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Resumo

Objetivos: Avaliar a soroprevaléncia de hepatite A (VHA) em crian-
cas e adolescentes com idade entre 1 e 14 anos, e identificar fatores
associados a infecgdo prévia.

Métodos: Estudo epidemioldgico transversal, realizado entre fe-
vereiro e agosto de 2006, em Curitiba, Parana, Brasil, e em sua regido
metropolitana. A analise laboratorial constituiu-se de pesquisa qualitativa
de anticorpos totais para o VHA em amostra de sangue total.

Resultados: No estudo, 901 criangas e adolescentes foram incluidos.
A distribuigdo por faixa etéria foi: 237 (26,3%) entre 1 e 4 anos; 313
(34,7%) entre 5 e 9 anos; e 351 (39%) entre 10 e 14 anos. A taxa de
soroprevaléncia geral encontrada foi de 19,8%, e por grupo etario foi de
3,21,1e29,9% (p < 0,01), respectivamente. Na analise multivariada,
demonstrou-se que os fatores que, em conjunto, mantiveram associagao
positiva com as prevaléncias de anticorpos contra o VHA na populagédo
estudada foram: faixa etaria de 5a 9 e 10 a 14 anos, morar em casas
com um ou mais habitantes por cémodo, frequentar refeitério comunitario
e ter baixa renda per capita.

Conclusdes: Os resultados demonstraram uma baixa prevaléncia
de anticorpos contra o VHA, o que justifica o uso de medidas profilaticas,
que incluem a vacinagdo precoce.

J Pediatr (Rio J). 2011,;87(5):419-24: Hepatite A, estudo soroepi-
demioldgico, crianga, adolescente.

Introducao

O virus da hepatite A (VHA) é o maior responsavel por
quadros de hepatite aguda viral em criangas! e também é
responsavel por 75% de todos os casos de hepatite viral
no mundo. Essa doenga apresenta distribuicdo mundial,
ocorrendo com maior frequéncia em locais onde o desen-
volvimento socioecondmico é baixo. Os paises em desenvol-
vimento apresentam elevada incidéncia da doenga, sendo
que a maioria da populagdo sofre a infecgao precocemente,
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na primeira década de vida2. Nos paises desenvolvidos, a
soroprevaléncia do VHA ¢é baixa, com grande parte da po-
pulacdo permanecendo susceptivel a infeccdo mesmo em
idades mais avangadas3:4.

Nos ultimos anos, as melhorias nas condigdes socioeco-
némicas e sanitdrias que ocorreram em alguns paises em
desenvolvimento propiciaram alteragdes na epidemiologia
de algumas doencas, entre elas, a hepatite A5-9.
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As condicGes higiénicas e sanitarias melhoraram principal-
mente para as populacdes de classes sociais mais favoreci-
dasi0, Devido a essas desigualdades sociais, em uma mesma
regido, a populacdo mais carente ainda adquire a infecgao
na primeira década de vida, enquanto que, nas classes so-
ciais mais altas, os adolescentes e os adultos permanecem
susceptiveis. Estes, ao adquirirem a infeccdo em idades mais
avangadas, apresentam taxas mais elevadas de morbidade
e de letalidade associadas ao VHA1L,

O presente estudo teve por objetivo conhecer a soropre-
valéncia de hepatite A em criancas e adolescentes de 1 a 14
anos de idade, da regido metropolitana de Curitiba, Parana,
Brasil, e identificar fatores associados a infeccdo prévia.

Materiais e métodos

Este estudo epidemioldgico transversal foi realizado em
criangas e adolescentes da regido metropolitana de Curitiba
(PR), no periodo de 19/01/2006 a 04/09/2006. Essa regido
é composta por 26 cidades, abrangendo uma area total de
15.416,9 km2e com populagdo de 3.186.099 habitantes (Ins-
tituto Brasileiro de Geografia e Estatistica - IBGE, dados de
2005), sendo a 1183 maior area metropolitana do mundo.

O tamanho da amostra foi calculado com base na es-
timativa inicial de soroprevaléncia de anticorpos contra o
VHA por faixa etaria previamente publicada por Foccacia et
al.12, a saber: 1 a 4 anos (12,1%), 5 a 9 anos (28,1%), e
10 a 14 anos (35,8%), e com base nos dados populacionais
do IBGE referentes a populacdo estudada nas respectivas
faixas etarias, com total de 707.425 criangas e adolescen-
tes!2, Para o calculo do tamanho da amostra, utilizaram-se
grau de confianga de 95% (erro o de 0,05) e um valor
critico Zo/2 de 1,96. Assim, estimou-se que o tamanho da
amostra deveria ser de 901 criangas e adolescentes com a
distribuigdo por faixa etaria de 237 individuos (26,3%) en-
tre 1 e 4 anos; 313 (34,7%) entre 5 e 9 anos e 351 (39%)
entre 10 e 14 anos.

Foram incluidas no estudo criancas e adolescentes de
1 a 14 anos, de ambos os sexos, cujos responsaveis legais
assinassem o termo de consentimento livre e esclarecido.
Foram excluidas as criangas e adolescentes com histdrico
de vacinagdo prévia contra hepatite A, coagulopatias, imu-
nodeficiéncias, uso de imunossupressores, ou que haviam
recebido algum hemoderivado nos ultimos 6 meses. As
criancgas e adolescentes cujos tutores ou responsaveis legais
nado assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido
ou que apresentavam qualquer um dos critérios de exclusdao
nao participaram em nenhuma etapa deste estudo.

Os pacientes que participaram do estudo tinham exames
ou consultas previamente agendados no Hospital de Clinicas
da Universidade Federal do Parana (UFPR), constituindo, as-
sim, uma amostra de conveniéncia com pacientes atendidos
pelo sistema Unico de saude (SUS).

Os pacientes e seus tutores responderam a um questiona-
rio socioecon6mico, realizado por entrevistadores treinados.
O questionario avaliou: o tipo de moradia; o numero de
habitantes na casa; a localizagdo dos sanitarios e a forma de
destinagdo dos dejetos; o tipo de dgua utilizada na residéncia;
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0 contato com casos de hepatite; a permanéncia da crianga
em algum tipo de instituicdo de ensino ou creche; o nivel de
escolaridade; e o emprego dos pais e a renda familiar.

Foi coletada uma amostra de aproximadamente 1 mL de
sangue de cada paciente que, apds centrifugacao, foi arma-
zenada em geladeira com temperatura de -20 °C. Ao final
do estudo, a amostra foi submetida a pesquisa qualitativa de
anticorpos totais contra o virus da hepatite A (anti-VHA).

Os testes foram realizados pelo método de microparticle
enzyme immunoassay (MEIA) (AxSym System, Abbott La-
boratories) pelo Laboratério de Analises Clinicas do hospital.
As amostras que apresentaram resultados S/CO (sample/co-
orte) com valores entre 0,000 e 1,000 foram consideradas
positivas, e as amostras que apresentaram a relagao entre
1,001 e 3,000 foram consideradas negativas.

Andlise estatistica

Os dados foram analisados de forma descritiva, com os
pacientes sendo divididos em trés faixas etarias, como no
estudo realizado por Foccacia et al.12: 1 a 4 anos, 5 a 9 anos
e 10 a 14 anos. Na sequéncia, foram realizadas as analises
uni e multivariada, utilizando o método de regresséo logis-
tica. No caso da analise de regresséo logistica pelo método
forward selection, como critério de escolha para a variavel
entrar no modelo, optou-se por todas aquelas em que, na
analise univariada, obteve-se p < 0,10. O odds ratio (OR)
foi calculado com intervalo de confianga de 95%. As anali-
ses foram realizadas com a utilizagdo do software Minitab®,
versao 14.2.

Em outra etapa, de maneira descritiva, separou-se a
capital (Curitiba) do restante das cidades da regido me-
tropolitana, comparando os resultados obtidos como dois
grupos distintos.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Eticaem pesquisa
do Hospital de Clinicas da UFPR.

Resultados

Entre as 901 amostras elegiveis para o estudo, 178 foram
positivas para o anti-VHA total, correspondendo a 19,8%. O
sexo masculino correspondeu a 50,2% das amostras testa-
das, e a maioria dos pacientes (51,1%) era procedente do
municipio de Curitiba. A idade média dos participantes do
estudo foi de 7,6+4 anos.

Do total de criangas e adolescentes incluidos no estudo,
237 pertenciam a faixa etaria de 1 a 4 anos, 313ade5a9
anos e 351 a de 10 a 14 anos, e a positividade do anti-VHA
total foi de 3, 21,1 e 29,9%, respectivamente.

Na analise univariada, foi observada associacdo estatis-
ticamente significativa entre a positividade do anti-VHA total
e as seguintes variaveis: faixa etaria; numero de criangas na
casa; localizacdo da moradia; nimero de comodos; numero
de habitantes por comodo; uso de refeitério comunitario;
tipo de eliminacdo de excreta; permanéncia em escola ou
creche; contato com casos de hepatite; renda mensal total e
per capita; e escolaridade materna e paterna (Tabela 1). Nao
foi observada associagao estatisticamente significante entre
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Tabela 1 - Andlise univariada da soroprevaléncia de hepatite A na regido metropolitana de Curitiba, Parana, Brasil, em 2006

n n (%)

Parametro total anti-VHA + OR p IC95%
Faixa etaria

1 a 4 anos 237 7 (3,0) 1,0

5a9 anos 313 66 (21,1) 8,8 < 0,001 4,0-19,5

10 a 14 anos 351 105 (29,9) 14,0 < 0,001 6,4-30,8
N° habitantes (criangas)

<2 652 101 (15,5) 1

> 2 249 77 (30,9) 2,44 < 0,001 1,73-3,44
Localizagdo da moradia

Urbana 848 160 (18,9) 1

Rural 53 18 (34) 2,21 0,009 1,22-4,01
N° comodos na casa

>5 425 68 (16) 1

<5 476 110 (23,1) 1,58 0,008 1,13-2,21
N° habitantes por comodo

<1 568 87 (15,3) 1

>1 333 91 (27,3) 2,08 < 0,001 1,49-2,90
Tipo de banheiro

Interno 832 165 (19,8) 1

Externo 69 13 (18,8) 0,94 0,843 0,50-1,76
Refeitério comunitario

N&o 363 46 (12,7) 1

Sim 538 132 (24,5) 2,24 < 0,001 1,55-3,23
Fornecimento de agua

Encanada 833 163 (19,6) 1

Pogo/mina 68 15 (22,1) 1,16 0,620 0,64-2,12
Eliminacdo de excretas

Esgoto 638 114 (17,9) 1

Fossa/outros 263 64 (24,3) 1,48 0,027 1,04-2,09
Escola

Nao frequentou 167 5(3) 1

Creche/jardim 173 18 (10,4) 3,76 0,011 1,36-10,4

Fund./médio 561 155 (27,6) 12,4 < 0,001 4,98-30,7
Contato com hepatite

N&o 734 135 (18,4) 1

Sim 126 33 (26,2) 1,57 0,043 1,02-2,44
Mae trabalha fora

N&o 419 73 (17,4) 1

Sim 480 105 (21,9) 1,33 0,095 0,95-1,85
Pai trabalha fora

Sim 760 144 (18,9) 1

Néo 77 20 (26) 1,50 0,141 0,87-2,58
N° de pessoas na casa que trabalham

>2 79 10 (12,7) 1

<2 822 168 (20,4) 1,77 0,101 0,89-3,51
Renda mensal total

> 3 SM 265 32 (12,1) 1

< 3 SM 630 145 (23) 2,18 < 0,001 1,44-3,29
Renda per capita

> 1SM 163 15 (9,2) 1

<1SM 732 162 (22,1) 2,80 < 0,001 1,60-4,90
Instrugdo materna

Médio/superior 390 48 (12,3) 1

Analfabeto/fund. 506 129 (25,5) 2,44 < 0,001 1,70-3,50
Instrugdo paterna

Médio/superior 331 37 (11,2) 1

Analfabeto/fund. 490 123 (25,1) 2,66 < 0,001 1,79-3,97

Anti-VHA = antivirus da hepatite A; Fund. = ensino fundamental; IC95% = intervalo de confianca de 95%; OR = odds ratio; SM = salarios minimos.
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a presenca de anticorpos anti-VHA total com as variaveis:
sexo, numero de habitantes adultos, tipo de banheiro e tipo
de fornecimento de agua.

ApOs andlise multivariada, somente os fatores: faixas
etarias de 5 a 9 e 10 a 14 anos, residir em moradias com
um ou mais habitantes por cdmodo, frequentar refeitério
comunitario e a renda per capita inferior a 1 salario minimo
permaneceram positivamente associados a positividade do
anti-VHA total (Tabela 2).

Tabela 2 - Andlise de regressédo logistica multivariada de hepatite
A na regido metropolitana de Curitiba, Parand, Brasil,

em 2006

Parametro OR ajustado p IC95%
Faixa etdria (anos)

la4d 1

5a9 9,36 < 0,001 3,91-22,40

10a 14 18,49 < 0,001 7,85-43,58
N° habitantes por cbmodo

<1 1

=1 2,18 < 0,001 1,51-3,14
Refeitério comunitario

N&o 1

Sim 1,65 0,014  1,11-2,46
Renda per capita

>1SM 1

<1SM 2,69 0,001 1,50-4,84

1C95% = intervalo de confianga de 95%; OR = odds ratio;
SM = salario minimo.

Na etapa seguinte do trabalho, de maneira descritiva,
foi realizada a separagdo da capital e das cidades metro-
politanas, considerando-as como regides distintas. Das
901 criangas e adolescentes participantes do estudo, 460
pertenciam a capital e 451 pertenciam a outras cidades da
regido metropolitana.

Observou-se que 100% das residéncias da capital apre-
sentavam agua encanada, mas em aproximadamente 4%
delas ainda se utilizava um segundo tipo de fornecimento de
agua. Nas cidades metropolitanas, aproximadamente 4% n&o
tinham agua encanada e 88,7% das residéncias utilizavam
apenas esse tipo de fornecimento.

Com relacdo a eliminacdo de dejetos, a capital apre-
sentou um maior percentual de uso do esgoto encanado
(94,1%), enquanto que, nas cidades metropolitanas, esse
percentual foi de 63,3%. O uso da fossa como Unica forma
de eliminacdo de dejetos residenciais foi mais frequente nas
cidades metropolitanas (34,7%) do que na capital do estado
(4,3%). Ao comparar-se a renda dessas regides, percebeu-
se média de renda mensal e de renda mensal per capita
superior na capital.

Considerando todas as faixas etarias, ocorreu uma
maior prevaléncia de anticorpos contra o VHA total nas
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cidades metropolitanas em relagdo a capital, com 22 e
17% (p = 0,07), respectivamente. Observou-se um maior
percentual de positivos, principalmente na faixa etaria de
10 a 14 anos, em que ocorreu diferenga estatisticamente
significativa (p = 0,02, IC95% 1,1-2,8), conforme demons-
trado na Figura 1.

Discussao

Na América Latina, existem enormes diferencas socio-
econOmicas entre os paises, assim como dentro de um
mesmo pais. No Brasil, que é um pais com grande extensédo
territorial, essas diferengas sdo mais marcantes devido
as grandes variagbes nos padrdes higiénico-sanitarios.
Essas diferengas regionais podem ser exemplificadas ao
analisar-se a disponibilidade de agua potavel e de sistema
de esgoto para a populagdo. Considerando o pais como
um todo, a maioria dos domicilios tem acesso a esses
servigos, entretanto, analisando regides separadamente, o
sistema de esgoto estd presente em 81,7% dos distritos
da Regido Sudeste e em somente 5,8% da Regidao Norte
do pais®13,

A prevaléncia geral de anticorpos contra hepatite A
encontrada neste estudo foi inferior a observada em ou-
tros estudos realizados no Brasil214-17 e em outros paises
em desenvolvimento!.18:19, mas semelhante a relatada em
paises desenvolvidos, como Inglaterra, Estados Unidos,
Espanha e Israel3:5:20,21,

Quando a soroprevaléncia foi avaliada por faixas etarias,
observou-se uma taxa muito baixa de anticorpos no grupo
de 1 a 4 anos (3%), resultado comparavel ao encontrado
em paises desenvolvidos®:20.22,.23, Verificou-se um aumento
progressivo inferior da soroprevaléncia com o aumento da
faixa etaria em relagdo a outros estudos nacionais2:13.14 e
semelhante aos encontrados em paises em desenvolvimento
que apresentaram melhorias socioecon6micas nos ultimos
anos, como no Libano, por exemplo, onde a positividade na

40
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2 20 22,4
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| —4— Curitiba —{F Regido metropolitana

Figura 1 - Soroprevaléncia de anticorpos contra o virus da he-
patite A por faixa etaria comparativa entre Curitiba e
as outras cidades da regido metropolitana
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faixa etaria de 6 a 10 foi de 27,7%7, e na Arabia Saudita,
com 30% de positividade na faixa etaria de 12 a 15 anos®.
Em estudo multicéntrico realizado em quatro regides do
Brasil, observou-se prevaléncia de anticorpos contra hepatite
A em 35,1, 53,9 e 60,7% em criangas entre 1 a 5 anos,
6 a 10 anos e 11 a 15 anos, respectivamente. O estudo
também observou uma soroprevaléncia significativamente
maior para o anti-VHA total no grupo socioeconémico mais
baixo, além de diferentes soroprevaléncias, de acordo com
regido estudada, apresentando maiores taxas nas Regides
Norte e Nordeste do pais24. Outra publicacdo recente sobre
a soroprevaléncia de anticorpos contra o VHA entre criangas
e adolescentes de trés regibes do Brasil demonstrou uma
prevaléncia nos grupos de 5 a 9 anos e 10 a 19 anos de
41,5 e 57,4%, respectivamente, para a Regido Nordeste,
32,3 e 56%, respectivamente, para a Regido Centro-Oeste e
3,8 e 65,1%, respectivamente, para o Distrito Federal?>.

Provavelmente, os resultados encontrados quanto a
associacdo positiva na analise univariada, em relagdo as
variaveis eliminacdo inadequada de excretas e escolaridade
materna, sofreram influéncia de fatores de confusdo, os
quais foram eliminados na analise multivariada.

A menor escolaridade da mde apresenta-se com um
fator associado a uma maior prevaléncia de anticorpos.
Sabe-se que o grau de instrugdo também é relacionado a
renda da familia, sendo que esses fatores se sobrepéem. Em
um estudo nacional, as criangas cujas maes apresentavam
entre 0 e 3 anos de estudo apresentaram uma prevaléncia
de 32,55%, comparados com 13,57% de positividade nas
criangas cujas maes tinham mais de 11 anos de estudo?26.
Em nossa casuistica, também se observou uma associagdo
positiva entre a menor escolaridade materna e a presencga de
anticorpos, além disso, observou-se a mesma associagdo com
a escolaridade paterna. Porém a baixa escolaridade, tanto
materna quanto paterna, ndao permaneceu no modelo final
de regressdo multivariada. E possivel que o fato de poucas
criangas e adolescentes apresentarem maes ou pais analfa-
betos e de este grupo ter sido associado ao grupo de ensino
fundamental tenha interferido no modelo multivariado.

A baixa prevaléncia de anticorpos em idades menores
preocupa pelo risco de surtos ou epidemias em creches e
escolas, bem como a possibilidade de essa populagao se
infectar em idades mais avangadas, fase em que a doenga
pode ser mais grave?’.

O virus da hepatite A é transmitido por ingestdo de
alimentos ou agua contaminada ou pelo contato pessoa-
pessoa. Com o desenvolvimento de uma regido e as
melhorias higiénicas e sanitarias, a agua e os alimentos
contaminados passam a ndo ser fontes tao frequentes de
transmissdo. Nao foi observada qualquer associagao com os
diferentes tipos de fornecimento de agua para o domicilio.
E importante ressaltar que o abastecimento de agua tratada
na regido estudada é préximo de 100%, e possivelmente a
agua consumida ndo represente um fator de risco para esta
populagdo. Por outro lado, observou-se associagdo positiva
com uso de refeitério comunitario, baixa renda per capita
e aglomeragdo intradomiciliar, fatores esses diretamente
relacionados as condigGes socioeconémicas e culturais.
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A eliminacdo inadequada de excretas tem sido apontada
como fator de risco para a transmissao do VHA. No presen-
te estudo, quando avaliamos essa variavel isoladamente,
foi observada uma associacdo positiva entre a mesma e a
presenca de anticorpos. Entretanto, na analise multivaria-
da, essa associacdo ndo se fez presente. Dados disponiveis
do municipio de Curitiba mostram uma cobertura de 75%
de esgoto coletado e de 70% de esgoto tratado, sendo
considerado um bom indice quando comparado com outras
regides do pais.

Alguns autores observaram associacdo positiva entre
menor escolaridade materna e maior prevaléncia de anti-
corpos contra o VHA. Esse fato também foi observado no
presente estudo na analise univariada, mas ndo permaneceu
na analise multivariada?6.

Neste estudo, também foi confirmado que existem dife-
rengas mesmo em municipios muito préximos, como os que
compdem a regido metropolitana de Curitiba. Como foi citado,
a capital apresenta uma melhor situagdo de atendimento da
rede de esgoto e de agua tratada em comparagdo a outras
cidades da regiao metropolitana. Na literatura, demonstra-se
que a presenca desses fatores melhora o perfil epidemiold-
gico da hepatite A.

Também foi realizada uma comparacgao entre a prevaléncia
de anticorpos entre as duas regides, sendo que foi observada
uma maior soropositividade nas criangas e adolescentes das
cidades metropolitanas em comparagdo a capital (22 contra
17%), porém, essa diferenca ndo apresentou significancia
estatistica. Quando foi realizada a avaliagdo por faixa etéria,
no grupo de 10 a 14, houve uma maior diferenga entre as
duas regides (36,1 contra 24,3%), sendo essa diferenca
estatisticamente significativa (Figura 1).

Apesar dessas diferengas, as cidades da regiao metropoli-
tana apresentam soroprevaléncias inferiores as observadas no
restante do pais. Esses resultados sugerem que as melhorias
realizadas na capital passaram a ocorrer também nas cidades
metropolitanas depois de alguns anos.

Conclusao

Frente aos resultados encontrados neste estudo, deve-se
consideraraimportancia das medidas de prevencdo para evitar
que ocorram casos de hepatite A em idades mais avangadas
e que epidemias tornem-se frequentes. Fica evidente que
é fundamental o investimento nas melhorias das condiges
socioecondmicas e culturais, porém deve ser ressaltado que
essas melhorias sdo lentas, levando anos para ocasionar
mudancgas?’.

Ao contrario, o uso da vacina contra o VHA causa impacto
em curto prazo, como observado em paises como Israel,
Estados Unidos, Espanha e Canada!l. Na Argentina, pais
vizinho ao Brasil, um programa de vacinacgao universal contra
hepatite para criangas de 12 meses foi iniciado em 2005.
Observou-se uma reducgdo de 88% da taxa de incidéncia da
doenca naquele pais depois de 2 anos de implantacao do
programa, com reducdo expressiva do nimero de casos da
doenca ndo apenas na faixa etaria das criangas vacinadas,
mas também entre as populagdes de criangas em outras
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faixas etarias, em adolescentes, em adultos e em idosos?28.
Nesse contexto, programas de vacinagdo contra o VHA devem
ser discutidos para a populagdo jovem susceptivel, evitando,
assim a morbidade e a letalidade, como vem sendo relatado
em alguns paises>:11.29,30,
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