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RESUMO

A hepatite B é uma doenca causada pelo virus VHB, sendo considerada uma Infeccdo
Sexualmente Transmissivel (IST). O objetivo deste estudo foi avaliar a eficdcia da vacina
contra hepatite B em estudantes e/ou profissionais da drea da saude da instituicdo de
ensino de Sdo José Do Rio Preto. Estudo qualitativo descritivo e exploratério, envolvendo
42 académicos e/ou profissionais da drea da saude, nos quais se realizou andlise de testes
rdpidos para hepatite B e aplicacdo de questiondrios. De todos os 42 participantes, apenas 5
resultados foram positivos; 32 negativos e 5 foram invalidados. Obteve-se uma porcentagem
significativa de resultados sugestivos de falso negativo. Concluiu-se que sdo necessdrios
estudos adicionais, os quais possibilitem a comprovacdo da soro-conversdo Anti - HbsAg
em individuos vacinados contra a Hepatite B utilizando outro material biolégico como o
soro.

PALAVRAS-CHAVE

ABSTRACT
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Hepatitis B is a disease caused by the HBV virus and is considered a Sexually Transmitted
Infection (STI). The aim of this study was to evaluate the effectiveness of the hepatitis B
vaccine in students and/or health professionals from the teaching institution of Sdo José
Do Rio Preto. Qualitative descriptive and exploratory study, involving 42 academics and/or
health professionals, in which rapid tests for hepatitis B and questionnaires, were applied. Of
all 42 participants, only 5 results were positive; 32 negative and 5 were invalid. A significant
percentage of results suggestive of false negative, was obtained. Concluded additional studies
are needed, which allow the confirmation of serum Anti - HbsAg conversion in individuals in
individuals vaccinated against Hepatitis B using other material biological as serum.
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INTRODUCAO

A hepatite B é uma doenca infecciosa a qual
acomete um terco da populacio global na sua forma
cronica e cerca de 600 mil mortes relacionadas,
segundo a Organizacdo Mundial da Saide (OMS)®,
E causada por um virus da familia Hepadnaviridae
e somente o género Orthohepadnavirus possui os
agentes virais causadores da infeccdo em mamiferos

@ Essadoencarepresentaum importante problemade
saude publica, uma vez que, ha décadas esta presente
em grandes populacées®, sendo que os paises em
desenvolvimento possuem as maiores incidéncias “.
O virus da hepatite B (VHB) possui tropismo
primario por células hepaticas, onde se multiplica e
induz uma resposta inflamatoéria, que conforme sua
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intensidade contribui para o desenvolvimento da forma aguda ou
cronica da doenca®, dessa forma, a hepatite B é uma das maiores
responsaveis pelos problemas agudos ou crénicos hepaticos®.
A manifestacdo da doenca, no entanto, pode ser sintomatica ou
assintomatica'®.

A forma clinica pode se desenvolver como Hepatite aguda
com recuperacdo e eliminacdo do virus; Hepatite cronica
ndo progressiva; Doenca crbénica progressiva terminando em
cirrose; Hepatite fulminante com necrose hepatica macica, ou
ainda, estado de portador assintomatico”. Uma das maiores
caracteristicas laboratoriais dessa patologia é a presenca de
marcadores sorolégicos no paciente acometido e a partir da
correta interpretacdo estabelecer um diagndstico preciso.
O HBsAg (antigeno de superficie do VHB), é considerado o
marcador inicial da lesdo. Apds um periodo de 4 a 12 semanas, é
possivel detectar o antigeno central (core) do virus, (HBcAg) no
soro e posteriormente, aparecem os anticorpos contra o antigeno
central, anti HBc IgM, indicador de infeccdes agudas, anti-HBc
1gG, que aparece apds o anterior e geralmente se mantém positivo
devido ao contato com o virus podendo indicar conforme a sua
concentracéo se o individuo estd imunizado ou ndo©. J4 o Anti-
HBsAg é o anticorpo contra o HbsAg, na fase aguda da infeccio,
encontra-se positivo para IgM e na fase tardia, positivo para IgG
que permanece por longos periodos conferindo imunidade. Em
suma, o Anti-HBsAg assegura que o paciente apresentou resposta
imunolégica efetiva controlando entao a infeccdo. Portanto este
anticorpo apresenta - se positivo em individuos imunizados, seja
por infeccdo passada ou por vacinacgio, contra hepatite B 2,

Ha também o antigeno e HbeAg, cuja funcdo ndo esta
totalmente esclarecida, mas acredita-se que atue como
marcador de células contaminadas, apresentando relagdo com
a elevacao do risco para o carcinoma hepatocelular, na inducao
da imunotolerancia pelo VHB, o que contribui para o estado
de cronicidade. Outro marcador sorolégico é o anticorpo Anti-
HBe, presente no término da fase aguda, esse anticorpo surge
apods o desaparecimento do HBeAg, marcando o término da fase
replicativa ©.

A partir do diagnostico estabelecido, inicialmente a doenca
tem carater agudo com altas replicacbes da carga viral, onde
encontra-se circulante o anti-HBc IgM indicando assim infeccdo
inicial, seguido entdo de um periodo de incubacao. Apds cercade 6
semanas ja é possivel detectar no soro do paciente o HBsAg, logo
apds comeca a surgir o anticorpo anti HBs (marcador responsavel
por sinalizar que houve sucesso na resolucido do processo). O
periodo que precede o aparecimento e possivel deteccdo do
HBsAg na amostra do paciente caracteriza a fase denominada
janela imunoldgica. Os individuos que se mantém com HBsAg
por mais de 6 meses caminham para a cronicidade da doenca,
entretanto segundo estatisticas, 90% dos adultos adquirem cura
espontanea .

A transmissdo da hepatite B pode ocorrer através de
compartilhamento de material contaminado como seringas e
agulhas, por via parenteral, via vertical, procedimentos cirdrgicos,
odontoldgicos, via sexual, transfusdo sanguinea e por acidentes
com material perfurocortantes, o que caracteriza acidente
ocupacional e reforca a necessidade da utilizacdo correta de
equipamentos de protecdo individual (EPI) por estudantes e
profissionais da dreadasaude ©®. A hepatite B éimunoprevenivel e
aconquista davacinarepresentou um grande avanco na medicina,
visto que as incidéncias diminuiram de modo significativo desde
o momento de sua implantacdo e trata-se de uma vacina segura
e eficaz®.

Os estudos sobre desenvolvimento da vacina iniciaram-se em
1971 com Samuel Krugman e seus primeiros testes apresentaram
resultados sem protecdo adequada. Jdem 1975 e 1976 surgiram
publicacées de uma vacina mais purificada e eficaz, contudo
somente no inicio da década de 80 registrou-se a vacina derivada
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do plasma de portadores saudaveis do HBsAg com 95% de
protecdo dos casos vacinados. A partir de 1986, essa passou a ser
produzida por engenharia genética e permanece até a atualidade
©. No Brasil, a partir de 1992 a vacinacio deixou de ser restrita
aos grupos de risco e em 1997 passou a fazer parte do Programa
Nacional de Imunizacdo garantindo, desse modo, o amplo acesso
apopulacdo @.

Embora seja uma vacina de boa tolerancia ha controvérsias
em relacdo a sua efetividade em virtude de alguns individuos,
ao tomarem o esquema vacinal completo (3 doses), precisarem
repeti-lo ou tomar novas doses de reforco pois trata-se de uma
vacina, a qual em algumas situacdes ndo induz a sensibilizacdo
adequada nos individuos 19,

Dados da literatura sugerem que com trés doses ha soro-
conversidoem 95% dos casos, com duas 75% e com apenas uma, de
30% a 50% de protecio ®. Alguns autores mostraram em outros
estudos ja realizados, que em uma amostra de 90 individuos,
65 (72,2%) foram reagentes para o anti-HBs e 25 (27,8%) nao
reagentes, alguns fatores podem contribuir para isso, como:
obesidade, tabagismo e idade 19,

Diante dos dados expostos, se faz necessaria a elaboracdo
deste trabalho, uma vez que ha poucos estudos acerca da
sensibilizacdo para a vacina da hepatite B, sendo esta uma doenca
de relevancia global. Além disso, o grupo analisado esta sujeito a
maior exposicao ao virus e, consequentemente eleva-se o risco de
acidentes ocupacionais.

O Objetivo deste trabalho foi avaliar a eficacia da vacina
contra hepatite B em estudantes e profissionais da drea da satde
em uma instituicdo de ensino de Sio José do Rio Preto.

Foram incluidos no presente trabalho, 42 profissionais e/
ou alunos da area de salde da Instituicdo de Ensino Superior de
S3o José do Rio Preto, os quais, ja haviam sido vacinados contra
hepatite B previamente. Inicialmente, cada voluntario concordou
em participar da pesquisa através do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE), em seguida, foi aplicado um
questiondrio incluindo perguntas sobre sexo, idade, curso/
profissdo, quantidade de doses recebidas, tempo de vacinacao,
realizacdo de exame de sangue para verificar a soroconversao
contra hepatite B e uso de Equipamento de Protecao Individual
(EPI), seguido da realizacido do teste imuno-rapido Anti-HBsAg

MATERIAIS E METODOS

(Wama Diagnostica®) por método imunocromatografico.

O estudo, envolvendo 42 académicos e/ou profissionais da
area da salde, foi do tipo qualitativo, descritivo e exploratoério,
aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da Instituicdo de
Ensino Superior de Sdo José do Rio Preto e se dividiu em fases. A
primeira fase consistiu na entrega do TCLE a respeito dos riscos
e beneficios do presente trabalho e na aplicacdo do questionario
(anexo) contendo sete perguntas relacionadas ao objetivo
de nossa pesquisa aos voluntarios, em seguida, estes foram
submetidos a coleta de sangue capilar pela puncao na polpadigital
do quarto dedo, para a realizacdo de testes rapidos para hepatite
B (Imuno-rapido Anti-HBsAg, WAMA Diagndstica®). A segunda
fase se constituiu na andlise e levantamento de dados, levando em
consideracdo os resultados dos testes rapidos aplicados, nessa
fase se constatou ou nio a sensibilizacdo pela vacina no grupo
estudado.

A terceira fase consistiu na busca da correlacdo com as
respostas obtidas no questiondrio e a compatibilidade com os
resultados encontrados nos testes e a quarta etapa, na unido de
todos esses dados e informacdes obtidos por meio dos testes,
do questiondrio e da bibliografia pesquisada acerca do assunto,
possibilitando a elucidacao e conclusdo do estudo.

O modelo pode ser interpretado da seguinte forma:

. Positivo (P): aparecerdo 2 bandas coloridas (rosa), uma

na area controle (C) e outra na area teste (T).
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. Negativo (N):
aparecera controle (C).

. Invalido (l): se ndo surgir evidente banda de cor visivel na
area controle (C) e na area teste (T); se surgir apenas uma banda,
na area teste (T).

Para a realizacdo do teste deixou-se a placa-teste adquirir
temperatura ambiente, antes de retirad-la do envelope laminado
para a utilizacdo. Foi realizada puncao digital na polpa do quarto
dedo dos voluntarios e coleta de aproximadamente 100 pl (duas
gotas) de sangue total. O sangue foi adicionado na cavidade
prépria de amostra da placa-teste e, apds transcorridos de quinze

somente uma banda colorida (rosa)

FIGURA 1 - Modelo explicativo das bandas de coloracao
do Teste Imuno-réapido Anti—HbsAg (WAMA Diagnéstica®)
FONTE: TUA SAUDE, 2018 (adaptado) (11)

a vinte minutos, os resultados foram interpretados. Resultados
obtidos apds transcorridos os vinte minutos, ndo foram levados
em consideracao.

Os resultados obtidos através do questionario e realizacdo do
teste-rapido Anti-HBsAg sao mostrados nas tabelas e graficos a
seguir,em niimero (N) e porcentagem (%).

Foram incluidos no presente trabalho, 42 profissionais e/ou
alunos da area de saude da Instituicdo de Ensino Superior de Sao
José do Rio Preto, vacinados contra hepatite B previamente, dos
quais, 33 (79%) foram mulheres e 9 (21%) homens. A época da
realizacdo do teste, afaixaetariados estudantes e/ou profissionais
foi de 19 a 46 anos, com média de 27 anos para ambos os sexos,
sendo a média de idade no sexo feminino e masculino, igual a
26 e 30 anos, respectivamente, conforme o Quadro 1. O curso/
profissdo com a maior participacdo foi o de biomedicina com
48% seguido pelo de medicina com 14%, no Quadro 2 estdo
discriminadas todas as categorias de estudantes/profissionais
participantes.

De acordo com as respostas obtidas na questao relacionada

RESULTADOS E DISCUSSAO

a situacdo vacinal dos 42 participantes, a maioria recebeu as trés
doses da vacina contra Hepatite B (N=29/70%), seguida de 21%
de participantes (N=9) que alegaram nio saber quantas doses
recebeu e 7% (N=3) e 2% (N=1) que alegou ter recebido 2 doses e
1 dose da vacina, respectivamente, conforme o Grafico 1.

Conforme o Gréfico 2, é possivel observar ha quanto tempo
os individuos analisados receberam a ultima dose da vacina,
seja a primeira, segunda ou terceira dose, sendo que, 21% dos
participantes respondeu nos ultimos 3 anos; 17% a mais de 5
anos; 47% a mais de 10 anos e 14% nao lembra.

Outra questdo abordada em nosso estudo foi em relacido ao
habito da utilizacdo de Equipamentos de Protecdo Individual
(EPIs) pelos profissionais e/ou alunos, dos quais 83% alegou
sempre utilizar, 10% usa de forma regular e 7%, as vezes.

Ja os resultados obtidos no teste imuno-rapido (Anti-HbsAg),
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realizados com sangue total dos voluntarios, sdo demonstrados
na Quadro 3.

FEMININO
MASCULINO

33/79% 26
9/21% 30

QUADRO 1 - Sexo e idade dos 42 participantes da pesquisa

BIOLOGIA 1 2.3
BIOMEDICINA 20 48
BIOQUIMICA 1 2.3
ENFERMAGEM 4 9.7
ESTETICA 2 4.7
9.7
FISIOTERAPIA 4
MEDICINA 6 14
MEDICINA 2.3
VETERINARIA 1
NUTRICAO 1 2.3
TECNICO 2.3
ENFERMAGEM 1
TECNICO 2.3
RADIOLOGIA 1
TOTAL 42 100%

QUADRO 2 - Profissao e cursos dos participantes da pesquisa

De acordo com o Quadro 3, de todos os 42 participantes,
apenas 5 (12%) dos resultados foram positivos; 32 (76%) foram
negativos e 5 (12%) foram invalidados.

Os resultados obtidos no teste-rapido foram cruzados com
aqueles obtidos no questionario paraandlises da porcentagem dos
positivos, negativos e invalidos em relacdo a quantidade de doses

Bo%e (0%
60% | -
40% -
20% %
o < @ gy .
3 2 1DE)_SE
DOSES posEs N;E?

GRAFICO 1 - Situacdo vacinal dos participantes de acordo
com as respostas obtidas no questionario

(Grafico 3); ao tempo da ultima dose (Grafico 4) e a comprovacio
ou nio de soro-conversio (Grafico 5).

Avaliou-se entre todos os participantes a quantidade de
doses da vacina administrada, anteriormente ao estudo. A maior
parte deles, 69% relatou ter tomado 3 doses, dentre eles, 5% foi
positivo no teste rapido, 55% negativo e 9% invalido. Quanto
aos individuos que receberam 2 doses, 5% apresentou resultado
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GRAFICO 2 - Porcentagem de estudantes e/ou profissionais da 4rea da
saude de acordo com o tempo de recebimento da Gltima dose da vacina
contra Hepatite B

positivo e 2% negativo, representando 7% dos participantes. Os
individuos querelataramreceber apenas 1 doseforam 2%, os quais
apresentaram apenas resultados negativos. Os 22% restantes
ndo souberam informar a quantidade de doses recebidas, dos
quais 2% apresentou resultado positivo, 18% negativos e 2% foi
invalidado.

NCO 51205 32(76%) 5(12%)

QUADRO 3 - Resultados do teste imuno-rapido Anti-HBsAg nos
estudantes e/ ou profissionais da 4rea da satide

Do total de individuos que participaram da pesquisa, 48%
declarou ter recebido a ultima dose da vacina ha mais de 10
anos, dos quais 5% foi positivo no teste rapido, 38% negativo
e 5% invélido. 17% tomou a mais de 5 anos a Ultima dose, 2%
positivos e 15% negativos entre eles. 21% tomou nos ultimos 3
anos, compondo essa porcentagem 5% positivos, 11% negativos e
5% invalidos. Nao souberam declarar tempo da Gltima dose 14%,
sendo 12% negativos e 2% invalidos.

N: 18%
I: 2% 55%
1: 9%
N: 2%
P:5%
N: 2%
m 3 Doses
M2 Doses
1Dose
B N&o sabe

GRAFICO 3 - Relacido do ntiimero de Doses entre os P,N e |.
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Dentre os individuos que participaram do estudo, 38%
relatou ter realizado e comprovado a soro-conversao. Dos quais,
apenas 2% demonstrou a soro conversdo pelo teste rapido
utilizado em nosso estudo. A maioria deles, 31% ndo demonstrou
a soro conversao por esse teste e 5% ainda foram invalidados. Do
total de participantes 62% nao realizaram teste para verificar a
soro-conversdo. Dessa porcentagem 10% foram positivos no
teste rapido, 45% negativos e 7% invalidos.

Existe uma grande preocupacido em relacdo a exposicdo de
profissionais e estudantes da area da salde a contaminacdes
ocupacionais, dentre elas a Hepatite B tem grande destaque.

N:12%

P: 5%
1:2%
AN

/ /N: 11%
—1:5%

—P:2%
P:5%— —MN:15%
N:38% T pgos M Nos dltimos 3
1:5%.~ anos
M >5anos
>10 anos

GRAFICO 4 - Resultados P,N e | de acordo com o tempo da tltima dose
de vacina recebida pelos participantes

Apesar de no questionario a maioria dos profissionais e/ou alunos
alegar sempre utilizar os EPIs houve uma certa quantidade
que alegou utilizar os EPIs de forma regular ou ainda as vezes,
demonstrando o risco ao qual esses individuos estdo expostos
para adquirir a Hepatite B, portanto é de extrema importancia a
confirmacao da soro-conversao nesses individuos, previamente
vacinados.

A necessidade do esquema vacinal contra a hepatite B é algo

P:10%
N:45% = P:2%
_ N31%
/

1:5%
— m SORO-
CONVERSAO
CONFIRMADA

m SORO-
CONVERSAQ
NAO
REALIZADA

GRAFICO 5 - Associacio dos resultados P, N e | com as respostas sobre
soro-conversao obtidas nos questionarios

notdvel, e tdo importante quanto ela, é a verificacdo do sucesso
do processo de imunizagio através da deteccdo do Anti - HBsAg.
Diante deste fato, os testes imuno-rapidos vém sendo uma
alternativa bastante utilizada pela vantagem da simplicidade,
necessidade limitada de instrumentacdo, um minimo de
treinamento e desempenho rapido a temperatura ambiente 12,
Além disso, o seu uso é importante, especialmente em areas de
dificil acesso, estudos de campo, laboratérios de pequeno porte,
casos de exposicdo ocupacional de profissionais de salde e em
populacées vulneraveis ¥, O presente estudo utilizou o teste
rapido Anti- HbsAg e um questiondrio como ferramentas de
pesquisa.

Estudos anteriores mostraram que com 3 doses tem-se a
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taxa de 90 a 95% de respostas de anticorpos, com duas doses
75 a 80% e com uma dose, 20 a 30% de respostas ©. Portanto no
presente estudo, como esperado obteve-se resultados positivos
em individuos que referiram esquema vacinal completo (3
doses), esquema vacinal incompleto (2 doses) e naqueles que ndo
souberam referir a quantidade de doses. No entanto, com relacdo
aos resultados negativos e invalidos encontrados no teste, a
maioria dos participantes referiu esquema vacinal completo o que
nos leva a questionar a confiabilidade do teste, visto que este foi
realizado adequadamente desde o armazenamento até a coleta e
execugao e como mencionado anteriormente segundo a literatura
3 doses indicam uma taxa de soro conversao alta.

Sabe-se que ha declinio de titulos de anticorpos em grande
nimero de individuos apds 9-11 anos da vacinacéo ¥, porém
ndo se pode dizer que no presente estudo, esse foi um fator
limitante para os resultados positivos, visto que 2 dos positivados
no teste possuem vacinacdo ha mais de 10 anos, ja para os
resultados negativos encontrados ha mais de 10 anos houve uma
concordancia com o relatado em pesquisas anteriores 14

Alémdisso, neste estudo houve uma porcentagemsignificativa
de individuos que nao souberam referir a quantidade de doses
e nem o tempo dessa Ultima o que pode representar um fator
adicional na porcentagem de resultados negativos encontrados.
Porém, um importante fator deixa em duvida a confiabilidade
do teste foi a grande porcentagem de individuos negativos, os
quais relataram possuir comprovacao laboratorial prévia de soro-
conversao apoés a vacina.

Os testes rapidos para deteccdo de anti-HBs e anti-HBe
apresentaram baixos valores de sensibilidade em comparacio
com os valores descritos na bula do fabricante (100% em ambos
0s casos) comprovando que os testes rapidos para deteccdo dos
marcadores anti-HBs e anti-HBe nao apresentaram desempenho
satisfatorio 3. Além disso, alguns estudos afirmam que os testes
rapidos tém uma especificidade satisfatoria, mas uma baixa
sensibilidade (abaixo de 70%), essencialmente devido a sua
incapacidade para detectar o anticorpo com baixa titulacio 2.

Mesmo que a metodologia para a realizacdo em nosso estudo
tenha sido sangue total, seguindo recomendacgbes de acordo
com a bula do préprio fabricante, o que difere das metodologias
empregadas em outros estudos semelhantes encontrados na
literatura, os quais majoritariamente utilizaram-se de teste
imuno-rédpido sendo o material bioldgico de escolha o soro, ha
uma grande concordancia sobre a ma qualidade dos resultados
obtidos pelos testes-rapidos Anti-HBsAg, surgindo duvidas em
relacdo a real eficicia do mesmo para ambos materiais bioldgicos,
uma vez que, conforme encontrado na bula referente a marca
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utilizada neste trabalho, o teste apresenta 100% de sensibilidade
e 98% de especificidade tanto para sangue total quanto para soro.

No entanto, um estudo realizado com a participacdo de 2330
individuos em 2014 ¥ mostrou que a sensibilidade do teste
citado, mesmo utilizando soro como material biolégico foi de 50,
37% divergindo também com o especificado na bula do fabricante.
Portanto, nota-se que o exame nao corresponde a descricdo da
bula, uma vez que, as variagdes ocorrem independentemente
do tipo de material bioldgico utilizado diferentemente do que é
especificado pelo fabricante.

CONCLUSAO

O presente trabalho teve como objetivo avaliar a eficacia
da vacina contra Hepatite B em profissionais e/ou alunos da
instituicdo de ensino superior de S3o José do Rio Preto. No
entanto, houve uma limitacdo do estudo, inviabilizando a
averiguacao da soro-conversao do grupo estudado, uma vez que
os resultados obtidos através do teste imuno-rapido Anti-HbsAg
foram muitas vezes negativados ou até invalidos mesmo em
individuos que tomaram o esquema completo de vacinacao e ja
haviam realizado exame confirmatério de soro-conversao.

Portanto, sdo necessarios estudos adicionais que possibilitem
acomprovacdo da soro-conversao para a hepatite Bemindividuos
vacinados, utilizando outro material biolégico, como o soro, além
de outras marcas de testes, para comparacio de eficicia dos
mesmos, afim de analisar a eficacia da vacina com maior precisio.
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