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RESUMO

A transmissdo materno-infantil (TMI) do virus da hepatite C (VHC) ocorre em 4%-
13% das gestacdes quando a mae € infectada, e poucos estudos de prevaléncia
foram realizados em gestantes no Brasil. O objetivo desta pesquisa foi determinar a
prevaléncia de infeccdo e fatores associados a presenca de infeccdo pelo VHC em
gestantes, e determinar a taxa de TMI do VHC. O estudo foi realizado em Salvador,
no periodo entre Maio de 2009 e Abril de 2011, na Maternidade Referéncia
Professor José Maria Magalhdes Netto. Todas as voluntarias que assinaram ao
TCLE, tiveram seus prontuarios revisados e tiveram amostra de soro coletada para a
realizacdo do teste rapido anti-VHC (Bioeasy), ELISA 32 geracdo (Artech), e
deteccdo do VHC-RNA Qualitativo e Quantitativo (AMPLICOR HCV TESTE, ROCHE
versdo 2.0). Em uma subamostra de gestantes selecionada aleatoriamente, realizou-
se entrevista para analisar fatores socio-demograficos e de exposicdo ao VHC néo
disponiveis nos prontuarios. A analise estatistica descritiva e de associagdo foram
realizadas utilizando o programa EPI Info 3.5.3 (CDC, Atlanta, GE, EUA). Foram
incluidas no estudo 3.049 gestantes, sendo que 8 (0,26%; IC 95%: 0,12%-0,50%)
foram soropositivos para o anti-VHC pelo ELISA e 6 (0,20%; IC 95%: 0,08%-0,41%)
confirmaram viremia. Todos os VHC genotipados pertenceram ao genotipo 1, 1a ou
1b. Os principais fatores associados a infeccdo materna pelo VHC foram uso de
drogas, tatuagem, e infeccéo por HIV (p < 0,05). Das 6 gestantes com HCV positivo,
2 (33,3%; IC 95%: 6,0%-73,8%) transmitiram o HCV para seus filhos. Em um dos
casos de TMI, a mée relatou ter feito uso de drogas injetaveis e inalaveis durante a
gestacao, possuia tatuagem e era portadora do HIV sob tratamento antiretroviral. O
recém-nascido (RN) nasceu com idade gestacional (IG) de 38 semanas através de
parto cesariano eletivo. No outro caso, a méae relatou uso de drogas injetaveis e
inalaveis, possuia piercing e tatuagem, mas nao foi portadora de HIV. O RN nasceu
com IG de 39 semanas, através de parto normal, com tempo de ruptura da bolsa de
15 horas. Concluimos que a prevaléncia de infeccdo pelo VHC entre gestantes é
baixa quando comparada a da populacdo em geral na mesma localidade, sendo
associado a uso de drogas e tatuagem. A taxa de TMI do VHC encontrada foi maior
do que o esperado. Assim, estudos mais amplos seréo necessarios.

Palavras-chave: Virus da Hepatite C. VHC. Gestantes. Prevaléncia. Fatores de
risco. Transmissao materno-infantil.
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ABSTRACT

The mother-to-child transmission (MTCT) of hepatitis C virus (HCV) occurs in 4%-
13% of pregnancies when the mothers are infected and very few studies were
conducted to determine the HCV prevalence in pregnant women in Brazil. The aim of
this work was to determine the prevalence and associated factors of HCV infection in
pregnant women, and the rate of the MTCT of HCV. It was conducted in Salvador,
between March 2009 and April 2011, at the maternity hospital Prof. José Maria
Magalhdes Netto. All volunteers signed to informed consent, their medical records
were reviewed and serum samples were collect for screening anti-HCV antibody by a
rapid anti-HCV testing (Bioeasy), ELISA 3rd generation (Artech), and HCV-RNA
qualitative and quantitative detection (AMPLICOR HCV TEST, ROCHE version 2.0).
In a randomly selected pregnant women subsample, interviews were made to
evaluate socio-demographic and exposure factors for HCV, not available in the
records. The descriptive and association statistical analysis were performed using
Epi Info 3.5.3 (CDC, Atlanta, GE, USA). The study included 3.049 pregnant women,
8 (0.26%; 95% CI: 0.12%-0.50%) were anti-HCV positive by ELISA and 6 (0.20%;
95% CI: 0.08%-0.41%) confirmed viremia. All genotypes HCV belonged to genotype
1, la or 1b. Injection and inhaled drug use, tattoo and piercing were the most
important associated factors for the mother infection. Out of the 6 HCV infected
mothers, 2 (33.3%; 95% CI: 6.0%-73.8%) transmitted HCV to their newborns. In one
of the cases of MTCT, the mother reported to injection and inhaled drug user during
pregnancy, had tattoo and was HIV carrier held under antiretroviral therapy. The
newborn was born at gestational age (GA) 38 weeks by elective cesarean section. In
the other case, the mother was also injection and inhaled drug user, had piercing and
tattooing. Her newborn was born at GA 39 weeks by normal delivery, and time of
rupture of membranes was estimated to be 15 hours. We conclude that the
prevalence of HCV infection among pregnant women was lower than the prevalence
in the general population in the same locality, been associated to drug use and
tattoo. The rate of MTCT of HCV was higher than expected. Thus, larger studies are
required.

Keywords: Hepatitis C. HCV. Pregnant women. Prevalence. Risk factor. Mother-to-
child transmission.
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1 INTRODUCAO

A hepatite C constitui-se um importante problema de saude publica, visto que
€ uma doenca que pode levar os individuos infectados ao desenvolvimento da forma
crobnica e a um quadro de faléncia hepatica terminal. Por ser uma infeccao
assintomatica, na maioria dos casos, o diagndstico é dificultado e muitas pessoas
desconhecem o fato de serem portadores (FIGLEROWICZ et al., 2010;
MCMENAMIN et al., 2008; PRADAT; TREPO, 2000; STAUBER, 2000).

Aproximadamente 3% da populacdo mundial, cerca de 170 milhdes de
pessoas, apresentam a forma crbonica desta infeccdo (KUMAR; FROSSAD;
HUGHES, 1997; LA TORRE et al., 1998; LIMA; PEDRO; ROCHA, 2000; OKAMOTO
et al., 2000). A prevaléncia de infeccdo pelo VHC em gestantes varia entre 0% e
13% de acordo com a regidao do mundo (KUMAR; FROSSAD; HUGHES, 1997; LA
TORRE et al., 1998; LIMA; PEDRO; ROCHA, 2000; OKAMOTO et al., 2000).

No Brasil, estudos conduzidos em capitais e cidades das regibes Centro
Oeste, Sudeste e Sul do Brasil, encontraram taxas de prevaléncias em gestantes
variando entre 0,10% a 2,66% (COSTA et al., 2009; FIGUEIRO-FILHO et al., 2007;
GARDENAL et al., 2011; LEWIS-XIMENEZ et al., 2001; LIMA; PEDRO; ROCHA,
2000; PEIXOTO et al., 2004; REICHE et al., 2000). Na regidao Nordeste, de modo
mais especifico, no Estado da Bahia, ainda nao foi realizado nenhum estudo para
determinar a prevaléncia do VHC em gestantes, entretanto, estudo conduzido com a
populacao geral de Salvador encontrou uma prevaléncia do VHC de 1,5% (ZARIFE
et al., 2006).

A hepatite C é transmitida pelas vias parenteral, sexual e materno-infantil.
Atualmente, esta ultima, é considerada a principal via de transmissdo do VHC para
criancas, com taxa de transmisséo variando entre 4% e 13% (MCMENAMIN et al.,
2008; PEMBREY; NEWELL; TOVO, 2005; POLYWKA et al.,, 1999; ROBERTS;
YEUNG, 2002; GARDENAL et al., 2011 ). Entretanto, em casos de gestantes co-
infectadas com HIV esta taxa de transmissdo pode ser bem mais elevada, podendo
alcancar 36% (ZANETTI et al., 1995). As criancas infectadas com o VHC possuem

risco para desenvolver a doenca e podem transmitir o virus através de outras vias.
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Além disso, estas criancas dificilmente seréo identificadas precocemente e a doenca
pode evoluir para formas mais graves, com desenvolvimento de doencas hepaticas
e outras complicac6es mais sérias.

Varios fatores vém sendo associados com a TMI do VHC, entretanto ainda
existem controvérsias, o que dificulta o delineamento de medidas preventivas para
reducao dos casos de transmissdo (GARDENAL et al., 2011; MARINE-BARJOAN et
al., 2007; MAST et al., 2005). Entre os fatores associados estdo, o genoétipo viral
envolvido na infeccéo, carga viral, co-infeccdo com HIV, tempo de ruptura da bolsa
amnidtica, aleitamento materno e tipo de parto (MCMENAMIN et al., 2008;
PEMBREY; NEWELL; TOVO, 2005; POLYWKA et al., 1999; ROBERTS; YEUNG,
2002; VALLADARES; CHACALTANA; SJOGREN, 2010).

Em gestantes infectadas pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), a
terapia antiviral antes e até no momento do parto € uma das formas de reduzir a
taxa de TMI do HIV. Para a hepatite C essa medida ndo se aplica, pois a terapia
conjugada Interferon e Ribavirina é contra indicada durante a gestacdo e em
criancas menores dois anos, pois as drogas tém efeito neurotéxico e teratogénico,
respectivamente (HU et al., 2010; WARD; KUGELMAS, 2005).

A escassez de estudos para avaliar a prevaléncia de infeccdo do VHC e os
fatores associados a infeccdo entre gestantes em nossa regido, a falta de medidas
preventivas para a redugdo da transmissdo materno infantil e a impossibilidade do
uso do tratamento antiviral tanto na gestante como em criancas reforcam a
necessidade de estudar a infeccdo pelo VHC em gestantes e avaliar a transmissao

materno infantil.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 AHEPATITEC

A infeccdo pelo VHC constitui-se um grande problema de saude publica
mundial. Este virus possui genoma RNA de fita simples com polaridade positiva e
pertence ao género Hepacivirus da familia Flaviviridae (CHOO et al., 1989;
MCMENAMIN et al., 2008; WAHEED et al., 2009).

A hepatite C € uma doenca lenta, porém progressiva, que pode levar os
individuos infectados a um quadro terminal de faléncia hepatica e céancer
hepatocelular. Como a maioria das pessoas infectadas sdo assintomaticas, torna-se
dificil o diagnostico da doenca e o tratamento (CHOO et al., 1989; FIGLEROWICZ et
al., 2010; MCMENAMIN et al., 2008; PRADAT; TREPO, 2000; STAUBER, 2000).

A cronificacdo da hepatite C ocorre em cerca de 80% dos individuos
infectados. Um dos mecanismos que explica essa alta taxa de cronificacdo é a
formacdo de quasiespécies. Erros na replicacdo do genoma viral permitem o
surgimento de populagdes heterogéneas de sequéncias virais em um mesmo
hospedeiro. As mutaces provocam variacdes em proteinas virais e 0 escape da
resposta imune (FIGLEROWICZ et al., 2010; MORISHIMA et al., 2006; WAHEED et
al., 2009).

Embora ainda n&o esteja totalmente esclarecido, algumas criangas que
nascem infectadas pelo VHC, eliminam a infec¢do, outras evoluem para hepatite
cronica apresentando o mesmo quadro clinico dos adultos. A evolugédo progressiva
para cirrose hepatica ocorre em cerca 20% dos adultos ou criancas, e geralmente
apoés 10 anos da infeccdo podem desenvolver carcinoma hepatocelular
(CAMPIOTTO et al., 2005; HU et al., 2010; JONAS, 2002; ULLAH et al., 2011).
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2.1.1 Distribuicdo genotipica do VHC
Conforme o VHC foi sendo identificado em todo o mundo, observou-se que

existe uma ampla variacdo genotipica, que permite classifica-lo em seis genoétipos
principais (1, 2, 3, 4, 5, 6) e mais de 80 subtipos (SIMMONDS et al., 1993).

Existe variacdo na distribuicdo dos genoétipos do virus pelo mundo. Os
genotipos 1, 2, 3 sdo encontrados com maior frequéncia em paises ocidentais do
continente europeu, nos continentes americanos, e no Japao. O genoétipo 4 € mais
frequente nas areas setentrional e central do continente africano, e no oriente médio;
0 gendtipo 5 é encontrado na Africa do Sul, e o gendétipo 6 no sudoeste asiatico
(CAMPIOTTO et al., 2005; ZARIFE et al., 2006).

No Brasil, estudos realizados em pacientes cronicamente infectados
encontraram maior frequéncia para o genoétipo 1, seguido dos gendétipos 3 e 2, e
raros casos dos genotipos 4 e 5 (CAMPIOTTO et al., 2005; OLIVEIRA et al., 1999).
Esta mesma distribuicdo foi encontrada em Salvador (SILVA et al.,, 1995 ). O
genotipo 4 que € mais frequente no continente africano, também ja foi encontrado na
Bahia, em paciente homossexual, usuario de drogas intravenosas que residiu em
Portugal e visitou a Italia e a Espanha, o que sugere que a infeccéo pelo VHC possa
ter ocorrido no continente Europeu (ZARIFE et al., 2006).

2.2 EPIDEMIOLOGIA

A prevaléncia mundial da infec¢do causada pelo VHC esta em torno de 3%, o
que corresponde a aproximadamente 170 milhdes de individuos com a forma
cronica da infeccdo (CHOO et al.,, 1989; FIGLEROWICZ et al., 2010; MARTINS;
NARCISO-SCHIAVON; SCHIAVON LDE, 2011; MCMENAMIN et al., 2008;
PRADAT; TREPO, 2000; STAUBER, 2000). A cada ano surgem trés a quatro
milhdes de novos casos de infecgdo no mundo (CHOO et al., 1989; FIGLEROWICZ
et al., 2010; MARTINS; NARCISO-SCHIAVON; SCHIAVON LDE, 2011; MAST et al.,
2005; MCMENAMIN et al., 2008; PRADAT; TREPO, 2000; STAUBER, 2000).

A prevaléncia de infeccdo pelo virus na populacdo geral possui uma
variabilidade geogréafica que pode ser associada aos diversos fatores de riscos que a
populacdo esta exposta (Figura 1; EASL, 1999). No Brasil, existem 3 milhdes de
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portadores de Hepatite C (BRASIL, 2006; FARCI et al., 2000). Atualmente o VHC é o

maior responsavel por cirrose e transplante hepatico no mundo (BRASIL, 2006).
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Figura 1. Estimativa global da prevaléncia de VHC por regido.

Ha relatos de que a prevaléncia entre adultos saudaveis e/ou doadores de
sangue no Brasil varia de 0,9% a 2,4% na regido norte, 1,0% a 1,4% na regido
centro-oeste, 0,8% a 2,8% na regiao sudeste, 1,1% a 2,1% na regido sul, e 1,5% a
3,4% no nordeste (CAMPIOTTO et al.,, 2005). Estudos de base populacional,
realizados em Salvador e S&o Paulo, confirmaram estas frequéncias do VHC. Silva e
Foccacia encontraram taxas do VHC de 1,25 e 1,42% respectivamente (FOCACCIA
et al., 1998; SILVA et al., 1995). Outro estudo mais recente, também realizado em
Salvador, determinou uma prevaléncia de infecgéo pelo VHC na populagéo de 1,5%
(ZARIFE et al., 2006).

2.2.1 Prevaléncia do VHC em gestantes e crian¢as

A prevaléncia global do VHC em gestantes varia de 0 a 13% (KUMAR;
FROSSAD; HUGHES, 1997; LA TORRE et al., 1998; OKAMOTO et al., 2000).

No Brasil, ja foram realizadas estudos em Goiania, Campo Grande, Cuiab4,
Rio de Janeiro, Campinas, Londrina e Porto Alegre e a prevaléncia do VHC em
gestantes variou entre 0,10% e 2,66 % (COSTA et al.,, 2009; GARDENAL et al.,
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2011; LIMA; PEDRO; ROCHA, 2000; PEIXOTO et al., 2004; REICHE et al., 2000)
(FIGUEIRO-FILHO et al., 2007; LEWIS-XIMENEZ et al., 2001).

Os fatores de risco para prevaléncia de infeccao pelo VHC em gestantes sao
0S mesmos descritos para a populacdo em geral, tais como, uso de drogas injetaveis
transfusdes sanguineas, alcoolismo, histéria de DST, positividade para Anti-HBC e a
exposicao sexual a multiplos parceiros (BOHMAN et al., 1992; CECI et al., 2001,
LIMA; PEDRO; ROCHA, 2000; RESTI et al., 1998; SYRIOPOULOU et al., 2005).

Em criangas, a soroprevaléncia possui taxas de 0,4% na Itélia; 0,9% na
Arabia Saudita, 14,5% em Camardes e 0,20% nos Estados Unidos (ALTER, 1997;
JONAS, 2002; PARTHIBAN et al., 2009). Comparado aos adultos, a prevaléncia de
infeccdo em criangas € bem inferior (JONAS, 2002; PARTHIBAN et al., 2009). Nos
Estados Unidos, foi encontrada prevaléncia entre adolescentes de 12 a 19 anos de
0,40% (ALTER M. J., 1999). Nao existem relatos sobre a taxa de soroprevaléncia

entre criancas no Brasil.

2.2.2 Transmissao

O VHC é transmitido principalmente pela via parenteral e, mais raramente,
pelas vias sexual e materno-infantil. A transmisséo parenteral pode ocorrer através
de contato direto ou percutdaneo com o0 sangue contaminado. A transmissao através
da via sexual é pouco comum (DIENSTAG, 1997; MURPHY, 2000). A taxa de
transmissdo do VHC através da via sexual € menor do que a parenteral, no entanto
entre pessoas que possuem multiplos parceiros essa taxa pode aumentar
(STAUBER, 2000). De acordo com Tengan, a presenca de doencas sexualmente
transmissiveis (DST) pode tornar o portador susceptivel a ruptura da barreira
imunoldgica epitelial, contribuindo para que a transmissao do VHC ocorra (TENGAN
et al., 2001).

A transmissdo parenteral pode ocorrer na realizacdo de procedimentos
médicos e odontolégicos invasivos; aplicacdo de piercing, tatuagem; ou ainda
através do compartilhamento de objetos perfuro-cortantes ou alicates, tesouras e
outros utensilios de unha nas manicures (STAUBER, 2000). Existem também alguns
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relatos de deteccao da hepatite C na saliva, que poderia explicar a maior prevaléncia
do VHC entre dentistas (LINS; GOMES; PIMENTEL, 2008).

Antes da realizagdo da triagem soroldgica nos bancos de sangue em 1992, a
transfusdo sanguinea e uso de hemoderivados era considerada a principal rota de
transmissdo do VHC. Apds a implantacdo da triagem sorologica e a adocao de
métodos de inativacao viral para o preparo de hemoderivados houve uma reducéo
drastica dos casos incidentes. Embora esta forma de transmisséo tenha se mostrado
rara atualmente, ainda existe um risco residual (BRASIL, 2007; FERREIRA;
SILVEIRA, 1997; JAIN et al., 2007; STAUBER, 2000).

Atualmente, o compartilhamento de materiais perfuro-cortantes entre 0s
usuarios de drogas, representa o principal fator de risco para a infec¢do pelo VHC
entre adolescentes e adultos (MARTINS; NARCISO-SCHIAVON; SCHIAVON LDE,
2011; PACHECO, 2010). O uso de drogas é responsavel pela infeccdo de 70% a
80% dos individuos infectados pelo VHC (MARTINS; NARCISO-SCHIAVON;
SCHIAVON LDE, 2011). Mulheres que fizeram uso de drogas podem adquirir 0 virus
e transmiti-lo ao seu recém-nascido (RN) (GARDENAL et al.,, 2011; MARINE-
BARJOAN et al., 2007).

Do mesmo modo, usuérios de drogas inalaveis como a cocaina também estéao
expostos ao risco de infeccdo ao compartilharem “canudinho” para inalagdo da
droga. Nao € incomum ocorrerem ulceracbes da mucosa nasal e sangramento
deixando um canal aberto para uma possivel transmissdo de um individuo para
outro (NASSIF-FILHO et al., 1999).

Finalmente, alguns grupos sob risco para a infeccao pelo VHC foram
reconhecidos: pacientes recebedores de sangue e hemoderivados antes de 1992,
usuarios de drogas injetaveis, pessoas com tatuagem e piercings, portadores de
HIV, hemofilicos, presidiarios, transplantados, hemodialisados, profissionais de
saude e, mais raramente, profissionais do sexo e criancas nascidas de maes
infectadas (FERREIRA; SILVEIRA, 2004; MARINE-BARJOAN et al., 2007,
MARTINS; NARCISO-SCHIAVON; SCHIAVON LDE, 2011; MCMENAMIN et al.,
2008; WAHEED et al., 2009).
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2.2.3 Transmissao materno-infantil (TMI)

O VHC pode ser transmitido verticalmente, ou seja, da mae para o filho,
entretanto, o que ndo € bem esclarecido € se a TMI ocorre através da via
transplacentaria (intra-utero), pelo canal do parto ou pela amamentacdo, e se a
carga viral na mae pode ser um fator preponderante para a transmissao do VHC ou
nao (ALTER, 2007; LAUER; WALKER, 2001).

A taxa de TMI do VHC varia entre 4% e 13% (GARDENAL et al., 2011; MOK
et al., 2005; PEMBREY; NEWELL; TOVO, 2005; POLYWKA et al., 1999). Entretanto,
em casos de gestantes co-infectadas com HIV esta taxa de transmissao pode ser
bem mais elevada, chegando a alcancar 36% (ZANETTI et al., 1995). Como
consequéncia da TMI, novas pessoas sdo infectadas pelo virus e apresentam
potencial para desenvolver a doenca e transmitir o virus a terceiros por outras vias.
Além disso, estas criancas infectadas dificilmente seréo identificadas precocemente
e a infeccdo pode evoluir para formas mais graves, com desenvolvimento de
doencas hepaticas e outras complicacdes mais sérias.

Casuistica realizada com 403 criangas nascidas de maes Anti-VHC positivas
demonstrou que entre os Rns infectados, metade j& apresentou VHC-RNA positivo
logo apdés o nascimento, e outro estudo com 54 criangas encontrou resultado
semelhante, o0 que indica que dentre os casos em que ocorreu TMI, cerca de 1/3 a
1/2 foi intra-uterina (MOK et al., 2005; RESTI et al., 1998).

Varios fatores foram correlacionados com a TMI do VHC, entre eles estéo,
carga viral e o gendtipo do VHC, co-infecgdo com HIV, tempo de ruptura da bolsa
amnidtica, tipo de parto e aleitamento materno (MCMENAMIN et al., 2008;
PEMBREY; NEWELL; TOVO, 2005; POLYWKA et al., 1999; ROBERTS; YEUNG,
2002; VALLADARES; CHACALTANA; SJIOGREN, 2010).

A presenga de viremia materna foi associada ao maior risco de TMI e taxas
de TMI do VHC mais elevadas foram encontradas em gestantes com VHC-RNA
positivo, representando um risco de 2 a 3 vezes maior que em gestantes com VHC-
RNA indetectavel (AGHA et al., 1998; AIROLDI; BERGHELLA, 2006). Entretanto,
existem relatos de TMI em criancas nascidas de maes VHC-RNA negativas (TOVO;
LAZIER; VERSACE, 2005). Tal fato pode ser explicado pela variacado da carga viral
materna durante a gestacao (GERVAIS et al., 2000; PATERNOSTER et al., 2001).
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Em relacdo a carga viral, h4 aparentemente maior risco de transmissao em
maes com cargas virais elevadas no momento do parto (CECI et al., 2001,
MATSUBARA; SUMAZAKI; TAKITA, 1995; MORIYA et al., 1995; OHTO et al., 1994,
OKAMOTO et al., 2000). Alguns estudos encontraram associacao estatisticamente
significante quando analisaram a carga viral elevada em maée infectada pelo VHC
como um fator de risco (GARDENAL et al., 2011; MARINE-BARJOAN et al., 2007,
MAST et al., 2005).

Sobre a influéncia dos genoétipos na TMI, alguns estudos afirmam que nédo
existem diferencas entre taxas de TMI atribuidas ao gendtipo do VHC, outros
sugerem que o gendtipo 1 torna as criangcas mais susceptiveis a transmissao ainda
durante a vida intra-uterina (MOK et al., 2005; ROBERTS; YEUNG, 2002). Apesar
do fato de que em muitos estudos o gendtipo tipo 1 tém sido mais frequiiente que os
demais, existem controversias sobre este assunto e € provavel que este dado esteja
relacionado a frequéncia do gendtipo na regido estudada e ndo haja relagéo
diretamente associada & maior risco de infec¢ao pelo gendtipo tipo 1.

Existem relatos de que mées co-infectadas com o HIV apresentam um risco
quatro vezes maior de transmitir o VHC pela via materno-infanti (MARINE-
BARJOAN et al., 2007). Para as mulheres co-infectadas é aconselhado o tratamento
anti-retroviral antes da gestacao para diminuir o risco de TMI do HIV, com beneficio
para a prevencao da transmissdo do VHC. (INDOLFI et al., 2006; MCMENAMIN et
al., 2008; MOK et al., 2005; POLYWKA et al., 1999)

Muitos autores afirmam que o parto cesariano eletivo diminui a possibilidade
de transmissdo do VHC da mée para o RN, j4 que reduz o contato do RN com o
sangue e secrecdes maternas, mas existem controvérsias, pois outros estudos nao
conseguiram demonstrar diferencas entre o parto normal e o cesariano eletivo no
impacto da taxa de TMI (MARINE-BARJOAN et al., 2007; SOLIS SANCHEZ et al.,
2003). Deste modo, ainda ndo existe um consenso e ndo ha recomendacao de fazer
parto cesariano em gestantes infectadas somente pelo VHC (GILES; HELLARD;
SASADEUSZ, 2003).

Atualmente, o parto cesario eletivo € indicado para gestantes infectadas pelo
HIV que néo realizaram profilaxia antiretroviral combinada durante a gestacéo, que

usaram apenas monoterapia com AZT ou que tenham sua carga viral, com 34
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semanas ou mais de gestacdo, desconhecida ou superior a 1.000 copias-mi
(MINISTERIO DA SAUDE - SVS - DEPARTAMENTO DE DST, 2010). Nestas
condicdes, se a gestante HIV positiva for co-infectada com o VHC, sera realizado o
parto cesariano eletivo.

Existem dados na literatura que demonstram elevacdao do risco de TMI do
VHC guando a duracédo da ruptura da bolsa amniética de médes VHC-RNA positivas
excede 6 horas (AIROLDI; BERGHELLA, 2006; SPENCER et al., 1997). Embora o
VHC-RNA néo seja encontrado frequientemente no liquido amniético, é importante
ser esclarecido o impacto do tempo de rotura da bolsa amni6tica na TMI do VHC
(DELAMARE et al., 1999).

Ha relatos de que o VHC-RNA pode ser detectado no leite materno, o que
levou alguns pesquisadores a realizarem estudos sobre o risco de transmisséo
através da amamentacdo (BERNARD, 1998; RUIZ-EXTREMERA et al., 2000).
Entretanto, ainda que o virus tenha sido detectado no leite, ndo existem provas
conclusivas de que a TMI possa ocorrer através da amamentacao (LIN et al., 1995;
POLYWKA et al., 1999; SPENCER et al., 1997). Alguns autores consideram que a
possibilidade de transmissdo atraves do leite materno é baixa, pois as particulas
virais podem ser desativadas no trato gastrointestinal, no entanto esta via de
transmissao deve ser melhor investigada.

Atualmente, o aleitamento materno ndo € desaconselhado para puérperas
portadoras do VHC. Se esta via fosse realmente importante, um namero
consideravel de RNs ja teriam sido infectados (KUMAR; FROSSAD; HUGHES, 1997,
POLYWKA et al., 1999; SOLIS SANCHEZ et al., 2003).

Existe consenso quanto a restricdo da amamentacdo apenas quando as maes
se encontram co-infectadas pelo HIV e HTLV ou quando existem fissuras nos
mamilos, com ocorréncia de sangramento (BENAGLIA et al., 2000; CECI et al.,
2001; CONTE et al.,, 2000; DINSMOOR, 2001; FERRERO et al., 2003; HUNT;
CARSON; SHARARA, 1997; LA TORRE et al., 1998; MATSUBARA; SUMAZAKI,
TAKITA, 1995; POLYWKA et al.,, 1999; SYRIOPOULOU et al., 2005; ZANETTI,
TANZI; NEWELL, 1999).

Dois estudos realizados no Brasil avaliaram o papel da amamentacdo na taxa
de TMI, sendo que, um deles néo identificou a presenca do VHC-RNA nas amostras
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analisadas de leite materno (PEIXOTO et al.,, 2004). O outro ndo analisou a
presenca do VHC-RNA no leite materno, mas ndo conseguiu demonstrar associagcao
entre aleitamento materno e TMI (GARDENAL et al., 2011).

O diagnostico de TMI difere entre os estudos, mas a definicdo de caso tem
sido considerada confiavel se os RNs nascidos de mées infectadas forem testados
por métodos moleculares (PCR) em uma a duas ocasifes, ou através de sorologia
Anti-VHC ap6s os 18 meses de vida (MAST et al., 2005). De modo geral, os estudos
que encontraram taxas de TMI elevadas acompanharam o0s recém-nascidos
somente até os primeiros 12 meses de vida e néo testaram o sangue dos recém-
nascidos quanto a presenca do VHC-RNA, o que poderia representar uma baixa
confiabilidade devido a deteccéo de anticorpos anti-VHC transmitidos passivamente
da mae para o recém-nascido (ALRIC et al., 2002).

E importante ressaltar que atualmente, a TMI do VHC tem sido apontada

como a principal via de transmisséo para criancas (MARINE-BARJOAN et al., 2007).

2.3 TRATAMENTO E PREVENCAO

O tratamento para o VHC é realizado pelo uso combinado do Peg-Interferon e
Ribavirina. A combinacé&o do Peg-Interferon com a Ribavirina possibilitou a obtencéo
da resposta viroldgica sustentada pode atingir 80% dos pacientes infectados pelo
genotipo 2 e 3, mas apenas 50% dos pacientes infectados pelo gendtipo 1 obtém os
mesmos resultados (ULLAH et al., 2011). Estudos realizados com a populagéao
ocidental relatam que o sucesso terapéutico pode estar associado com inameros
fatores, alguns que ndo podem ser contornados (sexo masculino, etnicidade, idade e
genotipo) e outros que podemos controlar (esteatose, consumo de drogas e alcool,
resisténcia a insulina e obesidade) (ASSELAH et al., 2010).

Variacbes genéticas do VHC também tem sido consideradas como
determinantes para a resposta anti-viral. Os individuos infectados pelos gendétipos 1
e 4 sdo 0os que obtém menor resposta viroldgica sustentada quando comparados
aos individuos infectados pelo gendtipos 2, 3, 5 e 6. Pode-se dizer que o tratamento
antiviral do VHC segue um protocolo genotipo-especifico (ASSELAH et al., 2010;
FRIED et al., 2002; HU et al., 2010). Os pacientes infectados 1 e 4 com carga viral
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acima de 800.000 UlI/mL devem ser tratados pelo periodo de 12 meses, enquanto
qgue o tratamento para pacientes infectados com demais genaétipos € realizado pelo
periodo de 6 meses (CAMPIOTTO et al., 2005).

A Ribavirina € considerada pela Food and Drugs Administration (FDA),
Estados Unidos, como teratogénica. Diante deste efeito adverso, as gestantes nao
podem fazer uso deste medicamento para o tratamento durante o periodo
gestacional. Somente seis meses apdés a conclusdo do tratamento, o risco de
teratogenicidade é excluido (WARD; KUGELMAS, 2005). Assim as portadoras do
VHC, devem fazer o tratamento antes de engravidar.

No caso das mulheres identificadas imediatamente ap0s o parto, devem ser
avaliadas pelo médico antes de iniciar o tratamento da hepatite C, pois ndo se tem
conhecimento se a Ribavirina € excretada no leite materno, ndo sendo recomendado
seu uso a mulheres em fase de lactacdo. Para o tratamento de criancas infectadas,
o beneficio deve ser avaliado frente aos potenciais eventos adversos (CENTRALX,
2012)

Sobre o Interferon, ainda ndo foi estabelecida a seguranca deste
medicamento durante a gravidez, assim, as gestantes ndo podem fazer o
tratamento, a ndo ser em casos que 0s beneficios justifiguem os riscos (CENTRALX,
2012). A administracéo de Interferon convencional ou peguilado deve ser evitada em
criangas menores de dois anos de idade devido ao risco de neurotoxicidade
(FIGLEROWICZ et al., 2010; HU et al.,, 2010; MCMENAMIN et al., 2008; WARD;
KUGELMAS, 2005). Da mesma forma que a Ribavirina, ndo se sabe se o Interferon
€ excretado no leite materno, assim, devido aos riscos em potencial para sérias
reacoes adversas no lactente, recomenda-se que a lactacdo ou que o tratamento
seja descontinuado, levando-se em conta a importancia do tratamento para a mae.

Devido a impossibilidade de se realizar o tratamento em gestantes e criancas
até 2 anos de idade, torna-se importante rastrear e identificar mulheres que
possuam sorologia positiva para o VHC, bem como criangas infectadas ou expostas
ao risco de adquirir o virus, a fim de que seja feito o acompanhamento a manejo
destas mulheres e criancas, para reduzir a incidéncia de novas infec¢des e o risco

de desenvolvimento de formas graves da doenca.
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Dada a inexisténcia de uma vacina profilatica, medidas preventivas sdo muito
importantes, tais como o rastreio de produtos derivados de sangue através da
técnica de PCR para evitar a transmissdo pos-transfusional, orientacdo da
populacdo para praticas sexuais seguras e utilizacdo de instrumentos descartaveis
(STAUBER, 2000; ZARSKI; LEROY, 1999) e, sobretudo, ndo compartilharem
utensilios que possam ter contato com sangue como seringas, alicate de unhas e
escova de dente. A desinfeccdo e esterilizacdo de equipamentos utilizados em
procedimentos médicos e odontolégicos, bem como em instrumentos para
realizacdo de tatuagens, acupuntura e utensilios utilizados em saldes de beleza
também sdo essenciais para prevenir a transmissao aos profissionais (ANDRADE et
al., 2001; FERREIRA; SILVEIRA, 2004; MARTINS; NARCISO-SCHIAVON;
SCHIAVON LDE, 2011). Se possivel, é aconselhavel que todos realizem exames
regularmente. No caso de casais que desejam ter filhos, seria recomendavel a
participacdo em programas de planejamento familiar, realizacdo de exames

periddicos e o pré-natal.
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3 JUSTIFICATIVA

A prevaléncia de infeccdo pelo VHC em gestantes e a TMI é pouco
investigada no Brasil e em nossa regido ainda néo foi realizada nenhum estudo
sobre a prevaléncia em gestantes, a TMI e os fatores associados. Apesar da taxa de
TMI do VHC ser considerada baixa (4 a 13%), ndo devemos negligenciar a
possibilidade de doenca em criangas. Por exemplo, em uma cidade como Salvador,
com cerca de 3.000.000 de habitantes e aproximadamente 40.000 partos por ano,
considerando a prevaléncia de infeccdo pelo VHC de 1,5%, a cada ano 600
gestantes podem estar infectadas e a TMI pode ocorrer em cerca de 60 recém-
nascidos (BRASIL, 2007; COSTA et al., 2009; ZARIFE et al., 2006). Além disso, a
prevaléncia do VHC em gestantes e a taxa de TMI sdo informac¢des importantes
para a saude publica que podem orientar o planejamento em saude.

Embora existam controvérsias em relacdo ao momento em que a infeccao
pode ocorrer, € importante que estudos sejam feitos para esclarecer os fatores
associados a TMI, ja que atualmente, esta modalidade de transmisséo representa a
principal via de infeccdo do VHC entre criancas (MARINE-BARJOAN et al., 2007)
Além disso, devido a contra-indicacdo para o tratamento das infec¢des do VHC em
gestantes e criancas e a alta taxa de progressdo da doenca, os RNs infectados
podem ter sua qualidade de vida diminuida e tornarem-se novos disseminadores do
virus para a populacdo em geral (MCMENAMIN et al., 2008; PEMBREY; NEWELL;
TOVO, 2005; WARD; KUGELMAS, 2005).

Deste modo, pesquisas devem ser realizadas para determinar a prevaléncia
de infeccdo do VHC em gestantes, bem como dos fatores associados a infeccdo das
gestantes e determinar a taxa e fatores associados a TMI do VHC em nosso meio. A
dos resultados obtidos, medidas de controle podem ser delineadas, contribuindo
para reduzir o numero de transmissées (JONAS, 2002; MARINE-BARJOAN et al.,
2007; MOK et al., 2005).
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

e Estudar a infec¢do pelo VHC em gestantes e os fatores associados a TMI

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar a soroprevaléncia, prevaléncia de infeccao e fatores associados a
presenca da infeccéo pelo VHC entre gestantes;

e Determinar os gendtipos do VHC circulantes entre gestantes, bem como o
genatipo do virus nos RNs infectados.

e Determinar a prevaléncia de infeccao pelo VHC em recém-nascidos e a taxa

de TMI do VHC;

4.3 OBJETIVOS SECUNDARIOS

e Investigar a presenca de fatores associados a TMI do VHC.
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5 METODOLOGIA

5.1 DESENHO DO ESTUDO

Este estudo possui um componente exploratorio, descritivo, representado pelo
estudo de corte-transversal que visa descrever as principais caracteristicas socio-
demograficas e perfil epidemiolégico das participantes, bem como, determinar a
soroprevaléncia e prevaléncia de infeccao pelo VHC entre gestantes. Um segundo
componente corresponde a um estudo analitico do tipo caso-controle utilizado para
analisar os fatores de risco para a aquisicdo do VHC entre as gestantes (casos sao
as gestantes anti-VHC positivas e o0s controles sdo as gestantes anti-VHC
negativas). Finalmente, andlises tipo coorte foram realizadas para avaliar a
incidéncia de TMI do VHC (desfecho RNs com VHC-RNA detectaveis na ocasido do
parto) em grupos de expostos e ndo-expostos (Co-infeccdo HIV, Tabagismo e

Alcoolismo).

5.2 LOCAL DO ESTUDO

Este estudo foi desenvolvido entre Maio de 2009 e Abril de 2011, na
Maternidade de Referéncia Professor José Maria de Magalhdes Neto (MRPJMMN),
localizada no bairro do Pau Miudo, em Salvador, BA. Trata-se de uma instituicao
publica estadual, que conta com um sistema de gestéo terceirizada, administrada
pela Santa Casa de Misericordia da Bahia. A Maternidade presta atendimento
publico através do Sistema Unico de Salde (SUS) para o parto de gestantes de alto
risco, bem como, gestantes que buscam esta unidade através de demanda
espontanea, além de disponibilizar servicos de wurgéncia e emergéncia
especializados e consultas de pré-natal. Com uma taxa de ocupacdo de 95% e
tempo médio de permanéncia de 4 dias, a maternidade realiza em meédia 8.400
partos por ano, 0 que representa cerca de 21,36 % do total de partos realizados

entre maternidades e hospitais da rede publica e privada de Salvador.
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5.3 POPULACAO DO ESTUDO

Um total de 3.049 gestantes internadas atendidas entre Maio de 2009 e Abril
de 2011, na Maternidade Referéncia Professor José Maria de Magalhdes Netto
(MRPJMMN) em Salvador-BA, foram selecionadas para participar da pesquisa apos
esclarecimento sobre os objetivos do estudo, beneficios e potenciais riscos e
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE, Apéndice I). As
mulheres foram convidadas a participar do estudo nas primeiras 24-48 horas apds o
parto.

Para determinar a soroprevaléncia do VHC em gestantes na MRPJMMN, um
calculo do tamanho da amostra foi realizado utilizando-se os seguintes parametros
no programa Statcalc disponivel no pacote estatistico Epi Info 3.5.3 (CDC, Atlanta,
GE, EUA):

a. Numero de partos/ano na MRPJMMN igual a 9.000;

b. Frequéncia esperada do virus de hepatite C de 1,5%, considerando a
prevaléncia estimada para a populacdo de Salvador;

c. Menor frequéncia do VHC entre gestantes de 0,10%, considerando os
resultados de estudos realizados no Brasil,

d. Nivel de confianca de 95%;

O tamanho da amostra necessaria para a determinacdo da soroprevaléncia
do VHC foi de 281 gestantes (IC 95%).

Para o estudo de risco de infeccdo materna, um calculo do tamanho amostral
foi realizado no mesmo programa com 0s seguintes parametros: IC 95%, poder
80%, proporcao de 4 controles para 1 caso, frequéncia esperada de exposi¢ao entre
os controles de 1,5% e Odds ratio igual a 3. Um total de 336 casos para 1.344
controles seriam necessarios. Em virtude da baixa prevaléncia do VHC (1,5%) nao
seria possivel obter uma amostra tdo grande. Mesmo assim, optamos por coletar
uma amostra ampliada com o objetivo de aumentar a probabilidade de identificar um
maior numero de casos (gestantes VHC-RNA positivas) dentro dos recursos

disponiveis.
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As participantes foram selecionadas de acordo com 0s seguintes critérios de

inclusao e exclusao:

e Inclusao

>

Gestantes de todas as idades internadas por ocasido do parto na
Maternidade Referéncia Professor José Maria Magalhdes Netto, que
concordaram em participar do estudo e que manifestaram o
consentimento por escrito através de assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido (TCLE, Apéndice 1) aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisas envolvendo Seres Humanos da FIOCRUZ-
BA (CEP-FIOCRUZ-BA).

e Exclusao

>
>

Gestantes residentes de outros estados;

Mé&es cujos recém-nascidos sejam prematuros extremos, com risco
eminente de morte;

Recém-nascidos de maes portadoras de doencas graves;

Puérperas que estejam inconscientes, desorientadas ou incapazes de
referir dados no momento da assinatura do TCLE ou da entrevista,
Gestantes cuja evolucdo da gravidez resultou em aborto, gravidez
ectdpica e natimorto.

Participantes que, por vontade prépria manifestarem vontade de afastar-se
do estudo.

5.4 COLETA DE DADOS

Para o estudo descritivo, a coleta de dados das gestantes foi realizada

através de revisdo de prontuarios (Apéndice I1l). Coletaram-se as seguintes

informacdes: antecedentes obstétricos, dados do parto e do recém-nascido,

resultados de exames soroldgicos sobre infeccdo pelo HIV, Hepatite B (AgHbs),
Hepatite C, HTLV | e Il e Sifilis (VDRL). Os dados referentes a raca/cor foram
obtidos conforme o padréo utilizado pelo IBGE, em branca, parda, preta, amarelo ou

asiatico, e indigenas. Para a obtencdo de dados ndo disponiveis nos prontudrios,

uma sub-amostra de 442 gestantes (14,50%) foram selecionadas atraves de sorteio
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para realizar a entrevista completa incluindo dados socio-econémicos (Apéndice lI).
Os questionarios foram aplicados por profissionais de saude treinados.

Para o estudo analitico, todas as gestantes que testaram positivo para o anti-
VHC pelo teste rapido (casos) e quatro gestantes soronegativas (controles) tiveram
seus prontuarios revisados e foram entrevistadas. Os controles foram selecionados
temporalmente por sorteio aleatorio entre aquelas gestantes que deram a luz na

mesma data das gestantes soropositivas.

5.5 COLETA DE AMOSTRAS E EXAMES

Uma amostra de sangue de cada gestante e do respectivo corddo umbilical
coletadas previamente pelo laboratério da maternidade foram utilizadas para
pesquisa do VHC. Estas amostras foram mantidas sob refrigeracdo entre 2 - 8 °C até
a realizacdo dos exames de triagem e aliquotagem para os exames confirmatorios.
Amostras de leite materno (colostro) também foram obtidas das méaes soropositivas
para pesquisa futura do VHC, salvo nos casos em que as maes eram co-infectadas
com HIV e tinham a recomendacdo médica de fazer uso de medicamento para inibir
a lactacao.

As amostras de soro foram centrifugadas e aliquotadas em trés tubos na
MRPJMMN. Duas aliquotas foram conduzidas ao Laboratério de Patologia e Biologia
Molecular (LPBM) da FIOCRUZ-BA para armazenamento adequado em freezer -
70°C até a realizacdo dos exames. Uma aliquota de soro da gestante foi utilizada
para realizacdo do exame de triagem na Maternidade. Outra aliquota de cada
amostra de soro foi encaminhada ao Laboratério de Virologia do Laboratério Central
de Saude Publica — LACEN-BA, para a realizacdo dos exames confirmatdrios e para
determinacao da carga viral e genotipagem do VHC, como descritos a seguir.

5.5.1 Diagnostico soroldgico e molecular

A triagem sorologica das gestantes foi realizada pelo teste rapido anti-VHC
(Bioeasy) conforme as orientacdes do fabricante. A sensibilidade do teste utilizado

para triagem relatada pelo fabricante € de 99% e a especificidade de 99,4%. O teste



34

rapido Bioeasy € um teste qualitativo imunocromatografico que utiliza os antigenos
da regido core, NS3, NS4 e NS5. Os exames para confirmacédo foram realizados nas
amostras soropositivas e incluiram ELISA 3% geracdo (Arctech) e métodos
moleculares para deteccdo qualitativa e quantificacdo do VHC-RNA (AMPLICOR
HCV TESTE, ROCHE versdo 2.0). Nas amostras com VHC-RNA detectavel, a
genotipagem do VHC foi realizada pelo método VERSANT HCV Genotype 2.0 (LiPA,
Siemens). A carga viral e genotipagem do VHC foram determinadas somente nas
amostras com VHC-RNA detectavel. O diagndéstico molecular do VHC nos recém-
nascidos de maes soropositivas foi realizado mediante testagem do sangue do
corddo umbilical através de ELISA 3?. geragdo (Arctech) e os resultados positivos

foram confirmados pela deteccdo do VHC-RNA no sangue do cordao umbilical.

5.6 ACOMPANHAMENTO DAS GESTANTES E RECEM-NASCIDOS

Todas as participantes que apresentaram sorologia positiva para o anti-VHC
através de ELISA foram convocadas mediante contato telefénico para a entrega dos
resultados dos exames e encaminhamento para servicos de referéncia
especializados em hepatites virais para seu acompanhamento ambulatorial e,
eventualmente, tratamento da hepatite C.

A positividade do VHC-RNA no sangue do cordao umbilical evidenciou TMI do
VHC pela via intra-uterina, todavia o acompanhamento dos RNs poderia identificar
transmissdes peri-parto e pos-natal e auxiliar na conduta pediatrica. Esta pesquisa

esta sendo realizada em outro estudo do grupo.

5.7 ANALISE DOS DADOS

O software estatistico Epi Info 3.5.3 (CDC, Atlanta, GE, EUA) foi utilizado para
a realizacdo das analises estatisticas, calculo do odds ratio (OR) e do relative risk
(RR). A odds ratio (OR) foi calculada pelo método dos produtos cruzados. Os
eventos de interesse foram analisados através de medidas de tendéncia central
(média, mediana) e dispersao (desvio-padrdo). Para a comparacdo de variaveis

continuas e categoricas entre os grupos foram utilizados os testes ndo parametricos
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de Kruskal-Wallis e exato de Fisher, respectivamente. Em todos os testes
estatisticos foi adotado um nivel de significancia de 5 %. O IC 95% para as
propor¢des foi estimado utilizando-se o algoritmo Mid-P Exact disponivel no software
OpenEpiv. 2.3.1 (DEAN et al., 2011).

5.8 ASPECTOS ETICOS

Este estudo segue a resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude, tendo
obtido pareceres favoraveis do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do
Centro de Pesquisa Goncalo Moniz Fundacdo Osvaldo Cruz (CEP-CPqGM),
protocolo n. 166/2008, e do Comité de Etica em Pesquisa Professor Dr. Celso
Figueirba do Hospital Santa lzabel, mantenedora da MRPJMMN, protocolo n.
225519.

Nos casos em que a gestante foi menor de 18 anos, o consentimento foi
assinado pelos pais ou responsaveis legais. Para as participantes iletradas, o
consentimento foi obtido através da impresséao digital. A autonomia em patrticipar do
estudo foi garantida a todas as gestantes convidadas e, felizmente, ndo tivemos

recusas.

5.8.1 Garantia da qualidade e sigilo dos dados

Todos os questionéarios foram codificados pelo revisor/entrevistador, digitados
duplamente e armazenados em banco de dados protegidos com senha no programa
de software Epi info 3.5.3 (CDC, Atlanta, GE, EUA). As digitacdes foram
confrontadas pelo investigador responsavel para validar os dados e corrigir
eventuais erros de digitagao.

Para garantir o sigilo dos dados, o acesso aos bancos de dados foi restrito
aos membros da pesquisa. O termo de consentimento e o questionario individual
impressos foram destacados dos questionarios de revisdo e epidemioldgicos e foram
armazenados separadamente na FIOCRUZ-BA. Os bancos de dados foram
relacionados por um campo de cédigo de identificagcdo numeérica desvinculado dos

dados sensiveis e de identificacdo das participantes.
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6 RESULTADOS

6.1 CARACTERISTICAS GERAIS DAS GESTANTES
Trés mil e quarenta e nove gestantes foram selecionadas para o estudo entre o

periodo de Maio de 2009 a Abril de 2011. As participantes tiveram uma idade média
de 25 anos, com desvio padrao de 6,7 anos e amplitude entre 12 e 46 anos. Houve

um predominio de gestantes na faixa etaria de 20 a 29 anos (Tabela 1).

Tabela 1. Caracteristicas sOcio-demogréficas das gestantes atendidas na
Maternidade de Referéncia Prof. José Maria de Magalhdes Neto, entre Maio de 2009
e Abril de 2011 em Salvador, BA.

Caracteristicas Total' Freg. (%)
Idade (anos) 3049
Média + DP 25+6,7
Amplitude (Min. — Max.) 12-46
Faixa etaria (n=3.049)
<19 664 21,8
20-29 1554 51,0
30-39 741 24,3
=40 90 2,9
Raca/Cor (n=2.570)
Branca 260 10,1
Parda 1362 53,0
Preta 930 36,2
Amarela (asiatica) 10 04
Indigena 8 0,3
Estado civil (n=2.855)
Solteira 559 20,7
Casada/unido estavel 2282 78,8
Separada 11 0,4
Vilva 3 0,1
Escolaridade (n=443)
Nao alfabetizada 1 0,2
1°-9°ano do EF completo 161 36,3
EM completo e incompleto 246 55,5
ES completo e incompleto 35 7,9
Naturalidade (n=3.049)
Salvador 2406 78,9
Outras localidades do Estado da Bahia 643 211
Residéncia (n=3.049)
Salvador 2618 85,9
Outras localidades do Estado da Bahia 431 14,1

t Total varia conforme a disponibilidade do dado. EF = ensino fundamental. EM = ensino médio. ES = ensino
superior.
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Quanto a distribuicdo global por cor da pele a populacdo afro-descendente,
composta de mulheres pardas e negras, correspondeu a 89,2% das gestantes. Em
relagdo ao estado civil, 78,8% eram casadas ou com unido estavel. Em relagéo a
escolaridade, a taxa de analfabetismo foi baixa, apenas 0,2% das gestantes foi
analfabeta, 36,3% ensino fundamental completo, 55,5% tinham o ensino médio
completo ou incompleto, e 7,9% ensino superior completo e incompleto. A maioria
das gestantes, 78,9%, foi natural de Salvador-BA e 85,9% residiam nesta cidade
(Tabela 1). Entretanto, a maternidade também atendeu a um grande numero de

gestantes provenientes de outros municipios do interior da Bahia (Figura 2).
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Figura 2. Distribuicdo geografica das gestantes atendidas na Maternidade de
Referéncia Prof. José Maria de Magalhdes Neto por municipio de residéncia no
estado da Bahia, entre Maio de 2009 e Abril de 2011.
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A renda familiar mensal foi predominantemente igual ou inferior a dois salarios

minimos para 67% das gestantes (Grafico 1).

Renda familiar {SMs)

2,8%

/

E BB =
Voo o b
@ s e

SM = salario minimo vigente (2009=R$465,00; 2010=R$510,00; 2011=R$545,00)

Gréafico 1. Distribuicdo percentual da renda familiar das gestantes atendidas na
Maternidade de Referéncia Prof. José Maria de Magalhaes Neto, entre Maio de 2009
e Abril de 2011 em Salvador, BA.

6.2 DADOS OBSTETRICOS E HISTORICO GESTACIONAL DAS
GESTANTES

Quando avaliadas quanto ao numero de gestacbes observou-se que 47,7%
eram primigestas. Sobre possiveis abortos anteriores, observou-se que 55,3% das
gestantes relataram nunca ter abortado, enquanto 44,7% das referiram entre 1 a 6

abortos, com média de 1,34 abortos e desvio padrdo de 0,72 (Tabela 2).

Tabela 2. Histérico gestacional das gestantes atendidas na Maternidade de
Referéncia Prof. José Maria de Magalhdes Neto, entre Maio de 2009 e Abril de 2011
em Salvador, BA.

Caracteristicas Total' Freq. (%)
Numero de gestacdes anteriores (n=3.042)
Primigesta 1450 47,7
1-2 1208 39,7
3-4 287 94
25 97 3,2

NUmero de gestantes que abortaram
anteriormente (n=1.580)

Nenhuma 874 55,3
1-2 660 41,8
3-4 39 2,5
25 7 0,4

t Total varia conforme a disponibilidade do dado.
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Dentre as mulheres que ja abortaram, 60,2% referiram abortos provocados e
23,2% espontaneos. As demais ndo informaram o tipo de aborto.

Considerando o numero de consultas, um indicador de qualidade do pré-natal,
metade das gestantes (49,9%) realizaram entre 4 a 6 consultas, 36,9% realizou 7 ou
mais consultas durante a gestacdo, 13,2% tiveram entre uma e trés consultas de
durante toda a gestacdo. Nenhuma gestante deixou de ter ao menos uma consulta
ao longo da gestacdo. Com relagdo ao tipo de parto 61,1% das mulheres tiveram
parto natural, com ou sem férceps e 30,9% tiveram parto cesareo. Sobre a rotura da
bolsa amnidtica, praticamente metade das gestantes (49,6%) deram entrada na

maternidade apds rompimento da bolsa (Tabela 3).

Tabela 3: Dados obstétricos das gestantes atendidas na Maternidade de Referéncia Prof.
José Maria de Magalhdes Neto, entre Maio de 2009 e Abril de 2011 em Salvador, BA.

Caracteristicas Total' Freq. (%)
N. de consultas pré-natais (n=2.711)

Nenhuma 0 0,0

1-3 358 13,2

4-6 1.353 49,9

>7 1.000 36,9
Tipo de parto (n=2.805)

Natural 1.792 58,8

Forceps 71 2,3

Cesareo 942 30,9
Bolsa rota (n=2.531)

Sim 1255 49,6

Nao 1276 50,4
Maturidade (n=2.055)

Pré-termo (<37 semanas) 147 7,2

Termo (37 < Termo <42 semanas) 1903 92,6

Pés-termo (>42 semanas) 5 0,2
Peso (gramas) (n=2.642)

< 2.500 (baixo peso e muito baixo peso) 243 9,2

2.500 - 4.000 (peso normal) 2252 85,2

> 4.000 (peso elevado) 147 5,6
Sexo do RN (n=2.759)

Masculino 1440 52,2

Feminino 1319 478

T Total varia conforme a disponibilidade do dado. RN = recém-nascido.
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Quanto aos recém-nascidos, 92,6% tiveram nascimento a termo. A maioria
apresentou peso normal (85,2%). Houve predominancia de nascimento de RNs do

sexo masculino (52,2%) em relagéo ao sexo feminino (47,8%) (Tabela 3).

6.3 SOROPREVALENCIA DO VHC EM GESTANTES

Dentre as 3.049 gestantes avaliadas pelo teste de triagem do periodo de Maio
de 2009 a Abril de 2011, a presenca de anticorpos anti-VHC foi evidenciada em 12
delas, o que representa soropositividade pelo teste de triagem de 0,39% (IC 95%:
0,21%-0,67%). A soroprevaléncia variou conforme a faixa etaria, 0% em gestantes
menores de 19 anos, 0,39% em gestantes com idade entre 20 e 29 anos e 0,72%
em gestantes com idade igual ou superior a 30 anos (Gréfico 2). Destas doze
gestantes, apenas 66,6% (8/12) confirmaram a soropositividade por ELISA, que
implica numa soroprevaléncia global de 0,26% (IC 95%: 0,12%-0,50%).

0.39% 0.72%
100% -

100% -

100% - B Anti -VHC +

99% - B Anti -VHC -

99% -

Total de gestantes

99% -

99% -
12-19 20-29 =30
Faixa etdria (anos)

Grafico 2. Distribuicdo da soropositividade para o anti-VHC (Teste rapido) por faixa
etaria das gestantes atendidas na Maternidade de Referéncia Prof. José Maria de
Magalh&es Neto, entre Maio de 2009 e Abril de 2011 em Salvador, BA.
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Ainda quanto a sorologia, os prontuarios das gestantes foram revisados para
obtencédo de resultados de exames realizados na maternidade e de resultados de
exames de pré-natal para pesquisa de infec¢ces de transmisséo parenteral. Entre os
marcadores soroldgicos testados na maternidade, o VDRL (Sifilis) foi reagente em
22 gestantes (0,8%), seguido do AgHbS (Hepatite B), em 18 (0,6%); e do anti-HIV,
em 16 (0,5%) (Tabela 4). Além destes resultados; 183 gestantes possuiam resultado
para o anti-HTLV I/ll e 196 para o de anti-VHC. A soroprevalencia para estas
infecgbes foram 1,1% e 0,5%, respectivamente. Entre as mulheres com resultado de
sorologia prévio para o anti-VHC apenas uma testou positivo para o anti-VHC e o
resultado desta gestante foi confirmado através da triagem e dos exames

confirmatdrios realizados nesta pesquisa.

Tabela 4. Soropositividade para infeccdes de transmisséo parenteral de acordo com
resultados de exames realizados pelas gestantes na Maternidade de Referéncia
Prof. José Maria de Magalhdes Neto, entre Maio de 2009 e Abril de 2011, em
Salvador, BA.

Marcadores Total®  Soropositividade

sorologicos n (%)
VDRL 2824 22 (0,8)
AgHbs 2809 18 (0,6)
anti-HIV 2962 16 (0,5)

T Total varia conforme a disponibilidade do dado.
Resultados de exames realizados na maternidade

6.4 FATORES DE RISCO PARA INFECCAO PELO VHC EM
GESTANTES

Dentre de fatores de risco para a infeccdo materna, foram associados com a
soroprevaléncia para o anti-VHC (p < 0,05): idade maior ou igual a 18 anos, uso de
drogas injetaveis, uso de drogas inalaveis, tatuagem e infeccéo pelo HIV. Nao houve
associacdo estatisticamente significante para os outros fatores estudados, tais
como, historico de hemotransfusao, uso de piercing, ter realizado cirurgias prévias e

possuir diagnéstico prévio de DST (Tabela 5).
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Tabela 5. Fatores de risco para infeccdo pelo VHC das gestantes atendidas na
Maternidade de Referéncia Prof. José Maria de Magalhaes Neto, entre Maio de 2009
e Abril de 2011, Salvador, BA.

ELISA
Caracteristicas Total' Reag_ente Nao- ;  OR(IC 95%) VanI
(n=8) reagente dep
(n=52)

Idade, média (+ DP) 60 296+428 252+64 NA 0,04

Faixa etaria
>=18 54 8 (100,0) 46 (88,5) ND NS
<18 6 - 6 (11,5)

Uso de drogas injetaveis
Sim 2 2(25,0) - ND 0,02
Néo 58 6 (75,0 52 (100,0)

Uso de drogas inalaveis
Sim 3 3 (37,5) - ND 0,001
\ED) 57 5(62,5) 52 (100,0)

Historico de hemotransfusao
Antes de 1993 2 1(12,5) 1(1,9) 7,3(0,4-130,1) NS
Depois de 1993 58 7 (87,5) 51(98,1) 1,0

Tatuagem
Sim 18 6 (75,0) 12(23,1) 10,0 (1,8-56,2) 0,007
Né&o 42 2(25,0) 40(76,9) 1,0

Piercing
Sim 16 2(25,0) 14 (26,9) 0,9 (0,2-5,0) NS
Né&o 44 6 (75,0 38(73,1) 1,0

Cirurgias anteriores
Sim 16 4 (50,0) 12(23,1)  3,3(0,7-15,4) NS
N&o 44 4 (50,0) 40(76,9) 1,0

Infeccdo pelo HIV
Sim 2 2(25,0) - ND 0,02
Nao 56 6 (75,0) 50 (100,0)

Diagndstico prévio de DST
Sim 13 4 (50,0) 9(17,3) 4,8 (1,0-22,8) NS
Nao 47 4 (50,0) 43(82,7) 1,0

T Total varia conforme a disponibilidade do dado. As parturientes com teste rapido positivo que néo
confirmaram pelo ELISA foram incluidas no grupo controle.

" Para comparagdes de proporces foi utilizado o teste exato de Fisher. OR (produto cruzado) = odds ratio. ND
= néo definido. IC 95% = intervalo de confianga 95%. Para comparagdes de médias foi utilizado o método
Kruskal-Wallis H. DP = desvio padréo. NA = n&o se aplica. NS = n&o significante.
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6.5 PREVALENCIA DE INFECCAO DO VHC, CARGA VIRAL E
GENOTIPOS CIRCULANTES EM GESTANTES

A viremia foi detectada em seis das oito gestantes confirmadamente
soropositivas, indicando uma prevaléncia de infeccdo pelo VHC de 0,20% (IC 95%
0,08%-0,41%).

Das seis gestantes VHC-RNA positivas, cinco tiveram suas amostras
quantificadas, sendo que quatro delas apresentaram carga viral maior que 8,5x10°
Ul/ml, ou seja, acima do limite de deteccao do kit; uma apresentou carga viral igual
3,42x10? Ul/ml. Uma gestante n&o teve sua amostra de sangue quantificado devido
a amostra ter sido insuficiente.

As gestantes que apresentaram VHC-RNA positivo tiveram suas amostras de
sangue analisadas por testes moleculares para identificacdo dos gendtipos e todas
apresentaram e genatipo tipo 1, sendo uma subtipo 1a,.duas subtipo 1b e duas com
gendtipo la/lb. Os casos com genoétipo la/lb podem corresponder a infecgbes
mistas, ou por incapacidade do método empregado no LACEN-BA em distinguir

entre os subtipos. Uma amostra ndo foi genotipada por ter sido insuficiente.

6.6 TRANSMISSAO INTRA-UTERINA DO VHC

A transmisséo intra-uterina do VHC foi detectada em dois casos 2/6 (33,3%;
IC 95%: 6,0%-73,8%). Apesar do pequeno nimero amostral, o risco de transmissao
intra-uterina esteve aumentado em mulheres com co-infeccdo pelo HIV e que tinham
histérico de tabagismo e uso de bebidas alcodlicas (Tabela 6). A genotipagem e
carga viral so6 foram determinadas na amostra de um dos RNs, genoétipo la e carga
viral >8,5x10° Ul/ml coincidentes aos de sua m&e. A outra amostra foi insuficiente.

Por esta razdo, nado foi possivel avaliar a importancia da carga viral.
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Tabela 6. Avaliacdo de fatores para transmissao intra-uterina do VHC em gestantes VHC-
RNA positivo atendidas na Maternidade de Referéncia Prof. José Maria de Magalhaes Neto,
entre Maio de 2009 e Abril de 2012, Salvador, BA.

TMI do VHC
Caracteristicas Total n (%) RR(IC95%) Valor de p*
Total 6 2(33,3)
Co-infeccao com HIV
Sim 1 1(100,0) 5,0(0,87-28,86) NS
N&o 5 1(20,0)
Tabagismo
Sim 2 1(50,0) 2,0(0,22-17,89) NS
N&o 4 1(25,0)
Uso de bebida alcodlica
Sim 4 2(50,0) ND NS
N&o 2 -

ND= N&o determinado; NS= Nao significante.

Para melhor avaliacdo, segue abaixo a descricdo dos casos de TMI:

» Caso 1: Gestante RCN tem 30 anos de idade. Entre os riscos para aquisicdo da
Hepatite C, possui tatuagens, declarou ser usuaria de drogas injetaveis e
inalaveis, afirmou ter compartilhado seringas, € portadora do virus HIV ha 10
anos, relatou ter mais de 50 parceiros sexuais ao longo da vida, e que inclusive
relacionou-se com parceiros usuarios de drogas. Possui diagnostico negativo
para HBV e Sifilis. A gestante possui habito de consumir bebidas alcodlicas, no
entanto declarou ndo ter realizado o consumo durante a gravidez. Além da
bebida, declarou também ser fumante e ter continuado com o habito durante a
gestacdo. Teve duas gestacdes anteriores, sendo um aborto e um nascido vivo.
Gestante foi acompanhada e fazia tratamento para HIV. Fez uso de AZT durante
o parto (profilaxia para TMI) e o RN também fez uso de AZT apds nascimento.
Possui tipo sanguineo A+, passou por sete consultas pré-natais. O RN, do sexo
feminino, nasceu a termo, com idade gestacional de 38 semanas, através de
parto cesariano eletivo. A amamentacao foi restringida para prevenir a infeccéo
pelo HIV.
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» Caso 2: Gestante CSS tem 22 anos de idade. Possui piercing, tatuagem,
declarou ser usuéria de drogas injetaveis e inalaveis, entretanto afirmou nunca
ter compartilhado seringas e outros materiais utilizados para inalagédo de drogas.
Revelou ter apenas um parceiro sexual ao longo da vida, e desconhece o fato de
seu parceiro ser portador de doenca sexualmente transmissivel. Possui
diagnéstico negativo para HIV, HBV e Sifilis. A gestante possui habito de
consumir bebida alcodlica, mas declara ndo ter feito uso durante a gestacao,
além de nédo ser fumante. Foi primigesta e ndo teve nenhum aborto anterior. O
sangue da gestante é tipo A+. Durante a gestacdo passou por cinco consultas
pré-natais. O RN, do sexo feminino, nasceu a termo, com idade gestacional de
39 semanas, através de parto normal, com tempo de ruptura da bolsa de quinze
horas. A amamentag&o néo foi restringida, o RN foi amamentado.
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7 DISCUSSAO

A hepatite C é uma doenca cronica e silenciosa, de evolucédo lenta, que pode
levar cerca de 30 anos até apresentacdo dos primeiros sinais e sintomas clinicos
nas pessoas infectadas. Assim, € extremamente relevante a identificacdo precoce
dos portadores do VHC, para possibilitar o tratamento da infeccdo antes do
desenvolvimento de formas graves de doenca hepatica. Quando levada em
consideracdo a TMI, a situacdo torna-se ainda mais grave, pois atualmente a
triagem do anti-VHC ainda ndo é realiza rotineiramente como exame pré-natal na
rede publica. Sendo assim, a prevaléncia do VHC entre gestantes e os casos de TMI
deixam de ser identificados.

A grande maioria das gestantes apresentou idade entre 20 e 39 anos (74,3%)
semelhante ao que ocorre na cidade de Salvador segundo dados do sistema
TABNET Salvador da Secretaria Municipal de Saude de Salvador (SMS-
SALVADOR, 2011). A ocorréncia da hepatite C traria nesta populacdo alto impacto
social e econbmico, devido a necessidade de acompanhamento e tratamento da
mae e, possivelmente, de seu RN, com consequéncias familiares socio-econémicas.
Em relacdo a distribuicéo etaria, vale destacar que um grande niamero de gestantes
(21,8%) tinham idade igual ou inferior a 19 anos, inclusive com casos de gestantes
com apenas de até 12 anos. Este dado ndo é exclusivo de Salvador, uma vez que
estatisticas do IBGE do ano de 2006 mostraram que 51,4% dos nascidos vivos sao
filhos de mées com idade até 24 anos (BRASIL, 2009). A média de idade encontrada
entre as gestantes foi de 25 anos, este resultado também tem sido descrito em
diversos artigos publicados no Brasil (COSTA et al., 2009; ORIONE; ASSIS;
SOUTO, 2006). Importante destacar que um estudo mais recente realizado em 2011
encontrou uma média de idade entre as gestantes de 29 anos, que reflete uma
maior conscientizagao da sociedade sobre a maternidade (GARDENAL et al., 2011).

Os resultados encontrados para a raca ou cor demonstraram que a maioria
das gestantes atendidas em uma maternidade publica de Salvador (89,2%) sao
afrodescendentes. Este resultado foi esperado, visto que no Brasil e,

particularmente, em Salvador h4 uma associacdo muito forte entre pobreza e
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raca/cor. A saude no Brasil € publica e gratuita, mas pessoas “brancas” ou de maior
poder aquisitivo tendem a procurar atendimento na rede privada, sobretudo através
dos chamados planos de saude. Esta é uma realidade, sobretudo em relagdo a
atencao primaria e emergéncia, onde o SUS carece de maior qualidade. Entretanto,
quando observamos o atendimento em servi¢cos de alta complexidade e alto custo,
gue ndo sao cobertos pelas operadoras de planos de saude, esta desigualdade
tende a diminuir.

Em nosso estudo, a maior parte das gestantes,78,8%, eram casadas ou
relataram ter unido estavel e somente, 20,7%, foram solteiras. Este resultado
diverge consideravelmente dos dados da cidade de Salvador, onde 44,7% das
gestantes foram consideradas solteiras (SMS-SALVADOR, 2011). Esta diferenca
certamente reflete um erro de classificacdo do estado civil registrado oficialmente,
apesar do Cadigo Civil Brasileiro reconhecer a unido estavel desde 2002.

Em relacdo ao grau de escolaridade, somente uma pequena parcela (7,9%)
alcangcou o ensino superior. Isto esta associado com as baixas condi¢des
socioeconémicas da familia. No presente estudo, houve um predominio de
gestantes, 67%, com renda familiar inferior a dois salarios minimos, sendo que 8,8%
das gestantes declararam sobreviver com até um salario minimo.

A maioria das gestantes, 78,9%, foi natural de Salvador-BA e 85,9% residiam
nesta cidade, embora um percentual significativo delas, 14,1%, foram oriundas de
outros municipios do interior da Bahia. Este numero reflete as boas condi¢bes da
MRPJMMN, levando muitas mulheres a procuram esta unidade para o realizarem
seu parto.

Quando os dados obstétricos e o histérico gestacional das gestantes foram
avaliados, observou-se que praticamente metade delas eram primigestas (47,7%) ou
tiveram até duas gestacdes (87,4%). Este aparente controle da taxa de natalidade
pode estar relacionado a queda na taxa de fecundidade no Brasil, apontada pelo
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) (BRASIL, 2009).

E preconizado pelo Ministério da Salude que as gestantes realizem, no
minimo, seis consultas de pré-natal durante a gestacdo (BRASIL, 2009). Sobre o
acesso a assisténcia pré-natal de acordo com o numero de consultas realizadas,

observou-se que pouco menos da metade das gestantes, 49,9%, realizou entre
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quatro e seis consultas e 36,9% realizou sete ou mais consultas pré-natais. Quando
comparados aos dados gerais de Salvador em 2011, incluindo-se a rede publica e
privada, nota-se que as participantes do presente estudo realizaram menos
consultas pré-natais. Em Salvador, 2011, cerca de 37,1% das gestantes realizaram
entre quatro e seis consultas na gestacao e 47,4% realizou sete ou mais consultas
pré-natais (SMS-SALVADOR, 2011). Encontramos uma forte associacdo proé-ativa
entre o0 nivel de escolaridade e numero de consultas pré-natais (dados nao
apresentados). Este achado indica que o nivel de escolaridade esta diretamente
associado ao acesso a assisténcia pré-natal. Podemos inferir também que estas
mulheres com menor nivel de escolaridade pertencem a classes sociais menos
favorecidas, e, portanto, ttm menos acesso a servigos de saude. Entretanto, vale
ressaltar que ha necessidade de melhorar a assisténcia pré-natal na rede publica e
ampliar os servicos ofertados, para garantir o acesso a todas as gestantes.

Quanto ao tipo de parto realizado, 61,1% das gestantes tiveram parto natural
com ou sem a utilizacdo dos férceps, enquanto 30,9% tiveram parto cesareo. Em
Salvador, no ano 2011, em geral, o total de partos naturais representou 48,9% e as
cesarianas representaram 50,5%, entretanto nestes dados estéo incluidas as redes
privadas e publicas. A despeito das campanhas para valorizacdo do parto natural e
de seus beneficios para a mde e o RN, a rede privada segue apresentando um
grande contingente de partos ceséareos, haja visto que atualmente o Ministério da
Saude registrou o percentual de 80% de cesarianas entre usuarias de planos de
saude enquanto no SUS as cesareas somam somente 26% (BRASIL, 2007). Ainda
assim, a recomendacdo da Organizagcdo Mundial de Saude (OMS) é que as
cesareas representem até o maximo de 15% do total de partos realizados.

Quanto aos recém-nascidos, 92,6% tiveram nascimento a termo e 85,2%
apresentou peso adequado, entre 2,500 a 4,000 g. Houve discreta predominancia de
nascimento de RNs do sexo masculino (52,2%) em relagdo ao sexo feminino
(47,8%), fato que também foi identificado nos dados em geral de Salvador, 2011
(SMS-SALVADOR, 2011).

No presente estudo, a soroprevaléncia global foi igual 0,26% e a prevaléncia
de infeccdo pelo VHC foi de 0,19%. Este resultado mostrou-se baixo quando
comparado a estudos de base populacional realizados em Salvador em 2006 (1,5%)
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(ZARIFE et al., 2006). Em contrapartida, embora ndo existam estudos anteriores na
regido Nordeste e, de modo mais especifico, na Bahia, que tenham sido conduzidos
com gestantes, no Brasil j& foram realizadas casuisticas em capitais e cidades das
regides Centro-oeste, Sudeste e Sul: em Goiania, Campo Grande, Cuiabd, Rio de
Janeiro, Campinas, Londrina e Porto Alegre a soroprevaléncia e prevaléncia do VHC
em gestantes variou entre 0,10% e 2,66 % (COSTA et al., 2009; FIGUEIRO-FILHO
et al., 2007; GARDENAL et al., 2011; LEWIS-XIMENEZ et al., 2001; LIMA; PEDRO,;
ROCHA, 2000; PEIXOTO et al., 2004; REICHE et al., 2000). Deste modo, nossos
dados estdo de acordo com as taxas de soroprevaléncia e prevaléncia encontradas
entre gestantes brasileiras.

Confrontando os resultados obtidos nestes estudos realizados com gestantes
no Brasil, frente a prevaléncia de infec¢do encontrada entre adultos saudaveis e/ou
doadores de sangue no Brasil, verificamos que em todas as regifes estudadas a
prevaléncia entre gestantes foi inferior a da populacdo em geral (CAMPIOTTO et al.,
2005). A unica excecdo foi a regido Sul, onde a casuistica que encontrou taxas mais
elevadas do VHC (2,66%) foi realizada em um hospital publico de referéncia para o
tratamento de HIV, o que pode ter representado um viés de selecdo, devido ao fato
de que as gestantes HIV positivas podem ser mais propensas a co-infeccdo com o
VHC (PEIXOTO et al., 2004).

A baixa soroprevaléncia e prevaléncia do VHC em gestantes pode ser
explicada devido ao fato de que o virus € mais prevalente na faixa etaria entre 40 e
60 anos, idade em que geralmente sdo encontradas poucas gestantes e além disso,
a infeccdo pelo VHC em gestantes geralmente é inferior a encontrada na populacéo
em geral (NELSON; THOMAS, 2001).

Além disso, em outros paises, a prevaléncia em gestantes pode variar muito,
desde 0 até 13%, de acordo com a regido onde o estudo foi conduzido (KUMAR,;
FROSSAD; HUGHES, 1997; LA TORRE et al.,, 1998; MATSUBARA; SUMAZAKI,
TAKITA, 1995; OHTO et al., 1994; OKAMOTO et al., 2000; PIPAN et al., 1996).

Alguns exemplos de taxas de prevaléncia em gestantes encontradas em
outros paises e continentes s&o: india — 0,6% a 1,3% (JONAS, 2002; PARTHIBAN et
al., 2009); Egito — 6,8% (ABDULQAWI et al., 2010) Polbnia — 2 % (ANISZEWSKA et
al., 2009), Africa — 2,1% (NDONG-ATOME et al., 2008) e Portugal, - 0,45%
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(BACALHAU; TIMOTEO; AGRO, 2010). Esta diferenca nas taxas de prevaléncia
encontradas pode ser explicada pela variabilidade geografica, técnicas utilizadas
para analise e pela variagdo do tamanho amostral.

Resultados sorologicos obtidos a partir de resultados de exames realizados
na maternidade indicaram que a soropositividade pelo VDRL foi freqiente em 0,8%
das gestantes, seguido do AgHbS, em 0,6%; e do anti-HIV, em 0,5%. Além disto,
183 gestantes possuiam resultado prévio para o anti-HTLV I/ll e 196 para o de anti-
VHC. A soroprevalencia para estas infecgdes foram 1,1% e 0,5%, respectivamente.
O teste anti-VHC né&o é realizado como exame de rotina no pré-natal, portanto, o
motivo da solicitacdo deste exame pelo profissional de salde que avaliou esta
gestante pode ter sido em razdo de alguma caracteristica epidemioldgica, e, sendo
um universo tdo pequeno de gestantes com resultados prévios, tal procedimento
pode ter resultado numa prevaléncia tdo elevada para o VHC.

Em relacdo aos fatores de risco associado a infec¢cdo materna pelo VHC,
neste estudo, 0s que apresentaram associagao estatisticamente significativa foram o
uso de drogas ilicitas, tanto injetaveis quanto inalaveis. Isso reforca a afirmativa de
que o uso destas drogas constitui-se o0 principal fator de risco para infeccédo pelo
VHC desde a implantacdo dos testes de triagem em bancos de sangue (GARDENAL
et al., 2011). Outros fatores associados ao risco de infeccdo materna foram
presenca de tatuagem e infeccao pelo HIV. Entretanto, é importante destacar que
muitas pessoas que usam drogas também tém tatuagens e que o compartilhamento
de utensilios para uso de drogas pode permitir a transmissdo do VHC e outros virus
infectados com o HIV. Em dois estudos realizados no Mato Grosso, néo foi
encontrada associacao estatisticamente significativa para tatuagem (GARDENAL et
al., 2011; ORIONE; ASSIS; SOUTO, 2006). Em um estudo realizado em Salvador,
BA, em 2006, incluindo 194 usuarios de drogas injetaveis, 94 ex-usuarios, e 95
pessoas que ndo usaram drogas injetaveis, o VHC foi encontrado em 35,6%, 29,8%
e 5,3%, respectivamente (SILVA et al., 2006). Este € o grupo sob risco com maior
prevaléncia atualmente nesta localidade.

N&o houve associacdo estatisticamente significante para os outros fatores
estudados, tais como, idade, histérico de hemotransfusdo, uso de piercing, ter
realizado cirurgias prévias e possuir diagnostico prévio de DST. Outros autores
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encontraram resultados semelhantes para histérico de hemotransfuséo e realizacao
de cirurgias anteriores (GARDENAL et al., 2011) (ORIONE; ASSIS; SOUTO, 2006).
Apesar disto, existem relatos de associacao entre a realizagdo de procedimentos
cirdrgicos entre gestantes e infeccdo pelo VHC (ANISZEWSKA et al., 2009).

Embora idade pareca ser uma variavel importante em outros estudos, nao
encontramos associacdo com idade e o risco de infeccdo pelo VHC. Mas vale a
pena destacar que a soroprevaléncia variou conforme o aumento da faixa etéria,
sendo de 0,19% entre gestantes com idade entre 20 e 29 anos e 0,67% entre as
gestantes com idade igual ou superior a 30 anos. Em casuistica com 28.561
gestantes, Costa e colaboradores encontraram idade superior a 30 anos como
sendo um importante fator de risco para infec¢éo entre gestantes em Goias (COSTA
et al., 2009). Entretanto, Figueir6 avaliou a frequéncia de infec¢des entre 32.512
gestantes e ndo encontrou associacao significativa entre idade das gestantes e
presenca de infec¢céo pelo VHC (COSTA et al., 2009; FIGUEIRO-FILHO et al., 2007;
GARDENAL et al., 2011).

Durante a triagem das gestantes através do teste anti-VHC Bioeasy, foram
identificadas doze gestantes previamente soropositivas, e destas, apenas oito
confirmaram soropositividade pelo ELISA. E importante ressaltar que em geral, os
testes de triagem possuem alta especificidade, mas, além disso, todas as gestantes
que apresentaram sorologia fraco-reator através do teste de triagem foram testadas
por ELISA, para obtermos o minimo de resultados falso-negativos.

Entre as gestantes soropositivas, 75% confirmaram infeccéo pela deteccéo do
VHC-RNA no soro. Esta positividade de infec¢éo foi esperada para o VHC devido a
sua alta cronicidade. Estes resultados estdo de acordo com os dados de outros
estudos, que obtiveram positividade proxima ou semelhante apds confirmacao dos
casos de pacientes anti-VHC positivas pelo método de PCR (COSTA et al., 2009; LA
TORRE et al.,, 1998; LIMA; PEDRO; ROCHA, 2000; MATSUBARA; SUMAZAKI,
TAKITA, 1995; MORIYA et al., 1995; PEIXOTO et al., 2004; PIPAN et al., 1996).

O genotipo 1, o qual foi mais prevalente entre as gestantes estudadas, € o
mais frequiente em Salvador em diferentes grupos sob risco e em usuarios de drogas
esta frequéncia atinge 80% (PACHECO, 2010; SILVA et al., 2005; SILVA et al.,
2000). No estudo realizado no estado de Goiads encontrou-se uma freqiéncia do
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genotipo 1 em 70% das gestantes (COSTA et al., 2009), em outro realizado no Mato
Grosso do Sul a frequéncia do gendtipo 1 encontrada foi de 83% (GARDENAL et al.,
2011). Resultados semelhantes foram encontrados em outros estudos realizados no
Brasil e no exterior, onde o gendtipo 1 foi mais prevalente em relacdo aos demais
(CECl et al., 2001; LIMA; PEDRO; ROCHA, 2000).

A taxa de TMI encontrada no estudo foi de 33,3%, muito superior ao que vem
sendo descrito na literatura, entre 4-13% (MOK et al., 2005; POLYWKA et al., 1999;
SOLIS SANCHEZ et al.,, 2003; GARDENAL et al.,, 2011). A taxa de transmissao,
também foi bem superior a de outro estudo realizado no Brasil, que encontrou uma
taxa de TMI de 13% (GARDENAL et al., 2011). Possivelmente, este achado pode
ser explicado pelo pequeno numero de gestantes infectadas pelo VHC neste estudo
que pode enviesar os resultados. Também € valido ressaltar que as taxas de TMI do
VHC em gestantes co-infectadas com HIV podem ser mais elevadas do que as das
maes infectadas apenas com VHC (ZANETTI et al., 1995).

O VHC-RNA foi detectado no sangue do corddo umbilical dos RNs infectados
coletado logo ap6s o parto, o que indica que a transmissdo ocorreu durante a
gestacao (intra-uterina) (WEINER et al., 1993). Resultados semelhantes tém sido
relatados em outros estudos: casuistica realizada com 403 criancas nascidas de
maes Anti-VHC positivas demonstrou que metade dos RNs j& apresentou VHC-RNA
positivo logo apds o nascimento, e outro estudo com 54 criangas encontrou
resultado semelhante, o que indica que cerca de 1/3 a 1/2 da TMI ocorre
predominantemente intra-utero (MOK et al., 2005; RESTI et al.,, 1998). Assim,
nossos resultados reforcam a necessidade de realizagdo do teste de triagem nos
grupos sob risco para identificacéo precoce dos casos de infec¢do pelo VHC.

A definicdo do diagnostico de TMI difere entre estudos publicados, mas a
definicdo de caso tem sido considerada confidvel se os RNs nascidos de maes
infectadas forem testados por métodos moleculares (PCR) em uma a duas ocasides,
ou atraves de sorologia Anti-VHC apds os 18 meses de vida (MAST et al., 2005).
Estudos que acompanharam RNs somente até 12 meses de vida e ndo testaram a
presenca do VHC-RNA ndo sdo confiaveis porque os anticorpos anti-VHC séo
transmitidos passivamente da mée para o recém-nascido (ALRIC et al., 2002). Além

disso, existem relatos de que pode ocorrer a eliminacao do virus e cura da infeccao
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nos RNs infectados, mesmo naqueles que apresentaram o VHC-RNA positivo logo
apos o parto (ABDULQAWI et al., 2010).

Deste modo, é importante fazer o acompanhamento dos RNs apo6s os 18
meses de idade. Infelizmente ndo foi possivel fazer este acompanhamento no
presente estudo, devido a dificuldade de seguimento das mulheres e seus RNs,
assim, parte dos dados que foram coletados esta sendo utilizado para a realizacao
de outra pesquisa da FIOCRUZ-BA voltada a investigagdo molecular dos
mecanismos de desenvolvimento de infeccdo pelo VHC e de cura espontanea,
através do acompanhamento de gestantes e RNs infectados.

Em um dos casos em que ocorreu a TMI, o gendtipo identificado no RNs
infectado foi tipo 1a, idéntico ao de sua mée. A relacdo entre a presenca do genaétipo
la e maior risco de contaminacéo foi descrito por alguns autores (GARDENAL et al.,
2011; PARTHIBAN et al., 2009).

Devido ao tamanho amostral (pequeno numero de casos de TMI), ndo foi
possivel avaliar se existe associacdo entre a TMI e todos os fatores de risco que tém
sido discutidos na literatura: co-infecgdo com HIV, tipo de parto, tempo de bolsa rota,
carga viral materna e amamentacdo. Em alguns estudos, o risco de TMI do VHC
chegou a ser 4 vezes maior em gestantes co-infectadas pelo HIV (ROBERTS;
YEUNG, 2002; SOLIS SANCHEZ et al., 2003). Noutros, a co-infeccdo com HIV, tipo
de parto e bolsa rota ndo foram associados com TMI do VHC (GARDENAL et al.,
2011; MARINE-BARJOAN et al.,, 2007; MAST et al., 2005; MCMENAMIN et al.,
2008). Em um estudo na Grécia, co-infeccdo com HIV foi importante, mas tipo de
parto ndo (SYRIOPOULOU et al., 2005). Nao testamos se o tipo de parto € um fator
associado a TMI, pois os RNs infectados j4 apresentaram o VHC-RNA positivo
imediatamente apds o parto, 0 que indica que a transmissdo ja havia ocorrido
durante o periodo da gestacdo. Do mesmo modo, o papel da amamentacdo nao
pode ser avaliado, pois seria necessario fazer o seguimento dos RNs infectados, o
que ndao foi possivel realizar neste estudo.

Quanto a influéncia do tipo de parto na TMI, ha muitas controvérsias, alguns
autores afirmam que néo ha evidéncias de que o parto cesareo possa reduzir o risco
de infeccdo (ALRIC et al., 2002; BATALLAN et al., 2003). Mas, de modo geral,
muitos concordam que o aumento do tempo de exposicdo do RN com o sangue
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infectado e secrecOes da mae pode interferir na TMI, aumentando a possibilidade de
infeccdo do RN, e recomendam o parto cesareo para gestantes infectadas pelo VHC
(GIBB et al., 2000; PEMBREY; NEWELL; TOVO, 2005). No presente estudo, entre
os dois casos de TMI, um ocorreu em uma crianga nascida de parto cesariano, e
outro de parto normal, entretanto, o tipo de parto ndo pode ter influenciado na
transmissao, ja que os RNs nasceram infectados.

Finalmente, vale ressaltar que a diferenca entre a prevaléncia do VHC em
gestantes (0,19%), em 2011, e na populacdo de Salvador (1,5%), com amostras
coletas em 1998, pode ser reflexo do tempo entre estes estudos e melhorias na
saude local (ZARIFE et al., 2006). Desde a implantacdo dos testes de triagem
sorolégica nos bancos de sangue que a prevaléncia do VHC reduziu
consideravelmente entre recebedores de sangue e hemoderivados (PACHECO,
2010). Concomitantemente, um programa de reducéo de danos foi criado e mantido
pela Universidade Federal da Bahia desde 1997. A analise dos resultados deste
programa indicou uma reducao entre 4% e 17% de compartilhamento de utensilios
entre usuarios de drogas (ANDRADE et al., 2001). Deste modo, seriam importantes
campanhas educativas entre mulheres jovens a fim de conscientiza-las sobre o
perigo do compartilhamento de objetos para o uso de drogas, que pode ser um meio
de infecgéo para si, e risco para TMI do VHC.

Além disso, sugerimos que outros estudos com maior numero de gestantes
sejam realizados no Brasil, com o objetivo de elucidar as controvérsias existentes
sobre a TMI e esclarecer sobre os fatores associados a TMI do VHC, e, além de
tudo, permitir o acompanhamento de RNs infectados para avaliacdo do desfecho da
infeccdo em criancas e desenvolvimento de estratégias de prevencdo da
contaminacgao pelo VHC, a fim de reduzir a progressao da doenca para formas mais

graves e permitir o tratamento, evitando assim, a ocorréncia de novos casos.
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8 CONSIDERACOES FINAIS

A prevaléncia de infeccdo pelo VHC foi inferior & encontrada na populagdo em
geral de Salvador, porém foi semelhante a de outros estudos realizados

recentemente no Brasil;

Uso de drogas, co-infeccdo com HIV e possuir tatuagem foram fatores

associados com a presenca de infeccao pelo VHC em gestantes;

Historico de hemotransfusédo, realizacdo de cirurgias prévias, diagnostico prévio
de DST e uso de piercing ndo foram associados a presenca de infeccdo pelo

VHC entre gestantes;

A taxa de transmissdo materno-infantil foi elevada quando comparada a descrita

em outros estudos.
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9 LIMITACOES DO ESTUDO

= A populacdo estudada foi selecionada em uma maternidade de referéncia em
gestacdo de alto risco publica que pode apresentar um viés de selecéo,
sobretudo em relacdo ao tipo de parto e condicdes sécio-econdmicas das
gestantes. Entretanto, se considerarmos que a grande maioria dos partos em
nossa cidade séo realizados em unidades publicas (66%), esta amostra pode ser

considerada representativa para esta populacéo.
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APENDICE | — Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE)

Vocé estd sendo convidada a participar do estudo intitulado “Prevaléncia de
infeccdo pelo virus da Hepatite C (VHC) em gestantes e transmissao materno-
infantil”, que tem como objetivo determinar a prevaléncia de infeccdo do VHC em
gestantes de Salvador, bem como conhecer o risco de transmisséo deste virus da
mae para o RN.

Para participar vocé deve assinar este termo de consentimento; responder a
um questionario; permitir a coleta de uma amostra de seu sangue, uma amostra de
sangue do cordao umbilical; e prover uma amostra de leite materno para a pesquisa
do VHC. Caso o resultado dos testes sejam positivos, pedimos a sua autorizacao
para coletar uma amostra de sangue do RN no 1° , 3° 6° e 12° més apds o
nascimento para excluir a possibilidade de transmissao do virus para ele (a).

Nao existem riscos aparentes diretamente relacionados ao estudo. Entretanto,
a coleta de sangue pode ocasionar pequena hemorragia local ou complicagbes
inespecificas. A fim de proteger os participantes do estudo, as coletas serao
realizadas por profissionais bem treinados na propria maternidade. Por outro lado,
participar deste estudo pode trazer alguns beneficios diretos e indiretos: (1) saber se
vocé e seu RN tém ou nao infeccdo pelo VHC permite que vocé busque por
acompanhamento médico especializado e tratamento, evitando que a infeccao
evolua para complicacdes hepaticas mais graves; (2) reduz o risco de transmissao
por desconhecimento da infecgcdo para seu parceiro sexual, seu RN e demais

membros da familia e; (3) reduz o risco de transmisséo a terceiros.



E importante destacar que seu nome e identificacdo serdo mantidos em sigilo.
Além disso, vocé é livre para recusar em participar do estudo ou dele retirar seu
consentimento a qualquer momento sem qualquer transtorno ou interrupcédo de seu
atendimento meédico pela maternidade.

Eu, , i

e/ou ouvi o0 esclarecimento acima e compreendi para que serve o estudo. Eu entendi
que sou livre para interromper minha participacdo a qualquer momento, sem
justificar minha decisédo e que isso nao afetara meu atendimento médico. Sei que
meu nome nao sera divulgado e que néo terei despesas. Eu recebi uma coépia do

termo de esclarecimento. Eu concordo em participar do estudo.

Salvador, / /
Assinatura do voluntario Assinatura do pesquisador
(ou responsavel) responsavel
Testemunha Testemunha
Contatos:

Pesquisador Responséavel: Dr. Luciano Kalabric Silva

Centro de Pesquisas Goncgalo Moniz, FIOCRUZ-BA

R. Waldemar Falcao, 121, Candeal de Brotas

Tel.: 71-3176-2265 / E-mail: kalabric@babhia.fiocruz.br

Comité de Etica em Pesquisa (CEP):

Centro de Pesquisas Gongalo Moniz, FIOCRUZ-BA

R. Waldemar Falcéo, 121, Candeal de Brotas

Tel.: 71-3176-2285 / E-mail: cep@bahia.fiocruz.br
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Questionario sobre dados sensiveis a nivel individual
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APENDICE Ill — Questionario epidemiol6gico para entrevista
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Prevaléncia de infecgdo pelo Virus da Hepatite C em gestantes e transmissdo
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Questionario PrevHCVGest01-epi
Projeto: HCV-TMIO1
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3 DADOS EPIDEMIOLOGICOS:

Transfis3o de sanguadsrivados: [1] Sim [Z] Ndo [T ] M58 TRANSF101 £

TransisEo anterior 3 1983 [1] %im [2] Mac [3 NS TRANSF201 |
Didlze: [1] sim [2] ngo [2 | nsia DIALD1 B
Ao pun fura: [1] 5im [Z] Mic [3 ]NSIA ACLMOT [
Tatusgem: [1] %im [2] M&oc [3 ] NS TATUDT R
Fiercng: [1] sim [2] M&e [ 2 |usia PIERCD1 Il
Hemofilia: [1] %im [2] Mac [3 NS HEMORM ]

% | Faloema: [1] 5im [2] Mic [3 M5 FALCD1 e

% | Drogas injetiveis: [A] 5im [Z] M&o [T ] NS DRIMJO1 ]

E Comparilhamento de seringas: [1] Sim [2] Maoc [3 NS COMPSD1 ]

F | Drogas inatiueis: [1] 5im [2] M&o [3 ]NSIA DRINAD1 |

8| Compartihament decanudinho:  [1] Sim [2] Mo [3 ] NSLA COMPCO1 [

% | Injeglo o seringa nio descarivel: [T Sim [2] MSo [3 | NSIA INJSNDESCO1 ]
Addente com sanguesemeries: [A] 5im [Z] M&o [T NS ACIDS501 ]
Compartilhaments de wiensilios {liminas de barbesr ou depilar, tesourinha
ou sicate de unha) em casa: [1] sim [Z] Mac [3 NS LTENS101 I

Ma manicure/sslSo; [1] Sim [2] Maoc [3 NS LUTENS20 1 |
Cirurgiaoperagso: [1] 5im [2] M&o [3 ]NSIA CIRDT [EL]

Transphni: [1] sim [Z] Néo [ 3 | N5IA TRANSPO1 ]
Procedmento dentério invasivo: [1] 5im [2] Mic [3 NS TRATDENTO [

Possui diagndstico prévio d= DST: [1] Sim [ 2] Nao [ 3 | NSIR DDSTO1 ]

Qual? 8 o 1 ] ) ) )
M. de parceiros {30 longo da vida): NFVIDDT [

¢ | M. deparceiros (nos ulimos 12 mesas): NIPC-OZE WD L

8 | & fezseso sem preservafive? [1] 5im [2] Nao [3]M5UA SEXSPO1 ]

g Com quantos parosinos: MPSEX5P01 ]

% | Sevp o parceiro HIV+HAIDS: [A] 5im [Z] M&o [T NS PHIVD ]
Sevo o parceiro usudnio dedrogas:  [1] Sim [ 2 ] NEo [3 | NSIR PLIDD L
Sevo o parceire portador DST: [1] Sim [Z] N8 [T NS FO:STO 2]
Seo o mulher: [1] sim [2] NEo [ 3 |nsia SMULD1 £




Ministério da Sadde
FIOCRUZ

Fundagio Oswaldo Cruz
Centro de Pesquisas Gongalo Moniz

Projeto:

Questionario PrevHCVGest01-epi
HCV-TMIO01

Mimers de filhes vives aheais:

NFI

L Hwi

Etilisme: (1] Sim [Z] Ndo [3] MSLA ALCO101 i
ldade inicial {anos): ICWALCOED ==
DuragSo (anos): DURALCO101 |
Ainda faz wso: [1] 5im [2] Ndo [9] NSLA AMDAALC OO0 I
Freeréncia: [ 1 | Fermentada [Z ] Destilada [ ] Indif. [3 ] NSUA TIPOALCOO i3
Freqiiéncia: [ 1| Didrio [ 2] Semanal [ 2 | Esporadico 3 ] NSVA FREQALCO01 -
Doss semans| (garaE&): |I| =1 El 1 El 2 ou+ El MN5KA DOSEAL COD1 3]
Fez uso durants ests gestagio: (1] 8im [Z] NEo [B] NSIA ALCO201 Il

Duracio (semanas): DURALCOZ01 =)
- Fregiiéncia: [ 1 | Didrio [ 2] Semanal [ 3 | Esporadico [ 9 | NSUA FRECALCOZ0T |
E Cose semanal (garras) [1] =1 [2]1 [E] 2ou+ [3] NSIA DOSEALCOZDT B
| Tabagisme: [1] Sim [2] Néo [ 3] N5LA TABAID L
dade inicial {anos): IDTABADT Ll
Durag3e (snos): s DURT ABA101 L
Ainda faz uso: [1] Sim [2] Néo [ 3] NSLA ANDAT ADIH o
Fregiiéncis: [ 1 | Didrio [ 2 | Semanal [ 3 | Esporadico [9 ]| NSVA FREQTAED L
Quanios cigarros/dizs: ; i
Fez uso durants ests gestagio: (1] 8im [Z] N&o [3] NSIA _?f:ﬂz;ﬂ'ﬁ'm :_:_l
Duracio (semanas):
Ere:i.'ér:i:jl:m Diiérin [ 2] Semanal [ 3 | Esporadico [ 3 ] N5UA ig}?ﬁ: :::_I
Cuantos cigamos/dias: DOSETABAZD: B

Mimero de gestecbes anEriones: NGESTO1 ==
Mimero de pars: NPARTO1 =]
Osta do dtimo parte____ /| DUPD1 S 5 0

IEI|='=BD"DHN [0]< 25{I}Q|I|25-IH} 4000g[2]=4.000g PESO01 L]

NEFA
Amameniu; [1] 5im [2] Ndo [3] NSIA AlA M1 Il
Duragio [meses): {01, == menor gue 01 més) DL R MARD T ] )
Interooménciss: INTERCD
] ] O ] S O O e O ]
E‘ _ |_|_|_|_|_|_|_|_|_|_|_|_|_|_|_|
z | MNumero otal de aborios: NTABORT 01 0
?} Mumero de abortos espontineos: NABORTEDT I i
5 Numero de abortos provocades: NABORTFDT L
g MNumers de abortos com cursgem: NABORTCCD1 1
3 | Mimero de ecopicas: NMECTOPD1 ==
£ | Mimero da gemelares; MGE MELD1 L
Mimens de partos normais {vaginasis): NPYAGDT [
Mumeno de cesarianas: NPCESDT el
Mascidos vivos: R [
Mascidos mortos: NMCRT 01 [
Oibito 1* semana: OBTPRISOT il
(Oibits apos 1" semana:; OBTAPRISD |
Cauwsa do obit: CAUSOBMM
O 1 [ S GOt [




Minist&rio da Sande
FIOCRUZ

Fundagio Oswaldo Cruz

Questionario PrevHCVGest01-epi

Centro de Pesquisas Gongalo Moniz

Projeto: HCV-TMI01

Fez pre- ruEI nests ;a:la..,-n{:u

M unicipio:

ldade Gestacional primeira consuls (semanss):
MNumero de consules no pré-natl:

|I| im EI H.aum NS

1 71 O O Y S
PREMATIO [

IGESTD1 ]
NOONSPREMATOT ]
PREMATZD 1

A 8 o) S O e ]

g _ PRENAT2D 1 Il
= Uri:a-:a-:aSaL-:aEMRPJMMN [Z]IFERBA [2]0Outm [4 FRENAT40 1
)| akdeumncal [ M= CA RO R L T
a I G N O A
Tempode gestapso atual (ssmanas): TGESTO £
Crata prosg wel do parto (DFF) (dd/mmiaaas): DPROT L W]
Grupo sanguineo: [T]a[Z]e[E]aB -D [E] nsua GSAND1 Ll
Fator Rh: [1] R [Z]Rh [5] WELA RHD1 I
Sensibilzada: [1] Sim [ 2] Hdo [ 5] HEIR SENSD1 B
4 REVISAC DO PRONT UARIO:
5 | Hiperensio Arterial: [1] sim [Z] Héo [3 ] HSIA HARTO1 [
£ | Diabetes: [1] Sim [Z] Méo [ NSIA DMO1 Il
3 | Gemelidade: [1] Sim [ 2] Nio [ 3 |N5IR GEMELD I
2 | Ma-formagio: [1] sim [2] MEo [3 ] nsim MFORMO1 al
g | Obs.: OBSAFO1
z [ ) O 5 I R
e ] ] I O
HiperiensZo Arterial crénica: [1] sim [Z] Méo [3 | NSIA HACD1 Il
Hiperensio gestrional: [1] Sim [ 2] No [ 3 |N5IR HAG0 T Il
Dishetes M. présia: [1] Sim [ 2] Mo [3 |N5IR CHMIPD | Je]
Disbetes M. gestacional (DMG): (1] Sim [2] Mo [ ] NSIA DMGD1 B
Anemia Faldforme: [1] Sim [Z] Ndo [T ]N5IR AFALCDT B
| Cardiopata: [1] Sim [ 2] Nio [ 3 |N5IR CARDIOO |
; InfecgSo urnaria: [1] Sim [2] Mo [3]N5IR ITUD I
< | Hiperreodismo: [1] sim [2] M&o [3]ns1a HIPERD? 1
£ | Hipofrecdizmo: [1] 5im [ 2] Hdo [ 3 |N5IR HIPOO1 Il
3 | Wdade =40 anos (primigesta): [1] Sim [ 2] Ho [3 | N5IR |DADO1 I
2 | Wade< 16 anos: [1] Sim [ 2] Méo [8 |NSIA IDADO2 (!
sma Bringuics: (1] Sim [Z] Mo [E]NSIA ASMO 1 )
Ma-formagSo: [1] Sim [ 2] Nio [ |N5IA MFORD1 I
Dezcrawer: CMFORAD
[ O S ) O N
Curtroes: APOUT RO 1

I 3 S O O T O I R S

Vacinapio Anfit=tnica:
(Rtima dose < 5 anos:

WALIMALRL]

Hepafie B: [0 |Miovac. [T |Incompleta [2 | Completa [ 3 | NELR

[1]5im [2]Ndo[3] NSUA
[1]5%im [Z]N3o [3] NSUA

WVHEBD1  EEE

WWATD ==
DVATO I




Ministério da Sadde

FOCRUZ Questionario PrevHCVGest01-epi

Fumdagio Oswaldo Cruz

Centro de Pesquisas Gongalo Moniz .
N Projeto: HCV-TMIO1
Hepa fie A (ani-HAV): [1] Pos [Z] Meg [ MSIA EVHACD B
HTLV {anti-HTLW): [1] Pos [ 2] Neg [ 5 |NSLA EHTLVO1 [
Sifilis (VDRL): [1] Pos [Z] Meg [ NSIA ESIFD1 i
Hepa fie B (AgHbs): [1] Pos [Z] Meg [ ] MSIA EVHED1 |
£ | Hepatie C (Anti-HCV): [1] Pos [Z] Meg [5 |NSIA EVHCD ]
g | HIV: [1] Pos [2] Meg [3 | NSIA EHND1 [
2 | Toxoplazmoss: [1] Pos [Z] Meg [2]NHSIA ETOX01 Ll
2 | Rubéoh: [1] Pos [Z] Meg [ ] MSIA ERUBO1 ]
2 | Papanicdau: [1] Pos [ 2] Meg [ 8 | NSIA ERPAPO Il
Reculzdo: EPAPRD1
IS e G v e K S
Churiros: CLOUTRO
] S ) O O 5 Ol ]
Uso de ARV para proflaxia: [1] 5im |I| Hio [ 8 ] HSIR ARV [
5 Cata doinicio do uso de ARY para profilasds: 7 DATARDT || AL WL
Diagnostoo prévio de HIV: |I| Sim El Nio El MELA CPARNDT [
5 DADOS PARTO E POS — PARTO:
ldade gestoionsl (zemanas): 101 [
Maturidade; MATO1 ]
(1 |Pre-termo <37 [ | 37<Termo<42 [ 2 | Pos-termo=42 [§ | N SVA
Pesodo RN: [0 ]< 2.500g [1] 2500 -4.000g [2] > 400 g PES01 / PES201 i
B] NS5UA (RNZ: )
Pesoldade Gescional:  [1 ] AG [2]GIG [3] PIG [3] NSIA PIGDT / PIGZ01 E L
~ ToryE e T eSTaT NTE- har o o WIS &t AL (13ED (RNZ:
Comprimento do RN {om): (RNZ: ) COMPRNOT / COMPRNZOT |||/ |||
_ | e doRN: [1] Masculing [Z] Feminino [9] NSIR (RN2: ) SEXRNDT / SEXRNZO AL
-'; Grupo sanguines do RN: (RNZ: ) GSANRNDT / GSANRNZD1 [
# | Fator Rhdo RN EI R |I| Rh’ EI NEVA (RMNZ: ) RHRMNO1 / RHRMN2O T
S | Data doparto: | DATAPARTOT  [_|_ WL IA_| [ I_
Z | Hora do part (hhommi: [AMZ: ) HORAFARTDN / HORAFART 201
Tipo de pario: [0 Vaginal [1] Férceps [Z] Cesaria [3] NSIA TRARTO = I_ll_ll —
Bolsa rota: [1] sim [Z] Néo [ ]nsuA BOLEROTOT L
S& afrmativoe, tempo de bolsa rota (H): TEMPEOL SO L Eg
Ewolupio da gravidez: El Matimorto |I| Mativivo El A borto EVOLOT § EVOL208 L]
ERRET (RMZ: ) -
hpger o, - (RNZ___} | | aPG101 / APGI201 L e 1)
Apgar 5rr'r.|.i:u5: (RMNZ: ) APGEDT /| APGE201 L Lt b
Apgar Wminubs: _______ L a— APGI001 ) APGIO20T | | I /1 ||
& OBSERVAGOES:
IRz
2 5 Y o O v O G
5 [ o = e v
z 1 e e e s T ]
3 NS ] o O el ]
= 5
i EmnEmmamEE




ANEXO | — Parecer do CEP-FIOCRUZ-BA

Ministério da Saude Comité de Etica em Pesquisas

FIDCRUZ
Fundagiic O Cruz Pesquisa

Centro de Pesquisas Gongala Moniz

CEP
FIDCRUZ-BA

(R e s Comité de Etica em Pesquisa - CPqGM/FIOCRUZ ]

PARECER N° 166/2008
Protocolo: 265

Projeto de Pesquisa: "Prevaléncia de infecgdo pelo virus da Hepatite C em gestantes e transmissao
materno-infantil."”

Pesauisador Responsavel: Dr. Luciano Kalabric Silva
Instituigdo ou Departamento: LPBM — CPqGM/FIOCRUZ
Consideragoes:

Apcs analise ética do projeto e realizagdo dos esclarecimentos solicitados ao responsavel, o CEP considera
que o projeto atende aos principios éticos de autonomia, beneficéncia, ndo maleficéncia, equidade e justica.

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisas do Centro de Pesquisas Gongalo Moniz da Fundagéo
Oswaldo Cruz (CEP-CPqGM/FIOCRUZ), conforme atribuigbes conferidas pela CONEP/CNS/MS (Carta
Doc.32-04/97), com base na Resolugdo 196/96 e suas complementares, julga aprovado o projeto
supracitado.

O CEP/CPqGM-FIOCRUZ especifica, abaixo, o periodo de vigéneia, bem como, determina as datas para o
envio dos relatdrios semestral e final, referentes ac desenvolvimento do protocolo de pesquisa aprovado.

Vigéncia: 24/04/2008 a 31/08/2010.

Envio dos Relatdrios Semestrais em: 24/10/2008 — 24/04/2009 — 24/10/2009 - 24/04/2010.

Relatério Final: 30/09/2010.

The present study, entitled “Prevalence of Hepatitis C infection in pregnant women and risk of vertical
transmission” (protocol number 265) has been approved by the Comité de Etica em Pesquisa do Centro de
Pesquisa Gongalo Moniz - FIOCRUZ (IORG00002080 / IRBO00026120) in April 24" 2008 meeting. The
protocol and procedures presented in the project are in accordance with the ethical standards of the
responsible committee on human subject (institutional) and with the Helsinki Declaration of 1975, as revised in
2000. In the present version, this project is licensed and valid untif August 31" 2010.

Salvador, 24 de abril de 2008.

AL
e ess
Dr® Marid Fernanda Rios Grassi
Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa
CPqGM/FIOCRUZ
I0RG-0002090 / IRB-00002612

Rua Waldemar Falcio, n” 121, Candeal, Salvador, Bahia, CEP 40.296-710, Brasil. Tel: (5656)—(71) 3176-2285
Fax: (55)-(71) 3176-2327, e-mail: cep@bahia.fiocruz.br



ANEXO Il — Apoio Institucional FIOCRUZ-BA

Ministério da Sadde

FIOCRUZ
Fundac¢do Oswaldo Cruz

Centro de Pesquisas Gongalo Muniz

Coordenacao de Pesquisa—~ CPqGM / FIOCRUZ

TERMO DE COMPROMISSO PARA ENCAMINHAMENTO DE PROJETO

Data: 05/ 12 /2007

Titulo do Projeto de Pesquisa: “PREVALEN(}IA DE INFECCAO PELO VIRUS DA
HEPATITE C EM GESTANTES E TRANSMISSAO MATERNO-INFANTIL”

Coordenador (a): Luciano Kalabric Silva
Agéncia de Fomento: FAPESB

Edital: N° 05/2007

Termo de Compromisso

O projeto, acima proposto, nao necessitara de novos espagos de laboratério, biotério,
etc, assim como, ndo acarretara novas despesas ao Centro de Pesquisas Gongalo
Moniz — FIOCRUZ, além das atualmente existentes no laboratério ou setor sob minha
chefia.

s%frcwww @J{M@L& e

Coordenador (a) do Projeto Chefia do Laboratério / Sefor
] / >
Luciano Kaiabric Silva ez
Temé;g'sc[same;: :sc?g“ e Mitermayer Galvdo dos Reis
q RUZ ;
SIAPE 121430-8 Pesq. Titular/Chefe do LPEM

CPqGM / FIOCRUZ
SIAPE « 6.267.831.1

"CPqGM-Rua Waldemar Falcéo, n° 121, Brotas, Salvador, Bahia, CEP 40295-001, Brasil,



ANEXO Ill — Apoio Institucional Maternidade de Referéncia Prof.
José Maria de Magalhédes Neto

K Bahic

TERRA LE TODOS 8O3

@ Hiaternida

&

Secretaria da Saide

Salvador, 22 de novembro de 2007

DM/ OF. N° 067/2007

llmo. Sr.

Dr. Luciano Kalabric Silva
Tecnologista em Satde

Fundagdo Oswaldo Cruz — FIOCRUZ
Centro de Pesquisas Gongalo Moniz
Ministério da Sadde

NESTA

Ref.: Projeto de Pesquisa.

Prezado Doutor,

Em resposta ao pedido de colaboragdo ao projeto de pesquisa ‘Prevaléncia de
Infecgéo pelo Virus de Hepatite B e C em Gestantes e Transmissbes Materno -
Infantil”, afirmamos nosso interesse em apoiar sua solicitagéo.

Lembramos ainda, de acordo com entendimentos, os custos adicionais deverao ser
da responsabilidade da coordenadoria do projeto, assim como a captagdo dos
dados.

Perfeitamente integrado ao espirito de colaboragéo, entendendo a importancia desta
pesquisa para as agbes estratégicas da Politica de Saude em beneficio da
populacao de Salvador, agradego a confianga na instituicao.

Atenciosamente,

ol
José\Augusto da Qosta
Diretor Médi

Diretoria Médica
Enderego: Rua Marqués de Maric4, s/n® - Pau Miido — Salvador - BA
Tel.: (71)3256-8600 Fax: (71) 3256-8626




