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RESUMO

A hepatite viral B constitui um relevante problema de saude publica a nivel mundial,
existindo atualmente mais de 2 bilhGes de pessoas infectadas pelo virus. O virus da
hepatite B (HBV) pode sobreviver fora do corpo durante pelo menos 7 dias, motivo
pelo qual sua efetividade € de 50 a 100 vezes maior do que a do HIV. Além dos
mecanismos de transmissdo conhecidos, outro € a transmissao intrafamiliar, que
ainda néo esta bem definida na Amazonia Ocidental. A elevada prevaléncia do HBV
em familiares, especialmente entre os irmdos, demonstra a importancia do contato
interpessoal. Boa Vista, capital do estado de Roraima, teve a terceira maior taxa de
incidéncia de casos de hepatites B do pais. A elevada incidéncia de infeccéo, assim
como cifras altas de transmissdo ndo explicadas, aventa a possibilidade da
transmissao intradomiciliar como um dos principais mecanismos de disseminacao da
doenca. O objetivo é avaliar a Soroprevaléncia intradomiciliar em co-habitantes de
portadores HBV em uma amostra de base populacional em Boa Vista — Roraima
utiizando marcadores imunocromatograficos. Foi feito um estudo de corte
transversal, observacional, quantitativo e exploratorio, utilizando-se como referéncia
o total de pacientes notificados no Sistema de Informacéo de Agravos de Notificacédo
com Hepatite B crénica nos anos de 2016 e 2017. O estudo foi aprovado pelo
Comité de ética e Pesquisa envolvendo seres humanos da Universidade Federal de
Roraima. Nos deparamos com grandes dificuldades para conseguir obtencdo da
amostra, ndo atingindo o nimero estimado no célculo amostral, mesmo ampliando o
periodo a ser estudado. Verificamos falhas no SINAN que impediram entrar em
contato com os pacientes. Quinze casos indices aceitaram fazer parte do estudo,
com um total de 50 participantes. Nao foi encontrada transmissao intradomiciliar do
HBV nas 15 familias pesquisadas. A maioria dos participantes sdo masculinos, com
idade entre 25 e 51 anos, solteiros, naturais de Roraima, de raca parda, entre 8 e 11
anos de estudos cursados, ndo possuem religido, ndo recebem beneficio social e a
renda familiar varia entre mil e seis mil reais. Em relacdo a exposicdo, a grande
maioria estd exposta a fatores de risco que possibilitam a disseminacao do virus,
embora isto ndo tenha representado fator decisivo para o adoecimento, ja que
nenhum exame foi positivo entre os co-habitantes domiciliares. Conclui-se que os
resultados deste estudo ndo nos mostram transmisséo intradomiciliar do virus da
hepatite B, embora fatores de risco estejam presentes, o que estd em contraponto
com a literatura mundial. Futuros estudos, com outro delineamento metodolégico de
busca dos casos, talvez possa ajudar entender mecanismos relacionados a infec¢ao
pelo HVB na nossa regiao.

Palavras-chave: Virus da hepatite B. Transmissao Intradomiciliar. Fatores de risco.
Marcadores imunocromatogréficos. Sistema de Informacdo de
Agravos de Notificagao.



ABSTRACT

Viral hepatitis B is a major public health problem worldwide, with more than 2 billion
people now infected with the virus. Hepatitis B virus (HBV) can survive outside the
body for at least 7 days, which is why its effectiveness is 50 to 100 times greater than
that of HIV. In addition to known transmission mechanisms, another is intrafamilial
transmission, which is still not well defined in the Western Amazon. The high
prevalence of HBV in family members, especially among siblings, demonstrates the
importance of interpersonal contact. Boa Vista, capital of the state of Roraima, had
the third highest incidence rate of hepatitis B cases in the country. The high
incidence of infection, as well as high figures of unexplained transmission, reveals
the possibility of intra-household transmission as one of the main mechanisms of
dissemination of the disease. The objective is to evaluate the intra-household
seroprevalence in cohabitants of HBV carriers in a population-based sample in Boa
Vista - Roraima using immunochromatographic markers. A cross-sectional,
observational, quantitative and exploratory study was performed, using as reference
the total number of patients notified in the chronic hepatitis B notification system in
the years 2016 and 2017. The Ethics Committee and Research involving human
beings of the Federal University of Roraima approved the study. We are faced with
great difficulties in obtaining the sample, not reaching the estimated number in the
sample calculation, even extending the period to be studied. We found failures in
SINAN that prevented us from contacting patients. Fifteen index cases accepted to
be part of the study, with a total of 50 participants. No intradomicidal transmission of
HBV was found in the 15 families surveyed. Most of the participants are male, 25 to
51 years old, single, from Roraima, of brown race, between 8 and 11 years of study,
have no religion, do not receive social benefits and family income varies between a
thousand and six thousand reais Regarding exposure, the vast majority are exposed
to risk factors that allow the spread of the virus, although this did not represent a
decisive factor for illness, since no positive test was performed among the
cohabitants at home. We conclude that the results of this study do not show us an
intra-domiciliary transmission of hepatitis B virus, although risk factors are present,
which is in contrast with the world literature. Future studies, with another
methodological delineation of the search for cases, may help to understand
mechanisms related to HVB infection in our region.

Keywords: Hepatitis B virus. Intradomiciar transmission. Risk factors.
Immunochromatographic markers. Notification of Injury Information
System.
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1 INTRODUCAO

A hepatite viral B constitui um relevante problema de saude publica a nivel
mundial (TAUIL et al.,, 2012). Atualmente existem mais de 2 bilhdes de pessoas
infectadas com o HBV ao redor do mundo, delas aproximadamente 257 milhdes
evoluem para a forma cronica da doenca, e outro grande numero de pacientes morre
devido a suas complicagdes (WHO, 2017).

No Brasil, a endemicidade do HBV é bastante heterogénea, sendo mais
prevalente na Amazénia Ocidental, sobretudo numa faixa que abrange os Estados
do Acre, Amazonas, Rond6nia e Roraima (BRASIL et al., 1991).

O virus da hepatite B pode sobreviver fora do corpo durante pelo menos 7
dias. Nesse tempo, pode ainda causar infec¢éo, caso entre no corpo de uma pessoa
gue nao é protegida pela vacina (BRASIL, 2008b). A efetividade do virus da hepatite
B é de 50 a 100 vezes maior do que a do HIV, e a susceptibilidade a infeccéo é
universal (TAUIL et al., 2012).

Em é&reas altamente endémicas, a hepatite B € mais comumente transmitida
de mae para filho no nascimento (transmisséo perinatal), ou através da transmissao
horizontal (exposicdo a sangue infectado), especialmente a partir de uma crianca
infectada para uma criangca nao infectada durante os primeiros 5 anos de vida
(WHO, 2016).

A Hepatite B, também pode ser transmitida por exposi¢do percutanea ou das
mucosas com sangue infectado e varios fluidos corporais, como saliva, menstrual,
vaginal, e fluidos seminais. A transmissdo sexual da hepatite B pode ocorrer,
especialmente em homens ndo vacinados que fazem sexo com homens e pessoas
heterossexuais com multiplos parceiros ou através de contato sexual com o0s
trabalhadores do sexo. A transmissdo pode ocorrer também através da reutilizagdo
de agulhas e seringas, quer em contextos de cuidados de saude ou entre usuarios
de drogas injetaveis. Além disso, durante procedimentos médicos, cirlrgicos e
dentais, através de tatuagem, do uso de aparelhos de barbear e objetos
semelhantes que estdo contaminadas com sangue infectado (WHO, 2016).

Outros mecanismos de transmissao € intrafamiliar, que ainda ndo esta bem
definido na Amazonia Ocidental. A alta prevaléncia da disseminacao intrafamiliar
tem como um dos principais reservatérios os pais e irmaos, e menos frequente as
esposas e filhos (BARROS; PESSEGUEIRO, 1991). Estas observagdes foram
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evidenciadas em varios estudos, onde a transmissdo intrafamiliar € uma via
importante para a disseminacgdo da infeccdo em criangas. A transmissao horizontal
em criancas, procedentes de areas de alta endemicidade do HBV, apresenta fatores
adicionais, tais como o ambiente familiar relacionado com péssimas condi¢cdes de
moradia, infestacdes de artropodes e frequentes lesbes de pele (ZUCKERMAN,
1990). A elevada prevaléncia do HBV em familiares, especialmente entre os irmaos,
demonstra a importancia do contato interpessoal, confirmando varios estudos que
indicam que no ambiente familiar os irmaos séao, provavelmente, 0s responsaveis
pela disseminacgéo e perpetuacao do virus na familia.

No ano de 2016, Boa Vista, capital do estado de Roraima, teve a terceira
maior taxa de incidéncia de casos de hepatites B do pais. No ultimo boletim
epidemioldgico do Ministério da Saude sobre hepatite B, de 58.6% dos casos aprece
com 0 campo mecanismo de transmissao como desconhecido, 51.2% por via sexual,
seguido de 9,.3% dos casos com mecanismo de transmissao domiciliar (BRASIL,
2017b). A elevada incidéncia de infeccdo, assim como cifras altas de transmissao
nao explicadas, aventa a possibilidade da transmissédo intradomiciliar como um dos
principais mecanismos de disseminagao da doenca.

Este estudo € um subprojeto do estudo “Soroprevaléncia de hepatite B em
capital da regido Amazonica brasileira: um estudo de base populacional” e se propde
a estudar a soroprevaléncia intradomiciliar em co-habitantes de portadores HBV em
uma amostra de base populacional em Boa Vista — Roraima utilizando marcadores
imunocromatograficos, assim como conhecer os principais fatores de risco

associados a transmissao horizontal intradomiciliar do HBV.
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2 PROBLEMA

Qual a soroprevaléncia intradomiciliar do HBV em Boa Vista?
Quais sdo os genotipos mais prevalentes no ambito familiar?
Quais séo os principais fatores de risco associados a transmissao do HBV no

ambito intradomiciliar?
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3 OBJETIVOS

3.10BJETIVO GERAL

Realizar um estudo de Soroprevaléncia intradomiciliar em co-habitantes de
portadores HBV em uma amostra de base populacional em Boa Vista — Roraima
utilizando marcadores imunocromatograficos e moleculares para identificacdo dos

genaotipos encontrados.

3.20BJETIVOS ESPECIFICOS

e Sequenciar os produtos amplificados a fim de identificar os subtipos dos
gendtipos circulantes no municipio de boa Vista-RR, visando gerar dados acerca da
variabilidade genética do HBV;

e Conhecer os principais fatores de risco associados a transmissao horizontal
intradomiciliar do HBV;

e Fornecer as familias as informacdes necessarias em relagdo a transmissao,

diagndstico, cuidados e prevencao da infec¢édo pelo HBV.
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4 JUSTIFICATIVA

Considerando a situagdo da Hepatite B no Brasil, e mais ainda a falha no
controle da transmissdo da mesma, apesar de dispor de uma vacina com eficacia
comprovada ha mais de duas décadas, a manutencao de altas taxas de incidéncia
na regido norte, sendo o estado de Roraima portador da terceira maior taxa de
deteccdo do pais, e Boa Vista, capital do estado, a maior detentora do numero de
casos registrados nos ultimos anos, entre todos 0s municipios de Roraima, devido a
transmissdo horizontal intradomiciliar ser uma das formas mais eficazes de
contaminacdo e ainda ndo estar bem elucidada é necessario um estudo que avalie a
soroprevaléncia intradomiciliar do HVB, os genoétipos, mais prevalentes encontrados,
assim como os fatores associados a sua transmissao, para poder tracar medidas
gue efetivamente, consigam interromper a transmissibilidade e reduzir o nimero de

casos da doenca.
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5 REFERENCIAL TEORICO

5.1 ASPECTOS HISTORICOS

As hepatites virais remontam varios milénios, sendo as primeiras descri¢coes
da doenca feitas na Grécia antiga, mas somente a partir de 1939, com o advento da
bidpsia hepatica, associou-se a doenca hepatite a alteragbes inflamatérias dos
hepatécitos (VERONESI, 2010).

Informacdes contidas na literatura chinesa ja faziam referéncia a ocorréncia
de ictericia entre sua populacdo ha mais de cinco mil anos (FREITAS, 2003). Surtos
de ictericia foram relatados na Babil6nia h4 mais de 2.500 anos (FREITAS, 2003;
REUBEN, 2002).

Escritos de Hipdcrates, que viveu provavelmente 300 a 400 anos antes de
Cristo, revelam historicamente que: a ictericia seria provavelmente de origem
infecciosa e o problema poderia estar no figado; o acimulo de liquido no abdome
(ascite) poderia ser causado por alguma doenca crbénica nesse 6rgdo (HOLLINGER,
1994).

A partir do século 17, a ictericia entre as tropas tornou-se cada vez mais
perigosa na vida militar e foi relatado em muitos teatros famosos de guerra, como na
Guerra da Sucessdao Austriaca (1743), durante a breve incursdo de Napoledo (1798)
e na Guerra Franco-Prussiana (1870). A medida que os exércitos proliferavam, a
prevaléncia de hepatite, com mais de 40 mil casos entre 2 milhdes de soldados do
lado da Unido na Guerra Civil Americana (1861-1865), 6.000 casos entre quase
meio milhdo Soldados britanicos e dominicanos na Guerra dos Boer no Sul Africa
(1899-1902) e um grande numero de marinheiros japoneses na guerra contra a
Russia (1904-1905) (REUBEN, 2002).

Outras observacdes sobre a transmissao desta doenca ictérica foram feitas
durante o tratamento de luéticos com arsenicais injetaveis, pelo uso de profilatico de
plasma de convalescentes de sarampo e apds a vacinacao contra febre amarela,
porque as vacinas até entdo utilizadas continham plasma humano como agente
estabilizante. A ocorréncia de ictericia pelo uso de plasma humano em soros e
vacinas propiciou evidéncias para que ele fosse considerado como agente
transmissor, o que foi reforcado com a observacdo de casos de ictericia em

receptores de sangue ou derivados (VERONESI, 2010).
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Em 1965, um original artigo titulado A new antigen in leukemia foi publicado
no JAMA, revelando a presenca do antigeno Australia (AgAu), através da utilizacéo
da técnica imunoldgica de imunodifusdo dupla em gel de agar no soro proveniente
de um aborigene australiano, de um antigeno que reagia com soros de hemofilicos
(BLUMBERG; ALTER; VISNICH, 1965). Posteriormente, foi confirmada a relacao do
AgAu com o virus da hepatite B, sendo denominado de antigeno de superficie do
virus da hepatite B (HBsAg) (BLUMBERG et al., 1967). Mais tarde foi encontrado,
além dos leucémicos, em mongoloides, em hansenianos e em doentes com
hepatites virais (VERONESI, 2010).

No Japdao, foi relacionado por Okochi e Murakami a presenca do antigeno
Australia em doadores de sangue com o desenvolvimento de hepatites poés-
transfusional (HPT) nos receptores de unidades transfusionais positivas para este
antigeno. Em 1969, Blumberg associou o antigeno Australia as hepatites agudas e
cronicas e aos portadores sdos, sendo proposta a sua pesquisa rotineira, por
imunodifusdo, para a triagem dos doadores de sangue, principalmente nas areas
onde o antigeno era altamente prevalente (FONSECA, 2010).

As descobertas do antigeno Australia, depois denominado antigeno de
superficie do virus da hepatite B (HBsAg), do antigeno do core do HBV (HBCAQ) e
dos anticorpos antiHBcAg e anti-HBsAg motivaram varias pesquisas sobre HPT nos
Estados Unidos no inicio dos anos 70. Nesta época, tornou-se possivel pesquisar 0s
marcadores (antigenos e anticorpos) de infeccdo pelo HBV no soro dos doadores
(VERONESI, 2010).

A descoberta do antigeno e (HBeAg), outro marcador sorolégico, originario da
regido do core do HBV, e de seu anticorpo especifico, o anti-HBeAg, ndo ofereceu
novas perspectivas para o controle da transmissdo das HPT, porém notou-se que a
presenca do HBeAg se associava ao desenvolvimento de infec¢des persistentes e a
casos de cronificacao nas infeccdes pelo HBV. Assim, a caracterizacdo do HBV e de
seus antigenos e anticorpos associados estava praticamente completa no inicio dos
anos 1970, possibilitando estabelecer perfis sorolégicos da infeccdo por esse virus.
O termo Hepatite B veio substituir as denominacdes anteriores, como hepatite soro-
homologa (VERONESI, 2010).
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5.2 O VIRUS DA HEPATITE B

A hepatite viral B € causada por um virus DNA pertencente a familia
Hepadnaviridae. Os virus dessa familia tém caracteristicas em comum, como fita
dupla incompleta e replicagdo do genoma viral por enzima transcriptase reversa. No
entanto, apenas no género Orthohepadnavirus estdo os virus que infectam
mamiferos, sendo que o HBV tem a caracteristica de infectar humanos e também
outros primatas superiores ndo humanos; porém, isso é menos frequente
(PRINGLE, 1999).

O virus da hepatite B encontra maior suporte para sua replicacdo nos
hepatocitos. No entanto, ele também pode ser encontrado, em células extra-
hepaticas, como rins, pancreas e células mononucleares, porém em menor
quantidade, pois estas células fornecem suporte menos eficiente a replicagédo viral
(ANDRADE, 2008).

O genoma do HBV é composto por um DNA circular e parcialmente duplicado
de aproximadamente 3.200 pares de bases. Uma de suas fitas é maior que a outra.
A particula viral esférica completa, chamada de particula de Dane, possui um
didametro de 42 nm e é composta de envelope externo proteico que constitui o
HBsAg, este antigeno € composto pelas proteinas S (“small’), M (“middle”) e L
(“large”), distribuidas em quantidades distintas no envoltério viral (TIOLLAIS;
POURCEL; DEJEAN, 1985).

Além da particula de Dane, nas preparacdes purificadas de soro de individuos
infectados pelo HBV pode-se observar outras duas formas distintas de particulas
virais: as particulas incompletas ndo-infecciosas esféricas e filamentosas (MOSLEY;
HUANG; STRAM, 1996).

O glicocapsideo (Figura 1) possui simetria icosaédrica e é constituido pela
proteina do core (HBcAg) e pelo genoma viral (TIOLLAIS; POURCEL; DEJEAN,
1985). No interior do core encontre-se o DNA viral, a proteina DNA polimerase
(Proteina P), e o antigeno nuclear do HBV (HBeAg). O HBeAg nao faz parte da
estrutura do HBV, encontre-se soluvel no soro, mas é sintetizado a partir do mesmo

gene que codifica a proteina do core.
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HBcAg

x HBxAg
HBeAg — J

Figura 1 - Diversidade genética do HBV
Fonte: Echevarria e Avellon (2006).

As andlises da divergéncia das sequéncias genémicas de HBV levaram a
identificacdo de 10 gendtipos de HBV (A a J) e varios subtipos, em que 0s géneros e
subtipos separados sé&o definidos como cepas que exibem uma divergéncia de
sequéncia do genoma inteiro de mais de 8% ou 4 -8%) (KURBANOV; TANAKA,
MIZOKAMI, 2010).

Como mostrado na Figura 2 o gendtipo A é mais encontrado na América do
Norte, no norte da Europa, na india e na Africa, o genétipo B e C na Asia, o gen6tipo
D no sul da Europa, Africa, Oriente Médio e India. O gendtipo E no oeste e sul
africano, o gendétipo F na América Central e América Latina, sendo o mais frequente
na populacédo indigena. O gendtipo G nos Estados Unidos e Europa e gendtipo H,
mais recentemente identificado, na América Central e Califérnia (DEVESA; PUJOL,
2007).
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HBsAg HBV/A [ HBV/E
>8% || @ HBV/B |l HBV/F
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>2% ||[CJHBV/D Ml HBV/G

Figura 2 - Distribuicdo geogréfica dos gendtipos do HBV
Fonte: Fuat, Yasuhito, Masashi (2010).
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Estudo feito por Barros em 2014, demostrou que o genotipo A € o mais

prevalente entre as amostras sequenciadas em Roraima representando 91,67%,

seguido pelo Gendtipo D 8,33%. Identificaram-se ainda os subgendtipos Al, A2 e D2

(BARROS, 2014).

5.3 EPIDEMIOLOGIA

5.3.1No mundo

Em 2015, a prevaléncia global de infeccao pelo HBV na populagéo geral foi

de 3,5%. Entre os que nasceram antes da disponibilidade da vacina contra a

hepatite B, a proporcdo de pessoas que vivem com infeccdo crbnica pelo HBV

permanece alta. A prevaléncia foi a maior nas regides africanas (6,1%) e do Pacifico

Ocidental (6,2%). Na regido da OMS das Américas, a porcentagem de pessoas com
hepatite B € de 0,7 (WHO, 2007).

Tabela 1 - Prevaléncia da infecéo pelo HBV (HBsAQ) na populacao geral pela
regidao da OMS, 2015

Estimates of the
prevalence of HBY infection (%)

Estimated number of
persons living with HBY (millions)

Uncertainty interval (85%)

Uncertainty interval (95%)

WHO region Best Lower Higher Best Lower Higher
African Region 6.1 4.6 8.5 60 45 84
Region of the Americas 0.7 0.4 1.6 bz 4 16
Eastern Mediterranean Region 3.3 2.6 4.3 21 17 28
European Region 1.8 1.2 2.6 15 11 23
South-East Asia Region 2.0 15 4.0 39 29 77
Western Pacific Region 6.2 5.1 7.6 115 93 140
Total 35 2.7 5.0 257 199 368

Fonte: (WHO, 2017).

5.3.2 No Brasil

No periodo de 1999 a 2016, foram notificados 212.031 casos confirmados de

hepatite B no Brasil; desses, a maioria estd4 concentrada na regido Sudeste (35,4%),
seguida das regifes Sul (31,6%) e Norte (14,2%). Desde 1999, ano de inicio da

notificacdo compulséria da doenca no Brasil, verificou-se que a taxa de deteccao
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das regides Sul, Norte e Centro Oeste foram superiores a taxa nacional, enquanto
as menores taxas foram observadas na regido Nordeste (Figura 3), (BRASIL,
2017Db).
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Figura 3 - Taxa de deteccao de casos de hepatite B segundo regido de

residéncia e ano de notificacdo. Brasil, 2003 a 2016
Fonte: Sinan/SVS/MS (2017).

Na Figura 4, visualiza-se que 11 capitais, em 2016, apresentaram taxa de
deteccado superior a do pais (que € de 6,9 casos por 100 mil habitantes). Boa Vista
detém o terceiro lugar com 25,0 casos por 100 mil habitantes. Além disso, observou-
se que, trés das cinco capitais com maiores taxas pertencem a regiao Norte (Porto
Velho, Rio Branco e Boa Vista) (BRASIL, 2017b).
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Figura 4 - Taxa de incidéncia de casos de hepatite B segundo UF e capital de

residéncia. Brasil, 2016
Fonte: Sinan/SVS/MS (2017).
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Os homens representam 54,2% dos casos. A distribuicdo segundo faixa etéaria
e sexo, mostra que a maioria se concentra entre individuos de 30 a 34 anos (13,4%),
porém nota-se que, no ultimo ano, a maior concentragao foi registrada entre aqueles

com 60 anos ou mais (13,1%).

. 60 anos e mais
60 anos e mais

55 a59 anos

55 a59 anos
50 a54 anos 13,1
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40 a44 anos 151
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Figura 5 - Taxa de deteccdo de casos de hepatite B segundo faixa etaria e sexo.

Brasil, 2007 e 2016
Fonte: Sinan/SVS/MS (2017).

Em relacdo a provavel fonte ou mecanismo de transmisséo, verificou-se que
em mais da metade (58,6%) dos casos essa informacdo foi registrada como
“ignorada”, dificultando uma melhor avaliagdo sobre as fontes prevalentes de
transmissdo. Apesar dessa limitacdo, observou-se que, entre 0s casos cuja provavel
fonte ou mecanismo de transmissao era conhecido, a maioria ocorreu por via sexual
(51,2%), e as transmiss@es domiciliares e por uso de drogas representaram 9,3% e

4,3%, respectivamente.
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Figura 6 - Proporcdo de casos de hepatite B segundo provavel fonte ou

mecanismo de infeccdo e ano de notificacdo. Brasil, 2003 a 2016
Fonte: Sinan/SVS/MS (2017).
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A hepatite B é a segunda maior causa de 6bitos entre as hepatites virais. De
2000 a 2015, foram identificados 13.252 ébitos relacionados a hepatite B; desses,
55,5% como causa basica, sendo a maior parte na regido Sudeste (42,0%). No
entanto, a regido Norte foi a que apresentou o maior coeficiente de mortalidade, 0,5

Obitos para cada 100 mil habitantes.

5.3.3 Em Roraima

No periodo de 5 anos foram notificados 504 casos de Hepatite B no estado
(Figura 7). Nesse periodo, a taxa de incidéncia (Figura 8) sofreu variagdo entre

16,39 e 23,64 casos/100 mil habitantes, tendo sua maior expressao em 2012.
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Figura 7 - Numero de casos de Hepatite B detectados no estado de

Roraima, 2011 a 2015
Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemiolégica (2016).
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Figura 8 - Incidéncia de Hepatite B no estado de Roraima de 2011 a

2015
Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemiolégica (2016).
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Nos 5 anos de andlise, Boa Vista se manteve com o maior nUmero de casos
novos (335), representando 68% do total de todos os casos do estado, seguido de
Mucajai e Caracarai, com 53 e 21 pacientes respectivamente. Em relacdo a média
de incidéncia por municipio podemos observar que Mucajai aparece em primeiro
lugar com 71,6 casos por 100 mil habitantes, ja a capital do estado ocupa a quarta

posicao.
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Figura 9 - Média de incidéncia de Hepatite B por municipio de residéncia no
estado de Roraima, 2011 a 2015
Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemiolégica (2016).

A taxa de deteccdo em homes € superior a das mulheres, sendo 28,8 e 21,2
casos por 100 mil habitantes, respectivamente. A faixa etaria, mais representativa foi
entre 50 e 59 anos (131).
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Figura 10 — Média de incidéncia de Hepatite B por Faixa Etaria e Sexo em

Roraima, 2011 a 2015
Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemioldgica (2016).



29

A populacdo parda detém grande diferenca em relacdo as demais. A
populacdo amarela divide a segunda colocacdo com a populacdo indigena com 14%

dos casos cada uma.
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Figura 11 - Ndmero de casos novos de Hepatite B por raca em Roraima,

2011 a 2015
Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemiolégica (2016).

O grau de escolaridade, nao foi preenchido adequadamente, o que dificultou a
avaliacdo. Dos casos preenchidos a populacdo com ensino médio completo,
representou 36,58% dos casos.

De 2011 a 2015, 437 casos novos foram preenchidos como ignorado/em
branco em relacdo a sua provavel fonte de infeccdo. Dos preenchidos a maioria foi
transmissao via sexual, seguido de tratamento dentario. A transmissdo domiciliar

aparece apenas com 2% dos casos.
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Figura 12 - Porcentagem de niamero de casos novos de Hepatite B por

provavel fonte de infeccdo em Roraima, 2016
Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemiolégica (2016).
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A hepatite cronica aparece como a principal forma clinica, com 358 casos,
sendo 46 diagnosticados apenas em 2015.
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Figura 13 - NUmero de casos novos de Hepatite B por forma clinica em

Roraima, 2011 a 2015
Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemioldgica (2016).

Em relacdo as mortes tendo como causa base a Hepatite B, foram relatados

13 oObitos nos udltimos cinco anos. O sexo masculino apresentou 10 6bitos no total.

Tabela 2 - NUmero de 6bitos por Hepatite B como causa basica em Roraima,

2011 a 2015
Sexo 2011 2012 2013 2014 2015 Total
Mas 2 2 0 4 2 10
Fem 1 0 0 0 2 3
Total 3 2 0 4 4 13

Fonte: Brasil. Vigilancia Epidemiolégica (2016).

5.4 TRANSMISSAO

O sangue apresenta a maior concentracao de HBV, mas o virus também pode
ser encontrado em outros fluidos corpéreos potencialmente infectantes como o
sémen, secrecdes vaginais, liquido cefalorraquidiano, liquido sinovial, liquido pleural,
liquido peritoneal, liquido pericardico e liquido amniotico. Por outro lado, fezes, urina,
suor, lagrimas, saliva e vomito, ndo apresentam potencial de transmisséao desde que
nao estejam contaminados com sangue (MARINHO; AGOSTINHO, 2003).

O HBV se transmite através do sangue, o qual apresenta a maior
concentracdo de HBV no organismo, ou dos fluidos corpéreos. Esta bem
documentada e comprovada a transmissao deste virus pelas exposi¢cdes perinatais,

relacbes sexuais, exposi¢cdes a sangue ou derivados, transplante de 6rgdo ou



31

tecidos, através de seringas compartilhadas entre os usuarios de drogas
intravenosas, além de lesdes de pele, picada de agulhas ou outras exposicdes de
origem desconhecida (VERONESI, 2010).

Em regifes onde a infec¢do pelo VHB é endémica, a transmisséao vertical e a
transmissdo horizontal durante a primeira infancia tém um papel notavel na
transmissao do VHB entre os membros da familia (CUSTER et al., 2004). Nessas
areas de alta endemicidade, o risco de transmisséao intradomiciliar da hepatite B é de
3 a 6% quando um dos residentes € portador crénico e as criancas menores de 5
anos apresentam maior risco de infeccdo. Os fatores condicionantes para esse tipo
de transmissdo sdo o ambiente familiar com péssimas condicbes de moradia,
infestacbes de artropodes e frequentes lesGes de pele, tais como escabiose,
impetigo e estrofuloderma (FONSECA, 2008).

5.5 ASPECTOS CLINICOS DA INFECCAO

5.5.1 Hepatite B aguda

O periodo de incubacéo da hepatite B varia de 30 a 180 dias, podendo variar
em funcdo da carga viral recebida durante o contagio. A maioria dos casos (60 a
80%) de doenca aguda sdo assintomaticos ou apresentam quadro subclinico com
aumento sérico das aminotransferases e elevados niveis de HBV-DNA e HBsAg. O
curso clinico da doenca é dividido em trés fases: prodrédmica, ictérica e
convalescéncia. Nao necessariamente ocorrem as trés fases seguidas em todos os
infectados (BARONE, 2008; VERONESI, 2010).

A fase prodrémica costuma durar de uma a duas semanas e se caracteriza
pelo aparecimento de fraqueza, anorexia e mal-estar geral. Os doentes podem ainda
apresentar dores abdominais, nauseas, intolerdncia a varios alimentos, vomitos,
artrites, altralgias e mialgias. O periodo ictérico dura cerca de 2 a 4 semanas e a
recuperacdo costuma ser completa na maioria dos enfermos. Nesta fase os
principais achados sé&o as elevagcbes da alanina aminotransferase (ALT) e da
aspartato aminotransferase (AST), geralmente maiores que 1.000 UI/L. A fase de
convalescéncia é caracterizada pelo aparecimento do anti-HBs, a diminuicdo das
aminotransferases e consequentemente da ictericia e dos sintomas (VERONESI,
2010).

A hepatite fulminante ocorre em 1% dos casos de infec¢ao pelo HBV, sendo
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uma forma grave da doenca aguda. Essa é caracterizada por evolugdo rapida para
insuficiéncia hepética com desenvolvimento de ictericia, febre, dor abdominal,
desorientacdo, confusdo mental, encefalopatia e coma. A evolucdo para infeccao
cronica pelo HBV ocorre quando ha persisténcia do HBsAg por mais de seis meses.
Nesses casos, a infeccdo pode levar ao aparecimento de cirrose e hepatocarcinoma
(CHC) (LIANG, 2009).

Ha dois determinantes para o desfecho da infeccdo aguda e a evolucéo para
doenca hepatica cronica que sdo a idade do paciente e o sistema imune no periodo
da infeccdo. Cerca de 90% dos recém-nascidos de méaes HBeAg positivas
(transmisséo vertical) apresentam risco para o desenvolvimento de infec¢do cronica.
Contudo, esse risco diminui para < 15% em recém-nascidos de méaes HBeAg
negativas. Ja quando a infeccédo ocorre em individuos acima de 10 anos de idade, o
risco varia entre 7 a 14% (McMAHON, 2010).

A eliminacédo do HBV na fase aguda depende do trabalho integrado, pronto e
vigoroso do sistema imunolégico do hospedeiro realizado através da resposta imune
celular, producdo de citocinas inflamatorias e imunidade humoral (producdo de
anticorpos). Da mesma forma, a evolucdo para cronicidade pode ser causada por
falha nessa resposta imunoldgica. A resposta celular inicia-se quando os linfécitos T
citotéxicos reconhecem epitopos do virus expressos pelos hepatdcitos infectados,
causando a lise destes, 0 que caracteriza a base histoldgica da fase aguda da
hepatite B. As células do sistema imunolégico também produzem citocinas
inflamatérias (Interferon | e 1l) que recrutam e ativam macréfagos que secretam TNF
e interleucina, estas ativam células NK que também tém a funcao de destruir células
infectadas. A imunidade humoral contribui igualmente para a 26 eliminacdo do virus,
pois as células B do sistema imunolégico produzem o Anti-HBs que neutraliza o
HBsAg (BARONE, 2006).

5.5.2 Hepatite B cronica

E necessario compreender que a infeccéo pelo HBV é um processo dinamico,
dividido em cinco fases (EASL, 2012). A primeira fase da historia natural da hepatite
B cronica é a fase de Imunotolerancia. Nessa fase, ha elevada replicacdo viral
(>20.000 UI/mL), sem evidéncias de agressao hepatocelular. A denominacdo de
fase de imunotolerancia deve-se ao fato de a replicagdo viral ser tolerada pelo

sistema imunoldgico do hospedeiro. Assim, a fase é caracterizada por positividade
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de HBeAg e elevados indices de HBV-DNA sérico, indicativos de replicagdo viral.
Também é caracterizada por niveis de aminotransferases normais ou proximos do
normal, pouca atividade necroinflamatoria no figado e lenta progressao de fibrose.
Essa fase é geralmente mais longa nos individuos infectados por transmissao
vertical. Em virtude da elevada viremia, 0s pacientes nessa fase podem transmitir a
doencga com maior facilidade (FOCCACIA, 2013; WHO, 2015).

A fase imunorreativa, a tolerancia imunologica esgota-se diante da
incapacidade do sistema imune de eliminar o virus. E caracterizada pelo teste
HBeAg reagente e por menores indices de HBV-DNA sérico, indicativo de menor
replicacéo viral. Os valores das aminotransferases podem apresentar mutacoes, e a
atividade necroinflamatoria no figado, por sua vez, pode ser moderada ou grave. A
progressao da fibrose é acelerada. Essa fase pode durar de varias semanas a varios
anos e € alcancada mais rapidamente por individuos infectados na idade adulta.
Encerra-se com a soroconversdo para anti-HBe (EASL, 2012; LOK; MCMAHON,
2009).

A terceira fase é chamada de estado de portador inativo devido a dinamica da
hepatite B, € necessario acompanhar os niveis de aminotransferases e HBV-DNA
sérico antes de classificar o paciente nessa fase. Ela é caracterizada por niveis
muito baixos — ou até mesmo indetectaveis — de HBV-DNA sérico, com normalizacéo
das aminotransferases e, habitualmente, soroconverséo anti-HBe. Nessa situacéo, o
sistema imunolégico do hospedeiro é capaz de reprimir a replicacao viral, reduzindo
0 risco de cirrose e CHC. Esse processo corresponde a um bom progndstico.
Pacientes que estejam estabelecidos nessa fase devem ser acompanhados
regularmente e submetidos a investigagcdo clinica se apresentarem elevacdes de
transaminases com baixos titulos de HBV-DNA sérico. O acompanhamento regular
também permite rapida deteccdo de escape viral, resultado da imunossupresséao ou
de mutagbes que conferem ao virus a capacidade de evadir a resposta imune do
hospedeiro (LIAW et al., 2012).

A fase de reativacdo pode surgir apds o periodo inativo, quando ocorrerem
mutacdes na regido pré-core e/ou core-promoter do virus, mantendo-se a replicacao
viral mesmo na vigéncia de HBeAg nao reagente. A atividade necroinflamatoria e de
fibrose no figado persistem durante essa fase. A hepatite B crénica HBeAg né&o
reagente também estd associada a baixas taxas de remissdo espontanea e risco

elevado para complicacbes, como cirrose descompensada e HCC. O
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acompanhamento regular € imperativo (COFFIN; KUNG; MA, 2012).

A quinta e Ultima fase é a fase HBsAg negativa (ndo reagente). Mesmo apos
resposta imune com eliminacédo do HBsAg, ha possibilidade de uma baixa replicacéo
viral (indices indetectaveis ou muito baixos de HBV-DNA sérico). Existem poucas
informagbes sobre a importancia dessa infeccdo oculta e persistente, mas
compreende-se que a reativagcdo pode ocorrer em pacientes com perfil sorolégico
atipico, caracterizado pela presenca de anti-HBc reagente, independentemente da
reatividade para anti-HBs (FOCACCIA, 2013).

Fase de
Imunotolerancia
HBeAg positivo

HBV-DNA 111
ALT normal

Fase de reativagéo Fase Imunoativa
HBeAg negativo Progresséo para HBeAgpositivo
HBV-DNA 1 > cirrose hepatica ; HBV-DNA 11
ALT elevada ALT elevada

NN /

Fase néo Replicativa
HBeAg negativo
HBV.DNA ||
ALT normal

*VHB-DNA: tdiscreto aumento sérico; Ttaumento moderado; 71taumento elevado; |diminui¢do

moderada. ALT = alanina aminotransferase; HBe- Ag = antigeno da hepatite B

Figura 14 - Fases da hepatite B cronica
Fonte: Nunes. (2009) adaptado.

5.6 DIAGNOSTICO LABORATORIAL

O diagnéstico sorologico da hepatite B esta baseado na interpretacao de 06
marcadores sorolégicos: HBsAg, Anti-HBc total, Anti-HBc IgM, HBeAg, Anti-HBe e
Anti-HBs. Estes marcadores estédo relacionados com a estrutura do virus e cada um
fornece uma informacéo especifica para o diagndstico. O primeiro marcador que
aparece no curso sorolégico da infeccdo do HBV é o HBsAg, o qual indica a
presenca do virus no organismo. Seu aparecimento no soro ocorre, geralmente,
antes do surgimento dos sintomas clinicos e alteragdo das aminotransferases, cerca
de 6 a 10 semanas ap0s a exposicao.

Na hepatite aguda, ele declina a niveis indetectaveis em até seis meses. A
infecc@o é considerada crénica se o HBsAgQ persistir no soro apds esse periodo do
inicio da infec¢do. Sendo assim, em portadores de hepatite B aguda deve-se repetir
a sorologia seis meses apos a infec¢cédo (BRASIL, 2009).

O anti-HBc € o primeiro anticorpo detectado na hepatite B e sua presenca

indica infecc@o presente ou passada. A fragdo IgM do anti-HBc (anti-HBc IgM) esta
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presente em titulos elevados na infec¢cdo aguda, desaparecendo dentro de seis a 24
semanas do seu surgimento, sendo, portanto, um marcador de hepatite B aguda. Ja
o anti-HBc fracdo IgG é detectado por toda a vida do individuo, indicando contato
prévio com o virus. Assim, a hepatite aguda é definida com HBsAg reagente, Anti-
HBc Total reagente e AntiHBc IgM reagente e a hepatite cronica com HBsAg
reagente, Anti-HBc Total reagente e Anti-HBc IgM néo reagente (BRASIL, 2009).

A replicacdo do HBV é indicada pela presenca do HBeAg, antigeno este que
permanece detectavel no soro por aproximadamente trés meses. O surgimento do
anti-HBe indica o fim da fase de replicacdo viral. Por fim, a cura é definida pelo
desaparecimento do HBsAg e surgimento do anti-HBs, que esta presente no soro
entre 4 a 10 semanas apds o desaparecimento do HBsAg. Dessa forma a cicatriz
sorologica é definida com HBsAg nao reagente, Anti-HBc Total reagente e Anti-HBs
reagente, indicando imunidade por doenca. Individuos vacinados apresentam Anti-
HBs reagente isoladamente, pois a vacina é composta apenas por HBsAg produzido
por engenharia genética, indicando imunidade por vacina (BRASIL, 2009;
VERONESI, 2010).

A seguir apresentamos esquematicamente o momento de deteccdo de cada

marcador soroldgico, apds a exposicdo ao HVB:

HBsAg

anti-HBc n
anti-HBc

Titulo
Titulo

HBsAg

]IITITIITYY!’IIV#] III||||I|IIII’IIII’
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 52 100 04 812162024283236 52 anos

Semanas apds a exposicao Semanas apds a exposi¢ao

Figura 15 - Curso Sorologico da Infeccdo Aguda da Hepatite B e Curso
Soroldgico da Infecgéo Cronica da Hepatite B, respectivamente
Fonte: BRASIL (2008a).

5.7 TRATAMENTO

N&o existe tratamento especifico para a hepatite B Aguda. O tratamento é
baseado em medicacbes sintométicas, diminuindo o risco de medicamentos

hepatotéxicos, bem como o controle laboratorial com dosagem de
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aminotransferases, tempo de protrombina, bilirrubina, fosfatase alcalina, proteinas
totais e fragcbes. Recomenda-se ainda dieta balanceada, repouso e abstinéncia
guanto ao uso de alcool por no minimo 6 (seis) meses (BRASIL, 2009).

Em funcdo dos novos avancos da medicina na assisténcia a hepatite B — e de
questdes relacionadas a seguranca, posologia, custo, abrangéncia de pacientes
tratados e efetividade do tratamento, em 2016 o MS lancou o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapeuticas para Hepatite B e Confeccfes. Adiciona-se assim, ao
arsenal terapéutico do SUS a alfapeguinterferona, citocina com acdo antiviral e
imunomoduladora, e amplia- se a participacdo de entecavir e tenofovir, analogos
nucleos(t)ideos de maior eficacia e barreira genética.

Publicacdes recentes recomendam que decisdes sobre o tratamento e
conduta terapéutica sejam baseadas nos seguintes fatores: caracteristicas
individuais e familiares (histéria de CHC, comorbidades e gestacdo); quadro clinico
apresentado; per | sorolégico (HBeAg); elevacdo dos niveis de ALT, quando
excluidas outras causas; niveis de HBV-DNA; e histologia hepatica, quando
disponivel (LAMBERT, 2009; EASL, 2012).

Com o diagndstico de hepatite B cronica (definido como persisténcia do virus
ou a presenca do HBsSAg por mais de seis meses), 0s pacientes devem ser
prontamente avaliados quanto a indicacao de tratamento. Os critérios de inclusédo
para tratamento da hepatite B sem agente Delta sdo os seguintes: paciente com
HBeAg reagente e ALT > 2x limite superior da normalidade (LSN), adulto maior de
30 anos (WHO, 2015) com HBeAg reagente, paciente com HBeAg ndo reagente,
HBV-DNA >2.000 Ul/mL e ALT > 2x LSN. Outros critérios de inclusdo para
tratamento independentemente dos resultados de HBeAg, HBV-DNA e ALT para
hepatite B sem agente Delta: historia familiar de CHC, manifestacfes extra-
hepaticas com acometimento motor incapacitante, artrite, vasculites, glomerulonefrite
e periarterite nodosa (HAN, 2004; BAIG, ALAMGIR, 2008), coinfec¢cdo HIV/HBV
(WHO, 2015) ou HCV/HBV (SAGNELLI et al.,, 2002) hepatite aguda grave
(coagulopatias ou ictericia por mais de 14 dias) (TILLMANN; PATEL, 2014);
reativacdo de hepatite B crénica (GIANG et al., 2012), cirrose/insuficiéncia hepatica
(TILLMANN; PATEL, 2014; LIAW, 2013), biépsia hepatica METAVIR = A2F2 ou
elastografia a hepatica > 7,0 kPa (WHO, 2014), prevencdo de reativacao viral em
pacientes que irdo receber terapia imunossupressora (IMSS) ou quimioterapia
(HUANG; CHUNG, 2012; BROST et al., 2010).
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5.8 PREVENCAO

A investigacdo das hepatites poderd ser estimulada por meio de acdes
educativas, quando serdo informados os seus modos de transmissdao, o que
possibilitara as pessoas a percepgado de sua exposi¢cao ao risco de infeccdo. As
diversas formas de transmissdo dos virus, transfusdo de sangue, compartilhamento
de materiais perfurocortantes (seringas e agulhas), de objetos dentro do domicilio e
todas as que, pela plausibilidade biolégica, propiciam passagem de sangue de uma
pessoa a outra, devem ser investigadas, bem como as praticas sexuais que podem
ser uma forma de transmisséao importante (BRASIL, 2008b).

Em 2013, com o objetivo de dar continuidade ao processo de busca de
melhores condicdes de saude, o Ministério da Saude ampliou a vacinacdo contra
hepatite B para a faixa etaria de 30 a 49 anos. Além disso, houve a recomendacéao
de garantir a vacinacdo de hepatite B, mesmo para pessoas acima da faixa etaria
recomendada, para os grupos de alta suscetibilidade, sendo estes ja citados nesse
trabalho (BRASIL, 2013). No estado de Roraima por ser uma regido de alta
prevaléncia e ter uma populacdo considerada pequena, a vacina esta disponivel
para todas as faixas etarias, independentemente das estipuladas pelo Ministério da
Saude.

Como medida adicional a imunoglobulina humana anti-hepatite B € indicada
na profilaxia da transmissédo vertical e também para parceiros sexuais ou domiciliar
(ndo sexual) de pessoas com hepatite B aguda; vitimas de estupro ndo vacinadas e
profissionais de saude (inclusive da area de limpeza) que tiverem exposicdo ao
sangue, por via percutanea ou por mucosa. A imunoglobulina humana anti-hepatite
B é obtida de plasma de doadores selecionados, submetidos recentemente a
imunizacdo com vacina contra a hepatite B, com altos titulos de Anti-HBs. Em
adultos, recomenda-se dose Unica de 0,06 mL/Kg por via intramuscular e para

recém-nascido utiliza-se dose de 0,5 mL por via intramuscular (BRASIL, 2008a).
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6 METODOLOGIA

6.1 CARACTERIZACAO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo de corte transversal, observacional, quantitativo e
exploratdrio, para determinar a prevaléncia da infec¢do pelo HBV em familiares de
portadores deste virus no municipio de Boa Vista/Roraima, assim como as variantes
genotipicas mais prevalentes no ambito familiar e os fatores de risco que estéao
relacionados diretamente com a infeccao pelo HBV, realizado no periodo de outubro
de 2018 a fevereiro de 2019.

6.2 LOCAL DE ESTUDO E POPULACAO

O presente estudo foi realizado em Boa Vista, capital do estado de Roraima,
um dos nove estados que formam a Amazbnia Legal Brasileira, possuindo
aproximadamente 332.020 habitantes (IBGE, 2017).

Na cidade de Boa Vista, a rede de assisténcia primaria esta estruturada da
seguinte forma: 56 equipes do Programa de Saude da Familia, distribuidas em 8
macro areas epidemioldgicas, sendo a cobertura do PSF de 68,41% (SMSA, 2017).
A faixa etaria no municipio tem uma forte representacdo de jovens, pois mais de um
quarto da populacdo (26,5%) possui entre 25 e 39 anos, e o género feminino é

responsavel por 50,5% da populacéo (IBGE, 2017).

6.3 AMOSTRA E AMOSTRAGEM

Para o calculo do tamanho amostral, utilizou-se como referéncia o total de
pacientes notificados no SINAN com Hepatite B cronica no ano de 2016, obtendo-se
uma populacéo de 64 individuos. Considerando um intervalo de confianca de 95% e
erro aceitavel de 5%, definiu-se uma amostra de 55 pacientes como caso indice, ou

o NEp(-p)
CIEp(L-p)4er (V1)

N
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Sendo que:

n — a populagdo amostral

Z — a populacéo de referéncia do IC 95%
P — a prevaléncia estimada

e — 0 erro maximo esperado.

6.4 PROCEDIMENTOS DE PESQUISA

A partir da definicdo dos 55 casos indice, bem como da obtencdo de seus
enderecos e telefones através do SINAN, a equipe de pesquisa listou os mesmos,
respeitando uma ordem alfabética, e fez contato telefénico convidando-os junto com
0s outros moradores de seu domicilio para participar da pesquisa. Apés o contato, a
equipe visitou suas casas, para a aplicacdo dos questionarios (Apéndice A e B) da
coleta digital das amostras biologicas.

Houve grande dificuldade em completar a amostra, devido a falhas no
preenchimento das fichas do SINAN por parte das equipes das unidades da
Vigilancia Epidemioldgica. Foi possivel identificar apenas 15 casos indices, com um
total de 50 participantes na pesquisa. Fez-se o levantamento de todos os casos de
Hepatite B Crdnica notificados nos anos de 2016 (64) e 2017 (69), um total de 133
pacientes. Desse montante, 6 (4,5%) dos pacientes se recusaram a participar do
estudo, 2 (1,5%) eram de outros municipios que ndo Boa Vista, 2 (1,5%) eram
Venezuelanos e 108 (81,2%) dos pacientes o numero de telefone ndo existia, estava
fora da area ou indisponivel, sendo possivel apenas que 15 (11,2%) pacientes
participassem da pesquisa.

Foram realizadas trés tentativas de contato via telefonica com cada paciente,
em dias e horérios diferentes, sendo que em cada momento obteve-se 0 mesmo
desfecho. Foram selecionados aleatoriamente 20 enderegos para visitar pensando
na hipotese de preenchimento errado do numero de telefone ou mudanga de numero
desde a notificagcdo. Nenhum dos enderecos visitados coincidiu com o endereco da
ficha de notificacdo, o que também impediu ampliar o tamanho da amostra. Vele
ressaltar que foi necessario retificar o endereco de 12 dos 15 pacientes visitados,
pois também né&o coincidiam com o registrado na ficha de notificacdo e cadastrado
no SINAN.
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Nos domicilios inicialmente os participantes da pesquisa foram esclarecidos
sobre todas as etapas e implicacbes metodoldgicas da mesma e 0s que aceitaram
participar do estudo explicitaram sua anuéncia através da assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE (Apéndice C), o qual foi destinado para
individuos maiores de 18 anos ou do Termo de Assentimento Livre e Esclarecido —
TALE (Apéndice D), destinado aos participantes na faixa etéria entre 06 e 18 anos
de idade. Convém ressaltar que no caso de participantes menores de 18 anos, além
da assinatura do TALE pelo proprio participante, seu responsavel legal também
assinou o TCLE.

O participante respondeu a um questionario (codificado), em ambiente
privativo, sendo a primeira parte aplicada pelo pesquisador e a segunda parte
autoaplicavel, porém sob supervisdo. Apds, os mesmos foram depositados em pasta
lacrada para minimizar a possibilidade de quebra da confidencialidade. Vale
ressaltar que quando necesséario os menores de idade puderam, quando assim o
desejaram, receber auxilio do seu representante legal no preenchimento do
guestionario. O instrumento de pesquisa consiste em duas fichas epidemioldgicas, a
primeira com caracteristicas sociodemograficas e a segunda com habitos e
costumes. Foi realizado o aconselhamento pré-teste apds o preenchimento da ficha
epidemioldgica.

Posteriormente, os participantes da pesquisa foram convidados para a coleta
de sangue, através de puncdao digital, seguindo as normas da Sociedade Brasileira
de Patologia Clinica e Medicina Laboratorial de 2010. Foi realizado com 1 gota de
sangue o teste rapido anti-HBs (kit VIKIA HBsAg) ue utiliza métodos de diagndstico
imunocromatogréficos, com sensibilidade e especificidade de 99%, padronizado pelo
Ministério da Saude e cedido pela Secretaria Municipal de Saude do Municipio de
Boa Vista.

Os participantes foram informados sobre o tempo de processamento dos
exames (10 a 15 minutos), com os resultados e garantido seu encaminhamento para
consulta especializada no ambulatério de hepatites virais do Hospital Coronel Mota,
aos pacientes com teste positivo para Hepatite. Foi explicado para toda a familia
sobre o virus da hepatite B, forma de transmissdo e medidas de prevencédo. Em
caso de resultados positivos para HBsAg, as amostras seriam encaminhadas para
realizacdo de genotipagem no laboratorio de biologia molecular da UFAC.
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6.5 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Foram incluidos todos os individuos residentes no domicilio do caso indice ha
pelo menos um ano, maiores de 01 ano de idade, independente de género, com as
faculdades mentais preservadas e que assinaram o TCLE e/ou TALE. Por outro
lado, foram excluidos os que ndo preencherem os critérios de inclussdo, aqueles
gue nao assinaram o TCLE e/ou TALE, os indigenas e 0s que se recusaram a

realizar a coleta de sangue.
6.6 CONTROLE DE QUALIDADE

Apbs a realizacao da pesquisa, 10% das fichas obtidas por cada entrevistador
foram sorteadas para controle de qualidade. Os adultos foram reentrevistados, via
telefone, abordando as perguntas consideradas “chaves”. As respostas foram
comparadas com as obtidas na primeira fase de campo. Em caso de discordancia
maior de 5%, todas as observacOes coletadas pelo referido pesquisador foram
descartadas.

6.7 ANALISE DE DADOS

A variavel desfecho principal avaliada seria a positividade para hepatite B
(HBsAQ), caso fosse evidenciado algum desfecho positivo. Dados individuais foram
também coletados, a saber: dados sociodemogréficos, habitos, comportamentos e
compartilhamento domiciliar de objetos. Estes foram interpretados como variaveis
explicativas.

Para a realizacdo da analise estatistica descritiva foi utilizado o software
Microsoft Excel, através do qual avaliou-se a frequéncia absoluta e relativa das
variaveis. Devido ao tamanho do universo amostral ser reduzido, ndo foi possivel a

realizacdo de nenhum teste inferencial e/ou de associacao estatistica.
6.8 RISCOS E BENEFICIOS
O beneficio da pesquisa é gerar conhecimento sobre a infeccéo intradomiciliar

do HBV de modo a permitir aprimoramentos nas politicas publicas de saude, e

melhor controle a infeccdo pelo virus. Do pondo de vista pessoal, os participantes
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teriam a oportunidade do diagnostico e tratamento precoce, evitando a evolugdo
para hepatocarcinoma e cirrose hepética, que sdo as principais complicacdes da
doenca. Caso o participante fosse negativo para HBV, esperavamos que o resultado
0 estimulasse a manter a saude, adotando ou reafirmando comportamentos
preventivos adequados. Os riscos relacionados a pesquisa eram eventual
desconforto no preenchimento dos questionarios, na puncéo digital, e complicacdes

locais como infeccao.

6.9 ASPECTOS ETICOS

O estudo foi aprovado Comité de Etica e Pesquisa envolvendo seres
humanos da Universidade Federal de Roraima (Numero do Parecer: 1.262.380 e
CAAE: 48977815.3.0000.5302). Todos os voluntarios foram amplamente
esclarecidos sobre os propositos e métodos da pesquisa e assinaram o TCLE e o
TALE antes da entrevista. Ao final, todos receberam um folder explicativo sobre
Hepatites Virais, formas de diagndstico e mecanismos de prevencao disponibilizado
pelo Ministério da Saude.
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7 RESULTADOS

Foram convidados a participar da pesquisa 21 casos indices, com seus
respectivos coabitantes. Um total de 15 (71,4%) aceitaram participar de estudo, e 6
se recusaram a fazer parte do mesmo. Por fim, foram incluidos um total de 50
participantes (entre casos indices e coabitantes domiciliares). Nao foi possivel atingir
o tamanho amostral predeterminado devido a dificuldade em contatar os pacientes.
A tabela 3 apresenta a descricdo da amostra quanto as caracteristicas

sociodemogréficas dos participantes do estudo.

Tabela 3 — Caracteristicas sociodemograficas dos participantes do estudo

Caracteristica Frequéncia Frequéncia Relativa
Absoluta
Feminino 24 48%
Género Masculino 26 52%
Até 05 anos 05 10%
Entre 06 e 10 04 8%
Faixa Etaria anos
Entre 11 e 20 08 16%
anos
Entre 21 e 50 29 58%
anos
Acima de 50 04 8%
anos
Nao estudou 03 6%
1-3 anos 07 14%
Escolaridade 4-7 anos 09 18%
8-11 anos 23 46%
12 ou mais anos 08 16%
Solteiro 28 56%
Estado civil Casado/Uniao 22 44%
Estavel
Roraima 25 50%
Maranhao 10 20%
Para 06 12%
Minas Gerais 01 2%
Naturalidade Ceara 01 2%
Amazonas 01 2%
Rio Grande do 01 2%
Sul 01 2%
Piaui 04 8%

Estrangeiro
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Caracteristica Frequéncia Frequéncia Relativa
Absoluta
Parda 38 76%
Raca Negra 07 14%
Branca 05 10%
N&o possui 19 38%
Catodlico 16 32%
Religido Evangélico 08 16%
Adventista 05 10%
Protestante 02 4%
Até 1.000 reais 12 24%
Entre 1.000 e 21 42%
3.000 reais
Renda Entre 3.001 e 13 26%
Familiar 6.000 reais
Mensal Entre 6.001 e 04 8%
8.000 reais
Recebimento Sim 12 24%
de Beneficio Nao 38 76%
Social
Conjuge 12 24%
Filho 18 36%
Relac&o com Irmé&o 01 2%
o Caso indice Mae 02 4%
Sogro 01 2%
Amigo 01 2%
02 04 8%
Quantas 03 16 32%
pessoas 04 16 32%
residem na Acima de 04 14 28%
casa
01 05 10%
Quantos 02 19 38%
quartos 03 19 38%
existem na 04 04 7%
casa

A idade variou desde menores de 5 anos até mais de 50, porém dentre as

diversas faixas etarias a mas prevalente foi de 21 a 50 anos com 29 (58%) dos

entrevistados. Os participantes eram naturais de 8 estados diferentes, sendo a

ampla maioria da regido norte de pais, 25 (50%) natural do Estado de Roraima,
seguido de 10 (20%) do Maranhédo e 10 (12%) do Pard, 4 (8%) eram estrangeiros
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porém residentes na cidade de Boa Vista com seus familiares. Em nosso estudo 28
(56%) referiram ser solteiros, e 22 (44%) vivem casados ou em unido estavel.
Quanto ao género, observou-se que 0 mais prevalente é o masculino 26
(52%) contra 24 (48%) do sexo feminino, apesar da diferenca ndo ser significativa
(Figura 16). Dos resultados obtidos por etnia (Figura 17), a populagédo parda € a
que representa 0 maior numero de casos com grande diferenca em relacdo as
demais, 38 (75%), a populacdo negra representa a segunda colocagao com 7 (14%),
correspondendo o menor numero a raca branca. Nao houve participacdo de nenhum

indigena na pesquisa.

[VALOR]
52%

26

25,5

25 [VALOR]
48%

24,5

24

23,5

23
Feminino Masculino

Figura 16 — Distribuicdo segundo o sexo dos participantes da pesquisa

Branca [VALOR]/ 10%

Negra - [VALOR]/ 14%
rorcs. | - 7o

Figura 17 — Porcentagem segundo raca dos participantes da pesquisa
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Ao grau de escolaridade observa-se na figura 18, que a maioria é instruido e
tem algum grau de ensino, sendo que 23 (46%) dos participantes tem entre 8 a 11
anos de estudo. Por outro lado, € importante ressaltar que o nivel de escolaridade
de 19 (29%) entrevistados € baixo, ficando com menos de 8 anos de estudo, ou seja
ndo completaram o ensino fundamental ou médio. Apenas 8 (16 %) tinham nivel de

ensino de 12 anos ou mais, sendo que dos oito, dois tinham formacao universitaria.

[VALOR]
46%

25

20

15
[VALOR]

[VALOR]

18%
[VAL;.‘)R] 16%
10 14%
[VALOR]
6%
| -
0

N3o estudou 1-3 anos 4-7 anos 8-11 anos 12 ou mais

anos

Figura 18 — Distribuicdo por nivel de escolaridade dos participantes da
Pesquisa

Observa-se (Figura 19) que a maioria dos participantes pertence a alguma
religido 31 (62%), e 19 (38%) referiram ndo estar vinculados a religido alguma. Entre
as pessoas religiosas a religido catélica é a mais predominante com 16 (32%) das
pessoas, seguidos dos evangélicos e adventistas, 8 (16%) e 5 (10%)
respectivamente, e a menor parcela dos membros do estudo se diz ser

assumidamente protestantes 2 (4%).
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Figura 19 — Numero de casos distribuidos por religido

Ao serem questionados sobre o valor da renda familiar, na maioria dos
domicilios visitados o valor variava acima dos 1000 reais. Vinte e um participantes, o
que corresponde a 42% da amostra, referiram estar na faixa de renda familiar de
1000 a 3000 reais, 13 (26%) oscilando no valor de 3000 a 6000 reais, e 4/50 (8%)
recebia um valor que variava entre os 6000 e 8000 reais. Em contraponto 12/50
(24%) referia receber menos de 4000 reais, somando o salario de todos os membros
da familia. Outro dos itens pesquisados foi em relacdo ao recebimento de Beneficio
Social, sendo que 38/50, 0 seja 76% da pesquisados ndo recebe nenhum beneficio
monetario do governo, ja 12 (24%) participantes recebem ou Bolsa Familia ou
Crédito Social.

Na figura 20 pode-se observar a relacdo familiar do caso indice com os
coabitantes (Figura 20), O vinculo familiar mais predominante foram filhos 18 (36%),
seguido de 12 (24%) membros familiares conjugues, seguidamente 2 maes (4%) e
irm&os, sogros e amigos com 1 membro cada, representando 6% da amostra.
Verificou-se também o numero de pessoas por domicilio, sendo que o padrdo nos
lares pesquisados foi de 3 a 4 pessoas por lar, correspondendo a 16 (32%) para
cada. Seguidamente, familias maiores com mais de 4 pessoas representaram 14

(28%) da amostra. Apenas 4 domicilios (8%) tinha 2 pessoas no convivio.
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Figura 20 — Relacéo familiar dos coabitantes com caso indice
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Figura 21 — Namero de pessoas por domicilio

Um dos objetivos de presente trabalho foi conhecer os principais fatores de
risco associados a transmissdo horizontal intradomiciliar do HBV. Através do
Questionario numero 2 os participantes foram indagados sobre esses fatores. Vale
ressaltar que do total de 50 participantes, 07 n&o apresentaram nenhum
comportamento de risco, sendo 03 destes sete casos indices. Na Tabela 4 observa-
se cada comportamento de risco, se eram praticados ou ndo e a frequéncia da
pratica.

Compartilhamento de toalhas era praticado por 62% dos pesquisados (28/50),

sendo que 18 (36%) responderam que sim usavam (ou Seja usavam
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frequentemente) e 10 (20%) compartilhavam algumas vezes; 22 (44%) usavam
toalha propria sem se submeter a este fator de risco. Em relacao a dividir laminas de
barbear percebe-se que a grande maioria 36/50 (72%) ndo compartilhava, 12/50
(24%) relataram dividir com frequéncia e 2 (4%) dividiam algumas vezes.

Outro fator de risco para transmissao intradomiciliar do HBV indagado foi o
compartilhamento de escovas de dente, sendo que uma minoria 04 (8%) usava a do
familiar com frequéncia ou algumas vezes e a maioria 46 (92%) nunca dividia este
utensilio considerado de uso pessoal. Em relacdo a uso de pentes, 30 (60%) dos
entrevistados referiram que dividem rotineiramente com alguém do lar, 07 (14) fazem
isso algumas vezes e 13 (26%) tem o proprio ndo utilizando o dos outros.

Pesquisou-se também o compartilhamento de cortadores de unhas/alicates
entre os membros do domicilio, sendo que mais da metade dos participantes 27
(54%) manifestou que rotineiramente divide o uso, 08 (16%) referem que algumas
vezes compartilham um dos dispositivos e 15 (30%), ou seja um terco da amostra
tem cortadores de unhas/alicates como uso pessoal. Em relacdo a partilhar chiclete
com algum familiar, a grande maioria ndo tem este costume, 48 (96%) responderam

gue néo, e apenas 2/50 (4%) disseram faze-lo algumas vezes.

Tabela 4 - Comportamento de Risco para a Transmissdo da Hepatite B
Intradomiciliar apresentado pelos participantes da pesquisa

Sim Algumas vezes N&ao
Comportamento
Freq Freq Freq Freq Freq Freq
Absoluta Relativa Absoluta Relativa Absoluta Relativa
Compartilhamento 18 36% 10 20% 22 44%
de Toalhas
Compartilhamento 12 24% 02 4% 36 72%
de Laminas
Compartilhamento 02 4% 02 4% 46 92%
de Escovas de
Dente
Compartilhamento 30 60% 07 14% 13 26%
de Pentes
Compartilhamento 27 54% 08 16% 15 30%

de Cortadores de
Unha/Alicates

Compartilhamento 0 0% 02 4% 48 96%
de Chicletes
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Nao foi possivel a realizacdo de testes inferenciais devido néo ter encontrado
o desfecho primario, ou seja, ndo houve casos positivos de HBV entre os familiares
dos casos indices, mesmo existindo fatores de risco para a doenca.

Da mesma forma, ndo foi possivel realizar analise univariada e/ou
multivariada devido a amostra ter sido pequena, pelos motivos ja expostos no
procedimento de pesquisa na metodologia, a qual ndo nos permitiam andlise das
variaveis separadamente ou a correlacdo entre elas. Tendo em conta estes
esclarecimentos, realizou-se uma analise descritiva dos dados obtidos através das
Fichas Epidemiologica 1 e 2, relacionadas a aspectos sociodemograficos e fatores
de risco do HBV, respectivamente.

Ao nao ser diagnosticado nenhum caso de transmissdo intradomiciliar do
HBV, nao foi possivel realizar exames de biologia molecular a fim de sequenciar os

produtos amplificados e identificar os subtipos dos genotipos circulantes.
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8 DISCUSSAO

Pode-se considerar que o namero de participacdo na pesquisa foi baixo. A
participacdo na mesma dependia de aceitar o convite feito através de contato
telefénico, o que néo foi possivel na grande maioria dos casos pela qualidade das
informacgdes contidas nas fichas de notificacdo do SINAN. Seis (4,5%) pacientes se
recusaram a participar do estudo, 2 (1,5%) eram de outros municipios que ndo Boa
Vista, 2 (1,5%) eram Venezuelanos e em 108 (81,2%) dos pacientes o numero de
telefone ndo existia, estava fora da area ou indisponivel; isso nas trés tentativas
feitas via telefénica; sendo possivel apenas que 15 (11,2%) pacientes participassem
da pesquisa. Importante ressaltar que foi necessario retificar o endereco de 12 dos
15 domicilios visitados, pois também n&o coincidiam com o registrado no SINAN.

Varios estudos sao claros em relagdo a qualidade e completitude dos
sistemas de informacéo e Vigilancia Epidemioldgica. Lima et al. (2009) esclarecem
gque sao dimensdes de qualidade da informacdo: acessibilidade; -clareza
metodoldgica; cobertura; completitude; confiabilidade; consisténcia (coeréncia); nao
duplicidade; oportunidade; e validade. Souza et al. (2015), explicam em relacdo as
dificuldades encontradas para o preenchimento da ficha de notificacdo compulsoéria,
a mais referida foi sobre o tamanho da ficha (“longa”; “extensa”; “muitos detalhes”;
“‘muita informacgao”); assim como dificuldade de se obter informacgdes pois é um
momento de fragilidade e vulnerabilidade do paciente. Maguande et al. (2011)
enfatizam o mesmo ponto afirmando que a baixa completitude nas variaveis
acrescentadas na ficha de investigacdo do agravo adotada a partir de 2007 (SINAN)
pode ser devido ao volume expressivo de campos, 0 que acarreta 0 nao
preenchimento das respectivas variaveis, ou sua substituicdo pela categoria ‘sem
informacao’.

Segundo Oliveira et al. (2009) um fator decisivo para a deficiéncia na
qgualidade dos dados é a falta de compromisso dos profissionais com a
obrigatoriedade da notificacdo. Os autores dizem que, ainda que o profissional ndo
preencha todas as informacdes ou preencha-as de forma incoerente no momento da
notificacdo, essas informacbes devem ser resgatadas pelos profissionais da
vigilancia epidemiolégica mediante revisdo de prontuarios ou visitas domiciliares.

Sobre essa 0Otica, a baixa qualidade dos dados, seja em relagdo a integridade ou a
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consisténcia, indicaria falha no preenchimento pelos profissionais nas unidades de
vigilancia epidemioldgica.

Barbosa et al. (2013) relatam que ao se tratar de variaveis obrigatorias da
ficha de notificacdo, os estudos no Brasil apontaram completitude boa e excelente.
Por outra parte, nas variaveis essenciais, em que o preenchimento é necessario,
mas nao obrigatério (como € o caso de numero de telefone e endereco), a
incompletitude sempre variou nas notificacoes, entre 0 e 98% (ALVARES et al.,
2015). Laguardia et al. (2004), deixam claro que a deficiéncia na qualidade dos
dados pode resultar do fato de a maioria dos profissionais considerarem o
preenchimento do instrumento de notificagdo como uma atividade meramente
burocréatica, ou seja desconhecem, em parte a importancia social e cientifica do
trabalho que desenvolvem.

Quanto ao sexo, foi evidenciado no presente estudo um predominio de
participantes do sexo masculino, assim como o maior nimero de participantes
estava na faixa etaria entre os 21 e 50 anos de idade. Stief et al. (2010) associaram
a idade maior que 35 anos a infeccdo pelo HBV; o que nao foi corroborado na nossa
pesquisa. Mais da metade das pessoas entrevistadas era solteira e metade naturais
do Estado de Roraima. A raga predominante foi a parda e nenhum paciente era
indigena.

A maioria dos individuos tinha baixa escolaridade, tendo cursado entre 8 a 11
anos de estudo, porém isso nao influenciou na transmisséo viral. Uma pesquisa de
Soroprevaléncia e fatores associados a infeccdo pelo virus da hepatite B em
populacdo encarcerada no Estado do Mato Grosso do Sul (STIEF et al., 2010),
mostrou que o baixo nivel de escolaridade estava significativamente associado a
infeccdo pelo HBV. 38 % das pessoas responderam que ndo possuiam nenhuma
religido, e entre os religiosos a catodlica foi a mais mencionada. A maior parte das
familias recebia mais de 1000 reais de renda familiar, assim como pouquissimas
familias se beneficiavam de algum tipo de beneficio social.

Os lares pesquisados, em sua generalidade, tinham entre dois e trés quartos,
assim como habitavam entre 2 e 3 pessoas por lar. Karagoz e Akburn (1997) no
leste da Turquia, relatou que em familias de cinco ou mais individuos, ndo houve
diferenca estatistica na positividade do HBsAg. Por outro lado, Aribas et al. (2000) e
Ucmak et al. (2007) em dois estudos feitos em diferentes regides da Turquia

encontraram relacdo significativa entre o tamanho da familia e a positividade do
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HBsAg. O vinculo familiar mais prevalente no presente estudo foi filho e cénjuge,
porém também néo teve relacdo com a transmissibilidade intradomiciliar da infeccéo.
Ucmak et al. (2007), citam a mde como uma figura importante na transmissao
intrafamiliar do HBV nas familias turcas, assim como expfem que a taxa de
positividade do HBsAg no domicilio aumenta proporcionalmente ao nimero de filhos
na familia.

Em relacdo a transmissao intradomiciliar do HBV, esta pesquisa esteve em
contraponto a varios estudos publicados ao redor do mundo, uma vez que, mesmo a
amostra sendo pequena, sabemos da eficacia na transmissibilidade do virus da
hepatite B. Talvez um fator importante para a ndo transmisséao viral tenha sido o fato
de trés dos quinze (3/15) casos indices nao relatarem nenhum comportamento de
risco. Cirley et al. (2006), em pesquisa feita em Rio Branco/AC, regido amazonica,
encontraram uma frequéncia de infecgédo entre os contatos domiciliares de 10 vezes
maior nos familiares e parceiros sexuais dos casos-indice.

Outro estudo feito por Sofian et al. (2016), na regido de Arak/Iran, observou
taxa de prevaléncia de HBsAg de 23,3% entre os coabitantes domiciliares, sendo as
maes e as criangas que tiveram maiores e menores taxas de infeccédo, 47,6% e
17,2%, respectivamente. Um terceiro estudo realizado na Turquia, por Ucmak e
colaboradores, no ano de 2007, mostrou evidéncia de positividade do HBsAg em
cerca de 30% dos contatos familiares, e exposicdo ao HBV (qualquer marcador) em
mais da metade dos contatos familiares de pacientes infectados pelo VHB.

Ao discutir os fatores de risco para transmissédo intradomiciliar do HBV,
percebe-se que mesmo o0s seis indicadores sendo praticados no meio domiciliar
pesquisados, ndo houve associagdo entre eles e a infeccao pelo virus da hepatite B.

Em relagédo ao compartilhamento de cortadores de unha/alicates, mesmo a
maioria deles dividindo estes utensilios, ndo foi suficiente para a disseminacao da
infeccdo. Estudo feito por Furtado e Pagliari (2015) no municipio de Cacau/RO, na
regido amazonica, local de alta prevaléncia do HVB, com 50 profissionais manicures
e pedicures constatou-se que, duas (4%) apresentaram resultados positivos para
antigeno (HBsAg), 64% apresentaram cicatriz sorolégica para hepatite B,
demonstrando alta prevaléncia de contato prévio com o virus, o que reforca a
relacdo de esta pratica com a transmissao da infec¢do pelo HBV.

Nesta pesquisa 46 das 50 pessoas entrevistadas, o que correspondeu a 96%

da amostra, referiram que ndo compartilhavam escovas de dente, o que talvez tenha
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sido importante para evitar a transmissao familiar intradomiciliar. Cirley et al. (2006)
encontraram forte associagcdo na transmissao do HBV intradomiciliar em pessoas
que compartilhavam estes objetos. Eles consideraram o compartiihamento de
escovas de dente quando os individuos reportaram esse habito pelo menos uma vez
nos ultimos os seis meses com qualquer membro da familia.

Poucos foram os casos em que foi reportado o compartilhamento de gomas
de mascar (chiclete), pois 48/50 (96%) disseram nao ter este habito. Dividir toalhas,
embora a maioria dos participantes tenha respondido que o faz com frequéncia ou
algumas vezes, também ndo se apresentou como fator de risco decisivo na
transmissao viral. Nayak et al. (1987) relataram a relacdo destas duas pratica entre
criancas com a disseminacao viral.

Dhorje et al. (1985) relataram o compartilhamento de laminas de barbear
como pratica comum no ambiente domiciliar facilitando a transmissdo do HBV. Essa
pratica ndo foi encontrada de forma majoritaria entre os participantes de nosso
estudo, pois 36 (72%) responderam que usam a prépria, ndo dividindo com outros

co-habitantes.
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9 CONCLUSAO

A Regido amazonica é conhecida pela prevaléncia de determinadas doencas
infectocontagiosas, sendo a hepatite B uma das entidades de maior significancia.
Estudos que ajudem a esclarecer o comportamento da doenca sdo essenciais no
controle da transmissdo das mesmas e da qualidade da saude publica.

A utilizacdo se testes rapidos para o diagnostico das hepatites virais é
fundamental na abordagem e diagndéstico precoce desta doenca, sobre tudo pela
possibilidade de ultrapassar as barreiras dos servicos de saude e levar o diagndstico
até a casa dos pacientes.

Nos deparamos durante a realizacdo deste estudo com grandes dificuldades
para obtencdo da amostra, ndo atingindo o numero estimado no célculo amostral,
mesmo ampliando o periodo a ser estudado. Verificaram-se falhas constantes no
Sistema de Informacgao de Agravos de Notificacdo que impediam entrar em contato
com os pacientes. Foram utilizadas algumas alternativas para tentar conseguir a
amostra, busca ativa do endereco uma vez que ndo conseguiamos contato
telefénico, mas mesmo assim fracassavamos novamente, pois as informacdes
contidas no sistema n&do condiziam com a realidade.

Mesmo ndo sendo objetivo do estudo é importante ressaltar que 12 dos 15
pacientes portadores de HBV ndo faziam acompanhamento em servigo
especializado, incluindo gravida e puérperas. Todos 0s pacientes tiveram suas
consultas marcadas no Hospital Coronel Mota com Infectologista no Ambulatério de
Referéncia em Hepatites Virais.

Os resultados deste estudo ndo mostrou transmissao intradomiciliar do virus
da hepatite B, 0 que esta em contraponto com a literatura mundial. Acredita-se que
estudos, com outro delineamento metodologico de busca dos casos, possa ajudar

entender mecanismos relacionados ao HVB na nossa regiao.
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APENDICE A - Ficha epidemiolégica 1 - HBV

Soroprevaléncia intradomiciliar em pacientes de familia HBV positivo em um estado da

regido amazonica.

QUESTIONARIO — QHBV

Numero na Pesquisa:

Por favor ndo escreva o seu home neste questionario.

Data: / / Idade: Religido:
Naturalidade (Estado): Bairro onde mora:
Relacdo com o caso indice: Quantas pessoas moram com vVOcCé:

Quantos gquartos tem sua casa:

Vocé éo (a): ( ) casado ( ) solteiro ( ) unido estavel ( ) separado ( ) divorciado

( )namorofixo ( ) outro

Qual é a sua escolaridade? Quantos anos vocé estudou?

() néo estudou

( ) 1 a3 anos de estudo (ensino fundamental incompleto—antigo 1°grau incompleto)

( )4 a7 anos de estudo (ensino fundamental completo ou semi-completo — antigo primeiro
+grau)

() 8 a1l anos de estudo (ensino médio completo ou incompleto — antigo 2° grau)

() 12 ou mais anos de estudo (ensino superior completo ou incompleto — antigo terceiro
grau)

( ) graduacdo (faculdade) completa em:
Juntando arenda das pessoas que moram na sua casa, qual a renda mensal da

familia?

() até 1.000 (mil) reais () entre 1.001 e 3.000 reais
() entre 3.001 e 6.000 reais () entre 6.001 e 8.000 reais

() entre 8.001 a 10.000 reais () mais de 10.000 reais

Sua familia recebe algum beneficio governamental?

() bolsa familia () crédito social ( ) outro ( )nao




APENDICE B - Ficha epidemioldgica 2 (Pessoas acima de 12 anos) - HBV

Numero na Pesquisa:

Por favor ndo escreva o seu nome neste questionario.

AS SUAS RESPOSTAS SERAO MANTIDAS EM ABSOLUTO SIGILO.
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I- Vocé compartilha toalhas com as pessoas de sua casa?

A) () Sim B) ( ) Nao C) () As vezes

II- Vocé compartilha laminas de barbear/gillette com as pessoas de sua casa?
A) () Sim B) ( ) Nao C) () As vezes

Ill- Vocé compartilha escovas de dente com as pessoas de sua casa?
A) () Sim B) ( ) Nao C) () As vezes

IV- Vocé compartilha pentes com as pessoas de sua casa?
A) ( ) Sim B) ( ) Nao C)( ) Az vezes

V- Vocé compartilha cortador de unha/alicate com as pessoas de sua casa?
A) ( ) Sim B) ( ) Nao C) ( ) Azvezes

VI - Vocé compartilha chiclete com as pessoas de sua casa ?
A) ( )Sim B) ( ) Nao C) ( ) Azvezes
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APENDICE C- TCLE - Termo de Consetimento Livre e Esclarecido

Numero do Participante:

Vocé estd sendo convidado para participar desta pesquisa, com o titulo: “Soroprevaléncia
intradomiciliar em co-habitantes de portadores do HBV em Boa Vista — Roraima, capital da
Regido Amazbnica”.

Pesquisadores responsaveis: Roberto Carlos Cruz Carbonell e Allex Jardim da Fonseca (pesquisador
principal — médico e professor da UFRR).

Os objetivos deste estudo séo:

1. Realizar um estudo de Soroprevaléncia intradomiciliar em co-habitantes de
portadores de HBV em uma amostra de base populacional em Boa Vista — Roraima
utilizando marcadores sorolégicos e moleculares para identificagdo dos genotipos
encontrados.

2. Sequenciar os produtos amplificados a fim de identificar quais sdo os subtipos dos
gendtipos circulantes no municipio de boa Vista-RR, visando gerar dados acerca da
variabilidade genética do HBV.

3. Conhecer os principais fatores de risco associados a transmissdo horizontal
intradomiciliar do HBV.

4. Proporcionar as familias as informacdes necessarias em relacdo a transmissao,

diagnéstico, cuidados e prevencéo da infeccao pelo HBV.

Orientacgdes:

Sua participacdo nesta pesquisa consistird em responder a questionario que avalia dados pessoais
(socioecondmicos), seu histérico recente de comportamento sexual e intradomiciliar. Trata-se de um
questionario previamente testado para os devidos propésitos. Caso vocé aceite participar, por favor,

responda ao questionario sem identificar com seu nome ou assinatura e assine este Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido, e deposite suas respostas na urna lacrada.

Posteriormente vocé serd convidado a realizar um exame soroldgico para deteccdo do virus da
hepatite B. Este exame possui uma alta acuracia (excelente capacidade diagnéstica, performance)
para a deteccdo ou exclusdo da infeccao pelo HBV. Este teste é realizado a partir da coleta de
sangue periférica e posteriormente centrifugado para extragdo do soro. Sera utilizada uma seringa e
agulha estéril descartavel para retirada de 05 ml de sangue. O sangue extraido sera colocado em
tubos de ensaio estéreis, armazenada em caixa térmica fechada e transportados até o LACEN onde
serdo realizados os exames sorolégicos especificos. Com 30 dias estara pronto o resultado e sera
emitido um laudo com o resultado do exame. Caso o teste seja positivo, Ihe sera garantido o
encaminhamento e agendamento de consulta no servico de infectologia do Hospital Coronel Mota —
Boa Vista- RR.



65

Perceba que se trata de uma pesquisa observacional, e ndo ha intervencéo, e caso sua decisédo seja

de ndo participar ou nao realizar o exame, isso nao levara a qualquer restricdo ou constrangimento

para vocé ou sua familia.

O propésito principal da pesquisa é saber a prevaléncia intradomiciliar do virus da hepatite B,
assim como os principais fatores de risco associados a transmissao intradomiciliar do virus. O
beneficio da pesquisa é, portanto, gerar conhecimento sobre o assunto de modo a permitir
futuramente aprimoramentos nas politicas publicas de saude, de modo a ter maior chance de
controlar a infecgédo por HBV. Do pondo de vista pessoal, € muito importante saber se vocé
tem ou ndo tem a infeccao por HBV, pois hoje mais de 2 hilhées de pessoas estéo infectadas
pelo virus e dessas 350 milhdes aproximadamente desenvolverdo a forma crénica da doenca.
Se 0 seu exame for positivo, tera a oportunidade de um diagndstico precoce, assim verificar
se existem critérios que justifiquem o inicio de tratamento especifico e evitar a evolugéo para
hepatocarcinoma e cirrose hepatica, que séo as principais complicacdes da doenca. Se vocé
for negativo para HBV, esperamos que o resultado o estimule a manter sua saude, adotando
ou reafirmando comportamentos preventivos adequados. Os riscos relacionados a pesquisa
sdo eventual desconforto no preenchimento deste questionario, dor relacionada a puncao da
coleta do sangue, complicagbes locais como flebite, trombose, tromboflebite e hematoma.

Todos os materiais utilizados sdo estéreis e descartaveis.

Os pesquisadores garantem absoluto sigilo e confidencialidade dos dados coletados e do resultado

do seu teste. Os questionarios nao sdo identificados nominalmente, mas sim numerados, para

aumentar o sigilo da pesquisa. Apenas este termo de consentimento deve ser obrigatoriamente

identificado com seu nome.

ApOs ler e receber explicacdes sobre a pesquisa, e ter meus direitos de:

Eu,

1. Receber resposta a qualquer pergunta e esclarecimento sobre os procedimentos,
riscos, beneficios e outros relacionados a pesquisa,

Retirar o consentimento a qualquer momento, e deixar de participar da pesquisa;

3. N&o ser identificado e ser mantido o carater confidencial das informacdes
relacionadas a privacidade;

4. Procurar esclarecimentos com o médico Roberto Carlos Cruz Carbonell, no endereco
comercial Av. Capitdo Ene Garcez n° 2413, Bairro Aeroporto, Boa Vista, Roraima,
Bloco | (Bloco da Medicina da UFRR, Secretaria do Curso de Medicina). Contato: (95)
3621-3146. Email: sigilo.coreme@hotmail.com.br, em caso de davida ou notificagbes

de acontecimentos ndo previstos.

, declaro estar

ciente do anteriormente exposto, e concordo voluntariamente em participar desta pesquisa,

assinando este consentimento em duas vias, e ficando com a posse de uma delas.

Boa Vista, de de 2015.




66

Assinatura do participante da Pesquisa

Eu, , declaro que forneci todas as informacdes

referentes a pesquisa do participante, de forma apropriada e voluntaria.

Boa Vista, de de 2015.

Assinatura do Pesquisador
Pesquisadora Principal: Allex Jardim da Fonseca

Endereco: Hospital Geral de Roraima (HGR). Av. Brigadeiro Eduardo Gomes, n° 3308.
Aeroporto. Boa Vista. RR. CEP: 69310-005. Telefone: (95) 21210620

Contato: (95) 981187850

Email: roberto.carbonell@ufrr.br



67

APENDICE D - TALE - TERMO DE ASSENTIMENTO INFORMADO LIVRE E ESCLARECIDO

Numero do Participante:

(Adolescentes com 12 anos completos, maiores de 12 anos e menores de 18 anos)

Informacdo geral: O assentimento informado para a crianca/adolescente néo substitui a necessidade
de consentimento informado dos pais ou guardids. O assentimento assinado pela crianca demonstra

a sua cooperacdo na pesquisa.

Titulo do Projeto: Soroprevaléncia intradomiciliar em co-habitantes de portadores do HBV em
Boa Vista — Roraima, capital da Regido Amazobnica.

Investigador: Prof. Dr. Allex Jardim da Fonseca e Mestrando Roberto Carlos Cruz Carbonell
Local da Pesquisa: Hospital Geral de Roraima. Boa Vista/Roraima

Endereco: Hospital Geral de Roraima (HGR). Av. Brigadeiro Eduardo Gomes, n° 3308.
Aeroporto. Boa Vista. RR. CEP: 69310-005. Telefone: (95) 21210620

O que significa assentimento? O assentimento significa que vocé concorda em fazer parte de um
grupo de adolescentes, da sua faixa de idade, para participar de uma pesquisa. Serdo respeitados

seus direitos e vocé recebera todas as informag8es por mais simples que possam parecer.

Pode ser que este documento denominado TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
contenha palavras que vocé ndo entenda. Por favor, peca ao responsavel pela pesquisa ou a equipe
do estudo para explicar qualquer palavra ou informag&o que vocé ndo entenda claramente.

Informacéo ao sujeito da pesquisa:

e Vocé esta sendo convidado(a) a participar de uma pesquisa, com o objetivo de:

- Realizar um estudo de Soroprevaléncia intradomiciliar em co-habitantes de portadores Virus
da Hepatite B em Boa Vista — Roraima. - Conhecer os principais fatores de risco associados a
transmissao horizontal intradomiciliar do HBV. - Proporcionar as familias as informacdes
necessarias em relagédo a transmisséo, diagndstico, cuidados e prevencao da infecgdo pelo
HBV.

e O que é a pesquisa? E uma forma de conhecer algumas doencas, neste caso Hepatite B, a
forma como as pessoas que moram na mesma casa podem se contaminar com o virus da
hepatite.

e Para que fazer a pesquisa? Para conhecer melhor a hepatites B e assim poder ensinar as
pessoas como se proteger para evitar a infeccao.

e Como sera feita? ApOs o participante assinar autorizagdo para participar da pesquisa,

respondera dois questionarios, com perguntas pessoais, de forma sigilosa, e posteriormente
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sera coletada amostra de sangue (5ml) para realizagdo de exames especificos para saber se
esta infectado pelo virus da hepatite B.

e Quais os beneficios esperados com a pesquisa? O beneficio da pesquisa é, portanto, gerar
conhecimento sobre o assunto de modo a permitir futuramente aprimoramentos nas politicas
publicas de saude, a ter maior chance de controlar a infecgdo por HBV. Do pondo de vista
pessoal, é muito importante saber se vocé tem ou nédo tem a infec¢do por HBV, pois hoje a
regido amazonica é o lugar de maior numero de casos no Brasil. Se o seu exame for positivo,
terd a oportunidade de um diagnostico precoce, e assim verificar se existem critérios que
justifiguem o inicio de tratamento especifico e evitar a evolucdo para hepatocarcinoma e
cirrose hepética, que séo as principais complicacdes da doenca. Se vocé for negativo para
HBV, esperamos que o resultado o estimule a manter sua salude, adotando ou reafirmando
comportamentos preventivos adequados.

e Os riscos relacionados a pesquisa sdo eventual desconforto no preenchimento deste
questionario, dor relacionada a puncdo da coleta do sangue, complicacbes locais como
flebite, trombose, tromboflebite e hematoma. Todos os materiais utilizados s&o estéreis e
descartaveis.

e Informamos que nao seréo feitos filmagens e/ou videos.

e O tempo aproximado de todo o processo é de 30 minutos.

A participacdo é voluntaria e caso vocé opte por ndo participar, ndo tera nenhum prejuizo ou

represalias.

Contato para davidas:

Se vocé ou os responsaveis por vocé tiver(em) dividas com relacdo ao estudo, direitos do
participante, ou no caso de riscos relacionados ao estudo, vocé deve contatar o(a) Investigador(a) do
estudo ou membro de sua equipe: Roberto Carlos Cruz Carbonell, telefone fixo nimero: 2121-0644
e celular 95-981187850. Se vocé tiver davidas sobre seus direitos como um paciente de pesquisa,
vocé pode contatar o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP) da Universidade
Federal de Roraima. O CEP é constituido por um grupo de profissionais de diversas areas, com
conhecimentos cientificos e ndo cientificos que realizam a revisdo ética inicial e continuada da

pesquisa para manté-lo seguro e proteger seus direitos.

DECLARACAOQ DE ASSENTIMENTO DO SUJEITO DA PESQUISA:

e Eu li e discuti com o investigador responsavel pelo presente estudo os detalhes descritos

neste documento. Entendo que eu sou livre para aceitar ou recusar, e que posso interromper
a minha participacdo a qualquer momento sem dar uma raz&o. Eu concordo que os dados
coletados para o estudo sejam usados para o propésito acima descrito.

e Eu entendi a informacdo apresentada neste TERMO DE ASSENTIMENTO. Eu tive a
oportunidade para fazer perguntas e todas as minhas perguntas foram respondidas.

e Eu receberei uma cépia assinada e datada deste Documento DE ASSENTIMENTO
INFORMADO.
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NOME DO ADOLESCENTE ASSINATURA DATA

NOME DO INVESTIGADOR ASSINATURA DATA

Endereco do Comité de Etica em Pesquisa para recurso ou reclamacdes do sujeito
pesquisado. Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Roraima (CEP/UFRR) Av.
Cap. Ene Garcez, n°® 2413, Campus Paricarana, Bloco PRPPG/UFRR, sala CEP/UFRR. Bairro:
Aeroporto. CEP 69304-000, Boa Vista/RR. Telefone/Fax: (95)3621-3112. E-mail: coep@ufrr.br
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