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Prevaléncia soroldégica do virus da Hepatite C na regiao carbonifera

do Rio Grande do Sul

Sorological prevalence of Hepatitis C virus in carboniferous region of Rio Grande do Sul
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Resumo

Objetivo: Estimar a prevaléncia sorolégica de pacientes portadores do HCV na Regido
Carbonifera do Rio Grande do Sul. Métodos: Foram coletados 1.136 dados de pacien-
tes que realizaram exame soroldgico para HCV em um laboratério localizado na Regido
Carbonifera do Rio Grande do Sul durante o periodo de janeiro de 2017 a julho de 2018.
Resultados: |dentificaram-se 29 (2,6%) pacientes com o HCV, sendo que o maior nimero
de infectados s&o do sexo masculino, com uma prevaléncia maior na cidade de Arroio dos
Ratos. Conclusao: Os resultados podem servir de base para se desenvolverem agdes
de promocgao da saude, prevencgéo e assisténcia aos pacientes com HCV, reforgando a
vigilancia epidemiolégica e sanitaria.
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INTRODUGAO

Em 1989, mediante sucessivos estudos de biologia
molecular, Qui-Lim-Choo, George Kuo, Daniel Bradley e
Michael Hougthon, apds seis anos de intensa investigacao
(1982-1988), identificaram o genoma de um agente viral
que revelou a presenga do maior causador de doencgas
hepaticas, o virus da hepatite C (HCV). A suspeita do virus
surgiu nos anos 70 quando foram relatados varios casos de
individuos infectados com um agente infeccioso diferente
dos virus da hepatite Ae B (HAV e HBV), que causava he-
patite cronica e era frequentemente transmitido por sangue
e produtos sanguineos.®

A decodificagdo do genoma do HCV, no ano de 1989,
a partir de um clone derivado de um paciente infectado por
um virus causador da entdo denominada hepatite ndo A
nao B, facilitou a compreenséao da biologia viral e permitiu
o desenvolvimento de todos os testes laboratoriais para
deteccao, identificagdo e caracterizagao deste virus.*% Com
a introdugdo da terapia para as hepatites causadas pelo
HCV, principalmente o emprego de Interferon e Ribavirina,
constatou-se uma grande variabilidade quanto a resposta
terapéutica obtida.”

Estudos recentes tém atribuido esta variabilidade a
existéncia de tipos de HCV mais ou menos sensiveis a
terapia. Entre os seis genotipos caracterizados (nomeados

de 1 a 6 e subclassificados em subtipos 1a, 1b, 2a, 2b, 2c,
3a, 4a, 4d, 5a e 6a), os HCV de gendtipo 1 estado ligados a
um prognostico desfavoravel, além de apresentarem pior
resposta ao tratamento, enquanto que os HCV do tipo 2 e
3 apresentam uma melhor resposta aos medicamentos.
Por este motivo, o tratamento de pacientes com gendtipos
2 e 3 pode ser feito por apenas seis meses, dependendo
da carga viral, enquanto que os pacientes com gendétipo 1
devem ser sempre tratados por um ano. A determinacgao
do gendtipo do HCV por PCR e sequenciamento é indicado
para a determinacgao do tratamento de portadores do HCV.(")

Habitualmente, a hepatite C é diagnosticada em sua
fase croénica. Como os sintomas sao muitas vezes escassos
e inespecificos, quando ocorrem sao sintomas de resfriado
ou gripe, elevacao dos niveis de enzimas hepaticas, fadiga
(cansago muscular), perda de apetite, dores nas articula-
¢des ou musculares e nauseas. A doenga evolui durante
décadas sem diagnostico.®9

A epidemiologia do HCV n&o é homogénea no ce-
nario nacional. No inicio da epidemia, o desconhecimento
da doenca e a falta de exame para o diagnéstico dos por-
tadores assintomaticos levaram a maior concentragao da
doenga em individuos submetidos a transfusédo de sangue
e hemoderivados. As regides em que o uso de drogas
injetaveis era frequente abrigam também maior nimero
de portadores do HCV.(10-13)
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Ainfecgao pelo HCV é atualmente considerada como
um grande problema também de saude publica. Dados da
Organizagaéo Mundial da Saude (OMS) estimam que 170
a 200 milhdes de pessoas no mundo estejam infectadas
pelo HCV. No Brasil, o inquérito epidemioldgico de ambito
nacional realizado pela Sociedade Brasileira de Hepatologia
apontou prevaléncia de 1,23% entre 1.173.406 doadores
de sangue. No entanto, dados da OMS estimam que 2,5%
a 4,9% da populagdo em geral esteja infectada pelo HCV,
podendo corresponder a existéncia de 3,9 a 7,6 milhdes
de portadores crénicos do virus no Brasil. Com relagéo ao
genotipo, 64% possuiam o gendtipo 1, 33% o gendtipo 3 e
3% os gendtipos 2 e 4.(1012)

De 1999 a 2015, foram notificados 289.459 casos de
HCV no Brasil. Do total de casos nesse periodo, 64,2%
foram contabilizados na regido sudeste, 24,2% na regiao
sul, 5,6% na regido nordeste, 3,2% na regiao centro-oeste
e 2,7% na regido norte.® Do ano 2000 até 2014, foram
identificados 42.383 dbitos associados ao HCV. Dentre eles,
54,4% tiveram o HCV como causa basica, sendo 57,0%
registrados no Sudeste, 23,6% no Sul, 10,6% no Nordeste,
4,5% no Norte e 4,2% no Centro-Oeste.(

O presente estudo teve como objetivo estimar a preva-
Iéncia soroldgica e fatores de risco para o HCV da Regiao
Carbonifera do Rio Grande do Sul. O presente estudo
possui aprovacdo pelo Comité de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos da Universidade Luterana do Brasil, sob
o numero de CAAE 13308019.9.0000.534.

MATERIAL E METODOS

Foram coletados 1.136 dados de prontuarios de
pacientes que realizaram exame sorolégico para HCV
em um laboratério localizado na Regido Carbonifera do
Rio Grande do Sul durante o periodo de janeiro de 2017
a julho de 2018. A metodologia empregada no exame de
Anti-HCV foi a quimioluminescéncia.

Dos laudos, foram analisadas as variaveis socio-
demograficas, incluindo sexo, faixa etaria, cidade de
origem e variaveis clinicas, como a realizagdo da vacina
H1N1.

Os dados foram compilados e analisados através
do software SPSS® (23.0 version, Chicago, IL Statistical
Package for the Social Sciences). As avaliagdes de possi-
veis diferengas estatisticas entre as variaveis qualitativas
foram verificadas pelo teste qui-quadrado de Pearson. O
tipo de distribuicdo da variavel idade foi verificado pelo
teste de Kolmogorov-Smirnov e a comparagao entre os
grupos foi efetuada pelo teste t de Student para amostras
independentes. Todas as analises foram bilaterais com
nivel de significancia pré-estabelecido para o erro o de
5% (p<0,05).

RESULTADOS

Os resultados do presente estudo estdo apresentados
na Tabela 1 e no Grafico 1.

Tabela 1 - Resultados encontrados sobre os pacientes que realizaram exame Anti-HCV.

HCV
Variaveis Total (n = 1136) Reagente (n = 29) Nao Reagente (1107) Valor de p
n % N % N %
Sexo
Masculino 226 19,9 15 51,7 211 19,1 <0,01
Feminino 910 80,1 14 48,3 896 80,9
Cidade de origem
Butia 541 47,6 8 27,6 533 48,1 <0,01
Minas do Ledo 259 22,8 2 6,9 257 23,2
Arroio dos Ratos 145 12,8 13 44,8 132 11,9
Triunfo 191 16,8 6 20,7 185 16,7
Vacina H1N1*
Vacinado 285 29,8 6 37,5 279 29,7 0,58
Nao Vacinado 670 70,2 10 62,5 660 70,3
Idade (média + DP) 35,9+ 15,7 47,7 £ 12,1 35,7+ 15,7 <0,01

*Ha dados faltantes (missings);

Os valores de p significativos estdo destacados em negrito. Dados qualitativos foram comparados pelo teste qui-
quadrado de Pearson. O teste t de Student para amostras independentes foi empregado para comparar as idades entre

os grupos (HCV reagente vs HCV ndo reagente).
DP: Desvio padrao.
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Gréfico 1. Resultados encontrados sobre os pacientes que realizaram exame Anti-HCV. Fonte: autoral.

Foram analisados 1.136 laudos de exames para detec-
¢ao de HCV, predominando o més de agosto de 2017 como
0 més com mais realizacéo de exames (7,1%) e o més de
fevereiro de 2017 com menos exames efetuados (3,7%).

Sobre o perfil sociodemografico, observou-se que o
sexo feminino realizou mais exames (80,1%) comparados
ao sexo masculino (19,9%) tendo uma idade média no
momento da realizagéo do exame de 35,9 anos (DP +£15,7),
apresentando um maior niumero de pacientes na cidade de
Butia (47,6%), seguida de Minas do Leéo (22,8%), Triunfo
(16,8%) e Arroio dos Ratos (12,8%). Quanto a variavel
clinica, procedeu a n&o vacinagdo da H1N1 (70,2%).

Em relagdo a variavel do virus da Hepatite C, 29
(2,6%) apresentaram resultados reagentes enquanto
1.107 (97,4%) nao reagentes. Considerando os pacientes
reagentes para a detecgdo do Anti-HCV, constatou-se que
houve predominio do sexo masculino 15 (51,7%), seguido
das mulheres 14 (48,3%).

Quanto a cidade de origem dos pacientes observou-se
que a cidade de Arroio dos Ratos tem uma prevaléncia maior
para presenca do virus HCV, 13 (44,8%), seguida por Butia,
8 (27,6%), Triunfo, 6 (20,7%) e Minas do Leéo, 2 (6,9%).

DISCUSSAO

O presente estudo foi realizado com pacientes atendi-
dos em um laboratério da Regido Carbonifera do Rio Gran-
de do Sul, para a detecgéo da prevaléncia da presenga do
HCV. Adoenca evolui durante décadas sem diagnostico. Em
geral, o diagnéstico especifico ocorre apods teste soroldgico
de rotina ou por doagao de sangue('?.

Neste estudo utilizamos a metodologia de quimio-
luminescéncia com uma sensibilidade de >98% e especifici-
dade de >97% em todos os exames realizados. A utilizagéo
de diferentes métodos de imunodiagnéstico traz uma grande
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variabilidade de especificidade e sensibilidade e assim,
consequentemente, resultados divergentes.'®

Resultados falso-positivos podem ser decorrentes de
problemas técnicos no procedimento do exame ou de altera-
¢Oes bioldgicas no individuo e que determinam reatividade,
independente da condigao investigada. Entre as causas de
origem técnica, podemos citar: contaminagao de ponteiras,
contaminagao da reagéo por soros vizinhos fortemente po-
sitivos, troca de amostras, ciclos repetidos de congelamento
e descongelamento das amostras, pipetagens de baixa
acuracia, inativagdo da amostra a 56°C e transporte ou
armazenamento inadequado das amostras ou dos kits.(1":1®)

E importante salientar que nem todos os casos de
reacoes falso-positivas tem a sua causa definida ou podem
ser evitados. Além disso, tais causas podem variar ou néo,
de acordo com os métodos utilizados. No entanto, em
populagdes de baixo risco, como doadores de sangue e
populagao geral, o teste tem baixo valor preditivo positivo,
gerando exames falso-positivos em pessoas que nunca
foram expostas ao HCV.(®)

Com relagao aos resultados falso-negativos, € importan-
te mencionar a sensibilidade do teste como uma das principais
causas, em fungéo das diferentes capacidades de detecgéo
dos kits, da ocorréncia do periodo de janela imunoldgica ou
da variabilidade na constituicdo antigénica dos conjuntos
de diagnéstico. Entre as causas de ordem técnica como
fatores que contribuem para o aparecimento de resultados
falso-negativos, podemos citar: a troca da amostra, o uso de
reagentes fora do prazo de validade, a utilizagéo de equipa-
mentos desajustados, pipetagem incorreta e o transporte ou
armazenamento inadequado das amostras ou dos kits.?®

Todo resultado de um teste anti-HCV positivo deve ser
obrigatoriamente seguido por um teste RNA/HCV (carga
viral ou biologia molecular) a fim de confirmar se o individuo
esta realmente infectado, para entdo poder o paciente ser
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encaminhado para cuidados e tratamento para evitar a mor-
bidade e mortalidade associadas a infecgdo pelo HCV.(®

Dados da Organizagao Mundial da Saude estimam
que de 2,5% a 4,9% da populacao brasileira esteja infectada
pelo HCV, significando 3,9 a 7,6 milhdes de pessoas com
risco de desenvolver cirrose ou hepatocarcinoma. Estima-se
também que no Brasil de 20% a 58% dos pacientes com
hepatopatia croénica tém anticorpos contra o HCV.(" Neste
estudo foi encontrada uma prevaléncia de 2,6% de pacientes
reagentes para o HCV, o que condiz com os dados da OMS.

Um estudo de base populacional sobre as infecgdes
pelos virus das hepatites A, B e C nas capitais brasileiras
encontrou as seguintes prevaléncias de Anti-HCV reagente:
2,1% na regiao norte; 0,7% no Nordeste; 1,3% no Centro-
-Oeste; 1,3% no Sudeste; 1,2% na regiao sul; e 0,8% no
Distrito Federal. O fator de risco mais relevante encontrado
na populagéo de 13 a 69 anos foi o uso de drogas.'” Neste
estudo nao foi possivel encontrar a forma de contaminagao
dos pacientes, pois ndo se obteve acesso a esta informagao
na planilha de dados analisados.

Segundo o panorama das hepatites virais, as maiores
taxas de detecgao sdo observadas em homens com 58%
de casos confirmados no Rio Grande do Sul.™® No estudo
foi revelado que a prevaléncia maior de pacientes com o
virus HCV foi do sexo masculino com 51,7%. Uma das hi-
poteses para esse numero ser elevado no sexo masculino
pode estar relacionada com a falta de uso de preservativo
em relagdes sexuais, uso compartiihado de aparelho de
barbear e o uso de drogas injetaveis. Ainda, o mesmo
estudo permite inferir que a faixa etaria que apresentou o
maior numero de casos foi de 40 a 69 anos,"® corroborando
com esta pesquisa, que indica uma idade média de 47,7 (+
12,1) anos entre os pacientes positivos.

Um estudo realizado na Universidade Federal do
Para, Fecury A. (2011), sobre a prevaléncia do HCV, revela
que as dosagens das transaminases (ALT e AST), y-GT e
fosfatase alcalina ndo se mostraram bons marcadores para
avaliar o grau de alteracéo da fungao hepatica de pacientes
portadores de infecgéo pelo HCV. Trabalhos relatados na
literatura, como os de Marquesine et al. (2008) e Pereira
et al. (2005) indicaram resultados semelhantes e Boulaajaj
et al. (2005) afirmaram que aproximadamente metade dos
pacientes com hepatite cronica tém transaminases normais.
(20-24) Nos resultados reagentes encontrados no presente
estudo nem todos tinham exames bioquimicos, porém,
alguns apresentaram alteragbes em exames complemen-
tares para diagnodstico de lesdo hepatocelular. O estudo
também indica que a maioria dos pacientes reagentes para
HCV nao obteve alteragbes bioquimicas em seus exames
complementares, ou seja, provavelmente ainda nao tiveram
sintomas clinicos para hepatite C.

Podem ocorrer resultados falso-positivos nos testes
sorolégicos que utilizam o método ELISA para detectar
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anticorpos contra HIV-1, hepatite C e, especialmente,
HTLV-1 apos vacinagéo contra gripe. Esses resultados
falsos-positivos transitorios podem ser causados por reati-
vidade cruzada da IgM produzida em resposta a vacina. Por
essa razao, o diagnostico definitivo de infecgao por HIV-1,
hepatite C ou HTLV-1 requer a confirmagao por resultado
positivo de um teste virus-especifico (por ex., Western blot
ou imunoblot).? Entretanto, ha discordancia observada na
literatura citada em relagdo ao presente estudo, pois nio foi
encontrada reagao cruzada e/ou resultados falso-positivos
da vacina H1N1 com os exames analisados para Anti-HCV.

O presente estudo demonstrou que a cidade de Arroio
dos Ratos foi a que obteve o maior numero de pacientes
positivos para o HCV (13) 44,8%, onde também pode-se
observar que a cidade de Minas do Le&o teve a menor
quantidade de infectados (2) 6,9%. O nimero de habitantes
na cidade de Arroio dos Ratos, segundo dados do IBGE,
indica 13.606 habitantes, dentre eles segundo dados da
Superintendéncia dos Servigos Penitenciarios (Susepe),
669 sao populagado carceraria.?:2"

A infec¢édo pelo HCV tem uma distribuigdo universal,
com altas taxas de prevaléncia nos centros prisionais, onde
cada vez mais a doenca esta se disseminando entre os deten-
tos. Apopulagéao prisional apresenta um alto risco de contrair
infecgbes que estao relacionadas as condigbes de confina-
mento, entre elas o HCV.?82% As prevaléncias encontradas
em diversos estudos realizados entre internos sao altas,
variam de 3,1% a 52%, o que causa particular preocupagéo,
justificando assim a maior prevaléncia em Arroio dos Ratos.

Estudos realizados em presidios brasileiros eviden-
ciam a vulnerabilidade dessa populagéo a transmissao
parenteral de HCV e HIV por meio do uso de drogas inje-
taveis e a transmissao via praticas sexuais de risco, além
de associarem esse quadro as condi¢gdes de confinamento,
marginalizacéo e servigos de saude precarios.®°3"

CONCLUSAO

Os dados obtidos apresentam relevancia clinica uma
vez que a prevaléncia sorolégica de 2,6% encontrada no
presente estudo esta relacionada com a base populacional
de 2,5% a 4,5%, bem como ao predominio do sexo mascu-
lino com resultados reagentes para Anti-HCV.

Os resultados podem servir de base para desenvolver
as agdes de promogao da saude, prevencgao e assisténcia
aos pacientes com HCV, reforgando a vigilancia epide-
miolégica e sanitaria. Desta forma, avalia-se a doenga no
presente e passado, possibilitando predizer o futuro risco
de infecgdo em determinada populagao, consequentemente
reduzindo gastos e tendo menos infectados, originando uma
melhoria continua da saude.

O diagnéstico precoce do HCV amplia a eficacia do
tratamento. Existem centros de assisténcia do SUS que
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disponibilizam tratamento para o HCV em todos os estados
do pais, sendo assim, é possivel alcancar a meta da OMS
e eliminar novas infecgdes por HCV até 2030.

Abstract

Objective: In order to estimate the serological prevalence of HCV
patients in the Carboniferous Region, Rio Grande do Sul. Methods: A
total of 1,136 data were collected from patients who underwent HCV
serological examination in a laboratory located in the Rio Grande do
Sul Carboniferous Region from January 2017 to July 2018. Results:
In the results, 29 (2.6%) patients were identified with HCV, most of
them male, with a higher prevalence in the city of Arroio dos Ratos.
Conclusion: The results can serve as a basis for developing health
promotion, prevention and care actions for HCV patients, strengthening
the epidemiological and health surveillance.
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Hepatitis C; sorology; prevalency
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