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COMUNICACAO

Pesquisa de anticorpos contra o virus da hepatite C empool de
5 soros: sua utilizacao em inquéritos soroepidemiologicos

Detection of antibodies against hepatitis C virus ina 5 sera
pool testing: its use in seroepidemiological survey

Kikumi Suzete Ozaki*, Cor Jesus Fernandes Fontes'?,
Hildenete Monteiro Fortes® e Francisco José Dutra Souto*

Resumo Para avaliar reducéo de custo da pesquisa de anticorpos contra hepatite C, por ELISA,
em pool de cinco soros, realizou-se o teste em grupos de baixo e alto risco. Dois ter¢cos dos
conjuntos de alto risco tiveram que ser repetidos. A reducéo do gasto de reagente foi de 80% na
populacdo de baixo risco e de 13% na amostra de alto risco. Estes dados sugerem que a pesquisa
do anti-VHC em pool reduz o custo do procedimento em populacées de baixo risco.

Palavras-chaves: Inquérito sorolégico. Anti-HCV. Pool.

Abstract In order to evaluate the reduction in the cost of testing for antibodies against hepatitis
C (EIA) by the pool method, we tested serum samples from a rural population and from patients
in a hemodialysis program. Two thirds of the high risk groups were positive. Pooling reduced the
reagent use by 80% in the rural population and by 13% in the hemodialysis patients. We conclude

that pool testing reduces the cost of anti-HCV detection in low-risk groups.

Key-words: Survey. Anti-HCV. Pool.

O virus da hepatite C (VHC) é o principal
agente causador das hepatites ndo-A, ndo-B de
transmissdo parenteral e tem grupos de risco
para infeccdo semelhantes aos da hepatite B.
E responsavel também por infecgéo cronica, que
pode igualmente evoluir para cirrose e carcinoma
hepatocelular?. Inquéritos sorolégicos mostraram
alta prevaléncia do anti-VHC em grupos
populacionais especificos, tais como hemofilicos
(70%), usuarios de drogas endovenosas (70%)
e nefropatas em hemodialise (20%)°. Cendoroglo
Neto et al (1995), estudando pacientes em
tratamento dialitico em S&o Paulo, encontraram
34,6% positivos para o anti-VHC?. Em populagao
de baixo risco, principalmente em doadores de

sangue, a prevaléncia € inferior a 1% em paises
desenvolvidos e oscila de 1% a mais de 5% nos
paises em desenvolvimento*®*2. No Brasil, j& foi
demonstrada baixa prevaléncia de anti-VHC em
populacdo rural e em séries de bancos de
sanguel®,

O diagnéstico inicial da infecgéo pelo VHC &
feito pela pesquisa do seu anticorpo, através de
ensaio imunoenzimatico (ELISA) de 22 ou 32
geracao. Posteriormente, 0s soros reativos
deveréo ser confirmados por testes como o RIBA
(recombinant immunoblot assay)!. Para ambas
as técnicas os reagentes sao de elevado valor
financeiro, tornando impraticavel a pesquisa do
anti-VHC em grande nimero de soros.
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Para reduzir o custo do ELISA em situacao
de baixa prevaléncia, tem sido proposta a
pesquisa do anti-VHC em pool de 3 ou 5 soros,
repetindo-se o teste individualmente nos soros
componentes dos conjuntos com resultado
positivo® °. A utilizacdo dessa estratégia ja foi
recomendada pela OMS para a pesquisa de anti-
HIV em areas com prevaléncia desta infecgdo menor
que 2%?2. Alternativas para diminuir o gasto com
a pesquisa do anti-VHC por ELISA sdo muito
importantes para algumas regiées do Brasil.

No presente estudo, avaliou-se a reducao do
custo do rastreamento do anti-VHC em inquérito
populacional, realizando o ELISA em conjuntos
(pool) de 5 soros. Numa avaliagao preliminar 6
soros sabidamente positivos em analise
individual para o anti-VHC-ELISA foram testados
juntamente com 24 soros normais, em 6 conjuntos
de 5 soros, na razdo de um soro positivo para 4
soros normais. Para todos os testes utilizou-se
0 ELISA anti-VHC Il (Abbott Laboratories®). Dez

microlitros de cada soro foram adicionados a
400ml do diluente. Posteriormente, a técnica foi
aplicada a soros de duas populagfes distintas:
uma, com 370 individuos com baixo risco de
infeccdo pelo VHC, durante investigacao de surto
de doenga ictérica na comunidade da Gleba Nova
Esperanca, em Cotriguacu, Estado de Mato
Grosso, e a outra, com 135 pacientes portadores
de insuficiéncia renal crénica em tratamento
hemodialitico na cidade de Cuiaba (MT), gerando
74 e 27 conjuntos de soros, respectivamente.
Obteve-se titulo de dilui¢éo final do pool de soros
equivalente a 1:45. Para confirmar a positividade
de um soro obtida na avaliagcdo em pool, todos
0S soros componentes do conjunto que apresentou
resultado positivo foram analisados individualmente
pela mesma técnica e reagentes, de acordo com
as recomendacg6es do fabricante.

O percentual de reducéo de gasto em ELISA
anti-VHC foi estimado pela seguinte formula:

total de soros a se testar - total de testes tealizados

x 100

% reducéo de testes gastos =

Todos os 6 soros positivos foram identificados
na avaliagdo preliminar de um soro positivo para
4 negativos (sensibilidade = 100%). Dos 74
conjuntos de soros obtidos da populacéo rural
com surto de ictericia, nenhum apresentou
resultado positivo para anti-VHC. Entretanto, este
teste foi positivo em 18 (66,7%) dos 27 conjuntos
de soros da populagcdo de nefropatas em
hemodialise, sendo necesséria a confirmagao,
em analise isolada, dos 90 soros que
compunham 0s conjuntos que apresentaram
resultado positivo. Apés analise individual, o anti-
VHC foi confirmado positivo em 37 e negativo
em 53 desses 90 soros retestados de nefropatas.
A reducao de teste gasto foi de 80% [(370-74)/
370] para a amostra de baixo risco e de 13%
[(135-117)/135] nessa amostra de alto risco para
infeccdo pelo VHC (Tabela 1).

Em virtude do alto custo financeiro da
pesquisa do anti-VHC, a estratégia de realizar o
teste em pool de soros tem sido bastante
discutida nos dltimos anos®’°. Em termos de
validade, altas sensibilidade e especificidade tem
sido observadas, principalmente em soros de
doadores voluntarios de sangue®. Os resultados
deste estudo demonstraram uma alta sensibilidade
do ELISA em pool de 5 soros quando incluidos
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total de soros a se testar

soros verdadeiro-positivos para o anti-VHC. Além
disso, no inquérito de uma populagéo rural,
tradicionalmente de baixo risco para a infecgéo,
foi possivel realizar apenas 74 testes em 370
soros. Nesta oportunidade alcangou-se a economia
méxima possivel, ou seja, uma reducao de 80%
dos testes que poderiam ser gastos, caso a
pesquisa do anti-VHC fosse feita individualmente.

Por outro lado, entre nefropatas em
hemodialise, sabidamente de maior risco para
VHCS, a reducdo de gasto de reagente nao foi
grande. Provavelmente, maior beneficio poderia
ser conseguido se 0 nimero de soros em cada
conjunto fosse menor, ja que o tamanho ideal do
pool depende da prevaléncia do marcador que
se quer estudar, assim como da sensibilidade do
teste utilizado. Assim, 0 nUmero maximo de soros
gue deve ser incluido em um pool, a partir do
qual nenhum custo-beneficio é observado, pode
ser determinado matematicamente pela formula:
n? = 1/[g2 In(1/q)]; onde n é o tamanho do pool e
g = 1 - prevaléncia do evento’. Portanto, a
guantidade ideal de soros em um pool para
ELISA anti-VHC devera ser inversamente
proporcional a prevaléncia da infeccdo na
populagdo. Mesmo no grupo de nefropatas, em
que prevaléncia de 27% foi posteriormente
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Tabela 1 - Resultado da pesquisa de anti-VHC em soros de diferentes populagdes, com ELISA/22 Geragdo (Abbott®),

realizada em anaélise individual e em pool de 5 soros.

Amostra individuos  conjuntos conjuntos com
testados anti-VHC +
soro n n n

de testados

soros retestados
individualmente

resultado total
negativo  realizado de
n n n testes gastos*

anti-VHC +
reteste

% reducdo

Com resultado 30 6 6
previamente
conhecido para
anti-VHC -
(1 positivo e
4 negativos)

Populagéo de 370 74 0
baixo risco,
durante surto
de doenga
ictérica aguda

Populagéo de 135 27 18
nefropatas em
tratamento
hemodialitico

30 6 24 - -

90 37 53 117 13

* Percentagem de reducéo de reagente = [(Total de soros - Total de testes realizados) / Total de soros] x 100

identificada, alguma economia pode ser
alcancada(13%). Assim, considerando uma
prevaléncia estimada de VHC em nefropatas no
Brasil de 25% a 35%?2, poderiamos supor que maior
beneficio s6 poderia ser conseguido se utilizasse
pool de 2 ou 3 soros.

Embora o presente estudo nao tenha sido
rigorosamente desenhado para estimar a
validade do ELISA anti-VHC em pool de soros
para populagfes expostas a diferentes riscos da

infeccdo, os resultados encontrados corroboram
a orientacdo de outros autores de que esta
estratégia, quando aplicada em populag8es de
baixo risco, reduz o custo do procedimento
engquanto permite razoavel estimativa da
prevaléncia na populacdo. Esses resultados
evidentemente ndo podem ser extrapolados para
ocasifes em que € necessario diagnéstico
individual da infec¢do pelo VHC, como em triagem
de Banco de Sangue ou em situagdes clinicas.
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