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RESUMO

A prevaléncia do anticorpo anti-virus da hepatite C (anti-VHC) foi determinada numa amostra
da populagdo adulta do Distrito de Coimbra. Foram incluidos 657 individuos, seleccionados
aleatoriamente em 4 concelhos representativos do distrito, sendo 267 do sexo masculino e 390 do
feminino, com a idade média de 42,7+13,1 anos. O anti-VHC foi determinado por método de
ELISA-2 e, nos casos positivos, por RIBA-2. O anti-VHC foi positivo em 0,46% dos casos. Todos
os casos positivos foram detectados em residentes em zonas urbanas e em todos eles existiam
antecedentes derisco para infecgio pelo virus. O anti- VHC foi detectado em 33,3% dos individuos
com histéria de toxicodependéncia, em 1,8% daqueles com hist6ria de transfusées sanguineas, em
1,33% dos alcodlicos com ingestdo superior a 80 g/dia, em 1% dos submetidos a intervengdes
cinirgicas e em 0,65% dos que referiam estadia em regides de risco para a hepatite B. Concluimos
que a prevaléncia do anti-VHC na populag@o geral da nossa regifo é baixa. Julgamos deverem ser
realizados outros estudos deste género com maiores amostragens e ser fundamental a concentragio
de esforgos no estudo dos grupos de risco.

SUMMARY

Epidemiology of Hepatitis C in central Portugal. Prevalence of anti-HCYV in the population
of the Coimbra district

Anti-hepatitis C virus antibody (anti-HCV) screening was performed in a sample of the adult
population of the Coimbra District. 657 persons were included (267 male and 390 female, mean
age of 42.7+13.1 years), aleatorily choosen from four characteristic councils. Anti-HCV was
detected using an ELISA-2 test and all positive sera were also tested with RIBA-2. General
prevalence of anti-HCV was 0.46%. All positive patients live in urban areas and presented risk
factors for HCV infection. Anti-HCV was found in 33.3% of intravenous drug abusers, in 1.8% of
transfused individuals, in 1.33% of alcoholics (higher than 80 g/d alcohol ingestion), in 19 of cases
with history of surgical operations, and in 0.65% of persons who lived in risk regions for hepatitis
B. We conclude that anti-HCV prevalence is low in our region. We think it is important to perform
other studies in larger samples of general population and to study risk groups.

INTRODUCAO .

¢ -A, ndo-B (HNANB), apesar do desconhecimento do virus
Foi adquirido, durante as duas iltimas décadas, um € da auséncia de um feste serolégico para diagndstico.
grande volume de conhecimentos acerca da hepatite nfo- Estas informagdes resultaram da andlise de dados clinicos,
com base na exclusdo seroldgica da infecgio pelos virus
. . o das hepatites A e B, e das experiéncias realizadas em chim-

*Trabalho subsidiado pela Comissio de Fomento de Investigagio em ’ "
Cuidados de Sadde do Ministério da Sadde, pelo P.L n? 4/91 panzés'. Em 1988, Houghton e cols., na Chiron Corpora-
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tion, e Bradley, nos Centers for Disease Control, consegui-
ram a clonagem de um virus? e desenvolveram um teste
para detecgo de anticorpos contra os produtos proteicos
desses clones?, que provou ser especifico e sensivel, quando
testado num painel de soros provenientes de doentes com
o diagndstico de HNANB®. Foi entzio possivel dispdr-se de
um marcador, o anticorpo anti-virus da hepatite C (anti-
-VHC), passando a estar reunidas condigdes para o conhe-
cimento mais profundo desta entidade, nomeadamente no
aspecto epidemioldgico. O desenvolvimento do teste de
recombinant immunoblot assay (RIBA) e, posteriormente,
de testes de 2* geragdo, ELISA e RIBA, veio permitir a
aquisicdo de dados ainda mais precisos!, mas estamos
ainda longe de ter um conhecimento tio completo da
hepatite C, como temos, por exemplo, da hepatite B.

Desde entfio, um pouco por todo o lado, foram surgindo
dados acerca da prevaléncia do anti-VHC em diversos
grupos considerados de risco. Assim, verificou-se exis-
tirem prevaléncias elevadas em doentes com HNANB pos-
transfusional (70 a 80%)*¢” ou esporidica (82%)¢, em
hemofilicos (60 a 90%)*?, em toxicodependentes por via
endovenosa (60 a 75%)°'%!! e em hemodialisados (20%)?.
Determinagdes realizadas em dadores de sangue ¢ em
grupos populacionais seleccionados mostraram que a pre-
valénciadoanti-VHC é relativamente constante no mundo,
variando entre 0,3 e 1% nos EUA e na Europa'2-!? ¢ 4,2%
em Africa®, tendo valores intermédios em algumas regides
do sul daEuropa (1,2 22,9%)* 2, na América Latina® e no
Japao®.

Em Portugal, os dados conhecidos relativamente 4 popu-
lagdo geral resultam da extrapolagio dos resultados obti-
dos em hemodadores, nos quais a prevaléncia do anti-
-VHC, por método de ELISA de 2* geragdo, tem sido
estimada em menos de 1%, No entanto, os dados
referentes aos hemodadores poderdo ndo ser representati-
vos da populagio geral, atendendo a que aqueles sio,
previamente, sujeitos a um processo de triagem.

Sendo nosso objectivo conhecer a prevaléncia do anti-
-VHC na populagio geral da regido Centro do pafs, pro-
curdmos, com o presente trabalho, avaliar, numa primeira
fase, a prevaléncia na populagfio adulta do Distrito de
Coimbra.

MATERIAL E METODOS

Populagao - O universo do estudo foi a populagiio do
Distrito de Coimbra, com idades compreendidas entre 20
¢ 65 anos, estimada em 238 732 individuos?.

Na selecgdo da amostra, foi utilizada a seguinte meto-
dologia: foram escolhidos 4 concelhos, com uma popu-
lagio global de 104 002 individuos e com caracteristicas
empiricamente representativas da globalidade do distrito:
1 urbano (Coimbra), 1 semi-urbano (Montemor-o-Velho),
e 2 rurais (T4bua e G6is). Para uma prevaléncia esperada
de 2% e uma méxima diferenga de 1%, com um intervalo
de confianga (IC) de 95%°, foi definida uma amostra de
751 individuos. Em cada um dos concelhos foi seleccionada
a amostra correspondente, por escolha aleatdria nos ficheiros
de utentes dos Centros de Saide, através da tiragem
sistem4tica de fichas; no caso do individuo sorteado n3o
pertencer ao grupo etdrio a estudar, optava-se pelo imedia-
tamente anterior, o imediatamente posterior € assim suces-
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sivamente; o periodo definido era, no entanto, sempre
mantido. Prevenindo possiveis faltas, foi seleccionado um
nimero de pessoas superior em 50% ao pretendido.

Os individuos foram convocados por carta e convidados
a comparecer no Centro de Saiide respectivo, onde uma
equipa médica procedia, apés consentimento escrito, a0
preenchimento de uma ficha individual, que inclufa a
identificago e um inquérito epidemioldgico (Anexo D,e
a colheita de sangue.

Dos 1150 convocados, compareceram e foram estudados
657 individuos (57%), 267 do sexo masculino e 390 do
sexo feminino, com a idade média de 42,7+13,1 anos. A
distribuigio por concelhos e por grupos etérios é a descrita
no Quadro 1.

QUADRO 1 - Populagio estudada

Distribui¢io por concelhos Distribuicio etiria

Concelho N2 individuos™ Idade (anos) N2 individuos
Coimbra 257 (39,1%) 20-29 140 (21,3%)
Mont.-o-Velho 175 (26,6%) 30-39 149 (22,7%)
Tébua 140 (21,3%) 40-49 138 21%)
Géis 85 (13%) 50-59 153 (23,3%)
60-65 77 (11,7%)

Total de individuos: 657
Distribui¢io por sexo: Masc. 267 (40,6%) Fem. 390 (59,4%)

As caracteristicas epidemioldgicas mais significativas do
grupo estudado estdo resumidas no Quadro 2.

QUADRO 2 - Caracterfsticas epidemliolégicas do grupo estudado

Antecedentes % Antecedentes: %
Transfusdes 8,7 Hep. aguda 8,1
Internamentos 67,4 Out. Doen Hep. 6,8
Cirurgia 44,6  Contacto cf casos de hep. 12,8
Trat. Estomatol. 87,4  Estadia em regides

de risco hep.B 234
Toxico. EV 0,9  Ing. habitual de dlcool 55,6
Homossexualidade 0 Ing.élc. >89g/dia 114
D. Sexual. trans. 6,2  Prof. de satide 36

Ap6s centrifugagio, os soros foram congelados a -20°C
e, posteriormente, processados em conjunto.

A pesquisado anti- VHC foi realizada usando um teste de
ELISA de 2® geragdo (Abbott HCV EIA 2.0). Os resultados
positivos foram repetidos para confirmagfio. Os soros
repetidamente positivos foram testados com um sistema
suplementar de RIBA de 2* geragdo (Ortho Diagnostic
Systems).

Na determinagdo de prevaléncias, elas foram acompa-
nhadas pelo célculo do intervalo de confianga a 95%,

RESULTADOS

O anti-VHC (ELIS A) foi positivo em 3 casos (0,46%; IC,
0,42 a 0,49%) (Quadro 3). Todos os soros positivos por
ELISA foram RIBA reactivos.

Todos os individuos anti-VHC positivos eram do sexo
masculino e viviam no concelho de Coimbra. Tinham
idades de 27, 28 e 36 anos, respectivamente. Existiam
antecedentes de intervengdes cirirgicas em todos eles, de
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QUADRO 3 - Dados relativos aos casos com anti-VHC +

Caso 1 Caso 2 Caso 3
Idade 28 27 36
Sexo Masculino Masculino Masculino
Concelho Coimbra  Coimbra  Coimbra
Internamentos (n®) Sim (4) Sim (1) Sim (2)
Transfusdes - - Sim
Antec. cirdrgicos Sim Sim Sim
Trat. estomatolégicos Sim Sim Sim
Toxicodependéncia E.V. Sim - Sim
Contactos sexuais miltiplo - Sim -
Contactos c/casos hepatite - Sim -
Estadia regides riscohep. B Sim - -
Transaminases 2xNormal n/det. Normais
Marcadores hepatite B AgHBs + n/det.  Negativos

transfusdes sanguineas em 1, de toxidependéncia por via
endovenosa em 2 ¢ de contactos sexuais miiltiplos em 1.

A prevaléncia na zona urbana (n=257) foide 1,16% (IC,
1,02 a 1,31%). Considerando apenas a zona urbana € 0
extracto etrio dos 20 aos 39 anos (n=117), a prevaléncia
foi de 2,56% (1C, 2,1 a 3,03%).

O anti-VHC foi negativo em todos os profissionais de
sadde (n=21) e em todos os individuos com antecedentes
de hepatite aguda (n=53), de outras doengas hepéticas
(n=45) e de doengas sexualmente transmissiveis (n=41). O
anti-VHC foi positivo em 33,3% dos individuos com
histéria de toxicodependéncia por via endovenosa, em
1,8% dos transfundidos, em 1% dos submetidos a inter-
vengdo cinirgica, em 1,33% dos alcodlicos com ingestio
superior a 80 g/dia, em 0,7% dos submetidos a inter-
namento hospitalar, em 0,65% dos que estiveram antes em
regiées de maior risco para hepatite B ¢ em 0,5% dos
sujeitos a tratamentos estomatoldgicos (Quadro 4).

QUADRO 4 - Prevaléncia do anti-VHC e antecedentes pes-
soais

Factor de risco n?/total Prevaléncia (%)
Toxicodependéncia 2/6  33,3(IC, 6,6 2 60,0)
TransfusGes 1/57 1,8dC, 1,3a2,.21)
Alcoolismo >80g/d 1775 1,33(C,1,03a1,64)
Intervengdes cirlirgicas 3293 1,0(IC,0912a1,14)
Internamentos 3/443 0,7 (IC, 0,612 0,74)

0,65 (IC, 0,55 2 0,75)
0,5 (IC, 0,48 a 0,57)

Estadia em regiGes risco hep. B 1/154
Tratamentos estomatolégicos  3/574

DISCUSSAO

O presente trabalho & o primeiro estudo epidemioldgico
sobre hepatite C na populagdo em geral realizado no nosso
pais.

Nio podemos excluir que o facto de terem aderido ao
estudo apenas 57% das pessoas convocadas, situagdo nor-
malmente verificada em trabalhos deste tipo, possa intro-
duzir algum factor de erro nos resultados. Este dever-se-ia
ao elevado numero de nfio respondentes € ndo ao nimero
de individuos incluidos na amostra, pois, prevendo-se 751
e tendo sido convocados 1150, foram englobados 657. Um
eventual erro seria passivel de correcgfo através da avaliagio
das motivagdes dos ndo respondentes, mas as condi¢oes
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logisticas deste trabalho n3o permitiram que esse estudo
fosse efectuado. Deste modo, os resultados obtidos de-
verdo ser interpretados tendo em conta esta realidade.

A prevaléncia de anti-VHC por nés verificada (0,46%)
estd de acordo com os dados disponiveis no nosso pais re-
lativamente aos dadores de sangue. Assim, segundo dados
comunicados recentemente, a prevaléncia de anti-VHC
(ELISA-2) em hemodadores é de cerca de 0,9% na regido
sul®*2, de 0,56% na regido norte® e de 0,26% na regido
centro®. Esperdvamos encontrar, neste estudo, um valor
de prevaléncia superior ao verificado em hemodadores,
atendendo a que essas sdo populagGes seleccionadas, em
que se eliminam, a partida, individuos com presumivel
maior risco.

A taxa por nés encontrada é também compardvel a veri-
ficada em estudos realizados em grupos de populagio
geral, nos E.U.A. (0,3%)"? ¢ na Europa (0,6 a 0,9%)!713.19,
mas é inferior a referida em outros estudos efectuados na
Europa Mediterranica (2,9%)*.

Salientamos o contraste entre a prevaléncia do anti- VHC
verificada na zona urbana (1,16%) e nas regides rurais,
onde ndo detectdmos nenhum caso. Verificamos que a
amostra por nés utilizada, obedecendo a uma metodologia
adequada, se revelou, apesar disso, insuficiente para o es-
tudo, sobretudo das zonas rurais. Nestas regides, onde a
prevaléncia é previsivelmente menor, seria necessario um
maior quantitativo de pessoas. J4 0 mesmo se ndo verifica
relativamente as zonas urbanas, onde o valor encontrado se
adequa ao esperado, embora no limite inferior da pre-
valéncia e intervalo inicialmente estimados.

Os resultados obtidos sugerem que a hepatite C €, entre
nds, uma situagdo pouco frequente na populagéo em geral,
adquirindo maior expressdo nas zonas urbanas e, sobre-
tudo, nos grupos de risco. De facto, a infecgio pelo VHC
assume, também no nosso pafs, proporgdes significativas
nos individuos politransfundidos, nos toxicodependentes
de drogas endovenosas, nos hemodialisados crénicos € nos
herrsllosfzﬂicos, assim como em algumas outras doengas hepati-
cas’l??,

Todos os casos detectados por método de ELISA foram
RIBA reactivos. Tratando-se de uma populagio de baixo
risco, situagdio em que o teste de ELISA tem menor
especificidade*, esperdvamos encontrar alguns resultados
falsos positivos, 0 que, contudo, ndo se verificou. O pequeno
nimero de casos anti-VHC positivos ndo permite retirar
qualquer conclusdo deste facto. O teste de ELISA é,
naturalmente, o método de rastreio, mas a realizagfo de
RIBA nos casos positivos € importante, sobretudo quando
se estudam grupos de baixo risco*.

N3o sendo licito prever, a partir dos resultados do pre-
sente estudo, a prevaléncia no pafs, admitimos, contudo,
que a infecgdo pelo VHC possa atingir, em outras regioes,
maior expressio. E possivel que, a semelhanga do que foi
demonstrado para os marcadores de infecgfio pelo virus da
hepatite B¥, certas zonas do pais, de predominio urbano e
com maior desenvolvimento sécio-econémico, como Lis-
boa, Setiibal e os distritos do litoral norte, apresentem, por
conjugacdo local de factores de risco de infecgo, pre-
valéncias mais elevadas de anti-VHC. Neste sentido, parece-
nos importante destacar o facto da prevaléncia na popu-
lagdo urbana por ndés estudada ser maior do que na rural,
onde, alids, ndo encontrdmos qualquer caso. Este facto
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contrasta, de modo flagrante, com
hepatite A, de transmiss3o fecal-oral.

No presente estudo, todos os casos de anti-VHC positivo
ocorreram em individuos com factores de risco para trans-
miss3o parenteral. Este facto ndo é a regra, inclusivé na
nossa experiéncia pessoal, na qual nfo identificimos nenhuma
fonte potencial de transmiss3o em 25% dos doentes com
hepatite C e somente 26% haviam sido transfundidos®. De
facto, a via percutinea é a mais importante para a transmis-
sdodo VHC!, mas a grande frequéncia de casos de hepatite
esporadica sugere a existéncia de formas de transmissio
ndo parenterais’s,

Nao € licito, com apenas 3 casos positivos, aplicar testes
estatisticos, mas é importante salientar a maior prevaléncia
do anti-VHC nos toxicodependentes e nos transfundidos e
0 aparente baixo risco dos tratamentos estomatolégicos,
dos internamentos e da estadia em regides de risco paraa
hepatite B. Real¢camos também a baixa prevaléncia em
bebedores excessivos, ao contrario do que tem sidoreferido
em diversos estudos estrangeiros®*’, mas que nés nio
confirmdmos, mesmo em doentes com hepatopatia alco-
6lica®. Este facto deve ser realgado, justificando mais
estudos dirigidos a este grupo populacional, pois os dados
mais citados na literatura, provenientes sobretudo da regiio
mediterranica, ndo parecem confirmar-se entre ngs.

Por outro lado, n3o encontrdmos o anti-VHC em nenhum
dos casos em que eram referidos antecedentes de doengas
sexualmente transmissiveis. Existe evidéncia da possibili-
dade de transmissdo sexual do VHC, mas essa situagdo
parece ser pouco frequente®®; os rastreios efectuados em
homossexuais®, em parceiros sexuais de toxicodependen-
tes®, em prostitutas*®*!, em individuos com doengas se-
xualmente transmissiveis*’e em heterossexuais com multi-
plos parceiros*?, mostraram prevaléncias de anti-VHC
apenas moderadamente superiores a da populagdio geral,
De igual modo, € baixo o risco de infecgio pelo VHC nos
profissionais das instituigdes de saide***, como também
verificAmos no presente estudo.

Em conclusdo, podemos afirmar que, na globalidade da
populagdo da nossaregido, a prevaléncia de marcadores de
infecgio pelo VHC é muito baixa, nio podendo estar na
base da elevada prevaléncia em grupos de risco. A toxi-
codependénciae as transfusdes s3o, entre nds, os principais
factores de risco, mas ndo podemos esquecer outro grupo
importante, nfo representado neste trabalho: os hemodiali-
sados*#%, E importante realizar outros estudos epidemio-
légicos, se possivel com maiores amostragens, que os
resultados por nds obtidos aconselham, na sequéncia da
prevaléncia estimada inicial de 2% e final de 0,46%.
Finalmente, estes dados apontam a necessidade de concen-
trar as atengGes nos grupos de risco.
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Anexo 1

Epidemiologia da hepatite C na regido centro de Portugal
Rastreio de anticorpos anti-VHC no Distrito de Coimbra

Centro de Saide de Proc. n?

Identificacao

Nome: N?

Sexo: M F Idade anos Estado civil:

Profissio:

Antecedentes

Hepatite aguda: N S, hi ; tipo: A B C NANB
Doenga hepética: N S
Estadia em regides de risco: N S

Internamentos: N S Cirurgia: N S

Terap. parent.: N S Trat. estomatolég.: N S Transfustes: N S
Hibitos alcodlicos: N § < 80 - > 80 g/dia, h4 anos.

Firmacos: N S

Toxicodependéncia: N S
Hist. sexual: homo - miiltiplos parceiros - relag@es suspeitas - DST
Contactos com doentes com hepatites: N S

Patologia

1. 3.

2. 4,
Anti-VHC

ELISA 2: RIBA 2:
Autorizagio

Aceito participar no estudo da prevaléncia da hepatite C no Distrito de Coimbra, com a garantia de ser mantido o segredo
médico em todas as fases do trabalho.

Ass:
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