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RESUMO
O ambiente hospitalar oferece riscos quando da exposicdo dos profissionais de
saude e demais trabalhadores a uma diversidade de materiais, especialmente os
bioldgicos. Esse estudo tem como objetivo determinar a prevaléncia dos marcadores
sorologicos para o HBV (ABsAg, anti-HBC e anti-HBS) e analisar a resposta
imunologica a vacina da Hepatite B entre os trabalhadores do Hospital Municipal de
Imperatriz-MA. Foram consultados os prontuarios de 257 trabalhadores do hospital,
de diferentes categorias de profissionais. Foi retirado dos prontuarios informacdes
sobre o esquema vacinal para a Hepatite B, bem como os resultados dos
marcadores sorologicos (HBsAg, Anti HBs, Anti HBC total) realizados por eles no
ano de 2010 e 2011. Na pesquisa dos marcadores sorologicos para o HBV foi
observado que 0,4% apresentava o HbsAg, 10% o anti-HBc total e 34% o anti-HBs.
Baseado na interpretacdo dos marcadores soroldgicos pesquisados 62% dos
funcionarios estdo susceptiveis a infeccdo pelo HBV. A faixa etéria de 41 a 60 anos,
o tempo de servico, onde 72% dos servidores que haviam entrado em contato com o
HBV possuiam mais de 3 anos de servico no hospital, foi mais frequente nos
funcionarios reagentes. Quanto a vacinacédo para o HBV foi observado que entre os
servidores que haviam entrado em contato com o virus a maioria deles 84%
realizaram o esquema vacinal completo. Os resultados deste trabalho evidencia a
necessidade de intensificacdo das estratégias de melhoria da cobertura vacinal
contra hepatite B, capacitacdo dos profissionais sobre medidas de prevencéo contra
acidentes com material biologico e sensibilizacdo dos profissionais para o uso de

equipamentos de protecao individual e coletiva.

Palavras-Chave: HBV, Vacinacao, Profissionais de saude.



ABSTRACT
The hospital offers risk when the exposure of health professionals and other workers
to a variety of materials, especially organic. This study aims to determine the
prevalence of serological markers for HBV (ABsAg, anti-HBc and anti-HBS) and
analyze the immune response to hepatitis B vaccine among workers of the Municipal
Hospital Imperatriz- MA. We consulted the medical records of 257 hospital workers in
different categories of professionals. Was removed from the records information
about the immunization schedule for hepatitis B, and the results of serological
markers (HBsAg, Anti HBs, Anti HBC total) performed by them in 2010 and 2011. In
search of serological markers for HBV was observed that had the HBsAg 0.4%, 10%
anti-HBc and 34% anti-HBs. Based on the interpretation of serological markers
surveyed 62% of employees are susceptible to HBV infection. The age group 41-60
years, the service time, where 72% of servers that had come in contact with HBV had
more than three years service in the hospital was more frequent among employees
reagents. The vaccination for HBV has been observed that among the servers that
had come in contact with the virus most of them 84% had completed the
immunization schedule. The results of this study highlights the need for intensification
of strategies to improve vaccination coverage against hepatitis B, training of
professionals about preventive measures against accidents with biological material
and professional awareness of the use of personal protection equipment and

collective.

Keywords: HBV, vaccination, health care professionals.



LISTA DE TABELAS E ILUSTRACOES

Pag.
Tabela 1. Descri¢do das caracteristicas dos 257 funcionérios. 44
Tabela 2. Caracterizacdo das fungdes dos servidores hospitalares que 45
participaram deste estudo.
Tabela 3. Prevaléncia dos marcadores soroldgicos associados a 46
interpretacdo diagndstica do HBV.
Tabela 4. Comparacdo entre as caracteristicas dos funcionarios entre a7
0s que apresentaram marcadores soroldgicos que caracterizam contato
prévio com o HBV.
Tabela 5. Distribuicdo das doses vacinais ministradas aos funcionarios 48
e comparada aos resultado laboratoriais do anti-HBs.
Tabela 6. Descricdo do perfil dos funcionarios que estdo com dose 48
vacinal imcompleta.
Figura 1. Representacédo estrutural do virus da Hepatite B. 18

Figura 2. Representacdo diagramatica do genoma da Hepatite B. 19



ADV
AIDS
AgHBc
Anti-HBc
Anti-HBc
Anti-HBs
CAT
CDC
CEP
CHC
CRIE
DNA

EPI

ETV
HBCAg
HBeAg
HBsAg
HBV
HCV

HIV

HMI

INF

LAM

LISTA DE SIGLAS E ABREVIATURAS

Adefovir dipivoxil

Sindrome da imunodeficiéncia adquirida

antigeno do core

Anticorpo contra a proteina central do virus da hepatite B
Anticorpo contra antigeno e do virus da hepatite B

Anticorpo contra antigeno superficial do virus da hepatite B

Comunicagéao de acidente de trabalho

Centers for Disease Control and Prevention

Comité de Etica em Pesquisa

carcinoma hepatocelular

Centros de Referencia para Imunobiologicos Especiais

Acido desorribonucléico

Equipamento de protecéo individual

Entecavir

Antigeno da proteina centra do virus da hepatite B

Antigeno e do virus da hepatite B

Antigeno superficial do virus da hepatite B

Virus da hepatite B

Virus da hepatite C

Virus da imunodeficiéncia adquirida

Hospital Municipal de Imperatriz

Interferon alfa

Lamivudina



NaSH

NR

PCR

PEG

SCIH

BV

TNF

National Surveillance System for Health Care Workers
Norma Regulamentadora

Nivel de significancia

Reacdo em cadeia pela polimerase

Peguilados

Servico de Controle de Infeccado Hospitalar
Telbivudina

Tenofovir



3.1
3.2
3.3
3.4
3.5

4.1
4.2

5.1
5.2
5.3
5.4

5.5

SUMARIO

INTRODUGCAO. ...ttt
JUSTIFICATIVA ..ottt
REFERENCIAL TEORICO .....cooiuiieeieeceeeeeeeees e
ETIOLOGIA ..ottt e,
PATOGENIA ..ottt

FASES DA

DOENGA ..o,

VACINA CONTRA HEPATITE. ...,

CASUISTICA e ettt
CRITERIOS DE INCLUSAQO E EXCLUSAO ....vvveeeeeeeeeeeeeee

MATERIAL

BIOLOGICO ...ttt

EXAMES PARA DETECCAO DOS MARCADORES
SOROLOGICOS ..ottt et aiia e

ANALISE E

STATISTICA. ..o et

RESULTADOS ..o et
DISCUSSOES. ... oottt

11
13
15
17
19
27
30
33
36
36
36
37
37
37
38

42
42
44
49
53
54

58
59



11

1 INTRODUCAO

A hepatite B continua a ser um importante problema de saude publica em
nivel mundial. A Organizacdo Mundial da Saude estima que cerca de 2 bilhdes de
pessoas ja se infectaram pelo virus da hepatite B, e destes, 350 milhdes sao
portadores cronicos. Os portadores cronicos apresentam alto risco de 6bito por
cirrose hepatica e cancer de figado. Estima-se a ocorréncia anual de 600 mil mortes
relacionadas a hepatite B (MORAES et al, 2010).

No Brasil, entre as areas de alta e moderada endemicidade incluem-se a
Amazonia Ocidental, o oeste e sudeste do Parana; o oeste de Santa Catarina; o
Vale do Jequitinhonha, em Minas Gerais; e algumas areas do estado do Mato
Grosso. Entre aquelas de baixa endemicidade, estdo o restante das regifes Sul e
Centro Oeste e as regides Nordeste e Sudeste. Resultados preliminares do inquérito
nacional de prevaléncia de hepatites virais estimam prevaléncias de 0,11% e 0,5%
nos grupos etarios de dez a 19 anos, e de 20 a 69, respectivamente, na regido
Nordeste; e de 0,17% no grupo de 10 a 19, e 0,74% entre 20 e 69 anos, na regiao
Centro-Oeste (MORAES et al, 2010).

Apesar de todos os recentes avancos em relacdo ao diagndstico, ao
tratamento e a profilaxia da hepatite B, essa se mantém como um importante
problema de saude publica nos dias atuais. Particularmente relevante € o estudo da
sua distribuicdo em diferentes popula¢cdes humanas, uma vez que existem variagoes
acentuadas na presenca de marcadores segundo areas e grupamentos distintos.
Além disso, a busca do conhecimento da circulacao viral representa uma atividade
fundamental em vigilancia epidemiolédgica, pois permite definir grupos de risco e

orientar as estratégias de controle (MIRANDA et al, 2000).
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Os estudos epidemioldgicos, abordando a questdo da distribuicdo da
hepatite B em populac¢des, sdo pouco frequentes e geralmente limitam-se a grupos
especificos, como doadores de sangue e gestantes. Isso é parcialmente causado
pela dificuldade crescente de se executarem pesquisas, envolvendo coletas de
sangue, em amostras representativas da comunidade, o que torna aconselhavel a
busca de novas metodologias que possam ser mais facilmente aceitaveis pela
populacdo (MIRANDA et al, 2000).

No que se refere a hepatite B, somente nos EUA 1200 pessoas que
trabalham na area da saude séo infectadas por ano, implicando em 600 internacdes
hospitalares e 250 mortes por ano, reforcando que a infec¢do por hepatite B, € mais
comum em profissionais da area da saude do que da populacdo em geral
(PINHEIRO; ZEITOUNE, 2008).

Acrescentando ainda, Pinheiro e Zeitoune (2008) enfatizam a importancia de
uma analise dos riscos ocupacionais que envolvem os trabalhadores da saude, bem
como a falta de conhecimento por parte dos profissionais de medidas gerais de
protecdo e prevencdo. Soma-se a isso, a necessidade de se conhecer o perfil
imunoldgico desses profissionais, aliado a acfes de saude que integrem também a
saude do cliente, uma vez que os riscos gerados podem afetar também o paciente,

No intuito de promover a saude dos trabalhadores da saude, foi aprovado a
Norma Regulamentadora 32 (NR32), que tem como finalidade a implementacdo de
medidas de prevencdo e promocao a saude do trabalhador quanto a exposicédo a

material biolégico principalmente relacionado a Hepatite B (MARTINS et al, 2005).
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2 JUSTIFICATIVA

O ambiente hospitalar, como outros cenarios de trabalho, também oferecem
riscos quando da exposicado dos profissionais de saude e demais trabalhadores a
uma diversidade de materiais, especialmente os bioldgicos. Acredita-se que as
atividades laborais exercidas, como, por exemplo, no setor de clinica médica, se
constituem fonte de riscos ocupacionais. A natureza do trabalho exige momentos de
muita atencdo na execucao das tarefas, o que pode fazer com que o profissional
esqueca de si mesmo e de sua seguranca (PINHEIRO, 2008).

A vacina recombinante contra a hepatite B é altamente imunogénica e
protetora. Considera-se uma resposta protetora quando a vacina induz a formacéao
de anticorpos contra o HBsAg (anti-HBs) em niveis 210 mUI/ mL em ensaio
imunoenzimético. A maioria dos esquemas de vacinacdo recomenda trés doses
(administradas a zero, um e seis meses), ou quatro (em zero, um, dois e 12 meses).
As primeiras doses induzem anticorpos detectaveis contra o0 HBsAg em torno de
70% a 85% dos individuos vacinados, mas os niveis de anticorpos séo relativamente
baixos (50-300 mUl/ml). A dose final induz uma resposta adequada em torno de
90% dos adultos e em mais de 95% das criancas, com aumento dos niveis de
anticorpos de 1.000 — 3.000 mUI/ml nos adultos, e geralmente maior que 5.000
muUl/ml nas criancas (LUNA et al, 2009).

Devido a esse carater protetor demonstrado pela Vacina contra Hepatite B
mediante a aplicacéo de pelo menos trés doses, e do ambiente hospitalar, ha casos
em que, pessoas, que mesmo com a comprovacao por meio do cartdo de vacina das
doses realizadas acabam quanto se envolvendo com acidentes ocupacionais

envolvendo material bioldgico contraindo Hepatite B. Dai a necessidade de, além da
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comprovacdo da vacinacdo, a necessidade de testes para marcadores sorologicos
HBsAg e anti-HBs, desta forma aumentando a margem de seguranca que a

imunizacao garante.
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3 REFERENCIAL TEORICO

As hepatites virais sdo bem conhecidas pelos profissionais de saude. Desde
as primeiras descricdes na Grécia antiga, onde estava relacionada a ictericia, devido
a fenbmenos obstrutivos até a necrose hepatocelular difusa em necropsias, tem se
discutido em muito sobre a etiologia das hepatites. Somente a partir de 1939 com o
advento da biopsia hepatica, que se pudera associar as alteracbes a nivel de
hepatocitos com a doenca hepatite (VERONESI, 2005, p. 445).

Somente em 1965, Blumberg e colaboradores, publicaram suas pesquisas
sobre o antigeno de superficie do virus da hepatite B (AgHBS), em soro proveniente
de aborigine australianos, sendo assim batizado de antigeno Australia. Mas somente
em 1969 que Blumberg, associou o antigeno Australia as hepatites agudas e
cronicas e aos portadores sédos, sendo proposta uma pesquisa rotineira para triagem
em doadores de sangue (VERONESI, 2005, p. 445).

Somente no inicio da década de 70 que a caracterizacdo do VHB, de seus
antigenos e dos anticorpos, estava praticamente completada, permitindo estabelecer
perfis soroldgicos, que permitiu diferenciar casos de hepatites produzidas pelo virus
da hepatite A (VERONESI, 2005, p. 445).

Os primeiros estudos do ciclo de vida do VHB e a infecgcdo em humanos
tiveram como obstaculo a falta de um sistema de infeccao in vitro sensivel e factivel.
O conhecimento disponivel resulta de estudos de infeccdo priméaria do virus da
hepatite B de pato (DHBV). Considerando as diferengcas na composicao e seqiéncia
das proteinas de superficie do VHB e do DHBV, o grau de informacédo do DHBV que
se aplica ao VHB em humanos pode ser limitado. Entdo a maioria dos passos

iniciais do ciclo de vida do VHB permanece incerta. Os processos de ligacdo do



16

virus as células e a penetracdo através das membranas celulares e subsequente
liberacdo do genoma sao ainda desconhecidos. Embora o VHB seja considerado
altamente eficiente em estabelecer infeccdo em individuos apés uma exposicéo
percutanea, as culturas de células sédo altamente refratarias a infeccdo pelo VHB
(LU; BLOCK, 2004).

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude — OMS, a infeccdo crbnica
causada pelo virus da hepatite viral B (VHB) atinge aproximadamente 350 milhdes
de pessoas em todo o mundo, sendo a principal causa de cirrose e carcinoma
hepatocelular (CHC). No Brasil, os estudos realizados a partir da década de 90
(BRAGA, et al.2004) indicam mudancas na endemicidade da infeccéo pelo virus B.
Isso se deve, provavelmente, a instituicdo da vacinag¢ao universal contra hepatite B
para menores de um ano, em 1998, e a posterior ampliacdo desta para menores de
20 anos, a partir de 2001 (BRASIL, 2010).

A endemicidade da infec¢édo pelo VHB tem importancia na determinacao do
predominio das formas de transmissdo, que pode dar-se por via parenteral
(transfusional, antes da instituicho da triagem em bancos de sangue;
compartilhamento de agulhas, seringas ou outros equipamentos contendo sangue
contaminado; procedimentos médico/odontol6gicos com sangue contaminado, sem
esterilizacdo adequada dos instrumentais; realizacdo de tatuagens e colocacédo de
piercings, sem aplicagdo das normas de biosseguranca, veiculando sangue
contaminado); sexual (em relagbes desprotegidas); vertical (sobretudo durante o
parto, pela exposicao do recém-nascido a sangue ou liquido amniético e, também,
mais raramente, por transmissao transplacentaria); finalmente, por meio de solucao

de continuidade (pele e mucosa) (BRASIL, 2008).
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Ha evidéncias preliminares no Brasil que sugerem a possibilidade de
transmissao por compartilhamento de: instrumentos de manicure, escovas de dente,
laminas de barbear ou de depilar, canudo de cocaina, cachimbo de crack, entre
outros (BRASIL, 2010).

No Brasil, mesmo com a maior disponibilidade de uma vacina eficaz, de
producdo nacional autossuficiente, ainda ha um expressivo numero de portadores
gue necessitam de adequada assisténcia, provavelmente devido a exposicdo ao

virus antes da oferta do imunobiolégico (BRASIL, 2010).

3.1 ETIOLOGIA

O Virus da hepatite B (VHB) é um virus de DNA hepatotropico que pertence
a familia Hepadnaviridae. O DNA do HBV é predominantemente de duplo filamento
e consiste em um filamento circular longo contento todo o genoma e um filamento
mais curto (RUBIN, 2006).

Sado encontrados trés tipos de particulas no genoma do HBV. A menor, é
esférica com 22nm de didmetro representado o antigeno de superficie (AgHBs) com
0 seu envoltorio lipidico, sendo produzidas em grande quantidade durante a infec¢cédo
viral. Quanto as particulas de Dane, sao esféricas com 42nm de diametro,
constituidas por um envoltério lipidico externo contendo o AgHBs e uma regido
densa (core). No nucleo central h4 uma proteina interna, o antigeno do core
(AgHBc) que induz a formacao de anticorpos especificos (anti-HBc) pelos individuos
infectados e por nédo ser secretado, ndo é detectado no sangue circulante, sendo
detectado abundantemente no figado doente. O nucleo contém também o DNA do

VHB, que forma a matriz genética do virus, possuindo uma dupla cadeia disposta
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circularmente contendo 3200 nucleotideos. A nivel de genoma encontra-se enzimas
como a DNA-polimerase e a fosfoquinase. Ainda presente no nucleo, encontramos
o antigeno “e” (AgHBe) que é facilmente detectado no sangue e esta associado a
replicacdo e a infectividade virais e a inducédo de um anticorpo especifico (anti-HBe)

que esta relacionado a parada da replicacdo viral (COTRAN; KUMAR; ROBBINS,

2005).

Envelope viral:
antigeno

de superficie -
HBsAg

HBcAg

DNA Viral

DNA
Polimerase

42 -45 MM —

Fonte: Adaptado de br.monografias.com/...-Image 12580.gif

Figura 2 — Representacdo estrutural do virus da Hepatite B.
Fonte: JORGE, 2011.

O genoma do VHB (Figura 2) é uma molécula de DNA circulante e
parcialmente de duplo filamento. A organizacdo singular, onde as regides do
genoma viral codificam sequéncias de proteina: uma proteina do “cerne” do
nucleocapsideo (HBCcAQ) e um transcrito polipeptidico mais longo (HBeAg) com uma
regido pré-cerne e cerne; Glicoproteina (HBsAg); uma DNA-polimerase com
atividade de transcriptase reversa e a replicacdo gendmica ocorrendo através de um
molde de RNA intermediario; uma proteina da regido X (HBX) necessaria a

replicacdo viral atuando como transativador da transcricdo dos genes virais
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possivelmente responsavel pela etiologia do carcinoma hepatocelular (COTRAN;

KUMAR; ROBBINS, 2005).

Points of action of
nucleos(tjide analogues

Terminal protein | Spacer GFA BCDE ‘ RhAsa H
A 4
Surface antigen | pesy Pre | § i

Polymerase
protein

pratein 5

Figura 2 - Representacdo diagramatica do genoma da Hepatite B.
Fonte: CLEMENTS, et al, 2010.

3.2 PATOGENIA

O virus da hepatite B, pode produzir hepatite aguda, hepatite crénica ndo-
progressiva, hepatite crénica progressiva culminante em cirrose, hepatite fulminante
com necrose hepatica macica, um estado de portador assintomatico, com ou sem
doencas subclinicas progressivas e um predispor a hepatite D, além de ter um papel
importante no desenvolvimento do carcinoma hepatocelular (COTRAN; KUMAR,;
ROBBINS, 2005).

As infeccdes por HBV atravessam uma fase proliferativa, o DNA do HBV
apresenta-se na forma epissdbmica, com formacéo de virions completos e todos os

antigenos associados. Os HBsAg e HBCAg virais, associados a moléculas de classe
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| do complexo principal de histocompatibilidade (MHC), leva a ativacéao dos linfocitos
T CD8+ citotoxicos e destruicdo dos hepatdcitos. Outra fase, a integrativa, na qual o
DNA viral € incorporado ao genoma do hospedeiro, pode ocorrer nos hepatocitos
nao destruidos pela resposta imune. Cessando a replicacdo viral e 0 aparecimento
de anticorpos antivirais, cessa-se a infeccdo e uma remissao da lesdo hepatica,
porém, o risco de carcinoma hepatocelular persiste (COTRAN; KUMAR; ROBBINS,
2005).

Cepas mutantes infecciosas de HBV podem emergir durante a replicacao
ativa da cepa do tipo silvestre do HBV, e algumas tém consequéncias funestras.
Inicialmente alguns mutantes replicam-se com sucesso, mas sao incapazes de
expressar o HBeAg, a despeito da producdo continuada de HBcAg. A perda do
HBeAg circulante e consequentemente, da formacdo de anticorpos anti-HBe esta
associada a hepatite fulminante. Posteriormente, mutantes de evaséao induzidos pela
vacina parecem replicar-se na presenca de imunidade vacinal (COTRAN; KUMAR;
ROBBINS, 2005).

A resposta imune do hospedeiro influencia o curso da infecgéo pelo VHB. Na
hepatite fulminante, uma resposta imune vigorosa est4d associada com lesédo
hepética grave, mas também com um rapido desaparecimento viral. Ocorre em
cerca de 1 a 2% das pessoas com relato de infeccdo aguda com indice de
mortalidade entre 63 e 93% dos casos. Em neonatos, com o sistema imune imaturo,
a infeccdo resulta em um indice de 90% de infec¢éo cronica, comparado a 30% em
criangas infectadas de 1 a 5 anos de idade e 5% em adultos (VILLENEUVE, 2005).

Na infeccdo aguda, ha uma fase de incubagéo inicial, a qual leva de 2 a 6
semanas, seguida da fase aguda com elevacdo das aminotransferases no soro. Esta

se resolve entdo com a normalizacdo dos testes de funcdo hepética e, embora o
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HBsAg usualmente persista por maior tempo, ha o desaparecimento do virus do
soro. Entretanto o virus pode persistir no figado por toda a vida, podendo haver
reativacao em situacao, por exemplo, de transplante do 6rgao (VILLENEUVE, 2005).

Em se tratando do diagnostico sorologico, apos a exposicdo ao HBV, o
periodo de incubacdo longo assintomatico de 4 a 26 semanas é seguido pela
doenca aguda, que dura muitas semanas a meses. O HBsAg é detectado antes do
inicio dos sintomas, atingindo o auge durante a doenca, declinando a niveis
indetectaveis em 3 a 6 meses. O HBeAg, DNA do HBV e DNA-polimerase aparecem
no soro logo depois do HBsAg, e todos significam replicacdo viral ativa. O anti-HBc
IgM torna-se detectavel no soro pouco antes do inicio dos sintomas, a0 mesmo
tempo que o inicio da elevacado dos niveis séricos de transaminases. Durante meses
os anticorpos IgM sao substituidos por IgG anti-HBc, sendo detectavel logo depois
do desaparecimento do HBeAg, que indica que a infeccdo aguda chegou ao auge e
a doenca comeca a declinar. A elevacdo do Anti-HBs IgG ocorre depois que a
doenca aguda tiver acabado e geralmente € indetectavel por algumas semanas a
varios meses ap0s o desaparecimento do HBsAg. O anti-HBs pode persistir pelo
resto da vida, conferindo protecdo (COTRAN; KUMAR; ROBBINS, 2005).

O estado do portador é definido pela presenca de HBsAg no soro por 6
meses ou mais apdés a deteccdo inicial. A presenca apenas do HBsAg néao
necessariamente indica replicacdo de virions completos, e os pacientes podem ser
assintomaticos e livres de lesdo hepatica. Em contraste, a replicagdo crénica de
virions do HBV caracteriza-se pela persisténcia de HBsAg, HBeAg e DNA do HBV
circulantes, em geral com anti-HBc e, as vezes, com anti-HBs, podendo ocorrer

nesses pacientes lesdo hepatica progressiva (COTRAN; KUMAR; ROBBINS, 2005).
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Na infeccdo cronica ha uma fase inicial de tolerancia imune, em que €
observada alta carga viral do VHB, o HBeAg é positivo com 0s niveis de
aminotransferases normais. Esta fase é principalmente vista nos portadores crénicos
infectados ao nascimento e é mais rara em pacientes infectados na idade adulta.
Esta fase de tolerancia € semelhante ao periodo de incubacado, exceto que pode
levar décadas. E seguida por uma fase de competéncia imune em que uma resposta
imunologica leva a necrose dos hepatocitos. A infeccdo pode ser sintomatica ou
assintomatica. Altas cargas virais e HBeAg persistem, mas podem ser
acompanhadas por hepatite crénica com niveis alterados de aminotransferases e
dano hepatico progressivo, o que pode levar a cirrose ou morte (VILLENEUVE,
2005).

O evento chave na evolucdo da infeccdo pelo VHB é a soro conversdo do
HBeAg, que se pensa ser imunologicamente mediado, onde a resposta imune do
hospedeiro diminui 0 numero de hepatdcitos infectados com um declinio da carga
viral e reducdo da necrose hepética. O estagio que segue a soro conversao HBe é
referido como fase de portador inativo. Este é caracterizado por HBSAg e anti-HBe
detectaveis, HBeAg ndo detectavel, baixos niveis de DNA do VHB (menos de
100.000 cépias/mL), minima ou nenhuma inflamacéo, necrose hepatica e com nivel
de alaninotransferase (ALT) normal (VILLENEUVE, 2005).

Além da possibilidade da progressédo para cirrose e/ou CHC quando da
doenca hepatica crénica pode haver doencas extra-hepéaticas como a poliartrite
nodosa, glomerulonefrite e vasculite leucocitoclastica (MAST, et al 2006).

A deteccdo do HBsAg é possivel apos um periodo de incubacao variavel
entre 28 e 180 dias, entre duas e quatro semanas apds a elevacdo das

transaminases, e entre trés a cinco semanas antes da fase aguda. Este pode
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persistir no caso de evolugcédo para cronicidade ou desaparecer, no caso de cura, e
ser substituido pelo anti-HBsAg (MAST, et al 2006).

Os anticorpos neutralizantes anti-HBsAg s&o detectados no sangue
circulante entre 6 semanas e 6 meses da infeccdo, apos o periodo de janela
imunologica, conferindo protecdo. A deteccdo do anti-HBsAg por ensaio
imunoenzimatico, técnica qualitativa ou quantitativa, € utilizada para avaliar a
resposta imune a vacina contra o VHB (VAN DER EIJK, 2006).

A presenca do HBeAg, proteina circulante derivada de formagdo comum ao
HBCcAg, correlaciona-se com presenca de replicacdo viral. O seu desaparecimento,
associado a deteccdo do anti-HBe, é visto como auséncia de replicacdo viral e
resolucao espontanea da infec¢éo (CDC, 2006).

O HBcAg, proteina estrutural do capsideo viral, ndo é comumente
encontrada na corrente circulatoria, mas a avaliacdo de anticorpo para o HBCAg em
espécimes clinicos do figado pode ser realizada. A resposta imune ao HBcAg nos
hepatécitos leva a destruicdo de células infectadas (CDC, 2006).

O anti-HBcAg € detectavel em pacientes que foram expostos ao VHB; nédo é
um anticorpo protetor e a sua presenca nao pode ser usada para distinguir infeccéao
aguda de cronica. Nas triagens sorologicas pesquisa-se o anti-HBcAg total, sem
diferenciacéo entre 1gG e IgM. O anti-HBcAg IgM é marcador de infeccdo recente,
encontrado no soro até 32 semanas apoés a infeccdo, e o anti-HBcAg IgG € um
marcador de longa duracdo, presente nas infeccbes agudas e cronicas,
representando contato prévio com o virus (CDC, 2006).

O perfil sorolégico anti-HBcAg isolado € anémalo ou néo classico, podendo
ser observado em cinco situagdes principais segundo Silva et al (2005): 1) Fase de

janela imunolégica, observada em infeccdo aguda em resolucédo, quando o HBsAg
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desaparece e o0 anti-HBsAg aparece algumas semanas ap0s. Durante este periodo,
0s complexos imune-especificos adquirem grande importancia, uma vez que 0S
individuos poderdo ser infectantes, embora ndo sejam identificados por métodos
padronizados; 2) Imunidade relacionada a infec¢des ocorridas ha muitos anos com a
concentracdo do anti-HBsAg muito baixa, tornando-se ndo detectaveis no decorrer
do tempo, mas com a permanéncia do anti-HBcAg. A despeito da eventual auséncia
de anti-HBsAg, estes individuos podem estar protegidos contra reinfeccdo por
mecanismos celulares imunes, com acentuada memaria imunoldgica; 3) Este perfil
pode indicar uma infec¢do crbnica de baixa atividade confirmada por reacdo em
cadeia pela polimerase (PCR) discretamente reagente, devido a uma carga viral
baixa, raramente superior a 104 genomas virais/cOpias/mL. Entretanto, tais
concentracfes podem ser superiores a 106 genomas virais/copias/mL em casos de
concomitancia com virus da imunodeficiéncia humana (VIH) ou virus da hepatite C
(VHC); 4) Transferéncia passiva de anti-HBcAg da mée para o filho ao nascimento, e
5) Resultado falso-positivo.

Esta condicdo, em que o HBsSAg e o anti-HBsAg estdo negativos, é
compativel ndo somente com infeccao aguda e resolvida, mas também com infeccéo
cronica pelo VHB. Em éareas de baixa prevaléncia do VHB, como em varios paises
da Europa e nos EUA, o perfil anti-HBcAg isolado é encontrado em 10 a 20% de
todos os individuos com marcadores do VHB. Em 10% desses individuos, o DNA do
VHB é detectavel por PCR. A frequéncia de positividade ao DNA do VHB por PCR
em individuos anti- HBcAg isolado é inferior a 7% em paises de baixo risco como
Estados Unidos da América (EUA), Canada e Japao, podendo ser superior a 30%
em individuos de alto risco como os portadores de VIH ou de transaminases

elevadas. Pouco se sabe sobre a evolucéo tardia dos individuos, a maioria parece
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permanecer portadores sadios. Contudo alguns estudos sugerem que O
desaparecimento do HBsAg pode ser compativel com a progressao para cirrose e
CHC, particularmente quando em associacdo com o VHC (GUNSON, et al 2003;
CHEMIN; TREPO, 2005; ALENCAR, et al 2007).

As reac0Oes soroldgicas para o anti-HBcAg podem ter resultados divergentes
guando realizadas com kits comerciais diferentes, em especial para as amostras que
exibem a reatividade proxima do ponto de corte da reacdo, o que as torna mais
propensas a falsa-positividade. Neste caso recomenda-se repetir o teste, de
preferéncia com outro kit, apos algumas semanas ou meses (SILVA, et al 2005).

Aliada a triagem soroldgica, a deteccdo do DNA viral permite inferir sobre o
risco potencial de transmissdo e o curso da doenca. Para individuos HBsAg ou
HBeAg positivos, a infectividade estd bem estabelecida. Para os individuos com
antigenemia negativa, com marcadores de exposicao prévia, anti-HBcAg/ antiHBsAg
positivos ou anti-HBCAg isolado, a deteccdo do DNA viral no soro € importante
(TSUBOI, et al 2006) .

Embora atualmente exista uma tendéncia de maior utilizacdo destas técnicas
moleculares, como hibridizacdo e PCR, o alto custo e as dificuldades técnicas para
muitos laboratérios ainda tém limitado a sua utilizacdo. No entanto esta € uma
questdo importante para a triagem de sangue e de 6rgdos para doacdo, uma vez
que casos de transmissao de VHB tém sido documentados em 6rgaos ou tecidos
liberados pela triagem sorolégica (WEBER, et al 2005; ALMEIDA; CARDOSO,
2006).

Aliada a deteccdo de DNA viral no soro, a determinacdo quantitativa dos
niveis de DNA do VHB é especialmente importante no diagnéstico precoce, no

controle da doenga e no monitoramento da eficacia de terapias antivirais. Durante a
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infeccdo pelo VHB, a presenca ou a auséncia do HBeAg serve como marcador do
estado replicativo do virus embora haja a possibilidade de mutacdo na regido pre-
core, 0 que leva a nao secrecdao do HBeAg. A quantificacdo do DNA do VHB no
soro, neste caso, fornece uma informacédo valiosa do nivel de replicacdo viral
(TSUBOI, et al 2006)

Por outro lado, as medidas de carga viral em PAS com antigenemia negativa
para o VHB sdo também muito Uteis na determinacdo de risco de transmissdo em
servicos de saude (ROGGENDORF; VIAZOV, 2003). Diferentes técnicas
moleculares tém sido disponibilizadas com a finalidade de determinar carga viral.

O nivel de DNA do VHB no soro de 105 cépias/mL tem sido proposto para
diferenciar hepatite B cronica de estado portador inativo. No entanto investigacdes
mais detalhadas sdo necessarias para esclarecer o significado da carga viral durante
0s varios estagios clinicos da infeccdo pelo VHB, especialmente em diferentes
populacées ou areas geogréficas (BRASIL, 2010).

Um teste quantitativo com menor limite de deteccdo pode ser de imenso
valor, mas deve ser um método factivel, efetivo e de custo que possa ser aplicado
na rotina de laboratorios clinicos (VAN DER EIJK, et al 2006)

A variabilidade genotipica é observada em subgrupos de origem geogréfica
e étnica distintos. Para o entendimento do papel desta variabilidade natural do VHB
em termos de doenca, a identificacdo dos genétipos do VHB é importante e o
desenvolvimento de testes factiveis e de melhor custo sdo essenciais. O padréo
ouro para a genotipagem é o sequenciamento completo ou de parte do genoma.
Adicionalmente, métodos baseados em PCR tém sido descritos, como a multiplex

PCR para deteccéo de genaotipos (SCHAEFER, 2005).
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3.3 FASES DA DOENCA

A hepatite viral crénica B pode ser dividida em quatro fases:

12 fase: Imunotolerancia: Nessa fase, existe elevada replicacéo viral, sem
evidéncias de agressdo hepatocelular. A denominacdo de fase de imunotolerancia
deve-se ao fato de que o sistema imunolégico do hospedeiro € induzido a tolerar a
replicacdo viral; por isso, as aminotransferases estdo normais ou préximas do
normal e ha pouca atividade necroinflamatoria no figado. Geralmente, essa fase é
mais longa nos individuos infectados por transmissdo vertical, ndo havendo
indicacdo de tratamento com as drogas atualmente disponiveis (EASL, 2009).

22 fase: Imunoclearance: Nessa fase, esgota-se a tolerancia imunoldgica,
diante das tentativas do sistema imune em eliminar o virus. Em funcéo disso, ha
agressao dos hepatdcitos nos quais ocorre replicacédo viral, gerando elevacdo das
transaminases. Aos pacientes que apresentam o HBeAg reagente, que traduz
replicacdo viral, indica-se tratamento dentro dos critérios de inclusdo descritos neste
protocolo (EASL, 2009).

32 fase: Portador inativo: A 32 fase é caracterizada por niveis muito baixos
ou indetectaveis de replicacdo viral, normalizacdo das transaminases e,
habitualmente, soroconversdao HBeAg/anti-HBe. Nesse caso, o sistema imunoldgico
do hospedeiro impésse ao virus, reprimindo a replicagédo viral, mas a eliminacédo do
VHB ndo pode ser realizada pelo fato de o DNA viral se integrar ao nucleo dos
hepatocitos do hospedeiro (EASL, 2009).

Pode haver escape viral, seja por depressao da atividade imunologica do
hospedeiro, seja por mutagcdes que confiram ao VHB a capacidade de escapar da

resposta do hospedeiro, passando-se, entéo, para a 42 fase (reativagdo) Esta ultima
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situacdo € particularmente importante e requer determinacdes seriadas da carga
viral, mesmo em pacientes anti-HBe reagentes com transaminases normais, pois
estes podem ter carga viral > 104 /ml ou 2.000 Ul/ml. Portanto, recomendam-se
determinacdes de HBV-DNA quantitativo - carga viral - pelo menos, a cada seis
meses (BRASIL, 2010).

42 fase: Reativacdo: Em seguida a fase do portador inativo, pode haver a
reativacado viral, com retorno da replicacdo. Esse fendbmeno pode dar-se por
imunossupressdo no hospedeiro em decorréncia de quimioterapia, uso de
imunossupressores etc.,ou por muta¢cdes virais, permitindo o retorno da replicacdo
pelo escape a vigilancia imunolégica do hospedeiro. No primeiro caso, geralmente o
paciente reverte a soroconversdo, tornando-se novamente HBeAg reagente,
enquanto que, na segunda situacdo, 0 paciente continua anti-HBe reagente,
caracterizando a mutacao pré-core e/ou core-promoter, que decorre da substituicao
de nucleotideos nessas regides, incapacitando a expressao do HBeAg ou levando a
sua expressao em niveis muito baixos (EASL, 2009).

Entre os portadores do VHB que mantém o HBeAg reagente, aqueles com
ALT elevada (> 2 vezes o limite do normal) apresentam uma taxa de soroconversao
espontanea (HBeAg/anti-HBe) de 8 a 12% ao ano. Uma taxa bem menor verifica-se
em portadores que apresentam ALT normal ou com elevacdes minimas, € nos
individuos imunodeprimidos (BRASIL, 2010).

Ap6s o desaparecimento do HBeAg, com ou sem soroconversao
HBeAg/anti-HBe, pode seguir-se uma exacerbacdo do quadro de hepatite,
manifestada pela elevacdo da ALT e mesmo pelo aparecimento de ictericia, quadro
gue pode se confundir com uma hepatite aguda. Os seguintes fatores séo preditores

de maior probabilidade de soroconversdo HBeAg/anti-HBe espontanea: idade
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superior a 40 anos, ALT elevada e genoétipo A ou B. Depois da soroconverséo
HBeAg/anti-HBe, 67 a 80% dos portadores apresentam acentuada reducao na carga
viral ou mesmo a indetectabilidade desta. Habitualmente, a ALT se normaliza, pois
0 processo necroinflamatério no figado € minimo ou ausente. Tais individuos sao
chamados de portadores inativos. Aproximadamente 4 a 20% deles tornar-se-&o
novamente HBeAg reagentes, com replicacdo viral e exacerbacdo do quadro de
hepatite depois de anos de quiescéncia (BRASIL, 2010).

E necessario acompanhamento desses individuos para verificar a
manutencdo da inatividade entre os que sofreram soroconversao, tendo-se tornado,
portanto, HBeAg nédo reagentes/anti-HBe reagentes. Uma propor¢cdo mantém niveis
de replicacao viral, que pode ser observada por exames de biologia molecular para
carga viral, ou seja, HBV-DNA e ALT elevado. Tais pacientes tornaram-se
portadores de uma variante do VHB que nao produz HBeAg, devido a uma mutacao
nas regides pré-core ou regido promotora do core (BRASIL, 2010).

Existem varios ensaios disponiveis para quantificar a carga viral do VHB, 0s
quais, de acordo com as informacdes dos fabricantes, apresentam caracteristicas
baseadas no método de amplificacdo do DNA viral: Amplificacdo dos sinais
(branched-DNA-bDNA), cujo método de deteccdo do produto da amplificacdo é a
quimioluminescéncia, apresentando os limites de linearidade de 2 x 103 a 1 x 108
copias/ml; Amplificacdo de alvos especificos por PCR, cujo método de deteccédo do
produto da amplificacdo € o ensaio imunoenzimatico (EIA), apresentando limites de
linearidade de 2 x 102 a 1 x 105 copias/ml; Amplificacdo de alvos especificos por
PCR em tempo real, cujo método de deteccdo do produto da amplificacdo é a
fluorescéncia, apresentando limites de linearidade de 1,7 x 102 a 6,4 x 108 copias/ml

(KESSLER, 2005).
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Nos pacientes cirréticos, a reducdo da carga viral e o desaparecimento do
HBeAg, tanto induzido pelo tratamento quanto espontaneamente, associam-se a
diminuicdo no risco de descompensacdo e a melhora da sobrevida. Pacientes
portadores de hepatite B possuem risco aumentado de doenca renal, incluindo
nefropatia membranosa, glomerolunefrite e outras doencas associadas a
imunocomplexo, como a poliarterite nodosa. Todos 0s agentes virais sdo excretados
pelos rins e 0s pacientes que evoluem ou que ja sdo portadores de faléncia renal
devem ter suas doses ajustadas. Os inibidores nucleotideos da transcriptase reversa
(tenofovir e adefovir) devem ser usados com precaucdo nesses pacientes

(SERMAN, et al, 2007; LOK, et al, 2007).

3.4 VACINA CONTRA HEPATITE

As vacinas disponiveis no Brasil sdo produzidas por tecnologia DNA
recombinate e vem apresentando altos indices de seguranca, sendo bem toleradas
e pouco reatogénicas. Quando os eventos se fazem presentes, Sd40 ha sua maioria
leves e transitérios, com duragdo menor de 24 horas (BRASIL, 2008b)

Ha dois tipos de vacina contra hepatite B: a de primeira geracdo contém
particulas virais obtidas do plasma de doadores do virus, inativadas pelo formol; a
de segunda geracao € preparada por método de engenharia genética e obtida por
tecnologia de recombinacgdo do ADN (acido desoxirribonucleico). (BRASIL, 2001)

As duas vacinas utilizam hidréoxido de aluminio como adjuvante e o timerosal
como conservante. O Programa Nacional de Imunizagdo (PNI) recomenda
atualmente apenas o uso da vacina recombinante, isto &, a obtida por engenharia

genética. As vacinas recombinantes licenciadas atualmente séo produzidas a partir
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de leveduras (levedura de padeiro), nas quais se introduziu um plasmidio contendo o
gene AgHBs. Contém cinco a 40mg/ml de antigeno (AgHBS), que sdo adsorvidos em
hidroxido de aluminio, utilizando-se o timerosal como conservante (Apenas a
apresentacao do laboratorio Sanofi Pasteur). (BRASIL, 2001; BRASIL, 2008b; GILIO
et al, 2009).

Trés doses dessa vacina, aplicadas por via intramuscular, induzem titulos
protetores (>10mUl/ml) em mais de 90% dos receptores adultos sadios e em mais
de 95% dos lactentes, criancas e adolescentes de até 19 anos de idade. Idosos,
dialisados e imunodeficientes apresentam resposta imunoldgica mais baixa. Nestes
casos, especialmente para os profissionais de saude, recomenda-se imunizacao
passiva quando ocorre exposicao (GILIO et al, 2009).

A vacina contra hepatite B € apresentada sob a forma liquida, em ampolas
individuais ou frasco-ampolas com multiplas doses. Devem ser conservada em
geladeira, com temperatura entre 2°C a 8°C, ndo podendo ser congelada. E quanto
ao esquema posoldgico, podera varia de acordo com o laboratorio, sendo utilizado
para profissionais da saide com mais de 19 anos, 1mL da vacina (SCARAMUZZI,
2006).

A via de administracdo recomendada é a intramuscular profunda, no vasto
lateral da coxa; Nao deve ser aplicada na regido glutea, pois a adocao desse
procedimento se associa com menor producdo de anticorpos, pelo menos em
adultos (BRASIL, 2001).

O esquema de imunizacao rotineiramente utilizado é o de trés doses, sendo
a primeira considerado no dia da aplicacdo, a segunda com 30 dias e a terceira dose
com 6 meses. Quando ha atrasos, ndo ha necessidade de recomecar 0 esquema.

Em situacdes especiais, quando ha auséncia de soroconversdo, recomenda-se
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administrar novamente o esquema vacinal adequado para idade, avaliar a situacao
de risco, e realizar sorologia de 30 a 45 dias ap0s a ultima dose (GILIO et al, 2009).

Quando as reacdes de hipersensibilidade, excepcionalmente podem ocorrer
a algum componente da vacina, incluindo o timerosal e o levedo (risco tedrico).
Ocorrem em um caso para 600.000 vacinados e é raro em criancas e adolescentes.
Quanto a anafilaxia, € imediata e ocorre, geralmente na primeira hora apos a
exposicdo ao alérgeno, podendo apresenta: urticaria, sibilos, laringoespasmos,
edema dos labios, hipotenséo e choque (BRASIL, 2008b).

Entre adultos jovens, a incidéncia da queda de anticorpos em seguimento de
dez anos variou de 13% a 63%. A memoéria imunoldgica permanece intacta por mais
de 12 anos e protege contra infec¢ao crénica por HBV, mesmo quando os niveis de
anti-HbsAg séo baixos ou indetectaveis (GILIO et al, 2009).

A imunoglobulina humana anti-hepatite tipo B (IGHAB) é indicada para as
pessoas ndo vacinadas, ou com esquema incompleto, apds exposi¢cao ao virus da
hepatite B além das situacdes de abuso sexual e comunicantes sexuais de caso
agudo de hepatite B. Os pacientes que receberam a IGHAHB devem iniciar ou
completar o esquema de imunizacdo contra a hepatite B. E na impossibilidade de
saber o resultado do teste imediato, devera ser iniciado a profilaxia como se o
paciente apresentasse resposta vacinal inadequada (BRASIL, 2009).

A imunoglobulina humana anti-hepatite tipo B (IGHAHB), disponivel nos
CRIE, deve ser administrada, usualmente em dose Unica, 0,5ml para recém-
nascidos ou 0,06ml/kg de peso corporal, maximo de 5ml, para as demais idades. A
IGHAHB deve ser aplicada por via intramuscular, inclusive na regido glutea. Quando
administrada simultaneamente com a HB, a aplicacdo deve ser feita em grupo

muscular diferente (BRASIL, 2008)



33

A vacina contra hepatite B esta disponivel nas salas de vacinacdo do SUS
para faixas etarias especificas e para situacfes de maior vulnerabilidade, sendo
assim definidas: Nas faixas etarias especificas - Menores de um ano de idade, a
partir do nascimento, preferencialmente nas primeiras; 12 horas apos o0 parto;
Criancas e adolescentes entre um e 19 anos de idade. E para todas as faixas
etarias, a vacina contra a hepatite B esta disponivel nos Centros de Referencia para
Imunobioldgicos Especiais (CRIE), conforme Manual do CRIE (BRASIL, 2006) nas
seguintes situacdes: vitimas de abuso sexual; vitimas de acidentes com material

bioldgico positivo ou fortemente suspeito de Infeccdo por VHB (BRASIL, 2008).

3.5 TRATAMENTO DA HEPATITE B

Nos casos de Hepatite aguda ndo existe um tratamento especifico, realiza-
se um tratamento sintomatico para nauseas, vomitos e prurido. Recomendando
repouso até a normalizacdo das aminotransferases. Manter uma dieta pobre em
gordura e rica em carboidratos. Deve-se restringir a ingestdo de alcool, que deve
ser suspensa por, ho minimo, 6 meses. Medicamentos ndo devem ser administrados
sem a recomendacdo médica, para que ndo agravem o dano hepatico, como por
exemplo o uso de paracetamol, sendo esta recomendada quando contraindicadas
outros analgésicos e/ou antitérmicos, com dose diaria maxima de 4 g ao dia.
(BRASIL, 2008; BRASIL, 2009)

Uma parcela dos casos de hepatite crbnica necessitara de tratamento, cuja
indicacdo baseia-se no grau de acometimento hepatico observado por exame
anatomopatolégico do tecido hepatico obtido por biopsia. Pacientes com

aminotransferases normais merecem ser avaliados com exames de biologia
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molecular, pois pode haver lesdo hepéatica, mesmo sem alteracao daquelas enzimas
(BRASIL, 2009).

O tratamento da hepatite B crbnica esta indicado nas seguintes situagoes:
idade superior a 2 anos; HBsAg (+) por mais de seis meses; HBeAg (+) ou HBV-
DNA > 104 copias/ml ou 1.900 Ul/ml (fase de replicacdo); ALT/TGO > 2 vezes o
limite superior da normalidade; ter realizado, nos ultimos 24 meses, biopsia hepatica
onde tenha sido evidenciada atividade necro-inflamatoria de moderada a intensa
(maior ou igual a A2 pela classificacdo Metavir ou atividade portal ou peri-septal grau
2 ou maior pela classificacdo da Sociedade Brasileira de Patologia) e/ou presenca
de fibrose de moderada a intensa (maior ou igual a F2 pelas classificacbes Metavir
ou Sociedade Brasileira de Patologia); auséncia de contraindicacdo ao tratamento
(BRASIL, 2008).

O objetivo do tratamento para a hepatite B crénica € alcancar a supressao
continua da replicacdo do VHB e remissao da doenca hepatica. Assim, um conjunto
de fatores deverao ser considerados, tais como: o estagio da doenca, a presenca ou
auséncia do antigeno “e”, o potencial de resisténcia ao medicamento e a
subsequente incapacidade de utilizagdo do medicamento, em particular nos estagios
finais da doenca crbnica do figado. Nos ultimos anos, houve grande progresso no
tratamento e sete medicamentos sédo hoje aprovados para a terapia viral: interferon
alfa (INF) e peguilados (PEG), lamivudina (LAM), adefovir dipivoxil (ADV), entecavir
(ETV), telbivudina (TBV) e tenofovir (TNF) (ALMEIDA et al., 2010). A escolha da
terapia deve considerar as vantagens e desvantagens dos farmacos disponiveis, no
que se refere a eficacia, seguranca, resisténcia e via de administracdo (KEEFFE E
AYOUB, 2008).

O tratamento com ADV resultou em declinio nos niveis de DNA do
VHB e se mostrou eficaz em pacientes HBeAg positivo e negativo
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virgens de tratamento e resistentes & LAM. Entretanto, os resultados
de perda ou soroconversao HBeAg foram baixos. Terapia combinada
(ADV/LAM) ndo demonstrou vantagens em relacdo a monoterapia
com ADV. Resisténcia antiviral, apés um ano de tratamento, ocorreu
com menor frequéncia em pacientes virgens de tratamento quando
comparado a LAM; porém em mutantes YMDD, o desenvolvimento
de resisténcia antiviral ao ADV foi maior. A progressao de resisténcia
foi observada com o aumento do tempo de tratamento. A dose diéria
usual dos estudos foi de 10mg. O tratamento com ADV foi bem
tolerado e o perfil de seguranca foi considerado semelhante a LAM.
Nefrotoxicidade foi rara; contudo, apresentou aumento do nimero de
casos com o aumento do tempo de tratamento e em doses de 30mg.
O tempo ideal de tratamento ainda permanece indefinido (ALMEIDA
et al., 2010)
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4 OBJETIVOS

4.1 GERAL

Avaliar a resposta imunolégica a vacina da Hepatite B nos trabalhadores do

Hospital Municipal de Imperatriz-MA.

4.2 ESPECIFICOS

o Determinar a prevaléncia dos marcadores sorolégicos para o HBV

(ABsAg, anti-HBC e anti-HBS) entre os trabalhadores.

. Analisar a resposta imunoldgica a vacina da Hepatite B através dos

marcadores para hepatite B (anti-HBc e anti-HBS).

. Comparar os resultados laboratoriais com os dados epidemioldgicos,

como idade, sexo, doses da vacina ministradas e periodo.
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5 MATERIAL E METODOS

5.1 CASUISTICA

Os dados foram coletados dos prontuarios dos trabalhadores do Hospital
Municipal de Imperatriz (HMI) arquivados no Servico de Controle de Infeccéo
Hospitalar (SCIH), atentando para o esquema vacinal para as trés doses da Hepatite
B, bem como os resultados dos marcadores sorologicos (HBsAg, Anti HBs, Anti HBC
igG, Anti HBC IgM) realizados por eles no ano de 2010 e 2011. O numero de
sujeitos foi constituido por diferentes categorias de profissionais que atuam do
Hospital Municipal de Imperatriz, no total de 258 funcionarios que atuam direta ou

indiretamente na assisténcia a saude dos usuarios.

5.2 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Critérios de incluséo: Trabalhadores do Hospital Municipal de Imperatriz
(HMI) que possuiam nos prontuarios informacdes do cartdo de vacina (espelho) das
trés doses da vacina contra Hepatite B, bem como este ter realizado exames para os
seguintes marcadores sorolégicos — HBsAg, Anti HBs, Anti HBC total — no ano de
2010 e 2011.

Critérios de exclusdo: Servidores terceirizados pelo Hospital Municipal de
Imperatriz (HMI), que ndo possuam prontuarios no hospital. E 0os que néo

preencham os critérios de inclusao.

5.3. MATERIAL BIOLOGICO
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O Servico de Controle de Infeccdo Hospitalar (SCIH) do Hospital Municipal
de Imperatriz (HMI) possui como rotina a pesquisa dos marcadores virais para
hepatites nos funcionarios. Esses sdo encaminhados ao encaminhadas ao
Laboratério do Hospital Municipal de Imperatriz para realizarem a coleta do material
bioldgico e deteccdo de marcadores soroldgicos do virus da hepatite B (HBsAg, Anti
HBs, Anti HBC total).

Foram coletadas aproximadamente 10 mL de sangue periférico em tubo sem

anticoagulante de todos os funcionarios do Hospital.

5.4 EXAMES PARA DETECCAO DOS MARCADORES SOROLOGICOS

A pesquisa dos marcadores soroldgicos foram todas realizadas no
Laboratério do Hospital Municipal de Imperatriz, utilizando reagentes preparados e
padronizados pelo proprio laboratério, segundo metodologia e andlises adotadas
pelo mesmo.

Em todos as amostras foram realizado testes imunoenziméticos, sendo
testados marcadores HBV especificos (HBsAg, anti-HBC total e anti-HBs) utilizando
kit imunoenzimatico comercial.

Para pesquisa dos marcadores sorologicos do HBV foram utilizados os Kkits:
para a determinacdo dos antigenos HBsAg o kit ETI-MAK-4 (Diaosrin, lItalia), dos
anticorpos anti-HBs, o kit ETI-AB-AUK-3 (Diasorin, Italia) e o Anti-HBc total o kit ETI-
AB-COREK-PLUS (Diasorin, Italia).

Esses testes possuem carater qualitativo classificando os individuos como
reativos ou nao reativos, e serdo realizados de acordo com as instrucdes de uso

recomendadas pelo fabricante do kit a ser utilizado.
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Os procedimentos basicos para a realizacdo dos ensaios enzimaticos para a
deteccdo dos marcadores soroldgicos a partir do soro dos individuos estdo descritos
abaixo.

Para todos os kits utilizados, as tiras (po¢os) necessarias para as reagdes
foram retiradas da geladeira com antecedéncia de uma hora e deixados a
temperatura ambiente, e 0s reagentes homogeneizados rapidamente no vortex.

Procedimentos para a determinacdo do antigeno de superficie do virus
da hepatite B (HBsAg) — Kit ETI-MAK-4 (DIASORIN, ITALIA):

1) Identificacdo dos pocos em uma folha de dados para teste ELISA,
deixando 1 poco para o branco, 3 pocos para o controle negativo e 2 poco para o
controle positivo;

2) Distribuicdo de 100uL de controle negativo, controle positivo e amostras
Nos respectivos pogos;

3) Incubacéo durante 1 hora a 37°C em camara Umida;

4) Lavagem dos pogos cinco vezes com um volume de tampé&o de lavagem
de 350uL;

5) Distribuicdo de 100uL de conjugado enzimatico em todos os pogos, exceto
no branco;

6) Incubacao durante 1 hora a 37°C em camara Umida;

7) Lavagem dos pogos cinco vezes com um volume de tampéo de lavagem
de 350uL;

8) Distribuicdo de 100uL de cromogénio/substrato em todos os poc¢os;

9) Incubacao durante 30 minutos em temperatura ambiente e ao abrigo da luz
intensa;

10) Distribuicdo de 100uL de solugéo de paragem em todos 0S pogos;
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11) Medicao da absorbancia das amostras com um fotdmetro a 450/630nm.

12) Calculo do valor do Cut-off € determinado pela adicdo de 0,030 a
absorbancia média do controle negativo;

13) As amostras com valores de absorbéancia acima do valor do cut-off seréo
consideradas reagentes e as com valores abaixo do valor do cut-off como néo
reagentes.

Procedimentos para a determinacao dos anticorpos Anti-HBc totais — Kit
ETI-AB-COREK PLUS (DIASORIN, ITALIA):

1) Identificacdo dos os pocos em uma folha de dados para teste ELISA,
deixando 1 poco para o branco, 3 pocos para o calibrador, 1 po¢co para o controle
negativo e outro para o controle positivo;

2) Distribuigao e 50uL de tampao de incubagao em todos os pogos, exceto no
branco;

3) Distribuicdo de 50uL de calibrador, controle negativo, controle positivo e
amostras nos respectivos pogos;

4) Distribuicdo de 50uL de solugdo de neutralizagdo em todos o0s pogos,
exceto no branco;

5) Incubacéo durante 2 hora a 37°C em camara Umida;

6) Lavagem dos pogos cinco vezes com um volume de tampéo de lavagem
de 350uL;

7) Distribuicdo de 100uL de conjugado enzimatico diluido em todos os pogos,
exceto no branco;

8) Incubacéo durante 1 hora a 37°C em camara umida;

9) ) Lavagem dos pocgos cinco vezes com um volume de tampéo de lavagem

de 350uL;
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10) Distribuicao de 100uL de cromogénio/substrato em todos os pogos;

11) Incubacgéo durante 30 minutos em temperatura ambiente e ao abrigo da
luz intensa;

12) Distribuicao de 100uL de solugédo de paragem em todos 0s pocos;

13) Medicao da absorbancia das amostras com um fotémetro a 450/630nm.

14) Calculo do valor do Cut-off é determinado pela multiplicagdo da
absorbancia média dos calibradores por 0,300.

15) As amostras com valores de absorbéancia acima do valor do cut-off seréo
consideradas ndo reagentes e as com valores abaixo do valor do cut-off como
reagentes.

Procedimentos para a determinacdo dos anticorpos Anti-HBs — Kit ETI-
AUK-3 (DIASORIN, ITALIA):

1) Identificacdo dos os pocos em uma folha de dados para teste ELISA,
deixando 1 poco para o branco, 2 pogcos para o controle negativo, 2 pogos para o
calibrador 1, 1poco para o calibrador 2;

2) Distribuicdo de 100uL de tampéo de incubagdo em todos os pogos, exceto
no branco;

3) Distribuicdo de 100uL de calibrador 1 e 2, controle negativo e amostras
nos respectivos pogos;

4) Incubacéo durante 2 horas a 37°C;

5) Lavagem dos pogos cinco vezes com um volume de tampéo de lavagem
de 350uL;

6) Distribuicdo de 100uL de conjugado enzimatico diluido em todos os pogos,
exceto no branco;

7) Incubacgao durante lhora a 37°C;
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8) Lavagem dos pocos cinco vezes com um volume de tampao de lavagem
de 350uL;

9) Distribuicdao de 100uL de cromogénio/substrato em todos os pocos;

10) Incubacéo durante 30 minutos em temperatura ambiente e ao abrigo da
luz intensa;

11) Distribuicao de 200uL de solugado de paragem em todos 0s pogos;

12) Medicao da absorbancia das amostras com um fotdmetro a 450/630nm.

13) O valor do cut-off € determinado pela média das absorbéncias do
calibrador 1.

14) As amostras com valores de absorbancia acima do valor do cut-off seréo
consideradas reagentes e as com valores abaixo do valor do cut-off como néo

reagentes.

5.5. ASPECTOS ETICOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Nucleo de
Medicina Tropical da UFPA (Anexo 1). Previamente, todos os que participaram do
estudo foram informado sobre a pesquisa, de maneira acessivel e esclarecidos da
importancia do estudo, sendo solicitada a permissdo, através da assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Apéndice 1), autorizando sua

participacdo nesta pesquisa, possibilitando a coleta dos dados do prontudrio.

5.6. ANALISE ESTATISTICA
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Foi empregado neste estudo o Odds Ratio como teste estatistico ja que
buscou investigar se houve diferengcas entre os pacientes positivos e negativos com
relacdo aos itens abordados. O programa de computador utilizado foi o BioEstat 5.0

(AYRES et al, 2007). A significancia estatistica aceita foi ao nivel de 95%.
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6 RESULTADOS

Participaram do estudo 257 servidores do hospital Municipal de Imperatriz
(HMI), localizado na cidade de Imperatriz Maranhd@o. Destes 68% eram do sexo
feminino, com média de idade de 36 anos e faixa etaria de 18 a 80 anos (Tabela 1).

Quanto ao tempo de servico no hospital foi observado que 80% dos
funcionarios que participaram deste estudo trabalham de 2 a 5 anos nessa unidade
e em relacdo a vacinacao para o HBV, 62.6% (160/257) dos funcionarios realizaram

as trés doses da vacina conforme preconizado (Tabela 1).

Tabela 1. Descricdo das caracteristicas dos 257 funcionarios.

Variaveis N %
Género
Masculino 83 32
Feminino 174 68
Idade (anos)
19-29 84 33
30-40 99 38
41-50 49 19
51-61 23 9
>62 2 1
Tempo de servigco (anos)
0-1 5 2
2-5 207 80
5-10 37 14
>10 8 3
Doses da vacina
0 1 0.4
1 47 18.6
2 49 19
3 160 62

Fonte: CCIH/SCIH — HMI, 2012.

Na tabela 2 esta descrita as fungbes desenvolvidas pelos servidores
estudados. O motorista, 0 zelador da capela e os vigilantes foram agrupados como

outros. Baseado na atividade desenvolvida se considerou de alto risco o0s
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profissionais que entravam em contato com pacientes e com material biolégico e de

baixo risco aqueles que ndo tém contato com material biol6gico.

Tabela 2. Caracterizacdo das funcdes dos servidores hospitalares que
participaram deste estudo.

Funcéao profissional N %
Alto risco de exposicéo 203

Médico 1 0,5
Enfermeiro 14 6,9
Farmacéutico bioquimico 1 0,5
Técnico de enfermagem 173 85,2
Técnico de laboratorio 2 1,0
Esterelizacao 2 1,0
Lavanderia 3 1,5
Maqueiro 7 3,4
Baixo nivel de exposicéao 54

Psicdélogo 1 1,8
Assistente social 2 3,7
Farmacéutico 1 1,8
Copa 18 33,0
Servigcos administrativos 21 38,8
QOutros 11 20,9

Fonte: CCIH/SCIH — HMI, 2012.

Na pesquisa dos marcadores sorolégicos para o HBV foi observado que
apenas um dos funcionarios (0,4%) apresentava o HbsAg, proteina que indica
presenca viral na circulacdo. O anti-HBc total estava presente em 10% (25\258),
considerado marcador de exposicdo prévia ao VHB. Constatou-se, ainda, que
somente 33,3% (86\257) dos profissionais foram reagentes na pesquisa do anti-HBs.
Baseado na interpretacdo dos marcadores soroldgicos pesquisados esta descrito na
tabela 3 a condicdo diagnostica dos funcionarios, sendo observado que 62% dos

funcionarios estao susceptiveis a infec¢éo pelo HBV.
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Tabela 3. Prevaléncia dos marcadores sorolégicos associados a interpretacao
diagnéstica do HBV.

CONDICAO

) . . 0
DIAGNOSTICA HBsAg Anti-HBctotal Anti-HBs N %o
Susceptivel - - - 160 62
Vacinacao - - + 72 28
Infeccéo aguda ou crénica + + - 1 0.4
_Flnal d_a fase gg_uda ou i . i 10 4
janela imunologica
Curada - + + 14 5.6
Incubacgéao + - - - -
TOTAL 257 100

Fonte: CCIH/SCIH — HMI, 2012.

Para comparacao das variaveis estudadas com os achados laboratoriais 0s
funcionéarios foram agrupados em: reagentes para o HBV, aqueles que apresentavam
contato prévio com o HBV (servidores que apresentavam reagente na pesquisa do
antigeno viral, HBsAg e/ou reagente na pesquisa do anti-HBC total), nos quais foram
encontrados 25 funcionarios nessa situacdo. E ndo reagentes aqueles que néo
apresentaram nenhum marcador sorolégico e/ou 0s que apresentavam somente o
marcador vacinal (anti-HBS).

Nessa andlise foi observada que a faixa etaria de 41 a 60 anos foi mais
frequente nos funcionarios reagentes. Assim como, o tempo de servico, onde 72% dos
servidores que haviam entrado em contato com o HBV possuiam mais de 3 anos de
servico no hospital. Quanto a vacinacdo para o HBV foi observado que entre os
servidores que haviam entrado em contato com o virus a maioria deles, 84% realizaram
0 esquema completo da vacina (3 doses). Ndo se observou associagdo entre o género

e a exposicao profissional (tabela 4).
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Tabela 4. Comparacdo entre as caracteristicas dos funcionarios entre os que
apresentaram marcadores soroldgicos que caracterizam contato prévio com o HBV.

o " , OR p
[0) [0)

Variaveis HBV Positive (%) HBV Negative (%) 95% IC
Género
Masculino 10 (40) 73 (31) 0.54 0.23
Feminino 15 (60) 159 (69) (0.22-1.28)
Idade (anos)
19-40 13 (52) 170 (73) 2.53 0.04
41-62 12 (48) 62 (27) (1.09-5.84)
Tempo de servi¢co (anos)
Até 3 anos 7(28) 102 (44) 2.52 0.04
Mais de 3 anos 18 (72) 131 (56) (1.19-6.94)
Dose de vacinas
Incompleta 4 (16) 93 (40) 3.51 0.03
Completa 21 (84) 139 (60) (1.16-

10.56)
Exposicéo profissional
Alto risco 20 (80) 183 (75) 1.07 0.89
Baixo risco 5 (20) 49 (25) (0.38-2.99)

Fonte: CCIH/SCIH — HMI, 2012.

Retirando os 25 funcionarios que apresentaram resposta imunoldgica (anti-
HBc) devido o contato prévio com o HBV e analisando os 232 que nédo tiveram
contato com o virus, quanto ao niumero de doses de vacinas e a soroconversao para
o anti-HBs foi observado que o risco na falha da soroconversdo foi maior nos
funcionarios que nado realizam as trés doses vacinais. Dos funcionarios que
apresentavam o anti-HBs 96% (69/72) tinham tomado as 3 doses da vacina (Tabela
5). Contudo, entre os funcionarios que ndo apresentavam a soroconversao para o

anti-HBs 44% (70/160) realizaram as 3 doses vacinais para o HBV.
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Tabela 5. Distribuicdo das doses vacinais ministradas aos funcionarios e comparada
aos resultados laboratoriais do anti-HBs.

. Anti-HBS
N doses da vacina Positivo (%) Negativo (%) Total
0 - 1 (0,6) 1
1 2 (3) 44 (27,4) 46
2 1) 45 (28) 46
3 69 (96) 70 (44) 139
Total 72 160 232

OR = 29,57 IC= 8.92-97.92 p= 0,0001

Fonte: CCIH/SCIH — HMI, 2012.

Baseado nos resultados dos marcadores sorolégicos para o HBV 62%
(160/257) dos funcionarios estdo susceptiveis a infeccdo pelo virus. Entre esses foi
observados que importantes fatores de risco para a aquisi¢do do HBV, como, a faixa
etéria, o tempo de servico e a atividade desenvolvida por eles no hospital (Tabela 6).

Tabela 6. Descricdo do perfil dos funcionarios que estdo com dose vacinal
incompleta.

Susceptiveis

Variaveis (n=160) %
Género
Masculino 56 35
Feminino 104 65
Idade (anos)

19-40 119 75

41-62 41 25

Tempo de servico (anos)

0-1 4 3

2-5 126 78

5-10 24 15

>10 6 4

Exposicéo profissional

Alto risco 125 78

Baixo risco 35 22

Doses de vacina

Incompleta 90 56
Completa 70 44

Fonte: CCIH/SCIH — HMI, 2012.
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7 DISCUSSOES

Todos os profissionais que atuam na area da saude devem receber a vacina
contra a hepatite B de acordo com as recomendacdes atuais do CDC. Recomenda
ainda que os Hospitais tenham por escrito politicas que identifique os procedimentos
que exponham o trabalhador ao virus da hepatite B. Essas politicas devem incluir
um programa de gestao, por exemplo, a contratacdo de profissionais especializados
em controle de infec¢do, que além de identificar as situacbes de riscos, promovera
capacitacdes aos funcionarios envolvidos diretamente na assistencia em saude
(CDC, 2012).

Os dados analisados nesse estudo mostraram que 0,4% dos funcionarios
foram reagentes para o HBsAg, 10,4% foram reagentes para o anti-HBc, deste modo
a prevaléncia de exposi¢ao ao virus de hepatite B foi de 10,4%. Quanto ao Anti-HBs
esse marcador foi observado em 34% para o anti-HBs.

Resultados similares foram descritos por Fernandes et al, 1999 em um
estudo realizado em profissionais do Hospital universitario de Natal-RN que
demonstrou uma prevaléncia de 2,9% para o HbsAg, de 8,1% para o anti-HBc, com
uma prevaléncia de contato com o HBV em 11% dos funcionarios.

Contudo, outros estudos tem sido descritos valores superiores da presenca
dos marcadores de contato viral (HbsAg e anti-HBc) em profissionais da saude. Silva
e colaboradores (2005), estudando profissionais de um laboratério em Goiania,
observaram que 0,7% dos profissionais foram reagentes tanto para HBsAg quanto
para anti-HBc total, 2% foram reagentes somente para Anti-HBc total e 21,4% foram
reagentes tanto para Anti-HBc total quanto para Anti-HBs. Em um outro estudo

realizado em profissionais de hemodialise de Goiania, Lopes e colaboradores (2001)
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observaram que o anti-HBc foi observado isoladamente em 3,3% ou
concomitantemente com os marcadores HBsAg e anti-HBs em 0,7% e 20,4% dos
profissionais, respectivamente, resultando numa prevaléncia global para hepatite B
de 24,3%.

Quanto ao Anti-HBs, este marcador detecta a presenca de anticorpos contra
HBsAg, sendo este um importante acompanhante dos pacientes infectados com
HBV e para o controle da resposta imunoldgica depois da vacina. As vacinas contra
a hepatite B disponiveis no Brasil sdo produzidas por engenharia genética por meio
da insercéo de um plasmideo contendo o antigeno de superficie do virus B (HBsSAQ)
em levedura. As vacinas ndo promovem infec¢do, pois ndo contém DNA viral. A
vacinacdo induz apenas a producdo do anti-HBs. As vacinas podem conter ou néo
timerosal e o HBsAg é adsorvido ao hidréxido de aluminio (CDC 2000).

Os esquemas mais utilizados frequentemente sdo de trés doses nos
momentos zero, um e seis meses apds a primeira dose. O intervalo recomendado
entre a primeira e a segunda dose é de um més, e entre a segunda e terceira € de,
no minimo, dois meses. A terceira dose deve ser administrada apds os seis meses
(CDC 2002).Em relacdo a imunogenicidade e eficacia da vacina, os titulos de anti-
HBs considerados protetores sao superiores a 10 muUl/ml. Apés trés doses
intramusculares de vacina contra hepatite B, mais de 90% dos adultos jovens e mais
de 95% das criancas e adolescentes desenvolvem respostas adequadas e
anticorpos. Porém, com a idade, ocorre queda da imunogenicidade e, aos 60 anos,
aproximadamente, somente cerca de 75% dos vacinados desenvolvem anticorpos
protetores (CDC, 2002). Os fatores que podem afetar a resposta a vacina incluem:

modo de conservacgao da vacina, local da aplicacéo, sexo, idade, peso maior que 70
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kg, obesidade, fumo, fatores genéticos, doencas crbnicas e condicdo nutricional e
imunologica (CDC,2002).

Devido a excelente imunogenicidade da vacina, ndo esta indicada sorologia
apos a vacinacao, exceto para os grupos de risco, tais como: profissionais da saude,
pacientes em dialise e recém-nascidos de mées portadoras do HBsAg. Nesse caso,
o teste sorologico deve ser realizado um a trés meses ap0s completar o esquema
vacinal (CDC,2002).

A prevaléncia de imunizacdo encontrada nesse estudo foi semelhante aos
realizados por Josiah; Ching; Lally (2003) na Italia e Bonani; Bonaccorsi (2001), nos
Estados Unidos, os quais encontraram ha populacdo estudada 65% e 67%
respectivamente de profissionais imunizados adequadamente. Almeida; Benatti
(2007) no Brasil, encontraram o percentual de 72,8%.

A maioria dos estudos focam em especial, a situacdo vacinal dos
funcionarios os quais compdem a equipe de enfermagem (SANCHES, 2002;
XAVIER; SANTOS, 2003), sendo escassa a literatura que aborda outras categorias
laborais. Faz-se entdo, que pesquisas sobre cobertura vacinal contra hepatite B
sejam ampliadas a todos os profissionais que estdo envolvidos em atividades com
risco de aquisicao da doenca.

Dados do National Surveillance System for Health Care Workers (NaSH)
mostram que a equipe de enfermagem é que sofre o maior numero de acidentes
com perfurocortantes, consequentemente mais expostos ao virus da hepatite B
(PANLILIO et al.,2004). Entretanto, outros trabalhadores que prestam assisténcia
aos pacientes (como médicos e técnicos), pessoal de laboratério e trabalhadores de
equipes de suporte (por exemplo, trabalhadores de servicos de

higienizagdo/limpeza) também estéo sujeitos a este risco. A equipe de enfermagem



52

€ 0 grupo ocupacional predominante em parte porque € o maior segmento da forca
de trabalho em muitos hospitais (RAPPARINI, 2010).

Segundo Rapparini (2012), qualquer categoria profissional da saude pode
sofrer exposicdo a material bioldgico, em especial, aqueles que atuam nas areas
cirdrgicas, unidades de emergéncia e odontologica.

E escassa a literatura direcionada & pesquisa de varias categorias de
profissionais da saude em uma mesma instituicdo de trabalho. A maioria dos
estudos foca uma determinada categoria de trabalhador, sendo os profissionais de
enfermagem os mais estudados, aparecendo, portanto, como 0S mais expostos
(CAIXETA; BRANCO, 2005). Esses fatos mostram a importancia da presente
pesquisa ter abrangido varias categorias, principalmente as de maior exposi¢do. O
qgue conferiu um panorama das frequéncias dos acidentes, envolvendo material
bioldgico por categoria profissional.

Conforme recomendacdes do CDC (2011) a vacinacdo (3 doses) deve ser
seguida por avaliagcdo da contagem de anticorpos do virus da hepatite B (Anti HBS)
para determinar a resposta vacinal e, se necessario, a revacinacdo no caso dos
profissionais de salde que ndo tém concentracdo de protecdo de anti-HBs (> 10
mIU / ml) apés revacinacao (isto é, ap6s recebendo um total de 6 doses) devem ser

testadas para HBsAg e anti-HBc para determinar seu estado de infecgéo.
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8 CONCLUSOES

Na pesquisa dos marcadores sorolégicos para o HBV nos funcionéarios do
hospital foi observado que 0,4% (1/257) apresentava o HbsAg, 10% (25\257) o anti-
HBc total e 34% (86\257) o anti-HBs. Sendo que a auséncia de soroconversao para
o anti-HBs foi maior nos funcionérios que nao realizam as trés doses vacinais. Pois
96% (69/72) dos funcionarios que apresentavam anticorpos anti-HBs tinham
realizado o esquema vacinal completo. Verificando a faixa etéria de 41 a 60 anos,
com o tempo de servi¢o, onde 72% dos servidores que haviam entrado em contato
com o HBV possuiam mais de 3 anos de servico no hospital, foi mais frequente nos
funcionarios reagentes. E dos servidores que apresentaram sorol6gicos ABsAg e/ou
anti-HBC, 84% haviam entrado em contato com o virus realizaram o0 esquema
vacinal completo.

Com os resultados obtidos nesta pesquisa, identifica-se a necessidade de
sensibilizar os profissionais de salde e gestores das instituicdes sobre a
necessidade de seguir os protocolos de prevencdo de infeccdo pelo virus da
hepatite B, mantendo boas coberturas de vacinacéo e testagem da resposta imune a
todos os profissionais submetidos ao esquema completo de vacinagéao.

O estudo sugere ainda que deva dar-se especial atencdo aos profissionais
de nivel superior e aos que atuam em hospitais, que apresentaram,
independentemente de outras variaveis, cobertura vacinal significativamente mais
baixa. Sugerem-se pesquisas adicionais para investigacdo de soroprevaléncia de
imunidade pés vacinacdo e procedimentos frente ao acidente de trabalho com

material biolégico (perfurocortante).
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ANEXO 1

UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
~ NUCLEO DE MEDICINA TROPICAL
COMITE DE ETICA EM PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS

PARECER DE ETICA DE PROJETO DE PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS

1. Protocolo: N° 034/2011-CEP/NMT

2. Projeto de Pesquisa: AVALIACAO DA RESPOSTA IMUNOLOGICA A VACINA DA
HEPATITE B NOS TRABALHADORES DO HOSPITAL
MUNICIPAL DE IMPERATRIZ-MA

Pesquisador Responsavel: Wilington Jorge dos Santos.

Instituicdo / Unidade: NMT UFPA e Hospital Municipal de Imperatriz .
Data de Entrada: 10.06.2011.

Data do Parecer: 28.06.2011.

o o M ow

PARECER

O Comité de Etica em Pesquisa do NMT/UFPA apreciou o protocolo em tela e,
verificou que foram atendidas todas as exigéncias da Resolugdo 196/96-CNS/MS.

Portanto, manifesta-se pela sua aprovacao.

Parecer: APROVADO. Belém, 8 de agosto de 2011.

Profe. Dre. Héll
Coordenadora do, CEP-NMT/UFPA.

Hellen Thais Fuzii
Coordenadora do Comité de Etica
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APENDICE 1

) UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA N
NUCLEO DE MEDICINA TROPICAL E ESPECIALIZACAO
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM DOENCAS TROPICAIS

TERMO DE ESCLARECIMENTO E CONSENTIMENTO LIVRE

AVALIACAO DA RESPOSTA IMUNOLOGICA A VACINA DA HEPATITE B NOS
TRABALHADORES DO HOSPITAL MUNICIPAL DE IMPERATRIZ-MA.

Esta pesquisa possui como principal objetivo estudar a avaliacdo da resposta
imunoldgica a vacina da hepatite B nos Trabalhadores do Hospital Municipal de
Imperatriz-MA. Para tanto é necessario verificar seu estado vacinal e os resultados
dos exames HBsAg e Anti-HBs, registrados em prontuérios dos arquivos do Servico
de Controle de Infeccdo Hospitalar.

1- Serdo realizados busca nos prontuarios relacionados a infeccao pelo virus da
Hepatite B.
2- O beneficio para quem participa da pesquisa € a revisdo quanto a estado
sorologico para Hepatite B que auxiliam no diagnéstico e tratamento da doenca.
4- Os resultados dos exames realizados pela pesquisa serdo usados como dados da
pesquisa, omitindo-se a identidade do participante.
5- Somente o pesquisador responsavel e o médico ficardo sabendo da participacao e
se for necessério, autoridades de saude poderao ser informados para tomar medidas
gue beneficiem o participante da pesquisa ou outras pessoas.
6- Ninguém é obrigado a participar da pesquisa, assim como podera se retirar dela no
momento que desejar, sem qualquer prejuizo pessoal.

Solicitamos assim, a sua autorizacao para efetuarmos a busca dos dados em
seu prontuéario arquivado no SCIH, sendo ainda que serd mantido total anonimato
guanto aos dados coletados; para desenvolvermos o estudo em questao.

CONSENTIMENTO

Declaro que li as informacBes acima sobre a pesquisa, que me sinto
perfeitamente esclarecido sobre o conteddo do mesmo, assim como seus beneficios.
Declaro ainda que por minha livre vontade e aceito participar da pesquisa.

Belém, / /

ASSINATURA DO PACIENTE

Pesquisadora responsavel: WLLINGTON JORGE DOS SANTOS
Endereco: Rua Euclides da Cunha, 266, Bacuri, Imperatriz-MA.
Telefone: (99) 8132 9185 E-mail: wllingtonjorge@hotmail.com



