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RESUMO

Estima-se que em todo mundo entre 170 a 200 milhdes de pessoas estdo infectadas pelo virus
da hepatite C, o que corresponde a 3% da populacdo mundial. No Brasil, estimam-se que mais
de 2 milhdes de brasileiros encontram-se infectados pelo virus. Este estudo teve como
objetivo estimar a prevaléncia dos marcadores soroldgicos da hepatite C, bem como
caracterizar o perfil socio-demogréfico e analisar os principais fatores de risco associados a
infeccdo pelo virus da hepatite C em doadores de sangue. A pesquisa foi readizada na
Hemorrede publica de Campo Grande-MS (Hemosul, Hemonucleo do Hospital Universitario
e Hemonlcleo do Hospital Rosa Pedrossian), no periodo de 01/01/2004 a 31/12/2004. A
populacdo de estudo foi composta de doadores com sorologia reagente no teste de ELISA, e
posteriormente confirmado no Immunoblot (RIBA), foi empregado um formulério individual
para informagdes pertinentes a pesquisa. A prevaéncia do marcador sorolégico anti-VHC
encontrada em doadores de sangue foi de 0,17%. A populacdo caracterizou-se por individuos
de ambos os sexos, com predominancia do sexo masculino com 81,3%, e idade média de 39,4
anos, + 9,1 (DP) e 23,1% (CV), a maior parte era proveniente do préprio Estado (Mato
Grosso do Sul). Quanto as demais variaveis socios demogréficas, houve predominancia da cor
branca com a maioria vivendo com companheiro(a), tinham baixo nivel de escolaridade (1°
grau), baixa renda familiar (1 a 3 salérios minimos) com predominio de 3 a 4 pessoas vivendo
no mesmo domicilio. Ao compararmos os resultados de ELISA e Immunoblot somente 54.6%
foram confirmados positivos pelo méodo Immunoblot, 40,9% foram confirmados negativos e
4,5% indeterminados. Foram estatisticamente associados como principais fatores de risco a
infeccdo pelo virus da hepatite C, a hemotransfusdo antes de 1994, histérico de prisdo,
tatuagem, uso de drogas ilicitas e doenca sexualmente transmissivel (p<0,05). Quando
aplicado valores de regressdo logistica multipla obtivemos os seguintes resultados. ter
multiplos parceiros aumenta em 0,6 vezes 0 risco de ser infectado pelo VHC, numa
probabilidade de 39%; ter multiplos parceiros e ter tatuagem aumenta em 2,5 vezes o risco de
ser infectado pelo VHC, numa probabilidade de 62%; ter mdltiplos parceiros, ter tatuagem e
ser usuério de drogas ilicitas, aumenta em 4 vezes o risco de ser infectado pelo VHC, numa
probabilidade de 87%. Os resultados obtidos refor¢cam a necessidade da realizacdo de um teste
complementar para confirmagdo de toda sorologia reagente no teste de triagem para hepatite
C nos hemocentros. Este estudo também sugere uma reavaliagdo na triagem clinica que
antecede a doacdo de sangue bem como informar a0 candidato a doacdo de sangue, da
importancia em responder corretamente e verdadeiramente ao formulario, com o objetivo de
prevencdo e controle natransmissdo do virus da hepatite C.

Palavras chave: hepatite C — doadores — prevaléncia — fatores de risco



ABSTRACT

It is estimated that between 170 and 200 million people al over the world are infected with
hepatitis C virus, which corresponds to 3% of the world population. In Brazil, it is estimated
that more than 2 million Brazilians are infected with the virus. The objective of this study was
to estimate the prevalence of serological markers of hepatitis C as well as characterizing the
socio-demographic profile of blood donors, in order to analyze the main risk factors
associated with hepatitis C infection. The research was carried out at the Campo Grande
Hemocenter public network — MS (Hemosul, Hemonucleo do Hospital Universitario e
Hemonucleo do Hospital Rosa Pedrossian), between 01/01/2004 and 31/12/2004. The study
population was composed of donors positive in the ELISA test, subsequently confirmed by
immunoblot (RIBA). An individual form was used to obtain information related to the
research. The prevalence of anti-HCV serological markers, in blood donors, was 0.17%. The
population was characterized by individual of both sexes, being 81.3% males, and an average
age of 39.4 years+ - 9.1 (SD) and 23.1% (CV), mostly from Mato Grosso do Sul State. As far
as the other socio—demographic factors are concerned, there was a prevalence white people,
not living alone, with low level schooling, low family income (between 1 and 3 minimum
salaries) and most of the households with 3 or 4 people. When compared the ELISA methods
to Immunoblot the results were: 54,6% positives, 40,9% negatives and 4,5% undetermined.
Statistically, the main risk factors associated with infection with hepatitis C virus were: blood
transfusion before 1994, a prison record, tattooing, drug addiction, venereal disease (p<0,05).
When multiple logistic regression was performed, the following results were obtained: having
multiple partners increases 0.6 times the risk of being infected with VHC, (probability 39%);
having multiple partners and tattooing, an increase of 2.5 times the risk of being infected with
VHC, (probability 62%); having multiple partners, tattooing and drug addiction, increases 4
times the risk of being infected with HCV, (probability 87%). The results obtained reinforce
the need for a complementary test to confirm serologic positivity in the selection test for
hepatitis C in hospitals. This study also suggests a reassessment before blood donation in
hemocenters, to inform candidate blood donors, and the importance of answering correctly
and truly the forms, as away of prevention and control of hepatitis C transmission.

Key word: hepatitis C — blood donors — prevalence — risk factors
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1 INTRODUCAO

Devido a ata mortalidade e, principamente, a morbidade, as hepatites virais so um
dos mais graves problemas de Salide Publica, tanto no Brasil como no mundo. Mundialmente,
a hepatite viral aguda € a causa mais comum de ictericia e doenca hepatica aguda, e a hepatite
crénica é a principal responsavel pelos casos de cirrose e na qual também sdo relatados mais
de 100 mil casos de cancer de figado no mundo (HOOFNAGLE, 1998; POYNARD et a.,
2003).

A hepatite C é uma infeccéo viral do figado, cuja transmissdo se da principalmente por
via parenteral, e até a sua descoberta e caracterizacdo no final da década de 1980, era
chamada de hepatite ndo-A e ndo-B, responsavel por uma grande parcela das hepatites pos-
transfusionais (FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003).

O virus da hepatite C (VHC) é provavelmente a causa mais comum de hepatites
crénicas, que podem evoluir para cirrose hepética e hepatocarcinoma celular. Segundo a
Organizacdo Mundia de Saide (WHO, 2002), estima-se que em todo mundo entre 170 a 200
milhdes de pessoas estdo infectadas pelo virus, correspondendo a 3% da populacdo mundial,
sendo significativo 0 nimero de pessoas que desconhecem o fato de albergarem o virus. No
Brasil, estimam-se que mais de 2 milhGes de brasileiros encontram-se infectados pelo virus
(PITELLA et d., 1995; STRAUSS, 2001).

A hepatite C configura-se como um grave problema no Pais e no Mundo, pois leva um
grande contingente populaciona a longos periodos de morbidade podendo chegar a
mortalidade. Acarreta prejuizos de ordem econdmica e social, tanto para o individuo, como
para 0 Pais, como consequiéncia da incapacidade de seus portadores para o trabaho, devido ao

seu quadro clinico debilitante. Somando-se tudo isso, ha ainda o tratamento, que € de alto
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custo e de longa duracdo, levando os sistemas de salide a gastos exorbitantes (MINISTERIO
DA SAUDE, 2002).

A redidade epidemioldgica da hepatite C parece ser diversa nas diferentes regides
brasileiras, sendo necessario maior conhecimento para melhor plangjamento das estratégias de
prevencdo e assisténcia. Os poucos dados disponiveis déo idéia do impacto da hepatite C
sobre a populacdo brasileira (MINISTERIO DA SAUDE, 2002).

No Brasil, os hemocentros identificaram cerca de 13.000 portadores do VHC, durante
0 ano de 2000. Entre os 386 transplantes hepaticos realizados em 2001, ao custo de R$
23.096.373,00 (vinte e trés milhdes noventa e seis mil e trezentos e setenta e trés reais), as
hepatites virais B e C, foram a principal indicacdo do procedimento. Inguestionavelmente, a
hepatite C, principalmente a forma crénica, provoca grande morbimortalidade sobre a
populacdo brasileira (MINISTERIO DA SAUDE, 2002).

Estudos indicam que a infeccdo pelo virus da hepatite C € considerada por muitos
especiadistas, a doenca infecciosa cronica mais importante em todo o mundo. No Estado de
Mato Grosso do Sul, foram desenvolvidos poucos estudos objetivando conhecer a prevaléncia
e os fatores associados a transmissdo do virus, tanto na populacéo geral, como em doadores de
sangue. Em 2004, em Campo Grande foram realizados por Freitas e Vinha, respectivamente,
estudos sobre a soroprevaléncia da hepatite C em hemodialisados e a soroprevaléncia da
hepatite B e C na populacéo carceréria.

Por outro lado, faz-se necesséria a determinacdo da prevaléncia desta infeccéo e a
identificacdo das principais caracteristicas de risco relatadas, em populacdo considerada de
baixo risco, como doadores de sangue, para que medidas efetivas de controle, prevencéo e

assisténcia possam ser adotadas, respeitando as caracteristicas regionais da infecgdo.
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2 REVISAO DE LITERATURA

As hepatites virais s80 doencas provocadas por diferentes agentes etioldgicos com
tropismo pelo tecido hepatico e que apresentam diferentes caracteristicas epidemioldgicas,
clinicas, imunoldgicas e laboratoriais. Podem ser agrupadas segundo o modo de transmissao,
em dois grupos. as de transmissdo parenteral/sexual/vertical (hepatites B, C e D) e as de
transmissio fecal-oral (hepatites A e E) (FERREIRA e PINHO, 2003; MINISTERIO DA
SAUDE, 2002; PINHO, 2003).

As hepatites A e E sdo infecgdes autolimitadas, cuja morbimortalidade depende da
faixa etéria acometida e de outras condi¢cdes. Podem ocorrer surtos populacionais restritos. Ja
as hepatites B, C e D provocam infecgdes cronicas em percentua variado das pessoas
acometidas, e podem evoluir para insuficiéncia hepética (cirrose) e hepatocarcinoma celular
(MINISTERIO DA SAUDE, 2002).

Posteriormente foram descobertos outros agentes virais, tais como o virus da hepatite
G, cuja transmissdo se da principalmente por via parenteral, especiamente por transfuséo
sanguinea e/ou hemoderivados. A associacdo do VHG com doencas hepaticas ainda néo esta
bem estabelecida, uma vez que o virus pode ser encontrado em individuos sadios e,
principalmente, porgue ndo h& nenhuma evidéncia conclusiva de que o virus se replica no
figado (FERREIRA e PINHO, 2003).

O TTV (“Transfusion transmitted virus’) € transmitido por diferentes vias, a
parenteral, a fecal-oral e a vertical. Embora o TTV tenha sido originalmente suspeito de ser
responsavel por causar hepatite, logo ficou demonstrado que a taxa de infeccéo pelo virus é
muito elevada na populacdo saudavel. Estudos demonstraram que o TTV é dtamente
prevalente em doadores de sangue sem qualquer evidéncia de doenca hepatica (FERREIRA e

CODES, 2003; PINHO, 2003; SANTTINI et al., 2003).
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2.1. Hepatite C

A hepatite C € um importante problema de Salde Publica do século 21. Os
conhecimentos epidemiolégicos sobre a infeccdo pelo virus da hepatite C (VHC) ainda se
encontram em construcdo. Os aspectos clinicos variam desde formas oligossométicas até
sntomaticas, ja foram relatadas formas fulminantes, mas sdo raras (HOWIE e

HUTCHINSON, 2004; MINISTERIO DA SAUDE, 2003).

2.1.1 Etiologia

No final da década de 1980, Choo et al., da Chiron Corporation, na Cdiférnia, em
colaboracdo com o Centers for Diseases Control and Prevention (CDC), de Atlanta,
publicaram um estudo no qual identificaram o virus da hepatite C através de técnicas de
biologia molecular, utilizando um pool de plasma de chimpanzés infectados com hepatite ndo-
A endo-B(OKAMOTO, MIYAKAWA e MAY UMI, 1997).

O VHC é um virus RNA da familia Flaviviridae e do género Hepacivirus, com uma
organizacdo gendmica similar aos do género Flavivirus (dengue e febre amarela) e Pestivirus
(virus da diarréia bovina) (CHENEY, CHOPRA e GRAHAM, 2000).

O VHC é hepatotrépico, e possivelmente também possui tropismo por linfocitos B.
Sua replicacdo viral é extremamente robusta, e é estimado que mais de 10 trilhGes de
particulas do virus sdo produzidas por dia na fase cronica da infeccédo (LAUER; WALKER,
2001).

O virus da hepatite C tem cerca de 60 nm de diémetro e apresenta um envelope

lipidico, com genoma de fita smples e polaridade positiva medindo 9,4 kilobases de
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comprimento (CLARKE, 1997; GINABREDA, YOSHIDA e NIEL, 1997, SUZUKI et 4.,

1999).

FIGURA 1 — Representac&o do virus da hepatite C
FONTE: SLOBODA, 2003.

As informacfes disponiveis sobre a natureza e composicdo das proteinas virais so
limitadas devido as dificuldades em obté-las, pois ndo ha anima de experimentacdo ou meios
de cultura que se adaptem a propagacdo viral, exceto o chimpanzé, a custos proibitivos,
somando-se a isso, ha o grande nimero de variantes genbmicas e as constantes mutagcdes do
virus (FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003; OKAMOTO, MIYAKAWA e MAYUMI,

1997).
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2.1.2 Genomaviral e sua variabilidade

O genoma do VHC é composto de uma molécula smples de RNA de polaridade
positiva cujas extremidades 5 e 3' sdo regides ndo transcritas (UTR — “Untradated Region”)
de aproximadamente 341 e 200 nucleotideos (nt) respectivamente. Essas duas extremidades
flanqueiam uma longa regido transcricional de aproximadamente 9.000 nt (ORF — “Open
Reading Frame”), € capaz de codificar um polipeptideo precursor de aproximadamente 3.000
aminoacidos. As proteinas funcionais do genoma sdo geradas a partir da clivagem da
poliproteina precursora por proteases virais e celulares durante ou apds O processo
transcricional. Apds o processo proteolitico, os produtos resultantes sdo as proteinas
estruturais: do “core” (C) (p21 e pl9) e do envelope (E1 e E2) (gp31 e gp70); e as proteinas
ndo estruturais codificadas pelos genes: NS2 (p21), NS3 (p70), NS4A (p4 ou p8), NAB
(p27), NS5A (p56 ou p58) e NS5B (p66 ou p68). Entre as proteinas estruturais, encontra-se
um peptideo de membrana, denominado de p7 (proteina p7). O genoma possui regides
mutaveis (NS2, E1 e E2) e outras relativamente estaveis (C, NS3, NS4 e NS5) (GIANNINI e
BRECHOT, 2003).

A replicacdo do virus RNA ndo envolve mecanismos de reparo, acarretando erros da
incorporacdo de nucleotideos em uma frequéncia maior do que no virus DNA. Desta forma,
gualquer populacdo de virus RNA é formada por quasispécies, ou sgja, um conjunto de
moléculas muito semelhantes, que guardam muitas caracteristicas gerais comuns, mas por
outro lado séo heterogéneas devido a diferencas na sequiéncia nucleotidica (1-5%) (BUKH,
PURCELL e MILLER, 1993; CHOO e PINHO, 2003).

O fendbmeno das quasispécies desempenha um papel importante no desenvolvimento
dainfeccdo viral, permitindo a selecéo de variantes mais resistentes, sob a pressdo da resposta

imunolégica do hospedeiro. Alguns autores tém proposto que a pesguisa de quasispécies do
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VHC poderia ser utilizada para fins clinicos, ou sgja, quanto mais diversa a populacdo viral
presente num individuo, maior seria a probabilidade de evolucdo para doenca e menor a
possibilidade de resposta ao tratamento. Estudos experimentais demonstram que a diversidade
das quasispécies, nas primeiras 16 semanas de infeccdo, determina a sua evolucdo para
resolucdo ou para cronicidade (BUKH, PURCELL e MILLER, 1993; CHOO e PINHO, 2003;
LAU, 1995; ROSEN e GRETCH, 1999).

A andlise filogenética de sequéncias genbmicas do VHC, principalmente da regido
NS5B permitiu a caracterizacdo de seis gendtipos virais (1 a 6), que sdo subdivididos em
multiplos grupos (subtipos), sendo os principais 1a/lb, 1c, 2a/2b, 2c, 3a/3b, 4a, 5a, 6a, de
acordo com a nomenclatura proposta por Simmonds et al. (1993 e 1994).

O genoma do VHC é extremamente heterogéneo. O rapido processo de evolucéo
genética é responsavel pela sua prevaléncia e persisténcia viral, devido ap escape da resposta
imune do hospedeiro. Apesar das muitas mutacfes ocorridas no virus, o genétipo ndo muda
durante o curso da infeccdo, ndo sendo necessario a redizacdo de novos testes de

genotipagem (GISH e LAU, 1997; POYNARD &t a., 2003).

2.1.3. Epidemiologia

O conhecimento epidemiolégico sobre a infeccdo pelo VHC ainda se encontra em
construcdo. A prevaléncia da infeccdo pelo VHC é mais alta em pessoas de nivel socio-
econdmico baixo e em adultos jovens, com leve predominio no género masculino. A idade do
paciente ao adquirir a infeccdo também mostra ser relevante, havendo pior prognostico
naqueles com idade superior a 40 anos (FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003;

STRAUSS, 2001).
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Antes da implantacdo da triagem para 0 VHC em hemocentros, o virus da hepatite C
era responsavel pela maioria dos casos de hepatites pds-transfusionais, cuja transmissao
ocorria principalmente por via parenteral através de sangue e hemoderivados em cerca de
90% das entdo chamadas hepatites ndo-A e ndo-B (ALTER et a., 1992; ALTER e MAST,
1994; CLARKE, 1997; GISH e LAU, 1997; LYRA, MATTOS e DANTAS, 1995; SIRCHIA
et al., 1990).

Em paises como os Estados Unidos e Austrdlia, um padréo caracteristico de
transmissdo na populacdo gera foi observado com uma maior prevaéncia em individuos
adultos, diminuindo abruptamente em individuos com mais de 50 anos, demonstrando que a
transmissdo ocorreu entre 10 e 30 anos passados. Ja em paises como 0 Japdo e a Itélia, baixas
taxas de prevaléncia sd0 encontradas entre criancas e adultos jovens e elevadas taxas em
adultos. Nesses paises, 0 risco maior de transmissdo foi verificado em 30 a 50 anos passados
(YEN, KEEFFE e AHMED, 2003).

Em outras regifes, como no Egito, o risco persiste elevado e com atas taxas em todas
as faixas etarias. Tais padrdes revelam fatores de risco associados a transmissdo, como 0 Uso
de drogas injetavels, equipamentos médicos e odontoldgicos contaminados e outros (YEN,

KEEFFE e AHMED, 2003).

2.1.3.1. Transmissao

O RNA do VHC tem sido isolado a partir de amostras de sangue, saliva, urina, Sémen
e liquido ascitico, porém a transmissdo parenteral permanece como modelo primério de
disseminagdo viral (HERRINE e WEINBERG, 1999).

A transmissdo parece ocorrer principalmente através do contato com sangue e

hemoderivados, via transfusio de sangue, compartilhamento de agulhas e seringas
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contaminadas e outros. Com a normatizacdo da triagem em hemocentros para o VHC na
década de 1990, houve uma reducdo drastica na transmisso relacionada a transfusdo,
entretanto outras formas de transmissdo passaram a assumir grande importancia (POY NARD
et al., 2003).

A transmissdo por transfusdo sanguinea ou por hemoderivados foi reduzida pelo
controle em hemocentros e por processos de inativagdo viral, tais como aguecimento,
pasteurizacdo, uso de detergentes, dém da selecdo dos doadores para producéo dos
hemoderivados (HERRINE e WEINBERG, 1999).

Héa também o risco em individuos recém-infectados, apresentando viremia, mas ainda
ndo soroconvertidos, num periodo conhecido como janela imunoldgica, os anticorpos anti-
VHC ndo serem detectados durante a triagem soroldgica. Tal periodo pode variar dependendo
do método de triagem utilizado, de 18 a 70 dias (YEN, KEEFFE e AHMED, 2003).

Um estudo realizado no Canada indica que houve decrécimo na taxa de infeccdo pos-
transfusional para o VHC, sendo que o risco residual de transmissdo da hepatite C associada a
transfusdo € de 0,35 por milhdo de doacdes, e 0 quanto maior o nimero de unidades
transfundidas, o risco residua de transmissdo aumenta (CHIAVETTA, et a., 2003). Outro
estudo semelhante, nos Estados Unidos, encontrou risco residual de transmissdo por
transfusdo de 0,5 por milh&o de unidades de sangue (STRAMER et al., 2004).

A exposicao de sangue e hemocomponentes ou outros fluidos corpéreos infectados, a
utilizacdo de agulhas e seringas contaminadas, reutilizacdo de materiais ndo esterilizados, para
cirurgias, tatuagens, circuncisdes, acupuntura,“piercing”’, transplantes de 6rgaos e tecidos,
procedimentos odontolégicos e médicos constituem importantes causas de transmisséo
parenteral do VHC (ALTER et al., 1986)

O mais importante fator de risco para transmissdo do VHC é a utilizagdo de drogas

injetaveis, contribuindo com metade dos casos novos. A aquisicdo do VHC parece ser rapida
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nos primeiros dois anos de utilizacgo, sendo que em média de 50% a 80% dos usuérios de
drogas endovenosas sofrem soroconversdo para anti-VHC dentro de 6 a 12 meses. O uso de
cocaina intra-nasal, também, tem sido fortemente relacionado a transmissdo do VHC, pois
episodios de hemorragia nasal s8o0 comuns durante 0 uso, acompanhado do compartilhamento
da droga e do papelote. Estudos sugerem que o0 aumento na prevaléncia do VHC em pacientes
com abuso de &cool é primariamente devido ao histérico passado de uso de drogas
intravenosas (HERRINE e WEINBERG, 1999; SAFDAR e SCHIFF, 2004; YEN, KEEFFE e
AHMED, 2003).

Nas unidades de hemodidlise, o risco de transmissdo vem sendo gradativamente
reduzido, através da utilizacdo de precaucfes universais, como a manutencéo da higiene e
rigorosa esterilizacéo das maguinas de didlise. A utilizaco de frascos individuais de heparina,
luvas trocadas entre a manipulacdo dos pacientes e a desinfeccdo dos instrumentos e
superficies que so rotineiramente trocadas, também séo procedimentos indicados (HERRINE
e WEINBERG, 1999; YEN, KEEFFE e AHMED, 2003).

Alter et a. (1989a) apresentaram o primeiro trabalho onde a possbilidade de
transmissdo sexual do VHC foi discutida, sendo evidenciado como fator de risco multiplos
parceiros sexuais. Contudo a transmissdo sexual parece ter um baixo risco de contégio,
embora sua comprovacao fosse demonstrada pela homogeneidade genética entre isolados do
VHC de parceiros monogamicos e de longa data. O risco de transmissdo do virus por contato
sexual difere pelo tipo de relacionamento sexual. Parceiros monogamicos tém um baixo risco
de transmissdo (0-0,6%), em relacdo aos individuos com multiplos parceiros (0,4-1,8%)
(FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003; TERRAULT, 2003).

Varios aspectos devem ser considerados quando se discute a transmisséo sexua do

VHC; dentre eles, o tempo de convivéncia, DSTs associadas, nimero de relacbes sexuais,
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traumas durante a relacdo, compartilhamento de utensilios de higiene pessoal, nivel socio-
econdmico (CAVALHEIRO, 2004).

A taxa de prevaléncia em homossexuais masculinos ndo mostrou ser significativa. A
transmissdo do homem para mulher parece ser mais eficiente, que da mulher para o homem.
Em estudos com hemofilicos, observou-se que, apesar da alta prevaléncia da infeccéo entre os
pacientes, suas parceiras apresentavam uma baixa taxa de soropositividade (ALARY et al.,
2005; GROSS, 2001; HERRINE e WEINBERG, 1999).

Pesquisas indicam que a transmissdo sexual ndo € considerada uma via primordia ou
eficaz na aquisicdo do VHC entre casais monogamicos, quando um deles € portador do virus,
ndo havendo recomendactes de protegdo em relacdo a atividade sexual entre esses casais. Os
trabalhos que discutem populacbes especificas, como de clinicas de doencas sexualmente
transmissivels, atendimento a usudrios de drogas, co-infectados com HIV, homossexuais,
profissionais do sexo mostram resultados que diferem da populacdo geral e os riscos de
transmissdo sexual para 0 VHC aumentam consderavelmente. A ndo utilizacdo de
preservativos também parece ter importancia potencia na determinagdo da transmissdo sexual
(CAVALHEIRO, 2004; FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003; GROSS, 2001).

Com relacdo atransmissdo vertical do VHC, indices tém variado entre 0% a 20%, com
uma média de 5%. Um estudo em criancas de até um ano de idade demonstrou uma
prevaléncia de 5,1% de anti-VHC, sendo que todas partilhavam do mesmo genétipo viral
materno. Fatores de risco para a transmissdo vertical, incluem a passagem pelo canal do parto
e dta viremia materna. O aeitamento materno n& mostrou ser um fator de risco na
transmisséo do virus (GROSS, 2001; YEN, KEEFFE e AHMED, 2003).

A transmissdo ocupacional, em trabalhadores da area da salde, por contaminagdo com
hemoderivados ou outras secregdes, tem aumentado periodicamente. Em profissionais de

clinicas e laboratérios, a prevaléncia estimada € de 0,7% a 2,0%. Acidentes com perfuro-
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cortantes tém sido associados com a transmissdo do VHC, juntamente com contato direto com
as conjuntivas. Em dentistas, uma alta frequéncia foi relatada, associada a0 uso de materiais
ndo esterilizados e cirurgias orais de longa duracdo (HERRINE e WEINBERG, 1999; YEN,
KEEFFE e AHMED, 2003).

Em relacdo ao risco de transmissdo ndo sexual entre comunicantes, o Centers for
Disease Control and Prevention-CDC (2001) relata que é extremamente raro, mas nao
ausente, aertando para evidéncias desse tipo de transmissdo entre pacientes em hemodidlise.
Parceiros sexuais e familiares de individuos infectados com o VHC apresentam risco de
infeccdo, 0 que explicaria a disseminacdo entre familiares, possivelmente através do
compartilhamento de aparelhos de barbear, aicates de cuticulas e escovas de dente que
podem ser contaminados com pequenas quantidades de sangue (CHENEY, CHOPRA e
GRAHAM, 2000; HERRINE e WEINBERG, 1999; STRAUSS, 2001).

Entre as populagbes de encarcerados, a principal forma de transmissdo do virus da
hepatite C é através da exposicao parenteral por uso de drogas injetéveis. A tatuagem também
€ associada com a transmissdéo do HCV em presidiarios, devido ao uso improprio do
equipamento de tatuagem dentro dos presidios, com utilizacdo do mesmo em mais de uma
pessoa, sem esterilizacdo prévia. Assm, ha ata prevaéncia da infeccdo nesta populacéo

(CHAMPION et d., 2004; TSANG, HOROWITZ e VUGIA, 2001).

2.1.3.2. Prevaéncia

A infeccdo pelo VHC tem uma distribuicdo universal e suas taxas de prevaléncia estéo
diretamente relacionadas com os chamados grupos de riscos, tais como: os hemofilicos,
pacientes hemodialisados, receptores de multiplas transfusdes de sangue, recém nascidos de

mées portadoras e toxicomanos (FONSECA, 1999).
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No Mundo as taxas de prevaéncia na populacdo em geral, variam muito, sendo que no
continente Africano a média € de 5,3%, com um ato nimero de infectados, no Egito a média
€ de 22% (WHO, 2000). Nas Américas, a média € de 1,7%, na Europa de 1,03%, no Sudoeste
da Asia de 2,15%, no Leste do Mediterraneo de 4,6% e no Oeste do Pacifico de 3,9%
(LAUER e WALKER, 2001; WHO, 2000). Nos Estados Unidos de 1,8% (ALTER, et a.,
1999); na Franca 1,7% na Regido Sudoeste e 0,8% naregido Centra (DUBOIS et al, 1997);
na Regido Sul da Itdia 12,6% (GUADAGNINO et a., 2003); na Espanha na cidade de La
Rioja 2.0% (SACRISTAN et al., 1996).

No Brasl, ainda ndo existem estudos capazes de estabelecer a prevaléncia na
populacdo em geral, mas a estimativa atinge 1,5%, sendo que o nimero de casos confirmados
até 2001 foi de 19.764. Neste mesmo ano, no Estado de Mato Grosso do Sul, 0 nimero de
casos notificados foi de 787 (FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003; MINISTERIO DA
SAUDE, 2003).

Na populacdo de doadores de sangue, a prevaléncia da infeccéo pelo VHC varia como
baixa na Inglaterra e paises Escandinavos (0,01-0,1%); nas Américas, Europa Ocidental,
Austrélia e Sul da Africa indices de 0,2-0,5% foram encontrados; no Brasil, Europa Oriental,
nos paises do Mediterraneo e india as taxas de prevaléncia variam em torno de 1-5%. Em
Hong Kong, estudos mostraram que a prevaléncia de anti-VHC em doadores de sangue €
estavel, permanecendo entre 0,035-0,099% (LEUNG, CHU, TAM, 2006; YEN, KEEFFE e
AHMED, 2003).

Taxas de prevaléncia em doadores de sangue variam de um Pais a outro, nos Estados
Unidos a taxa de prevaléncia encontrada foi de 0,40% (GLYNN et a., 2000), no México
0,84% (LADRON, et d., 2002), no Peru 0,81% (PINTO et a., 2003) e na Turquia 0,19%

(SAKARYA et al., 2004).
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Estudos realizados nos Estados e Municipios brasileiros sobre taxa de prevaléncia de
anti-VHC em doadores de sangue encontraram taxas que variaram de 2,7% a 0,21%: Rio de
Janeiro (2,7%) (VANDERBORGHT et a., 1993), Campinas (2,6%) (GONCALES et al.,
1993), Santos-SP (2.0%) (CARVALHO et al., 1996), Goiania-GO (1,4%) (MARTINS &t 4.,
1994), Rio de Janeiro-RJ (1,39%) (COSTA et al., 2002), Campina Grande-PB (1,2%)
(QUEIROGA et a., 2002), Rio Grande do Sul (1,1%) (BRANDAO e FUCHS, 2002),
Floriandpolis-SC (1,0%) (TREITINGER et a., 2000), ApucaranaPR (0.9%) (PALTANIN e
REICHE, 2002), Mato Grosso (0,9%) (SOUTO, SILVA e YONAMINE, 2003), Curitiba
(0,8%) (PAROLIN et al., 1999), Londrina-PR (0,6%) (REICHE et a., 2003), UberlandiaMG
(0,47%) (ROCHA, 2003), Santa Catarina (0.34%) (ROSINI et al., 2003), Ribeirdo Preto-SP
(0,3%) (VALENTE, COVAS e PASSOS, 2005), Sd0 Paulo-SP (0,21%) (SALLES et al.,
2003).

Um estudo realizado em imigrantes, no Sul da Amazbnia por Souto et al. (1999)
encontrou uma taxa de prevaléncia do anti-VHC de 2,4% (n=780).

No estabelecimento pena de Campo Grande-MS, um estudo mostrou uma
prevaléncia para o anti-VHC de 10,4% (n=732) em internos, com predominancia de hepatite
C em relacdo a hepatite B (8,3%), e elevada co-infeccdo entre o VHC e HIV. O principal fator
de risco para transmissdo do virus foi 0 uso de drogas, seguido de multiplos parceiros sem
protecdo (VINHA, 2004). Ainda na cidade de Campo Grande, um estudo mostrou uma

prevaléncia de 11,7% em pacientes em hemodidlise (n=163) (FREITAS, 2004).

2.1.3.3. Digtribuicdo geogréafica dos gendtipos

A infeccdo por diferentes gendtipos pode apresentar diferencas clinicamente

relevantes quanto a resposta ao tratamento com interferon, razdo pela qual € importante
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identificar o gendtipo do virus (GINABREDA, YOSHIDA e NIEL, 1997; OKAMOTO,
MIYAKAWA e MAYUMI, 1997).

A digtribuicBo geografica do virus da hepatite C difere consideravelmente. Os
gendtipos 1, 2 e 3 do VHC (subtipos 1a, 1b, 2a, 2b e 3a) tém distribuicdo em todo o mundo; ja
outros, como 4, 5 e 6, sGo encontrados somente em regides geograficas especificas. Poucos
paises tém informacdes precisas sobre a distribuicdo de gendtipos (DUBOIS et a., 1997,
OKAMOTO, MIYAKAWA e MAY UMI, 1997).

No oeste europeu e nos Estados Unidos, os subtipos mais freqlentes sdo 1b, 2a, 2b e
3a. Na Franca, estudos mostraram a presenca de 1a, 1b, 2a e 3a. Os mais comuns no Extremo
Oriente, Japdo, Taiwan e provavelmente parte da China sdo 1b, 2a e 2b. O genétipo 3 é
encontrado com relativa freqiéncia em Singapura e Tailandia. O genétipo 6 (subtipo 6a) é
originario de Hong Kong, aproximadamente 1/3 dos doadores sdo infectados por este
gendtipo. Um estudo redizado na Sibéria encontrou os subtipos 1b, 2a, 2c e 3a
(CANTALOUBE et a., 2005, DUBOIS et a., 1997; OKAMOTO, MIYAKAWA e
MAYUMI, 1997; SHUSTOQV et a., 2005).

No Egito, ha uma alta fregiiéncia de infeccdo, sendo predominante o subtipo 4a. O
gendtipo 4 é também o principal no Kuwait, Grécia, Irague, Arébia Saudita, Zaire, Burundi e
Gabso, na Africa Central. Na Africa do Sul, o subtipo mais fregiiente é 5a (BUKH,
PURCELL e MILLER, 1993).

Gendtipos denominados previamente de tipos 7, 8, 9, 10 e 11 encontrados em
doadores de sangue no Vietnd, porém andlises complementares sugeriram gque esses grupos
deveriam ser classificados como subtipos do gendtipo 6 e o grupo 10 como do gendtipo 3
(FOCACCIA e SOUZA, 1996; FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003).

No Brasil, um estudo sobre a distribui¢do geogréfica dos genttipos do VHC encontrou

as seguintes frequéncias. 64,9% gendtipo 1, 4,6% gendtipo 2, 30,2% gendtipo 3, 0,2%
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gendtipo 4 e 0,1% gendtipo 5 (n=1.688). O gendtipo 1 foi o mais prevalente em todas as
regides, o tipo 2 foi encontrado com maior freqiiéncia na Regido Centro-Oeste, o tipo 3 na
Regido Sul e os tipos 4 e 5 foram encontrados somente na Regido Sudeste (CAMPIOTTO et
al., 2005).

Um estudo realizado na Regido Centro-Oeste sobre a distribuicdo dos genétipos do
VHC em doadores de sangue mostrou uma prevaléncia dos gendtipos 1, 2 e 3,
respectivamente, de 67,9%, 3% e 29,1% (n=165). No Estado de Goiés, o subtipo 1afoi o mais
prevalente, seguido pelos subtipos 3a e 1b; no Estado de Mato Grosso, o subtipo l1a também
foi predominante, seguido pelos subtipos 1b e 3a; no Estado de Mato Grosso do Sul, o
subtipos 1a e 1b tiveram prevaléncia idéntica, seguidos do subtipo 3a; finalmente no Distrito
Federal, o subtipo 3a foi mais freqliente que 1a, e o restante identificado como subtipo 1b
(MARTINS et a., 2006). Em Londrina-PR, resultados semelhantes foram obtidos, com 77,1%

gendtipo 1, 21,3% gendtipo 3 e 1,6% gendtipo 2 (n=61) (VOGLER et al., 2004).

2.1.4. Histéria natural

A infeccdo pelo VHC ndo é diagnosticada com freqiéncia na fase aguda. As
manifestacbes clinicas podem ocorrer entre 7 e 8 semanas, mas a maioria pode ser
assintomatica. A hepatite fulminante tem sido descrita durante este periodo, contudo é rara.
Os sintomas descritos para a hepatite aguda sdo nauseas, febre e indisposicdo. A infeccéo
torna-se crénica na maioria dos casos, e é caracterizado por um longo periodo assintomético.
A viremia persiste em 74% a 86% dos casos, sendo a deteccdo variavel de acordo com a
sensibilidade do teste utilizado (LAUER e WALKER, 2001; ROGGENDORF, MEISEL e

VIAZOV, 2000).
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A hepatite C apresenta varias rotas de progressdo e, em geral, tem curso lento e
progressivo. Aproximadamente 15% dos individuos infectados pelo VHC eliminam o virus
espontaneamente, 25% tém doenca assintomatica com aminotransferases persistentemente
normais e lesdes citopéaticas leves, enquanto que 60% evoluirdo para hepatite C cronica
progressiva. A maioria das infecgdes cronicas leva a hepatite, e a algum grau de fibrose, que
pode ser acompanhado ou ndo de sintomas, como fadiga. Além disso, cerca de 20% dos
pacientes com hepatite C cronica evoluem para cirrose em dez ou vinte anos e podem evoluir
para 6bito em decorréncia das complicacfes da cirrose ou hepatocarcinoma. Os mecanismos
através dos quais 0 VHC causam lesbes hepatocelular aguda e déo inicio a sequiéncia de
eventos que levam a doenca hepética cronica e evoluem para cirrose e carcinoma
hepatocelular ainda ndo sdo bem conhecidos (POY NARD et al., 2003; VISO, 2004).

Um importante fator, em relacdo ao hospedeiro, parece ser 0 seu estado imunolégico.
Assim, uma resposta imunoldgica vigorosa pode levar a eliminar o VHC em 15% dos
individuos que entram em contato com 0 virus, enquanto que em pacientes crénicos ou
imunossuprimidos, a doenca evolui mais rapidamente para cirrose e hepatocarcinoma quando
comparada com os individuos imunocompetentes. Fatores hormonais e genéticos podem estar
implicados na patogénese da hepatite C (FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003;
STRAUSS, 2001).

Estudos tém apontado que a raga ou etnia do hospedeiro pode contribuir na evolucéo
da infeccdo pelo VHC. Descendentes afro-americanos tém pior evolucéo da hepatite C, com
maior propensdo a cronicidade, resisténcia ao tratamento e desenvolvimento de
hepatocarcinoma do que os descendentes caucasiano-americanos (V1S0, 2004).

A via de transmissdo também podera influenciar a historia natural da hepatite C, pois

pacientes infectados com hemoderivados, por via parenteral, tem um percentual maior de
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evolucdo para formas graves (74% a 85%), quando comparados a outros tipos de contagios
(55%) (SHAKIL et a, 1995; WRIGTH et al., 1998).

S80 importantes fatores interferentes ap agravamento e aceleracdo das lesbes na
hepatite cronica, tais como: 0 uso de bebidas alcodlicas; tabagismo; co-infeccdo (HIV, VHA,
VHB); hepatopatias prévias ou concomitantes (FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003;
POYNARD et a., 2003; VISO, 2004).

O abuso de dlcool e ainfeccdo pelo VHC coexistern com a hepatite crénica em muitos
pacientes. Estudos indicam que o dcool associado ao VHC leva a uma dlta freqiéncia de
cirrose, € a0 aumento na incidéncia de hepatocarcinoma celular (HCC), assm como interfere
na resposta ao tratamento com interferon em pacientes com hepatite C (SAFDAR e SCHIFF,

2004).

2.1.5. Diagnéstico laboratorial

Os métodos soroldgicos determinam a presenca de anticorpos contra o VHC pelas
técnicas de enzimaimunoensaio (ELISA - enzyme-linked immunosorbent assay) e
immunoblot (RIBA- Recombinant immunoblot assay). Ambos avaliam anticorpos para 0s

diferentes gendtipos do virus da hepatite C (CAVALHEIRO, 2003).

2.1.5.1 Diagnostico sorologico e molecular

Testes diagnosticos para o VHC foram desenvolvidos rapidamente desde que o virus
foi identificado em 1989. O primeiro teste sorolégico, o teste anti-VHC-EIA-1.0, de primeira
geracdo, detectou anticorpos especificamente contra o antigeno recombinante, derivado da

regido ndo estrutural NS4 do genoma do VHC, com senshbilidade baixa (70% a 80%).



Embora, o desenvolvimento desse teste tenha representado grande avango no diagnostico da
infeccdo e na reducdo na transmissdo do VHC pela via transfusional, sua sensibilidade e
especificidade, relativamente baixas, indicaram o desenvolvimento de novos testes (ALTER
et a., 1989; GONZALES e SHIFFMAN, 2004; KUO, CHOO e ALTER, 1989).

O anti-VHC-EIA-2.0, de segunda geracdo, ampliou o nimero de antigenos codificados
pelo genoma do VHC. A introducdo desses novos antigenos elevou, substancialmente, a
sensbilidade do teste, com deteccdo de 92% até 95%, com pegueno aumento na
especificidade. Este teste ofereceu contribuicdo significativa, pois o periodo de “janela
imunolégica” foi reduzido em quatro a dez semanas, quando comparado ao teste de primeira
geracio (OKAMOTO et al., 1992).

Os anticorpos anti-VHC sdo habitualmente detectados utilizando-se ensaios de terceira
(EIA/ELISA-3) e quarta (EIA/ELISA versdo-4) geractes, 0s quais contém antigenos do core e
ndo estruturais do VHC. Nos testes de EIA gue detectam anti-VHC, disponiveis no mercado,
a determinacéo da especificidade foi maior que 99%. Ja a sua sensibilidade foi de 95%-99%
em individuos imunocompetentes (GONCALES e GONCALES, 2004).

Os testes de EIA/ELISA apresentam excelente reprodutibilidade em pacientes
imunocompetentes, porém em pacientes hemodialisados €/ou imunocomprometidos a
sensibilidade diminui. Em populagbes de baixo risco, como doadores de sangue ou em
triagens populacionais aleatdrias, que ndo apresentam fatores de risco para aquisicdo pelo
VHC, o EIA/ELISA negativo € suficiente para excluir a presenca do VHC. Entretanto,
resultados falso-positivos podem ocorrer nestas populacbes (GONCALES e GONCALES,
2004).

Nestes casos, sdo recomendados testes suplementares para aumentar a especificidade
do ELISA. O mais utilizado é o immunoblot (RIBA) de 22 ou 3% geracdo, que detecta

anticorpos no soro do individuo contra proteinas de até quatro regides diferentes do genoma
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do VHC. Quando ndo ha reacdo a qualquer desses antigenos o teste € considerado negativo;
guando ha reacdo a apenas uma proteing, o teste € indeterminado; no caso de reacéo a duas ou
mais bandas do RIBA, a positividade do ELISA anti-VHC é confirmada (SOUTO et al.,
2002).

O teste immunoblot ndo é utilizado para detectar viremia, uma vez gque individuos com
infeccdo resolvida continuam a produzir anticorpos anti-VHC por tempo indeterminado.
Sendo assim, a unica utilidade desse teste concentra-se na diferenciacdo de individuos com
testes falso-positivos daqueles que necessitardo de investigacéo clinica. Nos Estados Unidos,
com o uso do RIBA estima-se que 40% dos doadores com anti-VHC positivo por ELISA tém
resultados falso-positivos (SOUTO et al., 2002).

Alguns hemocentros publicos das regides mais desenvolvidas do Brasil contam com
técnicas sofisticadas de biologia molecular para deteccdo do RNA do VHC (NAT-nucleic
acid test). Esta ndo € a realidade da maioria dos hemocentros publicos e privados do Pais. A
solucdo encontrada para eliminar resultados falso-positivos, orientando o doador anti-VHC
positivo por ELISA, foi a introducdo do RIBA, quando o ELISA é reagente. A pesquisa
gualitativa do RNA do VHC deve ser realizada para confirmar a infeccdo presente (BRASIL,
2004; GONCALES e GONGALES, 2004; SOUTO et al., 2002).

A presenca da infeccdo pelo VHC pode ser confirmada pela deteccdo do VHC-RNA
no sangue. A técnica de biologia molecular qualitativa para deteccdo do VHC-RNA por RT-
PCR (Reverse Transcriptase — Polymerase Chain Reaction) é considerada bastante sensivel
para o0 diagnostico precoce de infeccdo, pois € capaz de detectar minimas quantidades de
VHC-RNA no soro, além de ser importante no diagndstico de infeccdo aguda, quando
anticorpos anti-VHC circulantes ainda ndo sdo detectadas. O teste qualitativo mais sensivel
encontrado no mercado € o TMA (Transcription mediated amplification), que consegue

detectar aproximadamente 6 Ul/ml do RNA do VHC (GRANATO e ARRAIS, 2003).
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A aplicacdo dos testes de andlise molecular quantitativa ganhou interesse ap0ds varios
estudos mostrando uma relagdo entre a carga virad do VHC e a resposta do tratamento
antiviral (GRANATO e ARRAIS, 2003).

S80 trés os testes utilizados para medir a carga viral. Existe o bDNA (branched
deoxyribonucleic acid), que consegue medir carga viral acima de 615 Ul/ml; tem-se também
o PCR quantitativo, sendo que os mais sensiveis conseguem medir a carga vira acima de 600
Ul/ml; finalmente o teste mais sensivel encontrado no mercado para quantificar carga viral é o
PCR em Tempo Rea (Rea Time PCR), tornando-se Util no diagndstico e monitorizagdo da
resposta fina e sustentada ao tratamento da hepatite C (GONZALEZ e SHIFFMAN, 2004,
SARRAZIN et al., 2000).

Entretanto, os resultados da carga viral podem variar dependendo de como a amostra
de sangue foi armazenada pelo laboratério, entre a coleta e a realizacdo do exame. Também,
0s resultados podem variar quando o teste € readlizado em laboratérios diferentes, sendo
recomendavel usar sempre 0 mesmo laboratério e a mesma marca de teste, para comparacao
dos resultados (GONZALEZ e SHIFFMAN, 2004).

Na préatica, temos duas categorias de ensaios para 0 diagnéstico dos tipos virais do
VHC: a sorotipagem e a genotipagem (CAVALHEIRO, 2003). O gendtipo do VHC pode ser
determinado em uma amostra clinica por diferentes métodos, sendo considerado como padréo
0 segienciamento de uma determinada regido do genoma do VHC que sgja suficientemente
divergente para que se possa distinguir os diferentes tipos e subtipos, como a NS5B
(CAVALHEIRO, 2003).

Portanto, testes sorolégicos e viroldgicos para o virus da hepatite C sdo essenciais para
o diagnéstico e monitorizacdo dos pacientes com infecgdo cronica. Recentes avancos nos

testes de virologia molecular simplificaram 0 uso e a interpretacdo destes testes. Mudancas
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nos resultados do VHC-RNA sdo importantes indicadores da resposta viroldgica ao

tratamento com interferon peguilato e ribavirina (GONZALEZ e SHIFFMAN, 2004).

2.1.5.2 Diagnostico histopatolégico

Raros sdo 0s casos de hepatite C biopsiados em sua fase aguda, ficando a atencéo do
patologista em grande parte focada na forma crénica da doenca. A hepatite aguda caracteriza-
se pela presenca predominante das ateragbes necroinflamatorias no paréngquima, em
contraposicdo com a hepatite cronica na qual a inflamacdo é predominantemente portal. O
diagnéstico histolégico de hepatite crbnica, através da bidpsia hepatica, permanece de
extrema importancia para a conducdo dos pacientes infectados pelo VHC, pois é a pedra
fundamental para deteccdo da presenca ou ndo de doenca hepética causada pelo virus e da
intensidade, somando-se, portanto, ao diagnéstico de infeccdo que é dado pelos métodos

sorologicos e moleculares (MELLO e ALVES, 2004).

2.1.6. Tratamento

O tratamento da hepatite C tem como objetivo eliminar o virus e deter a progressao da
doenca hepética. A melhor resposta a terapéutica atual é quando o paciente alcanca uma
resposta virologica sustentada, que € aquela obtida quando o VHC-RNA no sangue periférico
permanece ndo detectado através da pesguisa pelo PCR, vinte e quatro semanas ap0s 0
término do tratamento (PARISE, 2003).

A base do tratamento da hepatite C consiste na terapia com interferon (INF),
especiamente o interferon alfa, que pode ser encontrado disponivel no mercado: o interferon

afa 2a ou 2b convencional, o interferon peguilado alfa 2a ou afa 2b e em associacdo com
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polietilenoglicol (PEG interferon). Os interferons apresentam diversas atividades bioldgicas,
dentre as quais as mais importantes do ponto de vista terapéutico sdo: efeito anti-proliferativo,
efeito imunomodulador e efeito antiviral (ALTER, 1995; PARISE, 2003)..

A associacdo do PEG interferon com ribavirina mostrou resultados superiores a
terapéutica combinada quando se utilizava o interferon afa. Mais recentemente, tem sido
proposta a adicdo da amantadina a terapia combinada de ribavirina e interferon, sga
convencional ou peguilado (ALTER, 1995; PARISE, 2003).

Um dos principais fatores para obtencdo de um melhor resultado do tratamento da
hepatite C é a adesdo do paciente. Esta sofre grande influéncia da tolerabilidade aos efeitos
colaterais relacionados com as drogas empregadas no tratamento, tais como: sindrome gripal,
fadiga, aopécia, depressio e outros distUrbios psiquidtricos, tosse, insdnia, anorexia,
tireideopatia, reacdes no local da aplicacdo da injecdo, distUrbios visuais, anemia, neutropenia
e trombocitopenia. A ribavirina pode provocar defeitos congénitos ou oObito fetal
(CONCEICAO, 2004).

A terapéutica do VHC tem evoluido de maneira significativa. O desconhecimento da
crescente melhoria nos resultados terapéuticos ainda € responsavel por posicionamentos
contrérios ao tratamento da hepatite C por alguns profissionais da salde, desestimulando o
tratamento de varios pacientes os quais deixam de receber terapéutica apropriada e sO
procuram assisténcia médica quando a doenca ja apresenta sinais de descompensacao hepética

(PARISE, 2003).

2.1.7. Transplante de figado

Os pacientes com doenca hepatica crénica pelo virus da hepatite C correspondem a

aproximadamente 50% da lista de espera para transplante de figado (ABDALA, 2004).
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A historia natural da infeccéo pelo VHC apés o transplante apresenta caracteristicas
especiais. A recidiva viral € imediata e ocorre em praticamente 100% dos casos, sendo a
evolucéo da doenca mais rgpida do que nos ndo transplantados. O intervalo entre o transplante
de figado e a deteccdo do VHC-RNA ocorre dentro das primeiras 48 horas. Evidéncias
histoldgicas da infeccdo recorrente tém sido relatadas em 70% dos pacientes, apds um ano de
transplante (ABDALA, 2004; CHARLTON e WIESNER, 2004).

Apos o transplante, € muito dificil o diagnéstico diferencial da recidiva do VHC com
rejeicdo, lesdes de preservacdo do enxerto ou alteracdes biliares, que podem estar associadas

ao transplante ou arecidivavira (ABDALA, 2004).

2.1.8. Prevencao

N&o existem vacinas contra o VHC. Pesquisas estdo em andamento, mas a grande
variabilidade genética associada a alta mutagenicidade dificulta o desenvolvimento de vacinas
(WHO, 2000).

O sucesso na reducdo de novas infeccbes pelo VHC repousara sobre programas
nacionais de salde publica voltados a prevencdo destas infeccBes. Maiores estudos séo
necessarios para se determinar a epidemiologia e a histéria natural da infeccdo a fim de
possibilitar aos paises que priorizem suas medidas preventivas e facam o0 uso apropriado dos
recursos disponiveis. Todos os paises devem implementar uma estratégia ativa de salde
publica que enfoque a vigilancia, prevencéo, deteccdo e pesquisa do VHC associadas a
avaliacdo da efetividade de tais atividades de prevencdo (LAVANCHY, GAVINIO e
KITLER, 2003).

A reducéo e eliminacdo da transmissdo do VHC, através da introducdo globa da

selecdo de sangue e seus derivados permanece uma prioridade. Individuos anti-VHC positivos
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ndo devem doar sangue ou seus hemocomponentes, 0rgaos, tecidos ou sémen (LAVANCHY,
GAVINIO eKITLER, 2003).

Os profissionais de salide e o publico devem ser educados com respeito ao risco de
transmissdo do VHC por injecbes e 0 uso de instrumentos, equipamentos e suprimentos
contaminados. Os usuarios de drogas devem ser orientados a procurar tratamento e a néo
compartilharem seringas e agulhas. Pessoas com comportamentos sexuais de alto risco devem
ser advertidas do risco de transmissdo do VHC. Artigos de uso pessoal que possam ter sangue,
tals como: escovas de dente, |aminas de barbear e qualgquer item que penetre na pele, ndo
devem ser compartilhados (LAVANCHY, GAVINIO eKITLER, 2003).

Os hemocentros devem aumentar as doagOes voluntérias de repeticdo, ou sgja,
incentivar a fidelizacdo dos doadores de sangue e hemocomponentes sanguineos, assim como
a utilizacdo de reagentes de qualidade e seguranca, para determinacdo de marcadores
sorologicos para doencas infecciosas transmissiveis através de transfusdo sangiiinea, com o
objetivo de prevencéo e controle da transmissdo destas doencas (BRASIL, 2004; SCHMUNIS

e CRUZ, 2005).
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3 OBJETIVOS

3.1 Gera

Estudar aspectos epidemiologicos da infeccéo pelo virus da hepatite C em doadores de
sangue, na Hemorrede Publica de Campo Grande-MS (Hemosul, Hemonucleo do Hospital

Universitario e Hemonucleo do Hospital Rosa Pedrossian).

3.2 Especificos

a. Verificar aprevaéncia do marcador sorolégico para hepatite C;

b. Determinar o indice de confirmacdo da postividade para anti-VHC pelo
immunoblot nas amostras ELISA reagentes;

c. Caracterizar o perfil sbcio-demografico dos doadores anti-VHC positivos,

d. Descrever as principais caracteristicas de risco relatadas pelos doadores anti-VHC

positivos.
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4 PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS

Nesta pesquisa, foi redlizado um levantamento epidemiologico quantitativo de corte

transversal.

4.1 Carta de aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa

O projeto desta pesquisa e 0 termo de consentimento livre e esclarecido foram
revisados e aprovados em reunido ordinaria no dia 25 de outubro de 2005, pelo Comité de
Etica em Pesquisa envolvendo seres Humanos da Universidade Federal de Mato Grosso do

Sul (Anexo A).

4.2 Populacdo de estudo

A populacdo de estudo foi composta de individuos que efetuaram doacbes nos
seguintes locais. Hemosul (n=17.359), no Hemonucleo do Hospital Regional (n=6.357) e no

HemonUcleo do Hospital Universitario (n=3.684), totalizando 27.400 individuos.

4.2.1 Critérios de inclusdo

Foram utilizados os seguintes critérios para inclusdo dos individuos no presente
estudo:
a) Ter doado sangue no periodo de 01 de janeiro a 31 de dezembro de 2004, e ter

sorologia reagente para anti-VHC no teste de ELISA;



b) apods informacdo verbal sobre os objetivos e metodologia do trabalho a ser
realizado, consentirem na sua participacao por escrito;
c) responder ao formulario padréo, para obtencdo das informacfes necessérias, sobre

as varidveis a serem estudadas;

4.3 Coleta de dados

Os procedimentos foram realizados no periodo de janeiro de 2004 a marco de 2006, no
Hemosul, Hemonucleo do Hospital Universitario, Hemontcleo do Hospital Rosa Pedrossian.

Para realizacdo da pesquisa foram utilizados 3 (trés) procedimentos distintos, a saber:

4.3.1 Coleta de sangue

No que se refere a coleta, preparacdo e testagem das amostras de sangue foram
efetuadas na rotina de atendimento do Hemosul. As amostras provenientes dos Hemonucleos
do Hospital Universitério e Hospital Regional foram coletadas nos respectivos Hemonltcleos e
encaminhadas ao centro de referéncia (Hemosul). As amostras foram coletadas depois de
adequada antisepsia, por técnica de puncdo venosa normal, utilizando agulhas hipodérmicas
multiuso, respeitando todas as hormas de biosseguranca. As amostras obtidas nos respectivos
setores de coleta foram transferidas para o laboratorio, e processadas, separando-se cada soro
em duas aliquotas, previamente identificados, sendo que uma aliquota foi conservada a 4°C,
até a realizacdo das andlises, e outra aliquota foi congelada e armazenada a -20°C durante seis
meses (soroteca).

As amostras de soro foram testadas para a deteccdo do marcador sorologico para

hepatite C (anti-VHC) conforme as instrugdes do fabricante. Apos a confirmacdo da sorologia



reagente para anti-VHC no método de ELISA, foi solicitada uma segunda amostra do doador.
Com a segunda amostra, foi repetido o teste de ELISA; as amostras confirmadas reagentes
para anti-VHC no teste ELISA foram separadas e posteriormente confirmadas no teste

suplementar immunoblot, conforme instrucdes do fabricante.

4.3.2 Aplicacéo do formulario

Os doadores soropositivos para anti-VHC no teste de triagem ELISA, responderam ao
formulario padréo (Apéndice A). Eles foram informados, pela propria pesquisadora, sobre os
objetivos e a metodologia da pesguisa, ressatando a importancia em responderem ao
formulario, além do cardter voluntario, e no sigilo quanto aos resultados dos exames, e da
necessidade da autorizag&o através da assinatura (Apéndice B).

As varidveis socio-demogréficas pesquisadas (item 1) foram: sexo, idade, cor,
naturalidade, estado civil, nUmero de pessoas no lar, profissdo, grau de instrucdo e renda
familiar.

O formulério padrédo € composto por fatores de risco associados a infeccdo e ao
tratamento pelo virus da hepatite C (item 2) a saber: ictericia ou hepatite anterior, hepatite na
familia, antecedentes de cirurgia, hemotransfusdo, nimero de transfusdo, data da primeira
transfusdo, tatuagem, acupuntura, historico de encarceramento, compartilhamento de objetos
pessoais, tratamento dentario, uso de drogas injetaveis ou ndo injetaveis, uso de bebida
acodlica, atividade sexual, orientacdo sexual, multiplos parceiros, uso de preservativos e

doencas sexualmente transmissiveis.
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4.3.3 Testes soroldgicos

As amodtras de soro foram testadas na triagem, pelo método de ELISA, pelos kits
comerciais das marcas Wiener (anti-VHC) e Diasorin (ETI-AB-HCV K-4®) no Laboratério
de Sorologia do Hemosul, sendo gque as amostras do Hemonucleo do Hospital Universitério e
Hemonucleo do Hospital Rosa Pedrossian foram encaminhados a0 Hemosul, onde foram
realizados os testes sorologicos. O teste suplementar immunoblot (kit comercial Chiron RIBA

HCV 3.0 SIA®) para anti-VHC, também foi realizado no laboratério do Hemosul.

4.4 Processamento e analise estatistica dos dados

Para o0 processamento dos dados foram utilizados os programas €xcel®, Epi-Info 2002
e Bioestat 3.0®.
Os testes de y? e teste exato de Fisher foram utilizados quando apropriados. Foi

calculada a razéo de prevaéncia com intervalo de confianca de 95%.
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5 RESULTADOS

A populacéo total de doadores de sangue nos Hemocentros Publicos de Campo
Grande-MS, no periodo de 01 de janeiro a 31 de dezembro de 2004, foi de 27.400 individuos,
sendo que 19.931 (72,8%) eram do sexo masculino e 7.469 (27,2%) feminino.

A Tabela 1 mostra a distribuicdo do total de doadores no periodo, por unidade
hemoterapica e sexo.

TABELA 1 — Distribuicdo dos doadores por unidade hemoterapica e sexo, Campo Grande-
MS, 2004 (n=27.400)

M asculino Feminino Total
Unidade Hemoter apica N % N % N %
Hemosul 12.762 735 4.597 26,5 17.359 100,0
Hemon. H. Rosa Pedrossian 4,537 71,4 1820 28,6 6.357 100,0
Hemon. H. Universitario 2.632 71,4 1.052 28,6 3.684 100,0

Do tota de 27.400 doadores no periodo estudado, 88 apresentaram sorologia reagente
para anti-VHC no méodo de ELISA, o que resulta numa taxa de inaptiddo sorologica para o
virus da hepatite C de 0,32%.

A Tabela 2 mostra que somente 54,6% dos 88 doadores com resultado anti-VHC
reagente no método de ELISA tiveram a positividade confirmada para anti-VHC no teste
suplementar immunoblot (RIBA) (VPP=54,5% - IC 95%= 43,6-65,1). Resultando em uma
prevaléncia total de 0,17% (IC — 95%) para anti-VHC em doadores de sangue de Campo

Grande-MS.



TABELA 2 — Distribuicdo dos doadores anti-VHC reagentes, segundo

Immunoblot, Campo Grande, 2004 (n=88)
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resultado do teste

Immunoblot N %

Positivo 48 54,6
Negativo 36 40,9
I ndeterminado 4 45

Dos doadores com resultados immunoblot positivos (n=48), em relagdo a variavel

faixa etéria, foram encontradas idades variando entre 22 a 58 anos, sendo a média de idade de

39,4 anos, + 9,1 (DP) e 23,1% (CV). Foi verificada uma predominancia do sexo masculino

(81,3%) em relacéo ao feminino (18,7%). Na Tabela 3, estd demonstrada a distribuicdo por

faixa etéria e sexo, tendo sido observada uma maior freqiéncia na faixa etéria de 40 a 45

anos.

TABELA 3 — Distribuicdo dos doadores anti-VHC positivos por immunoblot segundo faixa

etaria e sexo, Campo Grande-M S, 2004(n=48)

Masculino Feminino Total

Faixa etaria N % N % N %

22-27 4 66,7 2 33,3 6 100,0
28-33 6 85,7 1 14,3 7 100,0
34-39 9 90,0 1 10,0 10 100,0
40-45 14 87,5 2 12,5 16 100,0
46-51 3 75,0 1 25,0 4 100,0
52-58 3 60,0 2 40,0 5 100,0
Total 39 81,3 9 18,7 48 100,0

A Tabela 4 mostra a distribuicdo dos doadores com sorologia positiva no immunoblot

para anti-VHCem relagdo a presenca ou ndo de algum marcador sorologico para outras

infeccBes, considerando a triagem soroldgica realizada no hemocentro. Observou-se uma

maior frequéncia (22,9%) para o anti-HBc, condiderado marcador de exposi¢éo parao VHB.



TABELA 4 — Distribuicdo dos doadores anti-VHC positivos que apresentaram reatividade
sorologica para outra(s) infeccdes, Campo Grande, 2004 (n=48)

M ar cador es sor olgicos N %

Nenhuma 34 70,7
Anti-HBc 11 229
VDRL 5 42
Anti-HTLV I/11 4 8,3
Anti-HIV I/1] 1 21

NOTA: cada doador poderia apresentar um ou mais marcadores sorol 6gicos

Para caracterizagcdo do perfil sdcio-demografico, foram consideradas para pesquisa
somente os doadores soropositivos no teste suplementar immunoblot e que responderam ao
formulario padrdo, além de assinarem o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(Apéndice B). Dos 48 doadores positivos ho teste suplementar, quatro doadores se recusaram
aparticipar da pesquisa, seis ndo foram localizados e 38 responderam ao formulério.

A Tabela 5 mostra as caracteristicas sdcias demograficas dos doadores anti-VHC
(immunoblot) positivos em Campo Grande-MS. Dos 38 doadores que responderam ao
formulario a maioria (81,6%) era do sexo masculino e viviam com companheiro(a) (68,4%),
houve predominio da cor negroide (55,3%), a maioria com apenas 0 1° grau (44,7%), com
renda salarial de 1 a 3 salarios minimos (55,3%) e predominancia de 3 a 4 pessoas vivendo no

mesmo domicilio (44,7%) e amaior parte era proveniente do préprio Estado (50,0%).
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TABELA 5 — Didgtribuicdo dos doadores anti-VHC positivo, por immunoblot segundo variaveis
socio-demogréficas, Campo Grande, 2004 (n=38)

Variaveis N %
Sexo
Masculino 31 81,6
Feminino 7 18,4
Estado civil
Com companheiro 26 68.4
Sem companheiro 12 31,6
Cor
Branco 17 44,7
Negroéide 21 55,3
Grau deinstrucao
1> grau 17 44,7
2° grau 14 36,8
3° grau 7 18,4
Renda familiar
1 a3 sdéarios 21 55,3
4 a6 salérios 13 34.2
> 6 saarios 4 10,5
N° de pessoas no lar
Até 2 pessoas 1 28.9
3 a4 pessoas 17 44,7
5 ou mais pessoas 10 26,4

Naturalidade
Mato Grosso do Sul 19 50,0
S&o0 Paulo 10 26,3
Outros Estados 9 23,7
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As Tabelas 6, 7 e 8 referem-se a comparacéo entre os resultados de immunoblot
positivos e negativos em relacdo as caracteristicas de risco associados ao VHC. Foram
considerados apenas o0s doadores que responderam ao formulario (n=66).

TABELA 6 — Caracterigticas de risco associados ao anti-VHC positivo, por immunoblot,
Campo Grande, 2004. (n=66)

| mmunoblot
Variaveis Positivo Negativo Total p RP
N° % N° % N % (1C 95%)
Profissdo
Contato ¢/ sangue 1 100,0 0 0,0 1 100,0 o
Sem contato ¢/ sangue 37 56,9 28 431 65 1000 1,00 ( 11}1?7)

Hepatite na familia

Ignorado® 2 100,0 0 0,0 2 100,0 (2)

Sim 9 563 7 437 16 1000 o771  LOO

N&o 27 562 21 438 48 100,0 ©61189
Cirurgia

Sm 18 60,0 12 40,0 30 100,0 ©0,91 1,08

N&o 20 555 16 445 36 100,0 (0.71-1,63)
Hemotransfusao

Ignorado ©® 4 100,0 0 0,0 4 100,0 o

Sim 7 1000 0 00 7 1000 001 204

N&o 27 491 28 50,9 55 100,0 (156267
Primeiratransfusao

Antes de 1994 5 100,0 0 0,0 5 100,0

1994 ou depois 2 100,0 0 0,0 2 100,0 0.00 -

Nao transfundido 31 100,0 0 0,0 31 100,0 '
Tratamento dentario

Sm 37 56,9 28 431 65 100,0 ®¥1,00 0,57

N&o 1 100,0 0 0,0 1 100,0 (0,46-0,70)
Acupuntura

Sim 2 50,0 2 50,0 4 100,0 ®1,00 0,86

N&o 36 58,1 26 419 62 100,0 (0.32-2,35)

NOTA: P< 0,05 — Diferenca estatisticamente significativa

@ Teste de Fisher

@ Teste de Qui-quadrado corrigido por Y ates

® A categoria “ignorado” ndo foi utilizada para calculo do Qui-quadrado
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TABELA 7 — Caracteristicas de risco associados ao estilo de vida e ao anti-VHC positivo, por

immunoblot, Campo Grande, 2004. (n=66)

| mmunoblot
Variaveis Positivo Negativo Total p RP
N° % N° % N % (1C 95%)
Prisdo
Sim 6 100,0 0 00 6 1000 ®0,04 1,88
N&o 32 533 28 46,7 60 100,0 (1,48-2,38)
Comp. Objetos pessoais
Sim 16 66,7 8 333 24 1000 ®0,38 1,27
N&o 22 524 20 47,6 42 1000 (0.85-1,91)
Tatuagem
Sim 10 90,9 1 91 11 100,0 10,02 1,79
N&o 28 509 27 491 55 1000 (1,30-2,46)
Fumante
Sim 17 73,9 6 261 23 1000 ®0,09 1,51
N&o 21 488 22 512 43 1000 (1.02:2,24)
ub
Sim 16 84,2 3 158 19 1000 20,01 180
N&o 22 468 25 532 47 1000 ’ :
. (1,25-2,58)
Tipo
Injetavel 10 100,0 0O 00 10 1000
N&o injetavel 6 66,7 3 333 9 100,0 ®0,01 -
N&o usa 22 468 25 532 47 1000
Uso de bebidas alcodlicas
Sim 23 676 11 324 34 1000 20,14 L4
Nao 15 46,9 17 531 32 1000 * ’

(0,93-2,23)

NOTA: P< 0,05 — Diferenca estatisticamente significativa
@ Teste de Fisher
@ Teste de Qui-quadrado corrigido por Y ates
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TABELA 8 — Caracteristicas de risco segundo variaveis relacionadas a prética sexual e ao anti-
VHC positivo, por immunoblot, Campo Grande, 2004.(n=66)

I mmunablot
Variaveis Positivo Negativo Total p RP
N° % N° % N % (1C 95%
Orientacao sexual
Homossexual 0 00 0 00 0 00,
Bissexud 1 100 0 00 1 1000 L0 176
Heterossexual 37 569 28 431 65 1000 (haz21D
M ultiplos parceiros
sim 25 581 18 419 43 1000 @ggg 1,03
Nao 13 56,5 10 435 23 1000 ’ (0.66-1,60)
Uso de preservativo
Nunca 13 65,0 7 350 20 100,0
Ocasiondmente 8 44 10 556 18 1000 wqg4g ]
Sempre 17 60,7 11 39,3 28 100,0
DST
Sim 14 100,0 0 0,0 14 100,0 @0,00 2,17
Nao 24 46,2 28 53,8 52 100,0 (1.62-2.91)

NOTA: P< 0,05 — Diferenca estatisticamente significativa
@ Teste de Fisher
@ Teste de Qui-quadrado corrigido por Y ates
® Teste de Qui-quadrado
@ A categoria “homossexual” ndo foi utilizada para célculo do Teste de Fisher
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6 DISCUSSAO

Com a identificac8o e caracterizacdo do virus da hepatite C no final da década de 80,
mediante a utilizacdo de técnicas de biologia molecular, significantes avancos tém sido
alcancados para o conhecimento sobre a epidemiologia, historia natural, diagnostico e
tratamento da hepatite C (SHIFFMAN, 2004). Este estudo foi realizado com a finalidade de
ampliar o conhecimento sobre a infeccéo pelo virus da hepatite C na populacéo de doadores
de sangue no Brasil, e especiamente em Campo Grande-MS.

A populacdo de doadores de sangue caracterizou-se por individuos de ambos 0s sexos,
com predominancia do masculino com 72,8%. Este resultado esta em conformidade com
outros estudos, onde 0 nimero de mulheres doadoras de sangue é bem inferior ao nimero de
homens doadores. na Itdia (78,5%) (TORRE et al., 2003), Peru (79,5%) (PINTO, et al.,
2003), Uberlandia-M G (70,7%) (ROCHA, 2003), no Estado do Parana (75,6%) (PALTANIN
e REICHE, 2002), em Ribeir&o Preto-SP (83,6%) (VALENTE, COVAS e PASSOS, 2005) e
em Campina Grande-PB (95%) (QUEIROGA et al., 2002).

A idade da populacdo variou de 22 a 58 anos, a faixa etéria onde houve maior nimero
de doadores anti-VHC positivos foi aguela entre 40-45 anos, com a idade média de 39,4 anos,
+ 9,1 (DP) e 23,1% (CV). Resultados andlogos foram obtidos em pesquisas realizadas nos
Estados Unidos (MURPHY et al., 2000), na Itdlia (TORRE et a., 2003), no Rio de Janeiro
(PATINO-SARCINELLI et al., 1994), Ribeirdo Preto-SP (VALENTE, COVAS e PASSOS,
2005), onde foi observada que a maior prevaléncia ocorre em idades mais avancadas, o que
provavelmente reflete um longo periodo de exposicéo a infeccéo.

Quanto aos demais dados pessoais, houve uma leve predominancia da cor negréide
(55,3%) (negra e parda) com a maioria vivendo com companheiro(a), tinham baixo nivel de

escolaridade (1° grau) e baixa renda familiar (1 a 3 salarios minimos) e com predominancia



de 3 a 4 pessoas vivendo no mesmo domicilio. Os dados encontrados no presente estudo,
estdo de acordo com os obtidos em pesquisas realizadas nos Estados Unidos (MURPHY et al.,
2000), na Itdlia (TORRE et d., 2003), no Rio de Janeiro (PATINO-SARCINELLI et a.,
1994), os quais foram verificados uma maior soropositividade em individuos de etnia néo-
branca e baixas condi¢bes socioecondmicas e educacionais.

A taxa de prevaéncia para anti-VHC encontrada em doadores de sangue neste
estudo foi de 0,17%, o que representa um baixo indice se comparado com 0s de outros
Estados, tais como, Rio de Janeiro (2,7%) (VANDERBORGHT et al., 1993), Rio Grande do
Sul (1,1%) (BRANDAO e FUCHS, 2002), Mato Grosso (0,9%) (SOUTO, SILVA e
YONAMINE, 2003), LondrinaPR (0,6%) (REICHE et al., 2003), Curitiba-PR (0,8%)
(PAROLIN et a., 1999), ApucaranaPR (0,9%) (PALTANIN e REICHE, 2002),
FlorianopolissSC (1,0%) (TREITINGER et a., 2000), Campina Grande-PB (1,2%)
(QUEIROGA et a., 2002), Rio de Janeiro-RJ (1,39%) (COSTA et a., 2002), Goidnia-GO
(1,4%) (MARTINS et al., 1994), Santos-SP (2,0%) (CARVALHO et al., 1996), Campinas-SP
(2,6%) (GONCALES et al., 1993).

Contudo, grande parte dos estudos sobre prevaléncia de anti-VHC realizados no Brasil
consderam apenas 0s resultados do método ELISA, gerando desta forma taxas de
prevaléncias maiores do que as encontradas neste estudo. Assim, segundo o resultado da
triagem (ELISA), a prevaléncia foi de 0,32%, sendo semelhante as verificadas em Santa
Catarina (0,34%) (ROSINI et a., 2003), Ribeirdo Preto-SP (0,3%) (VALENTE, COVAS e
PASSOS, 2005) e Uberlandia-MG (0,47%) (ROCHA, 2003).

Salles et al. (2003) em um estudo realizado na Fundagdo Pré-Sangue em Séo Paulo-SP
encontraram uma prevaléncia para o anti-VHC de 0,21%, muito proxima da encontrada no
presente estudo, onde foram utilizados para célculo de prevaléncia os resultados positivos

confirmados no teste suplementar immunoblot. Martins et al. (1994) em uma pesquisa
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redizada em doadores de sangue na Regido Centro-Oeste verificaram uma taxa de
prevaléncia de 2,2% quando utilizado para célculo os resultados de ELISA, e quando
confirmado no teste suplementar houve decrécimo na taxa (1,4%). Estudos de prevaléncia da
infeccdo pelo VHC devem sempre considerar a confirmacdo dos resultados ELISA positivos
pelo immunoblot (RIBA) em populagdes de baixo risco, como a populacdo de doadores de
sangue (SOUTO et a., 2002).

Comparando os resultados de ELISA e immunoblot, somente 54,6% foram
confirmados como positivos pelo método immunoblot, 40,9% foram negativos e 4,5%
indeterminados. Estes dados estdo de acordo com um estudo realizado em Mato Grosso por
Souto et a. (2002), no qual, também foram relatados em outros estudos, em que se
demonstrou que a taxa de falso-positivo, em populacdo de baixo risco, como doadores de
sangue, é elevada (MARTINS et a., 1994; PALTANIN e REICHE, 2002; ROCHA, 2003;
SALLESet d., 2003; VOGLER et a., 2004).

O anti-VHC foi detectado simultaneamente com o marcador de exposicdo ao virus da
hepatite B, o anti-HBc total, em 22,9% das amostras analisadas. Outros estudos confirmam
gue aproximadamente 36% dos doadores anti-VHC positivos possuem o anti-HBc reagente
(GONCALES et al., 1993; STRAUSS, 2003). Neste estudo, também foram encontrados
associados ao anti-VHC, os marcadores anti-HTLV 1/l (8,3%) e o anti-HIV /1l (2,1%).
Pesquisas demonstraram que esta associacao esta relacionada principalmente ao uso de drogas
(ETZEL, 1999; SEGURADO et a., 2004; VOGLER et al., 2004). De acordo com os dados
obtidos nesta pesquisa, através da entrevista, onde quatro doadores que apresentaram
sorologia positiva para os marcadores soroldgicos anti-VHC e anti-HIV 1/I1 e/ou HTLV /11,
trés responderam ao formuléario, onde relataram terem feito uso de drogas injetéaveis. O
VDRL, utilizado na triagem sorologica para sifilis, foi encontrado em baixo titulo (1/2)

guando em associagdo com o anti-VHC (4,2%).
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Quanto a descricdo das caracteristicas de risco neste estudo, a hemotransfusdo,
histérico de prisdo, tatuagem, uso de drogas e doenca sexuamente transmissivel foram
estatisticamente associados ao anti-VHC (p<0,05). Outros estudos em doadores de sangue
também mostraram relacdo destes fatores com a soropositividade para o anti-VHC, no Rio
Grande do Sul (BRANDAO e FUCHS, 2002), nos Estados Unidos (MURPHY et al, 2000) e
na Republica da Gedrgia (ZALLER et al., 2004). Os dados obtidos nesta pesquisa também
mostraram semelhancas com os resultados encontrados na populacdo geral (DUBOIS et dl,
1997; HERRINE e WEINBERG, 1999; SEGURADO et al, 2004; YEN, KEEFFE e AHMED,
2003).

As demais variaveis, como profissdo (com/sem contato com sangue), bem como
hepatite na familia, cirurgia, tratamento dentario, acupuntura, compartilhamento de objetos
pessoais, fumante, uso de bebidas alcodlicas, orientacdo sexual, multiplos parceiros e uso de
preservativo ndo mostraram ter associagdo com a presenca de anti-VHC, embora em outros
estudos foram considerados como fatores de risco para transmissdo do virus da hepatite C
(FOCACCIA, BARALDO e SOUZA, 2003; GROSS, 2001; TERRAULT, 2003; TENGAN,
ELUF-NETO e CAVALHEIRO, 2001; YEN, KEEFFE e AHMED, 2003).

Na andlise das caracteristicas de risco associados ao anti-VHC na populacdo estudada,
os resultados foram surpreendentes, pois € previsto e normatizado pelo Ministério da Salde
(BRASIL, 2004) nos Hemocentros, a redlizacdo de uma entrevista clinica que antecede a
doacdo de sangue, onde o candidato a doacéo responde a um gquestionério, tornando inaptos os
individuos sexualmente promiscuos, usuarios de drogas injetévels, ex-presidiérios, ter
tatuagem, pacientes submetidos a hemotransfusdo a menos de 10 anos, portadores de doencas
graves dentre outras. Considerando a redlizacdo da entrevista clinica neste hemocentro, ha

possibilidade de ter ocorrido falhas na mesma, ou de omissdo de informacdes por parte destes
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candidatos a doacdo durante o procedimento, embora outros estudos tenham obtidos
resultados andlogos (MURPHY et al, 2000; ZALLER et al., 2004).

Os dados encontrados sugerem a importante necessidade de se confirmar o anti-VHC
através do immunoblot (RIBA) nos Hemocentros do Brasil. Tal conduta diminuiria a
ansedade gerada com resultados falso-positivos da infeccéo pelo VHC em doadores de
sangue. Além disso, é relativamente mais fécil implementar este método do que testes de
biologia molecular em regides com dificuldades de recursos técnicos e econdémicos. Por outro
lado, € importante ressaltar que a finaidade dos Hemocentros em triagem soroldgica de
doadores de sangue ndo tem como objetivo diagnosticar a infeccdo e sim realizar uma triagem
rigorosa, visando uma sensibilidade maior com o intuito de garantir a preservacdo dos
pacientes que se submetem a transfusio de sangue e hemoderivados (GRETCH, 1997,

ROCHA, 2003; SHIFF, DE MEDINA, KAHN, 1999; VOGLER et a., 2004).
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7 CONCLUSOES

A prevaléncia para o virus da hepatite C encontrada em Campo Grande-MS foi de
0,17%, sendo considerada baixa em relacéo a outras observadas em doadores de sangue no
Brasil;

Quando comparado os resultados de ELISA e immunoblot, somente 54,6% foram
confirmados como positivos pelo método immunoblot. Portanto os resultados obtidos
reforcam a necessidade da redizagcdo de um teste suplementar para confirmacdo da
positividade para anti-VHC na triagem para hepatite C nos hemocentros;

Quanto ao perfil socio-demogréfico dos doadores anti-VHC positivos, houve
predomindncia do sexo masculino, resultado este, que estd em conformidade com outros
estudos, onde o nimero de mulheres doadoras de sangue € bem inferior ao nimero de homens
doadores. A média de idade foi de 39,4 anos, amaior parte era proveniente do préprio Estado,
com leve predominancia da cor negroide, vivia com companheiro(a) e tinha baixo nivel de
escolaridade e baixa renda familiar com predominio de 3 a 4 pessoas vivendo no mesmo
domicilio, dados que se conclui que esta populacdo apresenta baixo nivel sdcio-econdémico e
educacional;

Quanto a descricdo das caracteristicas de risco neste estudo, a hemotransfusdo,
historico de prisdo, tatuagem, uso de drogas e doenca sexualmente transmissivel foram as
principais caracteristicas de risco associados ao anti-VHC;

Este estudo também sugere uma reavaiacdo na triagem clinica que antecede a doacéo
de sangue, bem como informar ao candidato a doacéo de sangue, enfatizando a importancia
em responder correta e verdadeiramente a0 questiondrio, com o objetivo de otimizar a

prevencdo e controle da transmisséo do virus da hepatite C, por viatransfusional.
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APENDICE A

M odelo de Formulario
Prevaléncia da infeccdo pelo Virus da Hepatite C em doadores de sangue em Campo

Grande-M S, Brasil, 2004.

Formuléario
N°: Data: / /
Nome: Fone: Nome ()
1 Dados socio-demogr aficos
Sexo: Masc. (2) Fem. (1) Sex. (.
|dade: Ida. (.
Cor: Negro(1) Branco(2) Pardo (3) Cor )
Naturalidade: Nat. (.
Estado Civil: Solteiro (1) Casado (2) Amasiado (3)
Separado (4) Viavo (5) Crianca (6) Es.Civ. ()
N° pessoag/Lar: Pes/lar ()
Ocupagio: Prof. )
Renda Familiar:
Emreais. R$ R Fam. ()
Grau Instrucéo:
1°Grau(l) 2°Grau(2) 3°Grau (3) Nenhum (4) Instrug. ()



2 Fatores de risco associados a infeccao e tratamento
Tevelctericia ou hepatite anterior?Nao(1) sm(2) dinf (9)

Hepatite na familia? N&o(1) Sm(2) ¢ inf.(9)

Caso afirmativo: [rméo (1) Pa (2) Mae(3) Esposo(a) (4)
Antecedentes de:
a) Cirurgia N&o(1) Sim(2) dinf.(9)

b) Hemotransfusdo N&o(1) Sim(2) dinf.(9)

N° Transfusdes:

Primeira transfusdo: 1994 ou ap0s(1) antes 1994(2) dinf (9)

¢) Tatuagem: N&o(1) Sim(2) dinf.(9)

¢) Acupuntura: N&o(1) Sm(2) dinf.(9)

d) Prisdo: Néo(1l) Sim(2) ¢/inf.(9)

€) Compart. Obj.pessoais: Nao(1) Sim(2) ¢/inf.(9)
Qual? Lamina(1) alicate(2) escova(3) outros(4)

f) Tratamento dentario N&o(1) Sim(2) dinf.(9)
Dentista: graduado(1) prético(2)

0) Uso dedrogasilicitas:  N&o(1) Sim(2) ¢/inf.(9)

Tipo: ndo injetavel(1) injetavel (2)
h) Uso de bebida alcodlicaz N&o(1) Sim(2) inf.(9)

Quantidade diaria?

Tem ou teve atividade sexual: Ndo(1) Sim(2) ¢/inf.(9)
Orientacdo sexual: heterossexual(1) bissexual(2) homossexual(3)
M ultiplos parceiros:

cinco ou mais. Nao(1) Sim(2) ¢/inf.(9)
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Ict/Hep. ( )
Hep.Fam. ( )

Cirurg ()
Transf. ()
N°Transf ()

Ttransf ()
Tatoo. ()
Acup. )
Pris. )
Compt. ()
Obj.cort. ()
Trat Dent.(_ )
Tipodent.(_ )
Dgas. )
TipoDga. ()
Alcool. ()
Alcidia ()

Ativ.Sex ( )
Orn. Sex. ( )

Par/pas ( )



Uso de preservativos: sempre(1l) ocasionamente(2) nunca(3)

DST: Nao(1) Sm(2) dinf.(9)
Fumante: N&o(1) Sim(2) dinf.(9)
Doenca (s): Dca ( )

Anti-HCV (_): SNR (1) REAGENTE(2)

Gendtipo :

70

Preserv. ( )
DST ( )
Fumo ( )
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APENDICE B

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Instituicbes. Universidade Federal de Mato Grosso do Sul e Secretaria Estadual de Satde.

Projeto de Pesquisa: “Prevaéncia da infeccdo pelo Virus da Hepatite C em doadores de

sangue em Campo Grande-MS, Brasil, 2004.”

Investigadores. Torres, MS, RV Cunha, SZ Freitas, ARCM Castro.

Nome do Voluntario: Registro:

A Universidade Federal de Mato Grosso do Sul e a Secretaria Estadual de Saude, vem
solicitar a participacdo do senhor(a), como voluntério, nas pesquisas sobre Hepatite C.

E importante que o senhor leia atentamente este documento, para entender os principios gerais
gue se aplicam a todos os participantes. 1) sua participacdo € totalmente voluntaria e 2) sua

saida do projeto pode ser feita a qualquer momento, sem nenhum prejuizo a sua pessoa.

Informacbes Gerais sobre Hepatites. As Hepatites virais que congtituem um importante
problema de salde publica no Brasil e no mundo, tém como principais agentes causadores de
Infeccdo no Figado, os tipos virais A, B, C, D e E. As infeccfes pelos virus A e E ocorrem
através da disseminacdo dos virus presentes na égua €/ou alimentos. No Brasil € importante a
vacinacdo contra a Hepatite A para preveni-la, pois esta € comum em nosso meio. As
Hepatites B e C sdo mais transmitidas através do sangue e seus derivados, uso de seringas e
agulhas com sangue ou secrecdes infectadas, contato sexua entre outros. A infeccéo pelo
virus da Hepatite C pode progredir para Doenca Hepética Crdnica associada ao

desenvolvimento de Cirrose e Carcinoma Hepatocelular.
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Objetivo da pesquisa: Determinar a prevaléncia global da infeccdo pelo HCV em doadores

de sangue da Hemorrede em Campo Grande.

Exames e procedimentos. Sera realizada a coleta de sangue para pesguisa de anticorpos para
virus da Hepatite C. De acordo com os resultados destes exames poderdo ser estabelecidas

condutas preventivas e diagnosticas.

Beneficios. O sr(a). tera beneficio pessoa ao ser informado sobre a presenca ou ndo de
marcador para Hepatite C e receber orientagdes quanto ao tratamento especifico quando tiver
indicacdo. De qualquer maneira, sua participacdo ndo implica tomar nenhuma medicacdo, ou
mesmo decidir se vai fazer tratamento.

I nconvenientes. Pode ocorrer dor e/ou hematoma no local da puncéo venosa, com duracéo de
3-5dias.

Riscos Potenciais. 0s exames e 0s procedimentos que o0 sr(a). sera submetido ndo séo

causadores de risco, pois fazem parte da rotina na pratica medica.

Dados complementares. considerando a importancia deste trabalho, para a salide publica, o
material e os dados poderiam ser posteriormente utilizados para fins de pesquisa, garantindo-

se a privacidade e a certeza do encaminhamento dos mesmos.

Autorizacdo parapesquisa: ( )sm ( )nédo

Assinatura: Data /| |
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ANEXO A
p”‘d’f :\‘t\\
Universidade Federal de Mato Grosso do Sul gf” E‘{h
Comité de Etica em Pesquisa /CEP/UFMS w kil d
N

Carta de Aprovagdo

A minha assinatura neste documento, atesta que o protocolo n° 647 da
Pesquisadora Marina Sawada Torres intitulado “ Prevaléncia da infeccdo pelo virus
da Hepatite C em doadores de sangue em Campo Grande, MS, Brasil, 2004” e o seu
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, foram revisados por este comité e
aprovados em reunido Ordindria no dia 25 de outubro de 2005 , encontrando-se de

acordo com as resolugoes normativas do Ministério da Saiide.

Prof. OdairPimentef Martins
Coordenador do Comité de Ftica em Pesquisa da UVFMS

Campo Grande, 27 de outubro de 2005.

Comité de Etica da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul
ki




