UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
CENTRO DE CIENCIAS SOCIAIS, SAUDE E TECNOLOGIA.
CAMPUS AVANCADO-IMPERATRIZ - MA
CURSO DE ENFERMAGEM

FATORES DE RISCO PARA INFECCAO PELO HELICOBACTER PYLORI EM
UM SERVICO PUBLICO DE ENDOSCOPIA DE IMPERATRIZ - MARANHAO

ORIENTADOR: DRA. MARIA APARECIDA ALVES DE OLIVEIRA SERRA
ALUNA: MIRIAN NAZARE MESQUITA FILGUEIRA

FINALIDADE: Trabalho de Conclusdo de Curso
LOCAL DE REALIZACAO: Coordenacio de Enfermagem do Centro de Ciéncias

Sociais, Saude e Tecnologia da Universidade Federal do Maranhao Imperatriz- MA.

DATA DE APRESENTACAO AO COLEGIADO: / /

APRESENTACAO AO COMITE DE ETICA EM PESQUISA: / /




MIRIAN NAZARE MESQUITA FILGUEIRA

FATORES DE RISCO PARA INFECCAO PELO HELICOBACTER PYLORI EM
UM SERVICO PUBLICO DE ENDOSCOPIA DE IMPERATRIZ - MARANHAO

Imperatriz

2016

Projeto apresentado ao Curso de
Enfermagem da UFMA-
Imperatriz, como respaldo para
realizacdo do Trabalho de
Conclusao de Curso.

Orientador: Profa. Dra. Maria
Aparecida Alves de Oliveira

Serra



IDENTIFICACAO
Tema/Titulo
FATORES DE RISCO PARA INFECCAO PELO HELICOBACTER PYLORI EM UM

SERVICO PUBLICO DE ENDOSCOPIA DE IMPERATRIZ - MARANHAO

Autor/Orientador

Autor: Mirian Nazaré Mesquita Filgueira

Orientador: Profa. Dr. Maria Aparecida Alves de Oliveira Serra

Instituicao

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO (UFMA)

Meés/Ano

Abril de 2016



RESUMO

O H.pylori infecta mais de 50% da populagdo mundial, sendo o agente causal mais
importante de gastrite, dlcera péptica e Linfoma MALT de baixo grau, considerado pela
Organiza¢do Mundial de Saide como carcinégeno tipo I para o cincer géstrico. Os estudos
de marcadores genéticos do H. pylori sao ferramentas importantes para a andlise dos
fatores de viruléncia, dos mecanismos patogénicos e de susceptibilidade do
microrganismo. A identificacdo das cepas que expressam o0s gendtipos mais virulentos
torna-se importante para averiguar sua relacdo com o desenvolvimento das principais
afeccoes gastricas, com o objetivo de identificar, desde as etapas iniciais, populagdes com
alto risco para essas afec¢des e buscar formas de prevengdo eficazes. Diversos estudos
demonstraram que a prevaléncia e o genétipo de H. pylori variam bastante de acordo com a
regido geografica, bem como o impacto clinico da viruléncia das cepas. Dessa forma,
justifica-se a importancia da realizagdo de estudos clinicos e epidemioldgicos e de
genotipagem das cepas circulantes de H. pylori no Estado do Maranhdo, a fim de obter
resultados que possam ser utilizados para guiar politicas de satde publica. Nessa proposta
ird ser avaliada a prevaléncia e o perfil genotipico das cepas de H. pylori e fazer estudo
comparativo dos marcadores de viruléncia das cepas em amostras populacionais
provenientes de individuos dispépticos atendidos no Hospital Municipal de Imperatriz
(HMI).

PALAVRAS CHAVES: Helicobacter pylori. Fatores de viruléncia. Epidemiologia. Saide
publica.
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1. INTRODUCAO
1.1 Histérico do Helicobacter pylori

O Helicobacter pylori foi isolado e cultivado pela primeira vez em 1983, pelos
pesquisadores australianos Robin Warren e Barry Marshall a partir de amostras da
mucosa géstrica de pacientes com ulcera. Em 1984, Marshall ingeriu um concentrado da
bactéria isolada, e desenvolveu uma gastrite transitéria demonstrando que o H. pylori
coloniza o epitélio humano gastrico e desencadeia processo inflamatério no mesmo
(MARSHALL et al., 1985; COURA, 2013). O impacto dessa descoberta foi um dos
avangos mais importantes da gastroenterologia, tendo levado seus pesquisadores, a

premiacdo com o Nobel de Medicina no ano de 2005.

Patologistas europeus ja haviam observado em tecido gastrico bactérias
semelhantes mesmo antes de 1906 (KRIENTIZ, 1906; COURA, 2013), sendo também
descritas por outros pesquisadores posteriormente (STEER, 1975; COURA, 2013), mas,

por ndo terem sido isoladas, foram ignoradas e esquecidas por vdrias geracoes.

No primeiro momento, o0s microrganismos foram classificados como
pertencentes ao género Campylobacter, composto por bactérias gram-negativas em
forma de bastdo curvado, oxidase e catalase positivas, que utilizam flagelos polares para
locomocgao. Dessa forma, foram primeiramente chamados de
“gastricCampylobacterlikeorganism”, recebendo, posteriormente, as denominagdes
Campylobacterpyloridis, Campylobacterpyloricus e Campylobacterpylori (MURRAY
et al., 2010).

Finalmente, a partir de 1989, apds estudos ultraestruturais e de andlise da
sequéncia de dcidos nucléicos, a bactéria recebeu a denominacao Helicobacter pylori,
diferenciando-se do género anteriormente chamado Campylobacter para o novo género

Helicobacter (GOODWIN et al., 1989; MURRAY et al., 2010).

A descoberta do Helicobacter pylori revolucionou a gastroenterologia
contemporanea e possibilitou o esclarecimento sobre vdrias doengas gastricas como
gastrite cronica, dlcera péptica, linfoma MALT (tecido linféide associado a mucosa) e
cancer gastrico. O manejo das doengas gastrointestinais foi notoriamente alterado apds

a comprovacao do papel da infec¢do por H. pylori.



1.2 Microbiologia

Helicobacter pylori é uma bactéria gram negativa, flagelada, espiralada,
microaerofilica, produtora de urease, catalase, oxidase, protease e fosfolipase, enzimas
importantes para adaptacdo no epitélio gastrico. A urease produzida converte uréia em
amonia e diéxido de carbono (CO2). Os fons de hidrogénio presentes no meio dcido do
estdbmago sdo transferidos para amonia, gerando um ambiente neutro no ambiente

pericelular e permitindo a sobrevivéncia da bactéria (MOBLEY et al., 2001).

A cultura de H. pylori é realizada a 37°C em meio contendo sangue e
suplementos tais como vitamina B12 e aminodcidos (L-glutamina e L-cisteina) e em
ambiente atmosférico contendo 5 a 15% de O2 e 5 a 10% de CO2, em presenga de
agentes antimicrobianos (HOLTON et al., 1999). As col6nias formadas sdo circulares e
convexas e nao apresentam hemolise. Apds a cultura, a identificacdo € realizada

observando-se a morfologia da coldnia, coloragdo gram e provas bioquimicas para

urease, catalase e oxidase (NDIP et al., 2003).
1.3 Diagnéstico do Helicobacter pylori

Existem varios métodos para diagnéstico do Helicobacter pylori e estes podem
ser tanto invasivos, quanto ndo invasivos. Pode-se destacar dentre os métodos invasivos
a cultura direta da bactéria, o exame histopatoldgico e o teste rapido da urease a partir
de espécime de bidpsia gastrica. Ha também os métodos nos quais ndo se faz necessario
o exame endoscépico, sendo considerados nao invasivos. Dentre eles, estdo os testes
soroldgicos através das técnicas de ELISA, Western Bloting e a pesquisa de antigeno
fecal, além do teste respiratério com uréia marcada com Carbono 13 ou 14 e mais

recentemente, 0 método ndo-endoscOpico como o enteroteste.
1.4 Patogénese do Helicobacter pylori

Os mecanismos pelos quais a bactéria produz diferentes quadros clinicos no
estdmago e no duodeno nio foram totalmente esclarecidos. Fatores da bactéria, do
hospedeiro e ambiental contribuem para estabelecer evolucdes clinicas diversas. Dentre
os principais mecanismos patogénicos envolvidos estdo a resposta inflamatéria da
mucosa e a alteragao da secre¢ao acida gastrica do hospedeiro e os fatores de viruléncia

do microrganismo.



Baseada em estudos epidemioldgicos, a Organizacdo Mundial de Saude
classificou em 1994 o H. pylori como um carcinogéneo do tipo I em humanos. E
também aceito que a infeccdo crénica por H. pylori induz hipocloridria e atrofia
géstrica, sendo ambos precursores do cancer gastrico. A presenc¢a de infec¢do no final
desta cascata ndo € necessaria para o desenvolvimento da neoplasia uma vez que ja

ocorreram danos irreversiveis (MCNAMARA; EL-OMAR, 2008).

A gastrite € caracterizada por uma inflamagao severa e cronica que pode durar
décadas se ndo for tratada. O H. pylori induz inflamacdo que promove o
desenvolvimento de danos na mucosa géstrica caracterizada por uma forte infiltracdo de
granuldcitos e linfocitos. As células mononucleares e os neutréfilos liberam Espécies
Reativas de Oxigénio e Nitrogénio que, juntamente com a reducdo nos niveis de
antioxidantes, levam ao stress com lesdao oxidativa, que é importante na modificacdo
estrutural do DNA e no desequilibrio do sistema de transdugdo de sinais das células

epiteliais gastricas, que € considerado carcinogénico (ANDO et al., 20006).
1.5 Epidemiologia

Verifica-se que a infec¢do por H. pylori ocorre em todo o mundo, mas a
prevaléncia varia muito entre paises e entre grupos populacionais dentro do mesmo pais.
Essas diferencas entre os grupos étnicos sdo ocasionadas pelas intensidades maiores ou
menores de exposi¢do ao agente etioldgico, tanto social como relativa a dieta alimentar

e aos fatores ambientais (BARBOSA; SCHINONNI, 2011).

Evidéncias epidemioldgicas apontam que a infec¢do por H. pylori também esta
relacionada com a idade, sendo que a aquisi¢ao desta bactéria € mais comum na infancia
do que na idade adulta (YAMAOKA, 2010). Esta teoria € claramente contextualizada
em paises em desenvolvimento, sendo relatada em varios artigos cientificos nos dltimos
anos. Estudo realizado recentemente em criancas no sul da Nigéria encontrou
prevaléncia de 30,9% (ETUKUDO; IKPEME; EKANEM, 2012) e no nordeste do Brasil
foi encontrada prevaléncia de 30% em criancas aos 2 anos de idade, atingindo 74% aos
20 anos (RODRIGUES et al., 2004), evidenciando que a infeccio normalmente é
adquirida na infancia. Por outro lado, nos paises considerados desenvolvidos, verifica-se
uma maior taxa da prevaléncia deste microrganismo em individuos adultos, podendo-se

concluir que a manuten¢do de H. pylori, associada ao fator idade, estd fortemente



correlacionada com as condicdes socioecondmicas, falta de dgua potavel e a uma alta

densidade de habitantes em determinadas regides do globo (TONKIC et al., 2012).

Estudos epidemiolégicos tém demonstrado risco aumentado para o
desenvolvimento de cancer gastrico em individuos adultos infectados pelo H. pylori
(FRANCO et al.,2008; FIGUEREDO et al.,2012). No Brasil, tém sido realizados
estudos, 0s quais sugerem que cepas que expressam 0s genotipos mais patogeénicos,
como as cagA positivas estdo relacionadas com as afeccdes gastricas mais graves como
o cancer géstrico (OLIVEIRA et al. 2003; MARTINS et al., 2005; CAVALCANTE et
al.,2012).

2 PROBLEMATICA E JUSTIFICATIVA

A necessidade de um estudo sobre H. pylori no Maranhdo se dé pelo fato dessa
infeccdo ser a causa mais importante de afeccdes gastricas com alta prevaléncia de
ulcera péptica e gastrite sendo estas consideradas pela Organizagdo Mundial de Saude
como um importante fator de risco para a carcinogénese gastrica.

No Estado do Maranhdo os estudos envolvendo essa temadtica sdo escassos €
segundo Instituto Nacional do Céancer, o cincer de estomago é o segundo mais
prevalente entre os homens (INCA, 2014), fazendo-se necessdrio uma investigagdo do
papel do H.pylori no aparecimento de afeccdes gastricas graves que elevam a
morbidade e mortalidade dos pacientes no Estado.

Diversos estudos demonstraram que a prevaléncia e o gendtipo de H. pylori
variam bastante de acordo com a regido geogrifica, bem como o impacto clinico da
viruléncia das cepas. Dessa forma, justifica-se a importancia da realizacdo de estudos
clinicos, epidemioldgicos e de genotipagem das cepas circulantes de H. pylori no
Estado do Maranhdo, a fim de obter resultados que possam ser utilizados para guiar
politicas de satde publica no controle, prevencdo e cuidado ao paciente com afeccoes
géstricas.

O conhecimento clinico, epidemioldgico e dos marcadores de viruléncia do H.
pylorina comunidade local, permitird tracar estratégias para diminuir ou até evitar as
doencas associadas a esta bactéria, conhecer os fatores de risco e principalmente as
populacdes mais susceptiveis, contribuindo para elaboracdo de protocolos de prevengao

e tratamento eficazes.
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3. HIPOTESE

Qual a prevaléncia do Helicobacter pylori no servico de endoscopia que atende
toda Regido Sul do Maranhdo? Como os fatores de viruléncia dessa bactéria estdo

influenciando no desenvolvimento das afec¢des gastricas?

4. OBJETIVOS
4.1 Objetivo Primario

Avaliar a prevaléncia do H. pylori, os fatores de risco e sua associacdo com as
afeccdes gastricas em amostras populacionais provenientes de individuos dispépticos

atendidos no Hospital Municipal de Imperatriz (HMI).

4.2 Objetivos secundarios
e Identificar a prevaléncia do H.pylori em amostras provenientes de pacientes
dispépticos do Hospital Municipal de Imperatriz.
e Determinar se hd associacdo dos fatores risco para as afec¢des gastricas € a
presenca de H.pylori nos pacientes dispépticos do Hospital Municipal de

Imperatriz.

5 METODO
5.1 Tipo de Pesquisa

Estudo Epidemioldgica ressalta-se que o estudo epidemioldgico € explicativo e
também tem finalidade descritiva, mostrando questionamentos do fendmeno pesquisado
quanto ao tempo, espago, caracteristicas, qual o ponto focal da questdo e se existem

fatos circunstanciais (ROUQUAYROL,; SILVA, 2013).
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5.2 Local de Realizacao da Pesquisa

Este estudo serd realizado no Hospital Municipal de Imperatriz, que atende toda
a populacdo da regido do Sul do Maranhio e cidades vizinhas dos estados do Tocantins

e Par4.
5.3 Populacao e Amostra
Calcular-se-4 uma amostra sistematica, aberta, sem reposi¢ao com o objetivo de

estimar a prevaléncia de Helicobacter pylori e afec¢des géstricas na populacdo de

estudo. Como a populacio foi considerada finita, aplicou-se a formula a seguir:

_2k)’
nO - 4d2

Onde:

Z(k) = 1,96% (nivel de significancia de 95%); d 2= margem de erro amostral
(5%). O tamanho da amostra resultou em 384 sujeitos. Considerando uma taxa de 5%
de perdas de informacdes em questiondrios por meio de respostas erradas e/ou
incompletas, o tamanho definitivo totalizard 403. Serdo avaliados, pacientes que irdo
realizar endoscopia por indicagdo médica, no Hospital Municipal de Imperatriz (HMI).
Os participantes assinardo Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e sera realizada
entrevista onde os pacientes serdo indagados sobre seus dados séciodemograficos,
sintomas clinicos e tratamento prévio para H.pylori dentre outros, no periodo de janeiro
de 2016 a fevereiro de 2017.

Sera coletado fragmento de bidpsia para histopatoldgico, teste da urease € um
fragmento do corpo e do antro géastrico para genotipagem das cepas. As biopsias do
corpo e antro serdo coletadas e estocadas a menos vinte graus até envio pelo Correio
para o Laboratério de Gastroenterologia da Universidade Federal do Ceard em

Fortaleza- CE, devidamente armazenadas em gelo seco.

Os pacientes do Hospital Universitdrio além das bidpsias gdstricas para

genotipagem coletardo também sangue, para deteccao de anticorpos anti-CagA.
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5.4 Critérios de inclusio e exclusao

Serdo incluidos na pesquisa pacientes com idade minima de 18 anos e mdxima
de 80 anos de ambos o0s sexos e que assinarem o termo de consentimento livre e
esclarecido. Nao fardo parte da pesquisa grdvidas ou lactantes e pacientes que
apresentarem distirbios gdastricos, como: vagotomia, cirurgia prévia de resseccdo

géstrica, sindrome de Zolliger-Ellison ou estenose pilorica.
5.5 Riscos Beneficios

O presente estudo possuird riscos minimos para os participantes, podendo causar
um desconforto pelo tempo exigido para a entrevista ou ainda algum constrangimento
pelo contetido abordado. A endoscopia € um exame onde € introduzido, pela boca, um
pequeno tubo flexivel, que poderd gerar algum desconforto, para evitar isso, serd
aplicada uma inje¢do de um medicamento que minimizard o desconforto. Neste exame,
serdo colhidos pequenos fragmentos do seu estbmago para serem analisados (bidpsia).

O entrevistado ndo terd nenhum beneficio direto, onde o mesmo poderd se
recusar a participar da pesquisa, tendo em vista que a sua participacdo serd mediante a
assinatura de um termo de consentimento. Os participantes ndo terdo nenhuma despesa
pessoal para a realizacdo do estudo em qualquer uma de suas fases, incluindo exames e
consultas e também nao receberd nenhum pagamento relacionado a sua participagido. O
estudo visa descobrir os possiveis mecanismos de infeccdo e desenvolvimento de
doencas por parte do Helicobacter pylori, que se traduzirdo em beneficios futuros na

prevengdo e no tratamento das doencgas gastricas.
5.6 Coleta de Dados

Inicialmente serd feito educacdo em satde, esclarecendo as principais dividas
sobre o Helicobacter pylori e sobre o exame a ser realizado a EDA (endoscopia
digestiva alta) e serd feito um convite de forma verbal aos pacientes do HMI, e caso
haja aceitacdo, os participantes serdo instruidos a assinar o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido TCLE (Apéndice II), o termo serd descrito na integra ao sujeito,
contendo informacdes detalhadas dos objetivos e procedimentos metodoldgicos da
pesquisa e serd assinado em duas vias de igual teor, onde uma via ficard com o

estudante e a outra em posse do pesquisador responsavel.
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Para a coleta dos dados, serd utilizado um questiondrio (Apéndice I), com
questdes objetivas, para o levantamento dos conhecimentos, motivac¢des e interesses dos
pacientes do HMI sobre a prevencgao e o tratamento do Helicobacter pylori e as afec¢des

géstricas.
5.7 Analise dos Dados

Os dados serdo armazenados em banco de dados no programa de estatistica
SPSS 22.0 for Windows. A andlise seré feita através do Teste do Qui-quadrado, Teste de
Fisher e bicaudais, correlacdo de Pearson ou Spearman (de acordo com a indica¢do),
considerando como significativo p<0,05. Modelos de regressdo logistica serdo
construidos para ajustamento de varidveis de confusdo. Os testes avaliados terdo

sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e negativo calculados.
5.8 Aspectos Eticos

O projeto serd submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do complexo hospitalar
do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal do Maranhdo. Os que
concordarem em participar deverdo assinar o termo de consentimento livre e
esclarecido, no qual deverdo constar as informagdes detalhadas sobre o estudo, a
liberdade para desistir do mesmo a qualquer momento, a garantia do anonimato e, ainda,
que o estudo ndo trard nenhum prejuizo ou complicacdes para os participantes.

A pesquisa serd iniciada somente apds a aprovagdo do projeto pelo Comité de
Etica e Pesquisa, e seguird as recomendacdes da resolucdo n° 466/12 do CNS e das
resolucdes complementares a mesma (240/97, 251/97, 292/99, 303/2000, 304/2000 e
340/2004). Os pesquisadores comprometem-se em tornar publico os resultados da

pesquisa, sejam eles favoraveis ou desfavordveis (BRASIL, 2012).

6 DESFECHO PRIMARIO

Espera-se com esta pesquisa, conhecer a prevaléncia e as cepas do Helicobacter
pylori no sul do Estado do Maranhdo, relacionando sua presenga com as doencas
géstricas na regido, pretendendo-se aumentar a producdo cientifica existente sobre a

prevencdo e o tratamento das doencas géstricas.



7 DESFECHO SECUNDARIO

Pretende-se com o presente estudo produzir conhecimento cientifico relativo a

epidemiologia molecular do H.pylori. Avaliar marcadores de viruléncia de cepas

circulantes e sua associacdo com as afeccdes gastricas, enfatizando a necessidade de

gerar subsidios para as medidas preventivas, diagndsticas e de tratamento do H.pylori.

8 CRONOGRAMA DE EXECUCAO

A distribui¢do das tarefas e etapas com base na disponibilidade de tempo para a

realizacdo desta pesquisa estd demonstrada no quadro abaixo:

ATIVIDADES

2015

Jan

Fev

Mar

Abr

Mai

Jun

Jul

Agos

Set

Out

Nov

Dez

Revisao

literaria

Elaboragdo do

projeto

Selecdo da

Amostra

Apresentacao
ao Comité de

Etica

Pré-teste de

questiondrio
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Coleta de
dados da

Pesquisa

Analise
estatistica dos
dados

coletados

Reunides
técnicas com o
orientador e
com o

coorientador

Elaboracgao do
Artigo

Defesa do
Artigo

9. ORCAMENTO FINANCEIRO

As despesas deste projeto estdo orcadas em R$ 560,20 e serdao de

responsabilidade dos pesquisadores.

Material de Consumo

Quantidade

Valor Unitario R$

Valor Total R$

Resma de papel sulfite

14,00

70,00
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Toner 2 214,90 429,80
Canetas (caixa) 1 18,00 18,00
Grampos para papel (caixa) 3 6,90 20,70
Grampeador para papel 1 8,80 8,80
Almofada para carimbo 1 12,90 12,90
Total 560,20
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APENDICE I
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Prezado (a) Senhor (a),

Vocé estd sendo convidado (a) a participar, como voluntdrio (a) da pesquisa
sobre “ESTUDO CLINICO E EPIDEMIOLOGICO DO HELICOBACTER PYLORI E
SUA ASSOCIACAO COM AS AFECCOES GASTRICAS EM IMPERATRIZ-MA”,
cujo objetivo € avaliar o papel de uma bactéria chamada Helicobacter pylori, que causa
as principais doengas géstricas. Vocé que apresenta sintomas de doencas no estdmago e
estd sendo atendido neste servico de saude, podera ser portador desta bactéria, por isso
estd sendo convidado a participar do estudo. A sua participagdo nio € obrigatdria, e, a
qualquer momento, voc€ poderd desistir de participar e retirar o seu consentimento, sem

sofrer nenhum tipo de prejuizo para o seu acompanhamento médico.

Caso compreenda e deseje participar, vocé serd entrevistado, responderd
algumas perguntas e fard alguns exames: endoscopia e de sangue. A endoscopia é um
exame onde ¢ introduzido, pela boca, um pequeno tubo flexivel, que podera gerar algum
desconforto, para evitar isso, serd aplicada uma injecio de um medicamento que
minimizard o desconforto. Neste exame, serdo colhidos pequenos fragmentos do seu
estbmago para serem analisados (bidpsia). Serd colhido também amostras de sangue
para exames, pode haver dor local e ocasionar a formagdo de hematomas no local da
puncdo. Porém, o risco de gravidade é minimo para vocé. A colheita de sangue sera
feita por profissionais devidamente treinados, o que certamente tende a minimizar o
desconforto causado e evitar a formagdo de hematomas no local da pungdo. A sua
participacdo serd muito importante para o conhecimento da infec¢do pelo H. pylori e
podera contribuir no futuro para a melhoria do controle da infec¢do em nosso pais. No
momento ndo héd beneficios diretos para vocé, uma vez que o estudo visa descobrir os
possiveis mecanismos de infec¢do e desenvolvimento de doengas por parte da bactéria,
que se traduzirdo em beneficios futuros na prevencdo e no tratamento das doencgas
géstricas. Vocé ndo terd nenhuma despesa pessoal para a realizagdo do estudo em
qualquer uma de suas fases, incluindo exames e consultas e também nao recebera
nenhum pagamento relacionado a sua participacao.

De acordo com as normas que regulamentam os aspectos €ticos de pesquisas
envolvendo seres humanos (Resolucdo 466/12 Conselho Nacional de Saude do
Ministério da Satde) e em respeito aos voluntarios desta pesquisa, todos os resultados

s6 serdo divulgados apdés a sua aceitagdo. Os resultados dos seus exames serdo
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entregues a vocé e serdo mantidos em sigilo pelos pesquisadores, que se comprometem
a utilizar esses resultados somente para os fins dessa pesquisa. Em nenhum momento
voce serd identificado quando da exposi¢do ou divulgacdo dos resultados finais deste
estudo. A equipe de profissionais da sadde responsdvel pelo estudo o manterd
informado (a) quanto ao progresso da pesquisa, de acordo com suas solicitacoes.

Este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido foi elaborado em duas vias,
com folhas rubricadas pelo pesquisador responsdvel e por vocé (responsavel ou
representante do sujeito da pesquisa). Na tltima folha do referido termo constam as
duas assinaturas, uma do pesquisador responsdvel e outra sua (participante). Uma via do
termo ficard retida com o pesquisador responsdvel e a outra serd entregue a vocé€ que
aceitou participar (representante ou responsavel pelo sujeito da pesquisa). Na copia que
voce receberd consta o telefone e endereco do pesquisador (a) responsdvel e do Comité
de Etica em Pesquisa, podendo tirar dividas do projeto e de sua participacio antes e
durante a pesquisa.

Em caso de ddvidas, queixas, ou para obter informacdes sobre o
desenvolvimento da pesquisa, vocé poderd entrar em contato com: Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) com Seres Humanos da Universidade Federal do Maranhdao — Avenida
dos Portugueses s/n, Campus Universitdrio do Bacanga, Prédio do CEB Velho, PPPG,
Bloco C Sala 07, Tel (98) 3272-8708, email:cepufma@ufma.br; ou com a Pesquisadora
Responsavel, Prof*. Maria Aparecida Alves de Oliveira Serra — Rua Urbano Santos,
S/N, Centro, Imperatriz-MA, Telefone: (99) 3529-6000, email:
cidinhaenfaufc @yahoo.com.br. Em caso de concordincia com este termo, por gentileza,

assine as duas vias de igual teor.

Declaro aceita a inclusdo dos meus dados na pesquisa.

Imperatriz, de de 2015.

Participante da pesquisa

Pesquisador Responsavel
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1.1
1.2

APENDICE 11

Entrevista

Estudo Clinico e Epidemiolégico do Helicobacter pylori e sua associacio com as afeccoes

gastricas em Imperatriz-MA”

CODIGO: DATA: /
Preenchido por:

1LIDENTIFICACAO

Paciente:

Sexo: 1.|__| Masculino  2.|__| Feminino 1.3 Idade:

1.4 Data de Nascimento ___ /__ /
1.5 : Naturalidade
1.7 Enderego:

1.6 Procedéncia

1.8 Fones contato:

1.9 Referéncia:

1.10 Cidades:

1.11 Estado:

1.12 Qual parentesco como caso index:

2.HISTORIA CLINICA
2.1) Queixa Principal:

2.2) Dor: 1.| | Queimag¢do 2| |Pontada 3.| |"Roendo” 4.| |Tipo “fome”

5.|_| Outra:
2.3) Localizagdo: 1.|__| Epigéstrica  2.|__|Hipocondrio direito  3.|__| Costas
4.|__| Outra:
2.4) Dor noturna: :  1.|__| Freqiiente 2.|__| Rara 3.|__| Nunca
2.5)Relagdo com o estresse: 1.|_| Sim 2.|__|Nio

2.6)Alivio da Dor:

1.|_| Alimentagdo  2.|_| Antidcidos 3. |__| Antagonista H2

4. |__| Inibidor de bomba de préton 5. |__| Outros:

2.7) Hematémese :

2.10) Empachamento? 1.|__|Sim  2.|__|Nao
2.12) Disfagia? l.|_|Sim  2.|_| Ndo

l.|_|Sim  2.|_|Né&o. 2.8)Melena: 1.|__| Sim
2.9) Perda de peso? 1.|_| Sim 2.|_|Ndo Quantos quilos? _____ H& quanto tempo? _
2.11) Azia: 1.|_|Sim  2.|__|Nio

2.|__| Nao

2.13) Endoscopia prévia? 1.]_]| Sim Quantas: 2.|__| Nao

Resultados:

2.14) Historia de dlcera na familia? 1.|__| Sim;  Qual o parentesco?
2.|_| Ngo

2.15) Cancer géstrico na familia? 1.|__| Sim; Qual o parentesco?

1.1__| Irméo (3);
1.6 |__| Filho(a); 1.7 |__|Pai e Mée

1.2 |_| Tio/Tia;  1.3|__| Pai;
Qual a idade de aparecimento do Céancer?

1.4|__| Mée;

2.|__| Nao
2.16) Cancer na familia em outros sitios? 1.|__| Sim; Local
2.|__|Nzo
2.17) Uso freqiiente de AINES (Anti-inflamatérios Nao-Esteroidais)?
1.|__|Sim. Qual? 2.|__| Ndo
2.18) Em uso atual (Ultimos 30 dias)? 1.]_| Sim 2.|__| Néo

2.19) Fumante (atual)  1.|__|Sim Idade de inicio:

O que fuma? H4 quanto tempo?__
2.|__| Néo
2.20) Etilista? 1.|_| Sim  Idade de inicio:
O que bebe? H4 quanto tempo?
2.|_| Nao
2.21) Uso fregiiente de antibi6ticos? 1. |_| Sim
2.22) Em uso atual (Ultimos 30 dias)? 1.|__| Sim

Quantos macgos/dia:

1.5|__| Avo/Av6;

Se parou, hd quanto tempo?

Quantidade:
Se parou, hd quanto tempo?

2.|__| Ndo
Qual 2.|__| Nao
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2.23) Uso fregiiente de anti-secretores? 1.|_|Sim Qual: 2.|__| Nio

2.24) Em uso atual (Ultimos 30 dias)? 1.|_|Sim Qual: 2.|__|Nio
3. Comorbidades: HAS |__| Sim  Qual: 2.|__|Nao

DM |_|Sim Qual: 2| _|Nido

Outras:

3.CONDICOES PSICO-SOCIAIS

3.1 Tipo de moradia: 1.|__| Alvenaria; 2.|__|Taipa; 3.|__| Madeira; 4.|__|Papeldo; 5.|__| Outro

3.2 Quantos comodos? 3.3 Quantas pessoas residem?
3.4 Possui rede de esgoto?  1.|__| Sim 2.|__| Ndo
3.5 Possui dgua encanada?  1.]__| Sim 2.|__|Ndo
3.6 Possui banheiro na casa? 1.|__| Sim 2.|__|Nio
3.7 Tipo de ingesta da d4gua? 1.|__| Sem tratamento  2.|__| Filtrada 3.__| Fervida
4.|__| Ozonizada 5.|__| Mineral 6.|__| Outros
3.8 Formagio escolar: 1.|__| Analfabeto 2 |__|Semi-analfabeto 3.|__| 1° grau incompleto
4.|__| 1° completo 5.|__| 2° incompleto 6.__|2° completo 7.|__| 3° incompleto 8.|__| Nivel Superior
3.9 Estado civil: 1.|__| Solteiro ~ 2.|__| Casado 3.|__| Divorciado 4.|__| Outros

3.10 Profisséo:
3.11 Rendamensal 1.|_|<1SM 2| _|1SMa2SM 3.|_|2SMa3SM
4.|_|3SMa5SM 5.|_| >5SM

Nuimeros de irmaos Numero de irmaos mais novos
Posi¢do na familia:

4.HABITOS ALIMENTARES

4.1 Ingesta frequente de defumados? 1.|__| Sim Freqiiéncia: 2.|__| Nao
4.2 Ingesta frequente de carnes secas/salgadas? 1.|__| Sim Freqiiéncia: 2.|__| Nao
4.3 Ingesta frequente de farindceos? 1.|__| Sim Freqiiéncia: 2.|__| N@o
4.4 Ingesta frequente de verduras/frutas citricas? ~ 1.|__| Sim Freqiiéncia: 2.|__| Nao
4.5 Forma de armazenamento/estocagem dos alimentos?

4.5.1 Geladeira/Freezer: 1.]__| Sim Uso habitual? 2.|__|Ndo

4.5.2 “Salga” e “Seca” as carnes 1.|__| Sim Freqiiéncia: 2.| | Nao

4.5.3 Outros: 1.]_| Sim Qual? 2.|__|Nido




ANEXO I

UNIVERSIDADE FEDERAL DO ma
MARANHAQ/MA Q?@ﬁ
Coniinuacko do Farecer 1.304.308

em gqualguer uma de suas fases, incluindo exames e consultas & também n3o recebera nenhum pagamento
relacionado 4 sua participagio. O estudo

visa descobrir o5 possiveis mecanismos de infecgio e desenvolvimento de doengas por parte do
Helicobacter pylori, que se traduzirdo em beneficios futuros na prevengio e no tratamento das doengas
gastricas.

Comentarios & Consideragdes sobre a Pesquisa:

A pesquisa esta bem elaborada tem objetivo possiveis de serem alcangados & materiais & métodos muito
bons.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:

Todos os termaos foram apresentados.

Recomendagoes:

Todas as recomendagdes foram acatadas e comigidas pela pesquisadora.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Todas as pendéncias foram acatadas e comigidas pela pesquisadora e estdo de acordo com a resolugdo
466/12 do CHS.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Siuagio
Informagdes Basicas| FB_INFORMACOES _BASICAS DO _P | 18M0/2015 Aceito
do Projeto ROJETO 423363 pdf 14:22:12
TCLE ! Termos de | TCLE_2 docx 18102015 |MARIA APARECIDA | Aceito
Assentiments 14:20:58 |ALVES DE
Justificativa de OLIVEIRA
Auséncia
Projeto Detalhado ! | Projeto_detalhado.doc 18102015 |MARIA APARECIDA | Aceito
Brochura 14:20:18  |ALVES DE
Investigador OLIVEIRA
Projeto Detalhado /| Projeto_detalhado.pdf 18102015 |MARIA APARECIDA | Aceito
Brochura 14:11:56 |ALVES DE

|nvestigador OLIVEIRA
Declaragio do termoutorgaF APEMA. pdf 1TM2015 |MARIA APARECIDA | Aceito
Patrocimador 14:08:13  |ALVES DE
Declaragdo de responsabilidade_pesquisador. pdf 1TMD2015 |MARIA APARECIDA | Aceito
Pesguisadores 14:08:37 |ALVES DE
Declaragio de Responsabilidade_instiuicao. pdf 1702015 |MARIA APARECIDA | Aceito

Endersgo:  Avenlda dos Portugueses, 1965 CEB Velho

Balrre:  Eloco C,Sala 7, Comite de Etica CEP: §5.030-040
UF: MA Munlciplo:  SAQ LUIS
Telsfone: (98)3272-6704 Fax: (98)32T2-8704 E-mall; cepuimaidutma.br
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UNIVERSIDADE FEDERAL DO ¢ Hﬁaﬂp
MARANHAO/MA %
Confinuacko do Farecer 1304.308

individuos dispépticos atendidos no Hospital

Municipal de Imperatriz (HMI).Palavra-chave: Helicobacter pylori. Fatores de viruléncia. Epidemiologia.
Salde publica.

Objetivo da Pesquisa:

Objetive Primaric:

Avaliar a prevaléncia e o perfil genotipico das cepas de H. pylor e fazer estudo comparative dos marcadores
de viruléngia das cepas em amostras populacionais provenientes de individuos dispapticos atendidos no
Hospital Munizipal de Imperatriz (HMI).

Objetive Secundario:

1. Avalair a prevaléncia do H.pyleri em amostras provenientes de pacientes dispépticos do Hospital
Municipal de Imperatriz.2. Avaliar a prevaléncia dos marcadores de viruléncia do H.pylori (cagh,cagE, vacS
e alelos,vaci, oipA, iced), fatores associades e desfechos clinicos em amosfiras provenientes de pacientes
dispépticos do Hospital Municipal de Imperatriz 3. Determinar se ha associagio dos fatores risco para as
afecgdes gastricas e a presenga de H.pylori nos pacientes dispépticos do Hospital Municipal de Imperatriz.
4. Determinar se ha asseciagdo dos marcadores de viruléncia do H. pylori com as afecgdes gastricas de

pacientes dispépticos do Hospital Municipal de Imperatriz.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

O presente estudo possuird riscos minimos para os participantes, podendo causar um desconforto pele
tempo exigido para a enfrevisia ou ainda algum constrangimenio pelo conteldo abordado. A endoscopia @
um exame onde & introduzido, pela boca, um pequeno tubo flexivel, que poderd gerar algum desconforto,
para evitar isso, serd aplicada uma injegdo de um medicamento que minimizara o desconforte. Meste
exame, serdo colhidos peguenos fragmentos do seu estdmage para serem analisades (biopsia). Sera
colhido também amostras de sangue para exames, pede haver dor local e ocasionar a formagio de
hematomas no local da pungde. Porém, o risco de gravidade & minimo para vocé. A colheita de sangue
sera feita por profissionais devidamente treinados, o que certamente tende a minimizar ¢ desconforto
causado e evitar a formagdo de hematomas neo local da pungio.

Beneficios:

O entrevistado ndo tera nenhum beneficio direto, onde o mesmo podera se recusar a participar da pesquisa,
tendo em vista que a sua participagdo serd mediante a assinatura de um termo de consentimento. Os

participantes ndc terde nenhuma despesa pesscal para a realizagdo do estudo

Enderego.  Avenida dos Poruguesss, 1365 CEB Velho

Balrmo: Eloco C,%ala 7, Comité de Btica CEP: £5.080-040
UF: KA Municiple: SAD LUIS
Telafons: (95)3272-5709 Fam: (OB)3272-6708 E-mall; cepuimaguima.br
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ESTUDO CI;iNICO E EF"IDEMIDLEFJGICDIDD HELICOBACTER PYLORI E SUAS
ASSOCIACOES COM AS AFECCOES GASTRICAS EM IMPERATRIZ-MA

Pesquisador: MARIA APARECIDA ALVES DE OLIVEIRA

Area Tematica:

Versio: 2

CAAE: 44678814.2.0000.5087

Instituigao Proponente: FUNDACAD UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAD

Patrocinador Principal: FUND DE AMPARC A FESQUISA AQ DESEN CIENTIFICO E TECHOLOGICO
DO MARANHAD - FAPEMA

DADOS DO PARECER

Mumero do Parecer: 1.304.308

Apresentagio do Projeto:

O H.pylori infecta mais de 50% da populagdo mundial, sendo o agente causal mais importante de gasirite,
(lzera péptica e Linfoma MALT de baixo grau, considerado pela Organizagac Mundial de Salde como
carcindgeno fipe | para o cincer gastrico. Os estudos de marcadores genéticos do H. pylori s3o ferramentas
importantes para a analise dos fatores de viruléncia, dos mecanismos patogénicos e de susceptbilidade do
microrganisma. A identificac3o das cepas que expressam os gendtipos mais virulentos toma-se importante
para averiguar sua relagdo com o desenvolvimento das

principais afeccies gastricas, com o objetivo de identificar, desde as etapas iniciais, populagies com alto
risco para essas afecgdes e buscar formas de prevengdo eficazes. Diversos estudos demaonsiraram que a
prevaléncia e o gendtipo de H. pylori variam bastante de acorde com a regidc geografica, bem como o
impacto clinico da viruléncia das cepas. Dessa forma, justifica-se a importancia da realizagdo de estudos
clinicos &

epidemiologicos & de genotipagem das cepas circulantes de H. pylori no Estado do Maranhaso, a fim de
obter resultados que possam ser ufilizados para guiar politicas de sadde plblica. Nessa proposta ira ser
avaliada a prevaléncia e o perfil genctipico das cepas de H. pylori e fazer estudo comparative dos

marcadores de viruléncia das cepas em amostras populacionais provenientes de

Enderego:  Avenlda dog Portugueses, 1985 CEBS Velho

Balro: Eiloco C,5ala 7, Comite e Etica CEP: £5.080-040
UF: MA Munleiplo:  SAD LUIS
Telefone: |98)3272-6708 Fax: (96)3272-67048 E-mall: cepuimaiguima.br
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Confinuagio do Farecer: 1304.208

Qgra "™

Instituigdo e Responsabilidade_instituican. pdf 14:07:55 |ALVES DE Aceito
Infraestrutura CLIVEIRA
Oufros Autorizacan_local_pesquisa.pdf 172015 |MARIA APARECIDA | Aceito
13:54:07 |ALVES DE
QOuiros resposta_parecer_pendente.docy 1710/2015 |MARIA APARECIDA | Aceito
13:50:22 |ALVES DE
Folha de Rosto FOLHADEROSTO. paf 171012015 |MARIA APARECIDA | Aceito
13:45:46 |ALVES DE
Situagdo do Parecer:
Aprovado
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Mago
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Assinado por:
FRANCISCO NAVARRO
(Coordenador)
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