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RESUMO

O Virus da hepatite C na atualidade € um dos principais causadores de cirrose
hepatica e de hepatocarcinoma, também constitui-se como um dos principais
motivos de inaptiddo para doacdo de sangue entre a populagdo. A hepatite C
apresenta-se como uma das principais doencas infectocontagiosa no cenario
mundial. O objetivo deste trabalho foi realizar um estudo comparativo e uma analise
entre as metodologias de triagem para o HCV em doadores de sangue da Fundacao
Centro de Hematologia e Hemoterapia do Para (HEMOPA) antes e apo6s a
implantagdo do teste NAT. A metodologia utilizada teve uma abordagem
quantitativa, prospectivo e com objetivos gerais de natureza descritiva, e utilizou
procedimento técnico documental, com registros escritos pré-existentes na
Fundacao HEMOPA. Ocorreram 125 soroconversdes para HCV diagnosticadas pelo
teste ELISA e 176 diagnosticadas pelo NAT associado a Quimiluminescéncia,
totalizando 301 soroconversdées no periodo de abril de 2013 a setembro de 2014.
Observou-se no estudo uma maior ocorréncia da taxa de soroconversdées quando
utilizava-se a técnica de biologia molecular associado a um teste imunolégico em
detrimento a metodologia ELISA. No estudo, a maioria dos sujeitos era do sexo
masculino, com idade inferior a 35 anos, solteiros e possuiam ensino médio
completo; observou-se também que dentre os fatores de risco estudados o item
“Cirurgia” mostrou-se estatisticamente significante. Conclui-se que ha um relevante
indicio de que a utilizacdo dos testes moleculares e imunolégicos combinados
incrementa a seguranga no processo de sele¢do de doadores de sangue.

Palavras chaves: Virus da hepatite C. ELISA. Fatores de risco.



ABSTRACT

The Hepatitis C virus is currently one of the main causes of hepatic cirrhosis and
hepatocellular carcinoma; it also constitutes one of the main reasons of unsuitability
for blood donation among the population. Hepatitis C presents itself as one of the
main infectious diseases in the worldwide scenario. The aim of this work was to
conduct a comparative study and a analysis of the methods of screening for HCV in
blood donors of the Foundation Center of Hematology and Hemotherapy of Para
(HEMOPA) before and after the implementation of NAT test. The methodology used
had a quantitative, prospective, with general objectives of descriptive nature
approach, and used a technical procedure with pre-existent written registrations in
HEMOPA Foundation. There were 125 seroconversions to HCV diagnosed by
ELISA, and 176 diagnosed by NAT, associated with chemiluminescence, totalizing
301 seroconversions from April 2013 to September 2014. It was observed in the
study that there was a higher rate of seroconversions when the technique of
molecular biology was used, which is associated with an immunological test, instead
of the ELISA methodology. In the study most people were male, under 35 years old,
unmarried, and had complete high school level. It was observed that among the risk
factors studied, the “Surgery” one was statistically significant. We concluded that
there is an important clue that the combined use of molecular and immunological

tests improves security in the process of blood donors selection.

Key words: Hepatitis C virus. ELISA. Risk factors.
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1 INTRODUGAO

Atualmente um dos principais objetivos dos servicos de hemoterapia é a
garantia da seguranca transfusional, pois mesmo sabendo que a cada ano a
tecnologia no diagndstico de doencas torna-se mais eficaz, um dos principais medos
quando se fala em transfusdo de hemocomponentes, ainda € o receio em adquirir
uma doenca infectocontagiosa através deste procedimento, portanto, os servigos de
hemoterapia através da hemovigilancia buscam minimizar o risco transfusional
através de programas de controle do processo de producédo do sangue. No entanto,
sabe-se que mesmo as técnicas mais apuradas nao isentam o sangue de
contaminacdao, onde sempre ha o risco inerente a terapéutica hemoterapica,
principalmente nos paises em desenvolvimento que ainda utilizam as técnicas
sorolégicas como os testes imunolégicos como o ELISA (Enzyme-linked
immunosorbent assay) e a quimiluminescéncia para triagem de doencas contagiosas
por via parenteral em comparacdo aos paises desenvolvidos que ja se utiliza os
testes moleculares como o NAT (Nucleic Acid Testing) para triar os candidatos a
doacéo de sangue.

Na Fundacao Hemopa até 2012 o teste utilizado para o diagnéstico do HCV
era o teste ELISA, apds este periodo, por determinacdo da ANVISA, a instituicao
comecou a utilizar os testes de quimiluminescéncia e o NAT associados para
diagnoéstico de triagem, e o teste ELISA para fins confirmatério. Com isto torna-se
imperioso a comparacao entre essas técnicas e também demonstrar qual o impacto
desta mudanca sobre a seguranga transfusional, ja que o HCV € um patégeno que
pode ser disseminado através de sangue contaminado.

O Virus das hepatite C na atualidade é um dos principais causadores de
cirrose hepatica e hepatocarcinoma, constituem-se como 0s principais motivos de
inaptiddo para doacdo de sangue entre a populagdo, por isso, utilizar técnicas
diagnésticas para identificar a presenca do virus o mais precoce possivel e levantar
os fatores de risco para infeccdo é uma questdao de extrema importancia na saude
publica, assim como, estimar qual o risco que uma pessoa que se submete a
terapéutica transfusional tem em adquirir estes virus através da transfusdo de
sangue.

Conhecer a prevaléncia do Virus da hepatite C e estimar o risco residual que

existe em utilizar testes diagndsticos mais sensiveis € um instrumento valioso para
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determinar se os métodos de triagem clinica e sorolégica sdo eficientes em um
servico de hemoterapia, para isto, nesta pesquisa foi realizado um estudo
epidemiolégico com uma abordagem quantitativa, onde o objetivo foi comparar a
utilizagdo das técnicas NAT associado com a Quimiluminescéncia com a do teste
ELISA para deteccao do HCV entre os doadores de sangue no Estado do Para.
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1.1 Justificativa

A hepatite C apresenta-se atualmente como uma das principais doencas
infectocontagiosa no cenario mundial na atualidade. Entre os doadores de sangue
constitui como uma das principais viroses, juntamente com o HBV e o HIV, que
levam o doador de sangue a inaptidao sorolégica. A hemovigilancia preocupa-se no
monitoramento do processo de producdo, distribuicio e também sobre o ato
transfusional, sendo uma das grandes preocupacdes o risco de transmissdo de
agentes infecciosos através da doacado de sangue. Hoje esta hepatite é uma das
principais doengas passivel de transmissdo através da utilizacdo de componentes
sanguineos, principalmente se o doador encontrar-se em um periodo de janela
imunolégica. Sabe-se que os testes sorologicos evoluiram reduzindo de forma
significativa este periodo, porém, em alguns locais, até o inicio de 2014, apoiados
pela legislacdo brasileira, ainda era possivel encontrar testes realizados com a
metodologia ELISA e ou quimiluminescéncia para fins de triagem sorolégica em
bancos de sangue no Brasil, enquanto que, em paises desenvolvidos € com o
sistema de hemovigilancia bem mais estabelecida, 0 método diagnéstico utilizado €
o NAT (Nucleic Acid Testing) que reduz significantemente a janela imunologica dos
virus em questdo. Portanto, ha a necessidade de conhecer o risco que este virus
oferece para o processo transfusional, principalmente entre doadores de sangue de
repeticdo, os quais sdo caracterizados como aqueles doadores que ja doaram pelo
menos uma vez anteriormente. Comparar também o risco para transmissao do Virus
da hepatite C quando se utiliza o teste ELISA e o NAT como teste diagnéstico,
estabelecendo, portanto, parametros para construcdo de politicas publicas que
visem minorar o risco transfusional entre receptores de sangue no estado do Para.

O HCV foi identificado primeiramente por Choo et al, em 1989, havendo a partir
dai um concenso que permitiu classifica-lo na familia Flaviviridae. Este virus constitui
um dos maiores ploblemas de saude publica, uma vez que mais de 90% dos
pacientes desenvovem doencas crbnicas do figado, sendo esta infecgdo viral o
principal fator de risco para hepatocarcinoma do mundo.

Atualmente buscam-se meios que torne mais eficaz a deteccao precoce do HCV,
principalmente entre os doadores de sangue, pois o processo de transfusdo de
sangue ainda se constitue como um dos meios de proliferacdo deste virus na

populacao.
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No Brasil desde fevereiro de 2014 o teste NAT é obrigatério em todo o pais. Este
teste agiliza a identificacdo do Virus da hepatite C no sangue dos doadores e
garante mais qualidade e tranquilidade aos pacientes que se submetem a transfuséo
sanguinea.

O NAT reduz o tempo de deteccdo do HCV para 20 dias comparado com o
grande tempo que se leva para detecg¢ao dos agentes pelo teste ELISA. A diferenca
entre os dois testes é que o NAT investiga o material genético do virus, enquanto o
ELISA verifica a presenca de anticorpos contra o virus no organismo. A vantagem do
NAT é que ele encurta a janela imunoldgica, ou seja, periodo em que 0 virus
permanece indetectavel em um individuo.

Comprovadamente mais eficaz, o NAT, que utiliza tecnologia da biologia
molecular, foi aprovado pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) para
ser implantado em hemocentros do pais, mas ainda encontra barreiras para ser
adotado no Sistema Unico de Salde (SUS) e ter cobertura das operadoras de
saude.

Apoés a introducao de teste para triagem do HCV na rotina de hemocentros e da
selecdo clinica-epidemioldgica de doadores de sangue baseada no conhecimento
sobre da transmissdo do HCV, a taxa de hepatite péds-transfusional reduziu
significativamente. Entretanto, ainda sado reportados casos de hepatite C pés-
transfusional em consequéncia do periodo de janela imunoldgica do HCV que varia
de 5 a 20 semanas.

Faz-se necessario entdo uma avaliacao critica da implantacao do teste NAT na
Fundacdo Hemopa e demonstrar quais as vantagens deste teste na pré-selecao de

doadores de sangue no estado do Para.
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1.2 Objetivos

1.2.1 Objetivo geral

Realizar um estudo comparativo e uma andlise critica entre as metodologias de
triagem para o HCV em doadores de sangue da Fundacao Centro de Hematologia e

Hemoterapia do Para — Hemopa antes e apés a implantacao do teste NAT.

1.2.2 Objetivos Especificos

i) Levantar o perfil dos doadores soroconvertidos na Fundagdo Hemopa
através do programa SBS antes e apds a implantacao do NAT;

ii) Comparar o numero e os resultados dos exames para o HCV
realizados na Fundagdo Hemopa antes e apds a implantacao do teste
NAT;

iii) Levantar os principais fatores de riscos associados a hepatite C entre
doadores soroconvertidos.
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2 SUPORTE BIBLIOGRAFICO
2.1 Histérico do Virus da hepatite C

Mundialmente, o Virus da hepatite C (HCV) é o maior causador de hepatites
agudas e crbnicas, cirrose e carcinoma hepatocelular. Estima-se que 2% da
populacdo mundial (~123 milhdes) estd infectada pelo HCV, sendo a maioria
assintomatica e inconsciente da infecgao viral (SHEPARD et al, 2010; ALTER,
2012).

"Uma doenca sem um agente biolégico identificado”. Durante varias décadas
esta questdo foi uma constante interrogacdo aos pesquisadores e estudiosos da
histéria natural das hepatites pds-transfusionais nao A- nao B. Nos primeiros anos
da década de 80, estudos experimentais em primatas e desenvolvidos no Centro de
Controle de Doencas (CDC) nos Estados Unidos da América, revelaram a presenca
de um agente infectivo com 60nm de diametro, revestido de um involucro
lipoprotéico, genoma constituido de &cido ribonucleico (ARN), classificado
inicialmente como pertencente a familia Togoviridae e transmissivel mediante
sangue e hemoderivados (BRANDLEY, 1990).

No inicio do século XX, o Virus da hepatite A (HAV) e o Virus da hepatite
B(HBV) eram, até entdo, vistos como os principais agentes causadores de hepatite
viral. Entretanto, com o grande numero de casos de hepatite ndo-B associada a
transfusdes, usuarios de drogas endovenosas e hemofilicos, e com a distribuicao de
periodos de incubagéo intermediarios entre os periodos da infec¢gdo por HAV e por
HBV, criou-se a denominacdo de hepatite ndo-A e ndo-B (HNANB) para esse
terceiro quadro de hepatite (RACZ; CANDEIAS, 2010).

Assim, no final da década de 70 e inicio da década de 80, grandes esforcos
foram empregados a fim de identificar o novo agente viral associado com o quadro
de hepatite HNANB (ALTER et al, 1983; TABOR et al, 1983; FEINSTONE et al,
1988; HE et al, 1993).

A hepatite pos-transfusional foi reconhecida na década de 70, através de
estudos prospectivos em pacientes com hepatite associada a transfusdo, com a
descoberta do HCV em 1989, estimou-se que 90% das hepatites pos-transfusionais
eram causadas pelo HCV (COELHO et al, 2003). Ap6s o isolamento e a
caracterizacao do genoma do Virus da hepatite C, alguns estudos demonstram que



19

o HCV é o responséavel pela maioria dos casos de hepatite pds-transfusional no
mundo (MARTINS et al, 1999).

Estudos moleculares, realizados no inicio da década de 1980, possibilitou a
identificacdo e a caracterizacdo do Virus da hepatite C (HCV) como o agente
etiolégico responsavel pela maioria dos casos de HNANB (CHOO et al, 1994;
PURCELL, 2002; BONKOVSKY; METHA, 2006).

Entre as doencas infecciosas que atualmente sdo mais comuns, a infeccoes pelo
virus da Hepatite C se apresentam como um dos maiores desafios. De acordo com
Organizacdo Mundial da Saude-OMS, aproximadamente 170 milhdes de individuos
no mundo estdo infectados com o HCV (SHEPARD, 2010). No Brasil o numero de
individuos HCV positivos esta estimado de 3 a 4 milhdes, 140.000 residindo na
cidade de S&o Paulo (ARAUJO, 2008).

2.2 Biologia do Virus da hepatite C
2.2.1 Classificagao e morfologia do HCV

O HCV possui caracteristicas genéticas e biol6gicas que permitem sua inclusao
na familia Flaviviridae, género Hepacivirus, espécie Hepatitis C virus(VAN
REGENMORTEL et al, 2005; ICTV, 2007; JAWETZ, 2010).

Foi primeiramente descrito em 1989 por Choo et al. onde, por técnicas de
biologia molecular, clonaram o genoma de um dos tipos de virus associados a 80%
— 90% dos quadros de hepatite ndo-A e nao-B. A hepatite C é considerada como
uma das mais severas hepatites virais. Em virtude de, normalmente, seu curso
clinico ser insidioso, brando e de progressao lenta, o portador ndo sabe que se
apresenta infectado pelo HCV, até a realizacdo de exames laboratoriais ou pela
presenca tardia da cronicidade da doenca (SOARES, 2008).

As particulas virais tém um diametro estimado de 55 a 65 nm. Estruturalmente,
na por¢dao mais interna o HCV apresenta um genoma constituido de uma molécula
de RNA de fita simples e polaridade positiva (CABOT et al, 2005; SANTOS et al,
2007; JAWETZ, 2010).
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Mais internamente encontram-se as moléculas de proteina C que, polimerizadas,
formam o capsideo, o qual apresenta simetria icosaédrica e protege o genoma viral
(GRAKOUI et al, 1998; REED; RICE, 2005; BARTH et al, 2008), (Figura 1).

Glicoproteina do c?
envelope El

Glicoproteina
do envelope E2

Proteina do @
capsideo C

ENA
viral

Envelope
lipidico

Figura 1 Estrutura morfolégica do HCV (Adaptado de PHYSICIANS’ RESEARCH
NETWORK <http:// www.prn.org/>).

O genoma é constituido por uma fita simples de RNA, de polaridade positiva,
com aproximadamente 9,5 Kb, contendo uma regidao 5’ nao traduzivel, uma grande e
unica ORF, codificando, assim, uma poliproteina com 3.010-3.033 residuos, a qual é
processada por proteases virais e celulares, resultando em trés proteinas estruturais
(C, E1 e E2), seis ndo estruturais (NS2, NS3, NS4a, NS4b, Ns5a e NS5b) e uma
regido 3’ ndo traduzivel (BUSEK; OLIVEIRA, 2008; SZABO et al., 2008; WARIS;
SIDIQUI, 2008; ZHANG et al, 2008; PENIN et al, 2009).

A proteina C é a primeira proteina estrutural a ser traduzida e esta envolvida
na formagdo do nucleocapsideo viral, é constituida de uma sequéncia de 191
aminoacidos altamente conservada e possui um peso molecular de 20 KDa
(ROSENBERG, 2006).

Além de estar envolvida na formacao do nucleocapsideo, outras funcoes
desta proteina vém sendo estudadas. Assim, estudos sugerem que esta proteina
possa afetar a resposta imune do hospedeiro, a transcricdo génica, a morte celular,
o metabolismo dos lipideos e a sinalizagdo celular (LAI; WARE, 2005;
MCLAUCHLAN, 2005; TELLINGHUISEN; RICE, 2007). Entretanto, a maioria desses
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achados é controverso, sendo necessario o desenvolvimento de novas pesquisas
para que se possa definir o papel exato desta proteina (PENIN et al, 2009).

As proteinas E1 e E2 sao glicoproteinas importantes presentes no envelope
viral, e ambas estdo envolvidas nos processos de interacdo com receptor e fusédo
celular (GRAKQUI et al, 1998; TAKIKAWA et al, 2005). Além disso, a proteina E1 é
usada para propositos clinicos nos testes de genotipagem e a E2 apresenta uma
regiao hipervariavel que parece induzir a producdo de anticorpos neutralizantes
podendo funcionar como um mecanismo de escape, evadindo assim da resposta
imune do hospedeiro (FARCIL et al, 2005; LYRA et al, 2009).

Ja em relacdo as proteinas nao estruturais, a proteina NS2 e o dominio
aminoterminal da proteina NS3 constituem a autoproteinase NS2/3, a qual é
responsavel pela clivagem da poliproteina viral na jungcdo NS2/3. Nao se sabe
exatamente se a proteina NS2 exerce alguma fung¢do quando separada do dominio
aminoterminal da proteina NS3 (REED et al, 2000; BRASS et al, 2011). A proteina
NS3 é uma proteina multifuncional, que possui além do dominio aminoterminal, o
qual forma uma protease serina, um dominio carboxiterminal que possui atividade de
NTPase e RNA helicase.

Estudos revelam que a NS3 provavelmente possui propriedades envolvidas
na interferéncia das fungcdes da célula hospedeira, influenciando na resposta imune
inata e celular (GALE et al, 2003; BOROWSKI et al, 2004; GALE; FOY, 2010;
MEYLAN et al, 2010). A NS4A, um peptideo de apenas 54 aminoacidos, atua na
ancoragem da NS3 a membrana intracelular e é tida como um co-fator para a
protease serina NS3 sendo essencial para sua atividade de proteinase
(BARTENSCHLAGER et al, 1999; KIM et al, 2001; WOLK et al, 2005).

Embora ja tenha sido demonstrado que as proteinas NS4B e NS5A sao
proteinas associadas a membrana e a outras proteinas nao estruturais do HCV,
suas fungdes bioquimicas ainda sao desconhecidas (LIN et al, 2002; HUGLE et al,
2006). Tem sido sugerida uma fungdo para NS5A na resposta ao interferon,
especulando que seja responsavel pela manutencao da replicagao viral mesmo na
presenga da droga (GALE et al, 2003; WITHERELL et al, 2004; TAN; KATZE, 2006).
Por fim, a NS5B trata-se de uma RNA polimerase dependente de RNA, e possui um
importante papel no processo de replicacdo do RNA (SCMIDT-MENDE et al, 2006;
IVASHKINA et al., 2007; MORADPOUR et al, 2009).
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A proteina C, a qual constitui o capsideo viral, € imunogénica e atua como
marcador indireto de replicacédo viral sendo, portanto, importante no uso da pratica
clinica. Esta proteina interage com numerosas proteinas celulares, induzindo
resposta imune celular e humoral (BOUVIER-ALIAS et al, 2007). A proteina E1 é
usada para propésitos clinicos nos testes de genotipagem, enquanto que a E2
apresenta uma regido hipervariavel que parece induzir a producdo de anticorpo
neutralizantes e pode funcionar como um mecanismo de escape que o virus utiliza
para evadir da resposta imune do hospedeiro (BOUVIER-ALIAS et al, 2007;
SANTOS et al, 2007; LYRA et al, 2009).

Em relacdo as proteinas ndo estruturais, a NS3 parece interagir com as
outras proteinas NS, além de possuir atividade de NTPase e RNA helicase (LYRA et
al, 2009). A NS4a atua na ancoragem da NS3 a membrana, enquanto que a NS4b é
uma proteina de membrana integral que atua durante o processo de replicacdo. A
NS5a e NS5b atuam como RNA-polimerase RNA - dependente (SANTOS et al,
2007; LYRA et al, 2009) sendo que a NS5a também atua como fator de ativacao de
transcricao celular e possivelmente regula a replicacao viral. A NS2 ainda nao tem
funcao definida (SZABO et al, 2008).

A regido 5 nao traduzivel, a qual se encontra a sequéncia mais conservada
do genoma do HCV, é constituida de 341 a 344 bases e provavelmente medeia a
resisténcia viral ao interferon sendo um importante marcador para testes de
diagnéstico, podendo ser analisada para determinar o genétipo. A regido 3’ nao
traduzivel mostra sua composicdo muito diversificada, podendo variar de 28 a 42
bases (WEINER et al, 1996; MARSHALL et al, 2002; SZABO et al, 2008; WARIS;
SIDDIQUI, 2008; LYRA et al, 2009), (Figura 2).
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FIGURA 2 Organizagao genémica do HCV (Adaptado de ROINGEARD et al, 2004).

O HCV exibe uma alta frequéncia de substituicdo nucleotidica durante a
replicacdo viral, resultando numa heterogeneidade genética entre as diferentes
cepas virais (LYRA et al, 2009). Isto proporciona uma grande variabilidade genética
e forma a base para os diferentes gendétipos do HCV, sendo estes importantes
quanto a terapia com interferon e resulta na dificuldade do desenvolvimento de uma
vacina (RAVAGGI et al, 2001; CHOWDHURY et al, 2008).

2.2.2 Replicacédo do Virus da hepatite C

O mecanismo de replicacado do Virus da hepatite C (HCV) necessita de mais
esclarecimento, pois o HCV ainda n&o foi cultivado em células, sendo que o modelo
aceito € aquele baseado na similaridade do ciclo dos pertencentes a familia
Flaviviridae. A replicacdo inicia com a adsorcdo da particula viral a membrana do
hepatécito, para que esta penetre na célula por fusdo de membrana ou endocitose
mediada por receptor (CABOT et al, 2005; SZABO et al, 2008; PAWLOTSKY, 2009;
PENIN et al, 2009). Esse processo de penetracdo do virus é facilitado pela via
lipoproteina de baixa densidade (LDL) de receptores que se ligam ao complexo E1 e
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E2 expressos na superficie do HCV (BARTH et al, 2008; SZABO et al, 2008;
PAWLOTSKY, 2009).

Segundo o modelo proposto por Bartenschlager e Lohmann (2005), a ligacao
da particula viral a célula hospedeira requer a interacdo da proteina E2 ou do
complexo E1/E2 com um receptor presente na superficie da célula, sendo que o
CD81 tem sido identificado como um provavel receptor do HCV devido apresentar
forte interacao com E2 (PILERI et al, 2003; FLINT et al, 2004), e outro estudo mostra
ainda que esta interacao é essencial no processo de entrada do virus (LINDEBACH
et al, 2009). No entanto, ndo esta elucidado se a ligacdo do virus ao CD81 é
realmente seguida pela penetragcdo na célula hospedeira. Ademais, desde que a
expressdao do CD81 nao seja restrita apenas aos hepatécitos ou as células do
sangue periférico, um segundo receptor ou co-receptor pode ser requerido
(BARTENSCHLAGER; LOHMANN, 2005).

Apés a penetragcédo, o virus sofre desnudamento, expondo o genoma viral,
para assim iniciar a replicagcao bioquimica. A atividade de RNA-polimerase RNA -
dependente (transcriptase) gera uma fita de RNA, de polaridade negativa,
complementar ao RNA viral, que serve também de molde para que haja a sintese de
novas fitas de RNA de polaridade positiva que servirdo para a formagdo de novos
virus (PAWLOTSKY, 2009; PENIN et al, 2009).

O RNA de polaridade positiva sintetizado interage com multiplas copias da
proteina do capsideo para formar o nucleocapsideo viral, o qual adquire o envelope
no RE (reticulo endoplasmatico). Ap6s a particula viral montada, esta é
transportada, via CG (complexo de golgi), para ser eliminada da célula hospedeira
(PAWLOTSKY, 2009). O RNA viral serve como mRNA e depois da tradugédo, uma
poliproteina € produzida e clivada em proteinas estruturais e nao estruturais
(SANTOS et al, 2007; SZABO et al, 2008).

As regides terminais ndo traduzidas (NTR) sdo essenciais no processo de
replicacdo viral. Em particular, a regiao 5 NTR, na qual se encontra a sequéncia
mais conservada do genoma do HCV, esta contém um sitio interno de entrada de
ribossomo (IRES) essencial para a traducdo independente do RNA viral
(TSUKIYAMA-KOHARA et al, 1997; HONDA et al, 2001; HELLEN et al, 2004).

A regido 3 NTR é constituida de uma estrutura em forma de trevo,
consistindo de uma regiao variavel pequena de aproximadamente 40 nucleotideos,
uma cauda poli-U e uma regido altamente conservada de 98 nucleotideos, sendo,
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assim como a regido 5’ NTR, fundamental na replicacao viral (TANAKA et al, 2000;
KOLYKHALOQV et al, 2001), (Figura 3).

A replicacdo dos virus de RNA, como é o caso do HCV, nao envolve
mecanismos de reparo. Isto acarreta uma porcentagem muito maior de erros de
incorporacdo de nucleotideos que nos virus de DNA. Portanto, o HCV tem alta
heterogeneidade genética, com uma taxa de mutacdo no organismo humano
estimada em 6 nucleotideos por ano (OGATA et al, 1996). Esta taxa é cerca de 100
vezes superior a encontrada no virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV). Esta
diversidade genética ndo é uniformemente distribuida em todo genoma viral. As
regides nao-codificantes, em especial a regidao 5', sdo bem conservadas, enquanto

as regioes do envelope, em especial a do HVR1, tém alta taxa de mutagéao.
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Figura 3 Ciclo de replicacdo do HCV. Particulas de HCV se ligam a célula hospedeira via
interacdo especifica entre as glicoproteinas do envelope e receptores celulares. As
particulas ligadas sdo entéo internalizadas, provavelmente por meio de endocitose mediada
por receptor. Apds a liberacdo do genoma viral no citoplasma (desnudamento) ocorre a
tradugéo, no reticulo endoplasmatico rugoso (RER) em uma poliproteina que € clivada nas
proteinas estruturais e ndo-estruturais. As proteinas nao-estruturais participam da replicagao
viral e as estruturais fazem parte da estrutura do capsideo e glicoproteinas do envelope. O
local de montagem das particulas virais ainda nao foi identificado, mas acredita-se que seja
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em membranas intracelulares derivadas do reticulo endoplasmatico ou do compartimento de
Golgi. Os virions recém montados sao entao liberados da célula hospedeira, possivelmente
por meio da via secretoria.
Fonte:http://www.tibotec.com/content/backgrounders/www.tibotec.com/hcv_lifecycle.html.
(Com adaptacoes).

2.3 Meios de transmissao do Virus da hepatite C

Classicamente, exposicdo parenteral une-se aos muitos fatores de risco
relevantes a transmissao do HCV, como o uso ilegal de drogas, hemodiélise,
transfusdo de sangue e hemoderivados, tatuagens, transplante de d&rgaos,
acupuntura, compartilhamento de canudos para inalagdo de drogas, e acidente em
trabalhadores da area da saude (CLARKE; KULASEGARAM, 2011; FOCACCIA et al
2008; MEMON; MEMON, 2007; NORDER et al, 2003; ROY et al, 2006).

O HCV ¢ transmitido principalmente através da exposicdo ao sangue
contaminado. Risco para infeccao inclui transfusdo de sangue antes de 1992, uso de
drogas endovenosas, atividade sexual de alto risco, transplante de 6rgaos soélidos de
um doador infectado, exposicdo ocupacional, hemodialise, exposicao familiar,
nascidos de mae contaminadas, e uso de cocaina intranasal, conforme o Centro de
Controle e Prevencgao de Doencas (CDC) (ALTER, 2002).

A transmissdo do HCV ocorre principalmente pela via parenteral por
exposicdo ao sangue e hemoderivados contaminados, sendo que, agulhas e
seringas infectadas sdo os principais veiculos de propagacao, especialmente entre
0s usuarios de drogas endovenosas (UDE), os quais apresentam as maiores taxas
de infeccdo, sendo este considerado o principal fator de risco para a infecgao pelo
HCV (ALTER, 2002; NATIONAL INSTITUTES OF HEATH CONSENSUS, 2007).
Hepatite C crénica € um sério problema de saude mundial (HOOFNAGLE, 2002).

O uso de drogas endovenosas constituem o principal fator de risco para a
infeccao pelo HCV (NATIONAL INSTITUTES OF HEATH CONSENSUS, 2007).
Desde 1992, até dois tergcos dos novos casos de infeccoes pelo HCV nos EUA eram
atribuidos ao uso de drogas injetaveis, sendo esses dados posteriormente
relacionados, também, as novas infec¢des em todo o mundo (BOLUMAR et al, 2001;
ALTER, 2002).

Dados Epidemiologicos indicam que usuarios de drogas injetaveis
representam um grande grupo de risco para infeccao do HCV (EBELING, 1999). Na
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populacado de usuarios de drogas, a prevaléncia do HCV pode ser maior do que 80%
(WASLEY; ALTER, 2005; SULKOWSKY et al, 2005).

Aproximadamente metades dos individuos com esta infeccdo tornam-se
infectados através da via parenteral, principalmente através de sangue contaminado
ou uso de drogas endovenosa (ALTER, 2000), sendo que ap6s a exposicao 85%
dos individuos evoluem para doencga crénica do figado e 20% destes eventualmente
irdo desenvolver cirrose, com ou sem carcinoma hepatocelular (SEEFF, 2002).

Em relagdo a transmissdo por via sexual ainda ha muita controvérsia. As
informacdes que circulam sobre a transmissdo sexual do HCV variam muito e os
numeros relatados oscilam entre 0 e 27%. Entretanto, a maioria dos estudos
menciona porcentagens de infecgao inferior a 5%, variando entre 0 e 3%. Os baixos
indices relatados, associados com raros fatores de risco, sugerem que a
transmisséo sexual apresenta riscos minimos ou até mesmo inexistentes (GUNN et
al., 2006; MEMON; MEMON, 2007; MARINCOVICH et al, 2008).

Alter et al, (2000) apresentou o primeiro estudo onde a possibilidade de
transmissao sexual do HCV foi discutida, e considerou multiplos parceiros sexuais
como fator de risco. Entretanto, a contribuicdo da transmissdo sexual do HCV
permanece controversa. Nos Estados Unidos, o CDC estima que entre 20 a 25%
das taxas de transmissdo estdo associados com o contato sexual, também os
nuameros discutidos mundialmente variam em diferentes populagdes envolvidas.
(ALTER, 2002; DAIKOS, et al, 1999; MELLO, 2007).

Fagundes et al, (2008), em seu estudo no estado de Santa Catarina constatou
que a presenca de HCV detectavel estava associada com um maior nimero de
parceiros sexuais, fato este que seria minimizado pela simmples medida de
utilizac&o de preservativos durante as relagdes sexuais.

Mesquita et al, (2002) estudando uma populacao de prostitutas brasileiras e
seus clientes analisou o fator de risco associado a transmissao do Virus da hepatite
C, sugerindo que a transmissdo sexual desempenha um importante papel na
epidemiologia do HCV, principalmente quando diz respeito ao comportamento
sexual promiscuo. O autor conclui que a transmissdo sexual desempenha papel
importante na propagacao da infeccdo humana pelo HCV.

Estudos que envolveram grupos especificos, como aqueles que sao
atendidos em clinicas para doencgas sexualmente transmitidas, usuarios de drogas,
homossexuais e prostitutas, revelam achados que diferem daqueles da populacao
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em geral, os riscos para transmissao sexual do HCV aumenta consideravelmente
(DAIKOS et al, 1999; DIENSTAG, 2002; CLARKE; KULASEGARAM, 2011).

Gambotti et al (2010) identificou 29 casos de hepatite C aguda que ocorreram
entre 2006 e 2009 na populagdo HIV positiva de homens que tinham sexo com
outros homens, e tinham comportamento de risco como sexo sem protecao ou sexo
com multiplos parceiros, revelando uma porcentagem de soroconversado para HCV
acima da populacéo geral.

Analisando um grupo de 1.038 homens homossexuais, Bodsworth et al (2001)
encontrou 7,6% sendo positivo para HCV, sugerindo que a supressao imunolégica
causada pelo HIV talvez facilite esta infeccdo. Investigagcdes como as de Filippini et
al (2006) afirmam que o risco da transmissdo sexual é aumentada nos casos de co-
infeccao HIV-HCV.

Tanaka et al (2002) observou que conjuges de parceiros sexuais portadores
de HCV demonstraram ter duas vezes mais risco de contrairem a doenca do que
cbnjuges de parceiros com HCV negativo.

A transfusdo sanguinea, ja foi a principal fonte de infeccao pelo HCV, no
entanto, desde o advento da triagem soroldgica de rotina para anticorpos anti-HCV
nos bancos de sangue, a transmissao pelo HCV caiu de forma significativa, e desde
entdo transfusdes e transplantes sdo vias raras de transmissdo (SCHREIBER et al,
2001; LEAO et al, 2011). Entretanto, devido a existéncia do periodo de janela
imunoldgica, pode haver casos de hepatite pos-transfusional (KUPEK, 2009). No
Brasil, a prevaléncia de individuos infectados po6s-transfusao antes da introdugéo
destes testes era de 18% e, apds essa rotina, passou para 1,38% (FONSECA,
2004).

Quando o sangue é transfundido de um doador que apresenta anticorpos anti-
HCV, mais de 80% dos receptores se tornardo infectados (VRIELINK et al, 2000).
No entanto, desde o advento da triagem de rotina para anticorpos anti-HCV nos
bancos de sangue, a transmissao pelo HCV caiu de forma significativa. Atualmente,
a transmissdo através de transfusdo sanguinea ou de hemoderivados
(imunoglobulinas, fatores de coagulacéo), apresenta uma probabilidade de menos
de 1 em 100.000, ocorrendo devido a pacientes que ainda ndo desenvolveram
anticorpos ou que foram negativos nos testes para deteccdo do RNA viral, devido a
sensibilidade limitada dos testes (BONKOVSKY; METHA, 2006).
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Com a introducéo de teste para triagem do HCV na rotina de hemocentros e
da selecao clinica-epidemioldgica de doadores de sangue baseada no conhecimento
sobre da transmissdo do HCV, a taxa de hepatite pds-transfusional reduziu
significativamente (WASLEY; ALTER, 2005; MEMON; MEMON, 2007; SHEPARD et
al, 2010; PATI, 2011). Entretanto, ainda sao reportados casos de hepatite C pos-
transfusional em consequéncia do periodo de janela imunolégica do HCV que varia
de 5 a 20 semanas (STRAUSS, 2006).

Atualmente, os grupos de risco a infeccao pelo HCV estdo ligados a
procedimentos parenterais frequentes e/ou inadequados, como: compartilhamento
de seringas entre usuarios de drogas, compartihamento de linhas e filtros do
hemodialisador por pacientes com doenga renal cronica, multiplas transfusdes de
sangue/hemoderivados em pacientes com doenca hematoldgica cronica. Apesar do
atual conhecimento sobre diversas formas de transmissdo do HCV, cerca de 30%
dos casos possuem origem desconhecida (WASLEY; ALTER,2005; MEMON;
MEMON, 2007; PRATI, 2011).

A alta prevaléncia de HCV talvez resulte no aumento do risco de transmissao
desta virose através da transfusdao de hemocomponentes, portanto, ndo é possivel
garantir totalmente a auséncia destas infec¢des entre doadores de sangue através
da utilizacado rotineira de testes soroldgicos entre os doadores de sangue (KUPEK,
2006).

A transmissao do HCV tem sido bem documentada em hospitais dentro de
certos grupos, especialmente em pacientes que fazem hemodialise, em que a
incidéncia anual de infeccdo variava de 4,5 a 6% antes da introducdo da triagem
para hepatite C (CAHN et al, 1998). Desde a introdugdo de métodos preventivos
universais e da triagem de sangue, a incidéncia anual de hepatite C em pacientes
que fazem hemodidlise vem reduzindo significantemente (FABRIZI| et al, 1999).

A exposicdo a agulhas contaminadas também constitui um fator de risco para
a transmissdo do HCV em profissionais da area de saude. Cerca de 2 a 8% das
exposicoes a agulhas de pacientes infectados pelo HCV foram seguidos pelo
desenvolvimento da infecgcao por profissionais de saude (MITSUI et al, 1997).

A identificacdo dos meios de transmissdo e a evolucdo da prevaléncia do
HCV entre membros de familias é um importante fator de prevencdo na
disseminacgao da infeccdo do HCV em areas endémicas (SALTOGLU, 2003).
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A transmissao intradomiciliar é fortemente considerada e mencionada como
fator de confusdo quando se menciona transmissao entre casais, pois se deve
considerar que o compartilhamento de utensilios de higiene pessoal como lamina de
barbear, escova de dente, alicates de manicure e cortadores de unhas atuam como
fator de risco importante para a transmissdo do HCV dentro do domicilio
(CAVALHEIRO, 2012).

2.4 Manifestacgoes clinicas da hepatite C

Duas caracteristicas da sua histéria natural conferem a hepatite C uma
enorme importancia médico-sanitaria: o longo periodo em que a infeccao permanece
completamente assintomatica, fazendo com que o individuo ndo tome conhecimento
dela e, portanto, ndo procure atencdo especializada, e a sua capacidade de se
tornar crénica em até 85% dos infectados, elevando o risco de desenvolvimento de
complicagdes graves, como cirrose hepatica e cancer de figado. Nao sem razao, a
hepatite C vem sendo apontada como a mais importante pandemia desse inicio de
século XXI (TEIXEIRA et al, 2010).

Uma das razbes pela qual a presenca do HCV permanece indetectavel
durante muito tempo é que esta se trata de uma infeccao clinicamente silenciosa. A
maioria dos pacientes com infeccao aguda é assintomatica e somente uma pequena
proporcdo apresenta ictericia. A infeccdo crbnica pode estar associada com
sintomas nao-especificos, como fadiga e dores nas articulacées. A infeccdo é
geralmente detectada acidentalmente, através de um exame de rotina, ou quando o
individuo se submete a doacao de sangue (DI BISCEGLI, 2003).

O periodo de incubacdo do virus se da geralmente entre 6 e 7 semanas, no
entanto, o periodo pode variar de 2 a 26 semanas. Os sinais clinicos da hepatite C
aguda sao aparentes em somente 30 a 40% dos portadores da infecgdo, com
ictericia ocorrendo somente em 20 a 30% dos casos (WILLIAMS, 2004). Quando
aparecem os sintomas sao semelhantes aos de gripe, tais como nauseas, fadiga,
febre, dor de cabeca, perda de apetite, dor abdominal entre outros, e somente 20 a
30% dos casos vém acompanhado de ictericia (LIANG et al, 2005).

A fase inicial da infecgao pelo HCV é denominada infec¢gdo aguda e cerca de
80 a 85% dos pacientes inicialmente infectados nao eliminam o virus e evoluem para

infeccdo crbénica. Em 10 a 25% a doenca persiste por cerca de 10 a 40 anos



31

podendo ocasionar graves danos hepaticos como cirrose, carcinoma hepatocelular e
até mesmo levar a morte (PURCELL, 2002; GOMEZ-CORDEIRO; ALVAREZ-
GARCIA, 2008; ALVARIZ, 2009).

A hepatite C pode causar cirrose, hemorragia no trato digestivo, falha no
funcionamento do figado e cancer hepatico, sendo a maior indicacdo de transplante
de figado na Europa e nos Estados Unidos. Varias evidéncias sugerem fortemente
que o aumento do niumero de casos de morte causados por carcinoma hepatocelular
na maioria dos paises seja causado pelo HCV (DEUFFIC et al, 2004; EL-SERAG,
2007).

Em relacdo a hepatite C crbnica, ndo se trata de consequéncia direta da
destruicdo dos hepatdcitos pelo virus e sim, é o resultado de uma resposta imune
intermediaria, que causa destruicdo em massa dos hepatdcitos e, posteriormente,
fibrose, sem que haja a eliminagdo do virus de seus reservatérios (HEYDTMANN et
al, 2006).

A cirrose é a consequéncia do estagio final da fibrose progressiva. O tempo
médio de infeccao até a cirrose é de 30 anos, variando amplamente entre os
individuos. Varios fatores estdo claramente associados com a taxa de progressao da
fibrose: duracdo da infeccdo, idade, género masculino, consumo de alcool, co-
infeccdo com HIV e baixa contagem de linfécitos T CD4" (BENHAMOU et al, 2004;
PONARD et al, 2006; SORIANO et al, 2007).

2.5 Epidemiologia do Virus da hepatite C

Hepatites virais constituem o maior assunto de saude e pode ser causado por
diferentes agentes etiologicos (PURCELL, 2000). Estas infeccdes estendem-se
mundialmente, embora com prevaléncia variando nas diferentes regides (PURCELL,
2000; HADZIYANNIS, 2002).

Segundo a Organizacao Mundial da Saude (OMS), a infeccao pelo HCV afeta
aproximadamente 123 milhdes de pessoas sendo a prevaléncia mundial em torno de
2% (PERZ; ALTER, 2011).

Nao se conhece, com precisdo, a prevaléncia do HCV no Brasil; ha relatos de
estudos realizados em diversas areas que sugerem que, em média, ela esteja entre
1 a 2% da populacao em geral (FONSECA, 2004; FOCACCIA et al, 2008; ALVARIZ,
2009).
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Houve aumento na incidéncia da hepatite C a partir dos anos 80, e declinio na
década de 1990. Acredita-se que nos proximos anos deva ocorrer aumento das
consequéncias desta infeccdo, como cirrose e hepatocarcinoma, visto ser a hepatite
C uma doencga de longo curso (SHEPARD, et al, 2010; DEUFFIC et al, 2004;
SPADA et al, 2006).

A infeccao pelo Virus da hepatite C é mundial e responsavel por mais de 60%
dos casos de hepatite crénica. (OLIVEIRA et al, 2004). Mundialmente, mais de 3%
da populagao tem hepatite C cronica, sendo a principal causa da doencga progressiva
do figado e cirrose (WHO, 2002).

Estudos brasileiros sobre este assunto tem o objetivo predominantemente nos
grupos de risco e doadores de sangue (GONCALES JR. et al, 1998; PAROLIN et al,
2004), tais como viciados em drogas (OLIVEIRA et al, 2004), pacientes submetidos
a hemodialise (YOSHIDA et al, 1997).

Mais de 150.000 pessoas sao infectadas pelo Virus da hepatite C a cada ano nos
Estados Unidos, e aproximadamente 20 a 30% destes pacientes tem risco para
desenvolver cirrose (GISH; LAU, 2002).

Embora o HCV seja um virus endémico, ha uma grande variabilidade geografica
na sua distribuicdo. Os locais de prevaléncia mais alta sdo a Africa e a Asia, com
prevaléncias variaveis entre 3,2% na China (XIA et al, 2001) e 22% no Egito
(FRANK et al, 2005). Areas de baixa prevaléncia incluem a América do Norte, Norte
e Oeste da Europa e Australia, onde se tem encontrado prevaléncias entre 0,6 e
1,8% (ALTER et al, 2004).

No sul da Itdlia a prevaléncia do anti-HCV na populacao em geral foi de 24,6%,
no Camboja foi de 10,4%, enquanto que na india a prevaléncia média do anti-HCV
foi de 0,87% (OSELL et al, 2004; CHOWDHURY et al, 2008). Na Mongdlia a
prevaléncia em doadores de sangue, segundo Takahashi et al, (2009) foi de 16%,
sendo significativamente encontrado em individuos da faixa etéria de 50 a 86 anos.

A prevaléncia € em torno de 1% na América do Norte e Europa Ocidental e de 10
a 20% em alguns paises da Africa e Asia (WHO, 2004; SANAEI-ZADEH et al, 2007;
ECHEVARRIA; LEON, 2008; SZABO et al, 2009). A prevaléncia e a incidéncia da
infeccdo pelo HCV variam de acordo com aspectos geograficos e com a
temporalidade da distribuicdo e da evolugao dos fatores de risco (DING et al, 2008;
MARTINS et al, 2009).
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Na Grécia a prevaléncia do anti-HCV encontrado nas unidades de hemodialise
foi de 22,5%, sendo este muito maior do que a relatada na populagcdo em geral,
sugerindo que a transmissdo de um paciente para o outro pode ser uma importante
via de transmissao (KATSOULIDOU et al, 2004).

No Brasil 0 genétipo 1 é observado em 70% dos pacientes infectados, seguido
pelos gendtipos 3 (em 25% dos casos) e 2 (em 5% dos casos). No entanto,
diferencas na distribuicdo genotipica do virus podem ser observadas em diferentes

areas da regidao bem como em diferentes areas em um pais. (CAMPIOTTO et al,
2010) (Figura 4).

Figura 4 Distribuicdo geografica mundial dos genétipos do HCV (ZEIN, 2000)

A prevaléncia de anticorpos anti-HCV varia de 1 a 2% na populacao geral e em
doadores de sangue (WASLEY; ALTER, 2005; FERREIRA; SILVEIRA, 2009). Nas
regides brasileiras, a prevaléncia varia de 0,9 a 2,4% no Norte, de 1,7 a 3,4% no
Nordeste, 1,0 a 1,4% no Centro-oeste, de 0,8 a 2,8% no Sudeste e de 1,1 a 2,1% no
Sul (CAMPIOTTO et al, 2010).

A prevaléncia de anti-HCV em doadores de sangue no Brasil varia de acordo
com a regiao geografica. Na Regido Sul, de 1,1 a 2,1%; na Regido Sudeste, 0,8 a



34

2,8%; na Regiao Nordeste, 1,7 a 3,4% e na Regido Norte, de 0,9 a 2,4%
(CARRILHO; CORREA, 2003; BRANDAO; FUCHS, 2007).

Dentre as regides brasileiras, a prevaléncia varia de 0,9 a 2,4% no Norte, de 1,7
a 3,4% no Nordeste, 1,0 a 1,4% no Centro-oeste, de 0,8 a 2,8% no Sudeste e de 1,1
a 2,1% no Sul (CAMPIOTTO et al, 2010). No Para, estudos relatam que a presenca
de anticorpos anti-HCV varia de 0,5 a 2,0% em pré-doadores de sangue
(FONSECA, 2004; CARDOSO, 2005) (Figura 5).

Focaccia et al.(2008) fazendo um estudo estratificado e randomizado na
populacédo encontrou prevaléncia de 1,42% de portadores de HCV na cidade de Sao
Paulo, com taxas aumentando com a idade, chegando a mais de 3,5% nos
individuos com 30 anos ou mais. Ja Fagundes et al (2008) encontrou uma
prevaléncia de 1,53% de hepatite C na cidade Cricitma-SC, considerada alta
quando comparada aos Estados do Sul do Brasil.

Apesar da baixa infectividade e a lenta taxa de replicacao do HCV, 80 a 85% dos
pacientes irdo desenvolver uma persistente infeccdo assintomatica, que talvez
progrida para uma cirrose no figado em aproximadamente 20% dos pacientes e em
carcinoma hepatocelular em parte desses casos (SEEF et al, 1997; TAKAHASHI et
al, 1997).

Hl > 10%
B 5-10%
[ 2549%
[ 1-24%
B <1%
[ unknown

Figura 5 Distribuicdo geografica da infeccdo pelo HCV (Adaptado de
www.who.int/csr/disease/hepatitis).
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3 MATERIAL E METODOS

3.1  Caracterizacao da amostra

3.1.1 Soroconversao de doadores de sangue de repeticao

Foram considerados doadores soroconvertidos aqueles que ja haviam doado
sangue na Fundacdo Hemopa em um momento anterior e que apresentaram
sorologia nado reagente ou negativa na referida doagdo, e na doacdo atual
apresentarem resultado reagente ou positivo para o HCV

Segundo ANVISA na RDC 57 art4® soroconversio €& o resultado
reagente/positivo confirmado para marcador de infecgdes transmissiveis pelo
sangue identificado na triagem laboratorial de doador que em doacéo anterior teve
resultado ndo reagente/negativo para o mesmo marcador (BRASIL, 2010).

3.2 Tipologia do estudo

Trata-se de um estudo com abordagem quantitativa, prospectivo e com
objetivos gerais de natureza descritiva, utilizou procedimento técnico documental,
com registros escritos pré-existentes na Fundagdo HEMOPA. Sendo assim, nao
houve contato direto com o sujeito da pesquisa.

Uma técnica quantitativa é aquela em que o investigador usa
primariamente alegagdes pés-positivistas para desenvolvimento de
conhecimento (ou seja, raciocinio de causa e efeito, reducdo de
variaveis especificas e hipoteses e questdes, uso de mensuragao e
observacao e tese de teorias), emprega estratégias de investigagao
(como experimentos, levantamentos e coleta de dados, instrumentos
predeterminados que geram dados estatisticos. (CRESWELL,2007,p.
35).

A pesquisa descritiva, segundo Gil (2008), tem por objetivo a descricdo de
fenbmenos ou caracteristicas de determinada populagdo, ou ainda o
estabelecimento de relagdes entre variaveis. Tem como principal aspecto a
utilizacdo de técnicas padronizadas de coletas de dados, como o questionario e

observacgao sistematica.
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3.3 Local da pesquisa

Foi escolhido para realizacdo da pesquisa a Fundacdao Centro de
Hemoterapia e Hematologia do Para, localizada na Travessa Padre Eutiquio, 2109,
no bairro Batista Campos em Belém/PA, no CEP. 66033000. Segundo Picanco
(2001), a Fundacgédo é responsavel pela coleta, processamento e distribuicado de
sangue para hospitais de todo o estado do Para. Inicialmente a Fundacdo HEMOPA
era denominada de Fundagéao Centro Regional de Hemoterapia do Para (FUNEPA),
criada em 2 de Agosto de 1978, através Decreto n® 10.741. Era considerada de
direito privado, sem fins lucrativos e com autonomia administrativa.

Em 1982, passou a ser denominada de Fundacao Centro de Hemoterapia e
Hematologia do Para (HEMOPA) e em 1994, foi transformada em fundacéo de
direito publico, através da Lei n® 5.840 de 23 de margo.

A Fundacdo HEMOPA é referéncia para atendimento especializado de
doencas hematoldgicas, ou seja, doencas do sangue. Este atendimento se destina
aos pacientes encaminhados pela rede basica de salude — SUS, através da ficha de
referéncia e contra referéncia, devidamente preenchida, assinada e carimbada pelo
médico solicitante, contendo exames atualizados.

A instituicdo € responsavel pela politica de sangue no estado do Parj,
portanto, os doadores foram selecionados em todas as unidades do estado do Para,
que atualmente e composta por quatro hemocentros (Belém, Castanhal, Maraba e
Santarém) e cinco Nucleos de hemoterapia (Abaetetuba, Tucurui, Capanema,
Redencéo e Altamira).

3.4 Populacao-alvo

3.4.1 Critérios de inclusao

Foram selecionados para o estudo 301 candidatos a doacado de sangue de
repeticdo que soroconverteram para HCV, isto é, qualquer doador que ja tenha
doado pelo menos uma vez na Fundacdo Hemopa, e que apresentaram teste
reagente ou indeterminado anti-HCV detectados através de Teste ELISA,
quimiluminescéncia e/ou NAT realizada no laboratério da Fundagédo Hemopa.
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3.4.2 Critérios de exclusao

Foram excluidos do estudo todos os doadores que apresentaram resultado
reagente para outros agentes infecciosos que ndo seja HCV e que nao eram

doadores de repeticdo.

3.5 Periodo do estudo

O estudo foi realizado durante o periodo de abril de 2013 a setembro de 2014
totalizando 18 meses com o intuito de levantar o numero de doadores de repeticao
que apresentavam teste reagente ou positivo para o Virus da hepatite C, assim
como levantar identificar os principais fatores de risco para este virus entre esses

doadores.

3.6 Instrumento e estratégias para coleta de dados

A partir da aprovagao do projeto de pesquisa junto ao CEP da Fundacgao
Hemopa foi utilizado o programa SBS (Sistema de Banco de Sangue) através do
processo PRO 00016 e atividade ATV02161 para levantar os casos de doadores
que soroconverteram para o Virus da hepatite C, ap0s este levantamento os casos
foram distribuidos e agrupados de acordo com a Unidade da Fundacao Hemopa na
qual o doador estava vinculado, os dados foram alocados em planilhas Microsoft
Excel®, apos isto, foram rastreados através do ambulatério de inaptos, no qual
foram atendidos pelos médicos da Fundacdao Hemopa, com intuito de levantar os
fatores de riscos utilizados neste estudo, para isto utilizou-se um questionéario
epidemioldgico padrao da instituicdo com o objetivo de levantar dados sobre fatores
de risco para infeccao pelo HCV (Anexo 1).

Ap6s o processo de levantamento os sujeitos foram distribuidos em dois
grupos: o 12 grupo formado por doadores soroconvertidos no periodo de abril de
2013 a dezembro de 2013, os quais foram identificados através do uso do teste
ELISA e o 2° grupo constituido por doadores de repeticdo que apresentaram
resultados reagentes e/ou positivos para HCV a partir de janeiro de 2014 até
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setembro de 2014, nos quais foi aplicado o teste NAT e a quimiluminescéncia para

diagndstico de suas soroconversoes.

3.7 Métodos diagndsticos

Todos os testes foram realizados no laboratério de sorologia da Fundacao
Centro de Hemoterapia e Hematologia do Para — Hemopa, segundo protocolos
utilizados nesta Fundacéo.

3.7.1 Teste sorologico ELISA para anti-HCV

Para o diagnostico sorolégico do anti-HCV foi utilizado o teste Ensaio
Imunoenzimatico (EIE), ELISA, ABBOTT Murex anti-HCV (versdo 4.0), que utiliza
antigenos altamente purificados, contendo sequéncias das regides do Core, NS3,
NS4 e NS5 do HCV.

3.7.2 Nucleic Acid Test (NAT)

O kit NAT HCV é um teste para deteccdo do acido nucléico do HCV em
servicos de hemoterapia, visando a reducao do risco transfusional causado por este
agente, produzido pelo laboratério Biomanguinhos. Esta metodologia tem como base
a plataforma PCR (Polymerase Chain Reaction) em tempo real.

O teste NAT foi desenvolvido para deteccado de acido nucléico viral no periodo
que precede a producao sistémica de anticorpos: a fase inicial da infeccao chamada
janela imunolégica. Com este teste a janela imunoldgica é reduzida para 10 a 12
dias.

A reacao de amplificacao é baseada em alvos de RNA e, por isso, requer uma
etapa de transcricao reversa (RT) para amplificacdo do virus com genoma RNA.
Esta etapa do teste segue o seguinte fluxo metodolégico: preparo da amostra em
mini pools; extracdo; amplificacéo e deteccao.
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3.7.3Teste Anti-HCV imunoensaio de microparticulas por quimiluminescéncia
(CMIA)

ARCHITECT Anti-HCV é um imunoensaio por quimiluminescéncia para
deteccao qualitativa de anticorpos contra o Virus da hepatite C (Anti-HCV) em soro e
plasma humano. O ensaio ARCHITECT Anti-HCV é indicado como meio auxiliar no
diagnéstico de infeccao pela hepatite C e como teste de triagem para evitar a
transmissdo de HCV a receptores de componentes sanguineos, células, tecidos e
orgaos. Esse teste € uma variacao do principio do imunoensaio enzimatico (EIA).

3.8 Analise estatistica

A andlise dos resultados ocorreu através da classificacdo e tabulacdo de
forma exata, clara e organizada sistematicamente de acordo com os eixos tematicos
da pesquisa.

Para melhor compreensao do fenbmeno foram formados dois grupos de
sujeitos: o primeiro grupo formado por doadores soroconvertidos sem a utilizacao do
NAT; e o segundo grupo foi formado por participantes que foram diagnosticados em
seu teste de triagem para Hepatite C com a utilizacdo do NAT.

Para organizacao tabular, foram classificados segundo os seus atributos, onde
foi utilizado primeiramente o programa Microsoft Office Excel® versdao 2010,
posteriormente foi usado o BioEstat® 5.3 para a anadlise descritiva e testes
estatisticos propostos (teste da mediana, qui-quadrado, teste G, regressao logistica
simples e teste de inferéncia para taxa de incidéncia) para confirmacao ou refutacédo
das hipotese propostas. Sendo considerado como estatisticamente significantes os
resultados com o p-valor < 0,05.

Sendo de exclusiva a responsabilidade do pesquisador a analise correta dos

dados e de manter o sigilo das informacoes, seguindo a ética profissional.
3.9 Aspectos éticos

O projeto de pesquisa foi submetido & aprovacdo no Comité de Etica em
Pesquisa da Fundacao Centro de Hematologia e Hemoterapia do Para — HEMOPA.
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A coleta de dados ocorreu somente apds a aprovacao deste comité de ética,
o qual emitiu parecer favoravel n® 129.975 do dia 17 de outubro de 2012. (Anexo 2)

O projeto cumpriu os requisitos da resolucao 466/12 do conselho nacional de
saude, que normatiza as pesquisas que envolvem seres humanos no pais, a qual
incorpora sob a 6tica do individuo e da coletividade, os quatro principios basicos da
bioética: autonomia, ndo maleficéncia, beneficéncia, e justica; assegurando desta

forma, o total sigilo e anonimato de todas as pessoas envolvidas neste estudo.
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4 RESULTADOS

4.1 Caracterizacao dos doadores soroconvertidos na Fundacao Hemopa

Durante o periodo do estudo 93667 candidatos efetivaram a doacao de sangue
nas nove unidades que compdéem a Fundacdo Hemopa, composta por quatro
hemocentros (Coordenador, Santarém, Maraba e Castanhal) e cinco nucleos de
hemoterapia (Abaetetuba, Tucurui, Redencao, Capanema e Altamira), dentre estes
65477 eram doadores de sangue de repeticdo, dos quais 125 apresentaram
sorologia alterada quando utilizado o teste ELISA e 176 tiveram exames positivo ou
reagente quando utilizado o teste NAT e a Quimiluminescéncia, totalizando 301
doadores com exame alterado para o HCV (Tabela 1).

Foi utilizado o teste de inferéncia da taxa de incidéncia, obtendo-se um valor
significativo de p (0.0138), encontrando um taxa esperada de 147 casos quando se
utiizava o teste ELISA e 154 eventos quando se utiliza o NAT e a
QUIMILUMINESCENCIA juntos.

Demonstrando-se que a utilizacdo do NAT supera a identificacdo de casos
esperados em relacéao ao ELISA, inferindo-se  que 0 teste
NAT/QUIMILUMINESCENCIA supera em eficacia sobre o ELISA no diagndstico de
triagem do Virus da hepatite C.

Tabela 1: Caracterizacado das doacdes de sangue ocorridas na Fundacdo HEMOPA
e a distribuicdo de soroconversdes para HCV segundo o teste realizado.

Doagaes ELISA NAT / QUIMILUM. Total p-valor
Abril/13 a setembro/14 n=125 n= 176
Doadores 45680 47987 93667
Doadores de repeticao 31945 33532 65477 0.0138
Soroconversdes HCV 125 176 301
Infer. Taxa de Incidéncia. 147 154

Segundo a distribuicdo dos locais onde ocorreram as doacgdes (Tabela 2),
observa-se a seguinte distribuicdo: quando utilizado o Teste ELISA ocorreram 98
(74,40%) no Hemocentro coordenador; 7 (5,60%) em Santarém; 5 (4,00%) em

Maraba; nenhum no Hemocentro de Castanhal. Nos Hemonucleos de Abaetetuba
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ocorreram 4 (3,20%); em Tucurui e Capanema 3 (2,40%) em cada local e apenas
1(0,80%) caso em Redencao.

Quando utilizado o NAT e a QUIMILUMINESCENCIA como teste de triagem
para o HCV observou-se a seguinte distribuicao: 148 (84,09%) no Hemocentro
Coordenador; 7 (3,98%) em Santarém e Maraba cada um; 2 (1,14%) em Castanhal.
No Hemonucleo de Abaetetuba ocorreu 1(0,57%) caso; seguido de por Tucurui que
registrou 2 (1,14%) eventos; Capanema 3 (1,70%); Altamira 5 (2,84%) e Redencao 1
(0,57%).

Para avaliacao estatistica utilizou-se o teste G encontrando-se um valor de p
(0.6313), portanto, ndo significativo, revelando nao haver relevancia estatistica

quanto ao local de ocorréncia da soroconversao em relacao ao exame utilizado.

Tabela 2: Distribuicdo dos doadores soroconvertidos para HCV na Fundacao
HEMOPA segundo o local da doacao e o teste realizado

Local da soroconverséo ELISA NAT/ QUIMIL. p-VaIOI‘
n(%) n(%) teste G

H. Coordenador 98 (78,40) 148 (84,09)

H. Santarém 7 (5,60) 7 (3,98)

H. Maraba 5 (4,00) 7 (3,98)

H. Castanhal 0 (0,00) 2 (1,14) 0.6313

Hemonucleo de Abaetetuba 4 (3,20) 1(0,57)

Hemonducleo de Tucurui 3 (2,40) 2 (1,14)

Hemonucleo de Capanema 3 (2,40) 3 (1,70)

Hemonducleo de Altamira 4 (3,20) 5 (2,84)

Hemonucleo de Redencéao 1 (0,80) 1(0,57)

TOTAL 125 176

Quando avaliado a distribuicio do numero de doacbes realizadas pelos
doadores soroconvertidos, observa-se que o numero de doagdes entre os testados
com ELISA se distribui da seguinte forma: 111(88,80%) doadores realizaram de 2 a
10 doacodes; 12 (9,60%) doaram de 11 a 19 vezes e 02 (1,60%) realizaram mais de
20 vezes.

Quando realizado o NAT e a QUIMILUMINESCENCIA 171 (97,16%) doaram
de 2 a 10 vezes; 05 (2,84%) realizaram entre 1 e 19 doagdes e nenhum doador com
mais de 20 doagées.
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Foi realizado o teste da mediana encontrando-se um valor de 4 doagdes,
realizado também o teste G com valor encontrado de p(0.0131), portanto,
significativo para a amostra testada. Demonstrando que ha um relagéo estatistica

entre as amostras testadas (Tabela 3).

Tabela 3: Distribuicdo dos doadores soroconvertidos para HCV na Fundacdo
HEMOPA segundo o numero de doagdes e o teste realizado

N° de doagbes ELISA NAT/ QUIMIL. p-valor
n(%) n(%) teste G
2-10 111 (88,80) 171 (97,16)
11-19 12 (9,60) 05 (2,84) 0.0131
=20 02 (1,60) 00 (0,00)
Mediana: 4 doacdes
TOTAL 125 176

Na tabela 4 verifica-se o intervalo entre a Gltima doacdo ndo reagente e a
doacdo com diagnéstico positivo para o HCV, sendo classificados em dois grupos, o
primeiro testados com o ELISA e o segundo a associacido de dois testes o NAT e
QUIMILUMINESCENCIA, dentre o primeiro grupo encontrou-se 95 (76,00%) entre 3
a 8 meses o intervalo entre as doacobes; 18(14,40%) estava no intervalo de 9 a 14
meses e 12 (9,60%) tinham doado ha mais de 15 meses.

Quando utilizado o NAT e a QUIMILUMINESCENCIA observou-se que 138
(78,40%) doaram em um intervalo de 3 a 8 meses; 19 (10,80%) o intervalo da
doacédo ocorreu entre 9 e 14 meses e 19 (10,80%) as doagdes ocorreram acima de
15 meses.

Foi realizado um teste para se verificar a mediana de meses entre as doacdes
e verificou-se um valor igual a 7 meses, também realizou-se o teste G com o intuito
de verificar a associacao entre os meses e o exame realizado, obteve-se um p-valor

de 0.6314, portanto, ndo significativo.
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Tabela 4: Distribuicdo dos doadores soroconvertidos para HCV na Fundacdo
HEMOPA segundo o intervalo entre a ultima doacdo nao reagente e a doacao
reagente e o teste realizado.

Intervalo entre as ELISA NAT/ QUIMIL.  p-valor
doaco6es(meses) n(%) n(%) teste G
3-8 95 (76,00) 138 (78,40)
9-14 18 (14,40) 19 (10,80) 0.6314
215 12 (9,60) 19 (10,80)

Mediana: 7 meses

TOTAL 125 176

4.2 Perfil dos doadores de sangue soroconvertidos para HCV na Fundacao
Hemopa

Analisando a tabela 5 observa-se que dentre os doadores soroconvertidos para
HCV que foram testados com o ELISA, 89 (71,20%) eram do sexo masculino e
36(28,80%) eram do Sexo feminino. Quando utilizado 0
NAT/QUIMILUMINESCENCIA, 126 (71,59%) eram do sexo masculino e 50 (28,41%)
eram do sexo feminino.

Utilizou-se neste caso o teste estatistico do qui-quadrado (x?) para confirmacéo
da hipotese de associagdao entre os testes utilizados e o sexo dos doadores,
obtendo-se um p(0.9558), portanto, nao significativo.

Tabela 5: Distribuicido dos doadores soroconvertidos para HCV na Fundacéo
HEMOPA segundo o sexo e o teste realizado.

ELISA NAT/QUIMIL. P-Valor
Sexo n=125 n=176 X’
n(%) n(%)
Masculino 89 (71,20) 126 (71,59) 0.9558
Feminino 36 (28,80) 50(28,41)
TOTAL 125 176

Quando avaliado a Tabela 6 que demonstra a distribuicido dos doadores
segundo a faixa etéria, observa-se que os testados com ELISA 30(24,00%) estavam
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entre as idades de 19 a 26 anos; 37 (29,60%) entre 27 a 34; ja na faixa etaria de 35
a 42 anos encontrou-se 30 (24,00%) individuos; entre 43 a 50 anos encontrou-se 13
(10,40%); 12 (9,60%) estavam na faixa etaria de 51 a 58 anos e 3 (2,40%) entre 0s
doadores de 59 a 66 anos.

Ainda na tabela 6 observa-se que a faixa etaria dos doadores positivos para o
Virus da hepatite C testados com o NAT/QUIMILUMINESCENCIA também variou
entre 19 a 66 anos, sendo distribuido da seguinte maneira: 40 (22,73%) individuos
estavam entre a faixa etaria de 19 a 26 anos; 47 (26,70%) encontravam-se entre a
faixa etaria de 27 a 34 anos; 49 (27,84%) entre 35 a 42 anos; 25 (14,20%) doadores
encontravam-se entre as idades de 43 a 50 anos; ja na faixa etaria de 51 a 58 anos
encontrou-se 13 (7,39%) doadores e apenas 2 (1,14%) estavam entre as idades de
59 a 66 anos.

Os dados revelam que de acordo com o historico de doadores de sangue da
Fundacdo Hemopa a maioria dos doadores sao jovens adultos até 42 anos na sua
maioria. Foi realizado o teste da mediana para se testar a associacdo entre 0s
exames de triagem e a faixa etaria dos doadores HCV reagentes, encontrando-se a
mediana de idade dos doadores de 34 anos e um p-valor (0.5325) n&o significativo.

Tabela 6: Distribuicdo dos doadores soroconvertidos para HCV na Fundacdo
HEMOPA segundo o faixa etaria e o teste realizado.

ELISA NAT/QUIMIL.
Faixa etaria (anos) n=125 n= 176 P-Valor
n(%) n(%)
19 -26 30 (24,00) 40 (22,73)
27 - 34 37 (29,60) 47 (26,70)
35-42 30 (24,00) 49 (27,84) 0.5325
43 -50 13 (10,40) 25 (14,20)
51 -58 12 (9,60) 13 (7,39)
59 - 66 03 (2,40) 02 (1,14)

Mediana: 34 anos

Quanto ao estado civil dos doadores verifica-se que hd uma predominancia
de doadores classificados como solteiros, dentre o grupo testado com o ELISA, 79
(63,20%) eram solteiros, 43 (34,40%) eram casados; apenas 02 (1,60%) eram

divorciados e 1 (0,80%) era viuvo.
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Nos individuos testados com o NAT e a QUIMILUMINESCENCIA, 111
(63,07%) eram solteiros, seguidos de 61 (34,66%) de solteiros; 03 (1,70%) de
divorciados e apenas 1 (0,57%) era viavo (Tabela 7).

Para avaliacao estatistica utilizou-se o teste do qui-quadrado, encontrando-se

um valor de p(0.9995), sendo n&o significativo.

Tabela 7: Distribuicdo dos doadores soroconvertidos para HCV na Fundacao
HEMOPA segundo o estado civil e o teste realizado.

ELISA NAT/QUIMIL. P-Valor
Estado civil n=125 n=176 X
n(%) n(%)
Solteiro 79 (63,20) 111 (63,07)
Casado 43 (34,40) (34 66) 0.9995
Divorciado 02 (1,60) 3 (1,70)
Viavo 01 (0,80) 1 (0,57)
TOTAL 125 176

Na tabela 8 realizou-se a distribuicdo dos doadores soroconvertidos para o
Virus da hepatite C segundo a escolaridade e o teste diagnéstico. Encontrando-se
uma predominancia de doadores com ensino médio completo em ambas as
categorias, assim distribuidas, Teste ELISA: 9 (7,20%) tinha o ensino fundamental
incompleto; 19 (15,20%) possuiam o nivel fundamental completo; 12 (9,60%) o
ensino médio incompleto; 65(52,00%) individuos haviam concluido o ensino médio;
14 (11,20%) se encontravam com o nivel superior incompleto e apenas 6 (4,80%)
tinham completado nivel superior.

Os individuos testados com o NAT e a QUIMILUMINESCENCIA, 10 (5,68%)
tinham o fundamental incompleto; 27 (15,34%) possuiam o nivel de escolaridade
fundamental completo; 16 (9,09%) nao haviam concluido o nivel médio; 96 (54,55%)
completaram o ensino médio; 17 (9,66%) tinham o ensino superior incompleto e 10
(5,68%) tinham completado o ensino superior.

Foram testados através do qui-quadrado segundo os atributos escolaridade
versus teste diagndstico, encontrando-se um p-valor de (0.9855) revelando uma nao

associacao estatistica entre os fatores testados.
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Tabela 8: Distribuicdo dos doadores soroconvertidos para HCV na Fundacéo
HEMOPA segundo a escolaridade e o teste realizado

ELISA NAT/QUIMIL. P-Valor

Escolaridade n=125 n=176 X2
n(%) n(%)

Fund. Incomp. 9 (7,20) 10 (5,68)

Fund. Comp. 9 (15,20) 27 (15,34)

Médio Incomp. 12 (9,60) 16 (9,09) 0.9855

Médio Comp. 65 (52,00) 96 (54,55)

Super. Incomp (11 ,20) 17 (9,66)

Super. Comp. 6 (4,80) 10 (5,68)

TOTAL 125 176

4.3 Principais fatores de risco para infeccao pelo HCV entre doadores
soroconvertidos na Fundacao Hemopa.

A tabela 9 apresenta a distribuicdo dos doadores segundo o fator de risco
idade, foram classificados em dois grupos, de acordo com a idade inferior a 35 anos
e acima de 35 anos e o teste realizado na triagem, grupo 1 ELISA e grupo 2 NAT
QUIMIOLUMINESCENCIA. O primeiro grupo testado apenas pelo ELISA 58
(46,40%) tinham mais de 35 anos e 67 (53,60%) possuiam na época da doacao
reagente menos de 35 anos de idade.

Ja no grupo testado pelo NAT/QUIMIOLUMINESCENCIA 89 (50,57%)
estavam acima de 35 anos no momento da ultima doacao e 87 (49,43%) tinham uma
idade inferior ou igual a 34 anos.

A amostra foi testada estatisticamente pelo qui-quadrado, obtendo-se uma
valor de p(0.5512) néo significativo.

Tabela 9: Idade como fator de risco para infeccao pelo HCV baseado no teste 1
(ELISA) e testes 2 (NAT e QUIMILUMINESCENCIA).

ELISA NAT/ QUIMIL. 2
-valor (X°)
Idade n(%) n(%) P
>35 anos 58 (46,40) 89 (50,57) 0.5512
<34anos 67 (53,60) 87 (49,43)

TOTAL 125 176
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Outro fator ainda controverso € o risco para transmissao do HCV através do
ato sexual, verificou-se entre os doadores HCV reagentes da Fundacdo Hemopa,
testados durante o periodo de estudo a seguinte distribuicdo segundo o nimero de
parceiros sexuais nos ultimos 12 meses antes do teste reagente. Observando a
seguinte distribuicdo: quando testados pelo ELISA 29 (23,20%) tiveram de 0 a 1
parceiro sexual; 93 (74,40%) tiveram de 2 a 3 parceiros e apenas 3 (2,40%) tiveram
de 4 a 5 parceiros.

Ja no grupo testado pelo NAT/QUIMILUMINESCENCIA 43 (24,43%) tiveram
de 0 a 1 parceiro; 130 (73,86%) mantiveram relacao sexual com 2 a 3 parceiros nos
ultimos doze meses; ja os que tiveram de 4 a 5 parceiros correspondeu a 3 (1,70%)
(Tabela10).

Observou-se que a maioria dos doadores de sangue da Fundagdo Hemopa
que tiveram teste reagente para HCV no periodo de estudo tiveram de 2 a 3
parceiros. Realizou-se o teste do qui-quadrado na busca de associacado entre as
amostras testadas, encontrando-se um p(0.8929).

Tabela 10: Nimero de parceiros sexuais como fator de risco para infecgéo pelo HCV
baseado no teste 1 (ELISA) e testes 2 (NAT e QUIMILUMINESCENCIA).

ELISA NAT/ QUIMIL. p-valor
Parceiros sexuais (12 meses) n(%) n(%) X2
0-1 29 (23,20) 43(24,43)
2-3 93 (74,40) 130 (73,86) 0.8929
4-5 03 (2,40) 03 (1,70)
TOTAL 125 176

Utilizando o teste de regressao logistica simples na analise da tabela 11a,
referente aos fatores de riscos pesquisados, entre doadores testados com o ELISA e
NAT/QUIMILUMINESCENCIA, observou-se que o fator de risco “Usa preservativo
nas relacdes” observada nesta tabela mostra que dentre os participantes 43
(34,40%) dentre aqueles que tiveram sorologia positiva pelo teste ELISA
responderam que utilizavam preservativos nas relacdes sexuais, e 82 (65,60%)
negaram o uso de preservativos nas relagdes; ja os que foram testados pelo NAT e
a QUIMIOLUMINESCENCIA 59 (33,52%) usavam preservativos nas relacdes e 117

(66,48%) nao usavam preservativos. Obteve-se entdo os seguintes resultados:
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P(0.9667), OR(0.9834) e I.C. 95% (0.45 a 2.16) mostrando desta forma que ndo ha
associagao entre as amostras testadas.

No fator de risco “Profissional da area da saude” quando testados pelo ELISA
11 (8,80%) eram profissionais que trabalhavam na area da saude, 114 (91,20%) nao
trabalhavam com profissionais da saude; ja os testados pelos exames NAT e
QUIMIOLUMINESCENCIA 15 (8,52%) trabalhavam direta ou indiretamente na satde
e 117 (66,48%) nao atuavam como profissional da saude. Foi realizada a regressao
logistica simples na busca de confirmar a hipétese de associag¢ao entre os testes e o
fator epidemiolégico, obtendo-se um p(0.3238), O.R. (2.3111) e I.C. 95% (0.44 a
12.20), portanto, n&o sendo significativo o fator de risco.

Para o item analisado “transfusdo sanguinea” ndo apresenta significancia
estatistica: p(0.5420), O.R.(1.6667) e |.C. 95% (0.32 a 8.61), dentre os testados pelo
ELISA 8 (8,80%) responderam que ja se submeteram a transfusdo de
hemocomponentes e 117 (91,20%) nunca se submeteram a tal procedimento; ja os
testados pelo NAT e QUIMIOLUMINESCENCIA 26 (14,77%) j4 receberam
componentes sanguineos e 150 (85,23%) nao se submeteram a transfusao
sanguinea.

Sobre se possui “tatuagem ou piercing”, os individuos do primeiro grupo
testados pela metodologia ELISA 42 (33,60%) responderam que sim, € 83 (66,40%)
nao possuiam tatuagem nem piercing; ja os individuos do segundo grupo testados
pelo NAT e pela QUIMIOLUMINESCENCIA 64 (36,36%) informaram que sim
possuiam tatuagem e/ou piercing e 112 (63,64%) responderam que nao.

Com tais resposta foi possivel realizar o teste de regressao logistica simples
com os seguintes resultados: p(0.9622), O.R. (0.9815) e I.C. 95% (0.45 a 2.13),
demonstrando-se nao significativo o teste estatistico.

Dados analisados a partir do fator de risco “uso de drogas injetaveis”,
observa-se que dentre o0s sujeitos testados pelo teste ELISA 16 (12,80%)
informaram que ja utilizaram em algum momento da vida drogas injetaveis e 109
(87,20%) nunca experimentaram drogas injetaveis; por outro lado os testados pelo
NAT em associacdo com a QUIMIOLUMINESCENCIA 23 (13,07%) utilizaram drogas
injetaveis e 153 (86,93%) nunca utilizaram drogas injetaveis

Apbs teste estatistico obteve-se o0s seguintes resultados p(0.8907),
0.R.(0.8952) e I.C. 95%(0.18 a 4.34).



Tabela 11a: Fatores de risco para infeccao pelo HCV entre doadores soroconvertidos baseado no teste 1 (ELISA) e testes 2 (NAT e

QUIMILUMINESCENCIA).

ELISA NAT/ QUIMIOL.

Fatores de risco n=125 n=176 p-valor O.R 1.C 95%
n(%) n(%)

Usa preservativo nas Relacoes
Sim 43 (34,40) 59 (33,52) 0.9667 0.9834 0.45a2.16
Nao 82 (65,60) 117 (66,48)
Profissional da area da saude
Sim 11 (8,80) 15 (8,52) 0.3238 2.3111 0.44a12.20
Nao 114 (91,20) 161 (91,48)
Transfusao sanguinea
Sim 08 (8,80) 26 (14,77) 0.5420 1.6667 0.32 a 8.61
Nao 117 (91,20) 150 (85,23)
Tatuagem e/ou Piercing
Sim 42 (33,60) 64 (36,36) 0.9622 0.9815 0.45a2.13
Nao 83 (66,40) 112 (63,64)
Uso de Drogas Injetaveis
Sim 16 (12,80) 23 (13,07) 0.8907 0.8952 0.18 a 4.34
Nao 109 (87,20) 153 (86,93)

0S
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Continuando a analise dos fatores de risco entre doadores HCV reagentes
da Fundacdo Hemopa, como mostra a tabela 11b, temos o fator de risco “Cirurgia”,
dentre os soroconvertidos testados pelo ELISA, 65 (52,00%) Responderam que ja
havia se submetido a algum tipo de cirurgia e 60 (48,00%) responderam que nao.

Os testados pelo NAT e QUIMIOLUMINESCENCIA, 56 (31,82%)
responderam que sim e 120 (68,18%) nunca se submeteram a procedimento
cirrgico anteriormente.

Foram testados através da regressao logistica simples com os seguintes
resultados: p(0.0171) e O.R. (2.8992) e I.C. 95% (1.21 a 6.96), revelando assim que
este fator de risco também mostra significancia na transmissao do virus entre os
individuos estudados.

Para o item analisado “cirurgia dentaria” que inclui procedimentos como
tartarectomia e/ou limpeza dentaria ndo apresentou significAncia estatistica:
p(0.1383), O.R. (0.5392) e I.C. 95% (0.24 a 1.22); dentre os identificados pelo ELISA
41 (32,80%) responderam que ja haviam se submetido a estes procedimentos e 84
(67,20%) responderam que nao.

Os individuos testados pelo NAT e QUIMILUMINESCENCIA, 60 (34,09%)
responderam que ndo se submeteram aos procedimentos avaliados e 116 (65,91%)
em algum momento de sua vida havia realizado este procedimento.

Sobre o “Compartiihamento de barbeador”, os individuos com anti-HCV
detectados pelo ELISA, 59 (47,20%) informaram compartilhar o barbeador no seu
domicilio e 66 (52,80%) negaram tal compartilhamento.

Ja os que foram detectados pelo teste NAT E QUIMILUMINESCENCIA 82
(46,59%) informaram que compartilhavam laminas de barbear e 94 (53,41%)
negaram tal compartilhamento.Com tais respostas analisamos através da regressao
logistica simples da seguinte forma: P(0.6212),0.R. (0.8371) e I.C. 95% (0.41a
1.69).

No fator de risco “Compartilha material de manicure” dos 125 doadores
soropositivos para HCV pelo ELISA, 69 (55,20%) informaram compartilhar material
de manicure, e 56 (44,80%) relataram nao compartilhar tal material.

Ja os diagnosticados pelo NAT E QUIMILUMINESCENCIA, 92 (52,27%)
compartilhavam material de manicure e 84 (47,73%) negaram compartilhar este
material. ApGs teste de regressao obteve-se o valor de p(0.6329), O.R. (0.8419) e

I.C. 95% (0.42 a 1.71), portanto, sem significancia estatistica.



Tabela 11b: Fatores de risco para infeccao pelo HCV entre doadores soroconvertidos baseado no teste 1 (ELISA) e testes 2 (NAT e

QUIMILUMINESCENCIA) (Cont.).

ELISA NAT/ QUIMIOL.
Fatores de risco n=125 n=176 p-valor O.R 1.C 95%
n(%) n(%)
Cirurgia
Sim 65 (52,00) 56 (31,82) 0.0171 2.8992 1.21 2 6.96
Nao 60(48,00) 120 (68,18)
Cirurgia dentaria
Sim 41 (32,80) 60 (34,09) 0.1383 0.5392 0.24a1.22
Nao 84 (67,20) 116 (65,91)
Compartilha Barbeador
Sim 59 (47,20) 82 (46,59) 0.6212 0.8371 0.41a1.69
Nao 66 (52,80) 94 (53,41)
Compartilha Material de manicure
Sim 69 (55,20) 92 (52,27) 0.6329 0.8419 0.42a1.71
Nao 56 (44,80) 84 (47,73)

[4S
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5 DISCUSSAO

O estudo teve como objetivo realizar um estudo comparativo e uma
analise critica entre as metodologias de triagem para o HCV em doadores de
sangue da Fundacdo Centro de Hematologia e Hemoterapia do Para —
Hemopa antes e apos a implantacao do teste NAT.

Segundo a portaria n® 2.712/13 do Ministério da Saude, que redefine o
regulamento técnico de procedimentos hemoterapicos, determina que o sangue
total e seus componentes ndo serdo transfundidos antes da obtencdo de
resultados finais ndo reagentes/negativos, nos testes de deteccao para hepatite
C (BRASIL, 2013).

Ainda no paragrafo 7° da referida portaria citada acima, sdo testes para
deteccdo de hepatite C: deteccao do anticorpo contra o Virus da hepatite C ou
deteccdo combinada de anticorpo + antigeno do HCV; e deteccédo de acido
nucléico do virus (NAT).

A portaria Ministerial n® 112 de 2004 ja havia determinado a implantacao
gradual do uso de testes de amplificacdo e deteccdo de acidos nucléicos
(NAT), HIV e HCV, no ambito da Hemorede Nacional. No estado do Para o
processo iniciou em 2012 e foi totalmente implantado no final de 2013.

Ha muito tempo necessitava-se de politicas publicas que visassem
melhorar a qualidade dos testes de triagem no diagndstico de patologias
causadas por virus como o HCV.

A Fundacdo Hemopa na tentativa de se adequar a esta necessidade
vem desde 2012 implantando o teste NAT como rotina no diagnostico de virus
como o HIV e o HCV, a experiéncia foi exitosa, agora necessita-se realizar um
acompanhamento das vantagens desses novos procedimentos, principalmente
identificando o reflexo sobre a seguranca transfusional.

Garcia et al, (2008) afirmam que selecionar um teste de triagem com o
maximo de especificidade (sem comprometer a sensibilidade) e inserir na
triagem soroldgica testes de deteccao de acidos nucléicos diminuiria 0 nimero
de doadores com reacdes falso-positivas, evitando assim consequéncias
indesejaveis aos servicos de hemoterapia e aos préprios doadores de sangue,
além de reduzir o tempo de deteccdo, minimizando o problema de janela

imunolégica.



54

Politicas publicas como esta deverdao ser delineadas e aplicadas
buscando-se diminuir os efeitos desta infeccdo na populagdo e por
consequéncia nos pacientes que realizam transfusao sanguinea.

A partir deste estudo epidemioldgico foi possivel verificar uma diferenca
estatisticamente significante na taxa de incidéncia esperada, pois quando se
utilizava o teste ELISA, segundo o teste estatistico realizado, esperava-se
encontrar 147 casos no periodo e encontrou-se apenas 125 casos, enquanto
que, ao se utilizar o NAT e a QUIMILUMINESCENCIA havia a expectativa de
serem encontrados 154 casos e foram diagnosticados 176 individuos com teste
positivo ou reagente, inferindo-se desta forma uma eficacia na utilizacao destes
testes na triagem de doadores de sangue.

Outro ponto importante a ser ressaltado neste estudo € a identificacao
de fatores de riscos, que se nao forem adequadamente identificados em pré-
doadores, podera elevar a possibilidade de transmissao via hemotransfusao.
Neste estudo avaliou-se o0s seguintes fatores de risco: idade superior a 35
anos; numero de parceiros; uso de preservativos nas relacbes sexuais; ser
profissional da area da saude; transfusdo sanguinea; tatuagem e/ou piercing;
uso de drogas injetaveis, cirurgias e procedimentos dentarios e o
compartilhamento de barbeador e material de manicure. Sendo encontrado
neste estudo apenas significancia estatistica o item cirurgia realizada.

Para Alvariz (2009) em estudo retrospectivo de 1594 pacientes com
positividade do anti-HCV através do teste ELISA, avaliados entre 1975 e 2003,
descreve uma prevaléncia de 44,8% infectados por transfusdo de
hemoderivados, 4,5% por drogas injetaveis e 47% dos pacientes infectados por
via ignorada. A maioria dos pacientes pesquisados nesse grupo (91%) era
portador do genétipo 1 do Virus da hepatite C.

HCV pode ser transmitido através do sangue contaminado e seus
derivados, por meio de exposicao percutanea (uso compartilhado de seringas
por toxicodependentes, tatuagem e acidentes com material biol6gico) e
possivelmente através de contato sexual com pessoas infectadas pelo virus.
Em cerca de 30 % dos casos de hepatite C, nenhum fator de risco pode ser
identificado (ALTER, 2007).

Apesar da transfusao sanguinea, ja ter sido a principal fonte de infeccao
pelo HCV, hoje, no entanto, desde o advento da triagem sorolégica de rotina
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para anticorpos anti-HCV nos bancos de sangue, a transmissao pelo HCV caiu
de forma significativa, e desde entéo transfusdes sdo vias raras de transmissao
(SCHREIBER et al, 2001; LEAO et al, 2011). Entretanto, devido & existéncia do
periodo de janela imunoldgica, pode haver casos de hepatite pds-transfusional
(KUPEK, 2009). No Brasil, a prevaléncia de individuos infectados pos-
transfusdo antes da introducédo destes testes era de 18% e, ap6s essa rotina,
passou para 1,38% (FONSECA, 2004).

A alta prevaléncia de HCV talvez resulte no aumento do risco de
transmissdo destas viroses através da transfusdo de hemocomponentes,
portanto, € possivel garantir a diminuicdo destas infec¢coes entre doadores de
sangue através da utilizacao rotineira de testes sorolégicos e moleculares entre
os doadores de sangue (KUPEK, 2006).

A transmissado do Virus da hepatite C pela exposicdo parenteral esta
bem documentada. Antes de 1993 transfusdes era a principal via de
transmissao do HCV. No entanto, a possibilidade de infec¢do pelo HCV através
de transfusdes de sangue foi reduzida (DEV; SUNDARARAJAN; SIEVERT,
2004), principalmente, apds a descoberta do HCV (CHOO et al, 1989) e a
implantacéo de testes de hepatite C de triagem.

A deteccdo e o tratamento de infectados pelo HCV sdo medidas de
saude publica essenciais para conter a transmissdo do Virus da hepatite C
(WASLEY; ALTER, 2000).

A maior prevaléncia de marcadores sorolégicos nos homens indica que
estes podem ser mais expostos aos virus estudados, provavelmente devido ao
comportamento sexual, ou simplesmente representam um viés amostral, em
candidatos a doagao de sangue no Hemocentro de Ribeirdo Preto-SP, onde o
percentual de homens foi de 93% dos individuos positivos para sorologia para
HCV (VALENTE; COVAS; PASSOS, 2005).

A influéncia de dados demogréficos, tais como idade, sexo e raca na
progressao da hepatite C podem ser devido a variacdes genéticas existentes.
Alguns estudos relatam que a positividade para HCV aumenta com a idade,
levando assim a uma maior chance de progressdo da doenca. O sexo
masculino € mais prevalente na maioria dos estudos sobrea hepatite C, além
disso, ele foi associado com a progressdo da doenga para cirrose.
(BELLENTANI et al, 1999).
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Alguns dos fatores de risco escolhidos para o estudo sdo considerados
simples e rotineiros, tais como: compartihamento de material de manicure,
compartilhamento de barbeador. Frente a isto, ha a necessidade de medidas
que busquem a conscientizacdo da populacdo sobre os riscos de se infectar
pelo virus causador da hepatite C em tarefas rotineiras como estas citadas,
levando a reducdo do risco de disseminagdo, principalmente no ambito
domiciliar.

A transmissao intradomiciliar é fortemente considerada e mencionada
como fator de confusdo quando considerada como fator de risco para
transmissao entre casais, pois se deve considerar que o compartiihamento de
utensilios de higiene pessoal como lamina de barbear, escova de dente,
alicates de manicure e cortadores de unhas atuam como fator de risco
importante para a transmissao do HCV dentro do domicilio (CAVALHEIRO,
2012).

Existem outras formas parenterais de transmissdo vinculadas aos
procedimentos parenterais utilizando equipamentos contaminados, como a
transmisséo intrafamiliar do HCV através do compartilhamento de laminas para
barbear ou outro material perfurante/cortante (MACDONALD et al,1996; KANE,
1998; BARI et al, 2001; MARX et al, 2003; HAURI et al, 2004; PRATI, 2011).

O Brasil s6 efetivou politicas que regulassem o uso de materiais
perfurantes ou cortantes descartaveis para uso em procedimentos de saude a
partir de meados da década de 80.

Para Alter et al, (2004), o uso de forma inadvertida de injetaveis sem
prévio cuidado com a esterilizacdo do material pode ter sido responsavel pela
disseminag¢ao de HCV no mundo, principalmente em paises desenvolvidos.

Em muitos paises como: ltalia, Paquistdao e Nigéria foi relatado como
meio de transmissdao do HCV o compartilhamento de laminas de barbear e
materiais perfuro-cortantes, causando a disseminacdo deste virus entre a
populacdo, proveniente da falta de conscientizacdo da populacdo acerca do
risco a contaminagédo (MELE et al, 2003; BARI et al, 2001; KOATE et al, 2005).

A realizagdo de tratamento dentario invasivo também aparece como
potencial fator de risco para contaminacao pelo HCV. Arrieta et al, (2000)
conseguiram detectar o RNA do HCV no fluido salivar de pessoas infectadas
pelo virus. Portanto, este achado associado a ma realizagdo de procedimentos
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de esterilizacao dos instrumentos pode ser considerado como um potencial
meio de transmissdo para o virus entre pessoas que realizam tratamentos
dentarios invasivos, tais como canal e/ou tartarectomia.

O risco de adquirir HCV através de contato sexual difere
entre os subgrupos de individuos: Podemos distinguir dois principais
subgrupos de risco: Os individuos que tém multiplos parceiros sexuais ou que
envolver-se em praticas sexuais que podem levar ao trauma da mucosa:
profissionais do sexo; homens que fazem sexo com homens (HSH); e
pacientes tratados em clinicas especializadas no tratamento de
doencgas sexualmente transmissiveis (DST). E o segundo grupo formado por
parceiros heterossexuais monogamicos estavéis sexuais de individuos
cronicamente infectados pelo HCV. (PRADO, 2007).

Na comparacdo de fatores de risco entre inviduos testados nessa
pesquisa, observou-se que o item cirurgia foi estatisticamente relevante,
podendo ser comparado ao estudo de Bezerra (2007), onde a histéria prévia de
cirurgia foi o fator de risco mais relatado, seguido pelo uso de drogas, ter
tatuagem, o ter se submetido a hemodiélise e risco ocupacional, neste estudo o
gendtipo 1 foi 0 mais prevalente (46,9%), seguido pelo genétipo 3 (34,4%) e 2
(8,3%). A distribuicdo dos gendtipos foi similar entre os varios fatores de risco
analisados.

O risco de infeccdo por HCV através praticas médicas inseguras €
substancial e conduz a um numero constante de novas infecgcées no mundo
(SIMONSEN, 1999).

A OMS calcula que os dispositivos utilizados em cuidados de saude
representam a causa de 2 a 3 milhdes de novas infecgdes por HCV por ano e
200.000 mortes prematuras relacionadas com a hepatite C, principalmente em
paises em desenvolvimento. A Reutilizacdo de equipamentos de injetaveis e a
administracdo desnecessaria de medicamentos sdo causas importantes de
hepatite C nesses paises (MILLER; PISANI, 1999).

A OMS estima que cerca de 40% dos equipamentos relacionados com
injetaveis utilizados em paises em desenvolvimento sao reutilizados (HUTIN;
HAURIN; ARMSTRONG, 2000).

Sem uma vacina eficaz, a prevencao primaria contra a hepatite C se

concentra na reducao dos riscos de infeccdo por meio de injecées seguras e
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seguranca do sangue. Com novas e promissoras drogas recentemente
disponiveis a hepatites C € agora considerada curavel em até 70% dos
pacientes tratados. (KIM et al, 2010)

Esta pesquisa testou outros fatores de risco, tal como, ser profissional da
area da saude, porém, ndao sendo encontrada significAncia nos testes
realizados. Ja Figueiredo, Cotrim e Tavares Neto (2003), que revisando a
literatura, encontraram que a frequéncia do HCV é baixa em profissionais da
area de saude, porém, esse grupo pode ser considerado como de risco para
contrair a hepatite C. No Brasil, Ozakik et al, (1998) ndo encontraram HCV
positivo em dentistas analisados.

Transmissdes verticais e sexuais também podem ocorrer, mas estas sao
consideradas ser fatores de risco baixos. Usuarios de drogas injetaveis
representam o grupo de risco importante para transmissdo do HCV; tanto a
incidéncia e prevaléncia da infeccao por este virus permanecem elevadas.
Além disso, uso intranasal de cocaina, e uso de piercing sdo outros modos de
transmissao deste virus (DEV; SUNDARARAJAN; SIEVERT, 2004).
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6 CONCLUSOES

v’ Apés a implantagdo pela Fundagdo Hemopa do teste NAT em
associagao com teste imunologico na triagem soroldgica de doadores de
sangue possibilitou a identificacdo de um maior nimero de doadores de
sangue infectados com o Virus da hepatite C, reduzindo a janela
imunolégica e consequentemente aumentando a seguranca

Transfusional;

v" O maior indice de soroconversoes para o HCV ocorreu entre doadores
da regido metropolitana de Belém, area atendida pelo Hemocentro
coordenador,

v" Os doadores de repeticao identificados como soroconvertidos pelo HCV
ja haviam doado em média 2 a 10 vezes anteriormente e o tempo médio

entre a doagao anterior até a doacao reagente foi de 3 a 8 meses;

v A maioria dos doadores positivos ou reagentes diagnosticados com
marcadores contra o Virus da hepatite C no periodo do estudo era do
sexo masculino e tinha uma idade entre 19 e 34 anos, solteiros,
possuiam o ensino médio completo, tiveram entre 2 a 3 parceiros (as)

sexuais nos ultimos 12 meses;

v" A maioria dos doadores reagentes ndo usavam preservativos em suas
relagbes sexuais e a minoria trabalha direta ou indiretamente na area da

saude;

v" Uma pequena porcentagem dos sujeitos da pesquisa haviam recebido
componentes sanguineos, tinham piercing e/ou tatuagem ou eram

usuarios de drogas;
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v O fator de risco cirurgia mostrou-se significante entre os sujeitos
diagnosticados tanto pela metodologia ELISA quanto entre o grupo
diagnosticado pelo NAT e QUIMIOLUMINESCENCIA associados;

v Os itens cirurgia dentaria, compartiihamento de barbeador e material de

manicure ndo se mostraram significantes no estudo realizado.

v" Ha um relevante indicio que a utilizacdo dos testes moleculares e
imunoldgicos combinados incrementa a seguranga no processo de

selecao de doadores de sangue.
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ANEXO 1 - FICHA EPIDEMIOLOGICA FUNDAGCAO HEMOPA

.

Ficha de Dados Epidemiolégicos para Investigagilo dos Virus: ( ) HBV (HbsAg)

( JHCV
Ambulatério de Doadores Inaptos ( yHIV

( YHTLV
Data: / / LabGen:
Nome: PF. Sexo: F( )M( )
Nascimento: ___/__ / Idade: Profissdo:
Estado Civil: ( )Solteiro ( )Casado ( )Separado ou Divorciado ( Widvo ( )Vive com parceiro
Escolanidade: ( )Alfabetizado ( N°Grau  ( 2°Graw  ( )3 Grau () Nemhum
Transfusiio Sangtinea? ( )Sim  ( )Néo Quantas? __ Quando?
Cirurgia? ( Sim  ( )Néo Quantas? Quando?

Alguma vez receben vacina contra hepatite B? ( )Sim ( )Ni#o ( )Nio sabe

Tatwagem? ( Sim ( )Nio Segura?( )Sim ( )Néo ( )Nio sabe

Uso de liminas/harbeadores compartilhado (em casa ou no saldo)? ( Sim ( )Ndo ( )As vezes
Uso de seringas de vidro e agulhas esterilizadas em casa? ( )Sim ( )Nio ( )Nilo sabe
Tratamento dentdrio invasivo (limpeza ou cirurgia)? ( )Sim ( )Néo ( )Nio kembra
Uso de material de manicure/pedicure proprio? ( )Sim  ( )Néo  ( )As vezes

Ja fez uso de droga proibida? ( Sim ( )Née

Que tipo de droga?( )Cocaina ( )Maconha ( )Crack ( )Drogas injetaveis

Caso enha usado drogas injetaveis: foi de forma compartilhada? ( )Sim ( )Néo
Numero de parceiros nos altimos 12 meses? ( )1 ()2 ()3 ()4 ()5 ()>5

Faz uso de preservativo nas relagies sexuais? ( )Sempre ( )Nunca ( JAs vezes

Caso seja do sexo masculino: feve alguma experiéncia sexval com outro homem?

( )Sim ( )Nio

Parceiro ¢ doador de sangwe? ( )Sim  Iniciais: PF: ( )Nio
Doou para obter resultado de exames? ( )Sim  ( )Nio

RESULTADOS:

Doagao: / /

ELISA: ( )Reagente ( )inconclusivo

Conduta:
Ass. Doador:
Ass. Médico:

Trav. Padre Eutiquio, 2109 - Fone: 32429100 - CEP 66033-000 - Belém — Para  govenno oo mns

/
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ANEXO 2 - PARECER CEP HEMOPA

FUNDAGAO HEMOPA W

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: INCIDENCIA DE SOROCONVERSOES PARA OS VIRUS DAS HEPATITESBEC
ENTRE DOADORES DE SANGUE DE REPETICAC DA FUNDAGAO HEMOPA E
ESTIMATIVA DE RISCO RESIDUAL PARA ESTES VIRUS ENTRE RECEPTORES DE
SANGUE NO ESTADO DO PARA

Pesquisador: Rudenlison Caloas Valols

Area Tematica: Area 9. A crtério do CEP.

Versao: 2

CAAE: 00922812.2.0000.0015

Institulgio Proponents: Cantro de Hemoterapla & Hematologa do Para - Fundagdo HEMOPA

DADOS DO PARECER

Nomero do Parecer: 129.575
Data da Redatorla: 17/10/22012

Apresentagio do Projsto:

Os servigos 0 hemoterapla t4m um dos principals objetivos que & garantir 3 seguranga transfusional & a
cada ano a tecnologla no diagnostico de doengas torma-se mals eficaz. Contudo um dos principals medos
quando se fala em fransfus3o ainda & o de aoquirr uma doenga Infecto-contaglosa pelo sangue
ransfundido. Os servigos hemoterapicos, atraves da hemovigliancia, buscam minimizar o risco tranfusional
por meio de programas de controle 0o processo o2 produgdo do sangue. No entanto, sabe-s& que mesmo
cOMm 35 tACnicas Mals 3puradas. o sangue ndo 2513 Isento o2 contaminagdo, ha sempre o rsco Insrents 3
terapeutica hemoterapica.

Objstivo da Peaquisa

O objetivo primario & avalar a Inciodncla de soroconversio entre doadores de repeticdo para os Virus da
nepatite 5 & Virus da hepatite C na Fundagdo Hemopa, levantar os fatores oe rsco 3ssoclado 3 estas
Infecgdes & estimar o risco residual para Infecgdo por estes virus entre recepiores de sangue no Estado do
Para.

Avallag3o dos Riscos & Beneficios:

Os riscos para este estudo s30 minimos pelo Tato de gue as Informagdes necessarlas para o
desenvolvimento desta pesguisa 5873 oDUda atraves 03 utlizagdo 0o programa SBS (Sistema de Sanco de
Sangue). O rastreamento de fatores de risco se dara atraves da utliizag3o da ficha epldemioicgica dos
pacientes atsndidos no ambulatono de Inaptos mediante 3 utlizagdo 0o

Endesege:  Travessa Padre Eutiguic, 2709

Bairro: Batets Campos CEP. &8 033000

UF. PA Nunicipio: BELEN

Telefone: (|97 3042-9100 Fax: ((91) 3242-9700 Emal. hemcpalhemopa pa by
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FUNDAGAO HEMOPA W

Termo ge Consentimento Livre Esclarecido (TCLE), pols 50 sera Insendo na mesma agueles sujeltos que
consentirem sua participagdo na pesquisa. O beneficlo esperado @ a criagdo o2 politicas publicas que
minimizem 05 &f2itos da Infecgdo pelos Virus da hepatite B & Virus da hepatte C, asslm como medidas
profllaticas para contaminagao.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Os 00acores serdo rasireados atraves do ambulatono de Mapios, apos 3 coleta 0 dados semanal pelo
programa S8S e aplicagdo do TCLE para utllizagdo do questionario epldemiologico.

Conslderagdes sobre 08 Termos de apresentacao obrigatoria:

Conforme sugestao anteror para Incius3o do TCLE, 0 mesmo apresenta-se de forma detainada quanto as
Informagdes necessarias da pesquisa em Inguagem compreensivel.

Recomendagdes:

Sollcita-s2 30 pesquisador apresentar todos TCLES, devidamente 3ssinados, 3ssim que conciulr a coleta.

Conclusdes ou Penaéncias ¢ Lista de Inadequagdes:

O estudo proposto & relevanie para 3 discuss3o de medidas publicas que oferagam regugdo 0o risco
transfusional.

$ituagao do Paracer:

Aprovado

Neceesita Apraciagio da CONEP:

Ndo

Conslderagdes Finals a critério do CEP:

O projeto fol reavallado pelo relator, que o considerou aprovado, apds apresentagdo do TCLE pelo
pesquisador.

BELEM, 24 de Cutubro de 2012

Assinador por:
Maria do Socorro ds Ollvelra Cardoso
(Coordenador)



