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RESUMO

A Organizacao Mundial de Saude (OMS) define como idoso todo individuo com mais de 60 anos
de idade. Atualmente no Brasil os idosos sdo aproximadamente 15 milhdes de pessoas e apesar de
viverem mais, apresentam maiores condi¢des cronicas devido ao declinio da maioria das fungdes
organicas, inclusive do sistema imunologico, aumentando a susceptibilidade e a maior incidéncia de
doengas infecciosas. As hepatites virais tem distribui¢do mundial e sdo doengas infecciosas que
apresentam caracteristicas epidemiologicas, clinicas e laboratoriais distintas. H4 uma estimativa de
que 350 milhdes de pessoas sejam portadores cronicos do virus da hepatite B (VHB) ao redor do
mundo e, embora menos prevalente que a hepatite B, o virus da hepatite C (VHC) ¢ a causa mais
comum de hepatite cronica com cerca de 180 milhdes de individuos infectados. Embora os
conhecimentos a respeito da patogé€nese, curso e tratamento das hepatites virais cronicas tenham
avancado nos ultimos anos, ha ainda pouco conhecimento sobre seu curso e tratamento na
populacdo idosa, especialmente no Brasil, justificando a relevancia deste estudo, cujo objetivo geral
¢ avaliar a prevaléncia de hepatites virais cronicas B e C na populagao idosa residente no municipio
de Botucatu-SP. Foi realizado com 1029 idosos cadastrados na UNIMED, nas Unidades Basicas de
Saude, Unidades de Saude da Familia, participantes de Centros de Convivéncia de Terceira Idade e
residentes em instituicdes de longa permanéncia. Os voluntdrios, apds assinarem o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), foram submetidas a testes soroldgicos para detecgdao do
Anti-HBs, AgHbs e Anti HBc IgG, onde foram coletados 5ml de sangue através de pungdo venosa
com seringa e agulha descartaveis. Para detec¢cdo do anti-VHC foram realizados testes soroldgicos
digitais (HCV Rapid Test Bioeasy®). A mediana de idade encontrada foi de 71 anos (65:78). A
prevaléncia de idosos com AgHBs positivos foi de 0,58% e destes, todos apresentaram resultado
para AgHBe negativo, caracterizando doenga cronica inativa ou mutante pré core. Para o Anti-VHC
a prevaléncia foi de 1,94%, dados em concordancia com a literatura para a populacdo adulta.
Destes, 65% apresentaram resultado de RNA do VHC positivo e 35% foram negativos. Foram
coletadas 99 amostras de pacientes que viviam em institui¢des de longa permanéncia, ndo havendo
diferenca significante para a prevaléncia e fatores de risco entre pacientes institucionalizados e ndo
institucionalizados. Na analise de regressdao logistica foram considerados fatores de risco
independentes para a infeccdo pelo VHB: antecedente de ictericia e promiscuidade sexual. Os
fatores de risco independentes para a infeccdo pelo VHC foram: diabetes mellitus, transfusdo de
sangue antes de 1993 e tatuagem. O Diabetes Mellitus ¢ uma comorbidade que estd associada ao
maior risco de infeccao pelo VHC. Apesar de haver um niimero crescente de estudos envolvendo as
implicagdes das Hepatites Virais B e C em idosos, no Brasil essa area ainda € incipiente; portanto
estudos englobando um maior numero de idosos pode levar a mudancas na saude publica em
relagdo a politicas de saude e tratamento.

Palavras-Chave: hepatites virais, idosos, prevaléncia, fatores de risco
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ABSTRACT

The World Health Organization (WHO) defines as elderly any person aged over 60 years old.
Currently in Brazil the elderly are approximately 15 million people and although they live longer
have more chronic conditions due to decline in most physiological functions, including immune
system, increasing susceptibility and a higher incidence of infectious diseases. Viral hepatitis has a
worldwide distribution and are infectious diseases that present epidemiological, clinical and
laboratory differences. It is estimated that 350 million people are chronic carriers of hepatitis B
virus (HBV) worldwide and, although less prevalent than hepatitis B, hepatitis C virus (HCV) is the
most common cause of chronic hepatitis with about 180 million infected individuals. While the
knowledge about the pathogenesis, course and treatment of chronic viral hepatitis have advanced in
recent years, there is still little knowledge about their course and treatment in the elderly population,
especially in Brazil, justifying the relevance of this study, whose general objective is to evaluate the
prevalence of chronic viral hepatitis B and C in the elderly population living in Botucatu-SP. Was
held with 1029 elderly enrolled in Basic Health Units, the Family Health Units, participants of
Social Centers for Seniors and residents of long-term institutions. The volunteers, after having
signed an informed consent (IC), were submitted for serological tests for the detection of anti-HBs,
HBsAg and Anti HBc IgG, where 5 ml of blood were collected by venipuncture with syringe and
disposable needle. For detection of anti-HCV digital serological tests were done (HCV Rapid Test
Bioeasy®). Mean age was 72.01 years (= 8.19 years). The prevalence of HBsAg positive with
elderly was 0,58% and of these, all showed results for HBeAg negative characterizing inactive
chronic disease. For the Anti-HCV, prevalence was 1,94%, data in agreement with literature for the
adult population. Of these, 35% had outcome of HCV RNA positive, and 45% were negative. 99
samples were collected from patients living in long-stay institutions, with no significant difference
between institutionalized and non-institutionalized patients. Differences were considered significant
for HCV in univariate associations between black race, retirement, those who was an injecting drug
user, having undergone to blood transfusion and possess tattoo and/or piercing. For HBV the
differences considered significant were history of jaundice and risk sexual contact. Despite a
growing number of studies involving the implications of Viral Hepatitis B and C in the elderly, in
Brazil this area is still immature, so studies encompassing a larger number of elderly can lead to
changes in public health regarding health policies and treatment.

Key words: viral hepatitis, elderly, prevalence, risk factors
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1. INTRODUCAO
1.1. Envelhecimento Populacional Brasileiro

Para paises em desenvolvimento, a Organizagao Mundial de Satude (OMS) define todo
individuo com mais de 60 anos de idade como idoso. Atualmente no Brasil ha
aproximadamente 15 milhdes de pessoas idosas, sendo a maioria na faixa dos 60 a 69 anos
(BRASIL, 2003; IBGE, 2002).

Conforme estimativas do Censo Populacional de 2000, em 2025 seremos o sexto pais
no mundo em populacao idosa, contando com cerca de 32 milhdes de idosos, ¢ em 2050
espera-se que essa populacdo seja de aproximadamente 49 milhdes de pessoas (NASRI,
2008).

De acordo com diversos autores ha diferencas marcantes entre a rapida transi¢ao
demografica que ocorre no Brasil em relacdo a outros paises, sendo a diminui¢do da
fecundidade em decorréncia do surgimento da pilula anticoncepcional e da inser¢do da mulher
no mercado de trabalho um marco desde a revolugdo industrial (NASRI, 2008).

Segundo dados do IBGE, entre a década de 60 e 2000, a taxa de fecundidade no Brasil
teve uma reducdo expressiva de 6,2 % para 2,4 %. Espera-se que nos proximos 40 a 50 anos
haja uma redu¢do ainda maior na média de filhos por mulher (ALVES et. al., 2007). Com
1ss0, observa-se um maior envelhecimento da populacdao e a semelhanca do que ocorre em
paises desenvolvidos, a proporcao de idosos tende a superar a populagdo jovem. Sendo assim,
no periodo que corresponde a cem anos — entre 1950 e 2050 — os idosos aumentardo sua

participacao relativa no total da populacdao em cerca de 16% (RODRIGUES et. al., 2009).
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Observarmos também o envelhecimento dentro da propria populagdo idosa,
caracterizando um expressivo ganho na expectativa de vida ao nascer. Nas proximas décadas,
espera-se que aproximadamente 28% da populacdo idosa de ambos os sexos tenha 80 anos ou
mais (CARVALHO & WONG, 2008; CHAIMOWICZ, 1997)

Ao mesmo tempo, gracas a melhorias nas condigdes de saneamento bésico, a
descoberta de antibidticos € ao uso de vacinas para a prevengao de doengas, o Brasil também
sofre um processo de transicdo epidemiolodgica, caracterizado pela diminui¢do das mortes por
doencas transmissiveis e o aumento da mortalidade por doengas nao transmissiveis e causas
externas. Por esse motivo, apesar da maior longevidade hd uma tendéncia ao aumento de
individuos idosos com condi¢des cronicas (CHAIMOWICZ, 1997).

Nos paises em desenvolvimento o impacto das doengas cronicas € ainda maior devido
ao grande numero de individuos idosos em condicdes de baixa escolaridade e pobreza, que
por estarem mais expostos a fatores de risco, passam a utilizar mais e onerar os servigos de
saude. Esse fator destaca a importancia da prevengao de agravos com vistas a manutencao da
capacidade funcional e da qualidade de vida (BRITO, 2005).

A réapida transi¢do demografica associada a transicao epidemiologica, ndo somente no
Brasil, mas em todo o mundo, ressaltam a importancia de estudos sobre envelhecimento,

considerando-se os fatores sociais, econdmicos, culturais e epidemiologicos.

1.2. Envelhecimento Humano e Doencas Infecciosas Cronicas

O envelhecimento ocorre em todos os niveis celulares do organismo e ¢ caracterizado
por alguns autores pela diminui¢do da capacidade funcional dos 6rgdos. E um processo que
sofre influencia de véarios fatores além do componente genético, tais como o ambiente em que

o individuo esté inserido, seus habitos e estilo de vida (GAVA & ZANONI, 2005).
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Sendo um processo muito complexo, envolve a regulagao de todos os sistemas, dentre
eles o sistema imunolégico, que sofre alteracdes tanto na imunidade celular quanto na
humoral (KHANNA & MARKHAM, 1999). As alteracdes observadas resultam em
incapacidade do sistema imune idoso em reconhecer novos antigenos e elimina-los de
maneira eficaz. Com isso ha um aumento da suscetibilidade ¢ maior incidéncia de doencas
infecciosas, portanto torna o individuo vulneravel a doengas e a morte (PAPALEO, 1996;
CASTLE, 2000).

Com o envelhecimento ocorre ainda a redu¢do do tamanho do figado e de sua
capacidade regenerativa, justificando as dificuldades de recuperagdo apds agressdes toxicas,
isquémicas ou virais, que pode ser a responsavel pelo curso das hepatites virais crénicas no
idoso (REGEV & SCHIFF, 2001).

A esse estado em que o sistema imune fica desregulado por acdo do processo de

envelhecimento da-se o nome de imunossenescéncia (GAVAZZI & KRAUSE, 2002)

1.3. Hepatites Virais Cronicas

As Hepatites Virais sdo doencas infecciosas provocadas por diferentes agentes
etiologicos que apresentam caracteristicas clinicas, laboratoriais e epidemiologicas distintas.
Tornaram-se um grande problema de satude publica nos tltimos anos, principalmente devido a
sua alta morbidade e mortalidade. Apresentam um grande potencial para a cronicidade, o que
pode levar ao surgimento de consequéncias deletérias ao paciente, sua familia e por fim, a

comunidade.
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1.3.1. Hepatite B Cronica

O virus da hepatite B (VHB) pertence a familia Hepadnaviridae. O virion completo ¢
esférico, com 42 nm de didmetro e contém um nucleocapsideo, ou core, envolvendo o
genoma e circundado por um envelope (antigeno de superficie). Seu genoma ¢ composto por
uma molécula de DNA circular parcialmente duplo. Foram classificados oito genétipos (A-H)
com uma distribuicdo geografica distinta. No Brasil, os mais prevalentes sdo os gendtipos A,
D e F e dependendo de seu tipo, apresentam impacto no prognostico e progressdo da doenca
(LAU & WRIGHT, 1993; SITNIK et. al., 2010). Estudo realizado na regido sudeste
identificou uma maior prevaléncia dos genotipos A e D, possivelmente associada a imigragao
predominantemente europeia nesta regido (TONETTO, 2006).

H4 a descri¢do em alguns estudos de mutagdes, sendo a na regiao pré-core a mais
observada. Essas mutacdes além de afetarem a evolugdo da doenga, interferem no tratamento.
Merle et al. (2001) afirmam que pacientes idosos tem maior probabilidade de serem
portadores de mutantes pré-core devido a longa duragdo da infeccao.

As infeccoes causadas pelo VHB constituem importante problema de saude publica
(AQUINO, 2008), com cerca de 1 milhdo de individuos que morrem a cada ano em
consequéncia de complicacdes da doenca ou da infec¢do (GAZE et. al., 2000; FATTOVICH,
2003; CASTELO et. al., 2007).

Segundo a Organizagdo Mundial da Satde, ha estimativas de que um ter¢o da
populacdo mundial, cerca de 2 bilhdes de pessoas, tenham evidéncia de infec¢ao passada ou
atual pelo VHB (GAZE et. al., 2000; AQUINO, 2008). A distribuicao dos padroes de
infeccdo varia de acordo com a regido estudada, sendo que os individuos infectados

concentram-se em areas geograficas distintas (FERREIRA, 2000; FOCACCIA, 2003).
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De acordo com dados obtidos através de bancos de sangue na América Latina, o Brasil
esta entre os paises da América do Sul que apresentam territérios de alta endemicidade
(CRUZ, 2009). Conforme o Ministério da Satde, cerca de 15% da populacdo brasileira ja
esteve em contato com o VHB e 1% da populag@o apresenta formas cronicas (FERREIRA &
SILVEIRA, 2006; CRUZ, 2009). No municipio de Sao Paulo, estudo realizado por Focaccia
et al. (1998) revelou prevaléncia de 5,94% para o Anti-HBc e 1,04% para o AgHBs.

A prevaléncia de portadores do AgHBs, ou a evidéncia soroldgica de infecgdo prévia
sdo fatores que caracterizam e atestam o grau de endemicidade da infec¢do pelo VHB, sendo
considerada baixa quando inferior a 2%, intermedidria entre 2% e 8% e alta quando superior a
8%. No Brasil, podemos afirmar que os trés niveis de endemicidade estdo representando,
variando consideravelmente de acordo com a regido. Alguns estudos mostram taxas de anti-
HBc variando entre 5,5% e 61,5% (CRUZ, 2009; AQUINO, 2008). Na regido amazonica,
considerada de alta endemicidade, as taxas deste mesmo marcador podem alcangar até¢ 15%
(AQUINO, 2008; CASTELO et. al., 2007)

Essa grande variacdo encontrada em nosso pais pode ser explicada pelo fato da
evolugdo da doenca depender da resposta imune de cada individuo. A infec¢do pelo VHB
determina uma ampla variedade de apresentacdes clinicas, de portador assintomatico a
manifestagdes graves como hepatite fulminante, hepatite cronica, cirrose e carcinoma
hepatocelular (CHC) (BARROS JR. et. al., 2007). Geralmente hd um quadro de hepatite
aguda, na maioria das vezes subclinica e anictérica, apos o periodo de incubacao. Apenas 20%
evoluem com ictericia e em cerca de 0,2% dos pacientes a doenga assume carater fulminante.

A infeccao aguda pelo VHB no individuo adulto evolui para a cura em 90% a 95% dos
casos e para o estado de portador cronico nos outros 5% a 10%. Cerca de cinquenta por cento

desses portadores se encontram no estado de portador inativo, porém a outra metade apresenta
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sinais de atividade inflamatoria no figado de variada intensidade, e quando persiste por muitos
anos, pode resultar em formas mais graves da doenca hepatica (FERREIRA, 2000; GAZE et.
al., 2000).

A infecgdo cronica pelo VHB ¢ caracterizada pela presenca da sorologia positiva para
o AgHBs por mais de 6 meses. Somados a isso, estdo presentes titulos elevados do VHB
DNA no soro, por vezes acompanhados de aumento de transaminases e achados histoldgicos
de necroinflamagao na biopsia hepatica.

Pode ser dividida em quatro fases: Imunotolerancia - existe elevada replicagdo viral,
sem evidéncias de agressdo hepatocelular; Imunoclearance - esgota-se a tolerancia
imunoldgica, diante das tentativas do sistema imune em eliminar o virus, com agressdo dos
hepatocitos nos quais ocorre replicagdo viral, gerando elevacdo das transaminases; Portador
inativo - caracterizada por niveis muito baixos ou indetectaveis de replicagdo viral,
normalizacdo das transaminases e, habitualmente, soroconversio HBeAg/anti-Hbe e
Reativacdo - em seguida a fase do portador inativo, pode haver a reativagao viral, com retorno
da replicagdao (BRASIL, 2009).

As cepas VHB mutantes pré-core sdo responsaveis pelo quadro de hepatite cronica
AgHBe negativa (AgHBe -/ Anti-HBe +/ AgHBs+) e ocorrem mais tardiamente,
prevalecendo no sexo masculino, em faixa etdria acima dos 40 anos (NUNES & LACET,
2009).

Castelo e colegas (2007) destacam a relevancia do impacto econdmico associado a
hepatite B, pois em areas endémicas, o desenvolvimento do CHC e da cirrose ocorrem na

populagdo jovem, acarretando décadas de vida produtiva comprometida.
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As principais formas de transmissdao do VHB sdo: horizontalmente através de contato
com fluidos organicos contendo virus, de modo especial com sangue, sémen e saliva;
transfusdo de sangue ou hemoderivados, uso de drogas ilicitas, transplante de drgaos e tecidos
e por acidentes perfuro-cortantes com materiais contaminados (FERREIRA, 2000; PASSOS,
2007). A transmissao vertical ocorre através da passagem do virus da mae diretamente para o
recém nascido no parto. (AQUINO, 2008).

A transmissdo vertical merece destaque, principalmente em regides de alta
endemicidade, sendo que a infec¢do evolui para a cronicidade em cerca de 98% dos recém-
nascidos de maes portadoras do VHB. As criangas persistem com marcadores sorologicos de
infeccdo ativa pelo VHB durante vérias décadas da vida e o prognostico da hepatite cronica
adquirida na infancia permanece incerto (FERREIRA & SILVEIRA, 2006).

A alta infectividade do VHB ¢ devida, sobretudo a sua alta resisténcia a despeito das
condi¢des ambientais. O virus € capaz de sobreviver por mais de uma semana no sangue seco
em temperatura ambiente e apresenta resisténcia a detergentes comuns e alcool. E
aproximadamente cem vezes mais infectante do que o virus da imunodeficiéncia humana
(HIV) e dez vezes mais que o virus da hepatite C (VHC) (SILVA et.al., 2002; GARCIA,
2008).

Alguns grupos populacionais especificos sao considerados de alto risco para contrair a
infeccdo, entre eles incluem-se profissionais de saude, pacientes submetidos a hemodidlise,
homossexuais masculinos, hemofilicos, profissionais do sexo, individuos com multiplos
parceiros sexuais e usuarios de drogas (FERREIRA, 2000).

As técnicas sorologicas utilizadas para o diagndstico da infeccao pelo VHB também
sao utilizadas na pratica clinica para controle e seguimento terapéutico. O ensaio
imunoenzimatico (ELISA) ¢ utilizado para a detec¢do dos antigenos ““s” (superficie) e “e”

(AgHBs e AgHBe), seus respectivos anticorpos (anti-HBs e anti-HBe) e dos anticorpos
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IgM e total contra o antigeno “c” (core) (anti-HBc), sendo este ultimo o mais sensivel
marcador de contato prévi. (BEFELER & DI BISCEGLIE, 2000; ALMEIDA NETO et. al.,
2001). E também utilizada a analise quantitativa de HBV DNA (biologia molecular) para o
monitoramento da progressao da doenca e acompanhamento da efetividade do tratamento
(SITNIK et. al., 2010).

Atualmente, as vacinas recombinantes sdo poderosas armas na luta contra essa
infeccdo. Sdo aplicadas por via intramuscular em recém-nascidos desde 1992, segundo
recomendacdes da OMS, com o intuito de reduzir a morbimortalidade causada pelo VHB

(FERREIRA, 2000; FERREIRA & SILVEIRA, 2006)

1.3.2. Hepatite C Cronica

O virus causador da hepatite C (HCV) foi identificado pela primeira vez em 1989 por
Choo et.al. E um virus RNA, do género Hepacivirus, familia Flaviridae, com estrutura
gendmica em fita simples de polaridade positiva. E composta de um envelope externo,
contendo proteinas estruturais, core viral e proteinas ndo estruturais, essas ultimas
responsaveis pela replicagdo viral (STRAUSS, 2001; CORVINO et. al., 2006; SILVA, 2001).

O genoma do HCV apresenta ampla variabilidade genética e capacidade de se replicar
em oOrgdos que ndo figado. Foram identificados 6 gendtipos e mais de 50 subtipos.
Compreende ainda um grande complexo de quasi-especies e apresentam diferentes
distribuicoes geograficas (LOPES et al., 2009; FOCACCIA, 2002; SIMMONDS et.al., 2005)

O genotipo mais prevalente na América do Norte, compreendendo aproximadamente
60% de todos os casos de HCV ¢ o gendtipo 1, seguido dos gendtipos 2 e 3. No Brasil,
estudos tem mostrado o gendtipo 1, subtipo 1b, também como o mais prevalente, exceto no
sul do pais, onde hd mais casos de infec¢ao pelo genotipo 3 (LOPES et al., 2009; MENDES

et. al., 2008).




Introducdo 10

No municipio de Botucatu, Corvino et. al. (2006) estudaram os genotipos de 508
individuos e encontraram predominancia do gendtipo 1 (62,8%), seguida pelos gendtipos 3 e
2 (35% e 1,8%), com menor frequéncia do gendtipo 5 (0,4%).

Diversos estudos demonstram que atualmente, a infecgdo pelo virus da hepatite C tem
sido uma das maiores causas de doenca cronica do figado (STRAUSS, 2001), sendo
responsavel pela maioria dos casos de transplantes de figado em varios paises (TEIXEIRA,
2005). Por esse motivo, vem sendo apontada por alguns autores como a mais importante
pandemia desse inicio de século 21, configurando-se em um sério problema de saude publica
mundial (CIORLIA & ZANETTA, 2007; TEIXEIRA, 2005; FOCACCIA, 2002)

A infeccdo pelo HCV tem distribui¢do global e de acordo com a Organizacio
Mundial de Satude (OMS), aproximadamente 3% da populagdo mundial pode estar infectada,
com mais de 180 milhdes de portadores cronicos e 3 a 4 milhdes de pessoas sendo
contaminadas a cada ano (VASCONCELOS et al., 2006; CIORLIA & ZANETTA, 2007
STRAUSS, 2001)

No Brasil, a prevaléncia da infeccao estd relacionada a fatores geograficos, nao sendo
possivel estabelecer precisamente sua distribui¢do. Estima-se uma prevaléncia de 1% a 2%,
aproximadamente 2 milhdes de pessoas infectadas (CIORLIA & ZANETTA, 2007,
FERREIRA, 2004; VASCONCELOS et al., 2006).

Para a regido sudeste do pais a prevaléncia estimada ¢ de 1,43% (FERREIRA, 2004).
Estudo populacional realizado na cidade de Sao Paulo mostrou prevaléncia de 1% a 4% de
anti-HCV, variando com a faixa etaria (FOCACCIA, 1998).

Considerando que a infeccdo permanece por um longo periodo assintomdtica na
maioria dos casos, ¢ expressivo o numero de hospedeiros que desconhece o fato de estar

infectado (FOCACCIA, 2002; STRAUSS, 2001).
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Assim como inumeras outras condi¢des, o curso da infec¢do cronica ¢ particular para
cada paciente. Os casos que evoluem para cronicidade variam entre 85% e 90% dos
individuos infectados (VASCONCELOS et. al., 2006; TEIXEIRA, 2005), elevando o risco de
desenvolvimento de complicagdes graves, como cirrose hepatica em aproximadamente 25%
dos casos, enquanto 1% a 4% destes podem desenvolver carcinoma hepatocelular
(FOCACCIA, 2002).

A incidéncia da progressdao da cirrose por hepatite C cronica tem sido relatada
variando entre 8% a 46%. Os fatores de risco preditivos para a progressdo da doenca e
prognostico permanecem inconclusivos (HU & TONG, 1999), entretanto Silva et al. (2004)
afirmam que a idade avancada na época da contaminacao ¢ um fator de risco independente
associado ao avango da fibrose.

O virus usualmente circula no sangue em baixos titulos, sendo os principais
mecanismos de transmissdo sangue infectado e seus derivados. Diversos estudos mostraram
que cerca de 75% dos pacientes infectados pelo HCV contrairam a infec¢ao por via parenteral
(CIORLIA & ZANETTA, 2007). De forma menos eficiente, alguns estudos sugerem que a
transmissdo também pode ocorrer pela via sexual e vertical (LOPES et al., 2009;
CAVALHEIRO, 2007).

As informagdes disponiveis sobre a transmissdo sexual do HCV variam
consideravelmente; os numeros relatados compreendem entre zero e 27%. Entretanto, a
maioria dos estudos menciona taxas entre zero e 3%, considerando multiplos parceiros
sexuais como fator de risco e em alguns casos associado a homossexuais masculinos
(ALTER, 2002; VASCONCELOS et al., 2006; CAVALHEIRO, 2007).

Dessa forma, assim como o VHB, destaca-se a existéncia de grupos preferenciais de
risco, representados pelos usuarios de drogas injetaveis, hemofilicos, individuos infectados

por HIV, pacientes em hemodialise, populacdo encarcerada e vitimas de acidentes pérfuro-
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cortantes (TEIXEIRA, 2005). Mais recentemente, SILVA et. al. (2005) destacam a descoberta
do uso da droga energética Gluconergan® como um importante fator de risco frequentemente
associado ao VHC, devido a sua forma de administracdo intravenosa, uma descoberta
importante principalmente para aqueles que ndo apresentam outros fatores de risco.

De qualquer forma, estudos nacionais e internacionais revelam que em
aproximadamente 30-40% dos casos ndo foram estabelecidos nenhum fator de risco
(VASCONCELOS et al., 2006).

O teste soroldgico para diagnostico inicial rotineiramente utilizado desde o inicio dos
anos 90 ¢ um imunoenzimdtico ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay), que permite a
detec¢do de anticorpos contra o VHC (anti-VHC). Os testes imunoblot RIBA (recombinant
immunoblot assay) ou Western Blot (WB), uteis para confirmacdo diagndstica, ndo sdo
utilizados na pratica clinica, mas podem ser particularmente uteis no descarte de falsos-
positivos em populagdes de baixo risco. Foram desenvolvidas técnicas para deteccao
qualitativa e quantitativa do &cido ribonucléico (RNA) do VHC, através da reagdao em cadeia
de polimerase (polymerase chain reaction, PCR) (PALTANIN & REICHE, 2002;
BRANDADO et.al., 2001; STRAUSS, 2001).

A terceira geracao desses testes € consideravelmente mais sensivel e especifica do que
a primeira e segunda geragdes, com sensibilidade em torno de 100% e especificidade variando
entre 99,6% a 99,84%. A disponibilidade destes testes ndo somente para grupos especificos da
populagdo, como os classificados como sendo de alto risco, possibilita o diagnostico precoce e
minimiza o potencial para disseminagio da infecgio (BRANDAO et. al., 2001).

O tratamento, independente do tipo de medicagdes utilizadas, tem como objetivo a
supressao sustentada da replicacdo viral para prevenir a progressao da doenga. O primeiro
agente eficaz contra a infeccdo por virus da hepatite C foi o Interferon, um tipo de proteina

produzida pelo organismo em resposta a uma infeccdo viral e possui atividade antiviral
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natural. Os mecanismos de acdo do Interferon sdo a inibi¢do da replicagao viral, indugdo da
defesa e a amplificagdo da resposta imune do organismo hospedeiro do virus (STRAUSS,

2001; RUIZ, 2004; CONTE, 2000).
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2. OBJETIVOS
2.1. Objetivo Geral
Avaliar a prevaléncia de hepatites virais cronicas B e C na populacao idosa residente

no municipio de Botucatu-SP.

2.2. Objetivos Especificos
1) Avaliar prevaléncia e fatores de risco de idosos institucionalizados e nao
institucionalizados.

2) Avaliar associacao entre doenca hepatica cronica e outras comorbidades.
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3. MATERIAL E METODO

3.1. Delineamento do Estudo

Trata-se de um estudo transversal, ou de prevaléncia, apropriados para descrever
caracteristicas das populacdes no que diz respeito a determinadas variaveis e os seus padroes

de distribuigao.

3.2. Casuistica

O referido estudo foi realizado com 1029 idosos residentes em Botucatu, municipio do
interior paulista, entre abril de 2011 e outubro de 2012. Foram selecionados idosos
cadastrados na UNIMED, nas Unidades Basicas de Saude, Unidades de Saude da Familia,
participantes de Centros de Convivéncia de Terceira Idade e residentes em Instituigdes de
Longa Permanéncia.

O célculo amostral foi obtido utilizando-se nivel de significancia de 5%, grau de
precisdo de 3% e prevaléncia de 2%, considerando a maior prevaléncia para VHC no Brasil,

devendo ser o tamanho amostral igual a 1005 1dosos. A férmula utilizada:

N=Zo’/2.p.q
d2

Sendo:
N = tamanho amostral
Za’= valor relativo a tabela de distribui¢do normal para intervalo de confianca de 95% = 1,96.
p = propor¢do de pacientes que podem apresentar hepatite cronica
q = proporcao de pacientes que podem nao apresentar hepatite cronica

d = precisdo
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Por questdes de logistica, a selecao dos participantes foi realizada de forma aleatoria
através da busca ativa dos idosos separados por area geografica delimitada.

Os critérios de inclusdo foram idade maior ou igual a 60 anos e assinatura do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido.

Os critérios de exclusdo foram idade menor que 60 anos ou nao assinatura do Termo

de Consentimento Livre e Esclarecido.

3.3. Métodos

As pessoas voluntdrias, apds assinarem o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE - ANEXO 1), foram submetidas a testes soroldgicos digitais e pun¢do
venosa. Enquanto aguardavam o resultado do teste digital, foi solicitado aos pacientes que
respondessem ao questionario (ANEXO 2) com o objetivo de coletar dados referentes a um
protocolo epidemiolédgico. O preenchimento do mesmo foi realizado pela pesquisadora a fim
de evitar viés por falta de resposta.

Os pacientes com o resultado soroldgico positivo foram encaminhados ao centro de
referéncia regional para tratamento e acompanhamento clinico, localizado na Faculdade de
Medicina de Botucatu (Ambulatorio de Hepatites Virais da Disciplina de Gastroenterologia

Clinica).

3.3.1. Testes para Hepatite B

Para deteccao do Anti-HBs, AgHbs e Anti HBc foram coletados 5ml de sangue através
de puncao venosa com seringa e agulha descartaveis e apds esse procedimento, as amostras
foram devidamente acondicionadas e transportadas para analise no Laboratorio Clinico do

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu — Se¢do de Sorologia e
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Endocrinologia, onde foram realizados imunoensaios de microparticulas por

quimioluminescéncia.

3.3.2. Testes para Hepatite C

Para deteccao do Anti-HCV foram realizados testes sorologicos digitais (HCV Rapid
Test Bioeasy® - ANEXO 3). O HCV Rapid Test Bioeasy® ¢ um imunoensaio qualitativo
para a deteccao de anticorpos especificos Anti-HCV. Contém uma tira membrana pré-coberta
por antigeno recombinante capturado na regido teste. O dispositivo do teste tem gravado em
sua superficie as letras “T” e “C”, respectivamente linha teste e linha controle,
respectivamente. A linha teste e a linha controle na janela de resultados ndo sdo visiveis antes
da aplicacao da amostra. A linha controle ¢ usada para controle do procedimento e sempre
devera aparecer se o procedimento de teste for executado corretamente e se os reagentes testes
da linha de controle estiverem funcionando corretamente.

Para a realizagdo do teste, foi realizada a antissepsia de um dos dedos do voluntario e
em seguida, com material descartdvel, perfurado o dedo de escolha (1° passo); apds a
perfuracdo foi pressionado o local (2° passo) para em seguida coletar 10ul. de amostra de
soro, plasma ou sangue total (3° passo); dispensou-se 10 uL. de amostra de soro, plasma ou
sangue total dentro da cavidade “S” do dispositivo de teste (4° passo) e apds, 3 gotas do
tampao dentro da mesma cavidade (5° passo). Quando comegou a reacdo uma cor roxa
moveu-se pela janela de resultados no centro do dispositivo de teste. A leitura dos resultados
foi feita entre 5 e 20 minutos (6° passo). Considerou-se o teste reagente quando ambas as
linhas “T” e “C” apareceram visivelmente na janela do dispositivo, indicando presenga de
anticorpos HCV na amostra testada. Foi considerado ndo reagente quando somente uma linha,
a linha “C”, apareceu na regido controle, indicando que ndo existiam anticorpos HCV

detectados. Estes testes apresentam sensibilidade de 99% e especificidade de 99,4% em
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concordancia com o anti-VHC Elisa utilizado comercialmente e ja foram validados na
literatura por outros autores (GRAKOUI et. al., 1993; YOSHIKAWA et. al., 1992). Nos casos
em que o testes soroldgicos digitais foram positivos, foi realizado o teste ELISA (ensaio
imunoenzimatico) para confirmagao laboratorial.

Nos pacientes com sorologia positiva, foi realizado um teste confirmatério por PCR
(Reacdo de Polimerase em Cadeia) para a pesquisa do RNA do VHC (Abbott Real Time

HCV) e sua genotipagem (VERSANT®HCV Genotype 2.0 (LiPA).

3.3.3 Variaveis Clinicas e Fatores de Risco

O protocolo epidemioldgico constava de: numero de identificacdo, perfil
sociodemografico, historico de saiide com base em comorbidades referidas, uso cronico de
medicamentos, hospitaliza¢do prévia (ocorrida ha mais de um ano) e hospitalizacao recente
(ocorrida nos ultimos 12 meses), antecedentes de doenca hepatica e fatores de risco para
contagio pelo VHB e VHC. Os pacientes ndo foram identificados em seus questionarios,
sendo mantido sigilo total das informacdes.

Os provaveis fatores de risco para a infeccao pelo VHB e VHC investigados foram:

- Idade e sexo.

- Uso de drogas injetaveis (UDI).

- Uso de drogas inalatorias (UDIn).

- Uso de energizantes (Gluconergan®) ou anabolizantes, cuja aplicacdo ocorreu

com compartilhamento de seringas ou com seringas de vidro.

- Transfusdes sangiiineas ou de hemoderivados, antes e depois de 1993

- Tatuagens ou piercings

- Acupuntura

- Antecedentes cirurgicos
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- Exposi¢ao percutanea ou de mucosa a sangue e/ou secrecdes com portadores de
hepatite B ou C (incluindo ocupagdo profissional na area de saude).

- Contato Sexual de Risco (parceiro infectado, promiscuidade sexual e ndao uso de
preservativo)

- Manipulagdo em manicure/pedicure.

3.4. Analise Estatistica

As variaveis categdricas foram analisadas através de tabelas de freqiiéncias absolutas e
relativas. Nas varidveis continuas foi utilizada estatistica descritiva. Os valores estao
apresentados como média e desvio padrao ou medianas e primeiro e terceiros quartis.

Para verificar a presenca de associacdo entre as sorologias positivas e outras variaveis
categoricas, foi utilizado o teste Qui-quadrado. Quando as pressuposi¢des nao foram
satisfeitas, utilizou-se o Teste Exato de Fisher, sendo considerada significativa a associacao
quando o valor de p<0,05.

Com a intencdo de detectar entre os fatores de risco, as razdes de chances para
deteccao de Anti-VHC e AgHBs foi realizada andlise de regressdo logistica univariada e
multivariada para resposta dicotdmica (modelo Logito). Depois de realizada a anélise de
regressao logistica univariada, foi utilizado o procedimento “Stepwise” para selecionar as
variaveis que melhor explicam as sorologias positivas.

O programa computacional utilizado foi o “The SAS System for Windows (Statistical

Analisis System)”, versao 9.2. SAS Institute Inc, USA.
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3.5. Questdes Eticas da Pesquisa

De acordo com as Diretrizes Nacionais e Internacionais para Pesquisa em Seres
Humanos do Conselho para Organizagdo Internacional de Ciéncias Medicas (CIMS) e da
resolucdo n® 196/96 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 1996) foram observados o
cumprimento dos seguintes principios éticos de autonomia, beneficéncia e ndo maledicéncia,
ndo ferindo a vulnerabilidade do sujeito em entrevista. Assim, as pessoas foram informadas
sobre os procedimentos desenvolvidos, da preservacdo da privacidade envolvida e o livre
arbitrio dos mesmos a aceitarem ou nao participarem. Nos casos que aceitaram participar, foi
requisitado consentimento formal pos-informacdo destas ou representantes devidamente

habilitados para tal.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina de

Botucatu da Universidade Estadual Paulista — UNESP (Protocolo CEP 3669-2010).




Resultados




Resultados 24

4. RESULTADOS

4.1 Caracteristicas da Populacio Estudada

4.1.1 Perfil dos Participantes

Dos 1029 pacientes estudados, 658 eram do sexo feminino (63,95%) e 371 do sexo

masculino (36,05%). A raga/etnia prevalente foi a branca (77,36%), seguida de pardos

(15,84%), negros (6,03%) e amarelos (0,78%). As andlises para estado civil indicaram que a

maior parte dos entrevistados ¢ casada (53,13%), 28,80% sao viuvos, 11,02% sdo solteiros e

7,05% sao divorciados/separados. Em relacdo ao grau de escolaridade, 16,27% nunca

estudaram e 46,83% cursaram o primeiro grau incompleto, restando apenas 36,9 % que

completaram o ensino fundamental ou continuaram a estudar, o que possivelmente explica o

fato de 25,02% ganharem somente at¢ um saldrio minimo. Em relagdo a aposentadoria,

79,44% sdo aposentados contra 20,56% (tabela 1).

Tabela 1 — Descri¢ao geral das caracteristicas sociodemograficas da populacio estudada. (n=

1029)

Variaveis Frequéncia (%)
Sexo
Masculino 371 (36,05)
Feminino 658 (63,95)
Estado civil
Solteiro 111 (11,02)
Casado 535 (53,13)
Divorciado/Separado 71 (7,05)
Vitvo 290 (28,80)
Raca/Etnia
Branco 796 (77,36)
Negro 62 (6,03)
Pardo 163 (15,84)
Amarelo 8(0,78)
Nivel educacional
Sem estudo 164 (16,27)
Primeiro grau incompleto 472 (46,83)
Primeiro grau completo 136 (13,49)
Segundo grau incompleto 25 (2,48)
Segundo grau completo 107 (10,62)
Superior grau incompleto 7 (0,69)
Superior grau completo 88 (8,73)
Pos-graduacao 9 (0,89)
Aposentadoria
Sim 800 (79.,44)
Nao 207 (20,56)
Renda
Até 1 salario minimo 252 (25,02)
De 1 a 2 salarios minimos 178 (17,68)
De2a3 215 (21,35)
De3as 193 (19,17)
Acima de 5 169 (16,78)
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A andlise da idade ndo apresentou distribui¢do normal pelo teste de Shapiro-Wilk

(p=0.00001), sendo a mediana de idade encontrada de 71 anos (65:78).

A maioria dos idosos (23,28%) encontrava-se na faixa entre 60 a 64 anos (figura 1).

Figura 1 — Representacdo grafica da distribuicdo dos entrevistados segundo faixa etaria

(n=1029)

4.1.2 Caracteriza¢do da Populacio segundo os Resultados dos Marcadores Soroldgicos

De acordo com os resultados dos marcadores sorologicos demonstrados na figura 2,
83,28% dos idosos nunca tiveram contato com o virus da hepatite B, 3,01% foram vacinados,
2,62% tiveram contato anteriormente porém nao permaneceram imunes € 10,5% tiveram
contato prévio evoluindo espontaneamente para a recuperacdo com imunidade, ou seja, a cura.
Foram considerados “sem contato prévio” os pacientes com todos os resultados nado
reagentes. Para “contato prévio sem imunidade” aqueles que apresentaram resultado positivo
somente para o Anti-HBc; os pacientes considerados “curados” apresentaram resultados
positivos para Anti-HBs e Anti-HBc; os “vacinados” apresentaram resultado positivo
somente para o Anti-HBs e os “estado de portador inativo ou mutante pré-core”
apresentaram resultado positivo para AgHBs e Anti-HBc e além destes, foi realizado o teste

AgHBe, com resultado negativo.
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Figura 2 — Interpretacdo dos resultados dos marcadores sorologicos para a Hepatite B.

Conforme mostra a tabela 2, o marcador Anti-HBc foi o mais frequente nos testes de

triagem, estando presente em 13,7% dos individuos.

Tabela 2 — Distribuicdo da populacdo segundo resultados isolados dos marcadores

soroldgicos para a Hepatite B.

AgHBs Anti-HBc Anti-HBs
N % N % n %
Reagente 6 0.58 141 13.70 139 13.51
Nao Reagente 1023 99.42 888  86.30 890 86.49
Total 1029 100 1029 100 1029 100

Foram diagnosticados através de testes sorologicos digitais 20 pacientes com resultado
de Anti-VHC positivo, todos confirmados pelo método ELISA (ensaio imunoenzimatico),

numa concordancia de 100%.
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4.2 Caracterizaciio da Populacio com Sorologia Positiva

A prevaléncia de idosos com diagndstico confirmado de hepatite C foi de 1,94%
(n=20). Foram diagnosticados seis idosos com sorologia positiva para AgHBs. Todos
realizaram o exame AgHBe e o resultado foi negativo em 100%, caracterizando doenga

crOnica inativa ou mutante pré-core numa prevaléncia de 0,58% (figura 3).

Figura 3 — Representacao grafica dos resultados dos exames sorologicos para VHB e VHC.

A figura 4 mostra que dos 20 pacientes com sorologia positiva para Anti-VHC, 13
(65%) apresentaram exame de RNA-VHC positivo e 7 (35%) apresentaram resultado

negativo.
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Figura 4 — Representacdo grafica dos resultados de exames PCR (Reagdo de Polimerase em

cadeia) para confirmacao diagndstica de infec¢do cronica por VHC.

Em todos os pacientes com resultado de RNA positivo foi realizada a genotipagem,

com predominancia do genoétipo 1 (n=9) em relagdo ao gendtipo 3 (n=4) (figura 5).

Figura 5 — Representagdo grafica da distribuicdo dos genotipos na populacao com resultado

de RNA- VHC positivo.

Nenhum paciente apresentou resultado positivo para AgHBs e Anti-VHC

concomitantemente.
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4.2.1 Perfil dos Participantes com Sorologia Positiva

Os pacientes com sorologia positiva para AgHBs apresentaram mediana de idade de
70 anos (69:75), e os com sorologia positiva para Anti-VHC apresentaram mediana de idade
de 72 anos (67,5:75,5). Cinquenta por cento dos idosos AgHBs positivos encontra-se na faixa

etaria que engloba 65 a 69 anos e 30% dos idosos Anti-VHC positivos, na faixa etaria de 70 a

74 anos (figura 6).
50
50 1
45
40
35 A
30 A
25 4 2243 } B AgHBs + (n=6)
% 20 A 19 W Anti-VHC + (n=20)
15 4 Sorologias negativas (n=1003)
10 A
5 1 0 19
0

60a64 65a69 70a74 75a79 80a84 85a89 zad0

Faixa Etaria (anos)

Figura 6 — Representacdo grafica da distribui¢do dos pacientes com sorologias positivas

segundo faixa etéria.

Quanto ao sexo, 5 mulheres (0,76%) e 1 homem (0,27%) eram AgHBs positivos. Ja os
pacientes Anti-VHC positivos, 15 eram do sexo feminino (2,28%) e 5 eram do sexo
masculino (1,35%).

Quando perguntado sobre o estado civil, 3 (0,56%) dos pacientes casados era AgHBs
positivos e 3 (1,03%) eram viuvos, ndo havendo nenhum caso em que os pacientes fossem
solteiros ou divorciados/separados. Dentre os pacientes casados, 1,49% apresentaram
resultado Anti-VHC positivo, 2,76% eram viuvos, 2,70% eram solteiros e 1,40%
divorciados/separados.

A raga prevalente nos pacientes AgHBs positivos foi branca em 100%. Na analise
univariada houve uma tendéncia a resultado significante (p=0,0506) quando comparada a raga
negra (0,39%) a prevaléncia de Anti-VHC, sendo o restante da populacdo composta por

1,17% de brancos e 0,39% de pardos.
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Em relagdo ao nivel educacional, 4 dos pacientes com primeiro grau incompleto eram
AgHBs positivos (0,85%) e 12 (2,54%) dos Anti-VHC positivos possuia o primeiro grau
incompleto. Cem por cento dos pacientes AgHBs positivos eram aposentados e apenas 2
(1,04%) possuiam renda de 3 a 5 saldrios minimos. Dos pacientes aposentados, 15 (1,88%)

eram Anti-VHC positivos e 2,38% com renda prevalente de até 1 salario minimo (tabela 3).

Tabela 3 - Caracteristicas sociodemograficas de pacientes com resultado positivo para
AgHBs e Anti-VHC por anélise univariada.

AgHBs' Anti-VHC'
Variaveis Categorias N=6 p* N=20 '
(0,58%) (1,94%)
Sexo 0,4276 0,3545
Masculino 1(0,27) 5(1,35)
Feminino 5(0,76) 15 (2,28)
Idade (anos)’ 70 (69:75) - 72 (67,5:75,5) -
Estado civil - -
Solteiro 0 (0,00) 3(2,70)
Casado 3 (0,56) 8 (1,49)
Divorciado/Separado 0 (0,00) 1 (1,40)
Vitvo 3 (1,03) 8 (2,76)
Raca/Etnia 0,6241 0,0506*
Branco 6 (0,76) 12 (1,17)
Negro 0(0,00) 4 (0,39)
Pardo 0(0,00) 4 (0,39)
Amarelo 0 (0,00) 0(0,00)
Nivel educacional 0,9405 0,9319
Sem estudo 1(0,61) 3(1,83)
Primeiro grau incompleto 4 (0,85) 12 (2,54)
Primeiro grau completo 0 (0,00) 2 (1,47)
Segundo grau incompleto 0 (0,00) 0 (0,00)
Segundo grau completo 1(0,94) 1(0,93)
Superior grau incompleto 0 (0,00) 0 (0,00)
Superior grau completo 0 (0,00) 2(2,27)
Pos-graduag@o 0 (0,00) 0 (0,00)
Aposentadoria 0,2142 0,6194
Sim 6(0,75) 15 (1,88)
Nio 0 (0,00) 52,42
Renda 0,9724 0,9619
Até 1 salario minimo 1(0,40) 6 (2,38)
De 1 a 2 salarios minimos 1(0,57) 3(1,69)
De2a3 1 (0,47) 5(2,33)
De3a5 2 (1,04) 4(2,07)
Acima de 5 1(0,59) 2 (1,18)

!Nenhum paciente apresentou resultado positivo para AgHBs e Anti-VHC concomitantemente.
2 Mediana, 1°: 3° quartis (distribui¢do ndo normal); comparacdo pelo teste Shapiro Wilk
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4.3 Historico de Saude

Dentre os idosos entrevistados, 91,59% referiram algum tipo de comorbidade,
podendo apresentar uma ou mais comorbidades associadas. A Hipertensao Arterial Sistémica
foi a mais prevalente entre as comorbidades referidas (64,72%), seguida de outros tipos de
doenga cronica (47,33%), Ex-tabagismo (26,34%), Diabetes Mellitus (23,81%), Tabagismo
(11,18%), Ex-etilismo (9,82%) e por fim, 2,43% declararam ser etilistas (figura 7).

Outras 47.33
Ex-Etilismo 9.82
Etilismo 243

Ex-Tabagismo ) 26.34

Tabagismo 11.18

Diabetes Mellitus } 2381

Hipertensao Arterial Sistémica V64.72

%

Figura 7 — Representacao grafica da distribuicao segundo comorbidade referidas (n=1029)

O uso cronico de medicamentos foi relatado por 86,1% dos pacientes. Enquanto
74,05% citaram terem sido hospitalizados previamente, apenas 17,1% alegaram

hospitalizagdo recente (figura 8).
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Figura 8 — Representacdo grafica da distribuigdo por uso cronico de medicamentos, taxas de

hospitalizagdo prévia e hospitalizagdo recente (n=1029)

4.3.1 Historico de Satide dos Participantes com Sorologia Positiva

A figura 9, demonstra que, embora ndo haja significancia estatistica (p=0,455), todos
0s pacientes com sorologia positiva, tanto para AgHBs quanto Anti-VHC, apresentam
comorbidades; diferente dos demais com sorologia negativa, onde 10,27% dos idosos nao

referiram nenhum tipo de doenga cronica nao transmissivel.

Presen¢a Comorbidades

100 100

89.73

%

AgHBs + (n=6) Anti-VHC + (n=20) Sorologias negativas p=0,455
(n=1003)

Figura 9 — Representacao grafica da comparagdo entre comorbidades referidas em pacientes

com sorologias positivas e negativas.
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A tabela 4 demonstra a frequéncia de comorbidades referidas pelos pacientes com
sorologia positiva em comparacdo com a amostra total estudada. Dentre os pacientes que
referiram ndo apresentar Hipertensdo Arterial Sistémica, 4 (1,16%) eram AgHBs positivos e
dentre os diabéticos ndo houve nenhum paciente positivo para a infec¢do pelo VHB. 1/6
(0,88%) relatou ser tabagista e 1/6 (0,37%) referiu ter parado de fumar. Enquanto 0,82%
apresentavam outros tipos de comorbidades, nenhum paciente referiu etilismo atual ou prévio.
Quando questionados sobre possiveis comorbidades, 15 dos pacientes com sorologia positiva
para Anti-VHC referiram apresentar Hipertensdo Arterial Sistémica (2,25%), 10 (4,08%)
referiram Diabetes Mellitus, 3 (2,61%) eram fumantes, 5 (1,85%) relataram ser ex-tabagistas,
1 (4%) relatou ser etilista cronico e 3 (2,91%) afirmaram estarem abstinentes de bebida
alcoolica. Onze (2,26%) dos que referiram apresentar outros tipos de comorbidades
apresentaram sorologia positiva para o VHC.

A presenca de diagnodstico de diabetes mellitus foi associada a positividade para o
Anti-VHC na analise de regressao logistica univariada (p=0,0140).

Nao houve diferenca estatisticamente significante com resultado de sorologias
positivas e outras comorbidades.

Tabela 4 — Comparacao do perfil de comorbidade entre a amostra total e pacientes com

resultado positivo para AgHBs e Anti-VHC, por anélise univariada.

Total AgHBs' P* Anti-VHC' P*
Comorbidades Categorias (N=1029) N=6 N=20

(0,58%) (1,94%)

Hipertensio Arterial Sistémica 0,1888 0,3847
Sim 666 (65,81) 2 (0,30) 15 (2,25)
Nao 345 (34,19) 4 (1,16) 5(1,45)

Diabetes Melitus 0,3451 0,0140%
Sim 245 (24,23) 0 (0,00) 10 (4,08)
Nao 766 (75,77) 6 (0,79) 10 (1,31)

Tabagismo 0,5117 0,4892
Sim 115 (11,37) 1 (0,88) 3(2,61)
Nao 896 (88,63) 5(0,56) 17 (1,90)

Ex-tabagismo 0,5728 0,8539
Sim 271 (26,81) 1(0,37) 5(1,85)
Nao 740 (73,19) 5(0,68) 15 (2,03)

Etilismo 0,7009 0,3969
Sim 25 (2,47) 0 (0,00) 1 (4,00)
Nao 986 (97,53) 6 (0,61) 19 (1,93)

Ex-etilismo 0,4067 0,4477
Sim 103 (10,19) 0 (0,00) 32,91
Nao 908 (89,81) 6 (0,66) 17 (1,87)

Outras 0,4374 0,6528
Sim 487 (48,17) 4(0,82) 11 (2,26)
Nio 524 (51,83) 2 (0,38) 9 (1,72)

1 Nenhum paciente apresentou resultado positivo para AgHBs e Anti-VHC concomitantemente.
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4.4 Associacao entre Exposiciao a Fatores de Risco e Pacientes com Sorologias Positivas

Nenhum paciente cujo teste sorologico foi positivo para AgHBs declarou ter sido
usuario de drogas inaléveis ou injetaveis, ter tatuagem ou piercing, ser submetido a sessoes de
acupuntura, usado energizantes ou anabolizantes - especificamente Gluconergan® - ou ter
sido submetido a transfusdo de sangue, ao passo que todos referiram uso de seringas nao
descartaveis ao menos uma vez na vida. Dos seis pacientes positivos, 4 (0,52%) relataram
cirurgia prévia, 1 referiu exposicdo a sangue ou secre¢do de pessoas sabidamente com
Hepatite B e 4 (0,82%) relataram manipulacdo em manicure/pedicure. Dentre os fatores de
risco para VHB, foi considerado estaticamente significante antecedente de ictericia 2 (3,77%),
com valor de p=0,0254 e contato sexual de risco, que inclui tanto parceiro infectado quanto
promiscuidade, com valor de p<0,0001 (tabela 5).

Em relagdo aos fatores de risco para VHC, foram encontrados uso de drogas injetaveis
(50%), com valor de p=0,0359; possuir tatuagem (16,67%) — p=0,0183 e ter sido submetido a
transfusdo de sangue — p<0,0001. Um paciente (10%) referiu uso de drogas inalaveis, 1 (25%)
j& usou Gluconergan® e todos afirmaram ter usados seringas ndo descartaveis. Dezesseis
(2,1%) ja fizeram cirurgias, 3,77% apresentam antecedente de ictericia, 2,5% foram expostos
a sangue ou secrecao de portadores de Hepatite B; 1 paciente (0,59%) foi submetido a uma ou

mais sessoes de acupuntura e 2,65% relataram manipulacdo em manicure/pedicure (tabela 5).
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Tabela 5 — Comparacgao da exposi¢do a fatores de risco entre a amostra total e pacientes com

resultado positivo para AgHBs e Anti-VHC por analise univariada.

Total AgHBs' P* Anti-VHC' P*
Fatores de risco para infeccao Categorias N=1029 N=6 N=20
(0,58%) (1,94%)
Uso de drogas injetaveis 0,9197 0,0359*
Sim 2(0,20) 0 (0,00) 1 (50,00)
Nio 993 (99.8) 6(0,61) 19 (1,91
Uso de drogas inalaveis 0,8209 0,1676
Sim 10 (1,01) 0 (0,00) 1 (10,00)
Nio 985 (98,99) 6(0,61) 19(1,92)
Uso de seringas descartaveis 0,3710 0,1557
Sim 859 (86,33) 6 (0,69) 20 (2,10)
Nio 136 (13,67) 0 (0,00) 0 (0,00)
Uso de Gluconergan® 0,8865 0,0705
Sim 4 (0,40) 0 (0,00) 1 (25,00)
Nio 991 (99,60) 6 (0,60) 19 (1,72)
Transfusiio sanguinea 0,6543 <0,0001*
Sim, antes 1993 87 (8,74) 0 (0,00) 10 (11,49)
Sim, apos 1993 60 (6,03) 0 (0,00) 1(1,67)
Nao 848 (85,23) 6 (0,70) 9 (1,06)
Cirurgia prévia 0,3363 0,2713
Sim 761 (76,48) 4(0,52) 16 (2,10)
Nao 234 (23,52) 2 (0,86) 4 (0,85)
Antecedente de ictericia auto 0,0254* 0,2482
relatada
Sim 53(5,33) 2 (3,77) 2 (3,77)
Nao 942 (94,67) 4(0,32) 18 (1,70)
Exposiciio a sangue e/ou secre¢io 0,3444 0,6501
de portadores de Hepatite B
Sim 80 (8,04) 1(1,25) 2(2,5)
Nao 915 (91,96) 5(0,54) 18 (1,96)
Contato sexual de risco <0,0001* 0,8828
Parceiro infectado 7(0,71) 1(14,29) 0 (0,00)
Promiscuidade 188 (19,03) 2 (1,06) 4(2,13)
Tatuagem / Piercing 0,8039 0,0183*
Sim 12 (1,21) 0 (0,00) 2 (16,67)
Nio 983 (98,79) 6 (0,61) 18 (1,83)
Acupuntura 0,5952 0,3381
Sim 169 (16,98) 0 (0,00) 1 (0,59)
Nao 826 (83,02) 6 (0,72) 19 (2,30)
Manipulaciio em 0,2105 0,3486
manicure/pedicure
Sim 490 (49,25) 4(0,82) 13 (2,65)
Nao 505 (50,75) 2 (0,39) 7(1,39)

1 Nenhum paciente apresentou resultado positivo para AgHBs e Anti-VHC concomitantemente.
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4.5 Analise de Regressiao Logistica Multivariada

Foi realizada andlise de regressdo logistica, obtendo-se como fatores de risco
independentes para a positividade do anti-VHC: ser portador de Diabetes Mellitus (p=0,0047,
OR=4,255, IC 11,627-15,600), ter sido submetido a transfusdo sanguinea antes de 1993
(p<0,0001, OR=15,091, IC 5,411-42,084) ¢ ter feito tatuagem (p=0,0023, OR=16,691, IC
2,726-102,193) (Tabela 6).

Tabela 6 — Fatores de risco associados a positividade do Anti-VHC por analise multivariada.

Variaveis OR IC (95%) P
Diabetes Mellitus 4,255 11,627 — 15,60 0,0047
Transfusdo de Sangue (antes de 1993) 15,091 5,411-42,084 <0,0001
Tatuagem 16,691 2,726-102,193 0,0023

Como fatores de risco independentes para o VHB foram observados: antecedente de
ictericia (p=0,0279, OR=8,77, IC 1,26-60,732) e promiscuidade sexual (p=0,0646,
OR=22,395, IC 1,610-311,525 (Tabela 7)

Tabela 7 — Fatores de risco associados a positividade do AgHBs por anélise multivariada.

Variaveis OR IC (95%) P

Antecedente de Ictericia 8,77 1,26-60,732 0,0279
Promiscuidade Sexual 22,395 1,610-311,525 0,0646
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4.6 Institucionalizacido e Fatores de Risco

Os pacientes foram separados em duas categorias: institucionalizados e nao
institucionalizados, a fim de tentar estabelecer uma relagdo direta entre a institucionalizacao e
fatores de risco para as hepatites virais B e C, porém ndo houve diferenca significante entre os
grupos para ambos os subtipos de infec¢do. Isso se deve provavelmente ao fato da amostra de
idosos que vivem em instituigdes de longa permanéncia ser pequena 99/1029 (9,62%) em

relacdo ao tamanho amostral (figura 10).
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Figura 10 — Representagdo grafica da proporcao entre pacientes institucionalizados e ndo

institucionalizados. (n=1029).
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Em relacdo a Hepatite Cronica B, apenas 1/6 (16,7%) paciente com sorologia para
AgHBs residia em institui¢do de longa permanéncia, revelando uma prevaléncia de 1,01%.

(Tabela 8) (Figura 11).

Tabela 8 — Associagdo da institucionalizacdo com a positividade do AgHBs.

AgHBs
Positivo Negativo
Nao Institucionalizados 5 (83,3%) 925 (90,42%)
Institucionalizados 1 (16,7%) 98 (9,58%)

Total 6 (100%) 1023 (100%)
Teste Exato de Fisher p=0,4575

Figura 11 — Representacdo grafica da relagdo entre pacientes com sorologia positiva para

AgHBs e institucionalizacao.
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Dentre os 20 pacientes com resultado positivo para Anti-VHC, apenas 3 (15%) eram
institucionalizados (Tabela 9) (Figura 12). A prevaléncia da infec¢do pelo virus da Hepatite C

foi de 3,03%.

Tabela 9 — Associagdo da institucionalizagdo com a positividade do Anti-VHC.

Anti-VHC
Positivo Negativo
Nao Institucionalizados 17 (85%) 913 (90,49%)
Institucionalizados 3 (15%) 96 (9,51%)
Total 20 (100%) 1009

Teste Exato de Fisher p=0,4307

m N&o Institucionalizados m Institucionalizados

913

17 4 96

Anti-HCV + T
Anti-HCV- "“—‘1‘_‘1\

Figura 12 — Representacdo grafica da relacdo entre pacientes com sorologia positiva para

Anti-VHC e institucionalizagao.
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5. DISCUSSAO

Nos tltimos anos, com o surgimento de novas tecnologias ¢ o avango da medicina
houve um aumento significativo na expectativa de vida e com isso a populagdo idosa tem sido
objeto constante de estudo. Inimeros trabalhos sao publicados, principalmente no que tange
ao bem estar ¢ qualidade de vida - definidos principalmente como a somatoria de diversos
fatores, entre eles apresentar ou ndo doengas — e estabelecem novos paradigmas na satde

publica. (VECCHIA et.al., 2005; RAMOS, 2003; JOIA et.al., 2007)

Estudos epidemioldgicos sdo consideravelmente importantes para o conhecimento e
aprofundamento da historia natural de qualquer doencga, pois ¢ a partir desse conhecimento
que tanto médicos quanto pacientes se orientam, seja para implementar acdes de promogao a
saude e prevengdo, seja para orientar o diagndstico - precoce ou nao - € consequentemente
para o tratamento mais adequado em cada caso, especialmente em um grupo especifico da

populagdo que normalmente ndo faz parte dos programas de rastreio e estudos sdo escassos.

5.1 Consideracdes sobre a Metodologia

Em relacdo aos testes de triagem para a Hepatite C, o teste rapido digital
(imunocromatografia) ofereceu inumeros beneficios por ser mais pratico do que a pungio
venosa periférica, por sua rapidez e economia de material. Como o resultado sai em poucos
minutos, a ansiedade e expectativa do paciente também sdo reduzidas. E um método ja
validado por outros autores (GRAKOUI et. al., 1993) (YOSHIKAWA et. al., 1992) e no
presente estudo demonstrou sua eficécia apresentando uma concordancia de 100% com o teste

ELISA (ensaio imunoenzimatico).

Em 7 casos dos 20 com resultado positivo para Anti-VHC tanto pelo teste digital
quanto pelo ELISA, o resultado do PCR (reagdao de polimerase em cadeia) foi negativo. Nao
foi realizado o teste RIBA por indisponibilidade, mas possivelmente trata-se de casos em que

houve cura imunoldgica espontanea, dado em concordancia com outros achados na literatura.

Dentre os 6 pacientes com sorologia positiva para infeccdo por VHB, somente 1
realizou o exame para quantificar a carga viral, sendo o resultado indetectavel. Para os demais

ndo foi possivel a realiza¢dao devido a indisponibilidade do teste.
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5.2 Consideracgoes sobre os Resultados

5.2.1 Caracteristicas da Casuistica

Em relacdo a Hepatite B, sabe-se que a cura espontanea ¢ a regra em cerca de 90% dos
casos de individuos expostos quando adultos e cerca de 30% dos adultos apresentam a forma
ictérica na fase aguda. O risco do desenvolvimento de formas graves da doenca ¢ aumentado

por fatores comportamentais e genéticos (BRASIL, 2010)

Em relacdo a Hepatite C, existe uma série de variaveis que dificultam o pleno
conhecimento de seu curso natural. Apesar de ndo estar completamente esclarecida, sabe-se
que a infec¢do pelo VHC evolui para a cronicidade em cerca de 85% dos casos; destes, cerca
de 20% a 30% evoluem para a cirrose hepatica e 4% desenvolvem carcinoma hepatocelular

(SEEF et. al., 1997; ALTER, SEEF, 2000).

A populagdo de Botucatu é atualmente de 127.328 habitantes, sendo que deste total,
16.937 sao idosos (IBGE, 2010). Este estudo foi composto por um universo de 1029
individuos com 60 anos ou mais que nao apresentavam nenhum sintoma especifico de doenga
hepatica e foram selecionados de forma ndo randomizada por questdes de logistica para a

realizagdo de exames de screening para o virus das hepatites B e C.

A busca ativa permitiu a procura de individuos de diferentes niveis socioecondomicos
observados de acordo com a distribuicdo geografica (por bairros). A distribuicdo de renda
apresentou-se de forma homogénea, porém observamos baixa escolaridade, sendo mais
prevalentes os individuos que ndo completaram o primeiro grau (46,83%). Estudo de base
populacional realizado em Dhaka revelou positividade para o AgHBs e associagdo a varidveis
sociodemograficas (ASCHRAF, 2010). Em relacdao a Hepatite C, foi observado por diferentes
autores uma maior prevaléncia da infeccdo em individuos com pouco ou nenhum estudo

(GACCHE et. al., 2012; OZER et. al., 2012).

Segundo a distribuigdo da amostra total, houve uma predominancia do sexo feminino
(63,95%), o que ocorreu de forma semelhante em relagdo aos pacientes com sorologias
positivas, tanto para o VHB (0,76%) quanto para o VHC (2,28%), embora sem significancia
estatistica. Apesar de controversos, alguns estudos referem uma maior prevaléncia entre o

sexo masculino e raga branca (VALENTE et al, 2005; FOCACCIA et al, 2004)
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Observamos, em nossa casuistica, que 100% dos individuos AgHBs positivos eram
brancos e dos 20 casos positivos para o VHC, 60% eram brancos, 20% negros, 20% pardos e
nenhum da raga amarela, resultados em concordancia com os encontrados no Brasil
(BRASIL, 2011). Houve uma tendéncia a resultado significante quando comparada a raga

negra a prevaléncia de Anti-VHC (p=0,0506).

Nenhum paciente apresentou resultado positivo concomitante para Hepatite B e C.

5.2.2 Prevaléncia

As taxas de prevaléncia para as hepatites virais entre individuos saudaveis sdo bastante
variaveis em todo o mundo, independente do tipo. Ha alguns estudos que sugerem que em
diversos paises, as taxas sao bem mais altas do que a média e mesmo dentro de um mesmo
pais, dependendo da regido, condi¢cdes socioecondmicas e hébitos populacionais, essas taxas

podem variar significativamente (KHOURI et. al., 2010).

Da mesma forma, as taxas tendem a variar consideravelmente entre populagdes
especificas, como com pacientes em tratamento hemodialitico, doadores de sangue e

profissionais do sexo (PASSOS et.al., 2007; LEAO et.al., 2010; VALENTE et. al., 2005)

Paises como Itélia, Japao, Turquia e outros paises asiaticos apresentam uma incidéncia
de hepatite viral cronica mais alta do que os demais e ja na populacdo acima de 60 anos
(ASCHRAF et. al., 2010; OZER et. al., 2012; MONICA et. al., 1998). Ao passo que nos

Estados Unidos, América Latina e Brasil, as taxas sdo semelhantes a prevaléncia global.

Wong (2013) em estudo realizado em Filipinos, no sudeste da Asia, uma area
considerada pela OMS como hiperendémica para Hepatite B, encontrou uma prevaléncia de

16,7% de AgHBs, sendo o pico de infeccdo em individuos com idade entre 20 a 39 anos.

No Brasil, estudo descritivo realizado no Parand englobando 25 municipios, regido
considerada pela OMS de alta prevaléncia e endemicidade, indicou a positividade para o
AgHBs em 113 casos, sendo que deste total, 13,28% era de individuos com 60 anos ou mais.
Esta prevaléncia foi mais do que duas vezes maior do que na populagdo que compreende a

faixa etaria entre 41 e 60 anos. (ANASTACIO et. al., 2008)
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Nos EUA, de acordo com o inquérito de base populacional realizado entre os anos de
1999 e 2002, a prevaléncia de VHC foi de 1,6% e essa taxa tem permanecido estadvel desde
entdo, apesar de apresentar uma tendéncia ao declinio (ARMSTRONG et.al., 2006). Mais
recentemente, um estudo sobre prevaléncia nos Estados Unidos realizado pela National
Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) encontraram uma prevaléncia de 0,8%
na populagao geral para o anti-VHC. Entretanto a propor¢do de pessoas nascidas entre 1945 e
1965 com o anticorpo para VHC positivo foi maior do que entre os adultos com 20 anos de

idade ou mais, apresentando uma prevaléncia de 6,25% (CDC, 2005)

Atualmente o CDC recomenda que adultos nascidos entre 1945 a 1965 devem ser
testados pelo menos uma vez para o HCV mesmo sem que apresente qualquer fator de risco,
bem como ser avaliados em relacao ao nivel de consumo de alcool em virtude do fato de que
o0 alcool e sabidamente conhecido por acelerar a progressdo da doenga hepatica. (SMITH et.

al., 2012)

Estudo realizado por Cruz et. al. (2009) em S3o Paulo por um periodo de trés anos
demonstrou que de 780 casos de Hepatite apresentados ao Centro de Vigilancia
Epidemiologica do Servigo de Medicina Social do Hospital do Servidor Publico Estadual, 128
foram confirmados para Hepatite B, sendo 12,5% distribuidos na faixa entre 60 a 69 anos e
4,5% apresentaram idade superior a 70 anos. Dentre 667 casos de Hepatite C, 15,8%
encontravam-se na faixa etaria entre 60 a 69 anos e 10,3% apresentaram idade superior a 70

anos.

Mais recentemente, foi realizado o primeiro estudo de coorte envolvendo todas as
capitais brasileiras e o Distrito Federal com individuos cujas faixas etarias variam entre 10 a
69 anos, demonstrando uma prevaléncia global de 1,38%, com taxas que variam entre 0,97%
na populagdo adulta no Nordeste e 3,22% no Norte. A prevaléncia entre os individuos com

idade entre 60 a 69 anos foi de 3,41% (95% IC=2,03-4,79) (PEREIRA et.al., 2013)

No presente estudo, a prevaléncia da Hepatite B foi de 0,58% e neste caso, a
endemicidade para a populacao estudada ¢ considerada baixa. No Brasil, principalmente apds
a institui¢do da vacinagdo universal para criangas menores de um ano, diversos estudos
indicam uma mudanga significativa na epidemiologia da Hepatite B, com uma tendéncia de
diminui¢do, apesar de ainda haver uma grande prevaléncia em determinadas regides onde os

cuidados de satide sao mais precarios e a populagdo apresenta maior vulnerabilidade.
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Em relacdo a Hepatite C, ndo foram incluidos os pacientes que apresentavam doenga
hepéatica avancada e encontravam-se em acompanhamento clinico ou estiveram internados
durante o periodo de coletas. Acreditamos que por esta razao a prevaléncia neste grupo
(1,94%) tenha se aproximado mais da encontrada na populacao brasileira em geral do que aos
encontrados na faixa etaria estudada (60 anos ou mais).

Estima-se que somente cerca de 30-50% das pessoas infectadas com VHC tenha
conhecimento de sua doenga (GACCHE et. al., 2012). O mesmo padrao pode ser reconhecido
em relacdo ao VHB. Na grande maioria dos casos, os sintomas se apresentam de forma
subclinica, sendo assintomatica ou quando na presenca de sintomas, estes sdo do tipo “flu-
like” (SEEF, 2002). Isso explica o fato destas enfermidades serem mais frequentemente
descobertas por conta dos sintomas decorrentes de complicacdo da infec¢do e geralmente

ocorre em pacientes mais velhos (GRAMENZI et. al., 2010), o que possivelmente justifica os

testes de screening para individuos acima de 40 anos, como sugerem alguns autores (LIU,

2013).

5.2.3 Fatores de Risco

No presente estudo, os principais resultados encontrados através da andlise univariada
foram a associagdo dos seguintes fatores de risco:

o para o VHB — antecedente de ictericia e contato sexual de risco, que inclui
tanto parceiro infectado quanto promiscuidade;

. para o VHC — houve tendéncia a significancia ser da raca negra, diabetes
mellitus, uso de drogas injetaveis, tatuagem e ter sido submetido a transfusdo de sangue antes
de 1993.

Ap6s andlise multivariada realizada por regressao logistica foram encontrados como
fatores de risco independentes para o VHB: antecedente de ictericia e promiscuidade sexual.
Para o VHC foram diabetes mellitus, transfusao sanguinea antes de 1993 e tatuagem.

Nosso estudo encontra-se em acordo com diversos relatos na literatura em relagdo aos
principais fatores de risco. Os fatores de risco mais frequentemente citados sdo transfusdo de
sangue, uso de droga injetdvel e uso de seringas ndo descartaveis, sendo o uso de drogas
injetaveis consideradas predominantes em paises desenvolvidos, enquanto transfusdo de

sangue e uso de seringa ndo descartavel sdo mais frequentes em paises em desenvolvimento

(ALTER, 2002; SHEPARD et. al., 2005; BAHA et. al., 2013).
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Segundo Pereira e colaboradores (2013), os principais fatores de risco associados a
positividade para a infeccdo pelo VHC no Brasil foram transfusdo de sangue, hospitaliza¢ao
nos ultimos 12 meses, tatuagem, parceiro infectado, uso de drogas inaldveis e injetaveis, uso

de seringa de vidro e situagdes de extrema pobreza.

Em nossa amostra, 53 (5,33%) das pessoas apresentaram antecedente de ictericia e
destas, 2 (3,77%) foram positivas para o VHB, havendo associagdo desse fator de risco com a
positividade para a infeccdo pelo virus B (p=0,0254). Essa associagdo foi confirmada

posteriormente através da andlise de regressdo logistica multivariada.

Baha et.al., (2013), estudando doadores de sangue da cidade de Morocco, encontrou
como fator de risco para a positividade do AgHBs tanto antecedente de ictericia (OR=1,4;

p=0,03) quanto historia de comportamento sexual de risco (OR=2,9; p<0,01).

O risco de contaminacao pelo VHC relacionado a transmissao sexual ¢ controverso e
nao ha dados na literatura que solucionem essa questao definitivamente. Relatos que sugerem
a transmissdo intrafamiliar, como a alta prevaléncia entre individuos da mesma familia por
vezes sdo fatores confundidores, como os encontrados por Ozer et.al., (2012) em estudo
realizado numa pequena cidade da Turquia, onde houve diferenga estatisticamente
significativa na positividade do Anti-VHC entre os individuos casados em relagdo aos

solteiros (OR=8,7; 95% IC=1,2-63,7).

Cavalheiro et. al. (2009) concluiu em um estudo realizado entre casais com
diagnostico de infec¢do por HCV que uma das formas de transmissdo do virus pode ser
através do compartilhamento de objetos de uso pessoal, entretanto concluiu ainda que a
promiscuidade sexual, o uso de drogas ilegais e a presenca de DST's antes de um
relacionamento estavel sdo fortes fatores de risco, principalmente no sexo masculino. Por esta
razdo, ha a possibilidade de que o risco ligado ao comportamento sexual ocorra apenas em
relacdo a infec¢do pelo virus B, fato verificado também por Valente e colaboradores (2005),
que em estudo realizado com doadores de sangue na cidade de Ribeirdo Preto ressaltou a

auséncia de associagdo com o sexo em relacao a hepatite C.
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Com a descoberta do virus da Hepatite C por Choo e colaboradores em 1989 e a
implementagdo obrigatéria dos testes de triagem em doadores de sangue a partir de 1993, a
transmissdo do virus C, antes associada quase que exclusivamente a transfusdo de sangue,
passou a ser associada ao uso de drogas ilicitas, principalmente na populagdo mais jovem com
um historico médico que sugere contamina¢do mais recente. Em nosso estudo, o uso de
drogas injetaveis foi relatado por 2 (0,2%) pessoas. Entre os individuos com soropositividade
para a Hepatite C, 1 (50%) referiu ter feito uso de drogas injetaveis, sendo essa uma
associacgdo estatisticamente significante (p=0,0359). Por se tratar de uma faixa etaria mais alta
do que na maior parte dos estudos, pode-se inferir que a contaminagdo tenha ocorrido em um

passado mais distante.

Gramenzi e colegas (2010) realizaram um estudo com 560 pacientes na Itdlia e
distribuiu sua amostra entre pacientes com menos de 65 anos e pacientes com 65 anos ou
mais. Os que encontravam-se na faixa acima de 65 anos apresentaram um menor consumo de

drogas intravenosas.

Ter sido submetido a transfusdo sanguinea antes de 1993 foi relatado por 87(8,74%)
individuos em nosso estudo, sendo que destes 10 (11,49%) foram positivos para o VHC,
havendo associacdo deste fator de risco com a positividade da infeccdo pelo virus C
(p<0,0001). Tal fator de risco foi confirmado na analise de regressdo multivariada. Este dado
corrobora o de diferentes estudos realizados em 4reas distintas a0 mostrar a hemotransfusdo
como um grande fator de risco para a contaminacdo pelo virus C (MONICA et. al., 1998;

SEONG et.al., 2013; KING et.al., 2009)

Em usuérios de um servigo publico de saude no Parand, Rodrigues Neto et.al. (2012)
recentemente verificou associagdo significativa com historia de transfusdao de sangue

(OR=6,1; I1C95%=1,99-18,73) e tatuagem (=0,001).

Em relagdo a tatuagem, encontramos uma prevaléncia de 1,21%, sendo que de 12
individuos, 2 (16,67%) eram anti-VHC positivos, com associacdo estatisticamente
significante desse fator de risco com a positividade para o anticorpo da hepatite C, sendo

confirmado como fator de risco independente apds analise de regressao logistica multivariada.
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O risco de contaminagdo pelo virus da hepatite C associado a tatuagem reside no fato
de que as mesmas podem ser realizadas com materiais reutilizados e ndo esterilizados
corretamente. Apesar de estar mais fortemente associado a populagdes de alto risco
(URBANUS et.al., 2011), recentemente em um estudo de revisao sistematica que incluiu 124
artigos, foi associada a hepatite C (OR=2,74; 1C95%=2,38-3,15), sendo ainda mais importante
em nao usuarios de drogas injetaveis (OR=5,74; 1C95%=1,98-16,66) (JAFARI et.al., 2010)

Por se tratar de uma populagdo com provavel dificuldade de leitura e entendimento do
questionario, foi realizada uma entrevista com cada um dos sujeitos. Talvez, por acreditarem
que questdes relacionadas a alguns fatores de risco fossem irrelevantes, por medo ou
vergonha, hd a possibilidade de que o niumero de idosos que tenha feito uso de drogas no
passado seja maior do que o encontrado. Observamos esse fato também em relag@o ao uso do

.. , . ® .
polivitaminico Gluconergan, cujo relato ocorreu em apenas 4 pessoas (0,4%).

5.2.4 Genétipos

No Brasil foram observadas diferentes distribuicdes de gendtipos de acordo com a
regido geografica.

No Nordeste foram mais prevalentes os subtipos 1b e 3a, enquanto no centro Oeste o
subtipo la foi o mais dominante. Os subtipos la e 1b foram os mais frequentes na regido
sudeste (MARTINS et. al., 1998). Em estudo realizado por Gonzaga e colaboradores no
estado de Alagoas o genotipo 1 foi o mais frequente sendo o sub tipo 1b predominante
(GONZAGA et. al., 2008).

Em estudo retrospectivo realizado com base nos arquivos médicos de instituicoes de
referéncia publicas e privadas no Brasil foi demonstrado o genétipo 1 como o mais prevalente
(FOCACCIA et.al., 2004). O mesmo padrao foi encontrado em nosso estudo, onde 9
(69,23%) eram do tipo 1 e 4 (30,77%) eram do tipo 3.

5.2.5 Institucionalizacio

No presente estudo, a prevaléncia de AgHBs foi de 1,01% nos individuos
institucionalizados e de 3,03% para o Anti-VHC. Nao houve associacdo estatisticamente
significativa entre estar institucionalizado e ser portador dos virus das Hepatites B ou C,
padrao semelhante ao encontrado por Costa (2004), que em estudo realizado com 195 idosos
residentes em cinco asilos de Goiania, observou uma prevaléncia de 0,5% de soropositividade

para o AgHBs e 3,1% para o Anti-VHC.
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Em contrapartida, estudo realizado por Sugauchi e colaboradores (2000) com 119
idosos residentes em uma Instituicdo de Longa Permanéncia na cidade de Nagoya - Japao

apresentou uma prevaléncia de 5% para o AgHBs.

A maior prevaléncia de AgHBs e Anti-VHC entre os individuos institucionalizados
em compara¢do com a populacdo geral pode ser explicada pelo fato de que estas pessoas, em
sua grande maioria, encontram-se em déficit cognitivo, provém de uma situagdo econdmica
baixa e apresentam uma diminui¢do da capacidade imunologica, sendo mais frequentemente

expostas a fatores de risco.

Vale ressaltar que os individuos ndo foram questionados sobre a idade & admissao e
tempo de internagdo, e em virtude de suas deficiéncias cognitivas houve dificuldade na coleta
de dados relativos a exposi¢do a fatores de risco no passado, impossibilitando uma analise

mais precisa nesse sentido.

Assim sendo, os exames de triagem devem se tornar rotineiros, tanto para pacientes
quanto para os trabalhadores que podem estar sob o maior risco ocupacional, sendo a vacina

para Hepatite B fortemente recomendada para estas populagdes.

5.2.6 Comorbidades

Idosos podem estar especialmente sob maior risco de complicagdes causadas pela
infeccdo pelo HCV. Para alguns destes pacientes que possuem comorbidades, o HCV pode

tomar uma proporcao ainda mais importante (TSUI et. al., 2008).

Em nossa amostra, analisando os pacientes com Diabetes Mellitus (DM), observamos
uma diferenca significante entre aqueles com sorologia positiva para anti-VHC (4,08%) em
comparagao a individuos soronegativos, demonstrando associagao entre essa comorbidade e a

infec¢do pelo virus C (p=0,0140).

A associacdo pela andlise univariada foi confirmada através da andlise de regressao
logistica multivariada (tabela 6) e o diabetes foi considerado uma varidvel independente
associada a infec¢ao pelo VHC (OR=4,255, IC 11,627-15,600; p=0,0047). Este resultado nos
mostra que os pacientes com infec¢do pelo VHC apresentaram 4,2 vezes mais chances de

apresentarem diabetes do que os que ndo tinham a infecgao.
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Parolin et. al. (2006) realizaram um estudo com diabéticos dos tipos 1 ¢ 2 e
encontraram uma maior prevaléncia do tipo 2 nos anti-VHC positivos, sendo esta trés vezes
maior quando em comparagcdo ao grupo controle composto por doadores de sangue, uma

populagdo considerada saudavel (OR=3,2; 95% IC=1,00-10,21; p=0,04).

Em nosso estudo, os pacientes ndo foram categorizados quando ao tipo de DM e nao
foram analisados dados antropométricos como peso e altura, por essa razao ndo foi possivel
estabelecer nenhuma relagdo de risco entre alto indice de massa corporal ou obesidade ao
DM, como sugerem estudos publicados para individuos que apresentam estes cldssicos fatores

de risco para essa patologia (MEHTA et.al., 2001).

Em estudo prospectivo, Mehta et. al. (2003) categorizaram pacientes como de alto e
baixo risco para o desenvolvimento de diabetes de acordo com a idade e o indice de massa
corporal (IMC) - sendo que no grupo de maior risco foram incluidos individuos com mais de
60 anos ¢ IMC > 35kg/m” - e encontraram que dentre os pacientes que apresentaram alto risco
para DM, os com infec¢do por VHC se mostraram mais do que 11 vezes mais predispostos a
desenvolver o DM tipo 2 do que os sem infecgao (risco relativo=11,58; 95% IC=1,39 — 96,6;
p=0,04). Apesar do fato de estarmos lidando especificamente com uma populagdo de idade
avangada, nossos resultados divergem dos dados encontrados possivelmente pelo menor

tamanho amostral.

Segundo dados da literatura, hd& um consenso de que os estudos epidemioldgicos
falham na tentativa de estabelecer uma relagdo definitiva entre diabetes e infec¢do por virus
C. Entretanto, Parise e Oliveira (2007), em estudo de revisao, concluem que ha um fator capaz
de modificar o metabolismo de carboidratos e induzir a resisténcia a insulina proprio da
infec¢do. Diferentes autores afirmam que o virus, por si sO, independentemente de outras
variaveis, pode ser a causa de resisténcia a insulina que pode levar ao desenvolvimento de
Diabetes Mellitus tipo 2, mesmo nos estagios iniciais da doenga hepatica, sendo o
envelhecimento um fator agravante a esta condicao (SHINTANI et.al., 2004; LECUBE et.al.,
2004). Segundo Gramenzi e colaboradores (2010), o Diabetes foi considerado uma variavel

independente associada a doenca de figado avangada.
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5.3 Consideracoes Finais sobre os Resultados

E importante ressaltar que apesar de haver um numero crescente de estudos
envolvendo as implicagdes das Hepatites Virais B e C em idosos, no Brasil essa area ainda ¢

incipiente.

A despeito das dificuldades em se obter informagdes precisas em relagdo aos fatores
de risco, principalmente entre os individuos institucionalizados com déficit cognitivo, estudos
englobando um maior nimero de idosos pode levar a mudancas na saude publica em relacdo a
politicas de saude e tratamento, uma vez que tem sido demonstrada a eficacia do tratamento
na redugdo das complicagdes causadas por essas enfermidades (IKEDA et. al., 2009;

KAWAOKA, 2007; ARASE et.al., 2007).
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6. CONCLUSOES

Diante dos resultados apresentados, conclui-se que:

A prevaléncia da infec¢do pelo VHB foi de 0,58%.

A prevaléncia da infec¢do pelo VHC foi de 1,94%.

Os fatores de risco independentes para a infeccdo pelo VHB foram: antecedente de

ictericia e promiscuidade sexual.

Os fatores de risco independentes para a infec¢do pelo VHC foram: diabetes mellitus,

transfusdo de sangue antes de 1993 e tatuagem.

O Diabetes Mellitus ¢ uma comorbidade que est4 associada ao maior risco de infec¢do

pelo VHC.

Nao houve diferenca estatisticamente significante para a prevaléncia e fatores de risco

entre idosos institucionalizados ou ndo institucionalizados.
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8. ANEXOS
8.1. Anexo 1

AVA UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA
AVAVAY CAMPUS DE BOTUCATU
unesp VAY FACULDADE DE MEDICINA

DEPARTAMENTO DE CLINICA MEDICA

Botucatu/SP — Rubido Junior - CP 584 — CEP. 18618-970 — TEL. (14) 3882-2969 — (14) 3811-6213 - FAX. (14) 3882-2238

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do Projeto de Pesquisa: Analise da Prevaléncia e de Fatores de Risco para as Hepatites Virais
Cronicas B e C em idosos residentes no municipio de Botucatu-SP.

As Hepatites Virais B e C sdo doencas infecciosas que tornaram-se um grande problema de satide
publica nas ultimas décadas, principalmente devido a sua alta morbidade e mortalidade. Seu grande
potencial para a doenga cronica pode levar ao surgimento de conseqiiéncias deletérias ao paciente
idoso, tendo em vista que a prevaléncia das infecgdes pelo VHB e VHC aumentam com a idade. No
Brasil, até o momento poucos estudos foram realizados justificando a relevancia deste estudo, cujo
objetivo geral ¢ avaliar a prevaléncia de hepatites virais cronicas B e C na populagdo idosa residente
no municipio de Botucatu-SP. Para detec¢do do Anti-HBs, AgHBs ¢ Anti-HBc¢ IgG serdo coletados 5
ml de sangue através de puncdo venosa com seringa e agulha descartiveis. As amostras serdo
devidamente acondicionadas e transportadas para analise laboratorial. Para deteccdo do Anti-HCV
serdo realizados testes sorologicos digitais, com resultado de 5 a 20 minutos.

Entendimento e consentimento do participante: Declaro que compreendi a importdncia de minha
participacdo neste estudo e que tive oportunidade de fazer perguntas relativas ao objetivo ¢ a todos os
procedimentos relacionados ao estudo, estando a pesquisadora sempre pronta a respondé-las. Dessa
forma, dou meu consentimento para participar da pesquisa na qualidade de participante voluntario
etambém para a divulgagdo dos dados por mim fornecidos, salvaguardando o anonimato.

Nome do participante Assinatura do participante
Data: / /

Discuti este projeto com o participante, usando linguagem acessivel e apropriada. Acredito ter
propiciado as informagdes necessarias e também que ele tenha compreendido todas as minhas
explicagdes.

Assinatura da Pesquisadora
Contatos para maiores esclarecimentos:

lara Pinheiro Barcos (Mestranda - Departamento de Clinica Médica - FMB/UNESP):
Fones: (14) 9781-9440/ (14) 3882-9260
E-mail: iarabarcos@gmail.com

Prof. Dr. Giovanni Faria Silva (Departamento de Clinica Médica — FMB/UNESP)
Fone: (14) 3811-6213
E-mail: giovanni@fmb.unesp.br



mailto:giovanni@fmb.unesp.br
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8.2. Anexo 2
HCYV Rapid Test Bioeasy®

Procedimentos a serem realizados:

5° passo

2° passo

4° passo

6° passo
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8.3. Anexo 3
AVA UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA
AVAVAY CAMPUS DE BOTUCATU
unesp VAY FACULDADE DE MEDICINA

DEPARTAMENTO DE CLINICA MEDICA

Botucatu/SP — Rubi&o Junior - CP 584 — CEP. 18618-970 — TEL. (14) 3882-2969 — (14) 3811-6213 - FAX. (14) 3882-2238

QUESTIONARIO

Numero de Identificacao:
Idade: Raca/Etnia: 1.( ) Branco 2.( ) Negro 3.( )Pardo 4.( ) Amarelo
Sexo: 1.( ) Feminino 2.( ) Masculino
Estado Civil: 1.( ) Solteiro 2.( ) Casado 3.( ) Divorciado/Separado 4.( ) Vitvo
Escolaridade: 1.( ) Nao estudou 2.( ) 1° Grau incompleto 3.( ) 1° Grau completo

4.( )2°Grau incompleto 5.( ) 2° Grau completo 6.( ) Superior incompleto

7.C ) Superior completo 8.( ) Pos graduagio

Profissao: Aposentadoria: 1. ( ) Sim 2.( )Nao

Comorbidades: 1. () Hipertensao 2. ( ) Diabetes 3. () Etilista - Dose por
dia:

4. ( ) Ex-etilista 5.( ) Tabagista - Magos por dia 6. ( ) Ex-tabagista
Outras:

Hospitalizacao prévia: 1. ( ) Sim Motivo:
2.( )Nao

Hospitalizacio recente: 1.( ) Sim Motivo:
2.( )Nao

Uso Cronico de Medicamentos: 1. ( ) Sim 2. ( )Nao

Renda: 1.( )At¢ 1 SM 2.( )Dela2SM 3.( )De2a3SM 4. )De3a5SM
5.( ) Acimade 5 SM

Fatores de Risco:

Uso de drogas injetaveis: 1.( ) Sim Tempo de uso: 2.( )Nao

Uso de drogas inalaveis: 1.( ) Sim Tempo de uso: 2.( )Nao

Uso de seringas nao descartaveis: 1.( ) Sim 2.( ) Nao
Uso de Gluconergan®: 1.( ) Sim 2.( ) Nao

Transfusiao sanguinea: 1.( ) Sim 2.( ) Nao
Data da primeira Antes de 93? 1.( ) Sim 2.( ) Nao
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Cirurgias: 1.( ) Sim 2.( ) Nao
Tipos: Ano:

Historia prévia de hepatite: 1.( ) Sim 2.( ) Nao

Exposi¢cao percutinea ou de mucosa a sangue e/ou secrecoes com portadores de hepatite
BouC: 1.( )Sim 2.( )Nao

Pratica sexual: 1.( ) Sim 2.( ) Nao

Contato sexual de risco: 1.( ) Parceiro infectado 2.( ) Promiscuidade 3. ( ) Nao
Uso de preservativo: 1.( ) Sim 2.( ) Nao

Tatuagem/Piercing: 1.( ) Sim 2.( ) Nao

Acupuntura: 1.( ) Sim 2.( ) Nao

Manipulacio em manicure: 1.( ) Sim 2.( ) Nao
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8.4. Anexo 4
RESULTADOS GERAIS HEPATITE B

AgHBs Anti-HBc Anti-HBs CONCLUSAO
REAG REAG NR ESTADO DE PORTADOR INATIVO OU MUTANTE PRE-CORE
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA
REAG REAG NR ESTADO DE PORTADOR INATIVO OU MUTANTE PRE-CORE
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
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NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
REAG REAG NR ESTADO DE PORTADOR INATIVO OU MUTANTE PRE-CORE
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO

Anexos 69



Anexos 70

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 71

NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 72

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR REAG VACINADO

NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 73

NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
REAG REAG NR ESTADO DE PORTADOR INATIVO OU MUTANTE PRE-CORE
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 74

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA




Anexos 75

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 76

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 77

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 78

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR REAG VACINADO

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 79

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 80

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 81

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 82

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO

Anexos 83



Anexos 84

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 85

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 86

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 87

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
REAG REAG NR ESTADO DE PORTADOR INATIVO OU MUTANTE PRE-CORE
REAG REAG NR ESTADO DE PORTADOR INATIVO OU MUTANTE PRE-CORE
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 88

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA




Anexos 89

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR REAG VACINADO

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO




Anexos 90

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG NR CONTATO PREVIO SEM IMUNIDADE OU FALSO POSITIVO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA

NR NR NR SEM CONTATO PREVIO
NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA




Anexos 91

NR REAG REAG CURA

NR REAG REAG CURA




Anexos 92

8.5 Anexo 5

PN
’ e Universidade Estadual Paulista
" _ —
Unesp Eaculdade de Medicina de Botucatu

Distrito Rubidio Junior, s/n° - Botucatu - S.P.
CEP: 18.618-970

Fone/Fax: (Oxx14) 3811-6143 Registrado no Ministério da Satde
e-mail secretaria: capeliup@fmb.unesp.br am 30 de abril de 1997
e-mail coordenadoria: tsarden@fmb.unesp.br .

Botucatu, 13 de setembro de 2.010 OF. 423/2010 - CEP

Tlustrissimo Senhor

Prof. Dr. Giovanni Faria Silva
Departamento de Clinica Médica da
Faculdade de Medicina de Botucatu

Prezado Dr. Giovanni,

be ordem do Senhor Coordenador deste CEP, informo que Projeto de
Pesquisa (Protocolo CEP 3669-2010) “Andlise da prevaléncia e de
fatores de risco para as hepatites virais cronicas B e € em idosos
residentes no municipio de Botucatu-SP”, a ser conduzido por TIara
Pinheiro Barcos, orientada por de Vossa Senhoria, com a colaboragdo de
Mari Nilce Peres recebeu do relator parecer favordvel aprovado em
reunido de 13 de setembro de 2.010.

Situaclo do Projeto: APROVADOQ. Ao final da execucdo deste Projeto,
apresentar ao CEP "Relatdrio Final de Atividades”.

A'renéiqs&men're,
,‘\‘f{\‘«cql"\ X
\
Alberto Santos Capelluppi
Secretdrio do CEP

/




