16,8
6 80 13,9
7 78 13,5
Série
Ensino Fundamental
52 29 5,0
6° 54 9.4
7* 118 20,5
8 138 24,0
Ensino Médio
1° 93 16,1
2° 69 12,0
3° 75 13,0
Turno
Matutino 380 66,0
Vespertino 107 18,6
Noturno 89 15,4

No que diz respeito a historia de procedimentos médicos e cirurgicos que,

potencialmente podem representar exposi¢dao a sangue e fluido infectados, temos o seguinte
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quadro: a maioria ja havia ido ao dentista 517 (89,8%), enquanto 102 (17,7%) ja haviam sido
submetidos a procedimentos cirturgicos, 26 (4,5 %) ja haviam recebido transfusdo de sangue.
Cerca da metade (47,2%) referiu ja ter necessitado de internacdo hospitalar e 16 (2,8%) ja
realizaram endoscopia digestiva. Outras exposi¢des envolvendo perfuracdo cutidnea foram
tatuagem, que foi relatada por 17 (3%) alunos e piercing por 50 (8,7%).

Quando questionados sobre o uso de bebida alcoodlica, 219 (38%) dos estudantes
afirmaram ter consumido, pelo menos, oito drinks desse tipo de bebida durante a vida, sendo
que 52,5% dos que responderam positivamente, relataram ter bebido alguma dose nos ultimos
30 dias. Quanto a freqiiéncia e a quantidade consumida, a maioria 31,9% disseram ser apenas
uma vez ao més e 33,6% ingeriam uma unica dose.

Quanto ao inicio de vida sexual, 42,2% revelaram ja ter tido relagdo sexual. A
idade da iniciacdo sexual foi principalmente entre 13 e 15 anos. 13 individuos revelaram
inicio da vida sexual aos 10 anos, ou antes, disso. Dos 243 que ja haviam iniciado vida sexual,
158 (65%) afirmaram usar preservativo. Episodio de DST foi admitido por sete participantes e
oito afirmaram ja ter mantido relagdo sexual com parceiro homossexual.

Sobre uso de drogas ilicitas, 34 (5,9%) revelaram ter usado droga fumada, oito
(1,4%) droga cheirada e nenhum admitiu uso de droga injetavel.

A investigacdo laboratorial mostrou 29 (5,0%) individuos ja infectados pelo VHB
(anti-HBc positivos), sendo quatro (0,7%) deles portadores (HBsAg positivos). Padrao
vacinal (anti-HBs isolado) foi encontrado em 323 estudantes (56,1%), sendo que 224 (38,9%)
ndo apresentaram marcadores para o VHB. A Tabela 3 apresenta esses dados com seus

respectivos intervalos de confianga.



Tabela 3 — Prevaléncia e perfil dos marcadores sorologicos para o VHB
entre estudantes de 12 a 20 anos matriculados em escolas
publicas de Barra do Gar¢as — MT em 2009 (n=576).

Marcadores Positivo Intervalo de
n % Confianc¢a 95%
Infec¢ao pelo VHB 29 5,0 (3,5-7,1)
Anti-HBc + HBsAg 4 0,7 0,3-1,8)
Anti-HBc isolado 2 0,3 (0,06 - 1,4)
Anti-HBc + Anti-HBs 23 4.0 (2,6 - 6,0)
Protecdo por vacina (Anti-HBs isolado) 323 56,1 (51,9 - 60,2)
Auséncia de marcadores 224 389 (34,9 -43,0)
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No que diz respeito a cobertura vacinal, a maioria dos individuos (332 - 57,7%),

ndo sabia informar se ja havia recebido vacina contra o VHB, 165 (28,6%) disseram ser

vacinados e 79 (13,7%) afirmaram ndo ter recebido vacina (Tabela 4).

Tabela 4 — Cobertura Vacinal alegada pelos 576 estudantes de escolas publicas de
Barra do Gargas - MT em 2009 e confirmada por meio da dosagem de

anti-HBc e anti-HBs.

Ja expostos  Nao expostos
Vacinado n (%) (anti-HBc +)  (anti-HBc -)

Anti-HBs isolado

N (%) N (%) + (%) - (%)
Sim 165 (28,6) 5(3) 160 (97) 119 (74,4) 41 (25,6)
Nio 79 (13,7) 3(3.8) 76(96,2)  11(14,5) 65(85,5)
Ndosabe 332(57,7)  21(6,3) 311(93,7)  193(62) 118 (38)
Total 576 (100) 29 (5) 547 (95) 323 (59) 224 (41)

Comparando essas respostas e com o resultado das dosagens de anti-HBs isolado

nota-se, de acordo com os dados apresentados na Tabela 5, que dentre aqueles que souberam

se posicionar positiva ou negativamente quanto a recep¢do da vacina, houve coeréncia nos

resultados, pois 74,4% dos que se declaram vacinados realmente possuiam esse padrdo

soroldgico. Ja entre aqueles que relataram ndo terem sido vacinados 85,5% tiveram anti-HBs

isolado negativo. Tais achados mostraram-se estatisticamente significativos (p< 0,01). A
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partir desses resultados foi possivel calcular os valores preditivos positivo e negativo,
sensibilidade, especificidade e acuracia da pergunta sobre vacinagdo, considerando apenas os
que responderam afirmativamente ¢ desconsiderando aqueles ja infectados (Tabela 5), tendo

sido encontrados, respectivamente: 74,3%, 85,5%, 91,5%, 61,3%, 77,9%.

Tabela 5 — Dados sobre a validade da pergunta sobre vacinacao contra hepatite B.

Ja foi n Anti-HBs isolado

i ?
vacinado? total + (%) ~ (%)
Sim 160 119 (74,4) 41 (25,6)
Nao 76 11 (14,5) 65 (85,5)
Total 236 130 (55) 106 (45)

Sensibilidade: 119/130 = 91,5%; especificidade: 65/106 = 61,3%; valor preditivo positivo: 119/160
= 74,3%; valor preditivo negativo: 65/76 = 85,5%; acuracia= 184/236 = 77,9%. Foram descartados
individuos que ndo se lembravam (n = 332) e os ja infectados (n = 29).

A Figura 7 traz a representacdo grafica dos titulos de anti-HBs encontrados nos
547 estudantes sem marcadores sorologicos para infec¢do pelo VHB. Do total, 224 (41%)
apresentaram titulos menores que 10 UI/L, sendo, por isso, considerados negativos para anti-
HBs e suscetiveis a infeccdo pelo VHB. Os 323 (59%) restantes revelaram padrdo vacinal
(anti-HBs positivo isolado), e a maioria, 31,8% tiveram titulos variando entre 10 e 100 UI/L,

22,1% mostraram titulos entre 101 e 1000 UI/L e apenas 5,1% titulos superiores a 1000 UI/L.
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Figura 7 — Representacdo grafica dos titulos de anti-HBs encontrados nos
547 estudantes, sem marcadores de infeccdo pelo VHB, de
escolas publicas de Barra do Gargas - MT, em 2009.
Quando se compara a faixa etaria desses estudantes com o resultado das dosagens

de anti-HBs, observa-se uma queda progressiva da positividade desse marcador, conforme

aumenta a idade (p = 0,01), como ilustra a Figura 8.
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Figura 8 — Relacdo entre a faixa etaria e a positividade para anti-HBs nos
547 estudantes de escolas publicas de Barra do Gargas - MT,
sem marcadores sorologicos para infecgdo pelo VHB, em 2009.
Valor de p do y* por tendéncia = 0,01
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A Figura 9 apresenta a associacao entre a prevaléncia da infec¢ao pelo VHB ¢ a faixa
etaria dos estudantes. Nota-se que hd um aumento progressivo da positividade para os
marcadores de exposicdo ao VHB, a medida que a idade aumenta, alcangando porcentagem
minima entre os alunos de 12 a 13 anos, com positividade de 2,2%, e maxima entre os
estudantes de 18 a 20 anos, com 11,5%. A associagdo entre a prevaléncia da infec¢do pelo
VHB e a faixa etaria dos estudantes foi calculada por meio do teste de ¥ por tendéncia, cujo

valor de p foi estatisticamente significativo (p = 0,005).
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Figura 9 - Associacdo entre a prevaléncia da infeccdo pelo VHB e a faixa
etaria dos 576 estudantes de escolas publicas de Barra do
Gargas- MT, em 2009. Valor de p do % por tendéncia = 0,005.

Dentre as variaveis investigadas, apenas sexo, faixa etaria, escola, turno, uso de
bebida alcodlica, inicio da vida sexual, idade na primeira relagdo sexual e parceiro
homossexual estiveram associadas a infec¢do pelo VHB, em andlise univariada, entre os
individuos estudados. Esses resultados encontram-se apresentados na Tabela 6.

Marcadores de exposi¢do sdo mais freqiientes em jovens do sexo masculino

quando comparado com estudantes do sexo feminino (p = 0,054). Quanto a faixa etaria houve
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um aumento progressivo na positividade de infeccado com o aumento da idade, os estudantes
que se encontravam na faixa etaria de 18 a 20 anos apresentaram maior probabilidade de
exposicao ao VHB do que os de 12 a 13 anos (p = 0, 005).

A escola 7 foi a que mostrou maior porcentagem de estudantes com marcadores
sorologicos de infecgdo pelo VHB cerca de sete vezes maior que o apresentado pela escola 1
(p=0,015), que apresentou a menor prevaléncia.

Quanto ao turno, alunos matriculados no vespertino tiveram freqii€éncia de
exposi¢cdo bem menor quando comparado aos demais.

Outro fator importante para infec¢do pelo VHB, na populacido estudada, foi a
iniciacdo sexual. Alunos que relataram ter iniciado vida sexual apresentaram maior
probabilidade de ter adquirido o virus B do que aqueles que ndo iniciaram ( p= 0,0002).

Assim, quando investigada a idade na primeira relagdo sexual, observou-se uma
tendéncia de protegdo para a exposi¢do ao VHB entre os individuos que iniciaram a atividade
sexual mais tardiamente. A porcentagem de infec¢do entre os individuos que tiveram a
primeira relagdo sexual entre os 7 e 12 anos foi de 13,5% (IC 95%: 5,0 - 29,5) e apenas 2,0%
(IC 95%: 0,1 - 11,8) entre aqueles que comegaram entre 16 ¢ 20 anos, a chance de exposi¢ao
entre esses individuos foi de 0,1 vezes (0,01 - 1,2) quando comparado com os estudantes que
tiveram a primeira relacdo sexual entre 7 e 12 anos. Esses resultados foram estatisticamente
significantes (p = 0,049).

Ter ou ja ter tido parceiro homossexual também esteve associado a infec¢do pelo
virus B na populacdo estudada. Embora esse relato tenha sido pouco freqiiente (3,3%),
individuos que admitiram ter ou ja ter tido parceiro homossexual tiveram 4,5 vezes mais
chance de adquirir o VHB, quando comparado com os demais (p = 0,055).

Com relacdo as outras varidveis, como renda familiar, uso irregular de

preservativos, ter tido DST, outros parceiros sexuais, piercing, compartilhar escova de dente e
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objetos cortantes, embora mais freqiientemente relatadas pelos estudantes ja expostos ao
VHB, ndo alcangaram associag¢do pelo modelo proposto (probabilidade de erro alfa superior a
10%).

As demais varidveis como uso de drogas ilicitas, trabalhar em servigos de saude,
procedimentos cirurgicos, dentarios, transfusdo, hospitaliza¢ao e tatuagem nao apresentaram
associacdo ao VHB, ou por baixa ocorréncia na populacdo amostrada ou por distribui¢ao

semelhante entre aqueles com ou sem a variavel independente.
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Tabela 6 — Variaveis que apresentaram associacdo para infeccdo pelo VHB, em andlise
univariada, entre os 576 estudantes de escolas publicas de Barra do Gargas -

MT em 2009.
Varisveis Infecgdo pelo VHB (0 (1C 959%) p
n %
Sexo
Masculino 277 19 6.9
Feminino 299 10 33 2,1(0.9-5.2) 0,054
Faixa etaria (anos)
1213 139 3 2,2 1,0 (-)
1415 203 8 3,9 1,9 (0,4 -9,0)
1617 173 11 6.4 3,1(0,8-14.2) 0,005
1820 61 7 11,5 5,9 (1,2 -29,3)
Escola
1 105 2 1,9 1,0 (-) -
2 138 3 2,2 1,1(0,2-6,7) 0,10
3 37 1 2,7 1,4 (0,1 -15,2) 0,70
4 41 2 49 2,6 (0,4 -19,4) 0,67
5 97 5 5,2 2,8 (0,5 - 14,8) 0,38
6 80 6 7.5 4,2 (0,8 -21,3) 0,13
7 78 10 12,8 7,6 (1,4 -31,0) 0,015
Turno
Vespertino 107 1 0,9 1,0 (-) -
Matutino 380 22 5,8 6,6 (0,9 - 48,9) 0,066
Noturno 89 6 6,7 7,7 (0,9 - 64,9) 0,072
Uso de bebida alcoolica*
Sim 219 15 6,8
Nio 355 13 3,7 1.9(0.8-4.5) 0,08
Iniciou vida sexual
Sim 247 22 9,1
Nio 333 7 21 4,6 (1,9 -13,0) 0,0002
Idade na 1° relagiao sexual
7-12 37 5 13,5 1,0 (-)
13-15 159 16 10,1 0,7(0,2-2,2) 0,049
16-20 51 1 2,0 0,1(0,01 - 1,2)
Parceiro homossexual**
Sim 8 2 25,0
Nio 719 15 6.8 4,5 (0,4-28,0) 0,055

* Foram excluidos 2 individuos que ndo informaram sobre o uso de bebida alcodlica
* *Foram excluidos 16 individuos que ndo informaram sobre ja ter tido parceiro homossexual

Analise multivariada, realizada através de modelo de regressao logistica incluindo

as variaveis associadas com erro alfa menor que 10%, mostrou presenca de associagdo com as

escolas 6 e 7 e ja ter iniciado atividade sexual (Tabela 7).



Tabela 7 — Modelo de regressdo logistica para testar independéncia das
variaveis associadas aos marcadores sorologicos do VHB entre
os estudantes expostos ao virus B de escolas publicas de Barra

do Gargas - MT em 2009.

Variaveis OR (IC 95%) P
Sexo
M li
aseuimo 2,1 (0.9 -5,0) 0,09
Feminino
Idade (anos) 1,2 (0,9-1,5) 0,2
Escola
2 1,1(0,2-6,9) 0,9
3 2,4(0,2-29,1) 0,5
4 2,2 (0,2 -27,3) 0,5
5 3,1(0,6-17,9) 0,2
6 6,0 (1,1 —33.4) 0,04
7 6,2 (1,3-30,2) 0,02
Iniciou vida sexual
Sim
Niio 3,5(1,2-9,6) 0,01
Uso de bebida alcodlica
Sim
Nio 0,9 (0,4-2,1) 0,8
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A Tabela 8 apresenta a andlise multivariada de regressdo logistica para testar

independéncia das varidveis associadas ao marcador sorologico anti-HBs isolado (padrao

vacinal) entre os estudantes. Nessa analise, apenas ter sido vacinado apresentou associacao

direta com esse marcador, sendo que, inicio de vida sexual e tempo de atividade sexual

mostraram associacdo inversa, ou seja, individuos que ndo tinham iniciado vida sexual e

possuiam menor tempo de atividade sexual mostraram, em maior propor¢do, estar protegidos

da infeccdo pelo VHB por vacinagao.



Tabela 8 — Modelo de regressdo logistica para testar independéncia das
variaveis associadas ao marcador sorologico anti-HBs isolado
entre os estudantes de escolas publicas de Barra do Gargas - MT

em 2009.
Variaveis OR (IC 95%) p
Sexo
Masculino 0,5 (0,3 —1,3) 0,07
Feminino
Idade (anos) 1,0 (0,8 -1,3) 0,9
Escola
2 0,9 (0,3 -2,5) 0,9
3 1,2 (0,2-6,2) 0,8
4 0,4 (0,9 -2,0) 0,3
5 1,9 (0,6 — 6,3) 0,3
6 0,5(0,2-1,5) 0,2
7 0,8 (0,2-2,4) 0,6
Iniciou vida sexual
Sim
Nio 0,3 (0,1 -0,8) 0,01
Uso de bebida alcodlica
Sim
Nio 1,1(0,5-2,3) 0.8
Foi vacinado
S 26,6 (11,3 - 62.,8) <0,0001
nao
Tempo de atividade sexual 0,8 (0,6 —0,9) 0,04
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6. DISCUSSAO

O presente trabalho representa o marco inicial para o estudo das hepatites virais na
regido do Araguaia, leste de Mato Grosso, pois, até o momento, ndo haviam registros de
estudos soroepidemioldgicos que disponibilizassem informacgdes a respeito dessa patologia na
populagdo local. Os resultados dessa investigacao poderao servir de base para novos estudos,
além de ampliar o conhecimento da atual situacdo da prevaléncia e cobertura vacinal do VHB
em adolescentes do estado de Mato Grosso, individuos que caracterizam uma coorte que
precede a adogdo da vacina contra o VHB no calendario do PNI.

Quanto as caracteristicas da amostra populacional estudada, percebe-se que o sexo
feminino representou parcela um pouco superior a masculina, com 51,9%. Verifica-se que o
numero maior de mulheres esta de acordo com a estimativa populacional das cidades,
realizada pelo IBGE em 2007, a qual ja evidenciava predominio do sexo feminino sobre o
masculino nas escolas do municipio de Barra do Gargas. *°

Outros estudos também detectaram predominio do sexo feminino em escolas
nacionais e internacionais: Oliveira et al. (2006),"?' tiveram amostra constituida por 60,2% de
estudantes do sexo feminino, em investigagao realizada em escolas da periferia de Goidnia —
GO. De modo semelhante, Antunes e cols. (2004),120 encontraram 61,0% de mulheres em
estudo desenvolvido em escolas de Braga, Portugal. Nascimento e Lopes (2000)"** em
pesquisa desenvolvida em Rio Branco — AC relataram 54,3% de maioria feminina entre

escolares. Assim como Voigt et al. (2010),"**

que revelaram 57,5% de alunas adolescentes em
investigacdo realizada na regido metropolitana de Floriandpolis — SC em 2010. Entretanto,

Komas et al. (2010),"** encontraram maioria masculina (56.7%) entre estudantes de escolas de

ensino médio e universidades de Bangui, Republica da Africa Central.
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No que diz respeito a renda familiar dos estudantes, entre aqueles que souberam
informar, 61,7% referiram ser inferior a R$ 1000,00, ou seja, a maioria da amostra foi
constituida por jovens oriundos de familias de baixa renda do municipio, os quais muitas
vezes, para complementar o orgamento doméstico e garantir o sustento da familia,
trabalhavam além de estudar (22% do total). Esses alunos se concentravam no turno da noite
(50,6 %) e tinham atividades bastante variadas.

Tal panorama era esperado, uma vez que, nossa amostra foi constituida por alunos
de escolas publicas, muitas delas localizadas na periferia da cidade (Figura 6), além disso, de
acordo com dados do Mapa de Pobreza ¢ Desigualdade dos Municipios Brasileiros 2003,
IBGE, "° apenas 35,2% dos barra-garcenses localizam-se acima do limite da faixa de
pobreza. Oliveira e cols. (2007), '* revelaram situagdo semelhante, pois somente 39 dos 304
adolescentes incluidos (12,8%) em seu estudo pertenciam a familias com renda superior a trés
salarios minimos.

Embora o Brasil seja considerado uma area de endemicidade intermediaria para
infeccdo pelo VHB, indices variaveis tém sido encontrados, em todas as cinco regides

1 . r
8- 135 Um exemplo disso, é que quando

brasileiras, dependendo do local pesquisado.

observamos um unico estado, como Mato Grosso, podemos encontrar regides consideradas de
.« . . 2 o~

alta endemicidade, como em localidades no norte do estado, ** moderada, na regido central e

61,77,88,136
norte,

e até mesmo, baixa endemicidade, como o revelado em Cuiaba, por um
recente estudo conduzido por Pereira et al. (2009).” Assim a execu¢do de inquéritos
soroepidemiologicos atua no sentido de elucidar a real situagdo da distribuicio do VHB e
cobertura vacinal, sobretudo em localidades do interior do estado, onde sua situagdo
permanece obscura.

Neste contexto, os adolescentes constituem um grupo de risco elevado para

infec¢do pelo VHB, sobretudo em areas de baixa endemicidade, uma vez que € nessa faixa
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etaria que os individuos comegam a se expor a situagdes de risco para infec¢do pelo virus, seja
por meio da pratica sexual desprotegida, ou por outros comportamentos (consumo de bebidas
alcoolicas, uso de drogas ilicitas, promiscuidade, piercing, tatuagens). '2-121:12%132137.138
Diversos estudos mostram um aumento progressivo na prevaléncia dos marcadores do VHB a
partir  da  adolescéncia,  principalmente entre aqueles de  menor  poder

77,79,88,128,137,139,140,141,142

aquisitivo. Tal padrio ndo ¢é encontrado em populacdes de alta

prevaléncia, nas quais a exposi¢do ao VHB ocorre precocemente, ja na primeira década de
vida, 88 133

Nesta investigacdo foi detectada uma prevaléncia global de 5,0% (IC 95% 3,5 -
7,1) para a infeccdo pelo VHB entre os escolares, sendo que 0,7% foram considerados
portadores (HBsAg +). Isto comprova que o virus continua circulando, apesar da
implementagdo da vacina contra o VHB no final da década de 90 (1998), em recém-natos e
criangas pequenas em todo territério nacional®*'121143,

No entanto, como mostrado na Tabela 9, ressalta-se que a prevaléncia identificada
no presente estudo ¢ a menor dentre varios inquéritos soroepidemioldgicos realizados no
estado de Mato Grosso nos ultimos 13 anos. Tais evidéncias sdo bastante sugestivas de que a
atual prevaléncia encontrada nos jovens incluidos neste estudo ja represente a diminui¢ao da
circulagdo do VHB nesta faixa etdria. Isto provavelmente ocorreu por contribuicdo da
vacinac¢do, uma vez, a vacina contra o VHB foi estendida a todos os individuos menores de 20
anos a partir de 2001, embora estes dados ndo mostrem uma cobertura satisfatdria entre os

: . : 101,121,14 L.
jovens a partir de 16 anos de idade. **'°"*"'*¥ Exatamente por ser essa uma estratégia que

ainda nao foi, de forma sistematica, avaliada, é que propusemos o presente estudo.
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Tabela 9 - Prevaléncia de marcadores de infec¢ao pelo VHB entre jovens em diferentes
estudos realizados no estado de Mato Grosso.

Regido de Mato Faixa de idade N total Marcadores do VHB 1° autor, ano
Grosso, localidade  estudada (anos) (%, I1C95%)
Centro-Sul
NS Livramento 10-19 206 8,8 (5,5-13,7) Souto, 1997
Norte
Terra Nova 10-14 120 15,3 (9,6 —23.3) Souto, 1998
Cotriguacu 11-20 87 73,6 (62,9 — 82,2) Souto, 1998
P. Azevedo 3-9 487 11,1 (8,5-14,3) Assis, 2004
Cotriguacu 11-20 228 28,1 (22,5-34.5) Souto. 2004
Médio-Norte
Nova Mutum 11-20 178 16,7 (20,5 —33,9) Souto. 2001
Leste
Barra do Gargas 12-20 576 5,0@3,5-17,1) Proprio
estudo

Observando o percentual de individuos protegidos com padrio vacinal (anti-HBs +
isolado) 56,1 % (IC 95% 51,9 - 60,2) podemos supor que a vacinagdo foi realizada nessa
coorte de entdo criangas, apesar da politica publica vacinal priorizar criangas pequenas. Como
ndo foi possivel contar com informagdo comprovada de momento de vacinacdo, através de
cartdo vacinal, fica-se em dtvida se a vacina¢do de mais da metade dessa amostra de jovens
se deu mais recentemente, ou antes da vacinagdo ser estendida até o fim da segunda década de
vida.

A prevaléncia de 5,0% encontrada neste inquérito mostrou-se superior aquelas
observadas em adolescentes de paises desenvolvidos como Portugal, Espanha, Estados
Unidos e Grécia, onde foram detectadas porcentagens de 0,6%, 0,9%, 2,1% e 2,5%

120,144,145,146

respectivamente. No entanto, foi a mesma identificada por Cisneros-Castolo et al.

(2001)'*° no México (5,0%), e inferior & encontrada na Turquia (11,5%) por Ertekin et al.,
(2003)'*" ¢ na Tailandia (15,8%) por Chongsrisawat et al. (2006)."**

Muitos paises tém registrado taxas de prevaléncia ainda mais elevadas para o VHB
em adolescentes e adultos jovens, mesmo apods o advento da vacina. Como exemplo, podemos

134

citar o resultado de um recente estudo realizado por Komas et al. (2010) " entre estudantes de
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escolas de ensino médio e universidades de Bangui, no continente africano, onde
identificaram 42,3% de infec¢do entre os individuos amostrados, dos quais 15,5% eram
portadores do VHB. Em Taiwan, Lin et al. (2000)'* detectaram positividade para os
marcadores soroldgicos do VHB em quase a totalidade dos jovens investigados (91,5%).
Freqiiéncia elevada (83,9%) também foi verificada em adolescentes de tribos indianas por
Murhekar et al. (2002)."

Tais resultados podem ser explicados, em parte, pelo fato de que, embora a OMS
tenha recomendado a execugdo da vacina em massa contra hepatite B em criangas e recém
nascidos, no inicio da década de 90, alguns paises ainda nao implantaram completamente essa
estratégia em seus programas de vacinagio. '

No Brasil, grande oscilacdo também pode ser observada nos indices de infecgdo
pelo VHB entre jovens, conforme o local pesquisado. Clemens e cols. (2000)'** relataram
uma média semelhante a encontrada nesse estudo (5,2%), nos adolescentes de quatro regioes
brasileiras (Manaus-AM, Rio de Janeiro e Nova Friburgo-RJ, Fortaleza-CE e Porto Alegre-
RS), sendo que Manaus - AM contribuiu com a maior prevaléncia, quase 20%, enquanto em
Fortaleza - CE obteve-se apenas, algo em torno de 1,0%.

Taxas semelhantes a detectada em nosso estudo, também foram descritas na regiao
metropolitana de Goinia - GO (5,9%) em 2006 '*! ¢ no Para (6,0%) em 2008."* Entretanto,
Souto e cols. (2001)* relataram 19% de infecgio entre individuos de 11 a 19 anos do
municipio de Nova Mutum - MT e em 2004, porém esse mesmo grupo registrou taxa de
28,1% em jovens de 11 a 20 anos de Cotriguacu, noroeste de Mato Grosso. '’ J4 Assuncio e
cols. (2003)"?" encontraram prevaléncia de apenas 2,5% entre escolares da regido
metropolitana de Belém e Castanhal no Para. Na regido metropolitana de Floriandpolis — SC,
uma recente pesquisa identificou somente 0,52% de exposicao prévia ao VHB entre criancas e

adolescentes de 10 a 16 anos. '**
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Um inquérito de base populacional foi concluido em 2009, com o apoio do
Ministério da Saude, para estimar a prevaléncia e os fatores de risco para infec¢do pelo VHB
no conjunto das capitais das cinco regides brasileiras e Distrito Federal. As prevaléncias de
anti-HBc na faixa etaria de 10 a 69 anos para a regido Centro-Oeste foi de 4,3 %, sendo que
entre jovens de 10 a 19 anos, observou-se apenas 1,3%. '>> Embora os resultados dessa
investigacdo classifiquem todas as regides brasileiras como area de baixa endemicidade e
apontem para o sucesso da estratégia de incluir a vacina contra o VHB no calendario do PNI,
tais indices devem ser analisados com cuidado, pois sabemos que nas capitais a endemicidade
da hepatite B sempre foi menor que no interior e zona rural. Nossos resultados parecem
reafirmar essa constatagao.

O presente estudo verificou um aumento progressivo da positividade para o VHB
com o avangar da idade, alcangando porcentagem minima entre os alunos de 12 a 13 anos
(2,2%) e méaxima naqueles de 18 a 20 anos (11,5%). Esses individuos tiveram quase seis
vezes mais chance de se infectar pelo VHB, quando comparado aos mais jovens, sugerindo
mudangas no estilo de vida, ligados a comportamentos de risco para a transmissao da hepatite
B. Como os individuos mais velhos dessa amostra apresentavam os menores indices de
cobertura vacinal, pode também se atribuir a maior exposi¢do ao VHB pela ndo protegdo
vacinal. E ainda, talvez fagam parte de uma coorte mais velha que conviveu com maior
circulacio do VHB h4 anos atras. Oliveira et al. (2006)'*' encontraram resultado semelhante
entre escolares da regido metropolitana de Goiania — GO, onde adolescentes mais velhos
tiveram quase quatro vezes mais chances de serem expostos ao VHB quando comparados aos
mais novos. Diversos estudos chamam a atengdo para o aumento do risco de infec¢do pelo
VHB com o passar da idade e salientam a adolescéncia como a fase da vida onde isso se torna

. . r : s e 77,88,120,121,127,128,132,137,139,140,141,142,153
mais evidente, sobretudo em areas de baixa endemicidade.
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Nesta investigacdo, as variaveis sexo, turno, uso de bebida alcoodlica e parceiro
homossexual, apesar de terem se mostrado relacionadas a infec¢do pelo VHB (Tabela 6),
perderam associagdo quando em andlise multivariada, demonstrando que embora sejam
importantes fatores de risco para o virus, ja consagrados pela literatura, ndo foram os fatores
de decisdo para infec¢do nesse grupo etario. Por outro lado, estar matriculado nas escola 6 ¢ 7
e ter iniciado vida sexual apresentaram independéncia de associagdo em analise multivariada
(Tabela 7).

A identificacdo da variavel escola como preditor independente de infec¢do pelo
VHB foi um achado peculiar neste inquérito. Os alunos matriculados nas escolas 6 e 7
possuiam seis vezes mais chance de positividade para os marcadores da hepatite B, quando
comparados aos matriculados na escola 1, a qual obteve a menor prevaléncia (1,9%) e
sediava-se no centro da cidade. J4 as escolas 6 e 7 foram as que apresentaram maior
prevaléncia 7,5% e 12,8%, respectivamente e localizavam-se em bairros vizinhos, distantes do
centro da cidade, proximas a saida para Cuiaba (BR 070). Foi também nessas duas escolas
que encontramos os individuos portadores do virus (HBsAg +), sendo um na escola 6 e trés na
escola 7.

Observando esse quadro e relacionando a geografia do municipio e disposi¢ao das
escolas (Figura 6), com os indices de infec¢do da hepatite B, nota-se que hd um aumento
progressivo da chance de exposicdo ao VHB, a medida que se distancia do centro da cidade
em dire¢do a saida para Cuiabd, onde se localizam as escolas de maior prevaléncia (4, 5, 6 e
7). Essa € uma regido de ocupacdo mais recente, fruto de invasdes e doagdes de terreno para
construcdo de casas populares, muitas vezes edificadas sem infra-estrutura e instalagdes
sanitarias adequadas. Onde vivem inumeras familias de baixa renda, numa maior
concentragdo de individuos por residéncia. Tais condi¢des geram um cenario propicio para

instalacdo, manutencdo ¢ disseminagdo do VHB na comunidade. Varios autores tém
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salientado a importancia desses fatores na cadeia de transmissdo do VHB. 024617788128 jp
exemplo disso, foi que ao avaliar a soroprevaléncia de hepatite B na América Latina, Silveira
et al. (1999)"* constataram que o Brasil apresentou uma associagdo positiva entre alta
soroprevaléncia e baixo nivel socioecondomico.

Neste contexto, mesmo dentro de um unico municipio, foi possivel observar a
heterogeneidade na distribuicdo do VHB, o qual se manteve circulando em poucos bairros da
regido periférica da cidade, onde foram identificados os quatro estudantes portadores do virus.
Trés desses individuos moravam em um unico bairro € o outro em um bairro vizinho, os
mesmos onde as escolas se localizavam.

No momento da entrega dos resultados descobriu-se que dos quatro portadores do
virus, dois eram irmdos ¢ moravam no bairro onde se situava a escola de maior prevaléncia de
marcadores de exposi¢do ao VHB. Programou-se entdo visita a residéncia desses dois
estudantes para investigar o restante da familia. Esta era composta por seis individuos (pai,
mae e quatro irmaos). Nova coleta de sangue foi realizada em todos eles para pesquisa de
HBsAg. Com o resultado, foi identificado mais um portador entre os irmaos, um adolescente
de treze anos. Numa conversa informal com os pais desses jovens, estes relataram ser
migrantes da regido Norte do pais, mas ndo sabiam informar se tinham ou ja tiveram hepatite.
Como ndo foi possivel investigar a presenga anti-HBc no restante da familia, ndo se pode
afirmar, mas muito provavelmente essas criancas se infectaram por transmissao vertical ou
mesmo por contato intimo no ambiente intra-domiciliar, seguindo um padrio comum na
disseminacio dessa enfermidade, estando de acordo com diversos autores, > 3% % 61. 7.8

Neste inquérito, outra variavel que esteve fortemente associada a ter marcadores
do VHB foi ja ter iniciado vida sexual, independente de outros fatores de exposi¢ao. Em
analise multivariada, estudantes que ja tinham iniciado atividade sexual apresentaram chance

cerca de trés vezes maior de ter sido exposto ao virus, do que aqueles que nao iniciaram
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(Tabela 7). Diversos estudos chamam a aten¢do para essa forma de transmissao da hepatite
B 3034777988, 121,125, 128,132, 137,138,135 1y fato, sendo esta uma doenga sexualmente transmissivel, o
resultado encontrado era esperado. Sobretudo na adolescéncia, fase da vida onde os jovens
passam a adotar comportamentos de risco para essa infec¢do, principalmente devido a
liberacdo sexual, a facilidade de contatos intimos, aos estimulos vindos dos meios de
comunicacio e a desinformacdo. '**137:1°

Investigagcdes mostram um aumento significativo de marcadores do VHB a partir

. 30,34,77,79,88,120,121,125,128,132
desta fase da vida.

Nascimento ¢ Lopes (2000)'** desenvolveram
pesquisa entre estudantes de Rio Branco, no Acre, com o intuito de relacionar atividade
sexual e ocorréncia de DSTs e verificaram que entre as mencionadas a mais freqiiente foi a
Hepatite B (58,4%).

Essa via de transmissdo torna-se ainda mais importante em areas de baixa
endemicidade, onde a dissemina¢do do virus estd geralmente associada a pratica sexual
insegura e multiplos parceiros. 1112 Souto e cols. (2001)** em estudo sobre a
prevaléncia e fatores associados a marcadores do VHB em populacdo rural do Brasil central,
também constatou este fato, frisando que a via sexual era ainda mais importante entre os
jovens de 11 a 20 anos. Tal padrdo nao é encontrado em populagdes de alta prevaléncia, nas
quais a exposicdo ao VHB ocorre precocemente, ja na primeira década de vida.

Isso se torna mais evidente em contextos sociais menos favorecidos, como em
regides periféricas dos municipios, onde os fatores ambientais somados a comportamentos de
risco geram as condicdes ideais para manutencio do VHB em circulagio, >*77121128
constituindo um retrato daquilo que encontramos nesta investigagdo. Em conversa informal
com os coordenadores e diretores das escolas onde foram verificadas as maiores prevaléncias,

foram comuns relatos de problemas envolvendo os adolescentes, estando principalmente

relacionados com promiscuidade, DSTs, gravidez, pedofilia, abuso sexual e prostituicao,
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muitas vezes, contando com a anuéncia e/ou participagdo dos pais ou outros integrantes da
familia.

Neste contexto, ndo hd duvidas de que a vacinagdo ¢ a principal ¢ mais eficaz
estratégia para a preven¢do da hepatite B, sobretudo na adolescéncia quando os riscos para
essa infec¢iio aumentam, *%'0¢-120:17

Viérios paises utilizam a vacina contra 0 VHB em seus programas de imunizagao.
De acordo com dados da OMS, 171 de seus 193 paises membros ja implantaram o programa
universal de vacinagdo contra hepatite B. "> No Brasil a vacina foi sendo implantada
gradualmente, implementada no final da década de 80, foi direcionada apenas para grupos de
risco ¢ individuos de regides de alta endemicidade. Em 1998 foi incluida no PNI, tendo como
prioridade a vacinacdo de recém nascidos e criangas de até um ano de idade, sendo que apenas
em 2001 foi oferecida gratuitamente para jovens de até 20 anos de idade. *°

A OMS estima uma média de 65% para cobertura vacinal contra a hepatite B no
mundo, sendo que em regides do continente americano taxas de até 88% tém sido descritas. "
Nao ha duvidas quanto ao aumento dos indices de cobertura vacinal, sobretudo nesta ltima
década, no entanto esses numeros variam muito de acordo com a area estudada. No Brasil
ndo ¢ diferente, embora possa ser observada grande melhora nas taxas de cobertura vacinal,
por meio de dados disponibilizados pelo Ministério de Saude e inquéritos epidemiologicos, a
meta de 95% de cobertura vacinal almejada pelo PNI ainda esté longe de ser alcangada. '’

Ainda assim, torna-se inegavel que a descoberta de uma vacina eficaz na
prevencdo da infecgdo pelo VHB veio permitir uma reducdo importante da morbidade e
mortalidade atribuiveis a esta infecgdo. '°* ' Uma vez que esta tem eficacia de 80 a 100%

em prevenir infec¢do ou doenca clinica naqueles que receberam o esquema completo. Um

exemplo disso ¢ que em Taiwan, pais de alta endemicidade da hepatite B, oito anos apds o
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inicio da imunizagdo universal, houve redug¢do de cinco vezes na porcentagem de criangas
HBsAg positivas e nesse caso a eficacia protetora da vacina foi de 85%. '’

Nesta investigacao, 323 (56,1%) estudantes apresentaram positividade isolada para
anti-HBs (Tabela 3), sugerindo vacinagdo prévia contra o VHB. No entanto, ndo podemos
afirmar que a taxa de cobertura vacinal entre os escolares se fixou nesse percentual, porque
nao foi possivel obter o registro de vacinacao prévia (carteira de vacinagdo), contando apenas
com o relato desses jovens. Apenas uma parcela insignificante dos alunos trouxeram tal
documento ¢ mesmo voltando repetidas vezes nas escolas, ndo foi possivel coletar essa
informagdo. Este tem sido um problema comumente relatado em inquéritos epidemiologicos.
Antunes et al. (2004)'* tiveram a mesma dificuldade em estudo realizado em Braga, Portugal.

Diversas pesquisas indicam que apds esquema completo da vacina, cerca de 90%
dos adultos jovens e mais de 95% das criangas e adolescentes desenvolvem respostas
adequadas de anticorpos. >'0712L1338Y B e muito embora a titulagdo de anti-HBs possa
cair até se tornar indetectavel, persiste por no minimo 15 anos, sendo que a protecdo contra
doenca sintomadtica e infec¢do cronica permanece, devido ao desenvolvimento de memoria
imunologica , 5790104106.107.159.

Assim, por mais que neste inquérito ndo tenha sido possivel obter confirmagdo da
vacina contra o VHB, através do cartdo de vacinagdo dos estudantes, pode-se acreditar que a
taxa de cobertura vacinal real entre eles nao ¢ muito diferente daquela revelada por meio de
investigacdo laboratorial (anti-HBs + isolado). Até porque, foi perguntado a esses jovens se
eles haviam recebido vacina contra hepatite B e dentre aqueles que souberam se posicionar
positiva ou negativamente quanto a recepcao da vacina, houve coeréncia nos resultados, pois
74,4% dos que se declararam vacinados realmente possuiam esse padrao sorologico. Ja entre

aqueles que relataram ndo terem sido vacinados 85,5% tiveram anti-HBs isolado negativo.
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A partir desses resultados foi possivel calcular os valores preditivos positivo e
negativo, sensibilidade, especificidade e acuracia da pergunta sobre vacinagdo, considerando
apenas os que responderam afirmativamente e desconsiderando aqueles ja infectados (Tabela
5), tendo sido encontrados respectivamente: 74,3%, 85,5%, 91,5%, 61,3%, 77,9%.

O percentual de padrao vacinal identificado entre os escolares deste estudo foi
maior que o encontrado entre jovens de outras localidades tais como: regido metropolitana de
Goiénia - GO em 2006 (48,3%),"*! micro regidio metropolitana de Belém e de Castanhal no
Para em 2003 (11,3%),'”” Nova Mutum - MT (< 10%) em 2001,*® sendo que em Bangui na
Republica da Africa Central, (2010) nenhum dos 801 individuos incluidos no estudo haviam
sido vacinados. '** Voigt et al. (2010)"** relataram resultado semelhante ao do presente
estudo (58,8%), investigando criangas e adolescentes da regido metropolitana de Floriandpolis
— SC. J4 Souto e cols. (2004)"" identificaram 72,4% de vacinados entre individuos de 11 a 20

anos em Cotriguacu — MT e Antunes et al. (2004)'*°

encontraram cobertura vacinal de 85,8 %
em Braga, Portugal.

Observando-se esses resultados nota-se que tem ocorrido uma melhora
significativa nas taxas de cobertura vacinal no cenario nacional, depois da implantacdo desta
vacina no calendario do PNI. No entanto ainda ndo sdo alcangados os padrdes de cobertura
vacinal de paises desenvolvidos como demonstrado em Portugal ¢ muito menos a meta de
95% preconizada pelo proprio PNI.

Quando se compara a faixa etdria dos estudantes incluidos neste inquérito com o
resultado das dosagens de anti-HBs, foi observada uma queda progressiva da positividade e
titulo desse marcador, conforme elevagdo da idade. Isso pode estar relacionado ao fato da
vacina ter se tornado disponivel, aos menores de 20 anos pelo PNI, apenas em 2001, **° e

como naquela época os adolescentes mais jovens incluidos neste estudo, estavam em idade de

freqliente vacinagdo, tiveram maior probabilidade de serem vacinados. Outra hipdtese para o
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menor indice de anti-HBs nos mais velhos pode ser a queda progressiva da titulacdo desse
anticorpo com o passar do tempo, com conseqiiente negativacdo, embora essa explicagdo seja
menos provavel, devido ao tempo relativamente curto percorrido.

Em analise multivariada, apenas “ter sido vacinado” apresentou associacdo direta
com ter anti-HBs isolado (padrio wvacinal). Individuos que disseram ser vacinados
apresentaram quase 27 vezes mais chances de ter padrdo vacinal, quando comparados com
aqueles que relataram ndo ter sido, o que atesta a fidedignidade das respostas dos individuos
amostrados, relacionadas a vacinagdo. Ja inicio de vida sexual e tempo de atividade sexual
mostraram associacdo inversa, ou seja, individuos que ndo tinham iniciado vida sexual e
possuiam menor tempo de atividade sexual demonstraram, em maior propor¢do, estar
protegidos da infec¢ao pelo VHB por vacinacao.

Os resultados obtidos por meio dessa investigacdo sugerem que a prevaléncia da
hepatite B est4 caindo, a medida que a taxa de cobertura vacinal aumenta. Isso se torna ainda
mais evidente quando observamos que, entre os escolares de 12 a 13 anos verificou-se apenas
2,2% de exposicao ao virus e 64% de padrdo vacinal, enquanto que nos de 18 a 20 anos
registrou-se 11,5% de infec¢do e o menor padrio vacinal 48,1%, evidenciando a acertada
decisdo do Ministério da satde em inserir a vacina contra o VHB no PNI.

No entanto, como também foi comprovado que o virus continua circulando,
sobretudo nas periferias das cidades entre jovens na fase tardia da adolescéncia, faz-se
necessario investir em estratégias publicas para aumentar a cobertura e adesdo a vacinacao
contra a hepatite B, de modo que atinja todos os estratos sociais e regides brasileiras. Pois s6
assim, as novas coortes de adolescentes terdo niveis endémicos de infeccao pelo VHB ainda

menores que os observados atualmente.
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Uma sugestdao seria a execugdo de parceria entre os Ministérios da Saude e da
Educacao, possibilitando a vacinagdo dos jovens no ambiente escolar, por pessoal capacitado

e respeitando as regras de biosseguranga.
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7. CONCLUSOES

A prevaléncia de 5% de infeccio pelo VHB na amostra estudada pode ser

classificada de baixa a moderada, por tratar-se de jovens na segunda década de vida.

Somente estar matriculado nas escolas 6 e 7 e ter iniciado vida sexual
apresentaram independéncia de associacdo a exposicao ao VHB, confirmando a importancia

do ambiente e da via sexual na génese dessa infecgao.

Apenas ter sido vacinado apresentou associacdo direta com protecio ao VHB
(anti-HBs +), sendo que, inicio de vida sexual e tempo de atividade sexual mostraram

associagao inversa.

Foi baixa a cobertura vacinal contra a hepatite B entre os jovens estudados, uma
vez que 56,1% apresentaram padrdo vacinal (anti-HBs positivo isolado). No entanto, esta taxa

¢ ainda inferior ao preconizado pelo Ministério da Satde.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado (a) para participar, como voluntario, da pesquisa: Avaliagdo da prevaléncia
de marcadores do virus da hepatite B e cobertura vacinal em jovens de 12 a 20 anos matriculados em escolas de
Barra do Gargas — MT. Apos ser esclarecido(a) sobre as informagdes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do
estudo, assine ao final deste documento, que estd em duas vias, uma delas é sua e a outra é do pesquisador
responsavel. Em caso de recusa vocé ndo tera nenhum prejuizo em sua relagdo com o pesquisador ou com a
instituigdo que recebe assisténcia. Em caso de duvida vocé pode procurar o Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital Universitario Julio Miiller- UFMT- pelo telefone (65) 36157254. O objetivo deste estudo ¢ verificar a
prevaléncia de marcadores do virus da hepatite B, bem como a cobertura vacinal entre jovens de 12 a 20 anos
matriculados nas escolas de Barra do Gargas-MT. Sua participa¢do nesta pesquisa consistira em responder um
questionario contendo perguntas sobre as condigdes em que vocé vive e sobre alguns de seus habitos e
comportamentos, além de permitir a coleta de sangue de sua veia, usando agulha e tubo de coleta (material
descartavel), perfurando-se a pele até alcancar uma veia do brago, a fim de colher 5 a 10 mL. Os riscos
relacionados com sua participagao na pesquisa sdo: um leve desconforto, como dor no local da coleta de sangue,
e, raramente, o aparecimento de uma mancha roxa ao redor da picada, causada pelo extravasamento de pequena
quantidade de sangue (equimose), o qual desaparecera ap6s alguns dias, salientamos que ndo ha necessidade de
nenhum cuidado especial caso esse fato ocorra. Os beneficios para vocé enquanto participante da pesquisa, serdo
os seguintes: caso seu exame indique a doenca pelo virus da hepatite B, vocé serd encaminhado para
atendimento e tratamento médico especializado, sera agendada uma consulta com o Dr. Francisco José Dutra
Souto que ira até a cidade de Barra do Gargas atender essas pessoas, sendo que aqueles que necessitarem de
acompanhamento médico prolongado serfo encaminhados para realiza-lo no Ambulatério de Hepatologia do
hospital Universitario Julio Miiller, tinico servigo publico de referéncia para essa patologia no Estado. Se seus
exames mostrarem que nunca foi contaminado pelo virus da hepatite B, sera encaminhado para receber a vacina
na Secretaria de Saude estadual ou municipal de Barra do Gargas, caso ainda ndo tenha sido vacinado. Esses
atendimentos serfio gratuitos. Os voluntarios ainda participardo de uma palestra, onde os pesquisadores
esclarecerdo algumas questdes sobre a doenga.

A amostra de sangue que nao for utilizada nas analises laboratoriais para pesquisa de hepatite B sera
armazenada no Laboratdrio de Investigacdo, caso seja necessario repetir algum exame ou para posterior pesquisa
de outras doencas infecciosas.

Os dados referentes a sua pessoa serdo confidenciais e garantimos o sigilo de sua participacdo durante
toda pesquisa, inclusive na divulga¢do da mesma, em nenhum momento aparecera os nomes dos participantes, os
quais serdo identificados por numeros, os resultados dos exames serdo mantidos em sigilo e entregues
especificamente para cada participante ou responsavel. Gostariamos de deixar claro que vocé, participante da
pesquisa, podera a qualquer momento deixar de participar do estudo e que recebera uma cdpia desse termo onde
tem o nome, telefone ¢ endereco do pesquisador responsavel, para que vocé possa localiza-lo a qualquer tempo.
Seu nome ¢ Laura Valdiane Luz Melo, Laboratoério de Investigagdo- Universidade Federal de Mato Grosso, Av.
Fernando Corréa da Costa S/N Coxip6, Cuiaba — MT, telefone de contato: (65) 3615-8856 ou (66) 9961-6407 e-
mail lauravaldiane@hotmail.com. Informamos ainda que caso haja algum imprevisto para a execucdo do projeto
o Comité de Etica sera notificado imediatamente. Considerando os dados acima, CONFIRMO estar sendo
informado por escrito e verbalmente dos objetivos desta pesquisa e em caso de divulgacdo por foto e/ou video

AUTORIZO a publicagdo.
Eu (nome dO  PArtiCIPANTE).......ccoiruieiiiriieiieiesteeeeet ettt sttt e ae st et e et e e eseete et eseeneenneeneensenseens ,
idade:........... SEXO:ureerreeraans Naturalidade:..........cccevenennnee. portador(a) do documento RG N°............... declaro

que entendi os objetivos, riscos e beneficios de minha participacdo na pesquisa e concordo em participar.
Assinatura do participante (ou do responsavel, se menor que 18 an0S): ......c.cceevviviieiiiieriiieeeeceee e

Assinatura do pesquisador PrINCIPALL ......c.ccvieieiiriiie ittt ettt et e e e sbeeseesreeseesbeesaesseessesseessansaens
TESIEIMUNINAT ..ottt sttt ettt ettt st skttt st a ettt ettt

* Testemunha s6 € exigido caso o participante ndo possa por algum motivo, assinar o termo.
Data (Cidade/dia més e ano) _de de20
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APENDICE 2

Roteiro de entrevista:

Numero do questionario: Data da entrevista: / /

I- Dados do Individuo:

1-Numero do individuo: 2-Sexo: ( )M ()F
3-Qual a sua idade: 4-Data de nascimento: / /
5-Escola que frequenta: 6-série: 7- turno:

8-Na semana passada, vocé trabalhou em alguma atividade remunerada? ( ) Sim ( ) Nao
9-Qual era a ocupagao que vocé exercia?
10-Qual o rendimento familiar no més passado?
( ) ndo sabe informar

RS

II- Historia de Contato:
11-Ja teve ou tem Hepatite ( ictericia, amareldo)? ( ) Sim ( ) Nao ( ) Nao sabe informar

12-Ja recebeu vacina contra hepatite B? ( )Sim ( )Nao [seguir para a questdo 14] ( )Nao sabe informar

13-Quantas doses da vacina contra hepatite B vocé recebeu?
( Jumadose ( )duasdoses ( )trésdoses ( )ndo sabe informar

14-Observacdo de cartdo vacinal: () ndo apresentou o cartdo ( ) uma dose ( ) duas doses ( ) trés doses
() apresentou cartdo mas ndo constava essa vacina

15-Data da ultima dose contra Hepatite B: / /

16-Fez tratamento dentario nos ultimos 12 meses?
( ) Sim [seguir para questdo 18] ( )Nao  ( )Nao sabe informar [seguir para questio 18]

17- Fez tratamento dentario alguma vez na sua vida? ( )Sim ( )Nado ( )N&o sabe informar

18-Fez cirurgia nos ultimos 12 meses?
() Sim [ seguir para questido 21] ( ) Ndo ( )Nao sabe informar | seguir para questio 21]

19-Fez cirurgia alguma vez na sua vida?
( )Sim  ( )N&o [ seguir para questdo 21] ( ) Nao sabe informar [ seguir para questio 21]

20-Ha quantos anos fez a tltima cirurgia? ( ) Nao sabe informar

21- Fez transfusdo de sangue, derivados ou uso de imunoglobulinas nos tltimos 12 meses?
() Sim[ seguir para questdao 24] ( )Ndo ( ) Nao sabe informar[ seguir para questio 24|

22- Fez transfusdo de sangue, derivados ou uso de imunoglobulinas alguma vez na vida?
()Sim () Nao [ seguir para questao 24] ( ) Nao sabe informar [ seguir para questao 24|

23-Ha quantos anos fez a tltima transfusdo de sangue, derivados ou uso de imunoglobulinas?
() Nao sabe informar

24-Ficou hospitalizado para tratamento clinico nos tltimos 12 meses?
() Sim [ seguir para questido 27] ( )Nao ( ) Nao sabe informar [ seguir para questio 27]

25-Ficou hospitalizado para tratamento clinico (nfo cirirgico) alguma vez na vida?
()Sim ( )Nao [ seguir para questio 27] ( )N&o sabe informar[ seguir para questio 27]

26-Ha quantos anos ficou hospitalizado para tratamento clinico (néo cirargico)?
( )Nao sabe informar
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27-Fez endoscopia nos ultimos 12 meses?
() Sim[ seguir para questdo 29] ( ) Nao ( )Nio sabe informar [ seguir para questio 29]

28- Fez endoscopia alguma vez na vida? ( ) Sim () Néo () Nao sabe informar
29- Tem tatuagem? () Sim ( ) Néo

30- Tem ou ja teve piercing? ( ) Sim () Nao

31-Compartilha escova de dente com outras pessoas? () Sim ( ) Nao

32-Compartilha objetos cortantes (tesoura, limina de barbear, navalha, alicate) com outras pessoas em casa
ou em saldes de beleza (manicure, pedicure etc.)? ( ) Sim ( ) Nao

33- Trabalha ou ja trabalhou em algum servigo de satde? ( ) Sim ( ) Nao [ seguir para questao 35]

34- Em que setor do servigo de satde vocé trabalha ou trabalhou?
( ) Ambulatdrio ( ) enfermaria ( ) emergéncia ( ) centro cirtirgico ( ) laboratério ( ) hemodialise ( ) Outro

35- Na sua vida vocé ja tomou pelo menos 8 drinks (Por drink, eu quero dizer meia cerveja, um copo de
vinho, uma dose de destilado) de qualquer tipo de bebida alcoolica?
( )Sim ( ) Nao [ seguir para questiao 40] () Nao sabe informar

36-Durante os ultimos 30 dias, vocé bebeu alguma dose de bebida alcoolica?
() Sim ( ) Nao [ seguir para questio 40] ( )Néo sabe informar

37-Durante os ultimos 3 meses, com que freqiiéncia vocé geralmente tomou cerveja, vinho, pinga ou qualquer
outro tipo de bebida alcoolica?

( ) todos os dias ( ) quase todos dias ( ) 3 a 4 dias por semana ( ) 1 a2 dias por semana ( ) 2 a 3 dias por més
( ) uma vez por més ( ) menos que uma vez por meés

38- Nos dias em que vocé bebeu nos ultimos 3 meses, quantos drinks vocé geralmente tomou num unico dia
(Por drink, eu quero dizer meia cerveja, um copo de vinho, uma dose de destilado)?

39- Voce estd atualmente em tratamento para problemas com alcool?
( )Sim ( ) Nao ( ) Néo sabe informar

40-Vocé ja iniciou sua vida sexual (transou)?
() Sim ( ) N&o[ seguir para questao 50] ( )Nao sabe informar | seguir para questio 50]

41-Quantos anos vocé tinha quando teve sua primeira relagdo sexual?

42-Vocé ou o seu parceiro tem o habito de usar camisinha?
() Sim, usa regularmente ( ) Sim, usa as vezes ( ) Naousa ( ) Nao informou

43- Seu parceiro atual tem ou ja teve hepatite? ( ) Sim ( ) Nao () Nao sabe informar
44- Vocé ja teve outro parceiro sexual além do seu atual? ( )Sim  ( )Ndo () N&o informou

45- Quantos parceiros sexuais vocé teve nos ultimos 12 meses?

46-Vocé ja manteve relagdes sexuais com parceiro sabidamente portador de hepatite?
() Sim ( )Nao ( )Nao informou

47-Vocé sabe se alguns de seus parceiros teve alguma doenga venérea?
() Sim () Nao ( ) Nao informou

48-Vocé mantém ou ja manteve relagdes sexuais com parceiro que faz sexo com pessoa do mesmo sexo?
() Sim ( ) Nao ( )Néo sabe informar ( ) Néo informou



49-Vocé ja teve alguma doenca venérea (sifilis, gonorréia)?
() Sim ( ) Nao ( ) Nao informou

50- Vocé ja fez uso de drogas fumadas?
() Sim ( ) Néo ( ) N&o informou

51- Voce ja cheirou cola?
() Sim ( ) Nao ( ) Nédo informou

52- Vocé ja fez uso de drogas cheiradas?
() Sim ( ) Naol[siga para a questao 54] Nao informou ( )

53- Qual droga cheirada vocé fez uso?

54- Vocé ja fez uso de droga injetavel?
() Sim ( ) Nao ( ) Nao informou

55- Vocé ja tomou inje¢do com seringa de vidro ou compartilhou seringa?
() Sim ( ) NaoO [encerrar entrevista] ( ) Nao informou

56- Qual foi o motivo de ter tomado injegdo com seringa de vidro ou ter compartilhado seringa?
() estimulante para pratica de esporte ( ) vitaminas e/ou glicose em farmacias ( ) Orientagdo médica
() Outros [especificar] () Néao sabe informar

85



ANEXOS



87

ANEXO 1

Ministério da Educacéo
FUNDACAO UNIVERSIDADE FEDERAL DE MATO GROSSO
HOSPITAL UNIVERSITARIO JULIO MULLER

Comité de Etica em Pesuuisa do Hospital Universitario Jdlio Miiller

Registrado na Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa em 25/08/97

TERMO DE APROVAGCAOQO ETICA
DE PROJETO DE PESQUISA

REFERENCIA: Projeto de protocolo N° 609/CEP-HUJM/09

“COM PENDENCIAS” [:\
APROVADO “ad referendum” |:|
APROVAGCAO FINAL xX

NAO APROVADO

O projeto de pesquisa intitulado: “Avaliagao da prevaléncia de marcadores dos
virus da hepatite B e cobertura vacinal em jovens de 12 a 20 anos matriculados
em escolas de Barra do Gargas-MT”, encaminhado pelo (a) pesquisador (a), Laura
Valdiane Luz Melo foi analisado pelo Comité de Etica em Pesquisa do HUJM, em
reunido realizada dia 18/03/09 que concluiu pela aprovacéo final, tendo em vista que
atende a Resolugdo CNS 196/96 do Ministério da Salde para pesquisa envolvendo
seres humanos.

Cuiaba, 18 de Marcgo de 2009.

i ( () -
4 !__

b . I = - J—
Profa. Dra. Shirley Ferreira Pereira P,
Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa do HUJM

Hospital Universitario Jalio Miller
Rua L, SN. Jardim Alvorada. CEP 78048-790 Cuiabd —~MT, Brasil
Fone: 65-3615-7254 e-mail: cephujmi@cpd.ufimt.br
http://www.ufmt.br/cep _hujm



Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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