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Trata-se de parte de uma pesquisa sobre a soroprevaléncia e fatores de risco para as doengas
infecciosas triadas pelos bancos de sangue, com o objetivo de discutir as implica¢des metodolégicas
na interpretagio dos estudos seccionais realizados em bancos de sangue para estimativa da
prevaléncia populacional para a infecgo pelo Virus da Hepatite B (VHB). De outubro de 1988 a
fevereiro de 1989, 1.033 primodoadores de sangue, de 5 dos 8 bancos de sangue da cidade de Goiéania
— GO, Brasil, foram entrevistados. Uma amostra de sangue foi coletada para detecgcio dos
marcadores sorolégicos AgHBs e anti-HBs pela técnica de ELISA. Foram obtidas taxas de
soroprevaléncia de 1,9% e 10,9% para AgHBs e anti-HBs, respectivamente. Ndo houve diferenca
estatisticamente significante na prevaléncia de AgHBs em diferentes grupos etdrios e sexo. Foi
observado o aumento significante de anticorpos anti-HBs com a idade (X? para tendéncia= 7,9 p= 0,
004). O valor preditivo positivo e a sensibilidade da histdria de ictericia ou hepatite na anamnese em
detectar soropositivos mostraram-se baixos, 13,6% e 2,2%, respectivamente. Foram discutidas a
validade interna e externa e as limitagdes na extrapolagio destas estimativas levando-se em
consideracdo as caracteristicas de distribui¢do etiria e sexo da populagio, a "voluntariedade”, um
possivel "efeito doador saudével” e a representatividade dos grupos de risco para infec¢io pelo VHB

entre os doadores de sangue.

Descritores Hepatite B. Sorodiagnéstico. Estudos de prevaléncia. Doadores de sangue.

Introdugédo

A prevaléncia da infecgdo pelo virus da Hepa-
tite B (VHB) tem sido descrita através do rastrea-
mento sorolégico de grupos populacionais selecio-
nados como doadores de sangue!®, gestantes!Z,
grupos de risco, incluindo homossexuais masculi-
nos¥741, hemodialisados!”’, usudrios de drogas
endovenosas!!, presididrios!4, profissionais da
drea de satide!>3¢ ¢ militares?S, A primeira vista,
0 rastreamento sorolégico de doadores de
sangue parece ser uma situagio privilegiada para
estudos de prevaléncia da infec¢io pelo VHB,
pois grande contingente de individuos s3o sub-
metidos a triagem laboratorial de rotina, consti-
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tuindo-se em grupo populacional de fécil acesso
e a baixo custo operacional. Entetanto, a inter-
pretagdio dos dados provenientes de banco de
sangue deve levar em consideragio as carac-
teristicas da populagdo rastreada e os testes la-
boratoriais empregados.

Mesmo assim, estimativas de prevaléncia de
infec¢do pelo VHB obtidas em bancos de
sangue t2m se constituido em referéncia
freqiiente do nivel endémico em diferentes
regides’ 2333,

Em trabalho anterior® comparamos a preva-
1&ncia de infecgdo e de fatores de risco para in-
fecgdo pelo VHB em uma populagéo de prisionei-
ros, considerada de alto risco, ¢ em uma
populagdo de doadores de sangue. Para explicar a
alta prevaléncia obtida em prisioneiros foram
analisadas as diferengas de exposicio a fatores sa-
bidamente de risco para o VHB nos dois grupos
populacionais.

No presente estudo sao apresentados resultados
de prevaléncia de infecgdo pelo VHB em primo-
doadores de sangue, no Municipio de Goilnia,
GO, ¢ discutidas as implicagdes metodoldgicas na
interpretagdo dos estudos seccionais realizados em
bancos de sangue para estimativa de prevaléncia
populacional.
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Material e Método

Populagdo de Estudo. Durante o perfodo de ou-
tubro de 1988 a fevereiro de 1989 foram entrevista-
dos e testados sorologicamente 1.033 candidatos
voluntirios a doago de sangue pela primeira vez
(primodoadores), atendidos consecutivamente no
perfodo matutino em 5 dos 8 bancos de sangue do
Municipio de Goiania. Foram excluidos individuos
que se apresentavam em grupo, pertencentes a uma
mesma empresa, € militares, devido a dificuldade
de se estabelecer a espontaneidade dessas doagdes.

Cerca de 90% das doagdes de sangue do citado
municipio s3o provenientes dos bancos de sangue
estudados e a amostra examinada representou 50%
da demanda total desses bancos, no periodo de es-
tudo. O tamanho da amostra foi considerado sufi-
ciente para estimar uma prevaléncia esperada para
o marcador AgHBs de 0,9% com uma margem de
erro de 2%.

A populagio rastreada constituiu-se de in-
dividuos jovens (27 anos, desvio padrio = 9,0),
sendo 86,7% do sexo masculino, 94,4% residentes
em drea urbana, 85,9% com renda mensal inferior
a cinco salarios minimos e 54,1% com escolari-
dade até o primeiro grau. O principal motivo da
doagfio foi a solicitagdo de familiares e amigos
(88.4%), 3,8% para obtengdo de exames laborato-
riais e 4,2% foram espontaneas.

Coleta de Dados e Testes Soroldgicos. Foram
registrados dados de identificagdo (idade, sexo, re-
sidéncia), renda mensal, grau de instrugcdo e
histéria de ictericia ou hepatite em idade adulta.

Uma amostra de sangue foi coletada para de-
tec¢io dos marcadores sorolégicos AgHBs e anti-
HBs pela técnica de ensaio imunoenzimatico ELI-
SA%2, Os exames foram realizados no Laboratério
de Virologia do Departamento de Microbiologia
do Instituto de Patologia Tropical e Satide Pdblica
da Universidade Federal de Goids (IPTESP/UFG),
sendo a preparagido dos reagentes biolégicos reali-
zada de acordo com Camargo e col.® (1987). Os
reagentes foram cedidos pelo Centro de Referén-
cia Nacional para Hepatites Virais da Fundagio
Oswaldo Cruz (FIOCRUZ). A leitura dos resulta-
dos foi visual. Os individuos que apresentaram
positividade ao AgHBs ou anti-HBs foram consi-
derados como ja infectados pelo VHB.

Andlise Estatistica. Como os doadores dos dife-
rentes bancos de sangue n3o apresentaram dife-
rengas significativas em suas caracteristicas socio-
demogréficas e na prevaléncia dos marcadores so-
rolégicos estudados?!, os dados foram analisados
em conjunto. Foram calculadas taxas de prevalén-
cia para AgHBs e anti-HBs por sexo e idade. Uti-
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lizou-se o teste de qui-quadrado ¢ o qui-quadrado
para tendéncia®® para testar a significancia de di-
ferencas entre proporgdes.

Foram calculados os valores preditivos positivo
(VPP) e negativo (VPN) da histéria pregressa de
ictericia e hepatite obtidas pela entrevista, ou s¢ja, a
probabilidade de se obter um exame sorolégico
positivo entre os individuos que relataram hepatite
e/ou ictericia a entrevista (VPP), ou exames soro-
l6gicos negativos na auséncia de tal histéria (VPN).

A sensibilidade da anamnese em detectar in-
fec¢do pelo VHB (AgHBs ou anti-HBs positivos)
foi calculada pela divisdo do nimero de in-
dividuos que referiram ictericia ou hepatite e eram
soropositivos pelo total de individuos soropositi-
vos. A especificidade da anamnese em detectar os
nfo expostos a infecgdo pelo VHB foi calculada
pela divisgo do nimero dos individuos que nega-
ram antecedentes de ictericia ou hepatite e eram
soronegativos pelo total de soronegativos (AgHBs
e anti-HBs negativos)?,

Resultados

Dos 1.033 doadores 132 (12,8%) foram conside-
rados ja infectados pelo VHB (AgHBs ou anti-
HBs positivo). A prevaléncia ao anti-HBs foi de
10,9% e ao AgHBs 1,9%. Nio houve diferenga es-
tatisticamente significante entre os sexos masculi-
no ¢ feminino para os marcadores AgHBs (2,0% ¢
1,5%, respectivamente) e anti-HBs (11,2% e
9,5%, respectivamente). Foi observado um aumen-

Tabela 1. Prevaléncia dos Marcadores Sorolégicos da In-
fecgéo pelo VHB, AgHBs e anti- AgHBs, por Faixa Etéria,
em Primodoadores de Sangue, Goiania-GO, 1988-1989.

Faixa etédria Primo- AgHBs Anti-HBs AgHBs ou
(anos) doadores  n (%) n (%) anti-HBs
n n (%)
<20 162 0 15 (9,3) 15 (9,3)
20-29 523 12(2,3) 45 (8,6) 57(10,9)
30-39 232 §(22) 31(134) 36(155)
40 - 49 78 2(2,6) 16(20,5) 18(23,1)
> 49 36 1(2,8) 5(13,9) 6(18,7)
Total 1.033"* 20 (1,9) 112(10,9)* 132(12,8)

*  X%paratendéncia=7,9 p= 0,004
**  2individuos sem registro de idade

to significante da prevaléncia de anticorpos anti-
HBs com a idade (X2 para tendéncia = 7,9 p =
0,004) (Tabela 1).
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Tabela 2. Valor Preditivo Positivo (VPP) e Negativo
(VPN) da Histéria Pregressa de Ictericia ou Hepatite
(Anamnese) em Primodoadores de Sangue, Goiénia-Go,
1988-1989.

AgHBs ou
Anamnese Anti-HBs Total
Pos. Neg.
letericia Sim 3 19 22
ou
Hepatite N&o 130 881 1.011
Total 133 900 1.033

VPP 3/22 = 13,6%

VPN 881/1.011 =87,0%
Sensibilidade 3/133 = 2,2%
Especificidade 881/900 = 97,8%

A histéria de hepatite e/ou ictericia apresentou
um valor de predi¢fo positivo e uma sensibilidade
para detectar individuos infectados pelo VHB de
13,6% ¢ 2,2%, respectivamente. O valor preditivo
negativo e a especificidade da histéria de hepatite
ou ictericia foram de 87% e 97,8% (Tabela 2).

Discusséo

No presente estudo a prevaléncia de 12,8% de
positividade ao AgHBs e/ou anti-HBs indica expo-
si¢io ao VHB, porém, como o marcador anti-HBs
ndo foi pesquisado, estima-se que 3% a 5% dos
individuos infectados nfo teriam sido detectados
pelo estudo!6?4, Dessa forma, aproximadamente
83% da populagdo de primodoadores seria sus-
ceptivel & infecgdo pelo VHB.

Em diversas regiGes do mundo tem sido verifi-
cado uma maior freqiiéncia de AgHBs no sexo
masculino”838, Além da observagdo que a
duragdo do marcador soroldgico AgHBs pode va-
riar entre homens e mulheres, alguns autores atri-
buem esses achados a exposi¢oes diferenciadas en-
tre os dois grupos. No entanto, alguns estudos
populacionais ndo confirmam esta diferenca de
prevaléncia entre sex0?5. No presente estudo a ndo
detecglio de diferengas na prevaléncia quanto ao
sexo, com os marcadores estudados, talvez possa
ser explicada por tratar-se de populagdo doadora
de sangue supostamente ndo pertencente a "grupos
de risco" onde ndo se esperaria diferenciais de ex-
posicdo ao VHB. Por outro lado, o pequeno
ndmero de mulheres participantes no estudo niio
permitiria a detecgfio de diferengas estatisticas. A
razdo entre a prevaléncia dos marcadores anti-HBs
(11,2%) ¢ AgHBs (2,0%) de aproximadamente 6
vezes no sexo masculino, menor do que a habi-
tualmente citada na literatura, talvez possa ser ex-
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plicada pelas caracteristicas da populago estudada.

O rastreamento soroldgico de rotina realizado
pelos bancos de sangue de Goiénia nas duas
ultimas décadas tem registrado prevaléncias de
AgHBs variando de 0,8% e 1,3%%%. Entretanto,
estas estimativas de prevaléncia referem-se a per-
centuais de exames positivos € ndo indicam, ne-
cessariamente, a prevaléncia entre doadores. Em
geral, as estimativas de prevaléncia referidas pelos
bancos de sangue utilizam como denominador o
total de doagBes e ndo o total de doadores. Além
do mais, a populagdo doadora € composta por
individuos que se apresentam 2 doagfio pela pri-
meira vez (primodoadores), e por doadores
habituais, que j4 se submeteram a rastreamentos
soroldgicos prévios, com a provdvel exclusio dos
individuos soropositivos. Esses doadores habituais
constituem um grupo selecionado do ponto de vis-
ta de morbidade, apresentando portanto menor
prevaléncia de infecgdo?”, Esta parece ser uma ca-
racteristica importante, pois, em estudo recente,
75% dos doadores de Goiania eram habituais e
apresentaram uma prevaléncia para AgHBs de
0,68%3!, valor trés vezes menor que aquele obtido
para os primodoadores no presente estudo (1,9%).
Esta diferenga nas taxas de prevaléncia de in-
feccdo pelo VHB entre primodoadores e doadores
habituais tende a ser maior nos locais onde os doa-
dores s3o informados sistematicamente sobre sua
condi¢io de portador, o que limitaria futuras
doagdes.

Dessa forma, estimativas de prevaléncia da in-
fecgfio pelo VHB entre primodoadores tendem a
se aproximar mais aquela da populagio geral. En-
tretanto existem limitagGes na extrapolagfo desses
resultados.

A primeira consideragdo a ser feita seria sobre
a distribuicfo etdria e sexo da popula¢fo de primo-
doadores de sangue. Dos 1.033 primodoadores es-
tudados 95% tinham entre 20 e 34 anos, sendo
87% do sexo masculino. No entanto, esta amostra
ndo incluiu individuos menores de 15 anos ou
maiores de 60 anos que constituiam 40% da popu-
lagdo local (IBGE?, 1987).

No intuito de minimizar a tendenciosidade de
uma medida de morbidade em doadores de
sangue, predominantemente do sexo masculino,
vérios autores t&m utilizado o rastreamento so-
rolégico em gestantes, como "grupo complemen-
tar”, na tentativa de obter uma melhor estimativa
de prevaléncia para a populagio adulta em geralls,

Pelo fato do ato de doagdo de sangue implicar
uma "consciéncia de saude”, seria esperado um
"efeito do doador sauddvel" em analogia ao
"healthy worker effect” descrito para estudo de
mortalidade entre trabalhadores®. Assim, as es-
timativas de prevaléncia observadas em doadores
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subestimariam o nivel de infecg¢fio populacional
em conseqiiéncia da selegfo prévia. Por ser um ato
voluntdrio, isto também configuraria um impor-
tante 6bice metodolégico pois voluntrios podem
diferir em muitos aspectos dos no-voluntirios?3,
Obviamente estas observagdes nfo serfio vdlidas,
em amostras que incluam doadores remunerados.

Tem sido enfatizado que dados de prevaléncia
para a infecgfio pela hepatite B, quando baseados
na experiéncia dos servigos de hemoterapia, subes-
timariam os niveis de infecgfio porque grupos de
alto risco e, conseqiientemente de alta prevaléncia,
estariam sub-representados entre os doadores de
sangue??32, Uma tentativa de melhor se aproximar
da prevaléncia populacional "real”, implicaria co-
nhecer a freqii€ncia dos grupos de risco dentro da
populagdo geral e suas respectivas prevaléncias de
infecgio, para o cdlculo de uma prevaléncia ajusta-
da. Considerando-se a similaridade dos mecanis-
mos de transmissfo e grupos de risco da infecgéo
pelo VHB e o Virus da Imunodeficiéncia Humana
(HIV)1321, poder-se-ia utilizar para o VHB o mo-
delo de projegdo para a estimativa de prevaléncia
de infec¢fio proposto para o HIV para a populagio
em geral*®, Nesse modelo a prevaléncia de in-
fecgfio obtida em rastreamento sorolégico em ban-
co de sangue, considerada como estimativa para a
populagfio fora de risco, é ajustada pela prevalén-
cia observada nos grupos de risco. Porém, qual-
quer tentativa de reprodugdo desse modelo de esti-
mativa populacional no pais, fica limitada pela
dificuldade de se estabelecer a proporgio dos gru-
pos de risco, tais como homossexuais, bissexuais
masculinos, usuérios de droga e politransfundidos
na populagfio geral e suas respectivas prevaléncias
de infec¢io pelo VHB. Além do mais, ndo ha
como comparar ¢ validar os dados de infecgdo
pelo VHB provenientes de bancos de sangue com
a magnitude da doenca na populagdo, pois a
doenga ndo € de notificagio compulséria, nem
apresenta alta taxa de letalidade que permita anali-
sar a incidéncia da doenga através das estatisticas
de mortalidade. No entanto, a estreita correlagdo
entre a incidéncia de carcinoma hepatocelular e
prevaléncia de AgHBs em nivel populacional tem
sido utilizada para sinalizar 4reas de alta endemici-
dade de infecgao™®,

As prevaléncias de 1,9% para AgHBs e 10,9%
para anti-HBs, observada nos primodoadores de
sangue, caracterizam Goidnia como baixa a inter-
medidria endemicidade?4, a semelhanga do que foi
visto no Rio de Janeiro*3, A variacfio nas taxas de
prevaléncia por faixa etdria configura riscos dife-
renciados de infecgfo, na dependéncia do nivel en-
démico de cada regifio®?%, Para os primodoadores
de Goiania, observou-se uma tendéncia crescente
na prevaléncia de anticorpos com a idade, indican-
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do uma maior oportunidade de exposi¢io, prova-
velmente via contato sexual. Em 4reas de alta en-
demicidade, como na regiio Norte do Brasil, pre-
valéncias de 19,2% para AgHBs foram detectadas
em criangas menores de 15 anos, sendo que na
faixa etdria de 10-14 anos 75% da populagfio da
drea ja apresentava evidéncia sorolégica de in-
fecgdo a0 VHBS. Nessa situagdo o rastreamento
em populagdo aduita, como os doadores de
sangue, ndo expressaria a distribui¢fio da infecgfo
na populagdo uma vez que a populagfo infantil es-
taria excluida.

A avaliagio da anamnese para triagem da in-
fecgdo pelo VHB em bancos de sangue indicou
baixa sensibilidade e baixo valor de predigdo para
exposi¢io ao VHB. Na verdade este fato era espe-
rado, tendo-se em vista a histéria natural da in-
fecgdio pelo VHB, com elevados percentuais de in-
fecgdo subclinica’,

A comparagio entre resultados de diferentes
rastreamentos sorolégicos deve levar em conside-
ragfo as diferengas em sensibilidade e especifici-
dade das técnicas laboratoriais empregadas. Mes-
mo técnicas altamente sensiveis como a ELISA
apresentam valores de predig¢do varidveis de acor-
do com a prevaléncia da infecgfo na populagio es-
tudada?°,

Embora os resultados de rastreamentos realiza-
dos em doadores de sangue néo possam a rigor ser
considerados indicadores de infec¢fo para 0 VHB
em nivel populacional, a padronizagfo na triagem
e registro dos candidatos, e nas técnicas laborato-
riais utilizadas, tornariam os bancos de sangue lo-
cais privilegiados para o estudo da tendéncia secu-
lar dessa infec¢do em individuos adultos, com
finalidade de vigilancia epidemiolégica.
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MARTELLI, C. M. T. et al. [Methological issues in the
interpretation of serologic screening for hepatitis B vi-
rus among blood donor's]. Rev. Saidde pibl., S.Paulo,
25: 11-6, 1991. Between October 1988 and February
1989, 1,033 voluntary first-time blood donors were
screened for hepatitis B infection in five blood banks in
Goiania, Central Brazil. The survey was part of a major
study designed to estimate seroprevalence of HBsAg
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and anti-HBs and to discuss methodological issues rela-
ted to prevalence estimation based on data from blood
banks. Donors were interviewed and blood samples
were collected and tested for HBsAg and anti-HBs by
ELISA tests. Prevalences of 1.9% and 10.9% were ob-
tained for HBsAg and anti-HBs, respectively, and no
statistical difference was found between the sexes.
Prevalence of anti-HBs increased with age (X2 for trend
=7.9 p=0.004). The positive predictive value and sen-
sitivity of history of jaundice or hepatitis reported in the
interview in detecting seropositives were 13.6% and
2.2%, respectively. The methodological issues, includ-
ing internal and external validity of HBV prevalence es-
timated among blood donors are discussed. The poten-
tial usefulness of blood banks as a source of morbidity
information for surveillance for Hepatitis B virus infec-
tion is stressed.

Keywords: Hepatitis B, diagnosis. Serodiagnosis.
Prevalence studies. Blood donors.
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