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Os virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e da hepatite C (HCV) sdo responsaveis por

epidemias que atingem todo o planeta (ALTER et al.,1999; COMBE et al., 2001).

Quando a co-infec¢do acontece, observa-se rapida progressdao da hepatite para doenca

hepética cronica terminal e, naturalmente, com aumento da morbi-mortalidade (DODIG et

al., 2001).

Dai a necessidade de estudos em portadores do HIV, a necessidade de maior atengdo ao
diagnostico da associacdo de doengas e o sucesso no manuseio das drogas anti-retrovirais;
deve-se também priorizar a busca de novos medicamentos eficazes no tratamento das duas

doengas (ZILBERBERG et al.,1998; QUINTANA et al., 2003).

A epidemia causada pelo virus da imunodeficiéncia humana iniciou-se em 1980 nos
Estados Unidos da América com a infecgdo pelo HIV em homossexuais e em usudrios de
drogas endovenosas, seguida da epidemia do HCV no inicio dos anos 90. A co-infec¢do foi

imediatamente denominada de terceira epidemia.

A infec¢do pelo HIV ¢ endémica em varios paises da Africa Subsaariana e reclama

intervengdes rapidas.

Dados estatisticos da co-infec¢fio na Africa Subsaariana sio muito limitados, apesar da
natureza endémica do HIV e do aumento da prevaléncia dos portadores do HCV, na
maioria dos casos sem fatores de risco identificados (NJOUOM et al.,2003; FILIPPINI et
al., 2001).

A Africa Subsaariana tem os maiores indices de casos de HIV/AIDS do mundo. Possui,
ainda, elevada prevaléncia de infeccdo pelo HCV. A co-existéncia de ambos os virus que,
apresentam a mesma forma de transmissdo, agrava o problema e demanda medidas de

emergéncia no continente africano.
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Em Mogambique, segundo inquérito realizado em 2004, a prevaléncia da infeccdo pelo
HIV foi de 16,2%. H4 dados preliminares sobre a infeccdo em bancos de sangue.
Emcontraram-se doze virgula trés por cento (12,3%) dos homens e 15,4% das mulheres
encontram-se infectados pelo HIV e 1,2% dos homens e 1% das mulheres pelo virus da

hepatite C (CUNHA, L. informagao pessoal).

Um inquérito feito em 398 refugiados mogambicanos na Swazilandia, revelou que a

prevaléncia de anticorpos anti-HCV foi de 0,3% (VAN RENSBURG et al., 1995).

No presente estudo, procuramos preencher este vazio e determinamos a prevaléncia da
infeccdo pelo HCV em individuos HIV positivos que freqiientam uma clinica de doencas
infecciosas e parasitarias. Determinamos também os dados demograficos e epidemiologicos

associados.
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2.1. A situagéo epidemioldgica do HIV na Africa Subsaariana

Os primeiros casos de HIV/AIDS na Africa Subsaariana foram diagnosticados em 1983
(BAILEY et al., 1983), poucos anos depois da descoberta da infeccao nos Estados Unidos
(AUVERT et al., 2001). No inicio dos anos 90 o continente africano emergiu como zona

endémica do HIV/AIDS (UNAISD/WHO, 2003; DE COCK et al., 2001).

Dados da UNAIDS/WHO estimam uma prevaléncia do HIV de 7,5% - 8,5% na Africa
Subsaariana, comparadas com prevaléncias de 0,2% - 0,6% no norte africano, 0,5% - 0,7%

na América do Norte, cerca de 1% na América Latina e 0,3% na Europa.

Este cenario mantém-se atualmente, apesar de alguns paises africanos, como, Kenia,
Tanzania, Burundi, Burkina Fasso, Coté D Ivoire, Gana e¢ Zimbabwé terem mostrado

queda progressiva da incidéncia do HIV (UNAIDS/WHO, 2006).

Em 2006, quase 2/3 das pessoas infectadas pelo HIV viviam na Africa Subsaariana. Os
infectados estavam assim distribuidos: homens (11 milhdes), mulheres (15 milhdes) e
criangas (3 milhdes). Aproximadamente 2,8 milhdes de adultos e criancas foram infectados

em 2006; o que representa mais do que as outras regides mundiais juntas (UNAIDS 2006).

Morreram em 2006, 2,1 milhdes de pacientes com AIDS na Africa Subsaariana e, este

numero representa 72% das mortes globais por AIDS (WHO/UNAIDS, 2006).

Estudos publicados revelaram prevaléncias acima de 20% em sete paises da Africa
Subsaariana: Botswana (38,8%), Lesoto (31%), Namibia (22,5%), Africa do Sul (20,1%),
Swazilandia (33,4%), Zambia (21,5%) e Zimbabw¢ (33,7%) (UNAIDS/WHO. AIDS,
2006).
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O sudeste africano mantém-se o epicentro da epidemia global do HIV: 32% das pessoas
que vivem com o HIV no mundo vivem nesta regido, e, 34% de todas mortes por Aids

ocorrem aqui (UNAIDS/WHO. AIDS, 2006).

2.1.1 A epidemia do HIVV em Mogambique

Segundo o inquérito de 2004, realizado em Mogambique, a prevaléncia da infeccdo pelo
HIV foi de 16,2%, sendo a regido central a mais afetada, com prevaléncia de 20,4%,
seguida da regido sul com 18,1% e, por ultimo, a regido norte com 9,3% (Ministério de
Satde, Direcdo Nacional de Saude, 2005). Prevé-se que, se até 2009, ndo houver
interven¢do eficaz, a prevaléncia da infec¢do atingira 16,8% e, a seguir, estabilizar-se-a

nestes niveis (MISAU, 2004).

A faixa etaria dos 15 aos 49 anos ¢ a mais afetada e compde-se, predominantemente, de
mulheres. Esta prevaléncia ¢ 1,3 vezes maior que a prevaléncia entre os homens da mesma
idade; e as mulheres tendem a infectar-se mais cedo do que os homens. Entre as mulheres
da faixa etaria dos 20 aos 24 anos a prevaléncia do HIV ¢é cerca de trés vezes superior a

prevaléncia entre homens da mesma idade.

Nos grupos etarios mais jovens, observou-se que as criangas com menos de 10 anos, em
particular criangas com menos de 5 anos, apresentam taxas de prevaléncia baixa, em torno
de 2%; e de 0% no grupo etario de 10 aos 14 anos. Isto € assim, por que a maioria das

infecgdes se da por transmissao vertical.

A principal via de infeccdo entre adultos parece ser através de relagdes sexuais nao
protegidas onde as mulheres sdo as mais vulnerdveis. Estima-se que em 2002 havia 1,2
milhdes de pessoas infectadas pelo HIV em todo o pais, sendo: 70 mil criangas, 459 mil

homens e 670 mil mulheres.
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Em Mogambique, a cada dia, 500 pessoas sdo infectadas pelo virus HIV, e 40% destas
infeccdes ocorrem na regido central do pais, por ser a regido mais populosa e com maior

prevaléncia do HIV.

Se as coisas permanecerem como estdo, 90 criangas devem adquirir a infec¢do a cada dia

por transmissao vertical.

Em 2002, havia 83 mil novos casos de AIDS, em 2004, 104 mil, e em 2006, 135 mil; com
tendéncia a aumentar. Segundo proje¢des dos servigos de satde, o nimero de novos casos

poderé atingir 178 mil em 2010 .

Em 2004, 97.000 pessoas morreram em decorréncia da infeccdo pelo HIV, em
Mogambique. A maioria (55%) das mortes ocorreu na regido central do pais. Em apenas 5
anos, de 1999 - 2003, 300 mil pessoas morreram de Aids e, nos proximos sete anos o
numero poderd triplicar no pais. Em pouco tempo a sindrome da imunodeficiéncia
adquirida tornou-se uma das trés maiores causas de morbi-mortalidade no pais depois da

malaria e da tuberculose.

Em 2004, 228 mil 6rfaos maternos (28% dos 6rfaos maternos em todo pais) surgiram da
morte dos pais pela doenca. A proporcdo dos Orfaos maternos devido a Aids tende a
aumentar e, espera-se que em 2010 mais de 500 mil 6rfaos morrerdo de Aids se ndo forem

adotadas medidas dirigidas a prevengao e tratamento da doenga.

No ano de 2010 estima-se que um em cada trés Obitos serd devido a sindrome da
imunodeficiéncia adquirida. Num cenario com auséncia de Aids, estima-se que a esperanga
de vida dos mogambicanos passe de 44 anos (1999) para 50 anos em 2010. Se a epidemia
persistir, a longevidade dos mog¢ambicanos deve diminuir em 14 anos. Atualmente, a
esperanca de vida ¢ de 38,1 anos de idade na populacdo infectada pelo HIV (Instituto

Nacional de Estatistica de Mogambique, 2005).
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2.2. Introdugéo & co-infeccdo HIV-HCV

[.2.1 Epidemiologia da co-infec¢do HIV-HCV

Estima-se que 130 milhdes de pessoas, ou seja, 3% da populacio mundial estejam
infectadas pelo virus da hepatite C (WHO, 1997). O HCV, identificado em 1989 por
CHOQO e colaboradores, ¢ considerado atualmente o principal causador de doenga hepatica

cronica em todo o mundo (ALTER et al., 1998).

De 40 milhdes de pessoas que vivem com HIV no mundo, quatro a cinco milhdes tém

infec¢do cronica pelo virus da hepatite C.

Na Africa Subsaariana a prevaléncia da infecgdo pelo virus C da hepatite ¢ de 5,3%; na
Africa Central é de 6%, 2,4% no leste ¢ oeste africanos ¢ 1,6% no sul (WHO, 1997,
MADHAVA et al., 2002). No Brasil, 1,4% a 2,6% da populacio encontra-se infectada pelo
virus da hepatite C (WHO, 1997; FOCACCIA et al., 1998).

Existem atualmente 600 mil portadores do HIV no Brasil (MINISTERIO DA SAUDE,
2003). Desde o comecgo da epidemia, no inicio da década de 1980, até dezembro de 2002,
257.780 casos da sindrome da imunodeficiéncia adquirida (SIDA/AIDS) foram notificados
ao Ministério da Satde. S6 no estado de Minas Gerais notificaram-se 15.438 casos

(MINISTERIO DA SAUDE, 2003).

A prevaléncia da co-infecgdo varia de acordo com os fatores de risco para a co-infecgdo em

cada populagao.

O fato de ambas as infec¢cdes compartilharem a mesma forma de transmissdo (parenteral,
sexual e vertical) faz com que a prevaléncia do HCV em pacientes infectados pelo HIV seja

maior do que na populagdo geral, variando de 3,5% a 94% dependendo dos fatores de risco
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associados (ALTER et al.,1999; HAYASHI et al., 1991; QUAN et al., 1993; SABIN et al.,
1997; VOGT et al., 1997; RICH et al., 1997; SHERMAN et al., 2002).

Nos Estados Unidos, da populacdo de co-infectados, 60 - 90% sido hemofilicos e 50 - 90%

sdo usuarios de drogas endovenosas (CDC, 1998).

Nao existe estudo em Mogambique sobre a prevaléncia da infec¢ao pelo virus da hepatite C

em pacientes portadores do HIV.

Porém, um estudo, feito em 2005, em banco de sangue da cidade de Maputo, com 1578
doadores de sangue entre 15 - 49 anos de idade, revelou que a prevaléncia da infeccdo em
homens foi de 1,2% e em mulheres de 1,0%; os genoétipos la, 1b, 3a e 5a, foram os mais

encontrados (CUNHA, L. informacao pessoal).

Estudos de prevaléncia da co-infec¢io em certos paises da Africa Subsaariana mostram um
perfil epidemiologico variado. AGWALE et al., (2004) avaliaram 146 portadores do HIV
que tinham acesso a terapia anti-retroviral (TARV) na Nigéria e destes, 12 pacientes (8,2%)

tinham anticorpos anti-HCV positivos.

Em Malawi, SUTCLIFFE et al., (2002), avaliaram dois grupos de homens profissionais do
sexo: 279 HIV positivos e 280 HIV negativos. Nestes grupos, a soropositividade para o

HCV foi de 12,7% e 10,0%, respectivamente.

AYELE et al, (2002) avaliaram 4593 mulheres gravidas e trabalhadoras do sexo
sabidamente portadoras do HIV, em comunidade de Adis Ababa e destas, 2,9% das

gravidas e 5,3% das trabalhadoras do sexo tinham anticorpos anti- HCV positivos.

COMBE et al., (2001) analisaram 2198 mulheres HIV positivas em clinicas ginecoldgicas

de Abidjan e, destas, 3,3% tinham anticorpos anti-HCV no soro.
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FORBI et al., (2007) testaram 180 pacientes HIV positivos na regido norte e centro da

Nigéria e encontraram 33 pacientes (18,3%) com anticorpos anti-HCV positivos no soro.

Alguns estudos mostram que a circuncisdo masculina e feminina e outras praticas
tradicionais que envolvem sangramento podem aumentar a transmissao do HIV e de outros
virus (HARLOW et al., 1998). A promiscuidade e a prostituicdo sdo os maiores
comportamentos de risco na transmissao do HIV e de outras doencas de transmissao sexual

na regido (CLUMECK et al., 1985).

Estes estudos indicaram que a transmissdo e a prevaléncia do HCV e do HIV na Africa
Subsaariana tém que ser analisadas de acordo com habitos culturais e tradicionais de cada
comunidade. A auto-medicagdao como resultado do dificil acesso as unidades sanitarias, a
ignorancia, a pobreza, as crengas e praticas tradicionais contribuiram ndo s para as altas
taxas de incidéncia do HIV/HCV na Africa Subsaariana como também constituem
obstaculo na realizacdo de outros procedimentos diagnosticos (CHIWUZIE et al.,1987;

GEREN et al., 1995; GILLET et al., 2002).

A medicina tradicional é geralmente a primeira op¢ao de tratamento ¢ a medicina ortodoxa

¢ considerada apenas quando a tradicional falha (GILLET et al., 2002).

No Brasil, em Belo Horizonte (MG), CARMO et al., (1998) estudaram 650 portadores do
HIV e encontraram a presenga de anticorpos anti-HCV (EIA-3.0) em 96 (14,8%). A co-
infeccdo esteve associada ao sexo masculino, a AIDS, ao uso de drogas injetaveis, as

hemotransfusdes, & hemofilia e a infec¢@o prévia pelo virus da hepatite B.

TREITINGER et al., (2000) avaliaram em Floriandpolis (SC) 95 portadores de HIV e,
anticorpos anti-HCV (EIA-3.0) foram identificados em 52 pacientes (54,7%).

MENDES-CORREA et al. (2001) estudaram 1457 portadores do HIV, em Sio Paulo, e
encontraram anticorpos anti-HCV em 258 pacientes (17,7%), dos quais 58,5% usavam

drogas endovenosas, 16,3% eram parceiros sexuais de pacientes infectados pelo HIV, 8,9%
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eram homossexuais masculinos, 4,7% tinham recebido transfusdo sanguinea, 17,5%
referiram promiscuidade sexual, 5,4% negaram qualquer fator de risco e 4,7% eram

parceiros sexuais de usudrios de drogas endovenosas.

CARMO et al., (2003) testaram em Belo Horizonte, 1618 portadores do HIV e destes, o
anticorpo anti-HCV foi encontrado em 183 (11,3%).

Estes dados reforcam a grande importancia da co-infec¢do, merecendo, portanto, a atencao

dos profissionais de saude e de pesquisadores com interesse no assunto.

2.2.1 Diversidade genética e distribuicdo do HCV

A variagdo genética do HCV de acordo com a regido geografica pode influenciar no
diagnostico, na historia natural, na conduta e tratamento dos pacientes infectados
(BOZDAYT et al., 2004). A distribui¢do dos gendtipos do HCV, na Africa Subsaariana,

encontra-se pobremente documentada.

Alguns estudos sugerem grandes variagdes que vao desde o genotipo 1 ao genotipo 4. Para
que se produzam vacinas e se determinem estratégias de tratamento ¢ necessario estudar-se
melhor a variabilidade genética da regido, fato importante devido a descoberta de
correlacdo entre as formas de transmissdo, idade dos pacientes € o gendtipo dos virus

(ROUDOT-THORAVAL et al., 1997).

No Brasil, ha poucas publicagdes a respeito. Estudos feitos em Sdo Paulo e Rio de Janeiro
demonstraram a predominancia dos gendtipos de HCV 1, 3 e 2 (BASSIT et al., 1994;
STUYVER et al., 1995).

CARMO et al., (1997) acompanharam 469 hemofilicos num banco de sangue da cidade de
Belo Horizonte, Minas Gerais; destes, 44,7% (209/469) apresentavam anticorpos anti-HCV
no soro. HCV RNA foi detectado em 116 pacientes (71,6%). Noventa e oito hemofilicos
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(84,5%) tiveram genoétipo 1; 10 (8,6%), 3; 3 (2,6%) 4; 1 (0,9%), 2; e gendtipo ndo definido
em 4 (3,4%).

J& em hemodialisados, no Brasil, o gendtipos 1 e 2 foram os mais freqiientes (OLIVEIRA
et al., 1999a; BUSEK et al., 2002; de Paula Farah et al., 2007). Estes dados mostram que a
distribuicao dos gendtipos do HCV em pacientes brasileiros anti-HCV positivos, ¢ similar a
encontrada na Europa e Estados Unidos, com uma maior prevaléncia geral dos gendtipos 1

e 3 (SCHREIER et al., 1996).

2.2.2. O impacto do HIV na infecc¢éo pelo HCV

Existem interacdes entre as duas infec¢cdes que condicionam particularidades na evolucao
das respectivas doengas, mas estas sdo mais evidentes e clinicamente relevantes no que
respeita a influéncia da infec¢cdo pelo HIV na doenga provocada pelo HCV (GREUB et al.,
2000; PIROTH et al., 1998).

Estudos feitos por alguns autores sugerem que a evolugdo da hepatite C nos pacientes
infectados pelo HIV ¢ mais rapida com o desenvolvimento de fibrose mais precoce € com
menor tempo de intervalo entre a aquisi¢do do HCV e o aparecimento de cirrose hepatica

(EYSTER et al., 1993; ROCKSTROH et al., 1996).

O risco de progressao para doenga hepatica ¢ 2,9 vezes maior nos HIV/HCV co-infectados
que em pacientes mono-infectados e a progressao para cirrose ocorre em 15 - 25% dos co-
infectados comparados a 3 - 6% nos mono-infectados (VERUCCHI et al., 2004; KHALILI
et al., 2004).

Este processo, em geral, leva 20-30 anos nos HCV monoinfectados e ¢ mais acelerado 6-10
anos nos co-infectados (CHUN et al., 2005). Admite-se ainda uma incidéncia mais elevada
de carcinoma hepatocelular em idades mais jovens e com menos tempo de infec¢do pelo

virus C da hepatite e, quando se desenvolve cirrose, hda um nivel de progressao para
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carcinoma hepatocelular de 1% a 4% ao ano (THOMAS et al., 2002; NELSON et al.,
2005).

O tempo para evoluir para carcinoma hepatocelular se d4 10 anos mais cedo nos co-

infectados (passa de 28 para 18 anos) (GARCIA-SAMANIEGO et al., 2001).

Fatores como abuso de alcool e a idade avangada aceleram a progressdo para cirrose

(SEEFF et al.,1997).

A carga viral da hepatite C se encontra em geral mais elevada nos doentes co-infectados
(CRIBIER et al., 1995; EYSTER et al.,1994; SOTO et al., 1997) e parece correlacionar-se
com o desenvolvimento de insuficiéncia hepatica (ROCKSTROH et al., 1996) e com
indices mais altos de mortalidade na co-infeccdo quando comparados aos pacientes mono-

infectados por HCV (ROCKTROH et al., 1996; BICA et al., 2001; PINEDA et al., 2005).

Contudo, varios estudos de pacientes em uso de anti-retrovirais sugerem que ndo ha
diferenca na relagdo de mortalidade de pacientes co-infectados, comparada aos

monoinfectados pelo HIV (ROCKSTROH et al., 2004).

A evolucdo clinica da hepatite C e da co-infegdo com HIV ¢ determinada pela
imunodepressdo associada ao HIV. A progressdo da imunodepressdao acelera o curso da
hepatite C, fato demonstrado pela primeira vez em dados do estudo American Multicenter
Hemophilia Cohort Study, no qual, 10% dos hemofilicos adultos co-infectados HIV/HCV
desenvolviam faléncia hepatica ap6és 10 - 20 anos, mesmo antes do aparecimento de

infecgdes oportunistas definidoras de Aids (EYSTER et al., 1993).

Progressdao rapida da doenca hepatica foi encontrada particularmente em doentes com
contagens de células T CD4+ abaixo de 100/ul. No grupo de doentes HIV negativos e com
hepatite C ndo houve nenhum caso de faléncia hepatica durante o mesmo periodo de

observacdo. Neste grupo, o periodo de laténcia até o desenvolvimento de carcinoma

hepatocelular ¢ estimado em 30 - 40 anos (EYSTER et al., 1993).
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Tém sido admitidas varias explicacdes patogé€nicas para esta influéncia negativa da
infeccdo pelo HIV na evolugdo da infecg¢do pelo virus C, mas o mais importante parece ser
a diminui¢ao dos linfocitos T CD4+, que condiciona um déficit no sistema imunologico do
hospedeiro prejudicando a defesa imune contra o virus da hepatite C (ROCKSTROH et al,
2004).

Dai que a progressdo mais acelerada da hepatite C se verifique principalmente quando a
imunodeficiéncia se mostra mais avangada. ROCKSTROH et al., (2004) defendem ainda
que o HIV exerca efeito citopatogénico sobre os hepatocitos ao facilitar a infeccdo dos
mesmos. Por outro lado, ja foi demonstrado o efeito benéfico da terapia anti-retroviral na
reversio do mau prognostico da hepatite C no contexto da infeccdo pelo HIV;
provavelmente em decorréncia da reconstituicdo imunolédgica que se da apods o tratamento

bem sucedido (QURISHI et al., 2003).

O clareamento espontdneo do HCV ocorre em 15 - 20% dos casos descritos em mono-
infectados comparado com 5-10% nos co-infectados (THOMAS et al., 2002; VERUCCHI et
al., 2004).

2.2.3. O impacto do HCV na infec¢do pelo HIV

Nao se definiu ainda qual € o impacto da infec¢do pelo virus C na progressao da infeccao
pelo HIV. Alguns autores identificaram a infeccdo pelo virus C como fator de risco na
progressdao mais rapida da infeccdo pelo HIV para Aids e morte (GREUB et al., 2000;
BACKUS et al., 2005; DE LUCA et al., 2005).

Os mesmos estudos mostraram que a progressao clinica para Aids em dois anos era de
6,6% nos HIV mono-infectados comparados a 9,7% nos pacientes co-infectados (GREUB

et al., 2000).
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Outros estudos revelaram que a hepatite C ¢ um fator de mau progndstico para progressao
clinica e imunolégica da Aids em pacientes com baixas contagens de células T CD4+

(PIROTH et al., 1998).

Este assunto encontra-se a espera de melhores estudos para que se forme opinido sobre o

impacto do HCV sobre a infec¢do pelo HIV (SULKOWSKI et al., 2002).

2.2.4. Tratamento da hepatite C em pacientes HIV-HCV co-infectados

Estudos recentes nos Estados Unidos e Suica revelaram que menos de 30% dos pacientes
co-infectados com HIV/HCV sao elegiveis para tratamento da hepatite C (FLEMING et al.,
2003 ; RAUCH et al., 2005) e que, destes, apenas 10% sdo tratados (RAUCH et al., 2005;
FULZ et al., 2003; HALL et al., 2004).

Esta baixa implementacdo do tratamento do HCV em HIV positivos explica o elevado
crescimento da morbi-mortalidade por doenga hepatica cronica em pacientes com hepatite
C (MARTIN-CARBONERO et al., 2001; PUOTI et al., 2000; ROSENTHAL et al., 2001;
BICA et al., 2001).

Alinhamos a seguir o perfil dos melhores respondedores ao tratamento da hepatite C em co-
infectados: 1. menos de 40 anos de idade; 2. gendtipos 2 ou 3; 3. baixa carga do virus C; 4.
auséncia de cirrose hepatica; 5. niveis altos de ALT; 6. contagem elevada de células T
CD4+ e carga viral baixa ou indetectavel de HIV (PEREZ-OLMEDA et al., 2003; CHUNG
et al., 2004; CARRAT et al., 2004; LAGUNO et al., 2004).

Em pacientes com contagem de células CD4 < 200 células/ul e com carga viral acima de

100 mil copias/ml considera-se em primeiro lugar a supressao da replicagdo do HIV antes

de se iniciar o tratamento do HCV (BRAU et al., 2005).
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Apesar de alguns autores terem mostrado que pacientes com contagem de células TCD4+
baixas respondem menos ao tratamento (MAUSS et al., 1998; SORIANO et al., 1996),
estes dados ndo foram confirmados por outros autores (TORRIANI et al., 2004).

Hé consenso, porém, de que pacientes com contagem baixa de células TCD4+ toleram
menos a terapia € tem maior risco de desenvolverem infec¢des oportunistas, ja que o uso de
interferon (IFN) promove a queda de linfocitos T CD4+ na corrente sanguinea (VENTO et
al., 1993; PESCE et al., 1993).

M¢étodos histologicos nao-invasivos (FibroScan, Fibro-test, FIB-4) e bidpsia hepatica sao
importantes na sele¢do dos candidatos ao tratamento da hepatite C (ZIOL et al., 2005;
CASTERA et al., 2005; MYERS et al., 2003; STERLING et al., 2005).

Nos pacientes com alguma evidéncia de fibrose hepatica o tratamento da hepatite C deve
ser considerado prioritario e, pacientes com cirrose descompensada nao devem ser tratados

a menos que preencham requisitos para realizagdo de transplante hepatico (FORNS et al.,

2003).

Em pacientes em tratamento anti-retroviral o tratamento do HCV nao deve ser administrado
antes da substituicdo da didanosina (ddI) por outra droga anti-retroviral devido ao risco de
toxicidade mitocondrial, acidose lactica, pancreatite e cirrose descompensada

(LAFEUILLADE et al., 2001; MORENO et al., 2004; MAUSS et al., 2004).

Se possivel, a zidovudina (AZT) também deve ser evitada devido ao alto risco de anemia

grave, quando associada a ribavirina (RBV).

Pacientes com histéria de disturbios neuropsiquiatricos graves, consumidores de altas doses
de alcool e usudarios de drogas ilicitas geralmente sdo elegiveis ao tratamento e devem ser

orientados pelo médico para programas de desintoxicagdo (SORIANO et al., 2004).
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Em pacientes com disturbios psiquiatricos leves o tratamento profilatico com drogas anti-
psiquiatricas deve ser avaliado para posterior inicio do tratamento da hepatite C (LAGUNO

et al., 2004).

No presente estudo, avaliamos o perfil da infec¢ao pelo virus C em HIV positivos no Brasil

e em Mogambique.
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[ll. OBJETIVOS
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3.1 OBJETIVO GERAL

Estudar a associacdo entre a infec¢do pelo virus da hepatite C (HCV) e pelo virus da

imunodeficiéncia humana (HIV) em Mogambicanos e Brasileiros.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Definir a prevaléncia soroldgica da infecg@o pelo virus da hepatite C em pacientes

HIV positivos atendidos em servigo de doencas infecciosas em Mogambique e no

Brasil;

2. definir o perfil socio-demografico dos pacientes co-infectados dos dois paises;

3. definir os fatores de risco para ambas as infecgoes;

4. definir o gendtipo da hepatite C nos dois paises;

5. definir o perfil dos pacientes co-infectados que apresentam contra-indicagdo ao

tratamento da hepatite C.
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IV. PACIENTES E METODOS
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4.1. Historico

Mogambique é um pais da costa oriental da Africa Austral, limitado a norte pela Zambia,
pelo Malawi e pela Tanzénia, a leste pelo Canal de Mogambique e pelo Oceano Indico, a
sul e oeste pela Africa do Sul e a oeste pela Suazilandia e pelo Zimbabwe. No Canal de
Mocambique, o pais tem varios vizinhos, nomeadamente as Comores, Madagascar, a
possessdo francesa de Mayotte e o departamento também francés de Reunido e as suas

dependéncias Juan de Nova, Bassas da India e Ilha Europa.

Mocambique foi colonia de Portugal desde o ano de 1500 e teve a sua independéncia em
1975. Faz parte da CPLP (Comunidade dos Paises de Lingua Portuguesa). Sua capital e

maior cidade ¢ Maputo (ver mais informagdes no Apendice ).

4.2. Amostra
Trata-se de estudo transversal realizado em Maputo, numa unidade de atendimento a
doentes infectados pelo Virus da Imunodeficiencia Humana (HIV), chamada Hospital de

Dia, ¢ em Belo Horizonte, no Centro de Treinamento e Referéncia Orestes Diniz, entre

Novembro de 2006 e Julho de 2007.

Foram convidados a participar do estudo 300 mogambicanos e 300 brasileiros atendidos nas
institui¢des dos 2 paises, com idades variando entre 18 € 65 anos e com teste anti-HIV-1/2

EIA reativo.

4.3. Locais do estudo

A) Hospital de Dia do Hospital Central de Maputo (Figura 1). Principal centro de
atendimento a pacientes vivendo com HIV/AIDS na cidade de Maputo. E também tnica
referéncia nacional de tratamento quimioterdpico a pacientes com Sarcoma de Kaposi, dai a

explicagdo de grande numero de pacientes com Kaposi estarem envolvidos no estudo.
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B) Centro de Treinamento e Referéncia em Doencas Infecciosas e Parasitarias Orestes
Diniz (CTR-DIP), referéncia publica do Estado de Minas Gerais no atendimento
ambulatorial de Infectologia e, gerenciado sob convénio entre a Universidade Federal de
Minas Gerais (UFMG) e a Secretaria Municipal de Satde da Prefeitura Municipal de Belo
Horizonte (PBH).
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FIGURA 1. Hospital de Dia de Maputo (HDD)



FLUXOGRAMA DO ESTUDO
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sorologia anti-HCV

l

{ Pacientes anti-HCV positivos }

l

PCR e genotipagem do virus da hepatite C }
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Definir a prevaléncia da infecc¢do pelo virus C da hepatite;
definir o perfil demografico dos pacientes;

definir os fatores de risco para a infec¢ao;

definir o gen6tipo do virus da hepatite C;

definir o perfil dos pacientes anti-HCV positivos que
apresentam contra-indicacao ao tratamento da hepatite C.

FIGURA 2. Fluxograma do estudo
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4.4. Métodos
4.4.1. Anamnese
Foi realizada através de questionario padronizado, aplicado por mim e pelas alunas de

iniciacdo cientifica (Anexo 6).

Os dados colhidos foram codificados e digitados em banco eletronico supervisionado por
um pesquisador qualificado e incluiram caracteristicas socio-demograficas associadas a co-
infec¢do. Questionou-se sobre o atual tratamento do HIV e o uso de outras drogas
hepatotdxicas, exposicdo prévia a algum tipo de hepatite viral, passado de esquistossomose,
ingestdo de bebidas alcodlicas, transfusdes de sangue e derivados, historia da atividade
sexual, uso de drogas ilicitas, presenca de tatuagens, piercing, passado de tratamento

dentario.

4.4.2. Exame fisico

Todos os pacientes envolvidos foram submetidos a um unico exame fisico. Foram
registrados dados de avaliagdo do estado geral, peso e feita avaliagdo cardio-respiratoria
sumaria. No exame do abdomen, investigou-se a presenga de circulagdo colateral, ascite e

palpag¢do do baco e do figado.

4.4.3. Colheita do sangue

Obteve-se de cada paciente uma amostra de 10 mililitros de sangue por venopung¢do
realizada por profissionais de satde qualificados (Figura 3). O soro foi separado por
centrifugagcdo e armazenado a -20 graus C. O transporte do soro de Maputo até Belo
Horizonte foi feito em caixas de isopor com gelo seco seguindo as recomendacdes
universais de biosseguran¢a para manuseio e transporte de materiais biologicos. Apos a
chegada a Belo Horizonte, as amostras foram novamente armazenadas a -20 graus até a

realizacdo da sorologia.
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FIGURA 3. Colheita do sangue no Hospital de Dia, Maputo

4.4.4. Exames laboratoriais

Para determinacdo das prevaléncias da hepatite C em ambos os paises, foi realizada a
pesquisa de anticorpos anti-HCV pelo método AxSYM HCV 3.0, um enzimaimunoensaio
por Microparticulas (MEIA), num software do sistema AxSYM versdo 3.60, no
Laboratério central da Faculdade de Medicina da UFMG (Figura 4).
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4.4.4.1 Teoria da Operacao
O AXSYM ¢ um analisador de imunoensaio com acesso randdomico e continuo capaz de
processar testes wusando duas tecnologias, fluorescéncia polarizada (FPIA) e

enzimaimunoensaio por microparticulas (MEIA).

A operagdo usada foi o principio de reagcdes MEIA. Essa tecnologia usa uma suspensao de
microparticulas, particulas de latex do tamanho de micras para medir a concentragdo da
substancia a ser medida.A area de superficie das microparticulas aumenta a cinética do
ensaio ¢ diminui seu tempo de incubacgdo. Isto permite aos ensaios MEIA se completar em

menor tempo do que outros imunoensaios.

No centro de amostras, reagentes e amostra para um ensaio especifico sdo transferidos para
a “Reaction Vessel”. Os reagentes ¢ a amostra sdo entdo transferidos para o centro de
processamento e 14 incubados. Os reagentes ¢ a amostra se ligam e a mistura da reacdo ¢
transferida para fibra de vidro da matriz. A ligacdo irreversivel das microparticulas faz com
que o complexo imune fique retido a fibra de vidro enquanto a mistura da reagdo passa

rapidamente pelos poros da matriz.

O conjugado ligado a fosfatase alcalina ¢ adicionado a matriz da fibra de vidro antes da
adicdo do substrato (4-Metil Umbelil Feril Fosfato-MUP). A enzima cataliza a hidrélise do
MUP a MU. A quantidade de MU fluorescente na matriz ¢ proporcional a concentragcdo da

substancia na amostra analisada.



FIGURA 4- Aparelho software da AxSYM
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O PCR e a genotipagem do virus da hepatite C foram realizados pelo NUPAD (Nucleo de

Pesquisa em Apoio Diagnostico).

4.4.4.2 Teste qualitativo para RNA do HCV

1. Preparagdao da amostra (extracdo de RNA): lise das particulas virais/precipitagdo do
RNA, pela técnica de lise com isotiocianato de guanidina e purificagio com
isopropanol/etanol, agregado de um controle interno de RNA que sera extraido junto com a
amostra.

2. Transcrigao reversa: efetuada com enzima rTth pol origina uma cadeia de cDNA
complementar ao RNA viral em presenga do iniciador KY78.

3. PCR: utiliza a mesma enzima rTth pol que também apresenta atividade de DNA
polimerase. Utilizagdo de primers K'Y78 (biotinilado) ¢ KY80. E amplificado um segmento
de 244 bp ligado a um residuo de biotina.

4. Hibridizagao: adicdo do amplicon desnaturado a uma microplaca revestida com sondas
especificas para a amostra (KY150) e o controle (SK535).

5. Detecgdo: adicdo de conjugado de avidina-peroxidase que ¢ fixado aos residuos de
biotina. Adi¢do de peréxido de hidrogénio/TMB. Reacdo de cor por oxidagdo da TMB na
presencga de peroxidase.

6. Leitura de absorbancia da amostra e dos controles.

Expressdo do resultado: Os resultados sdo expressos em Ul/ml (Unidades Internacionais
por ml) conforme padrdo internacional (OMS).

O limite de sensibilidade do teste é de 50 Ul/ml.

4.4.4.3 Genotipagem do HCV

1. Preparagdo da amostra (extracdo de RNA): lise das particulas virais/precipitagdo do
RNA.

2. Transcri¢do reversa: efetuada com enzima rTth pol origina uma cadeia de cDNA

complementar ao RNA viral em presenca do iniciador KY78.



44

3. PCR: utiliza a mesma enzima rTth pol que também apresenta atividade de DNA
polimerase. Utilizagdo de primers KY78 e KY80. E amplificado um segmento de 244 bp.

4. Purificagdo do produto de PCR: através de colunas tipo micro-spin ou precipitagdo com
isopropanol/etanol

5. Quantificagdo: calculo da massa de DNA obtida em cada amostra por eletroforese em gel
de agarose a 2%.

6. Reagdo de seqiiénciamento: Reacdo de seqiiénciamento ciclico, utilizando um iniciador
especifico e dideoxinucleotideos fluorescentes.

7. Detecgdo: por eletroforese capilar em seqiienciador automatico (Figura 5).

8. Anadlise: andlise das seqiiéncias obtidas por alinhamento com seqiiéncias padrdo e

pesquisa no GenBank (BLAST).

FIGURA 5. Sequenciador automatico utilizado para a genotipagem
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4.5. Analise estatistica

Para o armazenamento das informagdes foi criado um banco de dados utilizando o
programa EpiData versdo 3.02, compativel com o pacote estatistico EPIINFO versao
3.3.2/2005. O teste t de Student foi utilizado para comparagdo das médias. O teste de
Bartlett foi utilizado para analisar a variabilidade das medidas continuas. O teste de
Kruskal-Wallis foi utilizado para comparagdo das medianas no caso de medidas com grande
variabilidade. O teste de qui-quadrado foi utilizado para avaliar a diferenga entre

proporgaes.

4.6. Consideracdes éticas

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica de ambos os paises (Mogambique ¢
Brasil), e pela Direc¢do Nacional de Promocdo da Satde e controle das Doencas de

Mocgambique (Anexos 1,2 e 3).

Todos os pacientes incluidos foram informados sobre os objetivos do estudo e consentiram

por escrito em participar do mesmo (Anexos 4 e 5).

Os procedimentos (anamnese, exame fisico, colheita e processamento das amostras) foram
realizados em entidades hospitalares de ambos os paises. A colheita de sangue ndo envolvia
risco para os pacientes; fez-se em ambiente hospitalar por pessoal qualificado e usou-se

material descartavel seguindo normas de anti-sepsia antes da colheita.

Todas as informacdes obtidas dos prontuarios médicos e exames laboratoriais foram
mantidas em cadastro proprio, de acesso restrito aos pesquisadores, resguardados sobre os
principios de confidencialidade e privacidade. As informagdes obtidas neste estudo foram

utilizadas exclusivamente para o cumprimento dos objetivos outrora citados.
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V.RESULTADOS
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Analisando os 600 pacientes mocambicanos e brasileiros, que participaram no estudo,
verificou-se a predominancia do sexo feminino em Mogambique (59%), e do sexo
masculino no Brasil (55%). A média de idade em Mocambique e no Brasil foi de 39 e 41
anos, respectivamente. Todos os pacientes mogambicanos eram de raca negra, €, no Brasil
48% eram brancos, 35% eram negros e 18% tinham outras ragas.

Quinze por cento dos mogambicanos eram analfabetos comparado com 7% dos brasileiros.
Entre os mogambicanos e brasileiros, respectivamente, 2% e 20% tiveram contato com
hepatites virais, 0% e 15% relataram passado de esquistossomose, 47% e 23% eram
etilistas, 67% e 81% estavam em TARV, e, 17% e 15% receberam hemotransfusao. Todos
os mocgambicanos eram heterossexuais, € nenhum confessou uso de drogas ilicitas
injetaveis. Dos brasileiros, 17% relataram atividade homossexual, 8% eram bissexuais,
75% heterossexuais e 22% usuarios de drogas ilicitas injetaveis.

A média dos linfécitos TCD4+ encontrada nos pacientes dos dois paises variou de 253

células/ul em Mogambique e 400 células/ul no Brasil (Tabela 1).



Tabela 1. Distribui¢c@o das caracteristicas socio-demogréficas e fatores de risco para

0 HCV nos 600 pacientes mocambicanos e brasileiros em 2007

Caracteristicas socio- Mocambique Brasil Valor-p
demograéficas e fatores de risco n (%) n (%)
Sexo

Masculino 123 (41) 164 (55) <0.01*

Feminino 177 (59) 136 (45) ’
Média (+ DP) idade 39 (£ 10) 41 (£9) <0,01%**
Cor de pele

Branca 0(0) 141 (48)

Preta 300 (100) 103 (35) <0,01*

Outras 0(0) 53 (18)
Analfabetismo 42 (15) 20 (7) 0,01*
C'on'tato anterior com hepatites 5(12) 61 (20) <0.01*
virais ’
Passado de esquistossomose 0(0) 46 (15) <0,01*
Historia de alcoolismo 135 (47) 68 (23) <0,01*
Paciente em TARV 200 (67) 238 (81) <0,01%*
Comorbidades associadas 132 (46) 111 (37) 0,04*
Historia de transfusao 50 (17) 43 (15) 0,46*
Opcao sexual

Homossexual 0(0) 51(17)

Bissexual 0(0) 24 (8) <0,01*

Heterossexual 300 (100) 225 (75)
Uso de drogas ilicitas injetaveis 0 (0) 67 (22) <0,01*
Média de linfécitos TCD4+ 253 (£169) 400 (£244) <0,01**

* Teste i **Teste t-Student
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Em Mocambique e no Brasil a presen¢a do anticorpo anti-HCV-EIA-3.0 testada nos 300

pacientes elegidos em cada pais, foi calculada em 15,7% e 10%, respectivamente (Grafico

).
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Grafico 1. Prevaléncia de anticorpos anti-HCV em dois servigos de doencgas infecciosas em
Mogambique e Brasil em 2007
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A andlise descritiva da populagdo co-infectada demonstrou predominancia do sexo

feminino em Mocambique, 53,2% contrariamente ao Brasil onde o sexo masculino foi o

mais predominante (56,7%) (Gréafico 2).
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Grafico 2. Distribuicdo de prevaléncia da co-infec¢do por sexo em Mogambique e Brasil

em 2007
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A idade média dos mogambicanos co-infectados foi de 37,9 anos ¢ a mediana de 38 anos e

nos brasileiros a média foi de 40,9 e a mediana de 42,5 anos.

Pouco mais da metade dos mogambicanos (57,4%), ¢ 80% dos brasileiros co-infectados

estavam em tratamento antiretroviral quando foi diagnosticada a hepatite C (Grafico 3).
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Grafico 3. Percentual de mogambicanos e brasileiros em uso de antiretrovirais quando
testados para o virus da hepatite C, 2007.
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A média dos linfocitos T CD4+ nos mogambicanos ¢ brasileiros co-infectados foi de 156

células/ul e de 430,4 células /ul respectivamente (Grafico 4).
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Grafico 4. Média de linfécitos TCD4+ nos pacientes co-infectados mogambicanos e
brasileiros, em 2007.
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Em relagdo as patologias associadas & co-infec¢do, 31,9% dos mogambicanos estavam com
tuberculose pulmonar, 22,7% tinham Sarcoma de Kaposi, 13,6% anemia grave de diversas
causas, 13,6% manifestagoes cutaneas diversas ¢ os restantes 18% tinham outras

manifestagdes (Tabela 2).

Tabela 2. Distribuicdo das doencas associadas a

co-infec¢do HIV/HCV em Mogambique em 2007

Doenca n (%)
Tuberculose pulmonar 7 (31,9)
Sarkoma de Kaposi 5(22,7)
Anemia grave 3(13,3)
Manifestacdo cutanea 3(13,3)
Qutras 4 (18,2)

J4 na populacdo brasileira co-infectada, 31,2% tinham sequelas de neurotoxoplasmose,
18,7% tuberculose pulmonar, 12,5% eram hipertensos, 12,5% diabéticos e os restantes 25%

tinham outras doengas associadas (Tabela 3).

Tabela 3. Distribuicdo das doencas associadas a co-infecgédo

HIV/HCV no Brasil em 2007

Doenca n (%)
Neurotoxoplasmose 5(31,2)
Tuberculose pulmonar 3(18,7)
Hipertenséo arterial 2(12,5)
Diabetes Mellitus 2(12,5)

Outras 4 (25,0)
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Analisando categoricamente a provavel fonte de exposicdo ao HIV e HCV, por ordem de
hierarquia exposicional, em Mogambique, todos os pacientes negaram o uso de drogas
ilicitas injectaveis, 14,9% tinham feito hemotransfusao; nenhum paciente relatou ter feito
sexo com homem, todos referiram terem atividade sexual heterossexual e 8,5% referiram

outras fontes de exposi¢do (tatuagem, “piercing”, detengdo e risco ocupacional).

Enquanto que no Brasil, 40% dos pacientes tiveram como provavel fonte de exposi¢ao
drogas ilicitas injectaveis, 20% receberam hemotransfusdo, 16,7% tiveram sexo com
homens, 76,6% atividade heterossexual e 36,6% tiveram outras fontes de infec¢ao (Tabela

4).

Tabela 4. Prevaléncia dos fatores de risco associados a co-infeccéo
em Mocambique e no Brasil, em 2007

Mocambique Brasil

Fatores de risco Valor-p*
N (%) n (%)
Usuérios de drogas endovenosas 0 (0) 12 (40) <0,01
Hemotransfuséo 7 (15) 6 (20) 0,54
Atividade homosexual 0(0) 5(17) <0,01
Atividade heterossexual 47 (100) 23(77) <0,01
Outros 4(9) 11(37) <0,01

* Teste 5
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Vinte e um (45%) dos pacientes mogambicanos ¢ 7 (23%) dos pacientes brasileiros

relataram historia de alcoolismo (Grafico 5).
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Grafico 5.Prevaléncia de ingestdo de alcool em mogambicanos e brasileiros co-infectados,
em 2007.
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Dos 47 pacientes mogambicanos com a sorologia anti-HCV positiva, 45 (96%) tiveram
titulos de anticorpos anti-HCV entre um e dez, e 2 (4%), tiveram titulos acima de dez. Dos
30 pacientes brasileiros, 16 (53%) tiveram titulos de anticorpos anti-HCV entre um a dez e

14 (47%), tiveram titulos acima de dez (Tabela 5).

Tabela 5. Distribuicao de titulos de anticorpos anti-HCV no soro dos mogambicanos e
brasileiros testados para HCV em 2007.

Mocambique Brasil

Titulo HCV Valor-p*
n (%) n (%)
lal0 45 (96) 16 (53) <001
> 10 2 (4) 14 (47)
* Teste i

O PCR foi positivo em 5 pacientes Mogambicanos, em 3 com titulo entre um a dez e nos 2
pacientes que tiveram titulos acima de 10, e os genotipos encontrados foram: genotipo 1 em

1 paciente, gen6tipo 2 em um, genotipo 4 em um e genotipo 5 em dois.

No Brasil, o PCR foi positivo em todos os 14 pacientes com titulo acima de dez e os

genotipos encontrados foram: gendtipo 1 em onze e genotipo 3 em trés.
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VI. DISCUSSAO
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A prevaléncia da co-infeccdo HIV-HCV em Mogambique foi de 15,7%, comparada com
10% no Brasil. Em Mog¢ambique, a co-infec¢ao foi mais frequente em mulheres com idade
média de 37 anos, com contagem baixa de células TCD4+ e com titulos baixos de
anticorpos anti-HCV. No Brasil, a co-infe¢do ocorreu em homens com idade média de 40
anos, com niveis mais altos de células TCD4+ e com titulos mais altos de anticorpos anti-
HCV. Os nossos dados sugerem ter sido a relagdo heterossexual desprotegida a principal
forma de aquisi¢do da infeccdo da hepatite C em ambos os paises. A tuberculose e o
Sarkoma de Kaposi em Mocambique, € a neurotoxoplasmose e a tuberculose pulmonar no
Brasil, também tiveram importante papel na associacdo com a co-infec¢do. Os gendtipos

encontrados em Mocambique foram os seguintes: 1, 2, 4 ¢ 5 e no Brasil, os genotipo 1 e 3.

A prevaléncia da co-infeccdo em Mogambique foi relativamente superior a prevaléncia da
co-infecgdo HIV-HCV em outros paises da Africa Subsaariana, tais como Nigéria, Malawi,
Etiopia e Costa do Marfim ( AGWALE et al., 2004; STUCLIFFE et al., 2002; AYELE et
al., 2002; COMBE et al., 2001).

No Brasil, a prevaléncia encontrada do anti-HCV de 10%, estd muito proxima ao que foi
encontrado em estudos de prevaléncia da co-infecgdo HIV/HCV feitos anteriormente
(CARMO et al.,1998; MENDES- CORREA, 2001; CARMO et al,2003) e
significativamente superior a populacdo brasileira em geral que varia de 1,4% a 2,6%

(WHO, 1997; FOCCACCIA, 1998).

A co-infeccdo mostrou-se mais frequente em mulheres mocambicanas ¢ homens
brasileiros, sem significado estatistico. Isto deve-se ao fato de em Mocambique a Aids ter
uma “cara feminina” onde a prevaléncia da infec¢do pelo HIV em mulheres em idade fértil
¢ trés vezes maior que em homens da mesma idade; a transmissdo da hepatite C, neste

grupo, deve se dar também predominantemente por via sexual (INE, 2004).

O acesso ao tratamento anti-retroviral (TARV) em Mocambique ¢ limitado; apenas 10% da
populacdo infectada pelo HIV, tem acesso ao TARV, (INE/ MISAU, 2004) o que explica

em parte, a baixa contagem dos linfocitos TCD4+ nos mogambicanos. O diagndstico tardio
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da doenca poderia contribuir para a gravidade da doenca. Nessas situagdes, os programas

de educacao e divulgagdo da Aids para a populagao devem ser implementados.

Em ambos os paises a co-infec¢do esteve associada a transmissdo hererossexual embora o
uso de drogas tenha sido identificado, na literatura, como o fator de risco mais importante
na determinacao da transmissdao da co-infec¢do, o que chama a atencao para a importancia

da transmissao sexual na co-infeccao.

Apesar de nenhum paciente mocambicano ter relatado o uso de drogas e actividade
homossexual, ndo se pode concluir que tal ndo ocorra. Por motivos culturais, em
Mocambique ¢ muito dificil obter-se do paciente a informagado sobre a existéncia de relagao
sexual de homem com homem. Outro dado estranho ¢ a informag¢do de que nenhum
paciente fazia uso de drogas ilicitas injetaveis e nos leva a concluir que houve omissao dos
pacientes em informar sobre comportamentos de risco ¢ ou dificuldade do examinador de
obter tais dados. Por outro lado, ¢ de realgar que os usudrios de drogas injetaveis fazem
parte de um grupo restrito com melhores condig¢des socio-econdmicas, 0 que ndo acontece
na populacao estudada, que na sua maioria tinha pouca ou nenhuma escolaridade e
provinha de zonas rurais para se beneficiar do servico de satde gratuito oferecido pelo

Hospital de Dia (HDD).

Como se sabe, o sarkoma de Kaposi esta associado a transmissdo do HIV pelo sexo anal, o
que contradiz os relatos dos pacientes mocambicanos em relagdo a pratica homossexual.
Esta informagdo ocultada sobre a sexualidade nesta populagdo pode ter influenciado no
resultado da avaliagdo da prevaléncia deste fator de risco extremamente importante na
transmissdo da co-infecio HIV/HCV. E de referir que ainda existem muitos tabus e

preconceitos sobre a homossexualidade em Mogambique.

Nao podemos considerar que o sarkoma de Kaposi foi uma das doencas mais associadas a
co-infec¢do em Mogambique pelo fato do HDD de Maputo ser o Unico centro de

atendimento nacional para tratamento quimioterapico de sarkoma de Kaposi.
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Para identicacdo do perfil dos pacientes que apresentariam contra-indica¢ao ao tratamento
do virus da hepatite C foram usados os seguintes critérios: LTCD4+ < 200 células/ul,
ingestdo excessiva de bebidas alcodlicas e associagdo de outras doengas debilitantes. Dentre
0os mogambicanos co-infectados com os dois virus, 25 (53%) tiveram linfocitos TCD4+
abaixo de 200 células/ pul, 23 (49%) referiram ingestao de bebidas alcodlicas e 21 (45%)
tinham outras doencas associadas. Na populacdo brasileira co-infectada, 18 (60%) tiveram
células TCD4+ abaixo de 200/ul, 7 (23%) ingeriam bebidas alcoodlicas e 16 (53%) tinham
associa¢do doutras doengas.

Concluindo-se desta forma que dos pacientes mogambicanos e brasileiros co-infectados
apenas 4 (8,5%) e 3 (10%) respectivamente, teriam indicagdo para tratamento da hepatite C

(RAUCH et al., 2005; FULZ et al., 2003; HALL et al., 2004).

A propor¢ao de titulos de anticorpos anti-HCV acima de dez foi significativamente maior
nos brasileiros quando comparado aos mogambicanos. Os baixos titulos sorologicos dos
anticorpos anti-HCV no soro dos mogambicanos (96%) e brasileiros (53%) pode ser
explicado por diminui¢do dos anticorpos durante o transporte do soro de Mogambique ao

Brasil. O armazenamento do soro dos pacientes mogambicanos e brasileiros no Brasil, a -
20°C em vez de a -70°C, pode ter, pela mesma razdo, aumentado o numero de falsos

negativos tanto na sorologia do anti-HCV como na confirmag¢do pelo PCR. Porém pudemos

mesmo assim, notar uma grande diferenga dos genotipos encontrados nos dois paises.

Outro viés ndo desprezivel ¢ que a avaliagdo realizada no estudo restringiu-se a apenas um
centro de atendimento em cada pais (HDD e CTR-DIP), o que torna impossivel extrapolar

estes dados para toda a populagao.

A utilizagdo do teste imunoenzimatico de terceira geragao anti-HCV (EIA-3.0) minimiza a
possibilidade de teste falso negativo, especialmente preocupante na populagdo

imunodeprimida pelo HIV (GEORGE et al., 2002; SARAH et al., 2002).

Os baixos titulos de anticorpos de anti-HCV encontrados em ambos os grupos podem ter

influenciado no resultado da deteccdo do HCV-RNA feito por biologia molecular, fato
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que ndo diminui a importancia do estudo, pois, alerta-nos para estudos mais dirigidos sobre

a grande variabilidade genética encontrada em Mogambique.

A prevaléncia elevada, os riscos acentuados de desenvolvimento de doenca hepdtica
cronica, com a significativa morbidade e mortalidade associadas, e a resposta insuficiente a
terapéutica da hepatite C fazem desta co-infec¢do, atualmente, um dos problemas mais
importantes dos doentes infectados pelo HIV. Sdo sem duvida, necessarios novos
desenvolvimentos nesta area, no sentido de se obter uma melhor abordagem e controle da

co-infecgdo HIV/HCV nos dois paises em estudo.
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A prevaléncia da co-infeccdo HIV- HCV em mocambicanos e brasileiros foi de

15,7% e 10%, respetivamente.

Os genotipos encontrados em Mogambique foram 1, 2, 4 ¢ 5 e no Brasil os

genotipos 1 e 3.

A associacdo HIV/ HCV mostrou-se maior em mulheres mogambicanas do que em

brasileiras, perfil semelhante a distribuicao da infec¢do pelo HIV em Mocambique.

A contagem de cé¢lulas TCD4+ foi significativamente menor nos mogambicanos co-
infectados provévelmente devido ao acesso restrito de anti-retrovirais em

Mocambique e maior uso dos mesmos no Brasil.

A grande frequéncia de sarkoma de Kaposi em Mogambicanos levanta a
possibilidade da pratica de actividade homossexual, o que nao combina com a

informacao obtida dos entrevistados.

Apenas 8,5% dos pacientes teriam indicacdo para o tratamento da hepatite C em
Mogambique e 10% no Brasil. As contra-indicacdes mais frequentes foram:
alcoolismo, contagem de linfocitos TCD4+ menor que 200 células/ul e a presenca

de doencas oportunistas graves associadas.

A transmissdo parenteral da hepatite C, forma mais comum de transmissdo da
doenca, nao se confirmou no presente estudo. Nao foi possivel correlacionar o uso
de drogas ilicitas injetaveis e de transfusdo de sangue como fatores importantes de
aquisi¢ao da infec¢do nos dois grupos. A qualidade dos dados obtidos durante a

entrevista deve ser questionada.
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Viarios fatores podem estar associados a alta prevaléncia da co-infeccdo em
Mogambique, indicando a necessidade de se completar o estudo com investigacao

de habitos culturais e praticas tradicionais do pais.

A variabilidade genética (gendtipos) do HCV pode influenciar no diagnostico,
histéria natural, conduta e tratamento dos pacientes. Porém, na Africa, ¢é
pobremente documentada, o que ressalta a importancia de se estudar melhor a

variabilidade genética da regido em estudos posteriores.

E fortemente requerida a disponibilidade de tratamento anti-viral do HIV e do HCV

em ambos 0s paises.
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