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RESUMO

Introdugao: Estudo retrospectivo com o objetivo de avaliar a prevaléncia e fatores associados
a soropositividade para o HTLV-1/2, no periodo de 1995 a 2008, no Hemocentro Regional
de Uberaba e descrever os doadores soropositivos quanto ao género, idade, estado civil, cor
de pele e procedéncia. Métodos: Foram realizados anlise estatistica descritiva, testes qui-
quadrado e odds ratio para comparagao de proporgoes e grifico de dispersao com coeficiente
de correlagio linear. Resultados: Dentre x doadores testados, foi encontrada a prevaléncia
de sorologia positiva para o HTLV de 0,02% e indeterminada de 0,09%. Houve uma redugio
significativa da sorologia positiva para HTLV, no periodo de 2002 a 2008, em comparagio
ao periodo de 1995 a 2001. Dentre os soropositivos, observou predominio significante no
género feminino. Conclusdes: Imputamos a queda gradativa de soropositividade no periodo
a exclusao permanente dos doadores de repetigao soropositivos e ao aprimoramento dos
métodos de triagem clinica e dos testes soroldgicos ao longo dos anos com reflexos positivos
na seguranga transfusional.
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ABSTRACT

Introduction: A retrospective study was conducted in order to assess the prevalence and
factors associated with seropositivity for HTLV-1/2 between 1995 and 2008 in Uberaba
Regional Blood Center, and to describe the seropositive blood donors in relation to gender, age,
marital status, skin color and origin. Methods: Descriptive statistical analysis, chi-square tests
and odds ratios were produced to compare proportions, along with scatter charts with linear
correlation coeflicients. Results: Among the donors tested, the prevalence of seropositivity
for HTLV was found to be 0.02%, with indeterminate results in 0.09%. There was a significant
reduction in seropositivity for HTLV between 2002 and 2008, compared with the period from
1995 to 2001. Among the seropositive individuals, females were significantly predominant.
Conclusions: The gradual decrease in seropositivity over this period was attributed to the
permanent exclusion of seropositive repeat donors and improvement in the clinical screening
methods and serological tests over the years, with a positive impact on transfusion safety.
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INTRODUCAO

Oviruslinfotrépico de células T humana (HTLV)
é um virus que pertence a familia Retroviridae.
Embora sejam antigas as infec¢oes humanas causadas
por esse virus, o isolamento do HTLV-1 ocorreu
em 1980 de um paciente com linfoma cutineo de
células T'. Aproximadamente, 95% dos portadores
do HTLV-1 permanecem assintomdticos® e uma
minoria desenvolve doengas como: linfoma/leucemia
de células T do adulto (ATL/L), paraparesia espastica
tropical, também, conhecida como mielopatia
associada a0 HTLV (HAM/TSP) e uveites*'". Um
segundo virus, 0o HTLV-2, foi identificado em 1982,
isolado de um paciente com leucemia de células
pilosas. Porém, nao hd associagao comprovada deste
com qualquer doenga'.

Acredita-se que a infecgio tenha originado no
continente africano e, nos séculos XVI e XVII, se
espalhou para as ilhas do Caribe, pelo trifico de
escravos e para o Japao, pelos navios portugueses'.
O HTLV-I tem distribuigao universal, jd o tipo dois
é predominante no hemisfério ocidental'. Estima-
se entre 15 e 20 milhdes de pessoas contaminadas
pelo HTLV no mundo. O Brasil é considerado o
pais com o maior numero absoluto de portadores
dessa retrovirose®, ja o Japao foi o primeiro a ser
identificado como endémico'*. Ha relatos de que
a prevaléncia aumente com a idade e seja maior no
sexo feminino"'®. No Brasil, os estudos iniciaram em
1986"*!%; ainda assim, hd poucos levantamentos de
soroprevaléncia na populagio geral'.

A transmissdo ocorre por via sexual, aleitamento
materno prolongado, transplacentdria e exposi¢io ao
sangue'®. Devido ao risco de transmissao parenteral,
em novembro de 1993, o governo brasileiro tornou
obrigatério o teste de triagem nos bancos de
sangue'®, seguindo os exemplos de paises como Japao
em 1986 e Estados Unidos da América em 1988%"7. A
Fundagao Centro de Hematologia e Hemoterapia de
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Minas Gerais (Hemominas), antecipando a exigéncialegal, incluiu o teste
de triagem e o confirmat6rio em margo de 1993%. O teste soroldgico de
triagem mais utilizado é o enzyme linked immunosorbent assay (ELISA),
que apesar da sua alta sensibilidade, possui baixo valor preditivo positivo,
apresentando frequentes reagoes falso-positivas. Assim, é necessario
o diagnéstico confirmatério pelas técnicas de Western Blot (WB) ou
imunofluorescéncia indireta (IFI)>',

Este estudo tem como objetivos verificar, no Hemocentro
Regional de Uberaba (HRU), pertencente 3 Fundagio Hemominas,
aprevaléncia de inaptidao sorologica para o HTLV-1/2, a tendéncia
da soropositividade no periodo estudado e, dentre as soropositivos,
o perfil dos doadores.

METODOS

Estudo retrospectivo descritivo dos testes soroldgicos anti-
HTLV-1/2 nas doagdes de sangue do HRU (Fundagio Hemominas)
de 1° de janeiro de 1995 a 31 de dezembro de 2008. Montou-se um
banco de dados de individuos que apresentavam sorologia positiva
e indeterminada para os testes ELISA e Western Blot. Os dados
pessoais foram identificados pelo niumero de registro no Hemocentro,
preservando a confidencialidade.

Para o calculo da ocorréncia de doagdes com sorologia positiva,
foram descritos os valores absolutos e relativos. Na caracterizacao
epidemioldgica, foram considerados aqueles com Western Blot positivo
e avaliou os seguintes pardmetros: género (masculino e feminino), faixa
etria (18 a 29 anos e igual ou maior de 30 anos), estado civil (casado,
solteiro e outro), cor da pele (branca e nio branca) e procedéncia
(Uberaba e niao Uberaba). Estes dados foram ainda analisados em
dois periodos distintos, 1995 a 2001 e 2002 a 2008. Para estudar
as caracteristicas de interesse, foi realizado o teste qui-quadrado e
calculado o odds ratio (razio de chances) com intervalo de confianga de
95%". O estudo de tendéncia nos diferentes anos foi realizado através
do gréfico de dispersdo e do coeficiente de correlagio linear (r), com
nivel de significincia de 5%".

Etica

O projeto foi aprovado pelo comité de ética e pesquisa da
Fundagio Hemominas com o parecer nimero 162 (05/03/2007).

RESULTADOS

Dos 147.489 doadores, 461 (0,3%) apresentaram 13 amostra
reagente pelo ELISA, dos quais 379 apresentaram-se para coleta de
20 amostra, sendo que 163 (43%) tornaram-se aptos a doagdo. O
Western Blot nos outros 216 doadores resultou em 36 reagoes positivas,
portanto uma soropositividade de 0,02%, 140 (0,09%) indeterminadas e
40 (0,03%) negativas (Tabela 1). Das 36 sorologias positivas para o HTLYV,
33 eram doadores em uma primeira doagdo (doadores novos) e os outros
trés eram doadores de retorno, cuja doagdo precedente fora negativa.

O comportamento soroldgico ao longo do periodo evidenciou,
pelo ELISA, maior incidéncia de 1995 a 1998, com pico em 1997,
quando 1,05% das amostras apresentaram-se reagentes. Ocorreu
queda gradativa nos anos subsequentes e se manteve relativamente
estavel a partir de 2002 (Tabela 2).

Quanto ao WB, ao longo do periodo estudado, foi observada
moderada tendéncia decrescente da soropositividade (r=-0,5),
com a ocorréncia de 5,60 para 10 mil doadores em 1995 e

TABELA 1 - Perfil sorologico pelos testes ELISA e Western Blot dos 147.489
doadores do Hemocentro Regional de Uberaba, no periodo de 1.995 a 2.008.

Teste Amostra Resultado Doadores (n°) Amostra (%) Total (%)
ELISA primeira reagente 461 0,3 0,3
nao reagente 147.028 99,7 99,7
total 147.489 100,0 100,0
ELISA segunda* reagente 216 57,0 0,2
nao reagente 163 43,0 0,1
total 379 100,0 0,3
Western Blot tinica** reagente 36 16,7 0,02
indeterminado 140 64,8 0,09
nao reagente 40 18,5 0,03
total 216 100,0 0,2

Fonte: Banco de dados do HRU/Fundagao Hemominas.

*para a segunda amostra do teste ELISA compareceram somente 379 dos 461 doadores reagentes
na primeira amostra; **para a primeira e tinica amostra do teste Western Blot foram considerados

0s 216 doadores reagentes na segunda amostra do teste ELISA.

TABELA 2 - Prevaléncia de sorologia positiva para o virus HTLV-I/II a partir
dos testes de ELISA (12 amostra) e Western Blot realizados no Hemocentro
Regional de Uberaba, nos periodos de 1995 a 2001 e 2002 a 2008.

Doadores ELISA 12 amostra  Western Blot
Periodo n® n® % n® %
1995 a 2000 71.214 395 0,6 25 0,035
2002 a 2008 76.275 66 0,1 11 0,014
Total 147.489 461 0,3 36 0,02
1 257,5 (p<0,0001) 5,6 (p=0,0176)
OR (IC95%) 6,4 (496;836) 2,4 (1,2:49)

Fonte: Banco de dados do HRU/Fundagao Hemominas.

apenas 0,90 em 2008. Como no ELISA, observou-se elevada
ocorréncia de 1995 a 1998, com pico de 8,44 em 1998, enquanto em
2002 nao foi identificado nenhum doador infectado pelo HTLV-1/2
(Tabela 2 e Figura 1).
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Fonte: Banco de dados do HRU/ Fundagio Hemominas.

FIGURA 1 - Prevaléncia anual de sorologia positiva pelo Western Blot, para cada
10 mil doadores, de 1995 a 2008.

Tanto para o teste ELISA quanto para o WB, houve uma redugao
significativa de soro positividade para HTLV no periodo de 2002
a 2008 em comparagio ao periodo de 1995 a 2001, (}*=257,5
e p<0,0001; %>=5,6 e p=0,0176, respectivamente). A chance de
encontrar sorologia positiva para HTLV, pelo teste de ELISA, no
periodo de 199522001, é de 4,96 a 8,36 vezes maior que ano periodo
de 2002 a 2008 e pelo WB esta mesma chance é de 1,2 a 4,9 vezes
maior (Tabela 3).

A anilise do perfil epidemioldgico dos doadores com teste
confirmatério positivo (WB) e sua correlagio com os 147.489
doadores de sangue do periodo, estd representada na Tabela 3.
Observou-se que a maioria dos doadores de sangue do HRU
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¢ do género masculino (71,8%), idade igual ou superior a 30
anos (52%), estado civil casado (47,5%), cor branca (63,5%) e
procedente de Uberaba (86,5%). Quanto aos 36 soropositivos pelo
WB, encontramos maior ocorréncia em mulheres, idade igual ou
superior a 30 anos, estado civil outros (ndo casado e nio solteiro),
nao brancos e procedentes de Uberaba. Na Tabela 3, a diferenga
estatisticamente significativamente foi observada apenas com relagao
ao género (X?=7,4; p=0,007), sendo a chance de sorologia positiva
entre as mulheres de 1,3 a 4,9 vezes maior em relagio aos homens
(OR=2,5(1,3-4,9).

TABELA 3 - Perfil epidemiologico de doadores de sangue do Hemocentro Regional
de Uberaba com sorologia positivas para 0 HTLV-1/II pelo Western Blot, quanto ao
género, idade, estado civil, cor da pele e procedéncia, no periodo de 1995 a 2008.

P/ Valor-p OR

Caracteristicas Ne % I 10.000 (x*) (IC95%)
Género
masculino 105.856 71,8 18 1,70 0,007* 2,5 (1,3-4,9)*

feminino 41.633 282 18 4,32

Faixa etéria (anos)

18-29 70.832 480 17 2,40 092 1,03(0,54-2,0)
30-60 76.657 52,0 19 2,48

Estado civil
casado 70049 47,5 16 2,28 089 1,12(0,62,3)
solteiro 58.648 398 15 2,56 098 1,17(0,43-3,2)
outro 18792 12,7 S 2,66

Cor da pele
nio branca 53.810 365 13 242 0,96 1,01(0,5-2,0)
branca 93.679 63,5 23 246

Procedéncia

nao Uberaba 1,25(0,44-3,53)

Uberaba

19.899 13,5 4 2,01 0,86
127.590 86,5 32 2,51

Fonte: Banco de dados do HRU/Fundagao Hemominas.

*diferena significativa; P: prevaléncia (valor absoluto); I/10.000: coeficiente de prevaléncia para
10.000 doadores; OR: odds ratio; IC95%: intervalo de confianca de 95% para o odds ratio.

DISCUSSAO

No periodo estudado, a taxa de inaptidao soroldgica para HTLV,
pelo teste de ELISA, foi de 0,31%. Dados da ANVISA apontam, para
osanos de 2005 e 2006, inaptidao de, respectivamente, 0,17% e 0,19%
para o territério nacional e 0,24% e 0,22% para a regiao sudeste®’. Em
nosso estudo para esses dois anos, encontramos uma reatividade de
0,05% em 2005 e 0,11% em 2006. Deve-se considerar ainda o fato
de que, neste estudo, o indice de inaptidao foi calculado sobre o
total de doadores/ano enquanto os dados disponiveis da hemorrede
brasileira t¢ém como base o total de doagdes.

Estudo de soro prevaléncia de HTLV em doadores de sangue de
grandes dreas urbanas no Brasil, pelo ELISA, entre os anos de 1995 e
2000, encontrou taxas que variaram de 0,04% em Florian6polis-SC
e 1% em Sao Luis-MA, demonstrando maior prevaléncia nas cidades
da regido nordeste’.

Quanto aos doadores confirmados por WB, observamos
em Uberaba, entre 1995 e 2008, soropositividade de 0,02%.
Considerando-se apenas o ano de 2008 essa ocorréncia cai para
0,01%. Em Belo Horizonte-MG, a prevaléncia em doadores de
sangue, entre 1993 e 2004, foi de 0,05%*'. Estudo na Fundagao Pro-

sangue (SP), em que analisou 9.942 amostras na primeira quinzena
de novembro de 2001, registrou prevaléncia foi de 0,06%2. Indice
duas vezes maior que o observado no HRU naquele ano.

Outros estudos mostram prevaléncia de infec¢ao pelo HTLYV,
através da técnica do WB, de 0,07% em Maringa-PR (entre 2003
e 2006)%, 0,11% em Rio Branco-AC (entre 1998 e 2001)* e 0,3%
no interior da Bahia (década de 90)%, sendo a Bahia o estado com

maiores indices de prevaléncia'*.

Desigualdades no tamanho dasamostras, diferengas de metodologia
empregada, condigdes socioepidemioldgicas e pluralidade de etnias nas
populagdes estudadas, podem ser responséveis pelas diferentes taxas
encontradas nas diversas regioes do pais'. Junte-se a isso, o fato de que
muitos hemocentros do Brasil ndo realizam a testagem confirmatéria
(WB), nio refletindo a real prevaléncia e dificultando a comparacio
entre as diferentes publicagdes’.

No Brasil, estima-se que a prevaléncia seja entre 20 e 100 vezes
maior que nos Estados Unidos e Europa*. Numa pesquisa nos Estados
Unidos da América, analisando 4,5 milhées de amostras, cerca de
0,016% se mostraram positivas pelo WB'. A infec¢io pelo virus parece
ser rara no continente Europeu, onde doadores de sangue em geral
apresentem prevaléncia inferior a 0,001%%.

Nos 14 anos avaliados, neste estudo, observou-se uma moderada
tendéncia decrescente (r=-0,5) de soro positividade pelo ELISA e
confirmado pelo WB, com maior ocorréncia no periodo de 1995 a
1998. Tanto para o teste ELISA quanto para o WB, houve uma redugao
significativa da sorologia positiva para HTLV, no periodo de 2002 22008
em comparagio ao periodo anterior. Comportamento semelhante ao
observado na Fundagio Pré-Sangue (SP), onde a prevalénciade HTLV
em doadores foi de 0,17% em 1996 e 0,06% em 20012

Uma possivel explicagdo para a queda de ocorréncia em
nossos achados e na maioria das publicagdes seria a exclusio
permanente e gradativa de doadores repetidamente soroposivos e ao
aprimoramento dos testes soroldgicos, que vém se mostrando mais
especifico. Ademais até mesmo o WB pode apresentar discordancia

de resultados quando comparados dois kits diferentes’*.

A criagio do Centro de Testagem e Aconselhamento (CTA) de
Uberaba, em 1998, pode também ter contribuido para a redugao da
prevaléncia da soropositividade nos anos subsequentes. Com o CTA,
individuos, sobretudo promiscuos sexuais, que doavam sangue para
testagem soroldgica, passavam a contar com um servigo especifico
para esse objetivo.

Observamos, nos 36 doadores infectados pelo HTLV (WB
positivos), igual nimero de homens e mulheres. No entanto, é
importante ressaltar que a maioria (71,8%) dos nossos doadores,
a semelhanga dos demais Hemocentros brasileiros, é do género
masculino. Assim, verificamos uma incidéncia maior no sexo
feminino, estatisticamente significante. Uma possivel explicagao seria
a maior chance de transmissdo sexual homem-mulher. Trabalhos
realizados mostram chances de transmissao de 60% de homem para
mulher e menos de 1% de mulher para homem, em casais em que

um dos parceiros é soropositivo"***.

Encontramos, a semelhanca de relatos da literatura, maior indice
de infec¢ao em idade igual ou superior a 30 anos; contudo, sem
significincia estatistica. Tal fato poderia ser explicado pelo aumento
progressivo no titulo de anticorpos com o tempo; efeito coorte,
onde grupos mais velhos refletem a prevaléncia mais alta, devido ao
maior tempo de exposi¢ao e/ou ter contraido a infec¢do no passado
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(visto que ainfecgao pelo HTLV-I estaria em declinio); soroconversio
tardia (status soronegativo no inicio da infecgio) e ainda, a fatores
hormonais, j& que um estudo no Japao mostrou maior transmissao do
HTLV-1, no periodo pés-menopausa e em idade mais avangada?.

Em sintese, observamos que aincidéncia de HTLV-1/2 no HRU
foiinferior aos relatos da literatura brasileira, caiu gradativamente ao
longo dos 14 anos avaliados e foi predominante no género feminino.
De modo geral, esses dados refletem o papel das triagens clinico-
epidemiologicas e soroldgica para melhoria da qualidade do sangue
coletado e, consequentemente, aumento da seguranga transfusional
no Hemocentro Regional de Uberaba.
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