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RESUMO

Introducédo: As hepatites B e C constituem um grande problema de salde
publica no Brasil e no mundo. Pacientes renais crénicos em hemodialise tém
elevada prevaléncia de hepatites B e C.

Objetivo: Determinar a prevaléncia da infeccao pelo HBV (virus da hepatite B)
e pelo HCV (virus da hepatite C) nos pacientes em hemodialise na cidade de
Petrolina no Vale do Sao Francisco — Brasil.

Pacientes e Métodos: Realizou-se um estudo transversal em 166 pacientes
submetidos a hemodialise nas duas clinicas existentes em Petrolina
(Pernambuco) de setembro a dezembro de 2008. Os marcadores HBsAg, Anti-
HBs e anti-HCV foram pesquisados por ELISA da 32 geracdo. PCR foi
realizado nos casos positivos. Foram aplicados questionarios contendo
informacdes soOcio-demogréficas, clinicas e epidemiologicas. Para a analise
estatistica, foram aplicados o teste t-student para variaveis qualitativas e o
teste qui-quadrado ou exato de Fisher para variaveis quantitativas. Todas as
conclusdes foram tomadas ao nivel de significancia de 5%.

Resultados: Setenta e um por cento dos pacientes eram do sexo masculino e
a idade média foi de 46 anos. A prevaléncia do HBV foi de 1,8% e do HCV de
3,3%. Houve associagao significante nos pacientes com HBsSAg positivo com o
tempo de hemodidlise naqueles com mais de 10 anos de hemodidlise (p=
0,044), e com o periodo de hemotransfusdo, tendo sido maior entre 0os que
realizaram transfusdes antes de novembro de 1993 (p = 0,045). Foi verificada

associagdo significante nos pacientes com HCV com a faixa etaria, onde



menores de 20 anos tiveram maior prevaléncia (p = 0,046) e com o namero de
transfusdes sanguineas recebidas, onde foi maior a prevaléncia nos pacientes
que receberam 6 ou mais transfusdes (p = 0,046).

Conclusdes: As prevaléncias dos marcadores de infeccdo pelo HBV e pelo
HCV encontrados neste estudo foram menores do que aquelas que vém sendo
descritas em outras regides do Brasil. Tempo de hemodiélise e periodo das
transfusdes sanguineas tiveram associacfes estatisticamente significantes com
a aquisicdo do HBV enquanto a faixa etaria e o nimero de transfusdes para

aquisicao do HCV.

Palavras-chave: Hepatite B. Hepatite C. Hemodialise. Prevaléncia.



ABSTRACT

Introduction: The viral B and C hepatitis are a major problem of public health
worldwide and in Brazil. Chronic kidney patients under hemodialysis have high
prevalence of hepatitis B and C.

Objective: To determine the prevalence of HBV (hepatitis B virus) and HCV
(hepatitis C virus) infection in patients with chronic kidney disease undergoing
hemodialysis in the city of Petrolina in the Sao Francisco Valley, Brazil.
Patients and Methods: A cross-sectional study was conducted in 166
hemodialysis patients in two dialysis clinics in Petrolina, Pernambuco, between
September and December 2008.

The markers HBsAg, anti-HBs and anti-HCV were assessed by ELISA third
generation. PCR (Real time Polimerase Chain Reation) was performed in
positive cases. Sociodemographic, clinical and epidemiological data were
collected through a questionnaire. Statistical analysis was conducted using t-
student test, x* test or the fishers exact for comparison of proportions. P
values < 0,05 were considered as significant.

Results: Seventeen one per cent patients were male and the mean age
was 46. There was a significant association between HBsAg positive patients
and the hemodialysis time among those with more than 10 years of
transfusions, and it was more important among those who had had
transfusions before november 1993 (p= 0,045). In HCV patients a significant
association was verified to the age group, where patients younger than

20 had the highest prevalence (p=0,046) and to the number of blood



transfusions received, where it was higher in patients who has 6 or more
transfusions(p=0488).

Conclusions: The prevalence of HBV and HCV infection markers found
in this study was smaller than that described in other regions.
Hemodialysis time and blood transfusion period had statistically significant
association to the acquisition of HBV, while the age group and number of

transfusions were more related to the acquisition of HCV.

Key-words: Hepatitis B. Hepatitis C. Hemodialiysis. Prevalence.
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APRESENTACAO

As hepatites virais B e C constituem um grande problema de saude
publica no mundo e no Brasil, sendo importantes agentes etiolégicos de
doencas hepaticas graves como a cirrose e o carcinoma hepatocelular (CHC).
A Organiza¢do Mundial de Saude estima que o numero de portadores crénicos
de HBV é de 350 milhdes de pessoas no mundo*?. Com relacdo ao HCV, é
estimado em 170 milhdes de pessoas. A taxa de cronicidade dos pacientes
com hepatite B aguda na populacdo em geral é cerca de 10%, podendo,
porém, chegar a 60% em pacientes renais cronicos®. Cerca de 80% dos casos
da hepatite C aguda na populacdo em geral pode cronificar, sendo atualmente
a principal causa de transplantes hepaticos no mundo ocidental e a causa mais
frequente de doenca hepatica em pacientes com doencga renal crénica em
hemodialise™®.

A hepatite B é provocada por um virus de DNA com tropismo pela
célula hepéatica pertencente & familia hepadnavirus, altamente infectivo>.
Ultimamente vem sendo descrito 0 aumento da incidéncia de mutacdo do HBV,
que pode propiciar hepatite fulminante ou doenca cronica agressiva®. Suas
principais formas de transmissao sao a parenteral e a sexual.

A hepatite C é provocada por um virus RNA da familia dos
flaviviridae, tendo como caracteristica mais importante sua heterogenicidade
genética®. Sua principal forma de transmissdo é a parenteral, principalmente
por transfusdo sanguinea e uso de drogas. Com a triagem sanguinea pelos

bancos de sangue a partir de novembro de 1993, houve uma queda na
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incidéncia dos casos agudos, mas isso ndo é observado em relacdo aos novos
casos ja na forma crbnica, provavelmente por melhoria da pesquisa
diagnéstica™.

A prevaléncia das hepatites B e C em pacientes renais crénicos em
hemodialise é elevada. No Brasil, a infeccdo pelo HBV em unidades de dialise
varia de 1,8% a 28%", porém o Censo da Sociedade Brasileira de Nefrologia
de 2008° relata a prevaléncia de 1,9%. Prevaléncia do HCV em pacientes em
unidades de hemodialise varia de acordo com o centro estudado entre 3,2%"* a
65%". Segundo Censo da Sociedade Brasileira de Nefrologia de 2008°, sua
prevaléncia é de 7,6%.

Pacientes com doenca renal crbnica apresentam varias
peculiaridades que dificultam o diagnostico da infeccao ativa, tanto pelo HBV
como pelo HCV, como: auséncia ou escassez de sintomas, viremia intermitente
que dificulta seu diagnostico laboratorial, além dos niveis de Alamina
Aminotransferase (ALT), que geralmente sdo mais baixos do que na populacéo
geral.” Abuso do uso de bebidas alcodlicas e estados de imunossupressao
como: uremia, co-infeccao pelo virus da imunodeficiéncia humana ou uso de
drogas imunossupressoras encurtam o tempo para a cirrotizacdo dos pacientes
portadores do HCV?.

Pacientes em hemodidlise constituem um grupo de risco para
infeccdo pelos virus das hepatites B e C e varios fatores contribuem para essa
realidade: imunodepressdo, exposicdo parenteral constante, seja por uso
frequente de transfusbes de sangue ou multiplos procedimentos invasivos

vasculares, além da possibilidade da transmissdo nosocomial por falhas de
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biosseguranca nas unidades de dialise. Tempo de hemodialise e numero de
transfusdes aumentam a incidéncia de hepatite B e C nestes pacientes®.

Recentes estudos tém demonstrado claramente que apos o controle
de qualidade sanguinea pelos bancos de sangue e o advento da eritropoetina
recombinavel para o tratamento da anemia, a disseminacdo nosocomial tem
substituido a transfusdo de sangue como a mais frequente maneira de
transmissdo do HCV no Brasil.® O fato de pacientes renais crénicos que
realizam hemodialise domiciliar e o0s pacientes em Dialise Peritonial
Ambulatorial Coninua (CAPD) terem uma prevaléncia menor de hepatite C
corrobora com este conceito ®

Falta de estudos prévios sobre a prevaléncia de hepatites B e C em
pacientes renais crénicos em hemodialise no Vale do Sao Francisco foi
determinante para a realizacdo deste estudo. O primeiro trabalho constou de
uma revisao bibliografica sobre hepatite B e C, no paciente renal crénico em
hemodialise, buscando, nos bancos de dados MEDLINE e SciELO, artigos
publicados entre marco de 1991 até outubro de 2008 em inglés ou portugués,
envolvendo adultos, com as palavra chaves hemodialise, hepatite B e C. Foi
também realizada uma pesquisa bibliografica em livro texto. A segunda parte
refere-se ao artigo original com o objetivo de determinar a prevaléncia dos virus
das hepatites B e C em pacientes renais crénicos submetidos a hemodialise na

cidade de Petrolina na regido do Vale do S&o Francisco.
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ARTIGO DE REVISAO

Hepatite B e C no Paciente Renal Cronico em Hemodidlise

1 INTRODUCAO

As hepatites virais constituem um grande problema de saude publica
no mundo e no Brasil, em especial as hepatites B e C. O virus da hepatite B
(HBV) e o virus da hepatite C (HCV) sédo importantes agentes etioldgicos de
doencgas hepaticas graves, incluindo cirrose e carcinoma hepatocelular (CHC).

A Organizagdo Mundial de Saude estima que o numero de
portadores cronicos do HBV no mundo é de 350 milhdes de pessoas’, e com
relacdo ao HCV é estimado que sua prevaléncia seja de 170 milhdes de
pessoas no mundo, onde cerca de 80% evoluem para hepatite cronica, 40%
para cirrose. Setenta por cento dos portadores do CHC sao Anti-HCV positivos.
Infeccao pelo HCV é responséavel por 30% do transplantes de figado no mundo
ocidental’>. Em relacdo & hepatite B, s6 cerca de 10% dos que apresentam
quadro agudo de hepatite evoluirdo para doenca cronica®.

O objetivo deste artigo é fazer uma revisdo sobre os virus das
hepatites B e C, sua prevaléncia e fatores de risco em pacientes renais
crénicos submetidos & hemodialise.

Foi realizada pesquisa nos bancos de dados MEDLINE (Medical
Literature Analyses and Retrieval System Online) e SciELO (Scientific

Electronic Library Online), onde foram analisados artigos publicados entre



20

marco 1994 até outubro 2008, escritos em inglés ou portugués com as palavras
chave hemodialise, hepatite B e C. Foi também realizada pesquisa bibliografica

em livro texto.

2 HEPATITE B

2.1 FORMAS TRANSMISSAO DO HBV

O HBV é transmitido por via parenteral ou contato intimo, quase
sempre sexual, podendo ser detectado em sangue e derivados, bem como em
saliva, sémen, secrecdo vaginal e exsudato de ulceras cutaneas proveniente
de individuos infectados. A contaminac¢do perinatal ou vertical (mae- filho),
ocorre em areas altamente endémicas (Asia, Africa e leste da Amazénia),
levando a cronicidade em cerca de 90% dos recém-nascidos, contra cerca de
10% estimada para adultos®*.

Nas areas de baixa endemicidade, a contaminacdo ocorre entre
adultos jovens pertencentes a grupos de risco como profissionais de saude,
pacientes em hemodialise, hemofilicos, homens que fazem sexo com homens,
profissionais femininas do sexo, usuarios de drogas licitas e ilicitas que
compartilham seringa e agulhas e contatos intra-domiciliares. Como o HBV
pode persistir por um longo tempo no ambiente, a infeccdo por via parenteral
pode dar-se pelo uso de instrumentos odontolégicos, utensilios perfuro-

cortantes usados em manicures, acupunturas, tatuagens e piercings>®.
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Transmissdo através do transplante de o6rgdos esta bem documentada na
literatura.”

Em cerca de 65% dos pacientes com hepatite aguda tipo B ndo se
consegue evidenciar histéria de exposicéo parenteral identificavel*”>.

A transmissédo do HBV através de transfusdes de hemoderivados é
atualmente rara, ndo chegando a 2% devido a exclusao dos doadores de risco
por triagem sorolégica feita pelos bancos de sangue®.

A contaminacdo por exposicao acidental dos profissionais da area
de saude, sobretudo com o sangue de pacientes infectados constitui um fato
incontestavel. Profissionais de saude tém uma taxa de portador do HBV mais
alta que a da populacdo em geral, sobretudo os que atuam nas unidades onde
0os pacientes sdo imunossuprimidos®’. Em contrapartida, ha registro de
transmissao do HBV por um cirurgido com infeccdo cronica, para pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca’.

A transmissao vertical perinatal do virus B tem o risco associado ao
grau de replicacdo viral da mae. Transmissao perinatal do HBV é de cerca 10-
15% nas maes com baixa replicacdo (HBeAg negativo), e de até 90% naquelas
com altas taxas de replicacdo (HBeAg positivo). Apesar da forma precisa da
transmissao perinatal ser desconhecida e de cerca de 10% das infeccdes
poderem ser contraida intra-utero, evidéncia epidemioldgica sugere que a
maioria das infec¢cdes ocorrem aproximadamente na época do parto e durante
o intimo contato posterior mae-filho e ndo esta relacionada com amamentacéo

materna®.
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Incidéncia da infec¢cdo entre homens que fazem sexo com homens e
mulheres profissionais do sexo esta relacionada a duracdo desta atividade, ao
ndmero de contatos sexuais e ao habito do coito anal’.

Por apresentarem as mesmas formas de transmisséo, a co-infeccéo
HBV/HIV é encontrada com frequéncia®*°

Entre 10-20% dos pacientes com marcador sorolégico positivo para
infeccdo pelo HBV apresentam co-infeccéo pelo HCV, porém, replicacao ativa
simultanea de ambos 0s virus ndo € comum em pacientes imunocompetentes,
havendo em geral supressado da replicacdo do HBV. Replicacdo dos dois virus
parece aumentar o risco de progresséo para cirrose™.

A prevaléncia de infeccao pelo HBV e suas formas de transmisséo
seguem padrdes epidemiolégicos e geogréficos diferentes'. No Extremo
Oriente e na Africa, a hepatite B é uma doenca do recém-nascido e das
criancas pequenas com propagacado materno-neonatal. Na Ameérica do Norte e
na Europa Ocidental a hepatite B € uma doenca da adolescéncia e do inicio da
vida adulta, periodo na qual tende a ocorrer contato sexual, assim como as

exposicdes parenterais recreativas e ocupacionais™

2.2 HEPATITE B NA HEMODIALISE

Pacientes em hemodidlise constituem um grupo de risco para
infeccdo pelo virus da hepatite B e varios fatores contribuem para esta
realidade: portadores de doenca renal cronica em hemodialise sao

imunodeprimidos tornando-se mais propenso a infec¢coes em geral, bem como
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a infeccdo pelo HBV devido a exposi¢do parenteral constante, seja por uso
frequente de transfusbes de sangue ou hemoderivados, multiplos
procedimentos invasivos vasculares, além da possibilidade da transmissao
nosocomial por falhas de biosseguranca nas unidades de dialise®?.

O controle da qualidade do sangue pelos bancos de sangue atraves
de triagem do doador para HBV e o advento do uso da eritropoetina
recombinavel para o tratamento da anemia vem contribuindo para a diminuicao
da contaminacéo destes pacientes®.

O controle da disseminacéo da infeccao pelo virus da hepatite B nas
unidades de dialise tem sido uma importante meta no manuseio dos pacientes
renais crénicos em hemodialise, porém, pacientes infectados continuam sendo
admitidos em servicos de hemodialise'®*

As consequéncias da infeccdo pelo HBV nos pacientes renais
cronicos em hemodialise permanecem em grande parte obscura, apesar do
importante avanco no controle da disseminac&o dentro das unidades de didlise.
Sua historia natural ndo estd adequadamente esclarecida. Sabe-se, entretanto
que: a infeccdo € geralmente assintomatica, a viremia € intermitente, e a taxa
de morbidade e mortalidade é mais elevada em relacdo a populacdo em geral.
Véarios fatores tentam explicar esta morbimortalidade elevada: fatores
virolégicos do HBV, como sua alta infectividade, principalmente em pacientes
HBeAg positivos, e a falta de correlacdo entre a sintomatologia e o grau de

agressividade hepatica,apesar da carga viral baixa e intermitente™”.



24

A taxa de cronicidade da infeccdo aguda pelo HBV em pacientes
renais cronicos pode chegar a 60%". A relacdo entre virus e CHC é
determinada pela ocorréncia de hepatite cronica e cirrose®.

Fabrizi et al. (2008)** evidenciaram reducédo da viremia do HBV
devido ao procedimento de hemodialise, independentemente do paciente,
caracteristica ou tipo de membrana de dialise utilizada. Detec¢cdo do HBV-DNA
no dialisador tem sido descrito, porém, o tamanho estimado da particula do
HBV nado permite a passagem do virus através da membrana intacta do
dialisador. Acredita-se que pequenas laceracbes da membrana ocorram
durante as sessdes de hemodialise, permitindo a passagem do virus, o que
explicaria a queda da viremia durante as sessdes de hemodialise, sobretudo
nas horas finais do procedimento™.

A literatura médica tem mostrado que mondcitos ou linfécitos T
liberam citocinas durante sessédo de hemodialise incluindo interleucina2, fator
de crescimento hepatico e fator de necrose tumororal alfa. Estudos
prospectivos estdo em andamento para encontrar uma explicacdo para
reducao intermitente da viremia e sintese de citocinas ou outras substancias
durante sessdo de hemodialise.

A vacinacdo dos pacientes renais crénicos e da equipe de saude
contra hepatite B contribui com a diminuicdo substancial da aquisicdo de
hepatite B nas unidades de dialise, porém, nos pacientes renais crénicos
submetidos a hemodialise, a vacinacéo para hepatite B pode apresentar falha
da resposta imunogénica entre 20% a 40% dos casos, contrapondo-se aos 2%

a 5% de falha que ocorre nos individuos da populacdo em geral*>*°.
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A diminuicdo da eficacia da vacina contra hepatite B em pacientes
renais cronicos em hemodialise tem sido atribuida a numerosos fatores:
imunodepressdo provocada pela uremia, idade avancada, sexo masculino,
peso corporal, status nutricional, sorologia positiva para anticorpos contra
hepatite C, infeccdo pelo HIV, complexo histocompatibilidade com elevacao
alotipo HLA-BY.

Em artigo de revisdo Frabrizi et al (2008) relata que a frequéncia da
infeccdo pelo virus da hepatite B atualmente € baixa nos paises desenvolvidos
com prevaléncia de soroldgia positiva para o HBsAg variando entre 0-10% em
pacientes renais cronicos em hemodialise, mesmo assim, surtos de infeccao
pelo HBV tem sido relatado em unidades dialise ocorrendo alguns casos de
hepatite aguda severa e até mesmo Obito.Nos paises em desenvolvimento, a
taxa de soropositividade para o HBsAg esta entre 2-20%"*.

No Brasil, infeccéo pelo HBV em unidades de dialise varia de 1,8% a
28%°, porém, censo da Sociedade Brasileira de Nefrologia de 2008 relatou
prevaléncia de 1,9%. Contudo, a prevaléncia em varios centros variou entre 4%
e 14,1% como mostra o quadro 1.

Quadro 1. Prevaléncia do virus da hepatite B em varios centros do Brasil

Autor Ano N° de Pacientes | Porcentagem
Porto Alegre — RS MATTOS et al 1999 397 14,1%
Goiania— GO TELLES et al 1999 282 12%
Santa Catarina — SC CARRILHO et al 2004 149 10%
Sao Paulo - SP CANDEROGLO et al 1995 185 7,8%
Tocantins - TO SOUZA et al 2003 100 4%

Carrilho et al. (2004)°, encontraram associacdo entre a infeccéo

pelo HBV com: tempo de hemodialise, numero de transfusdes de sangue e
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hemoderivados, data da ocorréncia das transfusdes, numero de vezes de reuso
do filtro de didlise e nimero de pacientes por atendente de saude na sala de
hemodialise. Recursos humanos ideais nas unidades de dialise estabelecidos
por decreto niumero 2.042 do Ministério da Saude do Brasil definem uma
técnica de enfermagem para quatro pacientes?>.

Diversas medidas foram responsaveis pela reducdo progressiva da
prevaléncia do HBV, entre elas, o tratamento dialitico em sala especifica para
pacientes HBsAg positivos em unidades de dialise, e a segregacao também da
equipe da sautde diminuindo a contaminagéo nosocomial®.

A mortalidade nos pacientes renais crénicos em hemodialise
portadores do HBV é maior do que nos pacientes néo portadores do HBV*,

Os niveis de ALT geralmente estdo baixos ou normais nos pacientes
renais crénicos em hemodialise e portadores de HBV, principalmente logo apés
sessdo de hemodidlise ndo servindo como parametro de avaliagdo da doenca
hepatica®.

Possiveis explicacbes para niveis baixos de ALT nestes pacientes
sdo: supressao da sintese de aminotransferase no hepatocito, inibicdo de sua
liberacdo do hepatocito para o sangue circulante ou uma aceleracédo da sua
remocao do soro. Até agora nao esta bem esclarecido o mecanismo que leva a
queda dos niveis de ALT**?*

Reducdo dos niveis basais da ALT pode mascarar a elevacdo da
ALT induzida pela lesdo hepatica viral, tornando o estudo histologico
fundamental para avaliacdo do grau de atividade inflamatéria e do grau de

fibrose hepatica®.
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3 HEPATITE C

3.1 FORMAS DE TRANSMISSAO DO HCV

O HCV é muito menos infeccioso do que o HBV, sendo necessaria a
transmissao de grandes quantidades de material infeccioso para que ocorra a
contaminagdo. Sua transmissao é predominantemente por via parenteral,
podendo também ocorrer transmisséao: Vertical (mae-filho), intra-familiar, sexual
e através de transplantes de 6rgdos solidos?®. Mudancas nos padrdes de risco
de transmissédo do HCV tem acontecido; transfusdo sanguinea foi no passado o
principal fator de risco, porém atualmente o uso de drogas endovenosas € a
principal forma de transmiss&o do HCV.?’

* TRANSMISSAO PARENTERAL

TRANSFUSOES DE SANGUE e HEMODERIVADOS foram a

principal forma de transmissdo do HCV quando néo era obrigatéria a

triagem introduzida nos bancos de sangue até 1990, quando foi

descoberto o HCV. A triagem tornou-se obrigatoria no Brasil em
novembro de 1993 através de portaria n°® 1376 do Ministério da

Saltde?®. Estima-se que contaminacdo por esta forma atualmente

seja menor que 2% no mundo®?’.

Acidentes com agulhas contaminadas sao fontes de transmisséao,

devendo ser levado em consideragdo; a quantidade de sangue

transferida, a carga viral do paciente transmissor e a profundidade

da les&o®®. Risco de aquisicdo do HCV por profissionais de satde
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gue se acidentaram com pacientes soropositivos varia entre 2% e
8%°°.

A transmissdo entre 0s usuarios de drogas injetaveis que
compartilham agulhas e seringas representa a principal forma de
disseminacédo da infeccdo pelo HCV nos Estados Unidos nos dias
atuais®.

HEMODIALISE

Pacientes renais cronicos submetidos a hemodialise estdo expostos
a varios fatores de risco para transmissdo do HCV; transfusdes de
sangue e hemoderivados, procedimentos vasculares frequentes,
além da contaminacdo no ambiente dialitico®.

TRANSMISSAO VERTICAL

E a forma predominante de aquisicdo do HCV pela crianca. Entre
2% a 18% das mulheres infectadas pelo HCV transmitira para seu
filho, o virus, subindo para 8% a 40% em mulheres co-infectadas
com HIV e HCV. O diagnéstico da transmissdo vertical é
estabelecido pela soropositividade para HCV em pelo menos duas
amostras no recém-nascido, ou seja, RNA-HCV positivo apds o 4°
més do nascimento ou pela detec¢do de anticorpos anti-HCV apés
0s 18° més de vida. O leite materno nao transmite o HCV>".
TRANSMISSAO INTRA- FAMILIAR e SEXUAL.

Acredita-se que a transmisséo intra-familiar € rara, podendo ser
explicada pela utilizacdo de utensilios de uso em comum e que

possam entrar em contato com sangue, como aparelho de barbear,
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escova de dente e material de manicure®. Transmissdo sexual é
rara e bastante questionada*®

e TATUAGENS:

¢ Inoculacéo intradérmica de pequena quantidade de fluido contendo o
HCV-RNA seria responsavel por infec¢des subclinicas com viragem
para anti-HCV positivo e raramente causaria hepatite aguda.
Geralmente pacientes que realizam tatuagem apresentam outros
fatores de risco como uso de drogas injetaveis ou inalatorias e

tratamentos populares como acupuntura®*.

N&o se sabe a origem da infeccdo em milhdes de portadores
cronicos do HCV sem os fatores de risco 0 que torna necessario um melhor
conhecimento das vias de transmissdo da infeccdo pelo HCV para que
medidas profildticas sejam adotadas no intuito de diminuir a taxa de

prevaléncia da hepatite C.

3.2 HEPATITE C NA HEMODIALISE

A prevaléncia do HCV ¢ alta em pacientes com doenca renal cronica
em hemodialise. O HCV tem sido reconhecido como a causa mais frequente de
doenca hepética em pacientes com doenca renal crénica em hemodialise®
Sua ocorréncia confere aumento na morbimortalidade?,

A taxa de prevaléncia da infeccdo pelo HCV nos pacientes renais

cronicos em hemodidlise, apresenta variacdo indo desde 4% em centros do
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Reino Unido a 70% na Arabia Saudita>*°. Espinosa et. al. (2004)*, relataram
reducdo significativa da prevaléncia do HCV na maioria das unidades de
didlise da Espanha na ultima década.

No Brasil, a prevaléncia do HCV apresenta variacdo entre 3,2% em
Salvador®” e 65% no Rio de Janeiro®®, como mostra o quadro 2.

Quadro 2. Prevaléncia do virus da Hepatite C em varios centros do Brasil

Autor Ano | N°de Pacientes | Porcentagem

Rio de Janeiro—RJ  VANDERBORGHT etal| 1995 400 65%

Fortaleza - CE MEDEIROS et al 2004 752 52%

S&o Paulo - SP MOREIRA et al 2005 281 14,6%
Goiania — GO CARNEIRO et al 2005 428 11,7%
Recife — PE MELLO et al 2006 250 8,4%
Salvador - BA ZARIFE et al 2007 1308 3,2%

Segundo dados publicados pela Sociedade Brasileira de

Nefrologia®®, censo de 2008, a prevaléncia do HCV foi de 7,6%. Prevaléncia do
HCV em pacientes pré-dialiticos varia de 2,8 a 20%, provavelmente pelo
aumento da exposicdo parenteral®®,

Alguns fatores de risco tém sido implicados na transmissdo das
infeccdes pelo HCV nos pacientes em hemodialise e, entre eles incluem-se
procedimentos vasculares freqientes, o numero de hemotransfusdes, a forma
de dialise (hemo ou peritoneal), tempo de tratamento hemodialitico e a propria
prevaléncia do virus em cada unidade, admitindo-se que deva ocorrer
transmissdo ambiental da infeccdo dentro das préprias salas de hemodialise**

Disseminacdo ambiental poderia estar relacionada, entre outros
aspectos a dificuldade diagnoéstica da infeccao, sobretudo nas fases iniciais,
quando ainda ndo ocorreu a soroconversdao e 0s achados clinicos séo

escassos na fase aguda (anictéricos, oligos ou assintomaticos), além das
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provas bioquimicas e soroldgicas para determinar o grau de lesdo hepatica
apresentou particularidades proprias nos pacientes renais crénicos em
hemodialise®.

Os meios exatos de contaminacdo ambiental dentro das unidades de
didlise permanecem muitas vezes desconhecidos, contudo, ha evidencias de
transmissao entre pacientes que dialisavam na mesma sala, mesmo que em
maquinas diferentes. O compartilhamento de maquinas de dialise tem sido
relacionado a maior incidéncia da hepatite C. LAZZARINI et al (2000)*
afirmam que a transmissdo nosocomial € o principal meio de disseminacéo da
infeccdo pelo HCV entre os pacientes dialisados.

Grande contribuicdo para prevencdo de contaminacdo em um
ambiente de hemodialise foi dada pela aplicacdo de precaucdes universais,
assim como o uso de salas separadas para os pacientes portadores de HCV
nos servicos de didlise*®*"*® SILVA et al (2006)*° observaram que a fregiiéncia
de infeccao pelo HCV foi significativamente maior em pacientes que dialisavam
em clinicas que nao faziam segregacoes em salas de hemodialise.

A obediéncia ao simples preceito de usar e trocar luvas ao manusear
pacientes em ambiente de hemodidlise parece ser uma das medidas mais
importantes, tendo em vista que a falha nesse procedimento foi o fator mais
fortemente associado com a positividade sorolégica para hepatite C** JADOUL
et al (1997)® conseguiu reduzir a incidéncia de soroconversdo para 0%
apenas com a implementacdo de medidas de prevencdo universal, sem

praticar o isolamento dos pacientes contaminados pelo HCV.
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A soroprevaléncia do anti-HCV nas unidades de dialise que
separaram pacientes anti-HCV positivos dos pacientes negativos, seja por sala,
por maquina ou por equipe de enfermagem foi de 26,6% contra 51,6%
(RP=1,9; IC =95%: 1,48-2,45), nas unidades onde ndo ha separacdo® Além
dos erros técnicos de biosseguranca que pode advir, ha ainda a possibilidade
do paciente estar em janela imunologica e mesmo assim compartilhar, sala,
maquina e equipe de enfermagem com pacientes ndo contaminados®*.

Pacientes em dialise peritoneal e aqueles em hemodialise domiciliar
tém menor risco de infec¢do pelo HCV do que aqueles que se tratam em salas
de hemodialise*.

SAMPIETRO et. al. (1994)* relataram a existéncia de risco

Suas conclusdes

potencial de infeccdo cruzada através de fluidos de dialise.
foram baseadas no achado dos subtipos virais destes pacientes em amostras
de liquido colhido durante a hemodialise e submetidos a estudos. Neste
mesmo estudo evidenciou-se que quando a desinfeccdo das maquinas de
didlise eram realizadas s6 no final do ultimo turno e ndo apds cada sessédo de
hemodialise, houve uma maior positividade para HCV.

Outra possibilidade de contaminacdo reside no momento do
reprocessamento dos dialisadores. Como sua reutilizacdo € regra geral em
unidades de dialise, amparada pela portaria n° 82/00, do Ministério da Saude

do Brasil®

. que permite 0 reuso em até 12 vezes, a segregacao desses
dialisadores no momento do seu reprocessamento tem sido levantada®”.
Alteracbes nos tamanhos dos poros e microfraturas da membrana

sdo eventos possiveis de ocorrer, tanto na fabricacdo como durante a sesséo
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de hemodialise ou mesmo pelo reuso do dialisador. Quando este foi reutilizado,
a prevaléncia do anti-HCV foi 2,7 vezes maior que quando ndo se reutiliza®

Existem teorias controversas sobre a passagem do virus através dos
poros da membrana de hemodialise. Acredita-se que pequenas laceracdes da
membrana ocorram durante as sessdes de hemodialise permitindo a passagem
do virus levando a queda da viremia, sobretudo nas horas finais do
procedimento. Outras hipéteses para explicar a diminuicdo da carga viral apés
sesséo de hemodilise sao o tipo de membrana utilizada (polisulfona, hemofan-
adsorcdo viral), destruicdo das particulas do HCV e o aumento da atividade do
interferon endégeno™.

Para promover um controle eficaz em biosseguranca € necessario
implantar programas de qualidade nas unidades de dialise abrangendo
treinamentos sistematicos da equipe técnica, respeitando a proporcdo de uma
enfermeira para cada quatro pacientes, assim como, fiscalizacédo constante por
parte da vigilancia epidemiolégica*®

Em 2000, o Ministério da Satde do Brasil®® publicou diretrizes para
unidade de didlise estabelecendo critérios rigorosos para procedimentos
dialiticos no intuito de diminuir a taxa de morbidade e mortalidade
determinando que a sorologia para HBV e HCV seja realizada mensalmente
para evitar disseminacdo através das unidades. As diretrizes foram
implementadas para reducdo do potencial de contaminacdo de outros
pacientes e do corpo clinico.

O risco de adquirir infeccdo pelo HCV por meio de uma transfusao

de sangue ou hemoderivados diminuiu muito ao longo do tempo. No Brasil a
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portaria n° 1376 Ministério da Satde®®, de 19 novembro de 1993, obrigando a
realizacdo de testes de triagem para HCV nos bancos de sangue contribuiu
muito para o controle de contaminacao por esta via. Introducéo da eritropoetina
humana diminuiu a necessidade de transfusdo sanguinea®®.

CARNEIRO et al (2005)* analisaram na cidade de Goiana/GO 428
pacientes provenientes de oito unidades de dialise e evidenciaram que o0s
pacientes que receberam transfusées de sangue ou hemoderivados anterior a
data de novembro de 1993 apresentaram um risco 6,5 vezes maior para
adquirir o HCV do que os pacientes que receberam sangue depois desse
periodo.

O maior tempo de tratamento dialitico eleva a taxa de prevaléncia do
HCV, reforcando a idéia do ambiente hemodialitico como uma fonte de
disseminag&o do HCV?,

O teste mais utilizado no diagndstico laboratorial da hepatite C é o
ensaio imunoenzimatico que oferece boa sensibilidade, especificidade e valor
preditivo a custos baixos, sendo o teste ELISA de terceira geracao utilizado
como avaliagao inicial dos casos e o immunoblot (teste suplementar) reservado
para situacoes especiais em que é necessaria a confirmac¢ao do anticorpo.

Ha de considerar, entretanto, a limitacdo do uso exclusivo do ELISA,
ja que a positividade para o anti-HCV nao implica necessariamente infeccao
nem viremia. A principal dificuldade no diagndstico da infeccéo ativa pelo HCV
em paciente renal cronico € a viremia intermitente, descrita em 33% a 68%
anti-HCV positivos*. Assim, resultados negativos do HCV-RNA em

determinacdes isoladas ndo devem ser interpretadas como auséncia de
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replicacdo viral. Nestes casos devem ser utilizadas determinacdes seriadas do
HCV-RNA pelo método de amplificacdo mediada por transcricéo®.

Os niveis de ALT sao geralmente mais baixos em pacientes renais
cronicos, independente ou nao de infeccdo pelo HBV e/ou HCV, ndo se
sabendo qual o mecanismo fisiopatogénico responsavel pelos menores niveis
de ALT observados nestes pacientes. Nos pacientes com estas infeccdes esta
reducao dos niveis basais de ALT pode mascarar a elevacédo de ALT produzida
pela lesdo hepatica, o que torna nestes casos, a ALT um marcador de pouco
valor para avaliar a agresséo do hepatécito®

FABRIZI et al (2003)* evidenciaram niveis séricos tanto de
Aspartato Aminotranferase (AST) como de ALT mais elevados nos casos de
doenca renal com hepatite e viremia em relagdo aos doentes renais sem
viremia, mas que mesmo 0s doentes renais virémicos apresentam niveis de
aminotransferases abaixo dos limites superiores de normalidade estabelecidos
(LSN). LOPES et al (2006)* sugeriram um ponto de corte no nivel sérico de
ALT para rastreamento de hepatite em pacientes urémicos em hemodialise de
0,6 do limite superior do valor pré-estabelecido no intuito de aumentar a
sensibilidade da ALT na deteccdo de hepatites virais em pacientes renais
cronicos em hemodiélise.

Como os virus das hepatites B e C compartilham as mesmas vias de
transmissdo, ndo é incomum a coexisténcia da infeccdo por ambos os virus.
Pacientes com esta co-infeccdo habitualmente tem um curso clinico mais
agressivo da doenca hepética e maior prevaléncia de cirrose. Zarki et. al.

(1998)>2 em estudo prospectivo, mostrou que dos 1.248 pacientes portadores
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de hepatite C, 23 (1,8% ) tinham hepatite B confirmada pelo HBsAg e PCR
positivos. Ono-Nita et. al. (2004)* na cidade de S&o Paulo, evidenciou que os
pacientes renais cronicos com HCV e co-infeccdo pelo HBV tinham replicacao
do HBV concomitantemente com a replicacdo do HCV, mesmo com o0s
pacientes HBV tendo sido vacinado previamente.

Tratamento das hepatites cronicas deve ser instituido nos portadores
de doenca renal crbnica que apresentem evidéncias de replicacdo viral e
padrdo histologico de hepatite cronica com atividade necroinflamatéria peri-
portal e/ou evidencia de fibrose septal, independente do nivel de ALT**® E
fundamental que os pacientes renais cronicos realizem o tratamento antes da
realizacdo transplante renal. Apos o transplante, o tratamento torna-se bastante
limitado porque o uso do interferon € contra-indicado em transplantados
renais®.

A avaliacdo genotipica do HCV em pacientes com doenca renal
cronica sob hemodialise obedece a distribuicdo geogréafica previamente
estabelecida para a regido onde a unidade de dialise se encontre, ndo havendo

qualquer relacao entre genotipos especificos e o procedimento dialitico.

4 RESUMO

As hepatites virais B e C sdo um grande problema de saude publica
no mundo e no Brasil. Pacientes renais cronicos em hemodialise tem elevada

prevaléncia de hepatites B e C.
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Dificuldade diagnéstica da fase aguda das hepatites B e C em
pacientes renais cronicos em hemodialise, tanto clinica como laboratorial, €
uma peculiaridade, parecendo ser a doenca hepéatica menos agressiva quando
comparada a doencas com funcéao renal normal.

Véarios fatores contribuem para que pacientes em hemodialise
tornem-se de risco para adquirir HBV e HCV imunossupressdo, exposicao
parenteral constante, seja por uso frequente de transfusdes de sangue ou
multiplos procedimentos invasivos vasculares, além da possibilidade de

transmissao nosocomial por falhas de bioseguranca nas unidades de dialise.

5 ABSTRACT

The viral B and C hepatitis are a major problem of public
health worldwide and in Brazil. Chronic kidney patients under hemodialysis
have high prevalence of hepatitis B and C.

Clinical and laboratory diagnosis difficulty of acute phase of B and
C hepatitis is usual, and it appears thatthe liver disease is less agressive
when compared to normal renal function diseases.

Several factors contribute to the increasing risk of acquiring HBV
and HCV in hemodialysis patients: immune suppression, continuous
parenteral exposition, either by frequent blood transfusions or by multiple
vascular invasive procedures, besides the possibility of nosocomial

transmission by biosafety failure in the dialysis units.
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ARTIGO ORIGINAL

Prevaléncia dos Virus das Hepatites B e C em Pacientes Submetidos a

Hemodidalise na cidade de Petrolina na Regido do Vale do Sao Francisco.

Prevalency hepatitis B and C virus among patients undergoing
hemodialysis in the city of Petrolinain the S&o Francisco Valley Region.

Luiz Anténio de Vasconcelos?

RESUMO

Introducédo: As hepatites B e C constituem um grande problema de salde
publica no Brasil e no mundo. Pacientes renais crénicos em hemodialise tém
elevada prevaléncia de hepatites B e C.

Objetivo: Determinar a prevaléncia da infeccdo pelo HBV (virus da hepatite B)
e pelo HCV (virus da hepatite C) nos pacientes em hemodialise na cidade de
Petrolina no Vale do Sao Francisco — Brasil.

Pacientes e Métodos: Realizou-se um estudo transversal em 166 pacientes
submetidos & hemodialise nas duas clinicas existentes em Petrolina
(Pernambuco) de setembro a dezembro de 2008. Os marcadores HBsAg, Anti-
HBs e anti-HCV foram pesquisados por ELISA da 32 geragdo. PCR foi

realizado nos casos positivos. Foram aplicados questionarios contendo

informacdes socio-demogréficas, clinicas e epidemiologicas. Para a analise

! Correspondéncia: Luiz Antdnio Vasconcelos. Av. da integracdo 272, Sdo José, Petrolina-PE. Cep.
56.300.000. E-mail; flavascon@superig.com.br.
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estatistica, foram aplicados o teste t-student para variaveis qualitativas e o
teste qui-quadrado ou exato de Fisher para variaveis quantitativas. Todas as
conclusdes foram tomadas ao nivel de significancia de 5%.

Resultados: Setenta e um por cento dos pacientes eram do sexo masculino e
a idade média foi de 46 anos. A prevaléncia do HBV foi de 1,8% e do HCV de
3,3%. Houve associacao significante nos pacientes com HBsAg positivo com o
tempo de hemodialise naqueles com mais de 10 anos de hemodialise (p=
0,044), e com o periodo de hemotransfusdo, tendo sido maior entre os que
realizaram transfuses antes de novembro de 1993 (p = 0,045). Foi verificada
associacdo significante nos pacientes com HCV com a faixa etaria, onde
menores de 20 anos tiveram maior prevaléncia (p = 0,046) e com o numero de
transfusdes sanguineas recebidas, onde foi maior a prevaléncia nos pacientes
que receberam 6 ou mais transfusdes (p = 0,046).

Conclusdes: As prevaléncias dos marcadores de infeccdo pelo HBV e pelo
HCV encontrados neste estudo foram menores do que aquelas que vém sendo
descritas em outras regides do Brasil. Tempo de hemodiélise e periodo das
transfusdes sanguineas tiveram associacfes estatisticamente significantes com
a aquisicdo do HBV enquanto a faixa etaria e o nimero de transfusdes para

aquisicao do HCV.

Palavras-chave: Hepatite B. Hepatite C. Hemodialise. Prevaléncia.
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ABSTRACT

Introduction: The viral B and C hepatitis are a major problem of public health
worldwide and in Brazil. Chronic kidney patients under hemodialysis have high
prevalence of hepatitis B and C.

Objective: To determine the prevalence of HBV (hepatitis B virus) and HCV
(hepatitis C virus) infection in patients with chronic kidney disease undergoing
hemodialysis in the city of Petrolina in the Sao Francisco Valley, Brazil.
Patients and Methods: A cross-sectional study was conducted in 166
hemodialysis patients in two dialysis clinics in Petrolina, Pernambuco, between
September and December 2008.

The markers HBsAg, anti-HBs and anti-HCV were assessed by ELISA third
generation. PCR (Real time Polimerase Chain Reation) was performed in
positive cases. Sociodemographic, clinical and epidemiological data were
collected through a questionnaire. Statistical analysis was conducted using t-
student test, x* test or the fishers exact for comparison of proportions. P
values < 0,05 were considered as significant.

Results: Seventeen one per cent patients were male and the mean age
was 46. There was a significant association between HBsAg positive patients
and the hemodialysis time among those with more than 10 years of
transfusions, and it was more important among those who had had
transfusions before november 1993 (p= 0,045). In HCV patients a significant
association was verified to the age group, where patients younger than

20 had the highest prevalence (p=0,046) and to the number of blood
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transfusions received, where it was higher in patients who has 6 or more
transfusions(p=0488).

Conclusions: The prevalence of HBV and HCV infection markers found
in this study was smaller than that described in other regions.
Hemodialysis time and blood transfusion period had statistically significant
association to the acquisition of HBV, while the age group and number of

transfusions were more related to the acquisition of HCV.

Key-words: Hepatitis B. Hepatitis C. Hemodialiysis. Prevalence.

1 INTRODUCAO

As Hepatites virais constituem um grande problema de saude
publica no mundo e no Brasil, em especial as Hepatites B e C. O virus da
Hepatite B (HBV) e o virus da Hepatite C (HCV) sédo importantes agentes
etiologicos de doencas hepaticas graves, incluindo cirrose e carcinoma
hepatocelular.

A Organizacdo Mundial de Saude estima que o nuamero de
portadores cronicos de HBV no mundo seja de 350 milhdes de pessoas® e com
relacdo ao HCV estima-se que sua prevaléncia seja de 170 milhdes de
pessoas no mundo, dentre os quais 50% a 85% evoluirdo para cirrose, doenca

hepéatica em estagio final e carcinoma hepatocelular’. Em contrapartida, sé
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cerca de 10% dos infectados pelo HBV evoluirdo para doenca crbénica, porém,
nos pacientes renais cronicos, cronicidade pode chegar a cerca de 60%>°.

Como os virus das hepatites B e C, compartilham as mesmas vias
de transmissao, ndo é incomum a co-existéncia da infec¢cado por ambos 0s virus
em um mesmo paciente. Pacientes co-infectados habitualmente tem curso
clinico mais agressivo da doenca hepatica e maior prevaléncia de cirrose. Ono-
Nita et al (2004)* estudando 1.248 pacientes no estado de Santa Catarina,
evidenciaram que o0s pacientes renais cronicos em hemodialise com HBV e co-
infeccdo pelo HCV tinham replicacdo do HBV (21%) concomitante com a
replicacdo do HCV. Literatura médica relata que virus do HCV suprime a
replicacdo do HBV em pacientes imunocompetentes quando da existéncia de
co-infeccdo®.

A infeccdo pelo HBV e HCV nos pacientes renais cronicos em
sessdes de hemodidlise é preocupacéo constante®®

Pacientes em hemodidlise sdo considerados de alto risco para
adquirirem infeccéo pelo HBV ou HCV. Fatores como transfusdo sanguinea ou
de hemoderivados, imunosupresséao e frequentes intervencdes parenterais tém
sido associados com o0 aumento do risco para infeccdo por estes virus. A
duracdo do tratamento dialitico e a possibilidade de transmissdo nosocomial
também tém sido sugeridos como elementos de contribuicdo adicional®

Desde a introducdo de medidas preventivas para disseminacédo da
infeccdo pelo HBV nas unidades de dialise, a hepatite C tornou-se a causa
mais comum da hepatite aguda entre pacientes e corpo clinico dessas

instituicdes® '
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Em pacientes renais crénicos submetidos a hemodialise a vacinacéo
para hepatite B pode apresentar um falha da resposta imunogénica em 20% a
40% dos casos, contrapondo-se aos 2% a 5% de falha que ocorre nos
individuos da populacdo em geral*****?3 vacinacdo precoce antes da
instalacdo da doenca renal cronica permanece o melhor caminho para a
protecdo imunoldgica contra infeccdo HBV em pacientes em didlise™*

O diagnostico da infeccéo ativa pelo HBV e HCV, nessa populacéo,
é dificultado devido a viremia ser baixa e de carater flutuante. Assim, resultado
negativo do HBV-DNA e HCV-RNA, em determinagdes isoladas, ndo devem
ser interpretadas como auséncia de replicac&o viral®

A apresentacao e curso clinico da infeccao pelo HBV e HCV diferem
em pacientes submetidos a hemodialise daqueles sem insuficiéncia renal
cronica, sobretudo nas fases iniciais da doenca viral, quando ainda néo ocorreu
a soroconversao, na qual os achados clinicos séo escassos (anictéricos, oligos
ou assintomaticos) além da pouca elevacdo das aminotransferases®*®

A taxa de cronicidade da infeccdo aguda pelo HBV em pacientes

renais croénicos pode chegar a 60%° A frequéncia da infeccdo pelo virus da
hepatite B atualmente € baixa nos paises desenvolvidos com prevaléncia de
hepatite B crénica soropositivo para HBsAg variando de 0-10% em pacientes
com doenca renal crénica em hemodialise’® No Brasil a taxa de infeccdo de
HBV encontrada em unidades de hemodidlise varia de 7,5% a 28%2

A taxa de prevaléncia da infeccdo pelo HCV nos pacientes renais
cronicos em hemodialise apresenta grande variacdo, indo desde 4% em

centros do Reino Unido a 70% na Arébia Saudita® No Brasil a prevaléncia do
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HCV apresenta variacdo desde 3,2% em Salvador/BA'" a 65% no Rio de
Janeiro®®,

A infeccdo pelo HBV e/ou HCV nos pacientes renais cronicos em
hemodialise aumenta morbidade e mortalidade destes pacientes®®,

O objetivo desse estudo é descrever a prevaléncia e as
caracteristicas laboratoriais do HBV e HCV entre os pacientes em programa de
hemodialise nas unidades de Petrolina no Estado de Pernambuco e sua

associacdo com fatores de risco.

2 PACIENTES E METODO

2.1 Desenho do Estudo

Foi realizado estudo do tipo corte transversal para investigar a
prevaléncia em uma determina populacdo de pacientes. Foram incluidos no
estudo os pacientes renais crénicos que realizavam tratamento de hemodialise
por um periodo superior a 30 dias nas duas unidades de dialise (Clinica do Rim
S/A e Instituto de doencas Renais S/A), na cidade de Petrolina, no Estado de
Pernambuco, na Regido do Vale do Séo Francisco, no Nordeste do Brasil.

Todos os pacientes foram analisados quanto a presenca dos
marcadores para 0s virus das hepatites B e/ou C, para determinacdo dessa
prevaléncia no periodo de setembro a dezembro de 2008.

De acordo com a resolucdo de n° 196/96 do Conselho Nacional de

Saude, o referido trabalho, protocolado sob o n® 020/2008 foi avaliado e
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aprovado em 08/05/2008 pelo comité de ética do Centro de Ciéncia da Saude
da Universidade Federal de Pernambuco. Foi elaborado um Termo de
Consentimento livre e esclarecido para que cada paciente avaliasse a sua

participacéo no estudo.

2.2 Populacédo do Estudo

Dos 171 pacientes renais cronicos em hemodialise 166 aceitaram
participar do estudo. Os pacientes renais crénicos que realizavam hemodialise
na Clinica do Rim consistiam de 96 pacientes e os advindos do Instituto de
Doencas Renais foram 70 pacientes. Os pacientes eram separados em trés
turnos e o tratamento realizado trés vezes por semana com duracéo de quatro

horas por dia.

2.3 Local do Estudo

Ambos os centros (Clinica do Rim e Instituto de Doencas Renais)
estavam organizados em salas branca e amarela onde:
e A sala branca destina-se aos pacientes nédo portadores de HBV
ou HIV e que estfo vinculados ao Sistema Unico de Satde (SUS).
Pacientes portadores do HCV realizam sessfes de hemodialise
nesta sala, havendo a segregacdo de maquinas e do corpo de

enfermagem;
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e A sala amarela é destinada aos pacientes portadores de HBV

elou HIV;

Além das salas de hemodialise, as salas de reutilizacdo dos filtros,
também sdo separadas. Os dialisadores (filtros) de pacientes que apresentam
marcadores para algum tipo de infeccdo sao lavados e armazenados
separadamente daqueles que ndo apresentam marcadores para HBV, HCV ou
HIV, assim como as equipes de profissionais sédo diferentes de acordo com o
tipo de infecgéo.

Para a investigacdo de possiveis fatores nosocomiais, associados
ao HBV ou HCV, foram colhidas informacées advindas do corpo de
enfermagem, corpo médico e pessoal da limpeza das unidades, sobre
vacinacdo prévia para HBV, higiene das mangueiras apos cada sessao de

dialise e o produto utilizado.

2.4 Definicéo das Variaveis

Apoés consentimento das unidades de dialise e dos pacientes renais
cronicos, em participar do estudo, foi aplicado aos pacientes questionarios
previamente elaborados. Foram consideradas como variaveis dependentes

neste estudo a infec¢do pelo HBV e/ou HCV, definidos pela soropositividade
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para os marcadores especificos (HBsAg e anti-HCV) no soro, assim como o

estudo molecular para os pacientes soropositivos.

As variaveis independentes foram:

Sexo: Masculino ou feminino;

Idade: Definida como intervalo de tempo entre a data do
nascimento e a data da coleta, sendo categorizada como < de 20
anos, de 20-40 anos, e > de 40 anos;

Tempo de hemodialise: Definida como intervalo de tempo entre a
data da primeira hemodidlise e a data da coleta. Categorizada
como < de 5 anos, de 5a 10 anos e > 10 anos.

Transfusdo sanguinea e/ou de hemocomponentes: Se o paciente
recebeu sangue em algum momento da sua vida ou algum
produto derivado do mesmo;

Numero de transfusdes: Referente a quantidade de vezes em que
0 paciente necessitou de transfusdo sanguinea ou de
hemoderivados. Categorizada como de 1 a 5 vezes, de 6 a 15
vezes, > de 15 vezes;

Periodo de hemotransfusdo: Referente ao més/ano em que o
paciente recebeu hemotransfusdo, categorizada como: antes de

novembro de 1993 e depois de novembro de 1993.

O mesmo questionario contemplou também outras variaveis, como:

realizacdo prévia de dialise peritoneal, nUmero de procedimentos cirlirgicos aos

quais o paciente foi submetido, nUmero de cateteres ja instalados no paciente e
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tempo de permanéncia do mesmo, a realizacdo e quantidade de fistulas
arterio-venosa que o paciente se submeteu, se havia contato intrafamiliar com
portadores de HBV e HCV, se usava drogas endovenosas, se tinha tatuagem

ou piercing.

2.5 Estudo Soroldgico

A coleta sanguinea foi realizada através de puncdo venosa, sendo
congelada a -20° até a realizacdo do teste sorologico pelo laboratoério central de
Petrolina.

O HBsAg, Anti-HBs e Anti-HCV foram pesquisado por ELISA de 32
Geracdo, utilizando Murex®, de acordo com instru¢cdes do fabricante.

Foram consideradas positivas as amostras com valores de
densidade Optica (D.O.) superior ao valor do cut-off. As amostras que
apresentaram D.O. entre + 10% do valor do cut-off, foram consideradas
inconclusivas e repetidas pelo mesmo kit. Foram consideradas indeterminadas
caso o resultado persistisse inconclusivo.

Foram colhidos 10 ml de sangue por puncdo venosa antes do inicio
da hemodialise e do uso de heparina. Teste molecular pela reacdo em cadeia
da polimerase (PCR) foi realizada nos casos em que a sorologia para o HBV ou
HCV foram positivas (Amplicor HBV, Monitor TM-test® — Roche e Amplicor
hepatitis C Virus Test, Versiou 2-0® — Roche), seguindo os procedimentos

técnicos recomendados pelo fabricante.
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Deteccdo da atividade da alaminotransferase (ALT) — Todas as
dosagens foram realizadas por sistema automatico pelo método cinético U.V.
com temperatura de reacédo de 30° C, sendo considerados valores normais <

40 para 0 sexo masculino e < 38 para o sexo feminino.

2.6 Andlise Estatistica

Os dados obtidos dos questionarios e prontuarios médicos foram
codificados e digitados num banco de dados. Foi realizada uma analise
descritiva para expor os resultados obtidos. A apresentacdo das variaveis
mensuradas foi feita através de tabelas. Para a analise das variaveis
quantitativas foi aplicado o teste t-student e para a analise das variaveis
qualitativas foi aplicado o teste qui-quadrado ou exato de Fisher, quando
necessario. Todas as conclusdes foram tomadas ao nivel de significancia de

5%. Foram utilizados os softwares Excel e SPSS v 8.0.

3 RESULTADOS

A amostra em estudo € composta por 166 pacientes submetidos a
programa regular de hemodidlise em duas unidades de Dialise na Regido do

Vale do Sao Francisco. Sendo 57,8% (n=96) da amostra coletada na Clinica
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do Rim e o restante no Instituto de Doencas Renais (n=70). Foram excluidos
do estudo 05 (cinco) pacientes que se recusaram a participar da pesquisa.

A tabela 1 apresenta a distribuicdo dos pacientes quanto a faixa
etaria, sexo, sala de realizacdo e tempo de hemodialise, nimero e periodo das
transfusdes, tatuagens, ALT e local de realizacdo da hemodialise. Verifica-se
que a maioria dos pacientes tem idade superior a 40 anos (61,4%, n=102), € do
sexo masculino (71,9%, n=119), tendo utilizado a sala hemodialise branca
(91,6%, n=152), com tempo de hemodialise inferior a 5 anos (63,9% n=106)
tendo realizado de um a cinco transfusdes (50,6% n=84). Observa-se que 1,8%
dos pacientes (n=3) realizaram transfusfes antes de novembro de 1993, que

1,2% (n=2) tem tatuagens e que 12,7% (n=21) tem ALT acima do normal.
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Tabela 1. Distribuicdo dos pacientes submetidos ao programa regular de
hemodidlise em duas unidades de dialise na regido do Vale do Sao
Francisco quanto a faixa etaria, sexo, sala de realizacdo e tempo de
hemodidlise, niumero e periodo das transfusdes, tatuagem, ALT e local da
realizacdo da hemodialise.

FAIXA ETARIA N° %
>20 5 3
20 A 40 59 35,5
>40 102 61,4
SEXO

Masculino 119 71,7
Feminino 47 28,3
SALA DE HEMODIALISE N° %
Branca 152 91,6
Amarela 3 1,8
Convénio 11 6,6
TEMPO DE HEMODIALISE N° %
<5 anos 106 63,9
5a10 43 25,9
>10 anos 17 10,2
NUMERO DE TRANSFUSOES N° %
Nenhuma 63 38,0
lab 84 50,6
6ail5 17 10,2
>15 2 1,2
PERIODO DE TRANSFUSAO N° %
Antes de novembro 1993 3 1,8
Apbs novembro de 1993 163 98,2
TATUAGEM N° %
Sim 2 1,2
Nao 164 98,8
ALT N° %
Normal 145 87,3
Alterado 21 12,7
LOCAL DE REALIZACAO DA HEMODIALISE N° %
Clinica do Rim 96 57,8
Instituto de Doencas Renais 70 42,2

Neste estudo, fatores de risco classicamente associados com
transmissao do HBV e HCV tal como uso de drogas e uso de piercing, néo foi
reportado pelos pacientes. Nenhum portador de HBV ou HCV possuia
tatuagem.

A grande maioria (93,4 %) dos pacientes eram dependentes do

Sistema Unico de Saude (SUS).
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A tabela 2 apresenta a distribuicdo dos pacientes quanto aos
exames laboratoriais realizados. Assim temos que a prevaléncia do virus da
Hepatite B foi de 1,8% (n=3), a Hepatite C foi de 3,3% (n=5) perfazendo um
total de 4,8% (n=8) sendo o0s 8 pacientes positivos para o teste molecular pela
reacao em cadeia de polimerase (PCR). Temos ainda que 77,1% (n=128) anti-

HBs positivos.

Tabela 2. Distribuicdo dos pacientes submetidos ao programa regular de
hemodidlise em duas unidades de dialise na Regido do Vale do Sao
Francisco quanto aos exames laboratoriais diagnosticos realizados.

EXAMES LABORATORIAIS DIAGNOSTICOS N° %
HbsAg

Positivo 3 1,8
Negativo 163 98,2
ANTI-HCV

Positivo 5 3,3
Negativo 161 96,7
ANTI-HBs

Positivo 128 77,1
Negativo 38 22,9
ANTI-HIV

Positivo 1 0,6
Negativo 165 99,4
PCR

Positivo 8 100
Negativo 0 00

N&do foi encontrado nenhum paciente com Hepatite B e C
concomitante.

A Tabela 3 apresenta a distribuicdo dos pacientes quanto a idade,
tempo de hemodialise, nUmero de transfusdes. Nesta, verificamos que a idade
variou entre 15 e 90 anos com idade média de 46,2 mais ou menos 16,0. O

tempo de hemodialise em anos variou de 0 a 19 anos onde o tempo médio de
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hemodidlise foi de 4,3 mais ou menos 4,0 e que o numero de transfusées

variou de 0 a 17 com média de 2,3 mais ou menos 3,1.

Tabela 3. Distribuicdo dos pacientes submetidos ao programa regular de
hemodidlise em duas unidades de dialise na regido do Vale do S&o
Francisco gquanto a idade, tempo de hemodialise, numero de transfusdes.

MINIMO MAXIMO _MEDIA=DP _ VARIACAO

IDADE (em anos) ) 15,00 90,00 46,2+16 15-90
TEMPO DE HEMODIALISE (em anos) 0,04 19,00 4,32+4 0-19
NUMERO DE TRANSFUSOES 0,00 17,00 2,253 0-17

A Tabela 4 apresenta a distribuicdo dos pacientes quanto a faixa
etaria, sexo,tempo de hemodidlise, periodo e numero de transfusdes e niveis
de ALT segundo HBsAg. Nesta verificamos associacdes significantes com o
tempo de hemodidlise e periodo das transfusdes. Assim podemos dizer que 0s
pacientes com mais de 10 anos de hemodialise tiveram uma prevaléncia maior
do virus da hepatite B (p. valor = 0,044). J& em relacdo ao periodo das
transfusdes a prevaléncia foi maior entre 0os que realizaram transfusbes antes

de novembro de 1993 (p — valor = 0,045).
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Tabela 4. Distribuicdo dos pacientes submetidos ao programa regular de
hemodidlise em duas unidades de dialise na regido do Vale do Sao
Francisco quanto a faixa etaria, sexo, tempo de hemodidlise, periodo e

numero de transfusdes e niveis de ALT segundo HBsAg.

HBsAg P=valor
POSITIVO % NEGATIVO %
N N
FAIXA ETARIA
<20 0 0,0 5 100,0
20 a 40 1 1,7 58 98,3
>40 2 2,0 100 98,0 1,000
SEXO
Masculino 3 2,5 116 97,5
Feminino 0 0,0 47 100,0 0,559
TEMPO DE HEMODIALISE
<5 1 0,9 105 99,1
5-10 0 0,0 43 100,0
>10 2 11,8 15 88,2 0,044
PERIODO DE TRANFUSAO
Antes nov 1993 1 33,3 2 66,7
Depois Nov 1993 2 1,2 161 98,8 0,045
NUMERO DE TRANSFUSOES
Nenhuma 1 1,6 62 98,4
la5s 1 1,2 83 98,8
>6 1 5,3 18 94,7 0,488
NIVEIS ALT
Normal 3 2,1 142 97,9
Alterado 0 0,0 21 100,0 1000

A tabela 5 apresenta a distribuicdo dos pacientes quanto a faixa

etaria, sexo, tempo de hemodialise, periodo e niamero de transfusbes e niveis

de ALT segundo Anti-HCV. Nesta, verificamos associacdes significativas com

faixa etaria e niumero de transfusdes. Assim, temos que a prevaléncia do virus

da Hepatite C foi maior entre os pacientes com menos de 20 anos (p.

valor=0,046) e nos pacientes com 6 ou mais transfusdes.
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Tabela 5. Distribuicdo dos pacientes submetidos ao programa regular de
hemodidlise em duas unidades de dialise na regido do Vale do Sao
Francisco quanto a faixa etaria, sexo, tempo de hemodidlise, periodo e
numero de transfusdes e niveis de ALT segundo Anti-HCV.

ANTI-HCV ANTI-HCV P=VALOR
POSITIVO NEGATIVO
N % N %
FAIXA ETARIA
<20 1 25,0 4 75,0
20 a 40 0 0,0 59 100,0
>40 4 4,3 o8 95,7 0,046
SEXO
Masculino 4 3,7 115 96,3
Feminino 1 2,3 46 97,7 1,000
TEMPO DE HEMODIALISE
<5 4 4.1 102 95,9
5a 10 1 2,6 42 97,4
>10 0 0,0 17 100,0 1,000
PERIODO DE TRANSFUSAO
Antes de novembro 1993 0 0,0 3 100,0
Depois de novembro de 1993 5 3,4 158 96,6 1,000
NUMERO DE TRANSFUSOES
Nenhuma 0 0,0 63 100,0
la5 3 3,9 81 96,1
>6 2 13,3 17 86,7 0,046
ALT
Normal 5 3,8 140 96,2
Alterado 0 0,0 21 100,0 1,000
4 DISCUSSAO

O presente estudo representa a primeira investigagao de prevaléncia
do HBV e HCV entre pacientes submetidos a hemodialise na cidade de
Petrolina na regido do Vale do Sao Francisco, Brasil. A prevaléncia do HBV e
HCV encontradas neste estudo foi de 1,8% para HBV e de 3,3% para HCV.

No Brasil, segundo censo 2008 da Sociedade Brasileira de

Nefrologia®® as taxas de infeccdo pelo HBV e HCV entre pacientes em
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hemodidlise sdo de 1,9% e 7,6%, respectivamente. Na década de 1980 eram
de 15 e 35%, respectivamente®.

Prevaléncia do HBsAg foi mais baixa do que a observada em outros
centros no Brasil como: 10% em Santa Catarina® 12% na cidade de
Goiania/G0O?°, 14,1% na cidade de Porto Alegre/RS ?* e 4% no Tocantins™.

Zarife et al. (2006)'" na cidade de Salvador/BA, usando ELISA de
terceira geracdo, encontraram prevaléncia de 3,2% para o anti-HCV em
pacientes em hemodialise. MELLO et al. (2007)??, encontraram na cidade do
Recife/PE,de 8,4%. NEGHETINI et al. (1997)* na cidade de Goiania/GO, de
35,3%.

Espinosa et al (2004)® relataram uma significante reducdo da
prevaléncia da infeccédo pelo HCV nos pacientes em hemodialise no periodo de
janeiro de 1992 a dezembro de 2002 em estudo realizado na provincia de
Cordoba na Espanha. A prevaléncia do anti-HCV foi de 24% (n = 54) em
dezembro de 1992, e de 9,2% (n = 35) em dezembro de 2002, concluindo o
autor que as causas implicadas nessa reducdo foram uma elevada taxa de
mortalidade, estabilizacdo na incidéncia de infeccdo aguda pelo HCV em
pacientes pré-dialiticos. Carneiro et al (2005)* também evidenciaram declinio
da infeccdo pelo HCV na cidade de Goiania/GO de 1993 a 2002. A prevaléncia
de HCV em 1993 foi de 28,2% (ci: 95%) diminuindo para 16,5% em 2002 (ci:
95%) e analise de fatores de risco mostrou que o longo tempo de hemodialise a
transfusdo sanguinea antes de triagem para anti-HCV e tratamento em
multiplas unidades estavam significativamente associadas com a positividade

do anti-HCV (p<0,05).
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Neste estudo, a maioria dos pacientes (63,9%) realizou hemodialise
por menos de 5 anos, e verificou-se associacao significante entre o tempo de
hemodialise e a presenca do HBV. Os pacientes com mais de 10 anos de
tratamento apresentaram uma prevaléncia maior de HBsAg (p = 0,044).
Estudos prévios tém indicado que a duracdo do tratamento dialitico esta
claramente associada com a soropositividade para HBVZ.

Por outro lado, ndo houve diferenca estatistica em nosso estudo
entre tempo de hemodialise e a presenca do HCV. Entretanto, muitas
investigacbes tém demonstrado que a duracdo do tratamento dialitico tem
estreita correlacdo com a ocorréncia da infeccdo pelo HCV, sugerindo a
transmiss&o nosocomial?®%*2>

Embora a transfusdo sanguinea seja relatada por varios autores
como importante fator de risco para a infeccdo pelo HBV em pacientes renais
cronicos em hemodialise, no nosso estudo, este fator de risco nado foi
implicado, e sim o periodo da transfusdo onde a prevaléncia foi maior entre 0s
pacientes que receberam transfusdo sanguinea eou hemoconcentrados antes
de novembro de 1993 (p=0,045).

O uso de eritropoetina para o tratamento da anemia deve ter
contribuido para a reducédo do risco entre os pacientes deste estudo. A maioria
(50,6%) dos pacientes sO necessitaram de 1 a 5 transfusdes sanguineas e 38%
dos nossos pacientes nao receberam nenhuma transfuséo sanguinea.

Como demonstrado por outros autores, encontrou-se associacdes
significativas entre HCV e o nimero de transfusdes sanguineas recebidas onde

a prevaléncia do HCV foi maior entre os pacientes que receberam 6 ou mais
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transfusdes (p=0.046), porém nenhum paciente HCV positivo recebeu
transfusdo sanguinea antes de novembro de 1993. Carneiro et al (2005)**
relatam que a infeccdo HCV adquirida por transfusdo sanguinea diminuiu
drasticamente apods a introducédo do ELISA da terceira geracao para a triagem
do HCV nos bancos de sangue. Mello et al (2007)?*> encontraram aumento da
prevaléncia para HCV em pacientes renais crbnicos em hemodialise que
realizaram multiplas transfusdes em estudo realizado na cidade do Recife.
Neste estudo, pacientes apresentaram grande prevaléncia de Anti-
HBs positivo, provavelmente devido a resposta a vacinacao de rotina neste
grupo de pacientes. Sousa et al (2004)* relataram uma resposta imunogénica
inadequada entre 20% a 40% nos pacientes renais cronicos submetidos a

hemodialise no estado do Piaui.

5 CONCLUSAO

Enfim, as prevaléncias dos marcadores de infeccao pelo HBV e pelo
HCV encontrados nestes estudos foram menores do que aquelas que vém
sendo descritas em centros de outras regides.

Alguns fatores determinantes como o tempo de hemodialise e o
periodo das transfusdes sanguineas tiveram associacbes estatisticamente
significantes com a aquisi¢ao do virus da hepatites B, enquanto a faixa etaria e
0 numero de transfusdes para a aquisicéo do virus da hepatite C.

Estudos posteriores com maior numero de pacientes devem ser

realizados com o intuito de confirmar a baixa prevaléncia dos virus das
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hepatites B e C nos pacientes renais cronicos em hemodialise, encontrada em

NosSso meio.
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ANEXOS

ANEXO 1



QUESTIONARIO

NUmero: Data da entrevista:

Centro de Hemodidlise:

DADOS PESSOAIS

Qual o seu nome?

Qual a data do seu nascimento?
Qual o seu estado civil?

Qual o seu enderego?

Onde o senhor (a) nasceu?
Qual a sua ocupacao?

Qual o nome da sua méae?

RG

CPF

Sexo-1-masculino 2-feminino

DADOS DE PRONTUARIOS

Qual a data da sua primeira hemodialise na vida?

Ha quanto tempo o Sr (a) faz hemodialise?

Qual a data de inicio no centro atual?

Em quantas clinicas o Sr.(a) ja realizou hemodialise?E quando?
Quais os dias e horarios que o Sr.(a) faz hemodialise?

O Sr.(a) ja recebeu transfusdo sanguinea e/ou hemoderivados?



Se sim:

Quantas vezes e quando?

Ja fez alguma tatuagem?

Ja fez acupuntura?

Ja colocou piercing?

Ja usou drogas injetaveis?

O alicate que o Sr.(a) corta as unhas € so seu?
Qual a sua pratica sexual?

Homossexual — heterossexual — bissexual - promiscuo
Quantos cateteres o Sr.(a) colocou?

Durou quanto tempo?

Ja fez fistula arteriovenosa?

Quantas?

Alguém que mora com o Sr.(a) tem ou teve hepatite?

QUANTO A SALA HEMODIALISE

1-Branca 2-Amarela

EXAMES LABORATORIAIS
ALT

HBsAg

Anti-HBs

Anti-HCV

Anti-HIV
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HBV-DNA Qualitativo

HCV-RNA Qualitativo

ANEXO 2
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado (a) para participar, como voluntario em uma
pesquisa. Apds ser esclarecido (a) sobre as informac¢des a seguir, assine ao
final deste documento, que esta em duas vias. Uma delas é sua e a outra do
pesquisador responsavel. Sua participacdo € importante, porém, vocé ndo deve
participar contra a sua vontade. Em caso de duvida vocé podera procurar o
comité de ética e pesquisa da unidade federal de ética em Pernambuco pelo

telefone: 81-21268588.

INFORMA(;OES SOBRE A PESQUISA

Titulo do projeto: prevaléncia dos virus das hepatites B e C em pacientes
submetidos a hemodialise na cidade de Petrolina na regido do Vale do séo
Francisco.

Pesquisador responsavel: Luiz Antdnio Vasconcelos.

Endereco e telefone para contato (inclusive ligacdes a cobrar): Av. da
integracdo, 272, Bairro Sao Jose, Petrolina-PE Fones: 87-38614566/87-
88156357

O entrevistado tem que esta ciente que:

1. O objetivo principal da pesquisa € identificar a presenca dos virus das
hepatites B e C no sangue dos pacientes submetidos a Hemodialise atraves da

coleta de seu sangue.
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2. Foi comunicado dos riscos relacionados a aquisicdo de doencas virais como
hepatites B e C e HIV durante sessado de Hemodialise.

3. As informacdes serdo colhidas através de entrevistas, o qual sera
respondido um questionario.

4. O seu home sera mantido em sigilo, e ndo sera divulgado nas publicacdes
dos resultados.

5. Como beneficio vocé esta contribuindo para que esta pesquisa ajude a
reduzir contaminacdes pelos virus das hepatites B e C durante o procedimento
de hemodialise, assim como, se detectadas infec¢des pelos virus B e C vocé
sera beneficiado com tratamento pelo SUS.

6. Vocé tem a liberdade de recusar-se a participar ou retirar o seu

consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizacao alguma.

/ de de 2008.

Local Data

Paciente:

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimento sobre a
pesquisa e o0 aceite do sujeito em participar.

Testemunhas (nédo ligadas a equipe de pesquisadores)

Nome: Assinatura:

Nome: Assinatura:

Pesquisador:

Orientador:
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ANEXO 3

INSTRUCOES AOS AUTORES

OBJETIVOS

O Jornal Brasileiro de Nefrologia (JBN) — ISSN 0101-2800 — é uma
publicacdo trimestral (marco, junho, setembro e dezembro) da Sociedade
Brasileira de

Nefrologia (SBN) com a finalidade de publicar trabalhos originais de todas as
areas relevantes da NEFROLOGIA em nosso meio. Além dos numeros
regulares, o

JBN publica suplementos anuais, que incluem JBNEducacionais, voltados
principalmente a atualizacao clinica. Na selecdo dos artigos para publicacao,
avaliam-se

a originalidade, a relevancia do tema e a qualidade da metodologia cientifica
utilizada, além da adequacédo as normas editoriais adotadas pela revista. Todos
0s artigos

publicados serdo revisados por pareceristas andnimos. A decisdo sobre a
aceitacao do artigo para publicacdo ocorrera, sempre que possivel, no prazo de
trés meses

a partir da data de seu recebimento. Os direitos autorais dos artigos
automaticamente sao transferidos para o Jornal Brasileiro de Nefrologia. O
conteudo do material

enviado para publicacdo no JBN ndo podera ter sido publicado anteriormente,
nem submetido para publicacdo em outras revistas. Para serem publicados em
outras

revistas, ainda que parcialmente, necessitardo de aprovacédo por escrito dos
Editores. Os conceitos e declaragcdes contidos nos trabalhos sdo de total
responsabilidade

dos autores. Artigos de revisao, atualizagdo ou cartas devem ser redigidos em
portugués ou inglés. O artigo deve se enquadrar em uma das diferentes
categorias de

artigos da revista.

S&o aceitos para publicacao

Editorial: comentério critico e aprofundado, preparado a convite dos Editores
e/ou submetido por pessoa com notéria vivéncia sobre o assunto abordado. Os
editoriais podem conter até 900 palavras e 5 referéncias.

Artigos Originais: apresentam resultados inéditos de pesquisa, constituindo
trabalhos completos que contém toda a informacao relevante para o leitor que
deseja
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repetir o trabalho do autor ou avaliar seus resultados e conclusfes. Os artigos
podem conter até 5.000 palavras. A sua estrutura formal deve apresentar os
topicos

Introdugdo, Métodos, Resultados, Discussado e Conclusdes. O uso de subtitulos
€ recomendado particularmente na discussao do artigo. Implicacées clinicas e
limitagbes do estudo devem ser apontadas. Sugere-se, quando apropriado, o
detalhamento do tépico “Método”, informando o desenho do estudo, local onde
foi

realizado, participantes do estudo, desfechos clinicos de interesse e
intervencdo. Para esses artigos, deve- se apresentar um resumo contendo
Introducéo, Objetivo(s),

Métodos, Resultado(s) e Conclusao(6es).

ComunicacGes Breves: artigos originais, porém mais curtos, abordando
campos de interesse para a Nefrologia, com resultados preliminares ou de
relevancia

imediata; devem ter até 1.500 palavras. Incluir resumo seguindo o modelo dos
artigos originais e, no maximo, uma tabela ou figura, além de, no maximo, 15
referéncias bibliograficas. As comunicacdes breves devem ser encaminhadas
apenas em Portugués.

Artigos de Revisdo: preferencialmente solicitados pelos Editores a
especialistas da area. Objetivam englobar e avaliar criticamente os
conhecimentos disponiveis

sobre determinado tema, comentando trabalhos de outros autores, baseados
em uma bibliografia abrangente ou eventualmente através da demanda
espontanea.

Devem conter até 6.000 palavras. O texto do artigo deve conter Introducéo,
Discussao, Conclusdo e outras subdivisbes, se necessarias (Ex: “Quadro
clinico”,

“Tratamento”). Esses artigos devem apresentar resumo, ndo necessariamente
estruturado. Uma lista abrangente, porém ndo excessiva, de referéncias
bibliogréaficas

deve aparecer no final do texto. Preferencialmente até 80 referéncias para
artigos nesta modalidade.

Artigos de Atualizacao: destinados a abordar informacgdes atuais relevantes a
pratica clinica, menos completos que os artigos de revisdo; Preferencialmente
por

convite dos editores e eventualmente através de demanda espontanea. Devem
conter até 2.000 palavras, apresentar um resumo nao necessariamente
estruturado e,

preferencialmente, até 40 referéncias bibliogréaficas.

Relatos de Casos: apresentacdo de experiéncia profissional, baseada em
estudo de casos peculiares e comentarios sucintos de interesse para atuagao
de outros
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profissionais da area. Devem conter até 1.500 palavras. A sua estrutura deve
apresentar, no minimo, 0s seguintes topicos: Introducdo, explicando a
relevancia do caso;

Apresentacdo estruturada do caso (por exemplo: identificacdo do paciente,
queixa e historia pregressa, antecedentes pessoais e familiares, exame clinico)
e Discusséo.

Ensaios Clinicos: toda matéria relacionada a investigacgdo humana e
investigacdo animal deve ter aprovacdo prévia da Comissdo de Etica em
Pesquisa da Instituicao

onde o trabalho foi realizado, de acordo com as recomendacdes da Declaracéo
de Helsinque (1964 e suas versdes de 1975, 1983 e 1989), as Normas
Internacionais

de Protecdo aos Animais e a Resolucédo n® 196/96 do Conselho Nacional de
Saude sobre pesquisa envolvendo seres humanos. E necessario disponibilizar
no trabalho,

0 numero deste protocolo.

Cartas: opinides e comentarios sobre o conteudo da revista, sua linha editorial
ou sobre temas de relevancia cientifica;os textos devem ser breves com, no
maximo,

500 palavras. Podem ser comentarios sobre material publicado na revista ou
trazer dados novos e observacfes clinicas. Apenas uma tabela e uma figura
séo

permitidas e, no maximo, cinco referéncias. Todos os autores (maximo de
cinco) devem assinar a carta.

Consulta Nefrolégica em 10 Minutos: obrigatoriamente por convite dos
editores, essa secdo tem como principal objetivo oferecer aos leitores uma
consulta rapida

sobre temas do dia-a-dia da nefrologia. O texto devera conter, em média, 630
palavras. Apenas uma tabela e uma figura sdo permitidas e, no maximo, cinco
referéncias.

Suplementos/JBNEducacionais: a convite dos Editores. Com temas
especificos relevantes a atualizacdo clinica, sdo compostos por um editorial ou
apresentacao e

artigos de atualizacdo. Devem conter até 2.000 palavras, apresentar um
resumo nao necessariamente estruturado e, preferencialmente, até 40
referéncias bibliograficas.

Pré-memoria: documentagéo historica de assuntos relacionados a nefrologia
ou areas relevantes, ponto de vista historico.

Requisitos técnicos

Devem ser enviados:
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a) arquivo word (.doc ou .rtf), digitado em espaco duplo, fonte tamanho 12,
margem de 3 cm de cada lado, com paginas numeradas em algarismos
arabicos, iniciandose

cada secdo em uma nova péagina, na sequéncia: pagina de titulo, resumo e
descritores, texto, agradecimentos, referéncias, tabelas e legendas - exclui-se
imagens,

que devem ser enviadas em formato jpg ou tiff;

b) permisséo para reproducao do material,

c) aprovacdo de um Comité de Etica da Instituicdo onde foi realizado o
trabalho, quando referente a intervencfes (diagndsticas ou terapéuticas) em
seres humanos;

d) carta assinada por todos 0s autores no termo em que se afirme o ineditismo
do trabalho. A falta de assinatura sera interpretada como desinteresse ou
desaprovacéao

a publicacdo determinando a exclusdo editorial do nome dessa pessoa da
relacédo de autores;

e) endereco completo do autor correspondente.

Modelo de Carta de Transferéncia de Direitos Autorais (permissdo para
reproducao do material)

Senhor Editor,

Pela presente, nos, abaixo-assinados, encaminhamos o artigo (nome do
trabalho), de nossa autoria, apresentado como artigo (modalidade — original,
revisao;

atualizacdo; relato de caso; etc.) a apreciacdo do Corpo Editorial do Jornal
Brasileiro de Nefrologia para publicacéo.

Em atencdo as normas constantes das “Instrucdes aos Autores”, informamos
que: a) o referido estudo foi realizado na (nome da instituticdo); b) o protocolo
foi

aprovado pelo comité de ética de nossa instituicdo; c) foi obtido o termo de
consentimento para estudos que envolvem seres humanos; d) cedemos para a
Sociedade

Brasileira de Nefrologia, em carater irrevogavel, em caso de aceitagdo para
publicacdo, os direitos autorais do estudo que ora encaminhamos,
reconhecendo que é

vedada qualquer reproducdo total ou parcial sem prévia e necessaria
autorizacgéo solicitada por escrito e

obtida junto a SBN; e) estamos guardando copia do material ora encaminhado;
e f) o trabalho teve o suporte financeiro de (nomes das instituicbes que deram
apoio

a realizacdo do estudo).

No que se refere ao imperativo ético de apontar possiveis fatores capazes de
influenciar resultados da pesquisa, salientamos que (explicitar, se for o caso, as
relacdes

que envolvem conflitos de interesse profissionais, financeiros e beneficios
diretos ou indiretos, ou declarar explicitamente a inexisténcia de tais
vinculagdes).
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Para viabilizar a troca de correspondéncia, fica estabelecido. (home do autor
escolhido, seguido do nome da instituicdo, endereco postal completo, telefone
e, se

possivel, endereco eletrénico).

Sendo 0 que era para 0 momento, e, no aguardo de sua manifestacao,
subscrevemo-nos.

Atenciosamente,

(Local e data, seguidos das assinaturas e respectivos nomes completos)

Preparo do manuscrito

Pagina de identificacdo: devem constar da primeira pagina: a) Titulo do
artigo, que deve ser conciso e completo, descrevendo o0 assunto a que se
refere (palavras

supérfluas devem ser omitidas).Deve-se apresentar a versdo do titulo para o
inglés. b) Nome dos autores. c) Instituicdo e/ou setor da instituicdo a que cada
autor esta

filiado, acompanhada dos respectivos enderec¢os (titulos pessoais e cargos
ocupados nado deverdo ser indicados). d) Nome do departamento e/ou
instituicdo onde o

trabalho foi realizado. e) Indicacdo do autor responsavel pela correspondéncia.
f) Se o trabalho foi subvencionado, deve-se indicar o nome da agéncia de
fomento

gue concedeu o auxilio. g) Se foi baseado em tese académica, deve-se indicar
o titulo, ano e instituicAo onde foi apresentada. h) Se foi apresentado em
reuniao

cientifica, deve-se indicar o nome do evento, local e data de realizacao.

Resumo e descritores: artigos originais, comunicacdes breves, artigos de
revisdo e artigos de atualizagdo, escritos em portugués, devem conter, na
segunda pagina, o resumo em portugués e inglés.

Os resumos devem identificar os objetivos, procedimentos e conclusdes do
trabalho (maximo 250 palavras para resumos, que deverdo ser estruturados).
Os resumos estruturados devem apresentar, no inicio de cada paragrafo, o
nome das subdivisbes que compdem a estrutura formal do artigo (Introducéo,
Método, Resultados, Discussdo e Conclusdes). Os descritores (palavras-
chave), expressdes que representam o assunto tratado no trabalho, devem ser
em numero de 3 a 10, fornecidos pelo autor, Baseando-se no DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude) publicado pela Bireme, que é uma
traducéo do MeSH (Medical Subject Headings) da National

Library of Medicine e disponivel no endereco eletrénico: http://decs.bvs.br.
Devem ser apresentados em portugués e em inglés.

Texto: devera obedecer a estrutura exigida para cada categoria de artigo.
Citacdes no texto e referéncias citadas em legendas de tabelas e figuras
devem ser
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numeradas consecutivamente na ordem em que aparecem no texto, com
algarismos arabicos (numeros indices). As referéncias devem ser citadas no
texto sem parénteses, em expoente, conforme o exemplo: Referénciasl.

Tabelas: cada tabela deve ser enviada em arquivo separada. As tabelas
devem ser numeradas consecutivamente, com algarismos arabicos, na ordem
que foram

citadas no texto e encabecadas por um titulo apropriado. Devem ser citadas no
texto, sem duplicacdo de informacédo. As tabelas, com seus titulos e rodapés,
devem ser auto-explicativas. Tabelas provenientes de outras fontes devem citar
as referéncias originais no rodapée.

Figuras e graficos: as ilustracdes (fotografias, graficos, desenhos etc.) devem
ser enviadas individualmente, em formato JPG (em alta resolucéo - 300 dpi).
Devem ser numeradas consecutivamente com algarismos arabicos, na ordem
em que foram citadas no texto e serem suficientemente claras para permitir sua
reproducdo. As legendas para as figuras deverdo constar em arquivo separado.
FotocOpias ndo serdo aceitas. Se houver figuras extraidas de outros trabalhos
previamente publicados, os autores devem providenciar permisséo, por escrito,
para a sua reproducédo. Esta autorizagcdo deve acompanhar os manuscritos
submetidos a publicacao.

Analise estatistica: os autores devem demonstrar que o0s procedimentos
estatisticos utilizados foram ndo somente apropriados para testar as hipéteses
do estudo, mas também corretamente interpretados. Os niveis de significancia
estatistica (ex. p<0,05; p<0,01; p<0,001) devem ser mencionados.
Abreviacfes: as abreviacbes devem ser indicadas no texto no momento de
sua primeira utilizagdo. Em seguida, ndo se deve repetir o nome por extenso.

Nome de medicamentos: deve-se usar 0 nome genérico.

Havendo citacao de aparelhos/equipamentos: todos 0s
aparelhos/equipamentos citados devem incluir modelo, nome do fabricante,
Estado e pais de fabricacéo.

Agradecimentos: devem incluir a colaboragdo de pessoas, grupos ou
instituicbes que merecem reconhecimento, mas que nao tém justificadas suas
inclusdes como

autoras; agradecimentos por apoio financeiro, auxilio técnico, etc. Devem vir
antes das referéncias bibliogréaficas.

Referéncias: devem ser numeradas consecutivamente, na mesma ordem que
foram citadas no texto e identificadas com numeros arabicos. A apresentacao
deverd estar baseada no formato denominado “Vancouver Style”, conforme
exemplos abaixo, e os titulos de periddicos deverdo ser abreviados de acordo
com o estilo apresentado pela List of Journal Indexed in Index Medicus, da
National Library of Medicine e disponibilizados no endereco:
ftp://nlmpubs.nim.nih.gov/online/journals/ljiweb.pdf.
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Os autores devem certificar-se de que as referéncias citadas no texto constam
da lista de referéncias com datas exatas e nomes de autores corretamente
grafados. A exatiddo das referéncias bibliograficas € de responsabilidade dos
autores. Comunicacdes pessoais, trabalhos inéditos ou em andamento

poderdo ser citados quando absolutamente necesséarios, mas ndo devem ser
incluidos na lista de referéncias bibliogréaficas; apenas citados no texto ou em
nota de rodapé. J Bras Nefrol Volume 30 - n° 4 - Dezembro de 2008

Instrugdes aos Autores
A lista de referéncias deve seguir o modelo dos exemplos abaixo:

Artigos de periddicos (de um até seis autores)

Almeida OP. Autoria de artigos cientificos: o que fazem os tais autores? Rev
Bras Psiquiatr 1998;20:113-6.

Artigos de periédicos (mais de seis autores)

Slatopolsky E, Weerts C, Lopez-Hilker S, Norwood K, Zink M, Windus D, et al.
Calcium carbonate as a phosphate binder in patients with chronic renal failure
undergoing dialysis. N Engl J Med. 1986;315:157-61.

Artigos sem nome do autor

Cancer in South Africa [editorial]. S Afr Med J 1994,;84:15.

Livros no todo

Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadership skills for nurses. 2nd ed.
Albany (NY): Delmar Publishers; 1996.

Capitulos de livro

Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke. In: Laragh JH, Brenner BM,
editors. Hypertension: pathophysiology, diagnosis, and management. 2nd ed.
New

York: Raven Press; 1995. p. 465-78.

Livros em que editores (organizadores) sao autores

Norman 1J, Redfern SJ, editors. Mental health care for elderly people. New
York: Churchill Livingstone; 1996.

Teses

Kaplan SJ. Post-hospital home health care: the elderly’s access and utilization
[dissertation]. St. Louis (MO): Washington Univ.; 1995.

Trabalhos apresentados em congressos

Bengtsson S, Solheim BG. Enforcement of data protection, privacy and security
in medical informatics. In: Lun KC, Degoulet P, Piemme TE, Rienhoff O, editors.
MEDINFO 92. Proceedings of the 7th World Congress on Medical Informatics;
1992 Sep 6-10; Geneva, Switzerland. Amsterdam: North-Holland;1992. p.
1561-5.

Artigo de periodico em formato eletrénico

Morse SS. Factors in the emergence of infectious diseases. Emerg Infect Dis
[serial online] 1995 Jan-Mar [cited 1996 Jun 5];1(1):[24 screens]. Available
from:

URL:http://www.cdc.gov/ncidod/EID/eid.htm.

Outros tipos de referéncia deverdo seguir o documento International Committe
of Medical Journal Editors (Grupo de Vancouver), disponivel na Internet no site
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www.icmje.org, October 2004.

Envio do manuscrito

As submissbes devem ser feitas on-line pelo site www.jbn.org.br. E
imprescindivel que a permissao para reproducdo do material e as cartas com a
aprovacao de um

Comité de Etica da Instituicdo onde foi realizado o trabalho — quando referente
a intervencdes (diagnésticas ou terapéuticas) em seres humanos — e aquela
assinada

por todos os autores em que se afirme o ineditismo do trabalho sejam enviadas
por fax & SBN (fax numero: 11 5573-6000) ou escaneada e enviada para o e-
mail

jon@sbn.org.br.

Lista de verificacdo para envio de artigos

Antes de encaminhar seus artigos para publicacdo no Jornal Brasileiro de
Nefrologia, os autores devem verificar se 0 material encaminhado obedece as
seguintes
condicbes:

Autores

() Sao apresentados nome e sobrenome dos autores.

() Séo apresentadas as instituicdes as quais cada autor é vinculado.

( ) Carta de apresentacdo atende requisitos éticos (assinada por todos os
autores, menciona conflitos de interesse existentes, citadas as fontes de apoio
ou

financiamento etc.).

Titulo

() E apresentado em portugués, em inglés e titulo resumido.
Modalidade

() E apresentada a modalidade do artigo (original, reviséo, relato de caso,
atualizacao e outros)

Resumo

() E estruturado e contém até 250 palavras (artigo original e comentario breve).
() Contém ate 150 palavras (artigo de atualizacdo e de revisao).

() E apresentado em portugués e em inglés (exceto carta e relato de caso).

Descritores (keywords)

() Integram o vocabulario do Decs (Bireme-Lilacs).
() Estao apresentados em portugués e em inglés.
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Referéncias

() Seguem as normas do Grupo de Vancouver (Ex: Vega KJ, Pina |, Krevsky B.
Heart transplantation is associated with an increased risk for pancreatobiliary
disease. Ann Intern Med 1996;124:980-3.

() S&o numeradas na ordem em que aparecem no texto.

() Séo identificadas por numeros arabicos, sobrescritos. Ex: “conforme atesta
Johnsonl”.

() Obedecem, preferencialmente, ao limite de 40 para artigos originais, 15 para
comunicacdes breves, 15 para relatos de caso, 80 para artigos de revisédo e 40
para

artigos de atualizacao.

Apresentacao

() Em sua versao eletrénica, o trabalho esta redigido em um Unico arquivo de
texto em formato .doc ou .rtf (Microsoft Word).

() As tabelas e figuras néo ultrapassam, em conjunto, o limite maximo de 6
unidades.

() Em sua versao eletrénica, as tabelas estédo apresentadas em formato .doc
(Microsoft Word) ou .xIs (Microsoft Excel).

() Em sua versao eletrénica as ilustracdes (fotografias, graficos, desenhos etc.)
devem ser enviadas individualmente, em formato .jpg (em alta resolucéo - 300
dpi).

As normas que se seguem foram baseadas no formato proposto pelo
International Committee of Medical Journal Editors e publicado no artigo:
Uniform requirements

for manuscripts submitted to biomedical journals, que foi atualizado em outubro
de 2004 e esta disponivel no endereco eletrénico http://www.icmje.org/.

J Bras Nefrol Volume 30 - n° 4 - Dezembro de 2008
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