Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2013 jul-set;11(3):238-41

ARTIGO ORIGINAL

Aspectos clinico-epidemioldgicos de pacientes com o virus da
imunodeficiéncia humana e marcadores soroldgicos para o virus

da hepatite B*

Clinical-epidemiologic aspects of patients with human immunodeficiency virus,

and serologic markers for hepatitis B virus

Gabriella Bisi Araujo’, Danielle Campos de Souza', Ana Paula Santos Oliveira’, Bruna Cristina Lobo Santos?,
Patricia Antunes da Cunha?®, Lizomar de Jesus Maues Pereira Moia*

*Recebido da Universidade Federal do Para (UFPA). Belém, PA, Brasil.

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O virus da imunodeficiéncia
humana (HIV) e da hepatite B utiliza a mesma rota de trans-
missio, sendo a prevaléncia do virus da hepatite B (VHB) em
pacientes infectados pelo HIV maior que aquela encontrada na
populagio geral. O objetivo deste estudo foi conhecer os aspectos
clinico-epidemioldgicos dos pacientes com HIV que apresentam
marcadores sorolégicos para o VHB. METODOS: Realizou-se
um estudo retrospectivo e transversal, no periodo de dezembro
de 2006 a marco de 2007, sendo revisados 1000 prontudrios de
pacientes atendidos na “Casa Dia”, Belém/PA. RESULTADOS:
Dos pacientes, 85,4% nio fizeram sorologia para VHB ¢ 73,20%
haviam recebido vacina anti-VHB. Observou-se que 88% dos
participantes residem no estado do Pard, sendo 91% do sexo
masculino, 73% solteiros e 76% tem idade entre 30 e 49 anos.
Analisando os fatores de risco, pode-se observar que houve quan-
tidades iguais de heterossexuais ¢ homossexuais ¢ 91% dos pa-
cientes nao usavam preservativos durante as relagoes sexuais. Dos
pacientes, 15% apresentavam linfécito T CD4+ menor que 200
células/mm?. Em relagio aos marcadores sorolégicos de hepatite
B, 76% apresentavam anti-HBc IgG positivos e 48%, anti-HBs.
As manifestagoes clinicas associadas ao HIV estavam presentes
em 93,94% dos pacientes, sendo as mais frequentes: astenia se-

guida de tosse e sintomas dispépticos. CONCLUSAO: Apesar da
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semelhanca nas vias de transmissao do VHB e HIV justificarem
o encontro de maior risco de infecgio pelo VHB, os resultados
encontrados mostram que a incidéncia dos marcadores sorolé-
gicos para VHB nos pacientes HIV positivos estudados nao sio
significativos.

Descritores: Coinfec¢io; Virus da hepatite B; Virus da imuno-
deficiéncia humana; Sindrome da imunodeficiéncia adquirida;
Marcadores bioldgicos; Infeccoes por HIV.

ABSTRACT

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The human immuno-
deficiency virus (HIV) and hepatitis B virus use the same trans-
mission path, and the prevalence of hepatitis B virus (HBV)
infection in patients infected with HIV is greater than that
found in the general population. The objective of this study
was to know the clinical-epidemiological aspects of HIV-po-
sitive patients with serologic markers for HBV. METHODS:
A retrospective, cross-sectional study was conducted, between
December 2006 and March 2007, with 1000 medical reports
of patients cared at Casa Dia, in the city of Belem, state of Pard,
being revised. RESULTS: Of the patients, 85.4% did not un-
dergo serologic tests for hepatitis B and 73.20% had received
HBV vaccine. It was observed that 88% of participants reside
in the state of Pard, with 91% being male, 73% single and 76%
aged between 30 and 49 years. Analyzing the risk factors, it can
be observed that there was an equal number of heterosexuals
and homosexuals, and 91% of the patients did not wear con-
doms during sexual intercourse. Of the patients, 15% had CD4
+ T lymphocytes lower than 200 cells/mm?. Regarding serolo-
gical markers of hepatitis B, 76% had positive IgG anti-HBc
and 48%, anti-HBs. The clinical manifestations associated with
HIV were present in 93.94% of patients, the most common
being: asthenia followed by cough and gastrointestinal symp-
toms. CONCLUSION: Although the similarity of transmis-
sion pathways of HBV and HIV can explain the finding of an
increased risk of HBV infection, our results show that the in-
cidence of serological markers for hepatitis B in HIV-positive
patients of Casa Dia are not significant.

Keywords: Coinfection; Hepatitis B virus; Human immunode-
ficiency virus; Acquired immunodeficiency syndrome; Biological
markers; HIV infections.
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INTRODUCAO

No inicio da epidemia da sindrome da imunodeficiéncia adquiri-
da, antes mesmo da descoberta do virus da imunodeficiéncia hu-
mana (HIV) em 1983, alguns autores sugeriram provavel partici-
pacao do virus da hepatite B (VHB) na etipatologia da sindrome.
Estes autores baseavam-se nas semelhancas entre a epidemiologia
e a semiologia dessas doengas e na menor incidéncia da sindrome
da imunodeficiéncia adquirida nos pacientes vacinados contra
VHB. O padrio epidemiolégico das duas doengas ¢ nitidamente
semelhante, podendo ser transmitidas por via sexual, parenteral e
vertical e afetar os mesmos grupos de risco'’).

Logo se percebeu que o VHB nio era o agente causal da sindrome
da imunodeficiéncia adquirida, mas observou-se que a prevalén-
cia da infecgdo pelo VHB era extremamente elevada em pacientes
HIV positivos, assim como era elevada a frequéncia de portadores
cronicos de HBsAg. Quando a coinfecgio entre o HIV e 0 VHB
ocorre, a interagdo é complexa, com a imunossupressao induzida
pelo HIV alterando a patogenia e o curso clinico e imunolégico
da hepatite B".

A presenca do VHB no portador do HIV reveste-se de impor-
tAncia clinica, na medida em que a ocorréncia de tal coinfecgao
parecer favorecer um pior progndstico do paciente, bem como
interferir nos resultados da terapéutica aplicada®.

A associacio entre VHB e HIV constitui-se em mais um desafio
para o clinico que os assiste. A disponibilidade de tratamentos
mais efetivos para ambas as doengas estimula e desafia o infecto-
logista a cada vez mais conhecer a questdo. Nos anos recentes, sio
intimeros os estudos que relacionam o impacto da coinfec¢io das
hepatites virais, especialmente dos tipos B, nas pessoas infectadas
pelo HIV ou com sindrome da imunodeficiéncia adquirida. Iso-
ladamente, as duas doengas tém elevada prevaléncia em intimeras
regioes e paises do mundo e se encontram entre as 10 doencas
infecciosas com maior mortalidade, segundo estatisticas das prin-
cipais organizagoes da drea de satide do mundo®.

O objetivo deste estudo foi conhecer os aspectos clinico-epide-
mioldgicos dos pacientes portadores do HIV que apresentam
marcadores sorolégicos para o VHB.

METODOS

Estudo retrospectivo e transversal. A populagio estudada consti-
tuiu-se por 1000 pacientes portadores de HIV positivos que apre-
sentavam marcadores soroldgicos para o VHB e eram cadastrados
na “Casa Dia” em Belém/PA. Foram pesquisados prontudrios ca-
dastrados de 1998 a 2007. Os dados foram colhidos em 2007.
Foram incluidos todos os pacientes cadastrados na instituicdo, que
tinham infecio pelo HIV e marcadores sorolégicos positivos para
o VHB, e ter idade superior ou igual a 15 anos. Foram excluidos
todos os casos que nio preencheram os critérios de inclusio.
Foram estudadas as varidveis referentes a caracteristicas demogréficas
e sociais relativas aos individuos participantes, manifestagoes sistémi-
cas no momento do atendimento e diagndsticos laboratoriais.

A andlise estatistica dos dados foi realizada no programa Microsoft
Excel 2007.

Este estudo seguiu todos os preceitos da Declaragao de Helsinki
e do Cédigo de Nuremberg, respeitando as normas de pesqui-
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sa envolvendo seres humanos (Resolucio do Conselho Nacional
de Satde n° 196/96), apés a aprovagio pelo Comité de Etica
em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos do Centro de Cién-
cias Bioldgicas e da Satde da Universidade do Estado do Pard n°
025/2007.

RESULTADOS

Dentre os prontudrios estudados, apenas 3,3% dos pacientes com
HIV encontravam-se com positividade de marcadores soroldgi-
cos para VHB, sendo considerada a populagao de estudo. Vale a
pena observar que 85,4% da populagao de referéncia nio fez so-
rologia para VHB e que 74,2% havia recebido vacina anti-VHB.
Grande parte dos pacientes estudados mora no estado do Pard
(88%), sendo que 73% destes vivem em Belém. Dentre os pa-
cientes que moram em Belém, nio houve predominancia rele-
vante entre os bairros por eles habitados. Observou-se predomi-
nancia do sexo masculino sobre o feminino, representando 91%
dos pacientes estudados. As idades variaram entre 20 ¢ 69 anos,
com predominio da faixa etdria entre 30 e 49 anos, representando
76% do total. Ao se observar o estado civil dos pacientes, houve
predominéncia entre os solteiros, com 73% do total, seguido dos
casados com 27%. Quanto ao nivel de escolaridade, predominou
o ensino médio (entre a conclusio da 82 série do 1° grau e o 3°
ano do 2° grau), representando 37% dos pacientes estudados.
Observou-se, ainda, que cinco pacientes tinha formacio superior.
As ocupagdes relatadas pelos entrevistados foram variadas, nio
havendo predominincia relevante. Ao estudar os fatores de ris-
co, observou-se quantidade igual de pacientes heterossexuais e
homossexuais. Apenas trés pacientes relataram uso de drogas por
via venosa (9%) e trés receberam transfusio de sangue ou hemo-
derivados (9%). Um paciente (3%), profissional de satde, teve
acidente de trabalho com sorologia negativa no momento do aci-
dente e soroconversio nos primeiros seis meses. A grande maioria
dos pacientes nio usa preservativo durante as relagdes sexuais,
representando 91% do total estudado.

Foi analisada ainda a contagem de linfécitos T CD4" no primei-
ro exame feito pelos pacientes, ao cadastrarem-se na instituigao.
Cinco pacientes (15%) apresentavam linfécitos T CD4* menor
que 200 células/mm?. Deve-se salientar que muitos pacientes ji
haviam comecado tratamento com antirretrovirais mesmo antes
de saber a contagem de linfécitos T CD4".

Em relagio aos marcadores sorolégicos de VHB, 76% dos pa-
cientes apresentavam anti-HBc IgG positivo e 48% anti-HBs po-
sitivo. O HbsAg apresentou positividade em 8 pacientes. O HBe-
Ag foi positivo em dois pacientes, ¢ o anti-HBe e 0 anti-HBc IgM
foram positivos em apenas um, como demonstrado na tabela 1.

Tabela 1 — Marcadores soroldgicos para hepatite B encontrados nos pa-
cientes em estudo.

Marcadores sorolégicos Numero de pacientes Porcentagem
Anti-HBc IgM 1 3
And-HBc IgG 25 76
Anti-HBe 1 3
HBeAg 2 6
Anti-HBs 16 48
HbsAg 8 24
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Foram observadas manifestagbes clinicas em 93,93% dos pa-
cientes estudados, inclusive nos casos que abrigavam mais de um
sintoma. As principais foram astenia, observada em 63,63% dos
pacientes, seguida da tosse e sintomas dispépticos em 57,57% de-
les. Lesoes dermatoldgicas e diarreia também foram frequentes e
observadas em 54,54% e 51,51% dos pacientes, respectivamente,
como apresentado na tabela 2.

Tabela 2 — Manifesta¢oes clinicas mais prevalentes nos pacientes em estudo.

Manifestagées clinicas Numero de  Porcentagem
pacientes
Astenia 21 63,63
Tosse 19 57,57
Sintomas dispépticos 19 57,57
Lesoes dermatoldgicas 18 54,54
Diarreia 17 51,51
Mialgia 16 48,48
Cefaleia 16 48,48
Anorexia 15 45,45
Febre 15 45,45
Nduseas/vomitos 9 27,27
Linfadenomegalia 8 24,24
Doengas sexualmente transmissiveis 5 15,15
Ictericia 4 12,12
Outros 29 87,87
Assintomdticos 2 6,06

DISCUSSAO

Pacientes portadores de HIV frequentemente apresentam mar-
cadores sorolégicos para o VHB, sendo que esta associagio estd
intimamente ligada as semelhangas epidemiolégicas e vias de
transmissio compartilhada por ambos os virus. Admite-se que
10% de todos os individuos infectados pelo HIV também este-
jam infectados pelo VHB®.

Observou-se neste estudo que de todos os pacientes, apenas 3,3%
apresentavam marcadores soroldgicos para VHB, ficando bem
abaixo do previsto pela literatura. Vale observar que os marcado-
res soroldgicos para o VHB nio foram solicitados para todos os
pacientes atendidos na Casa Dia, o que pode negligenciar possi-
veis casos de hepatite viral. Dos 1000 pacientes estudados apenas
146 fizeram esta sorologia. Além disso, observou-se também que
268 pacientes haviam recebido a vacina contra o VHB ao inicia-
rem acompanhamento ambulatorial.

A populagio de estudo foi composta majoritariamente por indi-
viduos do sexo masculino (91%), com 76% destes situando-se
na faixa etdria entre 30 e 49 anos. Este resultado estd de acordo
com dados oficiais do Ministério da Satde (MS) que, para o Bra-
sil como um todo, estima que a grande maioria dos infectados
pelo HIV e pelo VHB sio homens (67,2% dos HIV positivos) e
situam-se entre 25 e 49 anos de idade®.

No que diz respeito a escolaridade, 37% tinham o ensino médio
completo e 21% tinham nivel superior. Isso vai de acordo com
pesquisa realizada pelo MS, que afirmou que o grupo que mais
usa preservativo é o composto por jovens que tem maior grau
de escolaridade e melhor nivel socioecondmico, sendo menor a
prevaléncia de doencas sexualmente transmissiveis®.
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Determinantes relacionadas a preferéncia sexual demonstram que
54,5% dos pacientes com HIV e marcadores soroldgicos para
VHB sio homens que fazem sexo com homens ou homens bisse-
xuais. Além disso, 91% dos pacientes relataram nio usar preser-
vativo durante as relacoes sexuais e 73% destes nio coabitam com
parceiros fixos (solteiros, separados, vitivos). Histéria de parceria
de natureza sexual com homossexuais mostrou-se também um
fator preditor independente de infec¢do pelo VHB associada ao
HIV em pesquisas nacionais, podendo chegar a 80% dos casos.
Isso ocorre em funcdo da presenca do virus no sémen e das carac-
teristicas que envolvem uma relagdo sexual anal, onde microtrau-
matismos da mucosa peniana e retal favorecem a transmissdo do
agente por meio do contato com o sangue. Outro fator associado
a maior transmissdo entre homossexuais reside na grande promis-
cuidade geralmente presente entre eles, o que os coloca em risco
acentuado de contato com o virus”.

O uso de drogas por via venosa foi relatado por apenas 9% da
populacio de estudo. Em pesquisa atual do MS, pode ser obser-
vada reducao importante dos casos de HIV devido ao seu uso no
Brasil. Em 1994, 27% dos pacientes HIV positivos eram usudrios
de drogas por via venosa. Em 20006, esse niimero teve diminuigio
expressiva, ficando em torno de 9,8%%.

No grupo analisado, 9% dos pacientes relataram transfusées san-
guineas antes do diagnéstico de HIV ou VHB. Entretanto, estes
pacientes nio usavam preservativos durante as relacoes sexuais,
sendo mais provavel que a contaminacio tenha ocorrido por con-
tato sexual. Dados do MS afirmam que hd redugio substancial
no nimero de casos de contaminagio pelo HIV por esta via. Em
1994, o risco de contaminagio era de 1,2% e em 2006, apenas
0,5% de pacientes infectados®.

A contagem dos linfécitos T CD4", no primeiro exame feito pe-
los pacientes, ao cadastrarem-se na institui¢do, demonstrou que
36% apresentavam o CD4* menor do que 350 células/mm?. E
destes, 15% apresentavam linfécitos T CD4* menor do que 200
células/mm?. Deve-se salientar que muitos pacientes ji haviam
comegado o tratamento com retrovirais mesmo antes de saber
a contagem de linfécitos T CD4". A literatura prevé o inicio do
tratamento antirretroviral apenas em pacientes com linf6citos T
CD4* menor que 350 células/mm?, e ndo em todos os pacientes
HIV positivos®.

Quanto aos marcadores sorolégicos para o VHB, o mais preva-
lente foi o anti-HBc IgG, que foi positivo em 76% dos pacientes,
sendo seguido pelo anti-HBs, positivo em 48% dos pacientes. O
anti-HBc refere-se a anticorpos produzidos contra antigenos do
nucleo capsideo (core) do VHB e é marcador de escolha para es-
tudos epidemioldgicos, visto que pode detectar infecio recente,
com HBsAg jd negativo e anti-HBs ainda nao positivo; infec¢io
cronica com HBsAg em niveis baixos, indetectdveis por métodos
convencionais; ou infecgao prévia pelo VHB com anti-HBs inde-
tectado. O anti-HBs é o anticorpo que confere imunidade e pode
estar presente apds vacinagio para hepatite B ou nos casos de cura
de infec¢io por VHBY.

O HBsAg apresentou positividade em 8 pacientes e ¢ um de-
terminante antigénico encontrado na superficie do VHB. Estd
presente tanto na fase aguda como na crdnica. Pacientes que o
mantém positivo por mais de 6 meses provavelmente permanece-
rio como portadores ou desenvolverio hepatite cronica®.
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O HBeAg apresentou positividade em apenas dois pacientes e
indica hepatite aguda com replicagio viral. J4 o anti-HBe, que
foi positivo em um paciente, é detectdvel em 90% a 95% dos
pacientes que foram HBeAg positivos, ap6s 2 a 3 semanas do de-
saparecimento deste antigeno, é o primeiro sinal de recuperagio
do paciente, indicando redugio do risco de contdgio. Pacientes
anti-HBe podem ser portadores cronicos, mas tem melhor evolu-
¢do e menor risco de transmissio®.

Dentre os pacientes infectados pelo HIV por exposigio sexual,
por uso de drogas injetdveis, por acidentes de trabalho ou por
transfusio de sangue ou de hemoderivados, 85% apresentavam
evidéncia de infecgao passada causada pelo VHB (anti-HBs ou
anti-HBc IgG no soro), e 24% eram portadores cronicos (HBsAg
positivos). No presente estudo, a prevaléncia de HbsAg (24%) foi
maior que a observada em outros estudos brasileiros, bem como
ocorreu com alta prevaléncia de marcadores de infec¢io passada
(76% anti-HBc IgG positivos e 48% anti-HBs positivos)?.
Anti-HBc IgG isolado foi identificado em 24%. Em outro estudo
brasileiro que avaliou 232 pacientes HIV positivos, o HBsAg foi
positivo em 5,3% dos casos. No entanto, marcadores de infec-
¢do passada (anti-HBc e anti-HBs) estavam presentes em 44 e
35,3%, respectivamente".

No grupo que apresentava algum marcador para infecgio pelo
VHB, 54,5% eram homossexuais ou bissexuais do sexo mascu-
lino. Foi menor, no entanto, que em estudos publicados na lite-
ratura internacional. Assim, estudo espanhol evidenciou HBsAg
positivo, entre HIV positivos, em 58% dos homossexuais"?.

A prevaléncia da coinfeccio VHB e HIV nio sio elevadas. No
entanto, apenas 146 dos 1000 pacientes estudados realizaram
sorologia para VHB, podendo mascarar significativamente estes
resultados. Torna-se, portanto, de fundamental importincia a
obrigatoriedade de se solicitarem marcadores de virus das hepa-
tites nos pacientes com HIV. 86 assim procedendo se conseguird
condicoes de avaliar adequadamente esta populacio de pacientes,
oferecendo tratamento para aqueles que preencherem os critérios
atuais e favorecendo, assim, melhor sobrevida.

E dificil estabelecer limites entre os sintomas relacionados 4 infeccio
pelo VHB e s relacionadas 4 sindrome da imunodeficiéncia adqui-
rida ou ao uso de antirretrovirais. Foram observadas manifestacoes
clinicas em 94% dos pacientes. Sintomas inespecificos como astenia,
mialgia, cefaleia, febre, foram observados em 64% dos pacientes,
sendo os mais prevalentes, seguidos dos sintomas gastrintestinais,
presentes em 60,6% destes. Vale ressaltar que, apesar da infecgio
aguda pelo VHB ser silenciosa em mais da metade dos casos (24), a
ictericia foi observada em 12,12% dos pacientes?.

CONCLUSAO

Pode-se observar que 3,3% dos pacientes HIV positivos apre-
sentavam marcadores sorolégicos para hepatite B. Dos pacien-
tes usados como referéncia, 85,4% nio fizeram sorologia para
hepatite B ¢ 73,2% haviam recebido vacina anti-VHB. Houve
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predominio de individuos do sexo masculino (91%) e idade entre
30 e 49 anos. Quanto 2 escolaridade, observou-se que 37% dos
pacientes tinham o 1° grau completo, situando-se entre a 82 série
do 1° grau e 0 3° ano do 2° grau, e 21% tinham nivel superior.
Determinantes relacionadas ao fator cultural demonstraram que
54,5% dos pacientes estudados eram homossexuais ou bissexuais
do sexo masculino e 91% relataram nio usar preservativos.
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