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RESUMO

O virus linfotropico da célula T humana (HTLV) pertence a familia Retroviridae
e esta associado a Leucemia da célula T do adulto e Paraparesia Espastica Tropical
ou Mielopatia Associada ao HTLV (PET/MAH). Estima-se que no mundo inteiro, 15 a
20 milhGes de pessoas estejam infectadas com o virus e o Brasil € 0 pais com o
maior niumero absoluto de casos. A triagem para HTLV-I/ll é obrigatoria desde 1993,
em hemocentros no pais. O presente estudo tem como objetivo verificar a
prevaléncia de anticorpos para o HTLV-I/ll, por métodos imunoenzimaticos realizado
em dois Hemocentros da cidade de Curitiba no periodo de 1994 a 2015. A
metodologia consistiu na verificagcdo em livro registro e em bancos eletrénicos os
dados de interesse. Todos os doadores aptos na triagem clinica foram inclusos no
trabalho. No periodo de 1994 a 2015 foram contabilizados um total de 865.731
doacgbes de sangue no Biobanco (HC-UFPR) e Hemobanco da cidade de Curitiba.
Destes, 654(0,089%) foram detectadas com sorologia positiva ou indeterminada
para HTLV-I/Il por método imunoenzimatico. A idade média foi 33 anos e a raca
branca foi prevalente entre doadores positivos para HTLV-I/ll. A proporcéo de
género feminino/masculino foi 1/2(36%/64%). Em relacdo a infeccdo mista, 45
doadores apresentaram alguma sorologia reagente para HTLV-I/Il e outros testes de
triagem, a mais comum foi HTLV-I/ll e Hepatite B (6,19%). Ainda que a taxa de
infeccdo de doadores de sangue em Curitiba-PR (0,089%) seja baixa em relacdo a
outras cidades, é fundamental a realizacdo de testes confirmatdrios com o objetivo

de prevencao e monitoramento da epidemiologia do virus presente na cidade.

Palavras-chave: HTLV-I/ll, Hemocentros de Curitiba, Epidemiologia



ABSTRACT

The lymphotropic virus human T cell (HTLV) belongs to the family Retroviridae, is
associated with leukemia in adult T-cell and Parepesia Tropical spastic / HTLV-
associated myelopathy associated. Worldwide is estimated that 15 to 20 million
people are infected and Brazil is the country with the highest absolute number of
cases. Screening for HTLV-I/Il is mandatory since 1993 for blood centers in the
country. This study aims to determine the prevalence of antibodies to HTLV-1 / Il by
enzyme immunoassay methods carried out in two blood centers in Curitiba from
1994 to 2015. The data of interest were raised in record books and electronic banks.
All donors fit in the clinical trial were included in the study. Between 1994-2015 were
accounted 865,731 donations in Curitiba blood centers. Thus, 654 had positive or
indeterminate serology for HTLV-I/Il with overall prevalence was 0.089%. The
average age was 33 years (IQR 27:43) and the white race predominated among
positive donors for HTLV-I/ll. The proportion of female/male was 1:2 (36%/64%).
Concerning the coinfection, 45 donors showed serological reagent for HTLV-I/II, as
well as one or more screening tests, the most common being HTLV-I/Il and Hepatitis
B (6.19%). Although the rate of blood donors infection in Curitiba-PR (0.089%) is low
compared to other cities, it is fundamental to perform confirmatory tests with the aim
of prevention and monitoring of the epidemiology of the virus present in the city.

Keywords: HTLV-I/Il, blood centers of Curitiba, Epidemiology.
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1. INTRODUCAO

A hemoterapia ajuda a salvar milhares de vidas todos os anos no Brasil e no
mundo e com a evolugcdo dos meétodos de triagem sanguinea, observou-se uma
diminuicdo significativa da possibilidade de contaminacdo do receptor e o
desenvolvimento de doencas (ZAGO, 2008).

O Ministério da Saude no Brasil determina por meio de portaria N° 1376/1993,
a realizacdo dos testes soroldgicos em todas as coletas sanguineas para 0S
seguintes patdgenos: virus da Imunodeficiéncia Humana tipos 1 e 2 (HIV-1/2), virus
Linfotrépico de Células T Humanas tipos | e Il (HTLV-I/11), virus da Hepatite C (HCV),
virus da Hepatite B (HBV), Tripanosoma cruzi, Treponema pallidum, Plasmodium sp
em areas endémicas de maléaria e Citomegalovirus humano (HCMV) para pacientes
imunodeprimidos ou imunossuprimidos. Porém, devido a especificidade analitica dos
testes de triagem e a janela imunoldgica apresentada por alguns patégenos, para 0s
quais a sorologia ndo é capaz de identificar, a transfusdo sanguinea ndo pode ser
considerada 100% segura (PROIETTI & CARNEIRO, 2000).

De acordo com levantamentos epidemiolégicos realizados no Brasil, a
prevaléncia de HTLV-I/ll em bancos de sangue varia de acordo com a regiao
geografica, na regido sul do Brasil varia de 0,01% a 0,1%, na regido Norte de 0,1% a
0,9%, na regido nordeste 0,02% a 1,5%, no centro-oeste do pais de 0,2% a 0,7% e
no sudeste de 0,1% a 0,6%. A média de prevaléncia de HTLV-I/Il para o pais é de
0,5%, predominando o HTLV do tipo | (GARCIA, 2011; CATALAN-SOARES, 2005).

O presente estudo tem como objetivo verificar a prevaléncia de anticorpos
para o HTLV-I/lIl, por métodos imunoenzimaticos realizado em dois bancos de

sangue da cidade de Curitiba no periodo de 1994 a 2015.



2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

e Verificar a prevaléncia de anticorpos anti-HTLV-I/Il em doadores de sangue
do Hemobanco e Biobanco da cidade de Curitiba, no periodo de 1994 a 2015.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Definir as caracteristicas epidemioldgicas e demograficas dos portadores do
HTLV-I/1I
e Comparar a soroprevaléncia de HTLV-I/ll entre doadores de sangue dos dois

hemocentros e com outros hemocentros do Brasil.



3. REVISAO DA LITERATURA

3.1 DOACAO DE SANGUE

A doacédo de sangue é um ato onde milhares de pessoas séo beneficiadas em
todo o mundo. Um paciente internado pode necessitar de transfusdo, por diversos
motivos como acidentes, cirurgias, doencas cardiacas, anemias e neoplasias.
Estima-se que mais da metade da populacdo precisar4 algum dia de transfusdo
sanguinea (ANDROUIAKI et al., 2005; ZAGO, 2008).

A doacdo de sangue no Brasil, desde 1980, é uma pratica voluntaria,
espontanea e nao remunerada. Sao coletadas por ano em média 3,5 milhdes de
bolsas e aproximadamente 1,8% da populacdo é doadora de sangue ou plaquetas,
taxa que fica muito abaixo da taxa ideal para manutencao dos estoques de um pais,
indicada pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) que é de 3 a 5% da populacéo
a cada ano (WHO, 2007).

Ap0s a doagéo, de acordo com Portaria n° 1376/1993 do Ministério da Saude,
uma amostra de sangue devera passar pelos exames de: Hepatite B, Hepatite C,

Sifilis, Chagas, HIV 1 e 2 e HTLV-I/ll para a protecdo do receptor desse sangue.

3.2 TRIAGEM DE HTLV EM DOADORES DE SANGUE

Os primeiros testes soroldgicos utilizados na triagem de anticorpos anti-HTLV
eram de primeira geracdo e utilizavam como antigeno, lisado viral total do HTLV-I e
foram utilizados na triagem sorologica de doadores nos Estados Unidos e na Europa
(MANNS, 1991). A sensibilidade e especificidade dos ensaios disponiveis no
comércio dependem da composi¢cdo antigénica e da configuracdo do teste. A
semelhanca entre os genomas do HTLV-l e do HTLV-Il (60% de similaridade)
permitiu a utilizacdo de ensaios imunoenzimaticos (EIA) com lisado viral do HTLV-I
na triagem sorolégica de HTLV (FRANCHINI, 1995). No entanto, a sensibilidade néo
era boa, apenas 50% dos anticorpos anti HTLV-II, eram detectados e o diagndstico
diferencial tornou-se importante, em razdo de que o HTLV-Il & reconhecidamente
menos patogénico do que o HTLV-I (ROUCOUX & MURPHY, 2004).

Nos testes sorologicos de segunda geracéo foi adicionado ao lisado viral de

HTLV-I e/ou HTLV-Il, uma proteina recombinante do envelope viral, a gp21 (rgp21).
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Com isso, houve melhora na sensibilidade de deteccdo da infecgdo por HTLV-II
(WITKOR, 1991).

Estima-se que a sensibilidade dos kits de diagndsticos disponiveis no
mercado para a pesquisa de anticorpos anti HTLV-I varia de 97,3% a 100,0%, e a
especificidade, na ordem de 99,3% a 99,9% (indices calculados em amostra com 5
mil doadores de sangue dos Estados Unidos, provenientes de areas ndo endémicas
para essa infeccao viral) (CDC, 1988).

Mais recentemente, foram desenvolvidos os kits de terceira geracdo, em que
a fase solida e o conjugado sdo constituidos por proteinas recombinantes e/ou
peptideos sintéticos sozinhos ou em combinagao, usando o principio do “sanduiche”.
Estes kits sdo altamente sensiveis e especificos, quando comparados aos que
empregavam apenas lisado viral dos HTLV-I/ll. A incorporacdo de antigenos
especificos proporcionou uma significativa melhora da sensibilidade para a deteccao
de anticorpos dirigidos, principalmente ao HTLV-Il (ANDERSSON et al., 1999;
VRIELINK et al., 1999).

Embora os testes de Ultima geracdo apresentem uma alta especificidade,
proxima de 100%, quando empregados em populacdes de baixa prevaléncia de
infeccéo por HTLV, tal como doadores de sangue, mostram valores preditivo positivo
muito baixos. Assim, mesmo as amostras com resultados repetidamente reagentes
ainda requerem confirmacdo quanto a presenca de anticorpos especificos.
(THORSTENSSON et al., 2002).

Atualmente, dispbe-se de diversos testes soroldgicos de uso confirmatorio: o
Western Blot (WB), a imunofluorescéncia indireta (IFl), a radioimunoprecipitacéo
(RIPA) e, mais recentemente, o imunoensaio de linha (INNO-LIA); dentre eles, o
ensaio de WB se destaca como o0 teste confirmatério mais utilizado na rotina
diagnodstica. Nos ultimos anos, tem-se utilizado a reacdo em cadeia da polimerase
(PCR) em células mononucleares do sangue periférico no diagnostico diferencial de
infeccdo por HTLV-I de HTLV-II (CDC, 1990; SANTOS, 2001).

A triagem soroldgica para HTLV I/l obrigatéria em hemocentros no Brasil foi
introduzida em 1993 por meio da Portaria N°1376 do Ministério da Saude, seguida
pela Portaria N°2135 de 1994 e RDC (resolucéao) N°153 de 2004. E especificamente
no Biobanco da UFPR, do ano de 1993 até 1995 foram utilizados testes de segunda
geracdo e a partir de 1995 até 2011, testes de terceira geracdo, quando foi

implantada a metodologia de quimioluminescéncia como teste de triagem.
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3.3 HTLV I/

O virus linfotrépico da célula T humana (HTLV) € um virus da familia
Retroviridae com genoma composto por RNA de fita simples. O HTLV-I foi o primeiro
retrovirus isolado em 1980, a partir de células de um paciente com linfoma cutaneo
(Poeisz et al., 1980). O HTLV-II foi descoberto em 1982, a partir de células de baco
de um paciente com leucemia das células pilosas (SANTOS, 2008). A similaridade
entre nucleotideos no genoma, entre o HTLV-I e Il € de 65% (CATALAN-SOARES et
al., 2001).

O HTLV-l estd associado a leucemia de células T do adulto (LTA) e
Paraparesia Espastica Tropical ou Mielopatia (PET/MAH), uma doencga
neurolégica cronica (Poeisz et al., 1980). Outras patologias também tém sido
relacionadas ao virus tipo I, incluindo casos de polimiosite, poliartrite, uveites e
dermatite infecciosa na crianca. A LTA foi primeiramente descrita no Japéo por
Uchiyaama e cols. em 1977, e desde entdo tem sido relatada em muitas outras
partes do mundo (UCHYAAMA et al., 1997 apud CATALAN-SOARES et al., 2002). O
HTLV Il ainda ndo foi associado a nenhuma doenca (CARNEIRO-PROIETTI et
al.,2002).

3.3.1. Leucemia de células T do adulto (LTA)

A LTA é uma doenca de célula T que ocorre em 1 a 5% de pessoas
infectadas com o HTLV-I e é mais frequente em homens. A maior incidéncia de LTA
ocorre, em geral, apés a terceira década de vida, tendo sua expressdao maxima em
individuos de 40 a 60 anos de idade ( SHIMOYAMA, 1991).

A leucemia € uma doenca agressiva e letal, com sobrevida de
aproximadamente seis meses. Os sintomas caracteristicos sdo mal estar, febre,
hipercalcemia, hepatoesplenomegalia, ictericia, perda de peso entre outros. As
evidéncias que demonstraram o papel etioldogico do HTLV-I nesta doenga séo: 1)
presenca de LTA em regido endémica para HTLV-I; 2) Presenca de anticorpos para
HTLV-l em pacientes com LTA e 3) a integracdo monoclonal do DNA proviral nas
células leucémicas dos pacientes, confirmando que a LTA surgiu da transformacgao
maligna de uma célula previamente infectada com o HTLV-Il. Devido & superposi¢ao

de sinais clinicos com outras doencgas linfoproliferativas, a LTA possivelmente
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permanece subdiagnosticada em vérios paises do mundo, inclusive no Brasil
(SANTOS et al., 2008).

3.3.2. Paraparesia Espastica Tropical ou Mielopatia Associada ao HTLV
(PETMAH)

A PET/MAH associada ao HTLV-l € uma doenca cronica, progressiva e
desmielinizante que causa danos principalmente na medula espinhal. E mais
frequente em mulheres e acomete 0,2 a 5% dos individuos com sorologia positiva
para o HTLV. Os sintomas iniciais séo fraqueza e rigidez dos membros inferiores.
Podem apresentar disturbios esfincterianos, dor lombar e perda sensorial.
Evidéncias sugerem que o tecido nervoso seja lesado de forma indireta pelo HTLV-I.
Linfocitos infectados, apresentando maior capacidade de migracdo para o interior do
sistema nervoso central, liberariam citocinas e outros fatores neurotoxicos que
seriam lesivos as células do parénquima (teoria do dano circunstante). No liquido
cefalorraquidiano (LCR) de pacientes com PET/MAH pode-se encontrar um elevado
nivel de citocinas pro-inflamatorias, fator de necrose tumoral e quantidade
significativa de linfécitos T ativados, indicando o papel de inflamacdo na lesdo
neuroldgica (SANTOS et al., 2008).

3.4 EPIDEMIOLOGIA
3.4.1 Epidemiologia do HTLV I/l no mundo

Estima-se que de 15 a 20 milh6es de pessoas no mundo estejam infectadas
pelo HTLV. Cerca de 1-2 % dos adultos estdo contaminados e em algumas regides
especificas esse niumero pode chegar a 40% em pessoas com mais de 50 anos
(GESSAIN e CASSAR, 2012).

As taxas de soroprevaléncia diferem de acordo com a area geogréfica, a
composicdo sociodemografica da populacdo estudada e os comportamentos de
risco individuais (LEE et al., 1990). O virus € endémico no Jap&o, Africa, no Caribe e

na América do Sul como mostrado na Figura 1 (circulos roxos).
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FIGURA 1. Distribuicdo geografica dos principais focos de HTLV-I no mundo.
(GESSAIN e CASSAR, 2012).

Na cidade de Maputo em Mocambique, no sudeste da Africa, Gudo e
colaboradores levantaram o niamero de soropositivos para HTLV | em doadores de
sangue no ano de 2006. A prevaléncia encontrada foi 0,89%, confirmada por
Western Blot. No banco de sangue da cidade de Lagos na Nigéria, a
soroprevaléncia de HTLV-I por ELISA foi 1,0% e 0,5% pelo método de Western Blot
no ano de 2012. A triagem para HTLV-I/Il ainda ndo é realizada de rotina nesses
bancos de sangue da Africa (DUROJAIYE et al., 2014).

O Japao foi a primeira regido a ser considerada endémica para o HTLV, com
taxas de prevaléncia que variam de 0% a 37%, sendo as areas localizadas no
sudoeste do pais (Shikoku, Kyushu e Okinawa), as que apresentam indices mais
elevados (CATALAN-SOARES, 2011).

Na Europa, a prevaléncia é baixa e varia de 1 a 2 doadores positivos a cada
100.000 doadores. As taxas mais elevadas sdo do Reino Unido (5/100.000) e
Franca (7/100.000) onde reflete o aumento na imigracdo de pessoas de areas
endémicas (TYNEL et al., 1998).

Um estudo recente realizado entre doadores de sangue na primeira doagao
entre os anos de 2000 e 2009, em bancos de sangue do norte, sul e oeste dos

Estados Unidos, do total de 2.047.740 doadores desses bancos de sangue, 448
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foram confirmados positivos para HTLV-I/Il, ou seja, uma taxa de 21,9 soropositivos
por mil habitantes ou 0,021% (CHANG et al., 2013).

3.4.2 Epidemiologia no Brasil

Estima-se que o Brasil apresenta aproximadamente 2,5 milhdes de casos,
sendo considerado o pais com o maior nimero absoluto de casos (PROIETTI et al.,
2002). O HTLV-ll também esta presente no Brasil, sendo significativa a sua
prevaléncia entre populagdes indigenas (PROIETTI & CARNEIRO, 2000).

Os estudos de prevaléncia de HTLV sao na maioria em doadores de sangue e
acredita-se que esses dados nao refletem as taxas na populacao geral, uma vez que
se trata de uma amostragem de pessoas potencialmente saudavel e constituida
muitas vezes pelo género masculino ( ESHIMA et al.,2009).

Um estudo realizado recentemente no Maranhdo com 365.564 doadores
observou a prevaléncia de 1,5% (561) de doadores de sangue soropositivos pelo
teste imunoenzimético, dos quais 55% eram homens e 54% tinham mais de 40 anos
de idade (VIANA et al.,, 2014). Na cidade de Caruaru, estado de Pernambuco,
61.881 pessoas doaram sangue entre maio de 2006 e dezembro de 2010, dos quais,
60 (0,096%) foram identificados como possivel infeccdo com o virus HTLV-I/II.
Desses 60, 28 (0,045%) eram soropositivos e 32 (0,051%) foram indeterminados na
analise soroldgica (DE LIMA et al.,, 2013). Ramos e Ferraz (2010) em estudo
realizado na cidade de Campo Mourdo-PR, analisando um total de 5.082 voluntarios
aptos na triagem clinica, no ano de 2008, encontraram trés amostras (0,05%), com
sorologia positiva para HTLV-I/Il. Em Maringa-PR, do total de 3,33% de bolsas de
sangue descartadas durante o ano de 2011, 0,04% eram soropositivas para HTLV
I/l (BORELLI et al., 2013).

A tabela 1 apresenta a porcentagem de soropositividade de estudos de

prevaléncia do HTLV-I/Il em doadores de sangue no Brasil.
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TABELA 1. Prevaléncia de anticorpos HTLV-I/Il no Brasil entre doadores de sangue

Cidade ou N total N Prevaléncia Ano do Autor/ano
Estado reagente (%) estudo
Rio Branco 11.121 76 0,66% 1998 a 2001 COLIN et al., 2003
Ceara 679.610 315 0,05% 2001 a 2008 GOMES & JUNIOR, 2011
Maranhéao 365.564 561 0,15% 2003 a 2009 VIANA et al., 2013
Piaui 233.927 400 0,17% 2008 a 2013 OLIVEIRA et al., 2015
Patos 39.127 10 0,03% 2002 a 2011 BRAGA et al., 2012
Salvador 104.835 504 0,40% 2000 a 2003 MOTA et al., 2006
Caruaru 61.881 60 0,10% 2006 a 2010 DE LIMA et al., 2012
NAMEN-LOPES et al.,
Belo Horizonte 422.600 456 0,10% 1993 a 2004 2009
Ribeirdo Preto  301.470 296 0,10% 2000 a 2010 TOMAZINI et al., 2012
Sé&o Paulo 17.063 30 0,18% 1991 a 1993 FERREIRA, 1995
Maringa 8.337 3 0,03% 2011 BORELLI et al., 2012
Porto Alegre 197.032 217 0,11% 1998 a 2008 GARCIA et al., 2011

Fonte: o Autor, 2015.

Os dados de infeccdo entre doadores de sangue sdo mais elevados em
relacdo a estudos realizados com a populacdo geral. No Rio de Janeiro encontrou-
se 0,33%, Belo Horizonte com 0,32%, S&o Paulo com 0,15%; Manaus com 0,08%,
obtendo-se uma estimativa de soropositividade nacional de 0,46% (GALVAO-
CASTRO et al.,, 1997; CARNEIRO-PROIETTI et al.,, 2002). Sendo esse valor de
0,46% ainda bastante superior ao 0,025% observado nos Estados Unidos
(WILLIAMS et al., 1998).

Um estudo de base populacional realizado na cidade de Salvador, apontou
uma prevaléncia de 2% para a populacéo geral. Esta regido € considerada endémica
e apresenta maior incidéncia de casos de PET/MAH no pais (DOURADOS et al.
2003). Na figura 2 estdo relatadas as prevaléncias entre doadores de sangue
distribuidas no mapa do Brasil.
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Maranh&o- 0,15% (VIANA ef al., 2014)

Piaui- 0,17% (OLIVEIRA et al., 2015)

Patos - 0,025%(BRAGA et al., 2012)
Caruaru- 0,096% (DE LIMA et al., 2013)

Rio Branco- 0,66% (COLIN et al.. 2003) g Salvador- 0,.48% (MOTA ef al., 2006)

Uberaba- 0,03% (Lima ef al., 2010)

Ribeirdo Preto- 0,04% (TOMAZINI et al., 2012)

Santa Catarina- 0,01% (SARAIVA, 2011)

Porto Alegre- 0,1% (GARCIA, 2011)

FIGURA 2. Prevaléncia de anticorpos HTLV-I/lIl no Brasil entre doadores de sangue
em diversas cidades. Fonte: o Autor, 2015.

3.4.3 Epidemiologia no Estado do Parana

No Parana, sao poucos os estudos entre doadores de sangue, a prevaléncia
de HTLV I/ll variou entre 0,01% e 0,7% nos estudos encontrados (PEREIRA, 2015 ;
RAMOS & FERRAZ, 2010). Na cidade de Curitiba, um estudo mostra a prevaléncia
do virus em doadores de sangue do Centro de Hematologia e Hemoterapia do
Parand (HEMEPAR), a taxa é de 2,4/1000. Em estudo com 758 portadores de HIV
na cidade de Londrina, 6,5% (49) eram coinfectados com HTLV I/l (MORIMOTO et
al., 2005).

3.5 TRANSMISSAO

A transmissao pode ocorrer das seguintes maneiras: materno-fetal por via

transplacentaria ou apos o nascimento via amamentacdo. No Japéo, a prevaléncia
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da transmisséo, varia de 15 a 25% (BITTENCOURT, 1998). Por relagao sexual sem
protecdo, a transmissao é mais eficaz do homem para a mulher do que vice-versa.
Estudos conduzidos no Japdo indicam que a probabilidade de transmissdo do
homem para a mulher é de 60,8%, contra 0,4% e transmissdo da mulher para o
homem (KAJIYAMA et al., 1986 apud CATALAN-SOARES, 2001). Estima-se que 4-
8% dos pacientes infectados por transfusfes nas regibes endémicas podem vir a
desenvolver PET/MAH (OSAME et al., 1990).

3.6 MEDIDAS PROFILATICAS

Uma importante medida de prevencao foi a obrigatoriedade do teste de
triagem em doadores de sangue no ano 1993. Estudos demonstram que houve
decréscimo da taxa estimada de prevaléncia de doadores potencialmente infectados
de 8,3% antes da triagem para 0,15% apdés a mesma (INABA et al., 1989 apud
LOPES & PROIETTI, 2008).

Como medida de prevencdo, os doadores de sangue detectados com
HTLVI/II devem ser instruidos a ndo doar sangue, sémen ou Orgaos, nao
compartilhar agulhas ou seringas, ndo amamentar ou fazé-lo apos inativacdo do
virus presente no leite materno através de pasteurizacdo ou fervura, usar
preservativos nas relacfes sexuais (PROIEITTI et al., 2000 apud CARNEIRO-
PROIETTI et al., 2002).

E também desejavel que os individuos comuniquem o resultado do exame
aos seus parceiros sexuais. A estes deve ser oferecida a oportunidade do teste para
o HTLV-I/ll, assim como também, filhos de maes positivas que tenham sido
amamentados com leite materno devem ser testados (PROIEITTI e CARNEIRO,
2000).

Outra importante medida € a reducdo da janela imunolégica de
soroconversao. Por via transfusional, o periodo € de 51 dias, podendo variar de 20 a
90 dias (LOPES e PROIETTI, 2008). Estudos demonstram que a taxa de
infectividade diminui com o aumento do tempo de estocagem das bolsas de sangue.
No Japao, Okochi e colaboradores mostraram taxas de soroconversao de 55% entre

receptores de produtos sanguineos guardados de 11 a 16 dias, 64% de
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soroconversédo com tempo de 6 a 10 dias e 79% de sororoconversao com produtos

sanguineos estocados de um a cinco dias (OKOCHI et al., 1986).

4. METODOLOGIA

Este estudo é descritivo transversal. Os dados foram coletados em livro de
registro e também cedidos pelos Hemocentros, para obtencdo das seguintes
variaveis: género (masculino e feminino), faixa etaria, cor da pele (branca, negra e
parda/mestica), niumero de doadores positivos no teste imunoenzimatico para HTLV-
I/l nos bancos de sangue de Curitiba-PR: Biobanco, e Hemobanco, em relagéo ao
namero total de doadores de sangue. O periodo analisado foi de janeiro de 1994 a
maio de 2015.

O presente estudo foi aprovado pelo comité de Etica em pesquisa do HC-
UFPR, sob o niumero: 140581130.0000.0096.

4.1 CARACTERISTICAS DOS BANCOS DE SANGUE ESTUDADOS

Biobanco: O banco de sangue do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do
Parana. O Biobanco atende exclusivamente o HC-UFPR e a média diaria de coletas
€ 60 doadores, chegando a 1200 por més. Outros servicos do Biobanco sdo as

sangrias terapéuticas e o cadastro de doadores de medula 6ssea.

Hemobanco: O Instituto Paranaense de Hemoterapia e Hematologia
Ltda./Hemobanco € um banco de sangue privado que atende parte da populacao de
Curitiba e regido metropolitana nos procedimentos hemoterapicos. O Hemobanco
atende com exclusividade dois prontos-socorros de Curitiba e o maior hospital
infantil do Parana, totalizando mais de 80.000 transfus6es anualmente e capacidade
para coleta diaria de 100 bolsas de sangue.

4.2 CRITERIOS DE INCLUSAO

Todos os individuos aptos a doar sangue na triagem clinica que atenderam
aos seguintes critérios, conforme a resolugdo RDC n° 153, 14 de Junho de 2004.

- Ter entre 18 e 65 anos de idade;



19

- Ter peso maior ou igual a 50Kg;

- N&o ter ingerido alcool nas ultimas 12 horas antecedentes a doacao;

- Nao ter relacdo sexual com parceiro usuario de drogas ou com parceiro hao
fixo nos dltimos 6 meses (sem preservativo), ndo ser usuario de drogas e nao ter
recebido sangue nos ultimos 12 meses;

- Nao estar tomando antibiéticos, corticéides, antipsicoticos e ndo ter tomado
algumas vacinas a um tempo determinado;

- A concentracdo de hemoglobina ndo devera ser inferior a 12,5 g/dL para as
mulheres e ou 0 hematdécrito ndo devera ser menor que 38%. Para os homens, estes
limites s&o de 13,0 g/dL e ou 39%.

- N&o ter realizado grandes cirurgias ou endoscopias nos ultimos 6 meses;

- N&o ter tatuagens com tempo inferior a 12 meses;

- N&o ser gestante ou estar amamentando.

4.2 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Individuos que foram considerados inaptos na triagem clinica para a doacgéo
de sangue por algum dos seguintes motivos acima, por desisténcia na hora da
doacéao ou por ter a doacdo suspensa.

Individuos que estavam na lista de inaptos, por apresentar alguma sorologia
reagente. Quando o paciente apresenta um teste de triagem reagente, ele é
chamado para uma consulta com o médico e orientado a realizar um teste

confirmatdrio, para que possa continuar na lista de doadores aptos.

4.3 PERFIL DEMOGRAFICO E EPIDEMIOLOGICO

Para o célculo da ocorréncia de doac¢des com sorologia positiva para HTLV-
I/ll, foram descritos os valores absolutos e relativos em tabela do Microsoft Excel
2010. Na caracterizacdo epidemiologica, foram considerados aqueles com
resultados positivo ou indeterminado por ensaio imunoenzimatico. Foram avaliados
dados como: género (masculino e feminino), faixa etaria, cor da pele (branca, negra
e parda/mesti¢ca). Para encontrar a média de doadores de primeira vez no Biobanco,
foi realizada a divisdo do namero total de doagéo por ano e o niumero de doadores

de primeira vez fornecidos entre os anos de 2003 e 2014.
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5. RESULTADOS

Entre os anos de 1994 a 2015 foram contabilizados um total de 865.731
doadores de sangue no Biobanco (HC-UFPR) e Hemobanco da cidade de Curitiba.
Destes, (0,089%) foram detectados com sorologia alterada para HTLV-I/Il por

método imunoenzimatico.

Na tabela 2, estdo mostrados os dados demograficos dos doadores de
sangue do Biobanco reagentes para HTLV-I/Il. Em relacdo a idade, dos 291
doadores, 240 tiveram a idade divulgada. A mediana (IQR) da idade em anos foi 33
(27;43). Dos 291 doadores, 106 (36%) eram do género feminino e a relacdo
masculino/feminino foi 1:2, 185 do masculino (64%). Em relacdo a raca, 228
doadores (78,4%) foram considerados em uma dessas trés racas. Branca,
Parda/mestica, Negra, e as porcentagens de distribuicdo foram 182 (80%), 41 (18%)
e 5 (2%), respectivamente.

TABELA 2. Dados demograficos dos doadores de sangue do Biobanco do HC-
UFPR com triagem reagente para HTLV-I/II.

N

IDADE (MEDIANA IQR) 240 33 (27;43)
SEXO 291 100%
Feminino 106 (36%)
Masculino 185 (64%)

RACA 228

Branca 182 (80%)
Negra 5 (2%)
Parda/mestica 41 (18%)

Coinfecgoes:

Dos 291 doadores de sangue portadores de HTLV-I/Il do Biobanco (HC-
UFPR), 45 (15,46%) dos doadores apresentaram anticorpos associados para outros
virus. Destes, 18(6,19%) Hepatite B, 5(1,72%) Hepatite C, para Chagas 4(1,37%) ,

HIV 1/2 n: 2 (0,69%), sifilis 8(2,75%). Dentre as coinfeccdes triplas, a mais comum
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foi HTLV, HBV e HCV e foi encontrada uma coinfeccdo quadrupla para sifilis,
hepatites B e C (Tabela 3).

TABELA 3. Distribuicdo dos doadores reagentes para HTLV-I/l e um ou mais teste

de triagem.
Exames reagentes na Reagentes HTLV-I/II
triagem clinica N Prevaléncia (%)
HIV 2 0,69
HCV 5 1,72
HBV 18 6,19
Chagas 4 1,37
Sifilis 8 2,75
Sifilis + HBV 1 0,34
HCV + Sifilis 2 0,69
HBV + HCV 3 1,03
Chagas + HCV 1 0,34
Sifilis + HCV + HBV 1 0,34
Total 45 15,46

No Biobanco (HC-UFPR) foi registrado um total de 257.507 doacbes de
sangue, entre 0s anos de 1994 até maio de 2015. Destes, 291 (0,11%) doadores
foram considerados como reagentes para HTLV-I/Il. Na tabela 4, estdo
representados os dados encontrados de 1994 até 2015. Em 2008 n&o foram
encontrados doadores de sangue positivos para HTLV-I/Il no Biobanco e 1999 foi o
ano que teve o maior numero de doadores reagentes, com uma taxa de 0,42%.

Entre os anos de 1994 a 1999, foram encontrados, em livro de registro de
doagdes, 115 doadores de sangue com resultado indeterminado para HTLV-I/Il por
métodos imunoenzimaticos. Em 14 (12,17%) destes foi realizado o teste
confirmatorio Western-Blot Genelabs Diagnostics®, sendo o0s resultados né&o
reagentes.

No Hemobanco foram contabilizados um total de 608.767 doa¢des no periodo
de 1999 a 2014. O numero de sorologia reagente e indeterminada, para HTLV /Il foi
de 363 doacdes, resultando em uma prevaléncia média de 0,059%. Na tabela 3,
estdo representados as doacOes realizadas entre os anos de 1999 até 2014 e

namero de doagdes por ano.
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TABELA 4. Prevaléncia de anticorpos anti-HTLV- I/ll no Biobanco e no Hemobanco
da Cidade de Curitiba-PR

BIOBANCO HEMOBANCO

Anode Doacdo Doacbes HTLV

Doacdo porano de 12vez I/l Prevaléncia(%) Doacado por HTLVI/I Prevaléncia
por ano Ano I (%)

1994 14793 3987 16 0,108 - - -

1995 15212 4100* 27 0,177 - - -

1996 12985 3500% 15 0,116 - - -

1997 10766 2902" 27 0,251 - - -

1998 11157 3007* 17 0,152 - - -

1999 11592 3125 49 0,423 36972 21 0,057
2000 14343 3866™ 6 0,042 36556 16 0,044
2001 13092 3529% 30 0,229 33833 22 0,065
2002 14674 3955% 23 0,157 34456 15 0,044
2003 12777 3796 10 0,078 36513 23 0,063
2004 13363 4049 6 0,045 37878 7 0,018
2005 11888 3347 4 0,034 40137 15 0,037
2006 10533 2966 6 0,057 40243 19 0,047
2007 10746 2914 2 0,019 41424 59 0,142
2008 10965 3049 zero 0,000 42897 12 0,028
2009 10994 2835 3 0,027 40293 46 0,114
2010 10161 2635 4 0,039 40129 33 0,082
2011 9475 2465 7 0,074 38690 22 0,057
2012 10172 2566 10 0,098 41076 20 0,049
2013 10703 2685 11 0,103 37123 27 0,073
2014 11299 2886 9 0,080 30547 6 0,020
2015* 5274 1422x 8 0,152 - - -

Total 256964 69586 291 0,112 608767 363 0,053

Legenda: *doacdes até maio de 2015. *:Média de doadores de primeira vez baseada
nos anos de 2003 a 2014.

No Grafico 1, estdo mostrados a distribuicdo dos doadores de sangue com
sorologia alterada para HTLV I/ll nos anos de 1994 a 2015. Nota-se o ndamero
absoluto de doadores de sangue em 1999, como sendo o mais elevado, e a maior

prevaléncia 0,25% no ano de 1997, a qual corresponde somente ao Biobanco.
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GRAFICO 1. Distribuicdo dos doadores de sangue com sorologia alterada para HTLV-I/II
nos anos de 1994 a 2015 e a prevaléncia encontrada nos dois hemocentros de Curitiba.
Legenda: *Dados apenas do Biobanco. * Doa¢des até Maio/ 2015.

6. DISCUSSAO

No presente estudo, a prevaléncia encontrada nos dois bancos de sangue
avaliados, da cidade de Curitiba foi aproximadamente de 0,1%(Biobanco) e 0,05%
(Hemobanco). Uma média geral de 0,089%.

A idade mediana (IQR) dos 291 doadores reagente no Biobanco foi 33 anos
(27;43). Outros estudos no pais apontam o intervalo de 18-29 anos com a maior
prevaléncia para HTLVI/Il. Essa diferenca pode ser devido a diferenca de idade da
maioria de doadores no hemocentro (TOMAZINI et al., 2012).

A maioria dos casos positivos vistos no teste de triagem € do género masculino
(64%)). Isto foi observado também em um estudo recente no Maranh&o (VIANA et al.,
2014), contudo é normalmente explicado pelo maior nimero de doadores do sexo
masculino. Esta desproporcdo entre os dois géneros € uma marcante limitagdo em

estudos epidemiolégicos que utilizam este tipo de populagéo-alvo. Porque, o género
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ndo é s6 uma variavel bioldgica, mas também cultural, social e econdmica e por
estes motivos, exposto a multiplos efeitos (COLIN et al., 2001).

O percentual de mulheres infectadas na maioria dos estudos € superior ao
masculino, padrdo observado em varios trabalhos com populacdo de risco e
doadores de sangue. A explicagdo mais provavel para a diferenca € a transmissao
por via sexual mais eficiente do homem para a mulher e as transfusdes sanguineas
mais frequentes em mulheres. Considerando tais dados € interessante que haja
inclusdo dos testes de triagem para HTLV I/l no pré-natal, objetivando o
aconselhamento das gestantes infectadas, a evitarem o aleitamento, visto que é
uma importante via de transmissédo (GARCIA, 2011).

Em relacéo a raca dos doadores positivos, 80 % se declararam de raca branca,
18% parda, negra 2%. Esses achados sédo concordantes com o levantado no censo
2010, visto que a populacdo da regido sul do Brasil € na maioria de ancestrais
europeus ( IBGE, 2010).

Estudos vém demonstrando a ocorréncia significativa de coinfeccdo ou
infeccdo mista entre portadores de HTLV-I/Il. As hepatites B e C e HIV séo as
infecgbes mais comuns associadas, uma vez que as vias de transmissdo desses
patégenos sdo semelhantes (GARCIA, 2011). Em relagdo ao diagnéstico da sifilis,
este foi considerado fator de risco para a aquisi¢cdo de HTLV-I (MOXOTO et al., 2007
apud GARCIA, 2011). No presente estudo, a coleta de dados adicionais, como por
exemplo, os fatores de risco aos quais os doadores foram expostos e a
diferenciacéo entre o HTLV-I e HTLV-II, implementariam o impacto do HTLV e se ha
significancia na coinfecgéo.

No ano de 1999, 70 (1,14%) doadores foram reagentes para HTLV I/l no
método enziméatico, esse aumento possivelmente possa ser explicado de acordo
com a procedéncia do Kit utilizado, cujos niveis sédo variaveis e que ha uma
consideravel diferenca na sensibilidade e especificidade dos kits comerciais
disponiveis (INOUYE et al., 2000). Os dados aqui levantados séao de resultados de
triagem, portanto como testes de alta sensibilidade analitica, presume-se que taxas
de falsos-positivos no teste de ELISA e quimioluminescéncia podem estar
subestimadas. A presenca desses falso-positivos obtidos para pesquisa de
anticorpos anti HTLV-I/ll em doadores de sangue é devido, na maioria das vezes, ao

baixo valor preditivo positivo dos testes de ELISA quando aplicados em populacdes
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com baixa prevaléncia de infeccdo (BUSCH et al., 1994; SEGURADO, 1996 apud
INOUYE et al., 2000).

Os resultados dos testes de ELISA apresentam grande variabilidade de acordo
com os diferentes kits comerciais quando comparados entre si e com resultados do
Western Blot. Neste estudo, ndo foi possivel o acesso sobre a origem comercial dos
kits utilizados, Outro fator importante € a necessidade de implantagdo do teste
confirmatério na rotina laboratorial (INOUYE et al., 2000). A implantacdo de
diagnéstico molecular para HTLV I/ll por PCR (Reacao da cadeia da polimerase) ja
vem sendo estudada e padronizada e em breve j4 estara disponivel para ser
licenciado (HEMOCENTRO RP, 2014).

A média da prevaléncia de HTLV-I/ll nesse dois hemocentros foi de 0,089%.
Este valor encontrado € menor ao encontrado em regiées mais ao norte do Brasil.
PROIETTI e colaboradores (2000), verificaram a prevaléncia em trés hemocentros
de S&o Paulo, Minas Gerais e Pernambuco. Resultando numa taxa de 0,13%. Em
Florianopolis, localizada também na regido sul do pais a prevaléncia foi parecida
com a descrita neste estudo (0,08%) (GALVAO-CASTRO et al., 1997). Embora a
prevaléncia encontrada entre doadores seja inferior a outras regides brasileiras,
ainda é bastante superior a verificada em paises europeus, como a Noruega,
0,2/10.000, Grécia 0,56/10.000 e na América do Norte, Estados Unidos e Canad4, 1-
3/10.000 (STIGUM et al.,, 2000; ZERVOU et al.,, 2004; CHANG et al., 2013;
CHIAVETTA et al., 2003).

O numero de doadores de repeticdo pode alterar a soroprevaléncia porque o
denominador nesse estudo foi 0 nimero de doa¢des por ano ao invés do niumero de
doadores. Ainda ndo esta disponivel um padrdo publicado para os doadores de
repeticdo, devido a peculiaridade de cada hemocentro. No Japao, a fracdo de
doadores de repeticdo era de 25% (ESHIMA et al., 2009) e no nosso estudo € maior,
cerca de 75%, como relatado no Biobanco entre os anos de 2003 a 2014 .

No Brasil, o HTLV-I tem mostrado prevaléncias que variam de acordo com o
grupo pesquisado e com a regiao geografica. A variagdo nas taxas em diferentes
regides pode ser devida a desigualdades no tamanho das amostras e/ou
metodologia empregada, bem como ser consequente a diferenca de etnias e
distribuicdo de renda das populacdes. O HTLV-Il é endémico entre populacdes

indigenas nativas das Américas, por exemplo, entre indios Kaiapds, na Regido Norte
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brasileira; a prevaléncia do tipo |l alcanca 42% entre filhos de maes
positivas.(BRASIL, 2004).

7. CONCLUSOES

Observou-se neste estudo uma baixa taxa de infeccdo entre doadores de
sangue em Curitiba-PR, levantamento realizado no Biobanco e Hemobanco, banco
publico e privado (0,089%), concordante com regido ndo endémica no pais.

A idade média de doadores reagentes para HTLV-I/Il foi de 33 anos, superior
a descrita em outros estudos de epidemiologia nessa populacao.

O género masculino foi mais frequente (64%), diferente de outras publicacbes
gue afirmam as mulheres serem mais susceptiveis a infeccao por HTLV-I/I1.

A infeccdo mista entre HTLV-I/ll e Hepatite B foi a mais encontrada (6,2%),
HBV € a maior causa de rejeicdo entre doadores e esses virus sdo transmitidos por

vias semelhantes.
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8. CONSIDERACOES FINAIS

A realizacdo de testes confirmatdrios com o objetivo de prevencdo e
monitoramento da epidemiologia do virus presente na cidade de Curitiba é
fundamental, ainda que a taxa de infec¢do de doadores de sangue seja baixa em
relacdo a outras cidades.

As mulheres sdo mais susceptiveis a contrair o virus por via sexual,
considerando tais dados € interessante que haja inclusdo dos testes de triagem para
HTLV I/l no pré-natal, objetivando o aconselhamento das gestantes infectadas, a
evitarem o aleitamento materno, visto que € uma importante via de transmissao
vertical.

Muitos avancos ocorreram desde a descricdo do HTLV, porem ainda ha
pouco conhecimento dos profissionais da saude e da populacao brasileira em geral,
a escassez de dados no Parana e a gravidade das doencas associadas tornam

importante a realizacdo de estudos epidemiologicos.
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