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RESUMO

Palavras-chave

Objetivo. Analisar a evolugdo, de 1991 a 2001, do descarte soroldgico na Fundagdo Pré-
Sangue/Hemocentro de Sdo Paulo, o maior banco de sangue da América Latina, e verificar a
prevaléncia de doengas infecciosas entre doadores dessa instituicdo no ano de 2001.

Métodos. Foram compilados os dados de descarte soroldgico relativos aos anos de 1991 a
2001. Para determinar a prevaléncia de doengas infecciosas, foram analisadas 9 942 amostras
triadas em novembro de 2001, sendo as amostras reativas submetidas a testes confirmatorios.
Resultados. Foi encontrada uma diminuicdo percentual significativa de descarte, de 20%
em 1991 para 9% em 2001. A prevaléncia de doengas infecciosas entre doadores em 2001 foi
de 0,04% para virus da imunodeficiéncia humana (VIH); 0,21% para virus da hepatite C
(VHC); 0,06% para virus T-linfotrépico humano (HTLV); para virus da hepatite B (VHB), as
prevaléncias foram de 0,14% para anti-HBc + HBsAg, 1,68% para anti-HBc + anti-HBs e

1,67% para anti-HBc isolado; 1,10% para sifilis; e 0,14% para doenga de Chagas.

Conclusao.

A diminuicdo no descarte e a prevaléncia de doengas infecciosas entre doadores

da Fundagio Pro-Sangue/Hemocentro de Sio Paulo em 2001 refletem o aumento na porcenta-
gem de doadores de repeticio nesse banco de sangue.

Bancos de sangue, doadores de sangue, testes sorolégicos.

A Fundacao Pré-Sangue/Hemocentro
de Sao Paulo, o maior banco de sangue
da América Latina, coleta, em média,
200 000 bolsas de sangue ao ano, sendo
responséavel pelo fornecimento de 50%
do sangue utilizado pela populacado
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da Cidade de Sao Paulo (em torno de
18 000 000 de habitantes em 2002).
Com o desenvolvimento acentuado da
biotecnologia nos tltimos anos, os tes-
tes soroldgicos utilizados em bancos
de sangue foram redesenhados para
apresentar alta sensibilidade. Conse-
quientemente, esses testes passaram a
garantir uma melhor qualidade ao
sangue transfundido. Houve também
melhora em relacdo a especificidade
desses testes (1-3).

A taxa de descarte sorolégico nos
bancos de sangue no Brasil varia de 10
a 20% (4). Esse indice é mais alto do
que nos paises desenvolvidos (5), prin-
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cipalmente devido a alta porcentagem
de pessoas que doam sangue pela pri-
meira vez e que apresentam uma pre-
valéncia de infec¢do préxima a da po-
pulagdo em geral. Outro fator que
contribui para essa problemética é a
freqliente troca na marca dos testes
de triagem sorolégica utilizados, em
fun¢do das normas de licitagdo a que
estdo subordinados os bancos de san-
gue publicos (como é o caso da Fun-
dagdo Pré-Sangue) para a compra de
tais produtos. Esse fendmeno ocorre
mesmo quando sdo usados testes de
alta sensibilidade e especificidade.
Cada marca de teste gera resultados
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falso-positivos em amostras diferen-
tes. Com isso, quando a marca dos re-
agentes é freqlientemente trocada,
ocorre uma somatdria dos resultados
falso-positivos — em outras palavras,
aumenta a chance de um doador sadio
ter reatividade cruzada a pelo menos
uma das marcas utilizadas. Esse fend-
meno nado aconteceria se a mesma
marca fosse sempre utilizada (6).

Atualmente, existem poucos estu-
dos na literatura mundial sobre a pre-
valéncia de doencas transmissiveis
pelo sangue na populacao brasileira de
doadores. Isso se deve ao fato de que a
realizacdo de testes confirmatérios em
amostras reativas pelos métodos de
triagem soroldgica ndo é obrigatéria
em nosso pais. A maioria dos estudos
enfoca apenas alguns marcadores es-
pecificos (7-11). Assim, o objetivo
deste estudo foi identificar a evolucdo
do descarte sorolégico na Fundacao
Pré-Sangue de 1991 a 2001 e verificar a
prevaléncia de doengas infecciosas en-
tre doadores dessa institui¢do no ano
de 2001.

MATERIAIS E METODOS

Para determinar as taxas de descarte
soroldgico da Fundagdo Pré-Sangue/
Hemocentro de Sao Paulo, analisamos
todos os dados disponiveis para o pe-
riodo de 1° de janeiro de 1991 a 31 de
dezembro de 2001. A prevaléncia, por
sua vez, foi analisada a partir da coleta
de 9 942 amostras no periodo de 1" a 15
de novembro de 2001. Todas as 9 942
amostras foram submetidas aos se-
guintes testes de triagem, conforme a
rotina do banco de sangue: um teste
imunoenzimdtico (enzyme immunoas-
say, EIA) para virus T-linfotrépico hu-
mano (HTLV), virus da hepatite C
(VHC) e da hepatite B (HBsAg e anti-
HBc); dois testes EIA simultaneos para
virus da imunodeficiéncia humana
(VIH); dois testes simultdneos para si-
filis (EIA e Venereal Disease Research Lab-
oratory slide test, VDRL); e trés testes
simultdneos para a doenga de Cha-
gas: EIA, imunofluorescéncia indireta
(IFI) e hemaglutinacdo indireta (HAI).
As amostras inicialmente reativas a um
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teste foram testadas novamente em du-
plicata para aquele parametro. Se a rea-
tividade fosse mantida em pelo menos
uma das replicatas, a bolsa era descar-
tada e a amostra enviada para confir-
macao. Os testes utilizados, assim como
o algoritmo de confirmacao, sao descri-
tos a seguir para cada doenca.

VIH

As amostras foram triadas com o
uso simultdneo dos testes Vironostic
VIH® Uni-Form plus O (Organon-
Teknika, Boxtel, Holanda) e ORTHO®
VIH-1/VIH-2 Ab-Capture ELISA Test
(Ortho-Clinical Diagnostic, Raritan,
EUA). As amostras reativas foram
submetidas ao teste confirmatério de
Western blot utilizando o ensaio VIH
BLOT 2.2 (Genelabs® Diagnostics, Cin-
gapura). Foram consideradas positi-
vas se apresentassem ao menos uma
banda do gene envelope (ENV) (gp41
ou gpl20/160) além da banda p24
(GAG).

VHC

A presenca de anticorpos anti-VHC
foi analisada pelo teste Murex anti-
VHC (verséo 4.0) (Murex Biotech S.A.,
Kyalami, Africa do Sul). A confir-
macao diagnéstica foi feita com immu-
noblot CHIRON* RIBA* VHC 3.0 S/A
(Chiron Corporation, Emeryville, EUA),
que exige a presenca de, pelo menos,
duas bandas com intensidade de uma
cruz ou mais.

HTLV tipolell

As amostras foram triadas utilizando
o teste ORTHO® HTLV-1/ HTLV-II Ab-
Capture ELISA Test Systems (Ortho-
Clinical Diagnostic, Raritan, EUA). Os
exames reativos foram confirmados
pelo método de Western blot HTLV
BLOT 2.4 (Genelabs® Diagnostics, Cin-
gapura), sendo consideradas positivas
as amostras que apresentassem a banda
GD21 e pelo menos uma das bandas do
gene GAG (p19 ou p24).

VHB

A triagem soroldgica do virus da he-
patite B foi realizada através do uso si-
multaneo dos ensaios Hepanostika®
HBsAg Uni-Form II e Hepanostika®
anti-HBc Uni-Form (Organon-Teknika,
Boxtel, Holanda). As amostras reativas
ao anti-HBc e ndo reativas ao HBsAg
foram testadas para verificar a pre-
senca de anticorpos anti-HBs (Radim,
Roma, Itélia).

Sifilis

A presenca de anticorpos anti-
Treponema pallidum nestas amostras
foi analisada pelo uso simultineo
do teste de VDRL (Omega Diagnos-
tics Limited, Alloa, Escécia) e pelo
EIA TREPANOSTIKA® TP (Organon-
Teknika, Boxtel, Holanda). As amos-
tras reativas a qualquer um desses
testes foram submetidas ao teste con-
firmatoério de imunofluorescéncia indi-
reta (FTA-Abs) Fluoline H® (Biolab Di-
agnostica S.A., Rio de Janeiro, Brasil).

Doenca de Chagas

A triagem para doenca de Chagas foi
realizada pelo uso simultaneo dos tes-
tes HAI Hemacruzi (Biolab-Merieux
S. A, Rio de Janeiro, Brasil), para soro
em diluicdo de 1/20; IFI IMUNO-
CRUZI® (Biolab-Merieux Diagnéstica
S.A., Rio de Janeiro, Brasil), para soro
em diluicao de 1/40; e EIA Hemobio
Chagas (Embrabio S.A., Sdo Paulo,
Brasil). Foram consideradas positivas
as amostras reativas aos trés testes.

RESULTADOS

A tabela 1 descreve a taxa de des-
carte sorolégico anual para cada
doenga no periodo de 1991 a 2001 na
Fundagdo Proé-Sangue/Hemocentro
de Sao Paulo. A partir desses dados,
foi possivel verificar uma diminuigdao
percentual significativa de descarte
nesse periodo. Ficou também evidente
o stbito aumento de bolsas descarta-
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TABELA 1. Taxa de descarte soroldgico anual para VIH, VHC, HTLV, VHB, sifilis e a doenca de Chagas na Fundagéo Pro-Sangue/Hemo-

centro de Sao Paulo, Brasil, 1991 a 20012

Teste 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001
VIH
Vironostic 0,1 0,3 0,2 0,4 0,4 0,7 0,4 0,2 0,2 0,1 0,1
Ortho ELISA 2,3 2,1 0,7 0,5 0,8 0,3 0,3 0,3 0,1 0,1 0,1
Vironostic + ELISA 0,5 0,3 0,2 0,2 0,2 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1
Total 2,8 2,7 1,1 1,1 1,4 1,2 0,8 0,6 0,4 0,3 0,3
VHC® 1,8 1,9 1,5 1,6 1,2 1,6 0,9 1,0 0,9 0,7 0,7
HTLVP 2,1 1,6 0,8 0,9 1,1 0,7 0,5 0,2 0,2 0,3 0,1
VHB
HBsAg 1,1 1,2 1,1 0,9 1,3 1,2 0,7 0,7 0,3 0,3 0,25
Anti-HBc® - - - 8,2 6,4 5,6 4,6 3,3 3,2 2,8 3,3
Sifilisd
EIA 2,7 2,2 2,0 2,0 1,7 1,5 1,3 1,9 1,1 0,9 0,84
VDRL 0,3 0,2 0,2 0,3 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,06
EIA + VDRL 1,8 1,4 1,2 0,8 0,5 0,5 0,6 0,4 0,3 0,2 0,27
Total 4,8 3,8 3,4 3,1 2,3 2,1 2,0 2,4 1,5 1,2 1,17
Doenga de Chagas®
EIA + IFI + HAI 0,7 0,7 0,5 0,5 0,4 0,4 0,3 0,3 0,2 0,2 0,17
EIA + IFl ou EIA +
HAl ou IFI + HAI 0,5 0,2 0,2 0,1 0,1 0,08 0,2 0,1 0,1 0,07
HAI 0,1 0,1 0,1 0,3 0,1 0,2 0,3 0,1 0,2 0,1 0,02
EIA 0,5 0,6 0,2 0,1 0,1 0,07 0,2 0,8 0,8 0,3 0,15
IFI 2,4 1,0 0,6 0,7 0,7 0,8 0,6 1,0 0,4 0,3 0,73
Total 4,2 2,6 1,6 1,7 1,4 1,5 1,5 2,4 1,7 1,0 1,14
ALTY 38 38 35 45 41 38 35 3,2 2,6 2,2 2,3
Total de descarte 20,6 17,6 13 22 19,2 17,7 14,5 13,8 10,8 8,8 9,3
Numero de doagdes 166127 188370 193440 198722 213324 222025 237981 247434 238243 230191 236 001

2 Taxas expressas em porcentagem.
® Inicio em julho de 1991.
¢ Inicio em margo de 1994.

9 EIA = teste imunoenzimatico (enzyme immunoassay); VDRL = Venereal Disease Research Laboratory slide test.
e IFl = imunofluorescéncia indireta; HAI = hemaglutinagéo indireta.

f ALT = aminotransferase alanina.

das a partir de marco de 1994, quando
da introdugdo do teste anti-HBc na
triagem sorolégica. Naquele ano, a
taxa de descarte de bolsas positivas
para o anti-HBc atingiu o valor de
8,2%, o qual esta préximo da prevalén-
cia de HBc verificada na populagao
geral da Cidade de Sao Paulo (12, 13).

O descarte soroldgico diminuiu sig-
nificativamente para os testes de VIH e
HTLV. Essa mudanca pode ser asso-
ciada a substituicdo dos testes basea-
dos em lisado viral por testes recombi-
nantes em nossa rotina. Parte dessa
queda também pode ser explicada por
uma possivel diminuigdo na prevalén-
cia dessas doencgas entre nossos doa-
dores. Entretanto, ainda foi elevado o
indice de descarte sorolégico direta-
mente relacionado aos testes de anti-
HBc, aminotransferase alanina (ALT),

IFI para deteccao da doenga de Chagas
e teste ELISA para determinacdo de
anticorpos anti-treponémicos.

A tabela 2 mostra a porcentagem de
descarte sorolégico, o nimero de
amostras confirmadas e a prevaléncia
estimada para cada doenca infecciosa
nas 9 942 amostras triadas entre 1° e
15 de novembro de 2001. O teste de
HTLV foi o que apresentou o maior
valor preditivo positivo, pois seis das
oito amostras reativas foram confirma-
das por Western blot como HTLV do
tipo I. O VIH teve a menor taxa de con-
firmacao (12%). Isso se deve ao fato de
terem sido usados dois testes de tria-
gem na rotina. O mesmo aconteceu
com a doenga de Chagas, onde o teste
de IFI foi responsavel pela maioria do
descarte, sendo que apenas 14 das 83
bolsas descartadas foram positivas nos
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trés testes, enquanto trés amostras fo-
ram reativas para apenas dois testes
(duas para EIA e HAI e uma para EIA
e IFI). Metade das amostras descarta-
das para VHB (48%) apresentava o mar-
cador anti-HBc isolado.

DISCUSSAO

A taxa de descarte sorolégico nao
representa a prevaléncia de uma deter-
minada infeccdo na populagdo de doa-
dores de sangue; contudo, reflete um
conjunto de varidveis que tém extrema
importancia para a qualidade do san-
gue. Durante o periodo de 11 anos
analisado no presente trabalho, pude-
mos verificar que varios fatores contri-
buiram para a diminuicdo da taxa de
descarte de bolsas na Fundagdo Pro-
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TABELA 2. Prevaléncia estimada de marcadores soroldgicos em 9 942 doadores de sangue da Fundagéo Proé-Sangue/

Hemocentro de Sao Paulo, Brasil, 2001

Amostras Amostras reativas

Marcadores sorolégicos descartadas (%)?

confirmatorios (%)°

% Prevaléncia
(1C95%)

nos testes

VIH (Western blot positivo) 34 (0,34) 4 (12)
VHC (immunoblot positivo) 68 (0,68) 21 (31)
HTLV (Western blot positivo) 8 (0,08) 6 (75)
VHB 349 (3,51)

Anti-HBc + HBsAg ¢ 14 (4)

Anti-HBc + anti-HBs —c 168 (48)

Anti-HBc isolado =¢ 167 (48)
Sifilisd 130 (1,31)

EIA + FTA-Abs + VDRL negativo - 81 (62)

EIA + FTA-Abs + VDRL positivo —c 29 (22)
Doenca de Chagas 83 (0,83)

Positivo em trés testes® —-c 14

Positivo em dois testes' - 3

0,04 (0,01-0,10)
0,21 (0,13-0,32)
0,06 (0,02-0,13)

0,14 (0,07-0,23)
1,68 (1,43-1,95)
1,67 (1,43-1,95)
0,81 (0,65-1,01)
0,29 (0,20-0,42)

0,14 (0,07-0,23)
0,03 (0,01-0,08)

2 Porcentagem do total da amostra.
b Porcentagem das amostras descartadas.

¢ Amostras descartadas incluidas no valor total de descarte para a doenga. Anti-HBs e FTA-Abs ndo foram utilizados para fins de triagem.

9 EIA = teste imunoenzimatico (enzyme immunoassay); FTA-Abs = imunofluorescéncia indireta; VDRL = Venereal Disease Research Laboratory slide test.
e Teste imunoenzimatico EIA, imunofluorescéncia indireta e hemaglutinagao indireta.
f Teste imunoenzimatico EIA + imunofluorescéncia indireta; ou teste imunoenzimatico EIA + hemaglutinagao indireta; ou imunofluorescéncia indireta + hemaglutinagao

indireta.

Sangue/Hemocentro de Sao Paulo.
Dentre eles, podemos ressaltar a intro-
dugdo de um sistema informatizado
em rede em 1994, que impediu novas
doagdes por individuos com sorologia
anteriormente reativa a um ou mais
dos agentes etiologicos; a automacao
dos testes laboratoriais, iniciada em
1991 com a utilizagdo de pipetadores
automaticos, chegando a automacao
completa em 1999; a introducdo de
padroes de qualidade para certificagao
ISO 9000 em 1998; e as campanhas
educativas que aumentaram, sobrema-
neira, a porcentagem de doadores de
repeticdo. Em 1991, os doadores de re-
peticdo eram 10% do total de doado-
res. Em 2001, passaram a representar
50% do total de doadores. Apesar dos
varios fatores que contribuiram para
tal melhoria, verificamos que a taxa de
descarte de bolsas ainda é significati-
vamente maior do que aquela obser-
vada em paises desenvolvidos, como
por exemplo os Estados Unidos, onde
o descarte sorolégico estd em torno de
4% (6). Atualmente, 50% dos indivi-
duos que procuram 0s nossos servigos
estdo fazendo sua primeira doagao, en-
quanto que, nos Estados Unidos, ape-
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nas 19% dos doadores apresentam este
perfil (5).

Pudemos observar que os nossos
dados acerca de prevaléncia de doen-
gas infecciosas estdo abaixo da pre-
valéncia registrada para a populagdo
geral (13, 14). Essa diferenca pode ser
decorrente da triagem prévia do doa-
dor de sangue, que pode ser excluido
quando admite qualquer comporta-
mento de risco para uma ou mais
doencas infecciosas. Outro fato que
contribui para reforgar tal diferenca
é, justamente, o perfil do doador que
atualmente procura nosso banco de
sangue, prevalecendo os doadores de
repeticdo em detrimento daqueles que
vao doar sangue pela primeira vez. A
diferenca entre os doadores da Fun-
dagdo Pré-Sangue e outros grupos
da populagdo pode ser exemplificada
pelo VIH, cuja prevaléncia foi de 0,04%
entre nossos doadores contra 0,8% en-
tre gestantes (14).

Outros estudos enfatizam essa dife-
renca. Foccacia et al. (13) determina-
ram prevaléncias de 1,4 e 59% para
anti-VHC e anti-VHB, respectivamente,
na populacdo geral da Cidade de Sao
Paulo. Sabino et al. (15), em estudos de

gestantes, puderam verificar uma pre-
valéncia de 9% de anti-HBc nessa po-
pulagdo especifica. Nossos dados, no
entanto, revelaram valores de pre-
valéncia inferiores para o anti-VHC
(0,21%) e para o anti-HBc (1,67%) entre
os doadores de sangue. Os dados de
prevaléncia na Fundagdo Pré-Sangue
também foram menores do que os des-
critos por Treitinger et al. (10) para
doadores de sangue em uma cidade do
sul do pais, Florianépolis (Estado de
Santa Catarina) — 0,7 e 9,3%, respec-
tivamente, para anti-VHC e anti-HBc.
A prevaléncia de VHB varia entre os
estados do Brasil; além disso, é possi-
vel que a porcentagem de pessoas que
doan sangue pela primeira vez seja
maior naquele banco.

Ao comparar os dados de prevalén-
cia da Fundacdo Pr6-Sangue em anos
anteriores com os obtidos neste estudo,
pode-se observar uma diminui¢do da
prevaléncia de algumas doencas in-
fecciosas. Assim, analisando a pre-
valéncia do HTLV entre os doadores
de sangue, encontramos 0,17% de posi-
tividade em 1996 (15) contra 0,06% no
presente estudo. O mesmo perfil foi
observado para a doenga de Chagas.
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Considerando a reatividade a trés
testes para confirmacdo de infecgdo,
verifica-se que esse indice caiu de 0,7%
em 1991 para 0,14% em 2001.

Existem, ainda, poucos estudos sobre
a porcentagem de descarte e prevalén-
cia de infecgdo em outros paises da
América Latina. Recentemente, Schmu-
nis et al. (16) sistematizaram os dados
de descarte sorolégico de 12 paises da
América Latina para VHC, VIH, VHB e
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a doenga de Chagas no periodo de 1994
a 1997. Com excecao da doenga de Cha-
gas, cuja prevaléncia varia considera-
velmente entre os paises, os dados
apresentados naquele estudo sdo se-
melhantes aos encontrados no Brasil.
Em conclusdo, nossos dados mos-
tram a diminuigdo dos indices de des-
carte de bolsas de sangue a partir dos
testes de triagem soroldgica. Também
ficou evidente a diminuig¢do da pre-
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ABSTRACT  Objectives. To analyze the changes in the proportion of blood units discarded from
1991 through 2001 at the Pro-Blood Foundation/Blood Center of Sao Paulo (Fundagio
Pro-Sangue/Hemocentro de Sio Paulo), which is the largest blood bank in Latin America,

The discarding of blood units  and to determine the prevalence of infectious diseases among donors at the Blood

and the prevalence Center in November 2001.
of infectious diseases in Methods. We compiled data concerning the discarding of blood units due to the pre-

donors at the Pro-Blood

F~0undati0n/ §|00d Center O_f ses, 9 942 screened samples were analyzed in November 2001; all reactive samples un-
Sao Paulo, Sao Paulo, Brazil derwent confirmatory tests.

sence of serological markers for communicable diseases at the Blood Center during
the period from 1991 through 2001. To determine the prevalence of infectious disea-

Results. Over the study period there was a significant decrease in the percentage of
units discarded, from 20% in 1991 to 9% in 2001. In November 2001 the prevalence of
infectious diseases among donors was: 0.04% for human immunodeficiency virus
(HIV), 0.21% for hepatitis C virus (HCV), 0.06% for human T-lymphotropic virus
(HTLV), 0.14% for Chagas’ disease, and 1.10% for syphilis. For hepatitis B virus, the
prevalences found were: 0.14% for anti-HBc and HBsAg, 1.68% for anti-HBc and anti-
HBs, and 1.67% for isolated anti-HBc.

Conclusions. The decrease in the discarding of blood units and in infectious disea-
ses among donors at the Blood Center of Sdo Paulo reflects the increase in the Cen-

ter’s percentage of repeat donors.
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Caribbean Health Research Council
48th Annual Scientific Meeting

Dates:  1-3 May 2003
Location: Wyndham Nassau Resort & Crystal Palace Casino
Nassau, Bahamas

The 48th Annual Scientific Meeting of the Caribbean Health Research Council (CHRC) will serve as a
forum at which dozens of Caribbean researchers will present their findings. The event will include both oral
and poster presentations as well as satellite sessions. There will also be three special lectures on Caribbean
health concerns, with distinguished speakers talking on HIV/AIDS in the Caribbean, why infections are emerg-
ing in the new millennium, and the evidence on which therapies should be based.

There will be 80 oral and 69 poster presentations, covering such topics as HIV/AIDS, nutrition, com-
municable diseases, child health, surgical studies, family health, chronic noncommunicable diseases, health
services research, mental health, and medical education.

There will also be two satellite meetings on the afternoon of Friday, 2 May. A meeting of the National
Institute on Drug Abuse (NIDA) and the Caribbean Epidemiology Centre (CAREC) will have as its theme “Twin
Epidemics of Substance Use and HIV/AIDS in the Caribbean: Research as a Resource to a Major Public Health
Problem.” The other satellite gathering will be a meeting of the Caribbean Association of Laboratory Medicine.

The CHRC Annual Meeting is intended for researchers, health planners, physicians, and other health
personnel. The official language of the event is English. Conference registration is free for medical students,
and for all others the registration fee is US$ 150 if paid by March 27 2003 and US$ 180 after that date.

Information:
Dr. Donald T. Simeon, Director of Research
Caribbean Health Research Council
25A Warner Street, St. Augustine, Trinidad and Tobago
Tel: (868) 645-3769 or 645-0705 <« Fax: (868) 645-0705
E-mail: chrc@trinidad.net
Web site: http://www.carec.org
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