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Imunidade para Hepatite B em graduandos da &rea da saude

(Kamylla Silveira Bueno)?
(Sibelly Vaz Feliciano)*
(Neusa Mariana Costa Dias)?

RESUMO

A Hepatite B (HB) é uma doenca do figado causada pelo virus da HB (HBV). A
HB tem se tornado problema de saude publica em todo pais, e seu agente
etiologico tem sido transmitido até mais que o virus do HIV. Para graduandos
da area da saude a infeccdo pelo HBV € um risco ocupacional para 0s
mesmos, pelo contato direto com amostras possivelmente infectadas. A
transmissdo do HBV pode ocorrer por via parenteral, sexual ou vertical. 57
estudantes do curso de Biomedicina de uma Instituicdo de Ensino Superior que
cursavam 7° e 8° periodos foram convidados a participar da pesquisa. O
objetivo desse estudo foi identificar graduandos da area da saude que
demonstram a imunidade ao HBV. Para isso, a presenca de anticorpos anti-
HBs contra os antigenos de superficie do virus da Hepatite B (HBsAg)foi
investigada, utilizando o enzyme-linked immunosorbet assay (ELISA). Também
se utilizou questiondrio para investigar situacao vacinal e conhecimento dos
envolvidos a infeccdo do HBV. Quanto aos meios de transmisséo,
64%consideraram a transmissdo sanguinea e 36% a transmissao vertical. A
maioria dos alunos, 61,5% completou o esquema de imunizacdo e 19% ja
foram testados para Anti-HBs. Dos 52 graduandos analisados 32 (61,5%)
foram Anti-HBs reagente, sendo que desses, 27 (84,4%) sdo mulheres e 5
(15,6%) homens. Dos 20 (38,5%) alunos com resultados Anti-HBs néo
reagente 15 (75%) sdo mulheres e 5 (25%) homens. Dentre os 19 (37%)
alunos que relataram ter tomado as trés doses da vacina, 7(36,8%)né&o
apresentaram imunidade. Essa pesquisa também teve como objetivo chamar a
atencdo dos mesmos sobre a infeccdo pelo HBV, considerando que muitos
ingressam na graduagdo sem conhecimentos dos riscos aos quais poderéo
estar sujeitos. A imunoprofilaxia completa, somada a avaliagdo soroldgica, é
essencial na prevencéo da transmisséao ocupacional do HBV.
PALAVRAS-CHAVE: Imunidade, Hepatite B,anticorpos Anti-HBs.



Immunity for Hepatitis B in Health Graduates

ABSTRACT

Hepatitis B (HB) is a disease known to cause a liver infection caused by the
Hepatitis B virus (HBV). HB has become a public health problem throughout the
country, infecting even more than the HIV virus. For health graduates, this
disease is an occupational hazard for them, through direct contact with possibly
infected samples. The HBV transmission may occur via parenteral or vertical.
The 57 students enrolled in the Biomedicine course of a Higher Education
Institution who attended 7th and 8th periods were invited to participate in the
research. The aim of this study was to identify health graduates who
demonstrate HBV Immunity. For this, the presence of anti-HBs antibodies
against the surface antigen of Hepatitis B virus (HBsAg), was investigated,
using the enzyme-linked immunosorbet assay (ELISA). We also used a
guestionnaire to investigate the vaccine situation and knowledge about HBV
infection. As regards the transmission route, 64% considered blood
transmission and 36% considered vertical transmission. Most of the students,
61.5% completed the immunization schedule and 19% had already taken the
anti-HBs test. Of the 52 undergraduates analyzed a total of 32 (61.5%)
academic were reagent for Anti-HBs, of which 27 (84.4%) are women and 5
(15.6%) men. Of the 20 (38.5%) students with non-reactive result for anti-HBs
antibodies, 15 (75%) were women and 5 (25%) were men. Among the 19
(36.5%) students who reported having taken all three doses of the vaccine, 7
(36.8%) anti-HBs antibodies were not detected. This research also sought a
greater attention of the study population on HBV infection, considering that
many enter the graduation program without knowledge of the risks that may be
exposed. Complete vaccination, coupled with serological testing, is essential in

preventing occupational of HBV transmission.

KEY WORDS: Imunnity.Hepatitis B. Anti-HBs antibodies.

1 Académicas do Curso de Biomedicina da Faculdade Unido de Goyazes
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INTRODUCAO

As hepatites virais sdo doencas causadas por diferentes agentes
etiologicos (A, B, C, D e E) de distribuicdo universal, que tem em comum o
hepatotropismo. O virus da hepatite B (HBV) pertencente da familia
hepadnaviridae que utiliza o ser humano como hospedeiro natural. (ICTV,
2011).

A sua transmissdo pode ocorrer principalmente por exposicao
percutanea, ou de mucosas a fluidos infectados, por contato sexual com
pessoas infectadas, além da transmissao perinatal (vertical), a partir de maes
ou (pais) infectados com o agente. (HOU J et al, 2005; ALI B et al,2006). Outro
mecanismo de transmissédo e definido como transversal sendo por tatuagem,
percing e usuarios de drogas que compartilham seringas e agulhas. (BRASIL et
al., 2003).

Na infeccdo aguda pelo HBV ocorre grande replicacdo viral e pode
apresentar-se clinicamente nas formas assintomaticas ou sintomaticas, com
periodo de incubacéo variando de 1 a 6 meses. A infeccéo crénica é definida
sorologicamente pela persisténcia por mais de 6 meses do antigeno de
superficie na circulagdo sanguinea. (FERREIRA, 2000).

A imunidade para HBV pode ser obtida por meio de infeccdo exposi¢cao
natural passada ou através da vacinacao. (ZATTI et al., 2013).

Na maioria dos casos a infeccdo pelo HBV se apresenta na forma
assintomatica ou com sintomas inespecificos como anorexia, nauseas,
vomitos, dores abdominais a ictericia esta presente em poucos casos. Esses
sintomas podem ser confundidos com outras doengas. (NASCIMENTO et al.,
2012).

A vacina contra HB tornou-se disponivel no ano de 1981 sendo entdo
recomendada para grupos de risco, como trabalhadores e estudantes da area
da saude. Tem demonstrado ser segura e eficaz na prevencdo contra a
infecgdo, é sdo capazes de induzir uma resposta imune protetora em mais de
90% dos receptores. O Ministério da Saude desde a década de 90 disponibiliza

vacina anti-HBV para a populagéo gratuitamente. Em 1992 no Brasil a vacina



se tornou disponivel para trabalhadores da area da saude, e em 1999 foi
incluido no calendario de vacinacdo para criancas e adolescentes, e para
pessoas incluidas em grupos de riscos (MILANI et al., 2011).

O protocolo padrdo de imunizacdo atualmente estabelecido
compreende da vacina B, em concentracdo de 20mg aplicada via
intramuscular, durante os meses 0,1 e 6. Para a confirmagéo da imunidade
deve-se realizar o teste para deteccdo de anticorpos A imunizacdo da vacina
ocorre com um padréo de trés doses de 20mg durante os meses 0, 1 e 6. Para
a confirmacdo da imunidade deve-se realizar o teste para deteccdo de
anticorpos anti-HBs os quais s&o desenvolvidos contra o HBsSAg vacinal
(SOUZA et al.,, 2015).Pacientes imunocomprometidos, como os que fazem
hemodialise, recém-nascidos prematuros, pacientes com insuficiéncia renal
devem ter tratamento e vacinagdo com esquemas especiais. (NASCIMENTO et
al., 2012).

Apesar da administracdo da vacina IM ser a mais freqientemente
utilizada na imunoprofilaxia anti- HBV, a via intradérmica (ID) tem sido também
comumente usada, especialmente em pessoas imunizadas via IM, mas que
nao se observou soroconversao. (RAHMAN et al., 2000 apud PATARA et al.,
2007).

As vacinas disponiveis no Brasil sdo produzidas por engenharia genética
por meio da insercdo de um plasmideo contendo o antigeno de superficie do
HBV (HBsAg) em leveduras. (RONCATO; BALLARDIN; LUNGE, 2008).

Além das vias IM e ID, outras rotas de administracdo da vacina tem sido
consideradas, tais como uma preparacao oral (V-5 Imunitor) (BATDELGER D
et al, 2007.), além de uma preparacdo nasal, que tem demonstrado boa
efichcia em individuos saudaveis e portadores cronicos (com taxa de
soroconversao Anti-HBs de 75%).(BETANCOURT A et al, 2007).

O diagnéstico da infecgdo pelo HBV é feito por ensaios sorologicos
através de uma pesquisa de seus marcadores soroldgico-virais e ensaios
moleculares. Os métodos sorologicos mais amplamente utilizados sdo o ensaio
imunoenzimatico (EIE), a Quimioluminescéncia e o ensaio WESTERN BLOT.
(ARAUJO, 2008). Os EIEs apresentam varias vantagens no diagnostico da
infeccdo por HBV demonstrando sensibilidade e especificidade elevadas.
(BANDEIRA et al., 2001).



O tratamento da HB busca reprimir a replicagdo do virus, impedindo que
a doenca progrida. Pode ser feito através de alguns farmacos como o
interferon-alfa peguilado, lamivudina, adefovir, entecavir, tenofovir. Dosagens
de aminotransferases (ALT e AST) devem ser realizadas para acompanhar
funcdo hepatica em pacientes em tratamento (MINISTERIO DA SAUDE, 2011).

Os interferon convencionais ou peguilado foram as primeiras drogas a
serem usadas contra essa infec¢cdo. O desenvolvimento de novas drogas mais
eficazes, associado a novos esquemas terapéuticos visam a melhoria da
resposta ao tratamento dos pacientes. (FERREIRA; BORGES, 2007).
Tratamentos com interferon apenas, ou em combina¢gdo com outra droga (em
geral LMV), apresentam maior eficacia contra ao gente e melhor resposta
terapéutica. Adicionalmente, diminuem as possibilidades de evolugdo para o
quadro de cirrose hepatica e/ou hepatocarcinoma (HCC) freqUentes seqlielas
da infecgao cronica pelo HBV. (MOREIRA; AREIAS, 2009).

A HB dentro das doencas endémico-epidémicas € um problema de saude
publica no Brasil. (SOUZA et al., 2015).Em 2004, a Organizacdo Mundial de
Saude (OMS) estimou que 2 bilhdes de pessoas no mundo j4 haviam tido
contato com o HBV e mais de 325 milhfes de pessoas tornaram-se portadores
cronicos. Em 2010 estimou-se a existéncia de 360 milhdes de individuos
cronicamente infectados. (SOUZA et al.,, 2015). Segundo o ultimo boletim
epidemioldgico, divulgado pelo Ministério da Saude (MS), 130.701 casos de HB
foram notificados nos anos de 2000 a 2012. (FIGUEIREDO et al., 2016).

A HB pode afetar qualquer individuo, porém tem sido notada mais
freqientemente em alguns grupos, a saber. Trabalhadores da area da saude,
pacientes em tratamento de dialise e recém-nascidos de méaes portadoras do
agente (HBsAg/HBeAg). (SOUZA et al., 2015). Individuos que tem contato ou
exposicdo a sangue infeccioso como trabalhadores e estudantes da area da
saude estdo mais vulneraveis a infecgdo. Constituem a um grande grupo de
risco pela maior possibilidade de contato direto de mucosas com material
infeccioso ou com materiais perfuro cortantes infectados. (MONTEIRO, 2001).

Os marcadores sorolégicos do HBV sao definidos por trés sistemas
estruturais Antigeno-Anticorpo, detectados ao longo processo evolutivo da
doenca. Séo eles: HBsAg (Antigeno de superficie do virus da hepatite B) e seu
respectivo anticorpo o Anti-HBs (Anticorpos contra antigeno de superficie do
virus da hepatite B),HBcAg (Antigeno do nucleocapsideo da regido core),Anti-



HBcIgM e 1gG (Anticorpos da classe IgM contra o antigeno do core do virus da
hepatite B), HBeAg (Antigeno “e”do virus da hepatite B), e seu respectivo
anticorpo o Anti-HBe (Anticorpos contra o antigeno “e” do virus da hepatite
B).(ALVARIZ, 2006).

O HBsAg € o primeiro marcador a ser expresso na circulagdo sanguinea
apos a exposicao ao virus. Ele pode ser detectado entre 1 a 3 semanas antes
do aparecimento dos sintomas. Sua persisténcia na circulacdo apods seis
meses e indicativo de infeccdo crbnica. (FIGUEIREDO et al., 2016).

O Anti-HBc € o marcador cuja deteccdo e indicativa de exposicdo ao
HBV, sendo assim um indicador epidemiolégico. A fracdo IgM do Anti-HBc
define a fase aguda da infeccdo, sendo detectavel, portando no inicio da
doenca clinica. A fracdo IgG torna-se detectavel a medida que a infeccéo
evolui, estando sua presenca associada a infeccdo passada, e permanece por
tempo prolongado em quase 100% dos individuos eu tiveram contato com
HBV, O antigeno HBCcAg néo e encontrado livre na circulacdo ndo podendo ser
detectado por exames soroldgicos, mas sim por ensaios de Imunohistoquimica,
estando associado & replicagéo viral. (ALVARIZ, 2006).

A deteccdo do HBeAg na circulagdo correlaciona com presenca de
replicacdo viral no figado e fase elevada de infectividade. A soroconversao de
HBeAg para Anti-HBe indica diminuicdo da replicacdo viral, e € sinal de
convalescéncia.Anticorpos Anti-HBs tornam-se detectaveis na convalescéncia,
de 6 semanas a 6 meses apoés o clareamento do HBsAg. Sua detecc¢ao indica
recuperacéo da infeccdo. (FONSECA, 2007).

Um resultado Anti-HBs reagente indica imunidade ao HBV podendo esta
ter sido adquirida através de imunoprofilaxia (imunizac&o por vacinacéo) ou por
exposicao natural ao HBV (imunizagéo passiva). (SACCHETTO, 2013).

A maioria das pessoas nao tem conhecimento se ja se submeteram a
imunizacdo através da vacina, ou e se ja foram expostas ao HBV. Muitas
pessoas ndo tém acesso a rede de saude, por morarem em zona rural ou por
falta de oportunidade ou informacéo. Pelo fato da infeccdo, na maioria das
vezes, ser assintomética (50 a 70% dos casos na populacdo adulta). Na
maioria dos pacientes recentemente infectados ndo apresentam sintomas de
hepatite aguda, e como consequéncia poucos casos sao passiveis de atencao

medica ou séo testados para evidencia de infecgéo.



Neste cenario, a infeccdo por HBV bem como a avaliagdo do status
sorologico de individuos HBV infectados é um tema importante e merece
destaque. Desde que se pode constatar que hoje a infec¢cdo por HBV pode ser
mais incidente do que a infeccéo pelo virus da imunodeficiéncia adquirida.

Nesse estudo buscamos conscientizar as pessoas sobre a importancia da
imunizacdo anti-HBV, respeitando o esquema padrao de vacinacdo. Este,
desde que executado respeitando o esquema completo e de forma correta,
oferece resposta imune protetora que varia de 95 a 99%, além de demonstrar
eficdcia elevada (acima de 80% de protecdo até 11 anos apOs vacinacao).
(BHAT M et al, 2012; PLOKTIN S et al, 2011). Por isso é importante que seja
realizado o teste para deteccdo de anticorpos Anti-HBs, para avaliar o status
imune (ou imunidade) ao HBV. O diagnostico preciso sobre condicéo clinica do
individuo pode auxiliar no tratamento, caso necessério, evitando maiores
complicagodes.

O nosso principal objetivo foi identificar, em uma instituicdo de ensino,
graduandos do curso de Biomedicina que demonstram imunidade ao HBV, com
base da deteccdo de anticorpos contra o antigeno de superficie do HBV,
obtidos por vacinacdo. Os envolvidos neste estudo foram submetidos a ensaios
sorologicos para deteccdo de anticorpos Anti-HBsS, e seus conhecimentos

sobre a infeccdo por HBV e a vacinacdo, avaliados por meio de questionario.



MATERIAIS E METODOS

1. Desenho do estudo

Trata-se de um estudo descritivo e experimental realizado com
graduandos do curso de Biomedicina de uma Instituicdo de Ensino Superior
localizada no Estado de Goias, no segundo semestre de 2017. A partir desse
estudo foi avaliada a porcentagem de individuos que apresentam imunidade ao
HBV baseado na deteccao de anticorpos anti HBs e efetuado analise de dados

obtidos a partir do questionario aplicado.

2. Populacao de estudo

Os 57 estudantes do curso de Biomedicina de uma Instituicdo de Ensino
Superior que cursavam 7° e 8° periodos foram convidados a participar do
estudo. A amostragem foi constituida por 52 graduandos de Biomedicina que
concordaram em participar da pesquisa. A escolha dessa populagéo de estudo
foi baseada no fato de seus componentes estarem mais susceptiveis a
exposicao a amostras biolégicas desconhecidas, como por exemplo, amostras
biolégicas de pacientes atendidos no laboratério escola, e, portanto, mais
susceptiveis & infec¢do. Critérios de exclusdo: ser os alunos do primeiro ao
sexto periodo de biomedicina, alunos que ndo sao do curso de Biomedicina e

0S que nao permitiram a pesquisa.

3. Coleta de dados

Os académicos convidados, a participar do estudo assinaram, em sala de
aula, um Termo de Compromisso Livre e Esclarecido (TCLE). (Anexo 1), de
acordo com a Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de saude. Todos o0s
sujeitos envolvidos na pesquisa assinardo ao TCLE, que foi impresso em duas
vias, uma para 0 pesquisado e outro para o pesquisador. A preservacdo da

privacidade do sujeito foi garantida por meio do termo de compromisso do



pesquisador. O termo sugeria duas opcdes para 0s alunos, onde eles
assinaram se concordavam participar da pesquisa ou ndo autorizava a coleta
de seu material biolégico.

Também responderam em um questionario (Anexo 2) acerca da atual
situacdo vacinal contra hepatite B: [I]se tomou ou ndo alguma dose da vacina;
[Illquantidade de doses,[ll]] conhecimento sobre as formas de transmissdo e
realizacdo do teste para deteccdo de anticorpos Anti-HBs para verificar a
imunidade contra o HBV.

Os dados alcancados foram lancados de maneira individual, onde foram
avaliados, tabulados e grafitados utilizando o software Microsoft Excel.

4. Coleta Venosa

Os Ensaios soroldgicos foram realizados no laboratério de Coleta da
Faculdade Unido de Goyazes, ao longo de trés dias, dividindo os 52 alunos,
realizadas durante o intervalo, ndo comprometendo nenhuma de suas
atividades.

Para o procedimento da coleta o graduando foi informado sobre técnica
que seria executada, e em seguida os flebotomista, responsaveis pela
pesquisa, realizaram a anti-sepsia das maos no lavatdrio com agua e sabéo ou
com solucéo alcodlica a 70% (alcool etilico liquido ou gel).

Posteriormente, as luvas de procedimento foram calcadas e o tubo de
coleta com o nome, data e hora foram identificadas. O braco do paciente foi
posicionado de forma correta, curvando-o para baixo, na altura do ombro, e a
antissepsia realizada com alcool a 70%, apés apalpacédo do local da puncao.

Logo apés garrotear o brago do paciente ndo excedendo 1 minuto,
efetivou a pungdo com o bisel direcionado para cima, aspirando lentamente o
sangue para dentro da seringa. Ao término da puncéo, o garrote foi retirado do
braco do individuo e sucedeu-se a transferéncia para o tubo devidamente
identificado. Foi realizado coleta de 5 ml de sangue, sendo colocada no tubo

com ativador de coagulo, para separar o soro do sangue.

5. Procedimento de Execucéao do teste

As amostras foram encaminhadas para o laboratério de Analises Clinicas

da Instituicdo. O soro foi separado por centrifugacédo e armazenado a



-20°C. Os ensaios para deteccdo qualitativa e quantitativa de anticorpos Anti-
HBs foram realizadas pelo método de Elisa (Symbiosys). Nesse método, uma
enzima, que reage com um substrato incolor para produzir um produto colorido,
€ covalentemente ligada a um anticorpo especifico que reconhece um antigeno
alvo. Foi utilizado controle negativo e positivo juntamente com as amostras
visando validacéo e precisédo dos resultados. O controle positivo usado foi uma
amostra Anti-HBs reagente e como controle negativo uma amostra, Anti-HBs
nao reagente.

Os ensaios para a deteccao de anticorpos Anti-HBs foram realizados de acordo
com as orientacoes do fabricante

1. Reagentes e amostras foram manipulados apés estarem a temperatura
ambiente. As amostras foram agitadas por meio de inversao antes de sua
aplicacéo.

2. O numero de cavidades necessarias foi preparado para a dosagem das
amostras dos padrfes (curva de calibracao) e do branco.

Observagbes: Todos os padrdes da curva de calibragdo foram testados toda
vez que o kit foi usado, ou seja, a cada corrida.

3. Dispensou50 pL de cada Padrdo e Amostras nas respectivas cavidades.

4. Dispensou 50uL de Conjugado em todas as cavidades, menos naquela do
branco.

5. Cobriu a micro placa com etiqueta adesiva.

6. Incubou 60 minutos a 37°C.

7. Retirou a cobertura adesiva e lavou as cavidades 5 vezes com 300 puL de
solucéo de lavagem diluida (ver item Instrucdes de Lavagem).

8. Dispensou 100 pL da solugdo Cromdgeno-Substrato em todas as cavidades,
incluindo aquela do Branco.

9. Incubou por 15 minutos a 37°C, longe da luz muito intensa.

10. Adicionou 100uL de Solucdo Bloqueadora em todas as cavidades, usando
a mesma sequéncia de dispensardo do cromégeno.

11. Leitura da densidade oOptica das solugbes a 450nm em um
espectrofotometro de preferéncia bicromético, com comprimento de onda de
referéncia a 620-630 nm (zerou o instrumento com o Branco). A leitura foi
realizada dentro de 30minutos do fim da dosagem. Os descartes das amostras

clinicas ocorreram de acordo com o protocolo de gerenciamento de residuos



das diretrizes de Biosseguranca praticada pelo laboratério de andlises clinicas
da Faculdade Unido de Goyazes.

5.1 Procedimentos de calculos e obtencéo dos resultados:
Especificacbes de validacao

Os controles de validacdo dos testes foram aplicados cada vez que o
manufaturado foi usado, para qualificar os resultados. Ou seja, a cada bateria
de amostras testadas foram testados junto os padrdes da curva de calibracéo.
Foram realizadas trés baterias de testes, com o controle positivo, controle

negativo e os seis calibradores, para validacédo do ensaio

Conforme a bula do Kit os seguintes critérios foram respeitados:

Critério DO 450nm

Branco < 0,080

Padrao O <0,100 descontando a DO
Branco

Padrdo 160 mlUmL >1,000 descontando a DO
Branco

5.2 Interpretacdes dos resultados

Foi elaborada a curva padrao (Figura 1) para que os resultados fossem
padronizados, conforme as medidas das concentracfes das amostras.
Interpolando sobre a curva padréo as absorbancias relativas a cada amostra se

obtiveram as correspondentes concentracdes de Anti-HBs em muUl/ml.



Figura 1. Curva Padréo realizada com seis calibradores.

Seis calibradores foram usados contendo as seguintes concentracdes de
anti HBs e absorbancias (Figura 1). As leituras das Absorbancias foram

realizadas entre 450nm a 630 nm. Seguem as absorbancias dos calibradores:

- Padrédo 0 muUl/mi 0.051 Abs
- Padrédo 10 muUl/ml 0.280 Abs
- Padrédo 20 muUl/ml 0.473 Abs
- Padréo 40 mul/ml 0.930 Abs
- Padréo 80 mul/ml 2.033 Abs
- Padréo 160 mul/ml 2.895 Abs

Amostras com concentragdo de Anti-HBs menores que 10 mUI/mL foram
consideradas ndo reagentes para Anti-HBs, e 0 paciente é considerado nao
imune. Concentracdes de Anti-HBs maiores que 20 mUI/mL sugerem
imunidade ao HBV. Os dados alcancados foram lancados de maneira
individual, onde foram avaliados, tabulados e grafitados utilizando o software
Microsoft Excel.

6.0 Aspectos Eticos

A realizacdo deste estudo considera a resolucdo N° 466 de 12 de
dezembro de 2012 do Conselho Nacional de Saude que domina sobre a ética
da pesquisa envolvendo seres humanos direta ou indiretamente, assegurando

a garantia de que a privacidade do sujeito da pesquisa foi preservada. O



protocolo da pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade Unido de Goyazes, pelo Parecer n° 064/2017/2. (Anexo 3).



RESULTADOS

No periodo de estudo, encontravam-se regularmente matriculados no
curso de Biomedicina, do 7° e 8° periodo, 57 alunos. Desse total, 52 (91,2%)
académicos aceitaram participar do estudo, 5 recusaram a participar. Dos 52
estudantes, 41 sdo do sexo feminino e a média de idade foi 27,6 (£ 8,2) anos.

Na tabela 1 encontram-se dados relativos ao conhecimento dos alunos

sobre a HB descritos nos questionarios (formas de transmissao).

Tabela 1. Dados relativos ao conhecimento dos graduandos sobre as formas de
transmissao Do HBV, Trindade - GO, 2017.

n %
Vocé conhece alguma forma de transmisséo da HB?(n=52)
Sim 42 81
Nao 10 19
Quais sao elas?
Parenteral 27 64
Vertical 15 36

No questionario foi abordado questdes, sobre o conhecimento das formas
de transmissdo do HBV. Dos 52 graduandos 42 (81%) conheciam alguma
forma de transmisséo e 10 (19%) ndo conhecia nenhuma. Dos 42 estudantes
que conheciam as formas de transmissdo, 27 (64%) indicaram ter
conhecimento da transmisséo por via parenteral, enquanto 15 (36%) indicaram
ter conhecimento da transmisséo vertical.

A tabela 2 se refere ao numero de doses recebidas pelos graduandos no

esquema de vacinacao contra HBV.

Tabela 2. Naomero de doses de vacina contra o HBV, nos graduandos, Trindade - GO,
2017.

n %
Quantas doses da vacina vocé ja recebeu? (n=52)
1 dose 7 13
2 doses 6 12
3 doses 19 37

N&o sabe 20 38




Dos 52 patrticipantes, 7 (13%) receberam somente a primeira dose, 6 (12%)
receberam até a segunda dose e 19 (37%) receberam as trés doses e 20
(38%) nao tinham o conhecimento do numero de doses recebidas.

Na tabela 3 estdo demonstrados os dados sobre o numero de
graduandos que se submeteram ao ensaio para deteccdo de anticorpos Anti-
HBs.

Tabela 3. Graduandos submetidos a testagem para anti HBs, Trindade - GO, 2017.

n %
Vocé jarealizou o exame Anti-HBs? (n=52)
Sim 10 19
Nao 34 66
N&o sabe 8 15

Do total de estudantes entrevistados, somente 10 (19%) afirmaram ter se
submetido ao ensaio sorologico para deteccdo de Anti-HBs, 34 (66%)
afirmaram que néo realizaram e 8 (15%) nao sabiam.

A figura 2 apresenta os resultados dos ensaios para detecgcdo de Anti-
HBs. Do total de 5 académicos testados, 32 (61,5%) apresentaram reatividade
para anti HBs, sendo que desses, 27 (84,4%) sdo mulheres e 5 (15,6%)
homens, 20 (38,5%) alunos ndo apresentaram reatividade para o Anti-HBs,
dos quais 15 (75%) sdo mulheres e 5 (25%)homens.

M Titulages Anti-HBs reagente
>20mUl/ml

M Titulagbes Anti-HBs ndo reagente
<20mul/ml

Figura 2. Resultados do exame Anti-HBs em graduandos da area da saude, Trindade
- GO, 2017.



A Tabela 4 indica a concentracédo de anticorpos Anti-HBs, detectados na
circulacdo sanguinea da populacdo estudada. Dos 52 alunos que participaram
do estudo, 32 (61,5%) demonstraram niveis de anticorpos considerados
protetores para infeccdo por HBV, por apresentarem concentragdo superior
20mUl/ml (>20mUl/ml). Em 4 (7,7%), a concentracdo observada entre 10-
20mUl/ml o que indica presenca de anticorpos Anti-HBs, mas ndo em niveis
considerados protetores contra a infeccdo.Em 16 (30,8%) alunos, a
concentracdo de anticorpos anti HBs estava abaixo de 10mUl/ml, o que sugere
auséncia de imunidade contra o virus, de acordo com os imunobiol6gicos

utilizados.

Tabela 4. Niveis de Anti-HBs em graduandos da area da saude, Trindade - GO, 2017.

Niveis de Anti-HBs (mUIl/ml) N° de académicos %
>20 32 61,5
10-20 4 7,7
<10 16 30,8

Nesse estudo foi observado que 19 (36,8%) alunos se submeteram ao
esquema completo de vacinacdo, 7 desses ja realizaram a sorologia Anti-HBs.
Porém, 7 (30,8%) desses 19 alunos ndo estavam imunes, pois apresentaram o
nivel de Anti-HBs<14mUI/ml. A andlise sorologica revelou estudantes
desprotegidos mesmo apds concluir o esquema vacinal.

Seis (11,5%) alunos confirmaram ter recebido duas doses da vacina,
desses, 3 (50%) apresentaram imunidade para o virus apresentando
concentragdo Anti-HBs>40mUIl/ml. Sete (13,4%) alunos informaram ter
recebido somente uma dose da vacina, desses, 4 (57,1%) alunos
apresentaram imunidade, pois o nivel de Anti-HBs>41muUIl/ml. Dos 20 (38,5%)
alunos que nédo sabiam a quantidade de doses recebida, 10 (50%)

apresentavam imunidade.



DISCUSSAO

A Hepatite B € um problema global de salde publica e que atinge toda
populacdo, independente da faixa etéria ou padrbes culturais ou
comportamentais. Artigos cientificos comparados, com este presente estudo
apontam maiores indices de contaminacao entre trabalhadores e estudantes da
area da saude. Estudantes do curso de Biomedicina devem conhecer todos os
meios de transmissdo e prevencdo do virus, por estarem expostos
freqientemente a materiais biol6gicos no laboratério escola.

Para coleta de dados foi aplicado um questionario, a cada um dos alunos,
contendo perguntas relacionadas a HB, no que diz respeito a formas de
transmissdo do agente. Ao analisar os resultados sobre conhecimentos das
formas de transmissdo, podemos observar que dos 52 alunos participantes 10
graduandos (19%) ndo conheciam nenhuma forma de transmissao. Sendo um
namero consideravelmente alto, em relacdo a area de graduacdo escolhida.
Dos 81% que conheciam as formas de infecgcdo, as mais citadas entre eles,
foram a exposicdo parenteral (contato direto com agulhas contaminadas e o
contato sexual com parceiros infectados).

No que se refere a vacinagcdo, como o principal meio de prevencgao contra
a doenca, apenas 19 (36,5%) estudantes confirmaram ter se submetido o
protocolo completo contra a HB. Em um estudo realizado por Oliveira et al.
2015, foi constatado que a prevaléncia de trabalhadores da saude no Estado
da Bahia, que se submeteram a vacinacdo completa contra hepatite B é de
59,9%, sendo um resultado acima daquele observado a partir de nosso
estudo.

A pesquisa de anticorpos Anti-HBs é um teste que permite identificar
individuos que apresentam imunidade ao VHB, a qual pode ser obtida através
da vacinacdo ou apods contato com o virus. Neste estudo 66% dos alunos
confirmaram nunca ter se submetido a esse teste. Esse percentual
demasiadamente elevado quando comparado ao estudo de Marina Sena 2013,
realizado em estudantes de odontologia de uma Universidade Publica que

apresentou uma porcentagem de 38,5% de alunos que néo realizaram o teste.



Quanto aos niveis de anticorpos Anti-HBs detectados, s6 foram
considerados imunes 61,5% dos alunos, desde que apresentaram
concentracdo >20muUl/ml. Graduandos que apresentaram concentracao de 10-
20 mUl/ml e <10mUI/ml, ndo foram considerados imunes contra 0 Virus,
perfazendo um total de 38,5% dos estudantes. O estudo de Dariane et al., 2016
que foi realizado em graduandos de biomedicina no ano letivo de 2014 a 2015
no Estado do Rio grande do Sul relatou que 11,9% dos estudantes nao
apresentaram imunidade contra VHB. Tendo como referéncias esses
resultados, o nosso estudo apresentou indices mais elevados, de (38,5%),
sendo 20 o numero de graduandos que ndo apresentou imunidade detectavel
contra o virus.

Em outro estudo, Sachetto (2013) foi observado que dentre 159 amostras
de soro de graduandos da area da saude testadas para anti HBs, 33 (20,8%)
delas demonstraram niveis de Anti-HBs considerados néo protetores.

Os baixos niveis de anti HBs detectados (>20mUIl/ml, ou menos) (e que
sugerem nédo imunidade), varios estudos tem demonstrado que individuos com
concentracdo de anticorpos abaixo desse limite, exibem resposta imune
detectavel, apds estimulo com HBsAg-vacinal, em funcdo da existéncia de
células de memdéria T [CD4+/CD8+] e B HBsAg-especificas, demonstrando,
assim, imunidade ao HBV. Isso significa que anticorpos protetores poderdo
reaparecer rapidamente (apés estimulo viral), ou que células efetoras T-
Citotoxica poderiam eliminar rapidamente os hepatdcitos virus-infectado, apés
exposicao ao HBV, o que significa que nem todos os individuos com niveis
indetectaveis de anti HBs poderao ser considerados ndo imunes.

Podemos considerar que no estudo acima referido, o maior indice de
graduandos imunes observado, pode ser explicado pelo fato de ter havido um
namero maior de participantes na pesquisa. Contudo, no que se refere ao
namero de graduandos ndo imunes os resultados dos dois estudos foram
similares.

Relacionando as doses da vacina com o0s niveis de anticorpos
detectados, dentre as 19 (36,5%) pessoas que relataram ter concluido o
esquema vacinal, 7 (13,4%)ndo apresentaram imunidade detectavel.Segundo
Ramos et al 2000, entre 2 a 10% de pessoas saudaveis ndo sdo aptos para
desenvolver uma resposta imunologica protetora, sendo conhecido como

individuos n&o respondedores apresentando niveis inferiores a 10 mUIl/ml e os



individuos que apresentam niveis baixos de protecdo, entre 10 e 100muUl/ml
sao conhecidos como hiporrespondedores.

Apesar da caracterizacdo de individuos caracterizados como “nao
responsivos” e “hiporresponsivos”, alguns estudos tem demonstrado que esses
individuos possuem niveis subliminares de Anti-HBs e que a despeito da ndo
deteccdo pelos ensaios comercialmente disponiveis esses individuos podem
estar protegidos.

Alguns estudos, como o de Petry e Kupek 2016, dizem que a producéo
de anticorpos (Anti-HBs) é relativa ao tempo da administracdo da ultima dose.
Quanto maior o intervalo de tempo entre uma dose e outra da vacina, menor o
potencial de imunizacdo. Com o passar do tempo 0s niveis de Anti-HBs podem
diminuir, aumentando os riscos de infeccéo a esses individuos ndo imunizados,
por se depararem todos os dias com diversos tipos de pacientes e amostras
bioldgicas.

Apesar dos niveis de anticorpos anti HBs diminuirem com o passar do
tempo (o que freglentemente acontece), € possivel que células T HBsSAgQ-
especificas desempenhem uma funcdo importante na protecao contra infeccao
pelo HBV e que a memdria imunoldgica persiste além do tempo em que 0s
niveis de anti HBs ndo sdo mais detectaveis. Isso significa que apds a
exposicao, a memoaria imunoldgica leva rapidamente a uma vigorosa resposta
anamnética, que freqlientemente evita a infeccdo aguda, e, mais
freqientemente, doencga aguda e prolongada viremia.

Na populacao de estudo, tivemos um indice maior de mulheres (78,8%)
do que homens (21,2%) com a idade média de 21,9 e 26,8, respectivamente. O
fato do maior nimero de participantes do estudo ser do sexo feminino justifica
0 maior percentual de mulheres “imunes” ao HBV quando comparado ao de
homens. Contudo, um motivo adicional deve ser considerado, e que justifica
esse cenario.

E o fato de que a testagem para anti HBs faz parte do rol de ensaios na
rotina de pré-natal. E a positividade para esse teste, € de grande importancia
para 0 médico avaliar a imunidade contra o VHB da gestante durante a
gravidez. Caso a gestante ndo apresente imunidade HBV, sera solicitado a
imunoprofilaxia anti-HBV para protecdo tanto da mae quanto da crianca.
(GOMES et al.,2009).



Segundo Figueiredo et al 2008, a hepatite € uma doenca de distribuicdo
universal, que pode afetar tanto homens quanto mulheres, mais que atinge

principalmente as mulheres pela alta transmissao materno-infantil.



CONCLUSAO

O estudo demonstrou que 38,8% dos graduandos apresentaram niveis de
Anti-HBs abaixo de 20mUl/ml, sendo considerados ndo imunes, de acordo com
a especificidade do produto manufaturado adotado no estudo. Foi observado
gue grande parte da populacdo estudada desconhecia o risco de infeccdo pelo
HBV e muitos ndo completaram o esquema vacinal. E muito importante que
pessoas envolvidas na area da saude sejam elas estudantes ou trabalhadores,
tenham um conhecimento basico sobre a doencal/infeccdo, sabendo dos
mecanismos de protecdo. A infec¢do cronica pelo HBV é a maior causa de
carcinoma hepatocelular e cirosse, podendo levar o individuo a 6bito.

Por meio de nosso estudo pretendemos incentivar aos alunos o quanto
e importante a imunoprofilaxia ao HBV tanto para a humanidade quanto para
profissionais da area da saude que estdo em maior risco de exposicdo
ocupacional ao HBV. Esse estudo contou com a participagdo maior de
individuos do sexo feminino, pela despropor¢éo existente no quadro de alunos
cursando o 7° e 8° periodos envolvidos no projeto.

O numero de mulheres consideradas imunes foi maior, um fato que
pode estar associado a maior preocupacao feminina em seguir procedimentos
de rotina de prevencao e controle de doencas.Importante lembrar que o HBV
pode ser transmitido por relacdes sexuais desprotegidas, o uso do preservativo
e essencial.

Uma anamnese bem feita nas instituicbes de ensino, e fora delas sobre
a infeccdo/doenca pode ser de grande auxilio para o esclarecimento da
populacao. Palestras, mini-cursos e campanhas de vacinagao para as pessoas
gue nao foram submetidas a imunizacdo completa ou desconhecem seu status
sorologico sédo importantes para facilitar o controle epidemioldgico e expanséo
do agente/doenca.

Afins de nossa pesquisa, 0s graduandos que estdo ou ndo imunizados
serdo conscientizados pelas responsaveis da pesquisa. Os resultados dos
testes soroldgicos foram entregue aos mesmos. Graduandos que nao foram
imunizados devem procurar imediatamente um 6érgdo de saude para que seja

feito novamente o protocolo de vacinacéo, para a imunizagcdo. Ap0s as vacinas,



deve-se realizar novamente o ensaio para detecgcdo de Anti-HBs a fim de
verificar os niveis de anticorpos alcangados.

A HB é a doenca de maior problema de salude publica e a partir de
nosso estudo buscamos demonstrar aos Graduandos e leitores o quao
importante € saber sobre a infec¢do por um agente que infecta mais que o HIV.
O diagnostico realizado com precisdao pode evitar grandes complicacdes
ligadas a Hepatite B, e pode levar ao controle da infeccdo e recuperacdo do
individuo caso o tratamento seja feito corretamente. Importante lembrar, que
por ser uma infecgdo assintomatica o correto e averiguar o status soroldgico e,
se necessario submeter-se a imunizacdo anti-HBV. Em caso de constatacdo de
infeccdo, avaliar em que fase a mesma se encontra, e, se diagnosticada a

infeccdo crbnica, dar inicio ao tratamento.
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ANEXO 1

FACULDADE UNIAO DE

GOYAZES

Termo de consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para coleta de
amostra dos alunos da Faculdade Unido de Goyazes

Nome do Aluno:

Data da Coleta: Hora:

Vocé esta sendo convidado para participar como voluntario de uma
pesquisa para avaliacdo da Imunidade da Hepatite B em graduandos do curso
de biomedicina da FUG. Esta pesquisa estd sendo realizadas pelas alunas
Sibelly Vaz Feliciano e Kamylla Silveira Bueno do curso de Biomedicina, na
Faculdade Unido de Goyazes em Trindade — GO.

Os alunos (a) serdo submetidos ao um questionario, contendo perguntas
relacionadas sobre a vacinacdo da hepatite B, e alguns cuidados a serem
tomados podendo o participante ndo responder a qualquer tipo de pergunta.
Peco a permissdo do aluno para que seja realizada a coleta de material
bioldgico (coleta sanguinea) que serd realizada no laboratério de coleta da
Faculdade Unido de Goyazes. A coleta ndo necessita de jejum especifico.
Podendo raramente trazer efeitos adversos, como hematomas, desmaios.

O material serd usado para fins de nossa pesquisa. Na segunda fase de
nossa pesquisa, sera realizada entdo a coleta de 5 ml de sangue, pelas alunas
responsaveis pela pesquisa sob supervisdo da responsavel da pesquisa.
Utilizaremos o Kit Elisa para analisarmos se o aluno tem, a imunidade para a
HB que pode ser pelo contato do virus, ou por vacinacao. Deixamos
claramente que a coleta serd realizada em 52 alunos, dividindo em trés dias no
horério do intervalo, para que ndo ocorra nenhum tipo de prejuizo nas aulas.

Se o voluntario (a) aceitar participar desse estudo preencha com seus
dados abaixo:

Eu, portador do RG
n° ,declaro que estou ciente da realizacdo da coleta de
material biolégico para andlises laboratoriais, onde tenho plena liberdade ao
participar da pesquisa, sendo informado(a) pelos provaveis desconfortos e
risco decorrente a coleta, e também aos beneficios que o exame pode
apresentar. Aos participantes da pesquisa sera prestada total assisténcia e
cautelas para evitar ou reduzir efeitos e condi¢cdes adversas, oferecendo total




seguranca a saude do participante. Podendo o participante desistir da
pesquisa, em qualquer ambito sem sofrer nenhuma penalidade. Apds a analise
das amostras, os resultados dos exames serdo entregue aos alunos com total
sigilo do resultado.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA:

Titulo do Projeto: Imunidade para Hepatite B em graduandos da area da saude.

Pesquisador responsavel: Neusa Mariana Costa Dias

Telefone para Contato: (62) 9-94443545

Pesquisadores participantes: Sibelly Vaz Feliciano e Kamylla Silveira Bueno
Telefone para contato: (62) 9-96654231 (62) 9-85620843

Assinatura do voluntario

( ) Nao autorizo a coleta do meu material biolégico para essa finalidade.



ANEXO 2

PROFESSUM EX SALUS

FACULDADE UNIAO DE

GOYAZES

QUESTIONARIO

Data: / / Horério:

1 - Dado pessoal

Nome:

Idade:

Sexo: () Feminino ( ) Masculino
Periodo do curso:

Turno:

2 — Vocé ja tomou a vacina da Hepatite B?
() Sim
( ) Nao

3 — Quantas doses da vacina vocé tomou?
( ) 1doses

( ) 2 doses

( ) 3 doses

( ) Nao sabe

4 — Vocé conhece alguma forma de transmissao da Hepatite B? Cite 3
exemplos.

()Sim

( ) Néo

5 — Vocé ja realizou o exame Anti-HBs?
() Sim

( ) Nao

( ) N&o sei



ANEXO 3

4 FACULDADE UNIAO DE 1 "
. GOYAZES e
CENTRO DE ESTUDOS OCTAVIO DIAS DE OLIVEIRA
FACULDADE UNIAO DE GOYAZES
CEP/FUG

>%

2. Proponentes
[ Neusa Mariana Costa Dias; Sibelly Vaz Feliciano; Kamylla Silveira Bueno

3. Despacho do coordenador da CEP/FUG

Considerando as observagdes feitas pelo relator na reunido do dia 030/08/17, constantes em seu Parecer
Consubstanciado, e a discussdo empreendida pelos membros, o presente projeto de pesquisa foi considerado:

APROVADO

4. Compromisso do pesquisador

Declaro haver recebido o Parecer da CEP/FUG e respeitarei seu resultado, atendendo as modificagdes e/ou
recomendagdes que forem feitas. Qualquer desrespeito aos principios éticos que vier acontecer serd de minha inteira

responsabilidade. Comprometo-me, ao final da pesquisa, entregar o Relatério Final a8 CEP/FUG no prazo estabelecido
pela mesma.

Trindade/GO, {6 /10 /80 [+ )
Visto da Secretaria Executiva t\( Al h@\%&i\ .




