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Human T-cell lymphotropic virus type I seroprevalence
among pregnant women in Goiania, GO, Brazil
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RESUMO

Objetivo: avaliar a soroprevaléncia do virus linfotrépico de células-T humano tipo I (HTLV-I) entre as gestantes atendidas
na rede publica municipal de saude de Goiania, estado de Goias, na regido Centro-Ceste do Brasil, e algumas caracteristi-
cas epidemioldgicas do grupo estudado. Métodos: durante o periodo de setembro de 2003 a dezembro de 2004, 15.485
gravidas foram rastreadas para o HTLV-I utilizando o ensaio imunoenzimatico, a partir de sangue seco em papel de filtro,
e para a confirmagao da infeccdo realizou-se a reacdo em cadeia de polimerase, a partir do sangue total. Foram avaliados
os parametros epidemioldgicos: idade média, idade de 30 anos ou mais, grau de instrugdo menor que nove anos, estado
civil e nimero de gestagdes. Os pardmetros idade média, idade de 30 anos ou mais e grau de instru¢do menor que nove
anos foram comparados entre os grupos de gestantes infectadas e ndo infectadas. O teste 7 de Student e o teste exato de
Fisher foram utilizados para os calculos estatisticos. Resultados: a prevaléncia encontrada foi 0,1%. Entre as gestantes
infectadas a média de idade foi 26,4 anos, 43,7% delas apresentavam idade de 30 anos ou mais ¢ 62,5% estudaram menos
que nove anos. No grupo de gestantes nio infectadas a média de idade foi 24,4 anos, 15,4% delas apresentavam idade de
30 anos ou mais e apenas 41,5% estudaram menos que nove anos. S6 ocorreu diferenca com significancia estatistica para
os parametros idade de 30 anos ou mais e grau de instru¢do menor que nove anos. Conclusdo: esse estudo demonstra que
a soroprevaléncia do HTLV-I entre gestantes em Goiania no periodo estudado foi 0,1%. Ela foi maior em gestantes com
idade de 30 anos ou mais e naquelas com grau de instrugdo menor que nove anos.

PALAVRAS-CHAVE: Virus 1 linfotropico T humano; Transmisséo vertical de doenca; Gestantes; Complicacdes infec-
ciosas na gravidez; Estudos soroepidemioldgicos

ABSTRACT

Purpose: to assess human T-cell lymphotropic virus type I (HTLV-I) seroprevalence among pregnant women attended
at Public Health Units in Goiania-Goias and some epidemiologic characteristics of the studied group. Methods: from
September/2003 to December/2004, 15,485 pregnant women were submitted to enzyme-linked immunoabsorbent assays
(ELISA), to screen HTLV-I, using filter paper - dried blood in, and to confirm the infection, polymerase chain reaction
(PCR) of whole blood was performed. The epidemiologic factors evaluated were: average age, age of 30 years and above,
schooling less than nine years, marital status and number of pregnancies. The factors average age, age of 30 years and
above, and schooling less than nine years were compared between the infected and non-infected pregnant group. Statistical
analysis used Fisher’s exact test and Student’s ¢ test. Results: the found prevalence was 0.1%. The average age among the
infected pregnant group was 26.4 years, 43.7% of them being 30 years old and above, and 62.5% with schooling less than
nine years. The non-infected group showed an average age of 24.4 years, 15.4% of them being = 30 years old and above,
and only 41.5% with schooling less than nine years. Significant statistical difference was noticed only regarding age of
30 years and above and schooling less than nine years. Conclusion: the study shows that HTLV-I seroprevalence among
pregnant women in Goiania during the studied period was 0.1%. It occurred more among pregnant women who were 30
years old and above and those with schooling of less than nine years.

KEYWORDS: Human T-lymphotropic virus 1; Disease transmission, vertical; Pregnant women; Pregnancy complications,
infectious; Seroepidemiologic studies
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[ntroducao

Vinte e cinco anos apo6s o isolamento do virus
HTLV-I, varios aspectos virologicos e epidemiolo-
gicos ja sdo conhecidos, mas a fisiopatologia das
doencas associadas a esse virus, assim como a te-
rapéutica, ainda estdo longe de serem definidas!.

O HTLV-I é um virus da familia Retroviridae,
apresenta particula viral encapsulada e o genoma
constituido por fita inica dipléide de RNA (acido
ribonucléico). E evidente o seu tropismo pelos lin-
focitos—T 2. Sua distribuicao é cosmopolita e muito
heterogénea, sendo que o Japao apresenta a maior
taxa de soroprevaléncia mundial, atingindo cerca
de 17% em sua regido sul®. Além desse pais, o
Caribe, a Africa equatorial, as ilhas da Melanésia,
as ilhas Salomao, o nordeste do Ira e a América do
Sul também séo areas consideradas endémicas?®.
Sao desconhecidas as razoes para a divergéncia da
prevaléncia desse virus em areas vizinhas, como
o sul do Japao, em que € alta, e regioes proximas
da Coréia, Russia e China, nas quais é baixa*. No
Brasil estima-se que haja 2,5 milhoes de pessoas
infectadas pelo HTLV-I, sendo mais prevalente nas
regioes Norte e Nordeste®. Em estudo de triagem
soroléogica realizada em 26 centros urbanos do
pais, a prevaléncia dos virus HTLV-I/II variou de
0,4/1000 em Floriano6polis a 10/1000 em Sao Luiz
e em Goiania foi 6,6/10006.

Entre as gestantes, o Japao apresenta uma
prevaléncia média de 3,9%7, Londres de 0,03%?
e no Brasil, observaram-se 0,8% em Salvador® e
0,1% em Botucatu!®.

Acredita-se que durante a vida, 5% dos por-
tadores do HTLV-I desenvolverao alguma doenca
associada a ele ap6s um longo periodo de incuba-
cao, cerca de 20 a 30 anos?. As doencas definiti-
vamente relacionadas ao HTLV-I, até o momento,
sdo: leucemia/linfoma de células-T do adulto, mie-
lopatia associada ao HTLV-I/paraparesia espastica
tropical e uveite associada ao HTLV-I'!. Quanto ao
envolvimento desse virus com doencas infecciosas,
reumaticas e psiquiatricas ainda sdo necessarias
mais investigacoes!2.

Sabe-se que o individuo é infectado por
sangue e secrecoes genitais contaminados e de
forma vertical, principalmente pela amamenta-
cdo. Os estudos mostram que a possibilidade de
transmissao mae-filho, quando a amamentacao
€ livre, varia de 15,4 a 25%!'% e o tempo de aleita-
mento é diretamente proporcional a possibilidade
de transmissao. E possivel que haja outras vias de
transmissao vertical, como a transplacentaria e o
canal de parto, ja que a taxa de infeccao entre as
criancas nao amamentadas é de 3,3 a 12,8%!*. No
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Japao, o simples ato de bloquear a amamentacao
reduziu a transmissao vertical em 80%?13.

O diagnoéstico da infeccdo pelo HTLV-I é
realizado, rotineiramente, pela deteccdo de anti-
corpos especificos para componentes antigénicos
de diferentes partes do virus. Ultimamente, tem-
se dado preferéncia a reacdes imunoenzimaticas
(ELISA) que utilizam, como substrato antigénico,
lisados virais de HTLV-I acrescidos de antigenos
do HTLV-II, aumentando assim a sensibilidade do
teste. Sao frequientes os resultados falso-positivos
dessas reacoes, tornando-se necessaria a realiza-
cao de testes confirmatérios como o Western blot
ou a reacao em cadeia de polimerase (PCR)®.

Quanto a profilaxia da transmissao vertical,
o uso de drogas anti-retrovirais como o AZT (azi-
dodeoxitimidina) durante a gravidez e o parto nao
apresentou resultados conclusivos em estudos in
vitrot®!”. Com relacéo a via de parto a ser indicada
para as gestantes infectadas pelo HTLV-I, ainda
nao existe consenso. Poucos estudos isolados su-
gerem que a realizacao de cesariana eletiva diminui
a transmissao vertical'®1!9.

O HTLV-I apresenta importante estabilidade
do genoma, o que facilita o desenvolvimento de
vacinas. Isso ja esta sendo explorado, mas como
as medidas profilaticas sao eficientes e o virus é
endémico apenas em paises pobres, exceto o Japao,
o sucesso deve demorar a ser alcancado?.

Como ja citado anteriormente, as conse-
quéncias que podem advir da infeccao adquirida
verticalmente sao graves. No Brasil, foram poucos
os estudos realizados envolvendo o HTLV-I e a
gestacao, sendo que em Goias, particularmente,
nenhum estudo foi até agora publicado. Esse es-
tudo visa determinar a soroprevaléncia do HTLV-I
entre gestantes de cidade da regido Centro-Oeste
do Brasil e avaliar algumas caracteristicas epide-
miolégicas dessa coorte.

Métodos

Esse estudo transversal foi realizado, pros-
pectivamente, de setembro de 2003 a dezembro de
2004, com todas as gestantes que freqiientaram
o pré-natal em todas as unidades da Secretaria
Municipal de Saude de Goiania. Participaram do
estudo 15.485 gestantes que, na maioria das vezes,
apresentavam baixo nivel socioecondémico. Foram
submetidas a coleta de sangue para a realizacao
de varios exames da rotina pré-natal, entre eles a
sorologia para o HTLV-I. Essa amostra era colocada
em papel de filtro (S&S 903), corretamente identifi-
cado e deixado para secagem em pequena estante
apropriada, a temperatura ambiente. Apos estar
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seco o papel de filtro era enviado para o laboratorio
da APAE (Associacéo de Pais e Amigos dos Excep-
cionais) em Goiania, onde eram retirados fragmen-
tos circulares de 3,2 mm de diametro da parte do
papel de filtro contendo a gota seca de sangue e
um desses fragmentos era utilizado para realizar o
ELISA p6 meio do Kit Detect®para HTLV, fabricado
por Adaltis Inc. Montreal, Quebec, Canada. Esse kit
contém peptideos sintéticos do HTLV-I (env gp 46,
gap pl9 e env gp 46b) e do HTLV-II (env gp 46). O
protocolo utilizado seguiu as normas orientadas
pelo fabricante. Para cada bateria de testes eram
utilizados trés controles negativos, dois positi-
vos e um controle do substrato. O valor de corte
considerado foi a média dos controles negativos
acrescida de 0,15 e os resultados com valores entre
10% acima e 10% abaixo do valor de corte eram
considerados indeterminados. A sensibilidade e a
especificidade do teste, descritas pelo fabricante,
eram respectivamente 100 e 99,8%.

As pacientes que apresentavam sorologia
positiva ou indeterminada foram convocadas para
nova coleta sangue, por puncdo venosa, em tubo a
vacuo de cinco mL contendo solug¢éo anticoagulan-
te de EDTA (acido etilenodiaminotetracético). Esse
frasco era embalado de forma adequada e enviado
ao laboratorio de referéncia, para se realizar a PCR
para a confirmacao da infeccao e distincao entre o
HTLV-I e HTLV-II.

Os exames de PCR foram realizados utili-
zando o Kit GFX® da empresa Amersham e a mis-
tura pronta para uso das empresas Eppendorf ou
Promega. Os primers utilizados foram o 12P1 (5°-
GCCTTCATGTATGGGTAGACACCTT-3") e SK111
(5°-GTGGTGGATTTGCCATCGGGTTTT-3) para a
ciclagem 1, ao passo que para a ciclagem 2 foram
utilizados o 12P5 (5°- TGGTTGATTGTCCATAGCG-
CT -37), 0 1P1 (AGCCATCTCAGCTACCCAAAAGA-
GA-37) e 0 2P3 (CGCATCAAGCATTC TACCCA-37).
Se a banda resultante fosse de 318 pb o resultado
seria positivo para o HTLV-I, ao passo que uma
banda de 161 pb daria um resultado reagente
para o HTLV-II. Os produtos amplificados eram
analisados em gel de agarose a 2% com brometo
de etidio.

Os resultados dos exames foram armazena-
dos em um banco de dados do laboratério da APAE,
em Goiania, e depois enviados para as unidades
da Secretaria Municipal de Saude (SMS). Através
desse banco de dados, o numero do SISPRENA-
TAL das gestantes infectadas pelo virus HTLV-I
foi identificado e os dados de interesse do estudo
(parametros epidemiolégicos) foram coletados, na
unidade de satide de origem, da folha padronizada
pela SMS para o atendimento pré-natal, contida
no prontuario médico da gestante.

Os dados epidemiologicos das gestantes nao
infectadas, utilizados para a compara¢cdo com os
daquelas infectadas, foram obtidos de um estudo
realizado em 19.658 gestantes de Goiania, no ano
de 2000?°, os quais foram transferidos, na mes-
ma proporcao, para as gestantes do estudo atual
(n=15.484). No estudo citado anteriormente, Giglio
et al.?° observaram que a média de idade entre as
gestantes era de 24,4 anos, que 15,6% delas apre-
sentavam idade de 30 anos ou mais e que 41,5%
estudaram menos que nove anos. No estudo de
Giglio et al.?°, nao foram avaliados os parametros
paridade e estado civil, ndo sendo possivel, por-
tanto, a comparacao desses parametros entre os
grupos de gestantes infectadas e nao infectadas.
Para a analise estatistica utilizou-se o teste t de
Student para comparar as médias de idade e o teste
exato de Fisher para os demais calculos.

Os critérios estabelecidos para a exclusao da
pesquisa foram o nao comparecimento da gestante
rastreada como positiva para a realizacao do exame
confirmatorio e a falta de acesso ao prontuario na
unidade basica de saude.

Esse estudo foi submetido e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa Humana e Animal
do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Goias.

Resultados

Nesse estudo, foram avaliadas 15.485 ges-
tantes. O rastreamento pelo ELISA mostrou 19
resultados alterados, sendo 17 reagentes e dois in-
determinados. Uma paciente com resultado reagente
nédo compareceu para a recoleta de sangue para
realizar a PCR, mesmo sendo notificada por busca
ativa, e foi excluida do estudo, configurando uma
perda de 5,9%. O exame de PCR confirmou todos
os resultados reagentes rastreados e descartou os
indeterminados, resultando em prevaléncia de 0,1%
(16/15.484) do virus HTLV-I entre as gestantes aten-
didas nas unidades da SMS de Goiania. Nenhum
caso de infeccao pelo HTLV-II foi diagnosticado.

A idade das pacientes infectadas variou de
16 a 37 anos, sendo que a média foi 26,4 anos e
43,7% delas (7/16) apresentavam 30 anos ou mais.
Entre as gestantes néo infectadas a idade média foi
24,4 anos e apenas 15,6% apresentavam 30 anos
ou mais. Ao se comparar a média de idade entre os
grupos, nao se observou diferenca com significan-
cia estatistica (teste t de Student; p=0,242), mas
quanto ao parametro idade de 30 anos ou mais,
houve diferenca significativa (Tabela 1).

Ao se avaliar o grau de instrucéo, observou-
se que 62,5% das gestantes infectadas haviam
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estudado por um periodo inferior a nove anos, ao
passo que naquelas nao infectadas isso foi obser-
vado em apenas 41,5% delas, o que foi significativo
(Tabela 2).

Tabela 1 - Soropositividade para infecgao pelo virus HTLV-I em relagéo a idade em
gestantes de Goiania, no periodo de setembro/2003 a dezembro/2004.

. Idade
Soropositivas
230 anos <30 anos
Sim 7 9
N&o 2409 13059
Total 2416 13068

p=0,006 (teste exato de Fisher).

Tabela 2 - Soropositividade para infeccéo pelo virus HTLV-I em relagéo ao grau de ins-
trucdo em gestantes de Goiénia, no periodo de setembro/2003 a dezembro/2004.

Grau de instrugao

Soropositivas

>9 anos <9 anos
Sim 6 10
N&o 9052 6416
Total 9058 6426

p = 0,049 (teste exato de Fisher).

O numero médio de gestacoes foi 3,3 entre as
gravidas infectadas, sendo que 25% (4/16) delas
eram primigestas, 18,7% (3/16) secundigestas e
56,2% (9/16) ja haviam engravidado trés ou mais
vezes. Quanto ao estado civil, 43,7% (7/16) eram
solteiras, 31,2% (5/16) amasiadas e 25% (4/16)
eram casadas.

Discussao

O HTLV-I é endémico em varias partes do
mundo, inclusive no Brasil, e apresenta algumas
caracteristicas epidemiolégicas peculiares (preva-
léncia diferenciada em um mesmo pais de acordo
com a area geografica, € mais comum no sexo
feminino, ha incremento da soroprevaléncia com
o avancar da idade, especialmente nas mulheres,
e pode-se identificar grupos de risco definidos
como usuarios de drogas injetaveis, profissionais
do sexo e portadores do HIV)?:. Condicbes socio-
econdmicas desfavoraveis tém sido associadas a
maior prevaléncia do virus em areas consideradas
endémicas?.

Os estudos de soroprevaléncia desse virus
em gestantes, no Brasil, sdo escassos e em Goias
ainda nao havia sido publicada qualquer pesquisa
a respeito. Nesse estudo, a prevaléncia obtida foi
0,1%. Esse valor € menor que 0,8% encontrado
em Salvador, Bahia®, mas é similar a 0,1% rela-
tado em Botucatu, Sao Paulo!’. Sabe-se que, no
Brasil, Salvador é a cidade que apresenta a maior
soroprevaléncia do HTLV-I (1,5% entre os hemodo-
adores) e acredita-se que esse fato se deva a alta
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porcentagem de negros entre a populacao daquela
capital®. E aceito que uma das vias de ingresso do
HTLV-I na América do Sul tenha sido pelo trafico
de escravos africanos para o Brasil, que ocorreu
durante muitas décadas'®. Outra rota, mais recen-
te, de entrada desse virus no Brasil foi a imigracao
japonesa que ocorreu no inicio do século passado®.
Goiania, assim como Botucatu, é cidade que néao
apresenta uma grande proporcdo de negros e
amarelos na sua populacao e, provavelmente, nao
sofreu intensamente essas influéncias raciais.

A prevaléncia do virus HTLV-I aumenta com
a idade. A literatura mundial refere que especial-
mente no sexo feminino e, principalmente, apos
os 40 anos € nitido o aumento da soropositividade
para esse virus em areas endémicas?®. Nesse estu-
do, ficou estabelecida a associacao da infeccao pelo
HTLV-I ao parametro idade de 30 anos ou mais.
Com relacao a média de idade, entre as infectadas
ela foi de 26,4 anos, ao passo que naquelas nao
infectadas foi de 24,4 anos. Essa diferenca nao foi
significativa, possivelmente, pelo fato de o tamanho
da amostra de infectadas ser reduzido.

O HTLV-I é endémico apenas em paises em
desenvolvimento e subdesenvolvidos, exceto o
Japao. E relatada sua associacéo a fatores socio-
econOomico-culturais, como o grau de instrucao.
Em estudo realizado no Peru, observou-se que esse
virus foi cinco vezes mais prevalente em mulheres
que estudaram por periodo de até sete anos quan-
do comparadas com as que cursaram por periodo
maior??. No nosso estudo, nivel de instrucdo menor
que nove anos foi observado em 62,5% das infecta-
das e em 41,5% das nao infectadas, diferenca que
mostrou significancia estatistica. Esse numero é
muito proximo ao nivel de significancia estabele-
cido pelo teste e, portanto, pode sofrer alteracoes
com o aumento do numero de pacientes infectadas
ou com a época do estudo, ja que o acesso a escola
no Brasil vem sendo facilitado e estimulado pelas
autoridades competentes.

Apesar de em numeros absolutos o valor de
0,1% ser considerado pequeno, ele torna-se im-
portante pela possibilidade de ocorrer transmissao
vertical. Nesse trabalho, 56,2% das gestantes ja
haviam engravidado trés ou mais vezes e ama-
mentado livremente seus filhos anteriores. Como
o rastreamento para o HTLV-I nao era realizado
na rotina pré-natal, perdeu-se a oportunidade
de proporcionar melhor qualidade de atencdo a
saude materno-infantil, expondo as criancas a
riscos evitaveis.

Entre as gestantes infectadas, 43,7% eram
solteiras, 31,2% amasiadas e 25% casadas. E
conhecido que a transmisséo sexual é importante
via de infeccdo do HTLV-I. Apesar de essa via ser
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mais eficiente do homem para a mulher, a orien-
tacdo quanto ao uso de preservativos nas relacoes
sexuais € fundamental para todos os casos positi-
vos, independentemente do sexo afetado?. Como é
provavel que a troca de parceiros sexuais entre as
pessoas solteiras seja mais freqiiente que entre as
casadas, ha maior probabilidade de disseminacao
do virus nessa populacao, o que pode ser evitado
com o diagnéstico da infeccdo e uso adequado
do preservativo.

Durante a visita do pesquisador as unidades
basicas de saude, observou-se, entre os profis-
sionais que lidam com as gestantes, caréncia de
informacao sobre o HTLV-I, situacdo que muitas
vezes resultava em confusdo desse virus com o
HIV. Assim, a divulgacdo da importancia da in-
feccao pelo HTLV-I nas gestantes poderia contri-
buir para melhorar a conduta na assisténcia ao
binémio mae-filho.

Apesar de a prevaléncia encontrada do HTLV-
I ser relativamente pequena, o rastreamento para
esse virus durante o pré-natal se justifica, ja que
a possibilidade de transmissao vertical € alta e as
medidas profilaticas sao simples e eficientes. E
importante que se estenda o ELISA para o HTLV-I
aos parceiros sexuais das gestantes infectadas,
com a finalidade de atenuar a disseminacao do
virus. E necessario que se criem mecanismos efi-
cientes, para que as criancas nascidas de maes
portadoras do HTLV-I tenham acesso a alimenta-
cao apropriada e segura, como alternativa ao leite
materno, a fim de que o seu desenvolvimento nao
seja comprometido. Além disso, é preciso garantir
que tenham acompanhamento médico adequado
objetivando diagnosticar uma possivel infeccao
pelo HTLV-I.
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