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Doença hepática crônica é uma complicação freqüente no transplante 

(Tx) renal. O risco de infecção pelo VHC nos pacientes em HD e transplantados renais é 

alto. Investigou-se a prevalência do anti-VHC em 48 receptores renais (24 masculinos; 

média de idade 3 7 anos ± 14) e seus respectivos doadores (28 masculinos; média de 

idade 32 anos± 12,76). A pesquisa do anti-VHC foi realizada em 192 amostras (144 de 

transplantados e 48 de doadores). Foi coletado sangue dos receptores no pré-operatório 

(pré-Tx), aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx; e dos doadores no momento da nefrectomra. 

As amostras foram conservadas a - 20 °C. Os testes anti-VHC utilizados foram dos 

laboratórios UBI (peptídeos sintéticos do VHC), Abbott e Behring (ELISA de segunda 

geração). Nos pacientes com positividade ao anti-VHC pelo teste da UBI, foi pesqui

sado o VHC-RNA por PCR. Nas amostras colhidas pré-Tx, 12 de 48 receptores (25%) 

foram positivos pelo teste anti-VHC Abbott, 11 de 48 (22,92%) pelo teste do 

laboratório Behring e 11 de 40 (27,50%) pelo teste da UBI. Nove (19%) receptores 

foram anti-VHC positivos pré-Tx nos três testes. A positividade ao anti-VHC no período 

de 1 ano deseguimento foi de 16 em 48 pacientes (33,33%). Dois pacientes tornaram-se 

positivos para o anti-VHC aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx. Um deles apresentou 

positividade também ao VHC-RNA. Nenhum receptor com anti-VHC positivo pré-Tx 

negativou em 1 ano de seguimento. Verificou-se a presença do VHC-RNA apenas em 5 

de 11 pacientes (45,45%) pré-Tx e em 6 de 12 (50,00%) aos 6 meses e em 1 ano pós

-Tx. Não houve diferença estatisticamente significativa entre o tempo de hemodiálise 

pré-Tx e o número de a transfusões recebidas pelos pacientes anti-VHC positivos em 

relação aos negativos. As dosagens séricas de AST e ALT nos períodos pré-Tx, aos 6 

meses e em 1 ano pós-Tx não mostraram significância estatística na comparação dos 

receptores anti-VHC negativos e positivos. Três de 40 doadores (7,50%) foram anti

-VHC positivos pelo teste da UBI e 4 de 48 (8.33%) pelos testes dos laboratórios 

Abbott e Behring. Dois de 3 doadores (66,66%) apresentaram positividade ao VHC-



-RNA. Concluiu-se que: a) prevalência do anti-VHC pré-Tx no estudo foi de 

27,50% (UBI), 25,00% (Abbott) e 22,92% (Behring)~ b) o total de seroconversão para 

anti-VHC positivo foi de 1 paciente aos 6 meses (UBI), 1 aos 6 meses e outro em 1 ano 

(Abbott), e 2 em 1 ano (Behring); c) nenhum receptor anti-VHC positivo pré-Tx 

seroconverteu no período de seguimento de 1 ano; d) os pacientes VHC-RNA positivos 

pré-Tx mantiveram a positividade aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx, evidenciando persis

tência da replicação viral apesar da imunossupressão~ e) os doadores anti-VHC positivos 

não transmitiram a infecção através do enxerto renal no seguimento de 1 ano pós-opera

tório; f) detectou-se a presença do VHC-RNA em 5 de 11 receptores anti-VHC 

positivos pelo teste da UBI pré-Tx e em 6 de 12 aos 6 meses e em 1 ano. 





Chronic liver disease is common in kidney transplant (Tx) recipients. The 

risk o f hepatitis C vírus (HCV) infection in hemodialysis patients and renal transplantation is 

high. The recent availability of serological tests for the antibody to HCV (anti-HCV) has 

allowed the diagnosis ofHCV in these patients. We have investigated the prevalence ofHCV 

infection in 48 kidney recipient patients (24 male, median age 41 years ± 14) and in theirs 

corresponding donors (28 male, median age 32 years ± 12.76). The total number of the 

patients studied was 96. Anti-HCV was tested in 192 sera (144 from recipients and 48 frQm 

donors). The serum specimens were collected from the donors at the time of donation and 

prospectivelly from the recipients pre-Tx and at 6 and 12 months post-Tx. The samples were 

stored at - 20 °C. The anti-HCV testes used were comercial ELISA kits based on synthetic 

HCV peptides (UBI, New York-USA) and Enzygnost Anti-HCV (Behring) and Abbott 

HCV ElA 2nd generation. HCV -RNA was performed by reverse transcriptase polymerase 

chain reaction (PCR) using "nested primers" in the patients with UBI anti-HCV positive. 

Twelve of 48 (25%) were Abbott anti-HCV tests positive, 11 of 48 (23%) were positive by 

Behring tests and 1 of 40 (27,50%) were UBI positive tests. Nine ( 19%) patients were Anti

-HCV positive pre-Tx to the three tests. The general positive anti-HCV was 33.33% (16 of 

48 patients) during I year of follow-up. Two more patients became positive after 6 and 12 

months post-Tx. None recipient anti-HCV positive pre-Tx became negative after 1 year. One 

of them was HCV-RNA positive too. OnJy 5 of 11 patients (45.45%) were HCV-RNA 

positive pre-Tx and 6 of 12 (50.00%) at 6 and 12 months post-Tx. The time ofhemodialysis 

and blood transfusion didn't show significance between anti-HCV positive and negative 

recipients. The AL T leveis < 2 N at 1 year pos-operatory were not estatistically significant in 

comparation ofpositive and negative anti-HCV patients. Three of 40 donors (7.50%) were 

positive for anti-HCV antibody UBI and 4 of 48 (8.33%) to the Behring e Abbott tests. 

Two of 3 donors (66.66%) had HCV-RNA positive. In conclusion: a) the prevalence of anti

-HCV positive pre-Tx was 27.50% (UBI) and 25.00% (Abbott) and 22.92% (Behring); b) 

the total of serconvertion to positive was 1 patient at 6 months (UBI) and 1 at 6 months 



and other at 1 year (Abbott) and 2 at 12 months (Behring); c) none anti-HCV positive 

patient became negative after 1 year post-Tx; d) the patients maintain the positivity ofHCV

-RNA at 6 and 12 months pos-Tx showing persistence of viral replication under 

immunosupression; e) anti-HCV positive donors do not transmited the infection during one 

year post-Tx; f) the HCV-RNA was presented in 5 of 11 UBI anti-HCV positive recipients 

pre-Tx and 6 of 12 at 6 months and 1 year post-Tx. 





1.1 - Transplante Renal 

1.1.1 -Aspectos Históricos 

O primeiro transplante (Tx) renal com sucesso foi realizado por Murray (83), 

em Boston - EUA, no Peter Bent Brigham Hospital, no dia 23 de dezembro de 1954. Um 

rim normal foi removido de um doador saudável, chamado Ronald Herrick, gêmeo idêntico 

do receptor Richard Herrick, portador de insuficiência renal crônica (IRC) em estágio 

terminal. O rim transplantado iniciou a produzir urina imediatamente após o implante, e o 

paciente viveu durante 8 anos com boa função renal. 

Resultados similares, no entanto, não acorriam com enxertos de doadores vivos 

não-relacionados (DVNR) ou cadavéricos (DC). Mesmo pacientes que recebiam órgãos de 

doadores vivos relacionados (DVR) mas geneticamente diferentes, pareciam ter uma barreira 

que impedia o sucesso do Tx. 

A existência dessa barreira foi identificada na década de 40, devendo-se a 

mesma, provavelmente, a uma reação imunológica ativa do receptor estimulada por antígenos 

do doador (54). A natureza dessa reação imunológica e o caminho que ela determina à 

rejeição do enxerto têm sido foco da atenção de vários pequisadores nestas últimas décadas 

(19, 80, 84). 

A descoberta de drogas imunossupressoras e a sua utilização a partir de 1959 

estimularam o desenvolvimento de programas de Tx pela redução do risco de rejeição do 

enxerto sem causar uma toxicidade muito grande. Iniciava-se a era clínica moderna do Tx de 

órgãos (84). 



Foi no final da década de 70, no entanto, com a introdução da ciclosporina, que 

ocorreu um impacto na prática do Tx renal, pela melhora tanto da sobrevida do enxerto, 

como da qualidade de vida dos pacientes transplantados (19). 

O primeiro país da América Latina a realizar um Tx renal foi a Argentina, em 

1957, seguida pelo México, em 1963, e pela Colômbia e Brasil, em 1965. No período de 

1970 a 1978, 15.195 Tx renaís foram realizados na América Latina, sendo o Brasil o país que 

fez o maior número, com um total de 6.721 (44,23%), seguido pelo México (2.028), 

Argentina (1.546), Cuba (1.161) e Chile (988) (116). 

O primeiro Tx renal no Brasil ocorreu no dia 21 de janeiro de 1965, no 

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo. O pacieate 

recebeu o rim do irmão .. e viveu normalmente mais de 8 anos. Em 1967, foi realizado no 

Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto, da Universidade de São 

Paulo, o primeiro Tx renal com DC no país, embora a lei que regulamentou a doação de 

órgãos intervivos e de cadáveres no Brasil tenha sido promulgada em agosto de 1968 (62). 

No Rio Grande do Sul, o primeiro Tx renal foi realizado no ano de 1968, na 

Irmandade Santa Casa de Misericórdia de Porto Alegre (ISCMP A) na extinta enfermaria 30 

do Departamento de Cirurgia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio 

Grande do Sul, pela equipe do Prof. Loreno Brentano. 

Em 1976, a Sociedade Brasileira de Nefrologia criou a Comissão de Diálise e 

Transplante, cuja finalidade era coordenar as atividades de diálise e Tx no Brasil. Em 1982 

essa comissão apresentou os dados sobre Tx renais realizados no Brasil até dezembro de 

1981. Existiam 53 centros de Tx renal, estando 48 deles localizados nas regiões Sul e 

Sudeste, tendo-se um total de 2.100 Tx renais, com a proporção de 75,90% de DVR, 

12,60% de DC e 11,60% de DVNR (62). 

Em 19 de dezembro de 1986 foi fundada, em São Paulo, a Associação 

Brasileira de Transplantes de Órgãos (ABTO), e, em 1988, o Comitê Assessor de Coleta de 

Dados da ABTO divulgou dados sobre Tx renais realizados até dezembro de 1987 no Brasil, 

mostrando um total de 5.808 Tx, com 72,90% de DVR, 17,76% de DC e 9,26% de DVNR. 
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Os dados da ABTO indicavam, também, que 48% dos Tx renais do Brasil foram feitos no 

estado de São Paulo, seguindo-se Rio Grande do Sul, Paraná e Minas Gerais (62). 

No ano de 1991 foram realizados 1.200 transplantes, sendo 50,25% de DVR, 

45,90% de DC e 3,90% de DVNR, demonstrando um expressivo aumento do número de 

DC, estabilização do número de DVR e diminuição de DVNR. Esse resultado foi fiuto de 

inúmeras campanhas nacionais e regionais de captação de órgãos, bem como atualização da 

legislação brasileira sobre doação de órgãos. 

Atualmente, do total de 78 centros de Tx renal existentes no Brasil, 8 deles não 

têm feito transplante, 35 realizam de 1 a 10 anualmente e apenas 3 fizeram mais de 20 por 

ano, correspondendo a 5,3 pacientes transplantados por milhão de habitantes, um dos índices 

mais baixos do mundo. Es·ses dados indicam de forma evidente que a maioria dos centros não 

está utilizando sua capacidade de realizar Tx de forma eficiente. Acrescente-se a isso, o fato 

de que apenas 20% dos pacientes em lista de espera são transplantados (56). Uma avaliação 

da resolutividade de um programa de Tx renal DC-UNICAMP, realizada no período de 

janeiro de 1987 a dezembro de 1990, mostrou que de 763 pacientes dos 54 diferentes centros 

dialíticos estudados, apenas 116 (15,20%) foram transplantados e 158 (20,70%) faleceram 

antes da possibilidade de realizar Tx (14). Isso reforça a necessidade da continuidade de 

campanhas efetivas de doação de órgãos. 

1.1.2 -Análise Custo-Benefício 

Não há dúvidas de que, quando bem sucedido, o Tx renal constitui a 

abordagem de menor custo e maior beneficio no tratamento da doença renal em estágio 

terminal. 

O Tx é considerado o tratamento ideal para pacientes urêmicos crônicos ( 1 09). 

Além de oferecer uma maior sobrevida e uma melhora na qualidade de vida quando 

comparado à diálise, representa um investimento de menor custo financeiro (24). Não se deve 

esquecer, no entanto, que a diálise (hemodiálise ou diálise peritoneal) representa um 

importante papel na terapêutica da IRC, sendo essencial para a manutenção da vida dos pa-
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cientes que aguardam o Tx e á única forma disponível de tratamento dos pacientes com 

contra-indicação cirúrgica (81 ). 

Nos Estados Unidos (EUA), o custo de um Tx renal, incluindo o primeiro ano 

de pós-operatório, situa-se em torno de US$ 15.000. Em comparação, o custo anual da 

hemodiálise (HD) hospitalar é deUS$ 30.000 e o da domiciliar, aproxima-se deUS$ 25.000. 

O custo da diálise peritoneal (DP) é estimado em aproximadamente deUS$ 27.000 (24). 

Dados fornecidos em 1988 mostraram que o custo no Brasil é deUS$ 12.578 

para diálise peritoneal ambulatorial crônica (CAPD) por ano, deUS$ 10.981 para HD, de 

US$ 7.283 para Tx renal com DC e deUS$ 3.851 com doador vivo (DV) (62). 

Um estudq realizado nos EUA mostrou que 79% dos pacientes transplantados 

renais encontravam-se aptos ao exercício profissional pleno, em contraste com 47% a 59% 

dos pacientes mantidos em diálise (Tabela I) (39). 

TABELA 1 

QUALIDADE DE VIDA PÓS-Tx COMPARADA AO TRATAMENTO DIALÍTICO 

Atividade parcial 
sem queixas 

Habilidade plena 
para o trabalho 

Adaptado de Evans (39) 

HD DOMICILIAR HD HOSPITALAR 

59,10% 44,70% 

59,30% 37,20% 

I. FACULDADE DE MEDICINA 
UFRGS HCPA \ 

BIBLIOTECA 

CAPO Tx 

47,10% 79,10% 

24,70% 74,00% 
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Em 1982, a Comissão de Diálise e Transplante apresentou um relatório 

mostrando que, no Brasil, a reabilitação para o trabalho do paciente transplantado renal era 

normal em 68% dos casos e parcial em 22%, com incapacitação profissional de apenas 10%. 

No entanto, dos pacientes em diálise crônica, apenas 32% desempenhavam atividade 

profissional normal, 39% parcial e 29% foram considerados incapacitados (62). Um estudo 

realizado no Hospital das Clínicas da UNICAMP mostrou que dos 6,50% pacientes que 

exerciam atividade profissional pré-Tx houve um aumento para 65,40% pós-Tx (14). 

No serviço de diálise da ISCMP A apenas 20% dos urêmicos que lá são 

atendidos realizam suas atividades habituais, enquanto que a maioria recebe beneficios da 

Previdência Social. No entanto, 80% dos transplantados com enxerto funcionante retomaram 

as suas atividades, emb~ra em alguns deles manifestem-se efeitos indesejáveis da imunes

supressão, como obesidade, diabete, suscetibilidade aumentada a infecções, necrose asséptica 

de osso e maior risco de neoplasia (51). 

Um grande número de pacientes em diálise apresenta ansiedade, depressão, 

perda da auto-estima e redução da atividade sexual (58). 

Atualmente a percentagem de sucesso do Tx renal no Brasil é alta, com baixo 

risco cirúrgico. Um estudo ralizado por Sesso e colaboradores (118), através de dados cole

tados de 70 centros de Tx do Brasil, comparando a sobrevida atuarial dos receptores e 

enxertos renais nos períodos de janeiro de 1987 a dezembro de 1989, e janeiro de 1990 a 

março de 1992, mostrou que, no final do primeiro ano pós-Tx, a sobrevida dos pacientes 

receptores de DV foi de 92% e de 94% para os períodos 87/89 e 90/92, respectivamente. 

Para esses receptores, a sobrevida do enxerto aumentou de 82% para 86% entre 87/89 e 

90/92. Pacientes que receberam rim de DC, ao final do primeiro ano, tiveram a sobrevida 

aumentada de 83% para 88% entre 87/89 e 90/92; e a sobrevida do enxerto, de 66% para 

73% nesses mesmos periodos. Nossas taxas de sobrevida, entretanto, ainda são inferiores as 

da Europa e próximas as dos EUA Tal fato pode ser explicado, em parte, pela diferença das 

condições sócio-econômicas dos pacientes em nosso meio. 

A situação do paciente com IRC, infelizmente, continua critica. Embora o 

tratamento dialítico seja disponível para cerca de 80% da população que dele necessita, o Tx 

só pode ser oferecido para uma minoria, mesmo representando um custo financeiro menor, 
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com uma reabilitação superior (56). O número de Tx renais, no entanto, vem aumentando 

progressivamente nos últimos anos, particularmente às custas do DC e esperamos que esse 

aumento seja continuado para que possamos, cada vez mais, atender da melhor forma os 

pacientes urêmicos crônicos do nosso país. 

1.1.3 - Seleção de Receptores e Doadores 

+ Receptores 

A melhora dos resultados do Tx renal tomou muito flexível os critérios de 

seleção dos receptores. Atualmente, a maioria dos pacientes com IRC são considerados 

candidatos ao Tx. Entretanto ainda existe um número significativo de situações clínicas que 

podem ser consideradas como contra-indicações para o Tx (Quadro 1) (16). 

Idade cronológica avançada e doenças sistêmicas graves, como diabete 

me/litus, doença cardiovascular grave ou doença brocopulmonar obstrutiva crônica 

diminuíram de importância como fatores limitantes, devendo ser considerado cada caso 

individualmente (136). Um paciente com alto risco cirúrgico e que se mantenha 

razoavelmente bem com diálise, por exemplo, deve ser deixado fora da lista de espera; no 

entanto, outro paciente nas mesmas condições clínicas, mas com dificuldade de acesso 

vascular para diálise ou de manter-se em tratamento dialítico peritoneal de forma adequada, 

deve ser tninsplantado. Os riscos são considerados em relação à probabilidade de sucesso do 

Tx e suas vantagens para cada paciente. 
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QUADRO! 

CONTRA-INDICAÇÕES PARA O Tx RENAL 

• Doença maligna disseminada 

• Insuficiência cardíaca refratária 

• Insuficiência respiratória crônica 

• Doença hepática progressiva 

• Doença vascular coronariana, cerebral ou periférica extensa 

• Anormalidade do trato urinário congênita grave 

• Infecção crônica sem resposta ao tratamento 

• SIDA 

• Distúrbio persistente de coagulação 

• Retardo mental grave 

• Distúbios psicossociais, como psicose, alcoolismo ativo, adição a drogas 

Adaptado de Briggs (16) 

Infecção ativa e neoplasia são contra.:indicações absolutas para o Tx até que 

tenham sido devidamente tratadas (66). Uma avaliação com vistas a detectar infecções deve 

ser feita em todo candidato ao Tx, incluindo anamnese detalhada, exame fisico, radiografia de 

tórax, reação de Mantoux, culturas de urina e escarro, avaliação dentária e revisão 

ginecológica nas mulheres. Pesquisa de vírus como herpes simplex (HSV), varicella zoster 

(VZV), Epstein-Baar (EBV), citomega!ovirus (CMV) devem ser realizadas, visto que tais 

viroses podem causar infecção clínica pós-Tx, embora não representem uma contra-indicação 

ao procedimento. Pesquisa do HBsAg, do anti-HBc IgM e IgG, do anti-VHC (ELISA ou 

RIBA) pode identificar pacientes com possibilidade de desenvolver doença hepática pós-Tx. 

Nos portadores do vírus da hepatite B (VHB) com alterações persistentes 

das transaminases, é recomendada a realização da biópsia hepática, ficando o Tx na 

dependência da gravidade das lesões (35). Degos e colaboradores (34) estudaram um grupo 
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de pacientes candidatos ao Tx renal, submetendo-os à biópsia hepática no dia do Tx, 1 e 3 

anos após. Encontraram alterações histológicas pré-Tx em 97% dos casos com hepatopatia 

crônica observando, ainda, que os pacientes com hepatite crônica persistente (HCP) e HBsAg 

positivo evoluíram para formas ativas da doença pós-Tx. Kim e colaboradores (67) avaliaram 

600 Tx renais de DV e verificaram que a sobrevida do enxerto nos pacientes HBsAg 

positivos foi significativamente menor do que as dos receptores HBsAg negativos. No 

entanto Shons e colaboradores (123) avaliaram 168 receptores renais e não encontraram 

diminuição da sobrevida do enxerto ou do receptor na presença de positividade ao HBsAg. 

Uma p~~quisa feita com 46 centros de Tx dos EUA mostrou que 31 deles 

(67%) realizam Tx renal em pacientes HBsAg positivos. Dezessete de 31 (55%) quando a 

biópsia pré-Tx não mostra doença hepática crônica, 13 de 31 (42%) quando as provas de 

função hepática (PFH) estão normais, 4 de 31 (13%) quando o HBV-DNA e o HBeAg são 

negativos, 3 de 31 (10%) quando o paciente foi tratado com interferon e 2 de 31 (6%) 

quando o paciente está clinicamente bem ( 117). 

O comportamento dos transplantados renais portadores do VHC, é bastante 

variável e o curso clínico da infecção pouco conhecido. Roth e colaboradores (113) 

estudaram 641 receptores, com RIBA 4, e encontraram 109 pacientes positivos. A detecção 

do VHC-RNA por PCR confirmou a infecção em 74% dos receptores. A positividade ao 

anti-VHC não significa, necessariamente, uma contra-indicação ao Tx, embora se recomende 

que o paciente anti-VHC positivo seja avaliado antes do Tx (Fig. 1 ). Sugere-se que os 

urêmicos crônicos com infecção pelo VHC e transaminases alteradas realizem biópsia 

hepática pré-Tx para diagnosticar a extensão da lesão. Na presença de positividade ao anti

-VHC, com PFH normais, deve ser pesquisado o VHC-RNA por PCR e se necessário fazer 

biópsia nos candidatos ao Tx renal. 
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ANTI-VHC POSfiTVO 

AL TE/OU AST NORMAL 

RIBA +e/ou -

VHC-RNA-

HEPATITE CRÔNICA 

PERSISTENTE OU 

HEPATIJE CRÔNICA 

LOBULAR 

AL TE/OU AST ELEVADA 

RIBA + 

VHC-RNA + 

HEPATITE CRÔNICA 

ATIVA 

Fig.l- Anti-VHCeTxRenal(l13) 

Pacientes anti-VHC positivos são transplantados em 41 dos 46 centros 

(89%) de Tx dos EUA, sendo que em 15 de 41 (37%) se a biópsia hepática não mostra 

doença crônica e 10 de 41 (24%) se as PFH forem nonnais. Quatro de 46 centros (11%) não 

realizam o anti-VHC como teste de rotina nos critérios de seleção ( 117). 

É importante a realização de uma avaliação psicossocial em um estágio 

precoce, na tentativa de identificar doença mental, abuso de drogas, alcoolismo ou 

incapacidade do paciente ou da família de entender o processo do Tx em sua totalidade. É 

fundamental a compreensão do procedimento pelo paciente, principalmente a necessidade do 

uso regular de drogas imunossupressoras, evitando com isto a perda do enxerto por rejeição 

e piora nos resultados do Tx. 
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Um e~tudo imunológico inicial deve incluir o grupo sangüíneo ABO e a 

tipagem HLA. Os anticorpos citotóxicos no soro do receptor são detectados utilizando-se um 

painel de linfócitos Te B para determinar o grau de sensibilização do receptor, refletindo-se 

no tempo de espera para o Tx de DC ou na escolha do DV. 

• Doadores Vivos 

A atitu~.e em relação à utilização de DV no Tx renal varia conside

ravelmente entre diferentes países. O predomínio de DV na América Latina é surpreendente. 

Ocorre uma verdadeira inversão dos dados vistos na Europa e América do Norte. Esta 

desproporção parece ser um reflexo de fatores culturais, religiosos e legais (116). 

O uso de DVRjustifica-se por várias causas: melhor sobrevida do receptor e 

enxerto renal; possibilidade de encaminhar o Tx precocemente e no melhor momento clínico 

do receptor, facilitando o seu preparo, com cirurgia marcada eletivamente; diminuição do 

tempo em diálise e menor risco de sensibilização; incapacidade, até o momento, de a doação 

cadavérica satisfazer a demanda de órgãos para o Tx. Acrescente-se a isto o fato de que os 

riscos de mortalidade de uma nefrectomia unilateral em um indivíduo saudável são inferiores 

a O, 1% sem efeitos adversos aparentes na expectativa de vida ( 66, 13 7). 

A utilização de DVNR deve ser desencorajada pelo risco de comercialização 

dos órgãos e pelo fato de os resultados não serem melhores do que os verificados com DC. 

Trabalho realizado no Hospital das Clínicas de São Paulo com 98 receptores renais de DVNR 

demonstrou que, a sobrevida do enxerto, nesses pacientes, foi comparável a do DC (80,60%) 

e inferior a do DVR (88,10)% em 12 meses (91). 

A seleção do DV baseia-se em critérios clínicos, imunológicos e emocionais. 

Uma avaliação preliminar é feita através da anamnese e exame fisico, análise imunológica e 

perfil psicológico. Com a avaliação clínica procura-se excluir qualquer contra-indicação para 
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a doação (Quadro 2)' (137). A compatibilidade ABO entre o doador e o receptor é 

fundamental e, embora o sucesso seja maior entre irmãos HLA idênticos, uma sobrevida 

superior a 90% pode ser conseguida entre indivíduos HLA incompatíveis (81 ). O potencial 

doador deve ser avaliado, pelos serviços social e psiquiátrico. É fundamental que a doação 

seja voluntária e não sujeita a pressões familiares. O doador deve ser emocionalmente estável, 

altamente motivado e isento de qualquer coerção. 

QUADR02 

CONTRA-INDICAÇÕES PARA DOAÇÃO RENAL- DV 

• Idade (inferior à 18 e superior à 70 anos) 

• Alterações psiquiátricas 

• Nefrolitíase 

• Doença sistêrnica ou hereditária que afete o rim 

• Doença crônica tipo DBPOC grave 

• HAS severa 

• Infecção ativa 

• Obesidade, varizes dos Msls com história de TVP 

Adaptado de Wood (137) 

O doador ideal deve, preferencialmente, ter idade entre 18 e 65 anos, 

encontrar-se com excelente saúde fisica e sem evidência de doença renal estrutural ou 

funcional (137). É feita ainda uma avaliação laboratorial para complementar a investigação 

clínica e diminuir a possibilidade de risco cirúrgico (Quadro 3) (16). 

Estudo adicional dos marcadores da hepatite B (anti-HBc IgM e IgG) 

também é indicado. No caso de doadores com positividade ao HBsAg ou anti-HBc IgM 
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reagente, desaconselha-se a doação. Landrenou e colaboradores (71) relataram o caso de 

uma paciente sem evidência clínica ou soro lógica de infecção pelo VHB e que foi vacinada 

com Heptavax-B. Desenvolveu anticorpos contra o VHB e recebeu um rim de sua irmã que 

era HBsAg positivo. Três meses após receber o enxerto foram identificadas antigenernia para 

hepatite B e doença hepática associada. Segundo os autores tal fato demonstra que a 

imunização concebida por vacina pode ser insuficiente para proteger contra a inoculação de 

um rim de doador HBsAg positivo. Isso talvez possa ser atribuído a ação das drogas 

imunossupressoras que favorecem a replicação vira! e afetam de forma adversa a história 

natural da hepatite crônica secundária ao VHB. A positividade de um vírus B mutante não 

pode ser afastada. 

Na prese?ça de positividade ao anti-VHC deve ser pesquisado o VHC-RNA 

por reação em cadeia da polimerase (PCR), sendo que a presença do vírus pode contra

indicar a doação (113). 

QUADR03 

AVALIAÇÃO COMPLEMENTAR DO DV 

• LABORATORIAL: hemograma, plaquetas, fibrinogênio, TP, KTTP, glicemia de jejum, 

ácido úrico, cálcio, fósforo, colesterol, triglicerídeos, fosfatase alca

lina, bilirrubinas, transaminases, VDRL, CMV, Chagas, HBsAg, an

ti-HVC, anti-HIV, EQU, urocultura, depuração da creatinina endó

gena, proteinúria de 24 horas. 

• ELETROCARDIOGRAMA 

• RADIOGRAFIA DE TÓRAX 

• ECOGRAFIA ABDOMINAL 

• UROGRAFIA EXCRETÓRIA 

• AORTOGRAFIA COM ARTERIOGRAFIA RENAL SELETIVA 

• OUTROS: espirometria (asmático, fumante, DBPOC) endoscopia digestiva alta (histó

ria de úlcera ou gastrite); avaliação urológica (homem com mais de 50 

anos); avaliação ginecológica (mulheres com vida sexual ativa). 

Adaptado de Briggs (16) 
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Avali~~ão radiológica com pielografia venosa e uretrocistografia rniccional é 

necessária para identificar o tamanho e a configuração renais, assim como afastar a presença 

de refluxo vesicoureteral. 

Uma angiografia renal com cateterização seletiva deve ser realizada para 

demonstrar a vascularização renal. Preferencialmente utiliza-se o rim com artéria renal única. 

Rins com múltiplas artérias podem ser usados desde que a avaliação cirúrgica pré-operatória 

seja criteriosa e não aumente o risco para o doador (137). 

• Doadorés Cadavéricos 

A definição legal de morte cerebral, em 1968, nos Estados Unidos, 

representou um marco significativo na história dos Tx, permitindo uma melhor qualidade dos 

enxertos. Até então, os rins eram retirados sob condições intoleráveis de "isquernia quente". 

O candidato para doação de órgãos deve ter diagnóstico confirmado de 

morte cerebral. A maioria deles são vítimas de acidente de trânsito ou doença neurológica de 

ocorrência súbita. De um modo geral esses pacientes tiveram um traumatismo 

cranioencefálico, hemorragia subaracnóidea, acidente vascular cerebral ou tumor cerebral 

primário. 

Todos os pacientes internados em UTI com deterioração do estado 

neurológico e evolução para morte cerebral devem ser vistos como prováveis doadores de 

múltiplos órgãos (124). A remoção de órgãos de um DC, desde que respeitados os princípios 

de declaração de morte cerebral e autorização da fanúlia, não apresenta problemas legais no 

nosso país. 

As contra-indicações para o paciente ser doador estão listadas abaixo 

(Quadro 4) (57). 

IFAêULõiiõEõEMEíííéiNA j 
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QUADR04 

CONTRA-INDICAÇÕES PARA A DOAÇÃO RENAL- DC 

• Infecção sistêmica 

• Doença maligna de localização fora do SNC 

• HAS severa 

• Idade superior a 70 anos 

• Diabete insulina-dependente 

• Anti-HIV positivo 

Adapt:1do de Guidelines and Information for Organ Donation (57) 

O DC ideal deve ter idade inferior a 70 anos, adequada função renal e 

ausência de doença renal prévia. O principal objetivo no tratamento do DC é assegurar a sua 

estabilidade hemodinâmica, evitando-se com isto isquernia dos órgãos a serem retirados. 

Alguns cuidados devem ser tomados para manter o paciente em seu melhor estado 

fisiológico: cateterização de veia central para controle da PVC e infusão de líquidos, medida 

da P AM, colocação de SNG e cateter v e si cal. O paciente e os líquidos infundidos devem ser 

aquecidos para evitar hipotermia. A reposição de volume deve ser guiada pelas medidas 

hemodinâmicas e diurese. Na presença de diabete insipidus está indicado o uso de 

desmopressina intranasal ou endovenosa. 

A avaliação laboratorial é feita através de tipagem sangüínea, hemograma, 

glicemia, transaminases, bilirrubinas, fosfatase alcalina, TP, KTTP, amilase, sódio, potássio, 

cloro, creatinina, uréia, urocultura, pesquisa de doença de Chagas, toxoplasmose, Lues, 

CMV, pesquisa de HBsAg, anti-VHC e anti-HIV. 

A positividade ao HBsAg do DC pode contra-indicar ou não o implante 

renal. A maioria dos grupos que trabalham com Tx não aceitam rins de DC HBsAg positivos 

pelo risco de transmissão da hepatite B através do enxerto contaminado (23). Bedrossian e 

colaboradores (12), no entanto, estudaram 11 pacientes transplantados com rins de doadores 

HBsAg positivos e níveis de AL T normais, não tendo observado antigenemia com um segui-
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mento de 2 anos pós-Tx. Um paciente já tinha sido infectado pelo VHB antes do Tx, mas 

sem viremia (HBeAg negativo). Os outros 1 O pacientes foram vacinados desenvolvendo 

anticorpos apropriados pré-Tx. Nove de 11 tinham positividade ao anti-VHC concomitan

temente. Somente 2 dos 11 pacientes HBsAg positivos tiveram aumento temporário dos 

níveis de ALT, chegando a cinco vezes o limite superior da normalidade. Esses dados 

sugerem que rins de doadores HBsAg positivos podem ser usados em receptores imunizados 

contra o vírus B. 

A positividade ao anti-VHC permanece uma incógnita em termos de contra

-indicação ao Tx renal. Tem sido sugerido, recentemente, que órgãos de doadores anti-VHC 

positivos não devem ser transplantados em receptores anti-VHC negativos. Um estudo em 39 

pacientes anti-VHC negativos que receberam rim de DC anti-VHC positivo mostrou uma 

seroconversão em 59% dos pacientes no periodo de 3 a 36 meses de pós-operatório (10). 

Existem dúvidas, também, quanto a utilização de rins de DC anti-VHC positivo nos 

receptores com presença do anticorpo do VHC, uma vez que, ainda faltam dados para 

elucidar a evolução da doença. Vinte e nove de 46 centros (63%) de Tx dos EUA 

responderam que não utilizam rins de DC anti-VHC positivos. Doze de 46 (36%) 

transplantam rins de DC positivos somente em receptores positivos e 5 de 46 (11%) usam 

esses rins para qualquer receptor. Relato da UNOS de 154 Tx renais com doador anti-VHC 

positivo mostrou que 97 (67%) foram transplantados e 44 (30%) desprezados (117). Embora 

a utilização de rins de doadores anti-VHC positivos permaneça controversa, cada centro de 

Tx deve estabelecer regras e seguir protocolos que levem em consideração a escassez de 

doadores, a prevalência do anti-VHC nas unidades de HD, o risco de contaminação dos 

pacientes com a permanência em tratamento dialítico e/ou pela necessidade de transfusões e 

as condições clínicas do potencial receptor que pode ter pouca disponibilidade de espera por 

outro doador. Ponderadas as vantagens e desvantagens, deve-se decidir pelo uso de órgãos 

de doadores anti-VHC positivos ou não. 

Para selecionar os receptores em lista de espera têm sido utilizadas, no 

nosso meio, a compatibilidade ABO e a prova cruzada (cross-match) negativa entre linfócitos 

do doador e soro do receptor. 
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1.1.4 - Complicdções Infecciosas Pós-Transplante 

Infecção é a complicação clírúca mais freqüente do Tx renal e uma das maiores 

causas de mortalidade pós-Tx (138). Mais de 80% dos receptores renais apresentam pelo 

menos um episódio de infecção no primeiro ano pós-operatório (76, 114). Tais pacientes 

correm risco de desenvolver infecções por germes oporturústas que normalmente não são 

patogênicos nos indivíduos com sistema imurútário preservado (8, 114). Receptores com 

idade superior a 40 anos, leucopênicos, hiperglicêmicos ou com a função renal diminuída 

apresentam risco aumentado de adquirir infecções. 

Uma análise com dados de necrópsias de 103 óbitos de receptores renais, no 

Hospital das Clírúcas de São Paulo, mostrou que infecção foi a causa mais freqüente de 

morte, ocorrendo em 60 casos (58,20%). Das infecções, a bacteriana foi a mais comum 

(78,30%), e o pulmão o órgão mais acometido. Não foi observado nenhum óbito por CMV. 

Infecção fiíngica ocorreu em 13,30% dos pacientes. Catorze pacientes (13,60%) tiveram 

problemas digestivos como causa de óbito, sendo que destes a cirrose foi o mais presente, 

ocorrendo em 42,80% dos casos. A mortalidade devido à cirrose, em 83,30% das vezes, foi 

após o 4° ano do Tx (47). 

· Sopko e colaboradores ( 125) relataram uma incidência de 60% de infecções 

bacterianas, 20% fúngicas, 26% virais e 5% por Pneumocyctis carinii em um grupo de 

pacientes transplantados renais. 

O diagnóstico das infecções pós-Tx requer uma colaboração criteriosa do 

laboratório, com um envolvimento ativo do infectologista no manejo dos pacientes. As 

infecções podem ser decorrentes de bactérias, fungos, protozoários e vírus. 
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• InfecçÕes Bacterianas 

Geralmente ocorrem no primeiro mês pós-Tx, tendo como fontes mais 

freqüentes o trato urinário, o pulmão, a ferida operatória e cateteres endovenosos (114). 

Infecção urinária é, ainda, a mais freqüente, ocorrendo em torno da metade 

dos pacientes transplantados renais, embora com redução significativa de sua gravidade e 

incidência pelo uso profilático de sulfametoxazol-trimetoprim ou nortloxacin. Os germes mais 

comumente encontrados são as enterobactérias, seguidas por enterococcus, pseudomonas e 

esta.filococcus (15). 

As infecções pulmonares e de ferida cirúrgica são as seguintes em fre

qüência, aparecendo em aproximadamente 20% dos receptores. As infecções respiratórias 

são comumente causadas por pneumococcus ou Haemophilus injluenzae e mais raramente 

por microrganismos gram-negativos, aparecendo na maior parte das vezes no pós-operatório 

imediato e relacionadas com fisioterapia respiratória inadequada. Dois terços das infecções de 

ferida operatória são superficiais, causadas por esta.filococcus e de fácil resolução. Podem 

estar associadas a alta morbidade e mortalidade nos pacientes diabéticos (26). 

Septicemia é incomum e, quando presente, é geralmente causada por ger

mes gram-positivos, associada a contaminação por cateteres, podendo evoluir drasticamente 

se não for tratada de forma adequada (138). 

Um estudo das causas de óbitos de 102 transplantados renais, submetidos à 

necrópsia, demonstrou que 69,60% dos pacientes apresentavam infecção e as bactérias foram 

os agentes mais comuns (58%). Septicemia foi encontrada em 28 receptores (39,40%), 

pneumonia. em 17 (23,90%), pielonefrite em 10 (14,10%), infecções do trato digestivo em 7 

(9,90%), meningoencefalite em 6 (8,40%) e endocardite em 3 (4,20%) (108). 
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• InfecÇões por Fungos e Protozoários 

A Candida albicans é o fungo mais freqüentemente encontrado. Localiza

-se, em geral, na cavidade oral e pode ser controlada com o uso profilático de nistatina via 

oral. Infecções pulmonares graves podem ser causadas pelo Aspergillus fumigatus e 

histoplasma. Cryptococcus em geral causa acometimento do sistema nervoso central (SNC). 

Nas infecções pulmonares por protozoários, deve ser destacado o Pneumocystis carinii como 

o agente etiológico mais freqüente. Toxoplasmose e giardíase também têm sido relatadas no 

Tx renal (15). 

• Vírus 

Cerca de 79% dos receptores renais apresentam alguma evidência de 

infecção pelo CMV, sendo esse o agente viral mais comum nas unidades de Tx (138). Esse 

vírus aparece em aproximadamente 50% a 90% dos pacientes em tomo de 2 meses de pós

-operatorio, seja por diagnóstico sorológico ou por dados de necrópsia . Tal fato suporta o 

conceito de que a ativação viral em indivíduos imunossuprimidos é alta (100). 

Gerdes e colaboradores (53) estudaram prospectivamente 47 pacientes 

transplantados renais e encontraram positividade para o CMV em 3 8 deles (81% ). Desses, 

apenas 7 (15%) foram sintomáticos. 

Vinte e sete pacientes transplantados renais no Hospital das Clínicas de São 

Paulo foram estudados de forma prospectiva, para detectar a prevalência da infecção por 

CMV através da sorologia (IgM e lgG), das culturas sangüíneas e urinárias. Esses exames 

foram realizados a cada 4 semanas nos primeiros 100 dias pós-Tx, mostrando que 85,18% 

dos receptores pré-Tx e 70% dos doadores renais apresentavam sorologia (IgG) positiva para 

o CMV. A prevalência de infecção por esse vírus foi de 81,49% (42). A infecção clínica por 

CMV manifesta-se, geralmente, 1 a 4 meses após o Tx, sendo caracterizada por febre, leuco-
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penia, plaquetopenia, artralgia e mialgia. O desenvolvimento de complicações graves como 

pneumonia, hepatite, ulceração gastrointestinal e encefalite podem ocorrer. A infecção é 

habitualmente autolimitada, e com terapia apropriada a maioria dos pacientes recupera-se. 

Entretanto a situação de imunossupressão secundária pode causar infecções por germes 

oportunistas especialmente o Pneumocystis carinii, Aspergillus sp e Listeria monocytogenes 

(114). 

Problemas cutâneos como herpes simples e papiloma vírus podem ser muito 

desconfortáveis para o paciente, causando quadro de dor considerável. Infecçoes pelo HSV 

disseminadas são raras ( 1 00). 

VZV pode ocasionar infecções no SNC como encefalite ou meningite, 

pneumonia, lesões de pele. e hepatite com risco de evolução para necrose hepática ( 15). 

Mozes e colaboradores (82) observaram em 567 receptores renais, 22 casos 

de icterícia, sendo que desses, 9 morreram no episódio inicial de hepatite, 6 morreram em 3 

meses por insuficiência hepática, 4 desenvolveram hepatite crônica e 3 recuperaram-se 

totalmente. Cinco pacientes eram HBsAg positivos, 4 tiveram hepatite por CMV, 2 por HSV, 

1 por VZV e 3 tiveram insuficiência hepática associada à sepse por bactéria e/ou fungo. 

• Hepatites Virais 

Hepatite vira! pode ser definida como uma infecção sistêmica na qual 

ocorrem inflamação e necrose das células hepáticas, responsáveis por um quadro clínico, 

bioquímica, imunossorológico e morfológico característicos (69). 

A etiologia vira! das hepatites foi postulada na primeira década deste século. 

Durante e após a Segunda Guerra Mundial, vários estudos realizados sugeriram a existência 

de diferentes agentes causadores das hepatites, firmando, assim, uma base para compreensão 

da hepatite A. Os progressos, no entanto, foram lentos. Muito pouco aconteceu de 

significativo, durante vinte anos, com os possíveis agentes responsáveis pelas hepatites, em 
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contraste com os avanÇos na área da virologia, marcados pela descoberta de outros vírus e 

preparação das respectivas vacinas ( 45). 

O marco decisivo da nova era no campo da história das hepatites virais 

ocorreu na década de 1960, com a descoberta do antígeno austrália (HBsAg) por Blumberg e 

colaboradores (69). Outros marcadores da hepatite B foram detectados no soro, posterior

mente, permitindo o diagnóstico da fase aguda da infecção, da imunidade, do estado de 

portador do vírus e, ainda, da presença ou ausência da replicação viral. Para a hepatite A, de 

forma semelhante, foram desenvolvidos métodos imunológicos de detecção sorológica da 

fase aguda da doença, bem como da presença de imunidade contra esse vírus. 

Na década de 70 ficou comprovada a existência de outros vírus causadores 

de hepatite. Esses casos; na ausência de marcadores sorológicos positivos tanto para a 

hepatite A, como para a hepatite B, passaram a ser designados como um terceiro tipo de 

hepatite, denominada hepatite não A não B (NANB), que posteriormente veio a ser definida, 

na maioria dos casos, como hepatite vira! C. 

O VHB e VHC são os agentes causadores mais freqüentes das hepatites 

virais pós-Tx nas formas crônicas da doença (21 ). A incidência da hepatite B tem diminuído 

nas unidades de diálise e Tx renal, sem uma queda proporcional da hepatite crônica nestes 

pacientes, provavelmente devido a infecção pelo VHC (140). Sabe-se, hoje, que a hepatite C 

é a causa mais importante de doença hepática crônica pós-Tx (110). 

A obtenção de bons resultados está intimamente vinculada à atenção 

dispensada às causas de morbidade e mortalidade dos pacientes transplantados. Entre as mais 

importantes inclui-se a hepatite crônica, a qual incide com uma freqüência de 1 O a 15% nos 

receptores renais. Muitos desses indivíduos desenvolvem dano hepático progressivo que 

contribui significativamente para o aumento da mortalidade tardia ( 44, 11 0). 

Ranjan e colaboradores ( 1 06) estudaram a influência da doença vira! nos 

resultados a longo prazo pós-Tx. Após 1 O anos, as sobrevi das do paciente e do enxerto renal 

foram de 68% e 48% respectivamente. A presença de positividade ao HBsAg e ao anti-VHC 

não influenciou a mortalidade geral ou sobrevida do enxerto renal. Entretanto o estado 

sorológico negativo para o CMV pré-Tx foi importante. Pacientes CMV negativos que rece-
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beram rins de doadores positivos foram afetados adversamente, apresentando maior risco de 

desenvolverem doença primária. Embora a positividade ao HBsAg nos pacientes assinto

máticos não tenha interferido nos resultados do Tx, a associação desse marcador com doença 

hepática, diagnosticada por PFH ou biópsia alteradas, determinou um pior prognóstico. Nos 

pacientes com positividade ao anti-VHC, a seroconversão foi detectada raramente, não 

ocorrendo disfunção hepática significativa. 

Os pacientes transplantados renais HBsAg positivos parecem apresentar 

maior morbidade e mortalidade do que os negativos (102). Entretanto não há consenso na 

literatura a respeito do impacto a longo termo da hepatite B na sobrevida do paciente e 

enxerto renal. Enquanto alguns autores encontraram uma mortalidade maior nos receptores 

com positividade ao HB·sAg, outros não mostraram qualquer diferença na sobrevida dos 

transplantados HBsAg positivos ou negativos (23, 25, 49). Rao e colaboradores (107) encon

traram 54% de mortalidade nos indivíduos portadores crônicos do VHB submetidos a Tx, 

comparados com 12% no grupo sem a doença, com seguimento de 7 anos. Esses autores 

também sugerem que, os pacientes com positividade ao HBsAg são adicionalmente imunes

suprimidos devido ao resultado direto da infecção viral. Conseqüentemente, apresentam uma 

melhora na sobrevida inicial do enxerto, vindo a ter uma mortalidade maior, tardiamente, por 

sepse. 

Gagnadoux e colaboradores ( 49), em um seguimento de mais de 1 O anos de 

21 O transplantados renais HBsAg negativos, verificaram sobrevidas de 87%, 80% e 77% para 

os períodos de 5, 1 O e 15 anos pós-Tx respectivamente. Em 50 pacientes HBsAg positivos as 

sobrevi das foram de 98%, 90% e 70% nos mesmos períodos pós-Tx. Embora as sobrevidas 

dos receptores HBsAg positivos e negativos em 15 anos de seguimento, não tenham sido 

diferentes do ponto de vista estatístico, a mortalidade foi significativamente maior nos 

positivos (20%) em relação aos negativos (3%). 
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1.2 - Hepatite Viral C ·· 

1.2.1 - Considerações Gerais 

Em 1989, na Califórnia, um grupo de pesquisadores da Chiron Cmporation, 

liderados por Houghton, identificou um agente transmitido de forma parenteral, o qual, 

posteriormente, veio a ser denominado vírus da hepatite C. Esse vírus passou a ser consi

derado o principal agente causador da hepatite NANB. Com a utilização da engenharia 

genética para replicação e armazenamento dos clones do vírus, foi possível o isolamento de 

uma proteína específica, permitindo a detecção de um anticorpo contra o vírus NANB. A 

posterior clonagem das proteínas constituintes do novo vírus possibilitou a classificação 

inicial daquela que passou a ser denominada hepatite C (70). 

Dos vírus NANB identificados até agora, o VHC é o mais importante em 

termos de morbidade e mortalidade. Em 1992, foi relatada a existência de mais de 500 

milhões de pessoas infectadas ou com risco de serem contaminadas com o VHC (121) . 

. Hepatite viral C é uma doença comum nos EUA Estimou-se, em 1989, que 

aproximadamente 150.000 casos de infecções pelo VHC ocorriam anualmente, sendo que 

7. 500 a 15.000 eram resultantes de transfusões. De todos os infectados, em tomo de 5. 000 

apresentaram evidência bioquímica de doença hepática crônica. Cerca de 15.000 evoluíram 

para HCA ou cirrose. Praticamente 25.000 pessoas morrem por ano devido doença hepática 

crônica e cirrose nos EUA, sendo essas a~ causa de morte naquele país (5, 7). 

· Um estudo da prevalência do anti-VHC nas populações urbanas e rurais da 

Bahia pelo teste Elisa de segunda geração (Abbott) e confirmação dos casos positivos com 

RIBA 2 (Chiron) mostrou uma maior ocorrência do VHC na população urbana (1,25%) 

quando comparada à rural (zero), podendo-se inferir que a introdução do VHC no Brasil 

tenha se dado, possivelmente, através das populações urbanas (92). 
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Trabalho/realizado no Rio de Janeiro com 6.411 pacientes doadores de sangue 

identificou uma prevalência de 2,30% de positividade ao anti-VHC pelo teste ELISA de 

segunda geração. De 82 pacientes anti-VHC positivos, foi encontrada em 17 deles (21%) 

história de transfusão de sangue, 11 (13%) referiam uso de drogas EV no passado, 41 (50%) 

haviam realizado pelo menos um procedimento cirúrgico, 2 (3%) tinham feito acumpuntura, 

9 (11%) possuíam tatuagem e 1 (1%) tinha história de acidente com agulha (99). 

A prevalência da hepatite C é maior nos indivíduos que receberam transfusões 

de sangue e derivados, usuários de drogas ou de medicação parenteral e pacientes renais 

crônicos em hemodiálise (130). Além da transmissão parenteral, é relatada a ocorrência de 

formas esporádicas que não apresentam uma via de transmissão bem definida. Pelo menos de 

metade dos casos de hep.atite C não se consegue determinar a fonte de infecção ( 119). As 

vias de transmissão mais frequentemente encontradas estão descritas no Quadro 5. 

QUADROS 

HEPATITE C- VIAS DE TRANSMISSÃO 

• Transfusão de sangue e/ou derivados 

• Hemodiálise 

• Seringas e agulhas compartilhadas 

• Tatuagem 

• Perinatal 

• Contatos familiares 

• Sexual 

• Saliva 

• Transplantes 

O VHC é o principal agente causador da hepatite pós-transfusional (HPT), 

sendo responsável por praticamente 90% dos casos (5). Os pacientes renais crônicos, em 

hemodiálise, com muita freqüência são transfundidos (135). 
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O uso d{drogas EV compartilhando seringas e agulhas, assim como tatuagens 

têm sido relatadas como fontes de infecção (1, 38). O risco de transmissão do VHC por pica

da de agulha expondo-se ao sangue de um indivíduo anti-VHC positivo é de 3% a 10% (1). 

A transmissão perinatal do VHC inicialmente foi considerada excepcional em 

mães anti-IDV negativas. Mais tarde, porém, foi observado que, embora não tão freqüente 

como o VHB também pode ocorrer. Atualmente acredita-se que o genótipo do vírus possa 

ter influência decisiva nessa via de transmissão (86). 

Contatos familiares vem sendo sugeridos como formas de transmissão da he

patite C, principalmente no período de viremia, embora o risco da disseminação intrafamiliar 

do VHC ainda precise ser melhor estudado (142). 

A transmissão sexual do VHC está relatada, apesar de ser menos freqüente do 

que a do VHB e do IDV ( 6). 

O anti-VHC foi detectado na saliva, tendo-se relato da possibilidade de trans

missão do vírus através da mordida humana, embora não esteja esclarecido se pode ser 

transmitido pelo beijo (3 7). 

Pereira e colaboradores (94, 95, 96), em uma série de estudos, avaliaram 716 

doadores de órgãos, sendo 13 deles anti-VHC positivos, sem evidência de hepatite e HBsAg 

negativos. Dezenove rins, 6 corações e 4 fi gados foram implantados em 29 receptores. Todos 

os receptores eram HBsAg negativos no momento do Tx e 27% deles eram anti-VHC 

positivos pré-Tx, tendo essa positividade aumentado para 58% pós-Tx entre os receptores 

com doença hepática. Com esses dados, os autores verificaram que o órgão transplantado 

pode transmitir hepatite C, fazendo um sério questionamento a respeito da aceitação ou 

não de rins· de doadores anti-VHC positivos. 

Na grande maioria dos casos, a infecção aguda pelo VHC é inaparente. O 

quadro clínico sintomático, com icterícia, é observado em pouco mais de 10% dos casos. A 

doença é raramente fulminante, apresentando-se, nessa forma, com uma evolução arrastada, 

prognóstico sombrio e altos índices de mortalidade (122). 

45 



Apesar d6 conhecimento da história natural e da evolução da hepatite C ainda 

serem incompletos, sabe-se que, independentemente da fonte de infecção, 50% a 70% dos 

indivíduos expostos ao VHC desenvolvem infecção crônica. Desses, cerca de 12% evoluirão 

para cirrose. Nos cirróticos o risco de carcinoma hepatocelular (CHC) é aumentado em tomo 

de 15% (110, 113). 

Existem fortes evidências entre a associação de infecção crônica pelo VHC e a 

ocorrência de CHC (122). O VHC parece estar, por si só, direta ou indiretamente ligado à 

etiopatogenia do CHC, embora sua ação carcinogênica seja, ainda, um problema não 

esclarecido. No entanto é possível que uma ação conjunta com o vírus B, em indivíduos co

-infectados, ou na presença de outros fatores de risco possa haver um estímulo para o 

desenvolvimento tumoral (50). 

1.2.2- Vírus da Hepatite (VHC) 

Durante muito tempo o agente causador da hepatite C permaneceu desco

nhecido, a despeito de inúmeros esforços por parte dos virologistas, imunologistas e 

biologistas moleculares para descobrir sua natureza e estrutura. Pela primeira vez na história 

da humanidade um vírus teve seu genoma detectado, clonado e completamente identificado 

sem que nunca houvesse sido visualizado ( 120). 

A identificação direta do VHC é dificil, visto que apresenta baixas concen

trações nos fluidos orgânicos, com pequena quantidade de partículas circulantes (3). 

Foram muito engenhosos os estudos de Choo e colaboradores (28) e de Kuo e 

colaboradores (70), realizados com o plasma de chimpanzé infectado por hepatite NANB 

pós-transfusional e com títulos excepcionalmente altos do vírus. Isolaram-se os ácidos nucléi

cos DNA e RNA, fazendo a clonagem dos mesmos para DNA complementar (DNAc), 

possibilitando a formação de um arquivo após a hibridização em levedura e em lisado de 

Escherichia co/i. Dentre os inúmeros clones armazenados, um deles veio a corresponder ao 
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vírus procurado. Para ;'encontrá-lo, foram utilizados plasmas de indivíduos sabidamente con

valescentes de hepatite NANB pós-transfusional. Após várias experiências, a persistência da 

reação antígeno-anticorpo para um dos clones caracterizou-o como sendo uma seqüência de 

proteínas formadoras do vírus C. Para testar a especificidade, procedeu-se à clonagem dessa 

seqüência protéica, com oRNA existente no hepatócito de chimpanzé infectado, ocorrendo a 

reação. Por outro lado, não houve reação desta proteína com o soro pré-infecção dos conva

lescentes de hepatite NANB. A descoberta da estrutura do genoma e a habilidade de expres

sar a proteína do vírus em levedura e lisado de Escherichia coli foram os pré-requisitos para 

o desenvolvimento de técnicas auxiliares na detecção dos anticorpos específicos contra o 

VHC (Fig. 2) (28). 

VÍRUS DA HEPATITE C- MÉTODO DE DETECÇÃO 

1) Soro de dúrnpanzé ultracentrifugação 
infectado 10. 

sedimentação 

transcriptase 
reversa hibridização 

1
DNA 
RNA 

outros 

2) RNA ----DNAc--4-em fagos_..BIBLIOTECA 

vários ~ ~anticorpos 
3) clones~ L/ H. NANB 

/7}--reação Testes de {1. RNA chimp.I + 
4) ~ Ag-Ac especificidade 2r soro pre-I-

Fig. 2 - Mcdologia empregada para detecção da fração protéica antigêrúca 

capaz de diagnosticar a presença de anticorpo contra o VHC 

Adaptado de Choo e colaboradores (28) 
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O VHC é um vírus RNA que, em tennos de estrutura geral e organização, 

lembra a família dos flavivírus (causadores da febre c:tmarela, dengue e encefalite japonesa) e 

dos pestevírus animais. Seu genoma tem uma poliproteína precursora que contém regiões 

estruturais e não-estruturais (Fig. 3) (3, 90). 

Fl..A VIVIRUS 

L(~c~(~M~(~E~~(~N~Sl~~(~NS=2~(~N~S~3~(~N~S~4~(--~N=ss~~O 
~ ES1Rl.JfURAL NÃO-ES1Rl.JfURAL 

5' 

~ 

C22 

,..---
NSl ,._.,. 

clOO 

VHC 

NS5 

Fig. 3 - Organização genônúca do Flavivirus proposta para o VHC. As 

regiões estruturais (C= core, M =matriz, E= envelope) e não 

estruturais (NS) estão identificadas acima 

Adaptado de Albcrti {3) 

3' 

. Uma das grandes questões atuais se refere à possível diversidade genômica do 

vírus e o que representam os diferentes genótipos encontrados com relação à patogenia e à 

resposta antivíral (142). Resposta imunitária diferente ao VHC podem ser conseqüência da 

reatividade imune de cada indivíduo, mais do que das divergências entre as cepas virais. 

Entretanto sabe-se que as seqüências de amino-ácidos das proteínas virais estão sujeitas a 

trocas consideráveis dentro de um curto período de tempo (31 ). Até o momento, pelo menos 
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cinco genótipos distinto'~ estão associados à hepatite C, cuja prevalência varia conforme sua 

distribuição geográfica (Tabela 2) (127). 

TABELA2 

VARIAÇÃO GEOGRÁFICA NA PREVALÊNCIA DOS GENÓTIPOS DO VHC 

País no Genotipo VHC 

PT k1 k2 k2b ? . 

Japão 121 1 94 (78%) 20 (17%) 6 o 

China 18 o 8 (44%) 9 (50%) 1 o 

Europa 19 8 (42%) 10 (53%) o o 1 

Brasil 14 5 (36%) 5 (36%) o o 4 

USA 10 7 (70%) 1 o 1 1 

Adaptado de Takada (127) 

O agente tipo 1 (K 1) é o genótipo predominante no Japão, tendo sido 

detectado em diferentes países com alta prevalência, exetuando-se os EUA Corresponde ao 

vírus originalmente descrito, sensível a solventes orgânicos, medindo entre 30 à 60 nm de 

diâmetro e apresentando capsídeo e dois envelopes lipídicos. Seu genoma constitui-se de 

pequena cadeia simples de RNA com aproximadamente 10.000 nucleotídeos. É dotado de 
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pelo menos 1 O genes ·que codificam proteínas diversas, uma das quais foi elo nada e 

expressada, podendo ser usada como base para o diagnóstico de infecção pelo vírus C. Tem 

capacidade de induzir alterações citoplasmáticas, como formação de estruturas tubulares nos 

hepatócitos de chimpanzés infectados, por exemplo. 

O VHC PT é o tipo mais freqüente nos EUA e o segundo da Europa, sendo 

também encontrado no Brasil. Entretanto é raro no Japão, e ainda não foi identificado na 

China. Esses dados sugerem a possibilidade de se tratar de um vírus de distribuição ocidental. 

O agente tipo 2 (K2) parece ter um tamanho menor do que o K1, com 25 a 

30 nm de diâmetro, não sensível aos solventes orgânicos e incapaz de induzir lesões. 

citoplasmáticas. É o tipo 'predominante na China e o segundo do Japão, não tendo sido 

encontrado na Europa, EUA e Brasil, por isso postula-se que seja um tipo oriental do VHC 

(127). 

Os genótipos virais diferem principalmente quanto à região do envelope do 

vírus. As variações se verificam, em geral, nas áreas NS 1 E2 e NS2 E2, as quais são as menos 

conservadas. A regiões do capsídeo, NS3 e NS4 estão habitualmente preservadas, 

encontrando-se a mesma seqüência vira! - NS3 - mais de 96,80% das vezes (31 ). A área mais 

preservada nos diferentes tipos do VHC é a 5' não traduzida, e que é a escolhida, prefe

rencialmente, para o diagnóstico por apresentar a menor taxa de mutação (122). 

Um estudo realizado em 15 pacientes com doença hepática crônica e em 17 

doadores de sangue, buscando detectar o genótipo do VHC em nosso país, mostrou que as 

seqüências de VHC-RNA encontradas foram similares às do VHC tipo 1 já descrito, com 

homologia na região NS5 de 98,80% à 99,20%. A análise filogenética indicou que o VHC 

desses pacientes pertence ao grupo 1 do genótipo do VHC com pequena divergência em 

relação ao tipo predominante na Europa e América do Norte (98). 
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1.2.3 - Diagnóstiêo Sorológico 

Os testes diagnósticos da hepatite C são de utilização recente. Entretanto multi

plicam-se rapidamente as diversas técnicas que visam detectar os peptídeos estruturais e não 

estruturais do VHC no sangue periférico e no hepatócito. 

As variações genéticas do vírus dificultaram o surgimento de testes 

diagnósticos que fossem, ao mesmo tempo, sensíveis e específicos. 

ELISA de primeira, segunda e terceira geração, RIBA de primeira e set:,runda 

geração e reação em cadeia da polimerase (PCR) têm permitido crescente detecção do vírus 

ou anticorpos a ele relacionados. 

O teste anti-VHC ELISA de primeira geração pesquisa anticorpos contra o 

antígeno c100-3, localizado na parte não estrutural do vírus (70). Nesse teste, o anti-VHC 

toma-se reagente, habitualmente, cerca de 15 semanas após a fase aguda da doença, com 

uma variação de 2 semanas até 1 ano ou mais. Apresenta risco de resultados falso-positivos 

na presença de fator reumatóide, hipergamaglobulinemia, hepatite crônica ativa auto-imune, 

hepatopatia alcoólica e paraproteinemia. É pouco sensível e pouco específico, não discri

minando as classes IgM e IgG de anticorpos. Estima-se que 10% a 20% dos pacientes 

infectados com o vírus C não dão resposta positiva ao teste (32). 

Devido à seroconversão tardia e à pouca correlação com infecção, foi 

substituído pelo teste anti-VHC ELISA de segunda geração, o qual detecta antígenos 

estruturais (c22) e não estruturais (c33 e cl00-3) do VHC, sendo, portanto, mais sensível e 

específico. O anti-VHC (anti-c22, anti-c33 e anti-cl00-3) positiva-se 30 a 90 dias mais cedo 

do que o anti-VHC de primeira geração, mas, ainda assim, várias semanas após o episódio 

agudo, permanecendo uma janela imunológica significativa. 

ELISA de terceira geração tem sido recentemente utilizado, testando 

anticorpos contra o core, antígenos NS3 e NSS, aumentando ainda mais a habilidade para 

detectar pacientes infectados pelo VHC (37). 
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A preocupação com resultados falso-positivos nos testes anti-VHC (ELISA), 

principalmente nas populações de baixo risco, levou à realização de ensaios suplementares 

para confirmar o resultado positivo. O mais comum deles é um ensaio recombinante- RIBA. 

RIBA de primeira geração atua imobilizando os antígenos recombinantes 

utilizados no ELISA É um teste de grande especificidade, mas menos sensível que o ELISA 

e, por isso, não representa um teste confirmatório ideal. Com o RIBA de segunda geração 

(RIBA 4), que utiliza quatro antígenos do VHC (c22, c33, cl00-3 e 5-1-1), é possível o 

diagnóstico de hepatite C no primeiro mês da doença em aproximadamente 50% dos casos. 

Um teste RIBA 4 positivo tem boa correlação com viremia ou presença do VHC-RNA no 

soro (Quadro 6) (37). 

QUADR06 

REGIÕES GENÔMICAS I PROTEÍNAS DO VHC UTILIZADAS 

NOS TESTES ANTI-VHC 

ENSAIO REGIÃO GENÔMICA-PROTÉICA DO VHC 

l -TESTES DE SCREENING 

ELISA 1 a geração c100-3 INS4 

ELISA 2a geração c22c I Core (1) 

c200 INS3 INS4 (c33ciNS3 + cl00-3 

ELISA 3a geração Core I NS3 I NS5 

2 -TESTES CONFIRMA TÓRlOS 

RlBA 1 a geração cl00-3 I NS4 

5-1-1 (proteínas das regiões NS3 I NS4) 
RIBA 2a geração cl00-3 I NS4 

(RlBA4) 5-1-1 

c33ciNS3 

c22-3 I C (SI) 

Adaptado de Dusheiko (37) 
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Em virtude da pequena quantidade de vírus C circulante, o RNA não é encontrado 

no soro pelas técnicas usuais. Utilizando-se a PCR, verificou-se que muitos pacientes com 

hepatite aguda pelo vírus C têm RNA do vírus circulante no sangue, tanto no final do período 

prodrômico como durante as manifestações clínicas da doença, o que também pode ser 

comprovado com o RIBA. A identificação do RNA no soro por PCR ou do anti-VHC por 

RIBA 4 constituem atualmente os melhores métodos para confirmar a presença de infecção 

pelo VHC. 

Durante a fase inicial da hepatite C, a presença do VHC-RNA parece ser o único 

marcador diagnóstico da infecção, demonstrando a existência de vírus circulante com 

provável replicação. O desaparecimento do VHC-RNA do soro significa, em geral, cura da 

hepatite C, ao passo que sua persistência é verificada nos doentes que progridem para 

hepatite crônica. Apesar de ser altamente sensível e específica, a PCR apresenta como 

principal limitação o fato de não ser quantitativa (75). 

Um novo teste desenvolvido recentemente pela Chiron C01poration permite a 

quantificação da taxa de viremia tanto no soro como no tecido hepático. Esse teste é 

chamado de Branched DNA-enhance Label Ampli.ficalion Asscy (bDNA) ou simplesmente 

Amplex. Difere da PCR porque o material genético não é amplificado e sim ligado a um 

substrato luminescente que emite luz, sendo essa, detectada por um luminômetro. A 

intensidade do sinal é proporcional à quantidade original de ácido nucléico viral na amostra, 

permitindo assim a quantificação do RNA do VHC. A técnica oferece informações valiosas, 

uma vez que a quantidade de vírus pode ser proporcional ao grau de alteração histológica, 

servindo para monitorizar a gravidade da doença e resposta ao tratamento anti-vira! (75). 

A pesquisa do anti-VHC IgM trouxe importante contribuição para a caracte

rização da infecção ativa e replicação viral. Esse anticorpo pode ser detectado precocemente, 

nas primeiras quatro semanas da infecção, mas persiste reagente nos pacientes com doença 

crônica, não podendo ser utilizado isoladamente como teste confirmatório da infecção aguda 

(17). 
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1.3 - Anti-VHC e Transplante Renal 

É freqüente a presença do anti-VHC nos receptores renais, sendo responsável por um 

significativo índice de disfunção hepática pós-Tx. Entretanto, até agora, ainda não se tem 

dados suficientes para demonstrar os efeitos adversos do VHC na sobrevida a longo prazo do 

paciente e do enxerto renal (113, 132, 140). 

O curso clínico e a evolução da hepatite C após o Tx permanecem desconhecidos. O 

significado específico da presença do anti-VHC pré-Tx, sua relação com o Tx e o surgimento 

de doença hepática pós-Tx ainda precisam ser melhor esclarecidos. Y nares e colaboradores 

(140) estudando 273 receptores renais verificaram positividade ao anti-VHC em 70 deles 

(26%). Cinco permaneceram positivos por um período tão longo quanto 11 anos, a partir do 

teste inicial, e apenas 1 dos 5 apresentou hepatite crônica. Mortalidade secundária à insufi

ciência hepática ocorreu em 2 de 65 pacientes no seguimento pós-operatório de 5 a 12 anos. 

A infecção pelo VHC nos receptores renais parece ter uma evolução diferente da 

observada nos indivíduos com HPT. O curso da hepatite C pós-Tx, aparentemente, é mais 

agressivo do que o da HPT (96). A persistência da positividade ao anti-VHC pode significar a 

continuidade da infecção pelo VHC, sugerindo que os receptores renais anti-VHC positivos 

correm risco aumentado de desenvolver hepatopatia crônica após o Tx (117). 

Um grande número de autores descreve uma prevalência elevada do anti-VHC nos 

receptores no momento do Tx, observando que a maioria desses pacientes foi contaminada 

durante o período de HD, por isso urêmicos crônicos em tratamento dialítico têm sido motivo 

de constante estudo e preocupação. 

Y oshida e colaboradores ( 141) verificaram uma variação muito grande na positividade 

para o anti-VHC nos pacientes em HD em diferentes países, encontrando 1% na Inglaterra, 

10% na Alemanha, 12% nos Estados Unidos, 18% na Itália, 20% na Espanha e 22% no 

Japão. Os autores referidos salientam que em nosso país a situação é grave, com índices de 

positividade ao anti-VHC de até 50% para pacientes em HD e de até 20% para os em DP. A 
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prevalência do anti-VHC nos pacientes com IRC submetidos a HD no Hospital Evangélico e 

na Santa Casa de Londrina foi de 20,20% (65). Santana e colaboradores (115) estudando 262 

pacientes em HD na cidade de Salvador-BA, registraram uma prevalência do anti-VHC de 

29,80% por ELISA de segunda geração com confirmação com RIBA 2. 

Hayashi e colaboradores (59) estudaram 418 pacientes em seis unidades de HD no 

Japão e detectaram positividade para o anti-VHC em 127 (30,40%), índice vinte vezes mais 

alto do que em doadores de sangue. 

O estado sorológico anti-VHC do receptor e sua relação com o Tx renal também têm 

sido amplamente discutidos na literatura. 

Em uma revisão de 596 pacientes transplantados renais, Fernandez e colaboradores 

( 44) encontraram 154 (26%) pacientes anti-VHC positivos pré-transplante (HD ), 180 (30%) 

anti-VHC positivos na cirurgia do transplante e 117 (22%) anti-VHC positivos 1 ano pós

-transplante, verificando que a maior parte dos receptores anti-VHC positivos com 1 ano 

pós-Tx já possuía o anticorpo pré-Tx. 

Oliveras e colaboradores (87) analisaram dois grupos de pacientes transplantados 

renais, um deles incluindo 100 receptores com duas dosagens soro lógicas, uma no momento 

do Tx e outra com tempo médio de 36 meses de pós-operatório. O outro grupo consistiu de 

35 receptores e foi estudado sorologicamente com uma única dosagem do anti-VHC no 

período pós-operatório entre 1 a 5 anos. Vinte e cinco de 100 pacientes (25%) apresentaram 

anti-VHC positivo pré-Tx, sendo que 14 deles permaneceram com positividade no período 

de 1 a 5 anos pós-Tx. No segundo grupo, 11 de 35 receptores (31,50%) apresentaram anti

-VHC positivo. Novamente observa-se que a contaminação pelo VHC ocorreu, predominan

temente, no período pré-Tx. 

Em uma série de pacientes estudados, Morales e colaboradores (78, 79) observaram 

positividade ao anti-VHC por ELISA de segunda geração, confirmado por RIBA 4, em 83 de 

327 transplantados renais, sendo que 60% deles tinham doença hepática crônica. Dentre os 

receptores anti-VHC positivos, 76% já apresentavam anticorpos antes do Tx, por provável 

contaminação durante o período de HD. 
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Conlon e colabor~dores (29), acompanhando 272 pacientes transplantados renais em 

Dublin, observaram uma prevalência de 1,10% de positividade ao anti-VHC. Tal prevalência, 

extremamente baixa nos receptores irlandeses, sugere uma variação geográfica ou genética 

associada com a infecção pelo VHC. 

Um trabalho realizado na Unidade de Transplante Renal do Hospital das Clínicas de 

São Paulo mostrou que a prevalência do anti-VHC pelo teste ELISA de primeira geração 

nos pacientes com diagnóstico de hepatite NANB foi de 73%, enquanto que o grupo com 

hepatite B apresentou positividade ao anti-VHC em 44% dos casos (97). 

Cenderoglo e colaboradores (21) analisaram de forma randomizada o soro estocado de 

70 dos 384 pacientes transplantados no período de 1976 a 1990 na Unidade de Transplante 

Renal da Escola Paulista de Medicina, encontrando uma prevalência de 40% do anti-VHC 

pelo teste ELISA da Abbott. 

A possibilidade de transmissão da hepatite C através do Tx renal tem sido referida 

recentemente. 

Alguns autores como Huang e colaboradores (61) desaconselham a utilização de 

doadores de órgãos anti-VHC positivos no Tx renal. No entanto Aeder e colaboradores (2), 

ao contrário, acreditam que rins de doadores anti-VHC positivos pelos testes ELISA de 

primeira e segunda gerações podem ser transplantados sem maiores riscos de transmissão do 

VHC se esses pacientes apresentarem PCR e RIBA negativos. 

Em dois registros de um mesmo grupo de pacientes, foram avaliados 22 receptores 

anti-VHC positivos que receberam rins de doadores também positivos, e 27 receptores 

seropositivos de doadores anti-VHC negativos. O teste anti-VHC utilizado foi ELISA de 

segunda geração e os resultados positivos confirmados por RIBA. Não houve diferença entre 

os transplantados quanto à prevalência de doença hepática e todos eles permaneceram 

seropositivos para o VHC. Por esses achados, os autores sugerem que rins de doadores anti

-VHC positivos podem ser usados para Tx de pacientes anti-VHC positivos sem um risco 

maior de desenvolvimento de hepatopatia pós-Tx (78, 79). 
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• Considerando que a hepatite viral é uma complicação comum no Tx renal e que muitos 

deles desenvolvem dano hepático progressivo contribuindo significativamente para a sua 

morbi-mortalidade; 

• considerando que 10% a 15% (44, 113) dos receptores renais apresentam hepatite crônica 

e que, em 50% das vezes, ela é causada pelo VHC (44); 

• considerando que a hepatite C é a causa mais importante de doença hepática crônica pós

-Tx; 

• considerando que a presença do VHC está relacionada a um alto grau de cronicidade da 

doença hepática e evolução para cirrose; 

• considerando que dados de prevalência do VHC nos pacientes transplantados renais, no 

nosso meio, ainda são escassos, bem como a repercussão clínica da doença no seguimento 

pós-operatório destes indivíduos; 

• foi julgada adequada a realização deste estudo na tentativa de obter elementos que venham 

a esclarecer algumas das questões supracitadas. 
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3.1- Geral 

+ Detectar a prevalência do anti-VHC nos pacientes transplantados renais e seus 

respectivos doadores. 

3.2 - Específicos 

• Identificar a seroconversão do anti-VHC nos receptores renais pós-transplante (aos 

6 meses e em 1 ano). 

+ Comparar os resultados dos testes anti-VHC ELISA de segunda geração. 

+ Identificar a prevalência do VHC-RNA nos pacientes doadores e receptores renais 

com positividade ao anti-VHC pelo teste da United Biomedical Jnc01poration (UBI). 

+ Investigar a possibilidade de transmissão do VHC através do enxerto contaminado, 

com 1 ano de seguimento pós-operatório. 

+ Comparar a positividade do anti-VHC com o tempo de hemodiálise pré-Tx, as 

transfusões sangüíneas e as alterações dos níveis sanguíneos de AST (Aspartato Aminotrans

ferase) e ALT (Alanina Aminotransferase). 

+ Identificar a presença do HBsAg nos doadores e receptores renais no momento do 

Tx, aos 6 meses e 1 ano após. 



+ Identificar a prevalência da positividade do HBsAg e do anti-VHC simultaneamente. 

+ Identificar a presença do HBeAg ou do anti-HBe nos pacientes HBsAg positivos. 
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4.1 -Delineamento 

Para avaliar a prevalência e a seroconversão do anti-VHC no Tx renal foram utilizados 

um estudo transversal e uma coorte contemporânea, respectivamente, tendo sidos estudados 

pacientes transplantados renais na ISCMP A no periodo de outubro de 1991 a julho de 1992, 

com um seguimento de 1. ano pós-operatório. 

Foi realizado um outro estudo transversal, identificando-se os doadores anti-VHC 

positivos no momento da doação e a possibilidade de transmissão da doença para o receptor 

através do enxerto contaminado. 

4.2 -População em Estudo 

Foi estudada uma amostra de 48 pacientes, portadores de IRC, com indicação clínica 

de Tx e que foram submetidos ao seu primeiro Tx renal com DV ou DC na ISCMPA, no 

periodo de outubro de 1991 a julho de 1992, independentemente da idade, sexo, cor ou 

etiologia da doença renal. A imunossupressão consistiu de esquema triplice com ciclosporina, 

azatioprina e corticoesteróides ou da associação de azatioprina com esteróide nos receptores 

de rim de DVR HLA idênticos. Avaliou-se, ainda, a população de doadores, tanto DVR 

comoDC. 



4.2.1 -Critérios de Elegibilidade e de Exclusão 

Foram considerados elegíveis para o estudo pacientes que concordaram em 

participar da investigação, através da assinatura do termo de consentimento, tendo sido as 

crianças representadas por pais ou responsáveis (Anexo 1). Todos os pacientes deveriam ser 

portadores de IRC com indicação de Tx renal, que não tivessem sido transplantados 

previamente e que realizassem a cirurgia na ISCMP A no periodo de outubro de 1991 a julho 

de 1992. Os pacientes seriam acompanhados por um período de no mínimo 1 ano pós-ope

ratório, sendo considerados como perda aqueles que viessem a evoluir para o óbito ou 

enxerto não funcionante, independentemente da causa, antes de se completar 1 ano pós-Tx. 

4.2.2 - Tamanho da Amostra 

A dimensão da amostra foi feita com base nos seguintes parâmetros: 

Nível de significância : 5% 

Erro amostrai : 8,30% 

Prevalência de anti-HCV: 12% 

Considerando-se um nível de significância de 5%, um erro amostrai de 8,30% e 

com base em uma prevalência do anti-VHC no transplantado renal em tomo de 12%, de 

acordo com dados de literatura, foi calculado que seria aceitável para o estudo um tamanho 

de amostra com um número de no mínimo 30 pacientes. Prevendo-se em 25%-30% as 

eventuais perdas no seguimento pós-operatório, estimou-se uma amostra de 40 pacientes. F oi 

possível, no entanto, no período estabelecido, estudar 48 receptores renais e seus respectivos 

doadores. 
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4.3- Variáveis em Esttido 

As variáveis avaliadas no estudo estão listadas no quadro abaixo (Quadro 7). 

QUADR07 

VARIÁVEIS EM ESTUDO 

1 - Positividade aos testes anti-VHC (ELISA) dos laboratórios UBI, Abbott e Behring no 

doador e, no receptor renal, pré-Tx, aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx 

2 -Presença do VHC-RNA por PCR nos pacientes com anti-VHC positivos pelos testes da 

UBI 

3 -Positividade ao HBsAg (laboratórios Abbott e Behring) no doador e, no receptor renal, 

pré-Tx, aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx 

4 -Presença do HBeAg e anti-HBe (Abbott) nos pacientes com positividade ao HBsAg 

5 -Níveis sangüíneos de AL T e AST na admissão do paciente para o Tx, aos 6meses e em 1 

ano pós-Tx 

6- Tempo de duração da HD pré-Tx (em meses) 

7 -Necessidade de HD pós-Tx 

8 -Número de transfusões sanguíneas (em unidades) pré-Tx, transoperatório e até 1 ano 

pós-Tx 

9 -Doador vivo ou cadavérico 

10 -Sexo 

11 -Idade. 

12 -Cor 

65 



A realização dos testes sorológicos anti-VHC por kits fornecidos pelos laboratórios 

UBI, Abbott e Behring possibilitou a identificação dos pacientes doadores e receptores renais 

com positividade ao anti-VHC pré-Tx, aos 6 meses e em 1 ano pós-T x. 

Nos pacientes com anti-VHC positivos pelos testes da UBI, foi pesquisada a presença 

do VHC-RNA no soro por PCR. 

Todos os pacientes foram testados quanto à presença do HBsAg, sendo que nos com 

positividade ao teste realizou-se a pesquisa do HBeAg e anti-HBe. 

F oram considerados os resultados das dosagens séricas de AST e AL T realizadas pré

-Tx, aos 6 meses e em I anos pós-Tx. 

O tempo de permanência em HD convencional foi considerado em meses, desde 0 

início do tratamento até a data da realização do Tx. A necessidade eventual de realização de 

HD temporária pós-Tx devido, por exemplo, a necrose tubular aguda ou rejeição grave do 

enxerto foi outra variável avaliada. 

Quanto ao uso de transfusão de sangue e derivados, foi considerada a informação sobre 

a necessidade de utilização dos mesmos, em unidades, desde o início da HD até a realização 

do Tx, transoperatório e até 1 ano pós-Tx. 

Os pacientes doadores foram divididos em DVR ou DC. 

A idade foi considerada em anos completos, tendo sido ignorado o tempo residual em 

meses e dias. 

Quanto à variável cor, os pacientes foram classificados como brancos ou não brancos. 



4.4- Avaliação das Variáveis 

• Estudo Bioquímica 

A determinação dos exames laboratoriais foi realizada a partir de amostras de 

sangue colhidas no momento da indução anestésica, pelo médico anestesista; e aos 6 meses e 

1 ano pós-Tx, em amostras colhidas por técnico responsável pela coleta. 

As dosagens bioquímicas solicitadas (ALT e AST) foram realizadas no Laboratório 

Central da ISCMP A pelo método cinético optimizado, segundo recomendações da 

Jntemational Federation of Clinicai Chemistly (1FCC), tendo como valores de referência no 

soro até 20 U/1 para a AST e até 25 U/1 para a ALT. Quando os níveis séricos da AST e ALT 

excederam 2 vezes o limite superior da normalidade (> 2N), considerou-se o fato como 

sugestivo de disfunção hepática. 

• Estudo Sorológico 

Como todo método diagnóstico, a determinação sérica do anti-VHC sofre restri

ções naturais, dependentes de sua sensibilidade em detectar a infecção, sempre que ela estiver 

presente, e de sua especificidade em mostrar-se negativo na ausência da mesma, O nível de 

corte ou cut-off foi utilizado para tornar o método mais sensível ou mais específico, 

conforme as necessidades (Anexos 5, 6, 7 e 8). 

Para a realização do estudo sorológico foram coletadas amostras de 5 rnl de sangue 

dos pacientes no bloco cirúrgico, no momento da realização do transplante ou da nefroure

terectomia do doador; aos 6 meses e 1 ano pós-operatórios apenas nos receptores. 

As amostras foram centrifugadas, sendo o soro conservado a - 20 oc até o mo

mento da realização dos testes. 
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A pesquisa do anti-VHC foi realizada através de ensaio imunoenzimático - ELISA 

de segunda geração - com testes da UBI HCV ElA (United Biomedical, lnc, New York, 

USA), da ABBOTT HCV ElA 2nd Generation (Abbott Diagnostics Division) e da 

BEHRINGWERKE (Enzygnost - Anti-HCV), seguindo-se rigorosamente as orientações dos 

fornecedores (Anexo 2). 

Os testes da UBI são um ensaio imunoenzimático qualitativo utilizados para a 

detecção in vitro de anticorpos para o VHC. Consistem de peptídeos VHC sintéticos que 

correspondem a segmentos altamente antigênicos das porções estruturais e não-estruturais do 

vírus. O uso de peptídeos sintéticos oferece a vantagem de minimizar a incidência de reações 

não-específicas resultantes da reatividade cruzada dos anticorpos no soro. Esses testes, assim 

como a pesquisa do VHC-RNA por PCR foram realizados no Kings College Hospital, em 

Londres, sob a supervisão da Dra. Leila M.B.B. Pereira, sendo as amostras descongeladas 1 

vez e as alíquotas enviadas para Londres. Durante o transporte, foram mantidas refrigeradas 

em gelo seco por um período aproximado de 12 horas. Foi realizado um total de 160 testes 

em 120 soros de receptores renais e em 40 de doadores. 

Nos pacientes que apresentaram positividade ao anti-VHC pelo teste da UBI foi 

pesquisada a presença do VHC-RNA por PCR pela técnica de transcrição reversa double 

nested (duas amplificações), também no Kings College Hospital, conforme decrito no Anexo 

3. 

Os outros testes anti-VHC de segunda geração (Abbott e Behring) foram realizados 

no Serviço de Imunologia do Hospital de Clínicas de Porto Alegre (HCP A), pel�s bioquí

micas Maria Clara Con·ea e Marisa Chesky. O teste do laboratório Abbott (enzima imu

noensaio - segunda geração) detecta anticorpos contra as regiões estrutural e não-estrutural 

do genoma do VHC. O teste anti-VHC do laboratório Behring é um ensaio imunoenzimático 

(ELISA) para pesquisa de anticorpos IgG contra o VHC, detectando anticorpos contra peptí

deos sintéticos da região não-estrutural (NS 4) e da região do capsídeo. Foi analisado um 

total de 192 amostras de soro pelos testes Abbott e Behring, sendo 48 de doadores e 144 de 

receptores renais, referentes aos períodos pré-operatório, 6 meses e 1 ano pós-Tx. Todas as 

amostras foram testadas em duplicata, independentemente do primeiro resultado. 
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Os soros dos transplantados e dos seus doadores foram ainda analisados pelos testes 

Auszyme monoclonal (Abbott) e Enzygnost HBsAg monoclonal (Behring). Nos positivos, foi 

pesquisada a presença de infectividade do VHB através do teste Hbe (rDNA) ElA - (Abbott) 

que detecta o HBeAg e o anti-Hbe. Tais testes também foram realizados no HCP A pelas 

mesmas bioquímicas já citadas anteriormente, conforme orientações dos fornecedores 

específicos (Anexo 3). 

Auszyme e Enzygnost monoclonais são ensaios imunoenzimáticos qualitativos de 

terceira geração que detectam o HBsAg. 

O HBe (rDNA) ElA é um ensaio imunoenzimático utilizado para a detecção 

qualitativa do antígeno "e" da hepatite B (HBeAg) e do anticorpo para o antígeno "e" da 

hepatite B (Anti-Hbe). 

4.5- Análise dos Dados 

Os dados de cada paciente foram armazenados e processados em banco de dados, para 

o que se utilizou o programa de microcomputador Epi info, versão 5.0. Além da análise 

descritiva, realizou-se o teste ·l nas tabelas de números 6, 7, 8, 10, 11 e 12, para comparação 

das variáveis em questão. O teste t de student foi empregado para avaliação de amostras 

independentes nas tabelas 13 e 14. 

As variáveis numéricas foram expressas em média ± desvio padrão (DP), tendo-se 

adotado o nível de significância de 0,05. 
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5.1 -Características dos Receptores e Doadores Renais 

• Características Demográficas dos Receptores 

No período de julho de 1991 a outubro de 1992, 48 pacientes transplantados renais 

foram estudados, sendo 24 (50,00%) do sexo mas-culino e 24 (50,00%) do sexo feminino. As 

idades variaram de 3 a 70 anos, com média de 3 7 anos e desvio padrão de 14 anos. Quanto à 

cor, 40 pacientes (83,30%) eram brancos (Tabela 3). 

TABELA3 

CARACfERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS DOS RECEPTORES 

N° de pacientes 48 

Sexo 

Masculino 24 

Feminino 24 

Idade (em anos) 

Média± DP 37± 14 

Amplitude 3-70 

Cor 

Brancos 39 

Não Brancos 9 



,;·:_ 

• Características Clínicas dos Receptores 

O tempo de permanência em HD pré-Tx variou de zero a 74 meses, com média de 

21,5 meses e desvio padrão de 16,3 meses. Dez pacientes (20,80%) necessitaram pelo menos 

de uma sessão de HD no pós-operatório imediato. O número de transfusões sangüíneas no 

pré-operatório variou de zero a 21 unidades, com média de 3, 1 O e desvio padrão de 4, 18 

unidades. No transoperatório, o número de transfusões de sangue ou derivados variou de 

zero a 3 unidades, com média de 0,40 e desvio padrão de 0,76 unidades. No período de 1 ano 

pós-operatório, o número de transfusões variou de zero a 1 unidade, com média de O, 13 e 

desvio padrão de 0,33 unidades. Dezenove rins (39,60%) foram de DC e 29 (60,40%) de 

DVR (Tabela 4). 

TABELA4 

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS DOS RECEPTORES 

Tempo de HD pré-Tx (meses) 

Média±DP 21,5 ±16,3 

Amplitude o - 74 

HD pós-Tx (n° de pacientes) 10/48 

Transfusões sangüíneas (unidades) 

Média± DP (Amplitude) 

Pré-Tx 3,1 o ± 4,18 (0-21) 

Transoperatório 0,40 ± 0,76 (0-3) 

Pós-Tx 0,13 ± 0,33 (0-1) 

Tipo de Doador 

Cadáver 19 

Vivo relacionado 29 
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• Características Demográficas dos Doadores 

Dos 48 doadores, 28 (58,30%) eram do sexo masculino e 20 (41,70%) do sexo 

feminino. As idades variaram de 11 a 61 anos, com média de 32 anos e desvio padrão de 

12,76 (Tabela 5). 

TABELAS 

CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS DOS DOADORES 

N° de pacientes 48 

Sexo 

Masculino 28 

Feminino 20 

Idade (anos) 

Média 32 

Desvio padrão 12.76 

Amplitude 11-71 

5.2- Avaliação Sorológica dos Receptores e Doadores Renais 

• Teste Anti-VHC por Elisa 

A pesquisa do anti-VHC pelo teste ELISA do laboratório da UBI (peptídeos 

sintéticos) foi realizada em 40 receptores renais e seus doadores, totalizando 160 amostras 

correspondentes aos períodos pré-Tx, 6 meses e 1 ano pós-Tx. Onze de 40 pacientes 
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(27,50%) apresentaram positividade ao anti-VHC pré-Tx e 12 (30,00%) aos 6 meses e em 1 

ano pós-Tx, tendo ocorrido seroconversão de 1 em 40 pacientes (2,50%) aos ·6 meses. 

Doze de 48 pacientes (25,00%) tiveram resultado positivo pelo teste anti-VHC 

ELISA de segunda geração do laboratório Abbott pré-Tx, 13 (27,08%) aos 6 meses e 14 

(29,17%) em 1 ano pós-Tx, tendo ocorrido seroconversão de 2 em 48 pacientes (4,16%), 

1 aos 6 meses e o outro com 1 ano pós-Tx. 

Onze de 48 pacientes (22,92%) mostraram positividade ao antí-VHC pelo teste 

ELISA de segunda geração da Behring pré-Tx, sendo que 3 pacientes (6,25%) seroconver

teram com 1 ano de pós-operatório, encontrando:se 14 de 48 pacientes (29, 17%) positivos 

nesse periodo de seguimento. 

Nove receptores mostraram-se positivos pelos três testes, simultaneamente, nos três 

periodos de avaliação. 

Independentemente do teste utilizado, nenhum paciente com positividade ao anti

-VHC pré-Tx seroconverteu, no entanto, 2 de 48 seronegativos pelos três testes pré-Tx 

positivaram até I ano de seguimento pós-operatório (Tabela 6). 

Na comparação entre os resultados dos testes dos diferentes laboratórios (UBI, 

Abbott e Behring) não foram verificadas significâncias estatísticas nos periodos pré-Tx 

(x2 = 0,244, gl = 1, p > 0,05, valor crítico= 3,84I), aos 6 meses (X2 = 0,567, gl = 1, p > 0,05, 

valor critico= 3,84I) e em I ano pós-Tx (x2= 0,007, gl = 1, p > 0,05, valor crítico= 3,841). 

74 



TABELA6 
::. 

POSITIVIDADE AO ANTI-VHC NOS RECEPTORES RENAIS PRÉ-Tx, AOS 6 MESES E 

EM 1 ANO PÓS-Tx PELOS TESTES ELISA DA UBI, ABBOTT E BEHRING 

TESTES 

UBI positivos 

UBI negativos 

Abbott positivos 

Abbott negativos 

Behring positivos 

Behring negativos 

x!: * =0,244 

** =0,567 

*** =0,007 

p>0,05 

PRÉ-Tx * 

N(%) 

11/40 (27,50%) 

29/40 (72,50%) 

12/48 (25,00%) 

36/48 (75,00%) 

11/48 (22,92%) 

37/48 (77,08%) 

6MESES** 1 ANO*** 

N(%) N(%) 

12/40 (30,00%) 12/40 (30,00%) 

28/40 (70,00%) 28/40 (70,00%) 

1 3/48 (27,08%) 14/48 (29,17%) 
., 

35/48 (72,92%) 34/48 (70,83%) 

1 1/48 (22,92%) 1 4/48 (29,17%) 

37/48 (77,08%) 34/48 (70,83%) 

Três de 40 pacientes (7,50%) doadores renais apresentaram positividade ao teste 

anti-VHC ELISA de segunda geração da UBI, sendo 2 DC e 1 DV. Considerand�-se a pre

valência em relação ao tipo de doador, houve 2 de 15 DC (13,33%) e 1 de 25 DV (4,00%) 

anti-VHC positivos. Quatro de 48 doadores (8,3 3%) mostraram-se positivos pelos testes 

anti-VHC dos laboratórios Abbott e Behring, sendo 2 de 19 DC (10,53%) e os outros 2 de 

29 DV (6,89%) (Tabela 7). 
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TABELA 7 

PREVALÊNCIA DO ANTI-VHC NOS DOADORES PELOS TESTES ELISA DA UBI, 

ABBOTT E BEHRING 

TESTES RESULTADO* 

N(%) 

UBI 

positivos 3/40 (7,50%) 

negativos 37/40 (92,50%) 

ABBOTT 

positivos 4/48 (8,33%) 

negativos 44/48 (91,67%) 

BEHRING 

positivos 4/48 (8,33%) 

negativos 44/48 (91,67%) 

x: * = 0,021 

p>0,05 

Compararam-se os resultados entre os testes dos diferentes laboratórios, não sendo 

encontrada significância estatística (y} = 0,021, gl = 1, p > 0,05, valor crítico= 3,841 ). 

76 



+ VHC-RNA por PCR 

TABELAS 

COMPARAÇÃO DA POSITIVIDADE DO VHC-RNA POR PCR NOS RECEPTORES 

ANTI-VHC POSITIVOS PELO TESTE DA UBI 

PERÍODOS* 

Pré-Tx 

6 meses 

1 ano 

x
2
: * = o,o4s 

p>0,05 

UBIPOSillVO VHC-RNA POSITIVO 

11 .. 5/ 1 1  (45,45%) 

12  6/12 (50,00%) 

12  61 12  (50,00%) 

Os receptores e doadores renais com positividade ao anti-VHC pelo teste da UBI 

foram pesquisados quanto à presença do VHC-RNA por PCR. De 1 1  receptores renais anti

-VHC positivos pelo teste da UBI pré-Tx, 5 (45,45%) apresentaram positividade ao VHC-

-RNA pela técnica da PCR. Aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx, de 12 paciente� anti-VHC 

positivos, 6 (50,00%) tinham o vírus (Tabela 8). Constatou-se a persistência da replicação 

viral nesses pacientes no período de 1 ano pós-operatório apesar da imunossupressão. Rea

lizou-se o teste x
2 

para comparação das variáveis em relação aos períodos de tempo pré-Tx, 

6 meses e 1 ano pós-Tx, não sendo encontrada significância estatística (x2 = 0,048, gl = 1, 

P > O 05 valor critico= 3,84 1 ). 
' ' 

De 3 doadores renais anti-VHC positivos pelo teste da UBI, 2 (66,66%) 

evidenciaram a presença do VHC-RNA por PCR, sendo I DC e 1 DV (Tabela 9). 
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TABELA9 

COMPARAÇÃO DA POSITIVIDADE DO VHC-RNA POR PCR NOS DOADORES 

ANTI-VHC POSITIVOS PELO TESTE DA UBI 

UBI positivo VHC-RNA positivo 

DOADORES 3 2/3 (66,66%) 

• Relação do Estado Sorológico dos Doadores Anti-VHC ou VHC-RNA Positi-

vos com os Receptores 

TABELA lO 

RESULTADOS DOS TESTES ANTI-VHC DOS RECEPTORES DE ACORDOCOM O 

ESTADO SOROLÓGICO DOS DOADORES 

DOADORES 

Anti-VHC + 

Anti-VHC - * 

VHC-RNA+ 

VHC-RNA-

·l: * = 4,455 

p<0,05 

RECEPTORES 

ANTI-VHC POSITIVOS ANTI-VHC NEGATIVOS 

(UBI OU ABBOTT OU BEHRING) (UBI OU ABBOIT OU BEHRING) 

PRÉ-Tx 6 MESES I ANO PRÉ-Tx 6 MESES I ANO 

0/4 0/4 0/4 4/4 4/4 4/4 

15/44 . 15/44 15/44 29/44 29/44 29/44 * 

0/2 0/2 0/2 2/2 2/2 2/2 

0/1 0/1 0/1 111 111 1/1 
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De 48 doadores renais foram identificados 4 anti-VHC positivos e, desses, 2 

com o VHC-RNA detectado por PCR. Os receptores dos rins correspondentes a esses 

doadores apresentavam anti-VHC negativo pré-Tx e, no tempo de seguimento de 1 ano pós-

Tx, nenhum deles seroconverteu. 

Observou-se positividade ao anti-VHC em 15 de 48 receptores (31 ,25) por um dos 

três testes (UBI, Abbott, Behring) realizados nos período pré-Tx, aos 6 meses ou em 1 ano 

pós-Tx, sendo que todos os transplantados receberam rins de doadores anti-VHC negativos 

(Tabela 10). 

Na comparação entre os receptores com anti-VHC positivo e negativo, no grupo 

dos doadores com anti-VHC negativo, constatou-se significância estatística (X2 = 4,455, 

gl = 1, p < 0,05, valor critico= 3,851)- houve prevalência dos receptores com anti-VHC 

negativo. 
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• Estado Sorológico Anti-VHC dos ~eceptores e Doadores em Relação ao 

HBsAg, HBeAg e Anti-HBe . 

TABELA H 

ESTADO SOROLÓGICO ANTI-VHC DOS RECEPTORES E POSITIVIDADE AO 

HBsAg (ABBOTT E BEHRING), AO HBeAg E AO ANTI-HBe, PRÉ-Tx, AOS 

TESTES 

Pré-Tx 

HBsAg + (Abbott) 

HBsAg + (Behring)* 

HBeAg positivo 

Anti-HBe positivo 

6 meses pós-Tx 

HBsAg + (Abbott) 

HBsAg + (Behring)* 

HBeAg positivo 

Anti-HBe positivo 

1 ano pós-Tx 

HBsAg + (Abbott) 

HBsAg + (Behring)* 

HBeAg positivo 

Anti-HBe positivo 

x2
: * 3,4so 

p>0,05 

6 MESES E EM 1 ANO PÓS-Tx 

ANTI-VHC POSITIVOS ANTI-VHC NEGATIVOS 

6/48 18/48 
" 5/48 18/48 

0/27 5/27 

3/27 1/27 

10/48 20/48 

9/48 19/48 

0/32 7/32 

1/32 3/32 

8/48 19/48 

11/48 12/48 

2/26 7/26 

1/26 0/26 

Seis de 48 (12,50%) e 5 de 48 (10,42%) receptores renais evidenciaram 

positividade ao HBsAg, respectivamente, pelos testes dos laboratórios Abbott e Behring 

junto com a presença do anti-VHC no período pré-Tx. Desses pacientes, nenhum apresentou 

positividade ao HBeAg e 3 de 27 mostraram-se reagentes para o anti-HBe. Aos 6 meses de 
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pós-operatório, 4 receptores seroconverterarri por ambos os testes HBsAg e apenas 1 

permaneceu anti-HBe positivo. Com 1 ano pós-Tx observou-se positividade. ao HBsAg em 8 

de 48 (16,66%) (Abbott) e em 11 de 48 (22,91%) (Behring) nos pacientes com anti-VHC 

positivo. Vinte e seis desses pacientes foram avaliados com os testes HBeAg e anti-HBe, 

mostrando-se reagentes em 2 (7,69%) e em 1 (3,85%) deles respectivamente. 

A comparação dos receptores anti-VHC positivos e negativos, com a positividade 

ao HBsAg pelos testes da Behring, nos períodos pré-Tx, aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx, 

mostrou-se próxima do valor estipulado como estatisticamente significativo (X2 = 3,450, 

p > 0,05, gl = I, valor crítico = 3,841). Verificou-se que, com o transcorrer do tempo, 

aumentou a incidência dos anti-VHC positivos (Tabela 11 ). 

Nenhum paciente doador de órgãos apresentou concomitantemente positividade ao 

anti-VHC e ao HBsAg. Houve uma prevalência do HBsAg de 9 em 44 doadores anti-VHC 

negativo (20,45%) pelo teste do laboratório Abbott e de 2 em 44 doadores anti-VHC 

negativo (4,54%) pelo do Behring. Tanto o HBeAg quanto o anti-HBe foram não reagentes 

(Tabela 12). 

TABELA 12 

ESTADO SOROLÓGICO ANTI-VHC DOS DOADORES E POSITIVIDADE AO HBsAg 

(ABBOTT E BEHRING), AO HBeAg E AO ANTI-HBe 

TESTES ANTI-VHC POSITIVOS ANTI-VHC NEGATIVOS 

HBsAg + (Abbott) 0/4 9/44 

HBsAg + (Behring) 0/4 2/44 

HBeAg positivo O/O 0/9 

Anti-Hbe positivo O/O 0/9 
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5.3- Estado Sorológico Anti-VHC e Características dos Receptores 

A positividade total ao anti-VHC pré-Tx até o período de seguimento de 1 ano pós-Tx 

nos receptores renais foi de 33,33% (16 de 48 pacientes). Desses, 7 (43,75%) eram do sexo 

masculino e 9 femininos (56,25%). Onze rins (69,37%) foram de DV e 5 de DC (30,63%) 

nos pacientes anti-VHC positivos. Nos negativos, 18 (56,25%) foram rins de DV e 14 

(43,75%) de DC. 

A média de idade dos pacientes anti-VHC positivos foi de 38,75 com desvio padrão de 

11 11 e dos anti-VHC negativos de 35,97 e 15,08. , , 

Os testes aplicados para análise das variáveis tempo de HD pré-Tx (te= 0,664, t com 

46 g1 a 5% valor crítico= 2,014), e número de transfusões de sangue e/ou derivados pré-Tx 

(te= 0,032, t com 46 gl a 5% valor crítico= 2,014), intraoperatória (te= 0,870, t com 46 gl a 

5% valor crítico = 2,014) ou pós-operatória (te = 1, 139, t com 46 gl a 5% valor crítico = 

2,0 14), em relação aos receptores anti-VHC positivos e negativos não evidenciaram signifi-

cância estatística, embora os pacientes positivos tenham tido um tempo médio de HD de 3,4 

meses a mais do que os negativos (tabela 13). 
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TABELA 13 

CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS E CLÍNICAS DOS RECEPTORES DE 

ACORDO COM O ESTADO SORO LÓGICO ANTI-VHC 

CARACTERÍSTICAS 

N° de pacientes 

Masculinos 

Femininos 

Idade (anos) 

média±DP 

Tipo de doador 

VlVO 

cadáver 

Tempo de HD (meses)* 

média±DP 

HD pós-Tx (N) 

N° de transf(unid) 

média± DP 

Pré-Tx** 
T ransoperatório* * * 

Pós-operatório**** 

t studcnt: * = 0.66-t 

p >0,05 

** = 0,032 

*** = 0,870 

**** = 1,139 

ANTI-VHC POSITIVOS ANTI-VHC NEGATIVOS 

16/48 32/48 

7116 17/32 

9/16 15/32 

38,75 ± 11,11 35,97 ±15,08 

11116 18/32 

5/16 14/32 

23,81 ± 13,00 20,41 ± 17,81 

5/16 5/32 

2,69 ± 2,33 2,72 ± 3,65 
0,56 ± 0,96 0,38 ± 0,71 
0,44 ± 0,73 0,22 ± 0,55 
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5.4- Avaliação Bioquímica dos Receptores 

O estudo bioquímica através das dosagens séricas de AST e AL T pré-Tx, aos 6 meses 

e em 1 ano pós-Tx, em relação ao estado sorológico anti-VHC dos receptores renais nos 

mesmos períodos de tempo mostrou uma significância estatística próxima ao valor 

estabelecido para o estudo (te = 1 ,936, t com 41 gl = 2,020, p > 0,05 (p = 0,06)), na 

comparação dos receptores anti-VHC positivos e negativos com o nível sérico de AL T < 2 N 

após 1 ano do Tx. A média dos valores em u/1 no grupo anti-VHC positivo foi superior à do 

negativo. 

O número de pacientes com alteração dos valores de AL T pré-Tx, aos 6 meses e em 1 

ano pós-Tx foram respectivamente, 1 em 15 (6,66%), 2 em 15 (13,33%) e 2 em 15 (13,33%) 

no grupo dos pacientes anti-VHC positivos, e de 4 em 33 (12, 12%), 1 em 33 (3,03%) e 3 em 

33 (9,09%) nos negativos. Valores alterados de AST apareceram em 5 de 15 (33,33%) pré

-Tx e aos 6 meses, e em 2 de 15 (13,33%) em 1 ano pós-Tx nos pacientes com positividade 

ao anti-VHC. Seis de 33 (18,18%), 2 de 33 (6,06%) e 4 de 33 (12,12%) pacientes anti-VHC 

negativos apresentaram valores anom1ais de AST (Tabela 14). 
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TABELA14 

COMPARAÇÃO DOS NÍVEIS SÉRICOS DE ALT E AST PRÉ-TX, AOS 6 MESES E 1 

ANO PÓS-Tx COM OS RESULTADOS DOS TESTES ANTI-VHC ELISA DE SEGUNDA 

GERAÇÃO NOS RECEPTORES POSITIVOS E NEGATIVOS 

TESTES ANTI-VHC POSITIVOS ANTI-VHC NEGATIVOS 

PRÉ-Tx 6 MESES lANO PRÉ-Tx 6MESES !ANO 

ALT<2N* .. 
N° pacientes 14/15 13/15 13/15 29/33 32/33 30/33 

média u/l 21,93 21,92 22,08 18,28 21,50 17,40 

DP u/l ±8,91 ±4,82 ±7,01 ±8,49 ±6,42 ±7,15 

ALT>2N 

N° pacientes 1/15 2115 2/15 4/33 1/33 3/33 

média u/l 71,00 63,00 80,50 132,50 94,00 76,00 

DP u/l •• ±14,14 ±38,89 ±76,44 •• ±oc ±oc ±14,42 

AST<2N 

N° pacientes 10/15 10/15 13/15 27/33 31/33 29/33 

média u/l 21,80 17,00 17,77 17,74 19,94 14,97 

DP u/l ±7,41 ±6,43 ±8,06 ±8,30 ±9,01 ±6,13 

AST>2N 

N° pacientes 5/15 5/15 2115 6/33 2/33 4/33 

média u/1 62,60 56,20 61,50 182,83 126,00 94,50 

DP u/l ±13,96 ±25,87 ±4,95 ±141,59 ±118,79 ±47,05 

t studcnt: * = 1,936 

p > 0,05 

** DP não existente pois há só l elemento no grupo 
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6.1 - Características dos Receptores e Prevalência do Anti-VHC 

No presente estudo houve uma prevalência de 33,33% do anti-VHC, não tendo sido 

evidenciadas diferenças quanto a idade, sexo, cor, tipo de doador, tempo de HD e número de 

transfusões de sangue ou derivados entre os receptores renais anti-VHC positivos e negativos 

(Tabela 13). 

Um grande número de autores registrou o mesmo achado em relação às variáveis 

idade, sexo e tipo de doador e poucos não encontraram significância estatística entre a 

positividade do anti-VHC e o tempo de HD e transfusões pré-Tx. Alivanis e colaboradores 

( 4) verificaram uma positividade ao anti-VHC de 16,60% nos transplantados renais, sem 

correlação significativa entre idade, sexo, tipo de doador (DV ou DC), número de transfusões 

e duração da HD. Outro estudo realizado por Lin e colaboradores (74) observou 46,70% de 

positividade ao anti-VHC em 261 pacientes urêmicos crônicos, também sem relação com 

idade, sexo ou história de transfusão de sangue, embora a prevalência do anti-VHC tenha 

sido significativamente maior quanto maior o tempo em HD. Baur e colaboradores (11) 

avaliaram 272 receptores renais, encontrando 10% de positividade ao anti-VHC sem 

correlação significativa com idade ou sexo. A HD esteve implicada com a positividade ao 

anti-VHC e um número de transfusões maior do que 5 unidades aumentou o risco de 

infecção em três vezes e meio. 

O tipo de doador (DC ou DV) não influenciou a positividade ao anti-VHC em um 

registro feito por Klauser e colaboradores (68), embora o tempo de duração de HD tenha 

sido significativamente maior nos anti-VHC positivos. 



Fritsche e colaboradores (48) avaliaram 640 receptores renais encontrando o anti-VHC 

em 8,30% deles, com predonúnio de pacientes de cor preta. Pacientes negros anti-VHC 

positivos tiveram uma sobrevida do enxerto em 5 anos significativamente menor do que a dos 

receptores de cor preta anti-VHC negativos. A sobrevi da do enxerto de pacientes brancos 

anti-VHC positivos foi praticamente igual à dos receptores da cor branca anti-VHC 

negativos. Independentemente da cor, a sobrevida do enxerto renal foi similar nos pacientes 

anti-VHC negativos. A positividade ao anticorpo do VHC pode ter sido a única razão para os 

pacientes negros terem uma pior sobrevida do enxerto do que os brancos, sendo que essa 

diferença pode ter sido decorrente de fatores como hábitos sexuais, costumes sociais, 

interrupção do tratamento imunossupressivo ou aspectos imunológicos não detectados até o 

momento. Quanto à cor, apenas 3 de 16 pacientes anti-VHC positivos e 6 de 32 anti-VHC 

negativos dos aqui avaliados eram pretos, estando todos vivos e com enxerto funcionante no 

período de 1 ano pós-Tx. 

Em relação ao tempo de permanência em HD e às transfusões, a maioria dos relatos, 

ao contrário deste, mostra correlação dessas variáveis com a positividade ao anti-VHC. 

Estudo realizado por Ihara e colaboradores (63) mostrou uma positividade maior para o anti

VHC nos pacientes que permaneceram mais tempo em HD e receberam um maior número de 

transfusões. Tal achado também é confirmado por Ponz e colaboradores (104) que encon

traram uma prevalência do anti-VHC nos pacientes em hemodiálise significativamente maior 

naqueles politransfundidos e que permaneceram um tempo mais longo em diálise, conside

rando o VHC como a causa mais comum de doença hepática nesses pacientes. 

Na presente pesquisa, observou-se um tempo médio de permanência em HÍ> pré-Tx, 

3,4 meses a mais nos pacientes anti-VHC positivos em relação aos negativos, mas não houve 

diferença estatisticamente significante. Dos 48 receptores avaliados, apenas 1 deles, anti-VHC 

negativo, não havia sido submetido a HD. Todos os anti-VHC positivos fizeram HD pré-Tx 

por um tempo núnimo de 4 e máximo de 48 meses. Dez pacientes necessitaram HD no 

período pós-operatório imediato, sendo 5 deles anti-VHC positivos. 

Uma avaliação realizada por Chan e colaboradores (22) relacionando a positividade ao 

anti-VHC com o tipo de tratamento dialítico, mostrou que de 8 pacientes anti-VHC positi-
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vos, 6 (75%) estavam em HD pré-Tx e 2 (25%) em CAPD, encontrando-se 15,40% de 

positividade para os pacientes em HD e 2,20% para os em CAPD. A ausência de tranfusões 

pós-Tx e o fato de a maioria dos receptores serem positivos pré-Tx sugerem que a hepatite C 

foi adquirida durante a HD (22). A HD convencional hospitalar foi o único tipo de diálise 

realizada, quando necessário, pelos pacientes deste estudo. 

Conway e colaboradores (30) estudaram 343 pacientes em HD hospitalar encontrando 

10,80% anti-VHC positivos. Essa positividade esteve significativamente associada com o 

tempo de HD e transfusões de sangue ou derivados, demonstrando que a diálise hospitalar é 

um fator de risco para a transmissão da hepatite C. 

Na China os pacientes em HD parecem te;, mais risco de infecção pelo VHC pela 

prática comum de compartilhar seringas, agulhas ou linhas de diálise que podem não ser 

adequadamente esterilizadas (27). Os pacientes aqui avaliados realizavam HD em sala co

mum, não isolada, mas com todos os cuidados de esterilização do material. 

Como já citado anteriormente neste estudo, sabe-se que o VHC é responsável por 

cerca de 90% das HPT (28, 38, 70, 73). Um screening dos doadores de sangue com o teste 

anti-VHC ELISA pode prevenir o aparecimento da infecção na maioria das vezes. Dodd e 

colaboradores (36) relataram que a utilização do teste anti-VHC proporcionou uma redução 

da incidência de HPT em torno de 50% a 80% ou mais. No entanto somente 17% dos 25% 

pacientes com positividade ao anti-VHC por ELISA de primeira geração realmente trans

mitem o VHC através de transfusão (133). 

Altere colaboradores (5) pesquisaram a presença do anti-VHC por ELISA de primeira 

geração em pacientes receptores de sangue e observaram um aparecimento de positividade ao 

anti-VHC tardio, levando um tempo médio de 21,9 semanas após a transfusão, ou 15 

semanas após o episódio agudo, sendo que I paciente positivou em 1 ano. Garson e 

colaboradores (52) avaliaram 1. 100 doadores de sangue, encontrando 6 (0,55%) anti-VHC 

positivos por ELISA de primeira geração. Desses 6, apenas 1 (17%) transmitiu hepatite C 

para o respectivo receptor. Um outro registro feito por Feinman e colaboradores ( 43) 

mostrou que a maioria dos receptores que desenvolveram HPT recebeu sangue de doadores 
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anti-VHC positivos. Os achados demonstraram que doadores de sangue anti-VHC positivos 

podem transmitir hepatite C. 

Lee e colaboradores (73) analisaram 288 pacientes transfudidos por ocasião de cirurgia 

cardiovascular na Tailândia, e encontraram uma incidência alta (86,50%) de positividade ao 

anti-VHC nos pacientes com HPT no período de 1 ano de seguimento pós-operatório. Um 

outro estudo constatou uma positividade ao anti-VHC de 20% nos receptores renais 

politransfundidos e em tomo de 8% naqueles que receberam menos de 5 unidades de sangue 

(68). 

No Brasil, a avaliação de 6.411 doadores de sangue na cidade do Rio de Janeiro 

demonstrou uma positividade ao anti-VHC por ELISA de segunda geração em 147 

indivíduos (2,30%) (99). 

No presente estudo, onze de 48 pacientes receberam sangue no período pré-Tx durante 

a HD, sendo 3 deles anti-VHC positivos. Treze de 48 foram transfundidos no transoperatório 

e 5 apresentaram positividade ao anti-YHC. Desses 5, 3 não haviam sido transfundidos pré

-Tx, mas já eram anti-YHC positivos antes do Tx, assim como os outros 2. Dos 3 receptores 

sem transfusão pré-Tx, apenas 1 pem1aneceu sem ser transfundido no período de seguimento, 

no entanto necessitou de HD no pós-operatório imediato. Dos receptores anti-VHC 

positivos, o que mais foi transfundido recebeu 6 unidades de sangue durante o período de 

seguimento. Não foi verificada significância estatística entre o número de trànsfusões, 

independentemente do período de sua utilização, com a positividade ao anti-VHC. Do total 

de pacientes avaliados, apenas I, anü-YHC negativo, não foi transfundido e não realizou HD 

em nenhum momento do período de avaliação, tendo sido transplantado com rim de doador 

anti-VHC negativo. 
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6.2- Testes Sorológicos da Hepatite C e Transplante Renal 

O anti-VHC desenvolve-se de forma lenta, provavelmente porque a quantidade do 

vírus no sangue é pequena. Além disso, a positividade do anticorpo não significa que o 

paciente tenha infecção replicativa e que seja infectante. 

Tesi e colaboradores ( 128) observaram uma taxa de falso-negativos com o anti-VHC 

de 46%, podendo esse fato ser um reflexo da modificação da história natural da hepatite C no 

grupo de pacientes imunossuprimidos. Dois terços dos receptores apresentaram VHC 

circulando após o Tx, mas somente 32% tiveram persistência do mesmo, sugerindo que o 

vírus também pode desaparecer apesar da imunossupresão. O assunto é controverso na 

literatura e esse mesmos autores em um estudo mais recente, verificaram que a virulência da 

doença não foi afetada pelo uso de imunossupressores pós-Tx (129). 

O efeito dos imunossupressores na seroconversão precisa ser melhor definido. Pode 

ocorrer uma diminuição dos títulos do anti-VHC, ficando abaixo da sensibilidade do teste ou, 

talvez, o desaparecimento do anticorpo seja causado por uma doença aguda auto-limitada. 

Postula-se, até mesmo, que o anti-VHC pode ser adquirido passivamente por transfusão de 

sangue em receptores renais que de fato não tenham sido infectados pelo vírus (110, 111, 

112, 113). 

Chan e colaboradores (22) encontraram uma prevalência de 6,20% do anti-VHC em 

130 transplantados, podendo essa taxa baixa estar relacionada com a diminuição progressiva 

dos títulos de anti-VHC secundária à imunossupressão pós-Tx. 

Uma avaliação de 67 receptores renais pelo teste anti-VHC ELISA confirmado com 

RIBA de primeira geração mostrou uma positividade de 42% ao anti-VHC no seguimento 

pós-operatório. Após o Tx, 9 de 32 pacientes anti-VHC positivos seroconverteram e 5, 

previamente negativos, positivaram. A perda da positividade ao anti-VHC pós-Tx pode ser 

devida à cura da hepatite C ou ao desaparecimento dos anticorpos por efeito da 

imunossupressão pós-Tx. A persistência de positividade ao anti-VHC pode caracterizar um 
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portador crônico da hepatite C e a conversão para positividade pós-Tx pode ser decorrente 

de transfusões, embora a possibilidade de outras vias de contaminação, como·por exemplo, o 

enxerto renal, não possa ser descartada (103). 

A pesquisa do anti-VHC é um exame relativamente simples e bem menos dispendioso 

do que a PCR para o VHC-RNA. No entanto, no transplantado renal, a detecção do VHC 

por PCR é um método mais sensível para diagnóstico de infecção pelo VHC do que o teste 

anti-VHC por ELISA O achado de altas taxas de seropositividade ao VHC-RNA e 

negatividade ao anti-VHC em amostras no pré e pós-Tx é indicativo de que o uso de testes 

sorológicos anti-VHC isolados pode ser inadequado para o diagnóstico de infecção pelo 

VHC. É possível que o tratamento imunossupres;Ívo aumente a replicação vira!, tanto por 

um efeito supressivo direto quanto indireto no sistema imunitário do receptor ou, 

alternativamente, o aumento dos títulos do VHC pode representar uma evolução natural da 

infecção crônica por esse vírus. Entretanto resultados falso-positivos e negativos também 

podem ocorrer com a PCR (139). 

Arita e colaboradores (9) analisaram 92 receptores renais pelos testes anti-VHC ELISA 

de primeira geração e VHC-RNA por PCR. Encontraram positividade para o VHC-RNA por 

PCR em 12 de 24 pacientes anti-VHC negativos, demonstrando uma alta taxa de falso-ne

gativos pelo teste anti-VHC em relação a PCR nesses pacientes. 

Um estudo de 185 receptores renais realizado por Cheng e colaboradores (27) 

encontrou 18 pacientes positivos tanto para o anti-VHC de segunda geração como para o 

VHC-RNA por PCR. Um transplantado foi positivo apenas para o anti-VHC e 4 para o 

VHC-RNA isolado. No seguimento médio de 48 meses pós-Tx de 151 pacientes, 3 positi

varam o anti-VHC e o VHC-RNA, enquanto 2 positivaram apenas o VHC-RNA, sugerindo 

que a pesquisa do vírus por PCR é um teste adicional ao anti-VHC e deve ser indicado. 
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Goffin e colaboradores (55) avaliaram a incidência e evolução da infecção pelo VHC 

em 120 receptores renais usando ELISA de segunda geração e verificaram.positividade ao 

anti-VHC em 17 pacientes. Após um período de 48,5 meses todos os pacientes 

permaneceram anti-VHC positivos e 5 receptores inicialmente negativos seroconverteram. 

Dos 22 pacientes anti-VHC positivos, 20 eram também VHC-RNA positivos, havendo uma 

correlação freqüente entre a positividade do anti-VHC e a presença do VHC-RNA, mostran

do que a persistência da infecção pode ser detectada pelo anti-VHC. 

Na pesquisa aqui levada a efeito, foram identificados, pré-Tx, 11 de 40 pacientes anti

-VHC positivos pela UBI (peptídeos sintéticos) e 12 de 48 e 11 de 48 pelos testes anti-VHC 

ELISA de segunda geração dos laboratórios Abbott e Behring respectivamente. Aos 6 meses 

pós-Tx, 1 paciente positivou pelos testes UBI e Abbott. Em 1 ano, 1 paciente positivou pela 

Abbott e 3 pelo Behring. Nenhum paciente com positividade ao anti-VHC pré-Tx 

seroconverteu no período de seguimento de 1 ano pós-T x, coincidindo com o achado do 

estudo mencionado acima. Tal fato demonstra que a pesquisa do anti-VHC pode ser um 

marcador fidedigno da infecção pós-Tx. No entanto dos 11 pacientes anti-VHC positivos 

pela UBI, foi identificada a presença do VHC-RNA em apenas 5 deles no pré-Tx, e dos 12 

pacientes avaliados aos 6 meses e em 1 ano, 6 apresentaram positividade ao VHC-RNA por 

PCR nos dois períodos respectivos. Um dado muito importante foi a persistência da 

positividade tanto para o anti-VHC como para o VHC-RNA no período de seguimento pós

-operatório desses receptores apesar do tratamento imunossupressivo (Tabelas 6 e 8). 

A replicação ativa do VHC pode ser observada na ausência de positividade ao anti

-VHC, assim como muitos pacientes com a presença desse anticorpo podem ser, também, 

positivos para o VHC-RNA. Além disso, como já foi referido, pacientes imunossuprimidos 

podem não apresentar quantidades de anticorpos suficientes para serem detectados por en

saios convencionais. Por isso, a pesquisa do VHC-RNA por PCR tem sido considerada, 

atualmente, o teste ideal para constatar viremia, desde que executada em amostras coletadas 

apropriadamente. As amostras de sangue devem, preferencialmente, ser colhidas e centrifuga

das, sendo o soro congelado no mesmo dia, com intervalo de no máximo 6 horas. Alguns 

autores sugerem que o material deve ser armazenado a - 80°C, por um período máximo de 6 
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meses e que não seja descongelado antes da realização dos ensaios. Recentemente, no 

entanto, tem sido visto que mesmo essa forma de armazenamento não .. é inteiramente 

satisfatória, podendo resultar em perda da atividade do VHC-RNA em até 30% (72). Os 

vírus portadores de envelope como o VHC são muito sensíveis ao manuseio e 

armazenamento inadequados. As amostras am1azenadas por um tempo mais longo têm uma 

probabilidade maior de perda de positividade do VHC-RNA pelos danos sofridos ( 41 ). 

Busch e colaboradores (18) compararam a taxa de detecção do VHC-RNA em 

amostras congeladas e degeladas, e em soro fresco, sendo que 27 delas tinham positividade 

ao anti-VHC por ELISA de segunda geração. A presença do VHC-RNA foi observada em 

apenas 10 das amostras congeladas e em 16 das de soro fresco. O armazenamento das 

amostras foi a - 80 °C, com três ciclos de congelamooto e degelo, o que pode causar redução 

da capacidade de detecção do VHC-RNA na metade dos casos. 

Neste estudo, para a pesquisa do VHC-RNA, as amostras foram enviadas para 

Londres, sendo mantidas refrigeradas em gelo seco por um período aproximado de 12 horas 

durante o transporte. Ocorreu degelo parcial de 132 amostras, 40 de pacientes doadores e 92 

de receptores, correspondentes ao período pré-Tx ( 40 amostras), 6 meses pós-Tx ( 40 

amostras) e 1 ano pós-Tx (12 amostras). Tal fato poderia, eventualmente, explicar a menor 

positividade do VHC-RNA encontrada nos receptores (45,45% pré-Tx e 50,00% aos 6 

meses e em 1 ano) e doadores renais (66,66%) anti-VHC positivos pela UBI (Tabela 8) em 

relação à observada por outros autores. 

6.3 -Transmissão do VHC-RNA pelo Enxerto Renal 

Uma questão importante envolve a utilização de rins de doadores anti-VHC positivos, 

visto que a presença de anticorpos pode estar associada a viremia, com possibilidade de 

transmissão do VHC para o receptor através do enxerto contaminado. 
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A recomendação do Centro de Controle de Doenças dos Estados Unidos é de que todo 

o esforço seja feito no sentido de utilizar apenas doador anti-VHC negativo. O uso de rins de 

doadores anti-VHC postivos para receptores também positivos não parece diminuir o risco de 

infecção. Pereira e colaboradores (94, 95, 96) não atestam segurança na utilização dos órgãos 

de doadores anti-VHC positivos para receptores com presença do anticorpo, uma vez que 

existem diferentes genótipos virais e a positividade ao anti-VHC não significa necessa

riamente proteção contra a infecção. 

Atualmente um grande número dos centros norte-americanos contra-indica a utilização 

de rins de doadores anti-VHC positivos (117). A constatação da existência de uma preva

lência alta de doença hepática nos receptores dos doadores VHC-RNA positivos, fez com 

que o Banco de Órgãos da Nova Inglaterra adotasse a política de limitar o uso desses 

doadores apenas para Tx de órgãos que impliquem risco de vida, tais como coração, figado 

ou pulmão. 

A utilização de testes anti-VHC ELISA de primeira geração como screening pode 

determinar 80% de falso-positivos e, se nenhum órgão de doador anti-VHC positivo for 

transplantado, cerca de 10.000 DC poderão ser perdidos por ano, resultando em uma 

redução do número de DC equivalente à prevalência do anti-VHC na população de doadores 

que varia de 1% a 14%. Com a utilização de testes ELISA de segunda geração foi detectada 

uma prevalência de anti-VHC 30% menor quando comparada com a apontada pelos testes de 

primeira geração, diminuindo os falso-positivos e conseqüentes perdas de enxerto (96). Con

siderando que freqüentemente as doações ocorrem em horários adiantados da noite e, princi

palmente, pelo tempo limitado para realizar testes confirmatórios, como RIBA ou PCR, 

recomenda-se o emprego do teste anti-VHC ELISA de segunda geração como screening da 

hepatite C nos doadores de órgãos. Estudo recente demonstrou que essa medida causou, na 

Inglaterra, uma perda aproximada de 1% dos órgãos transplantáveis devido a resultados 

falso-positivos (139). 

Até o momento permanece controverso na literatura a utilização de rins de doa

dores anti-VHC positivos. Ainda que vários autores concordem com a possibilidade de 

transmissão da hepatite C através do enxerto renal, alguns como Szmalc e colaboradores 
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( 126) estudando doadores renais de 122 receptores, não observaram transmissão do anti

-VHC pelo enxerto renal no seguimento de 6 meses pós-Tx. Uma análise de ·143 doadores 

renais realizada por Vincenti e colaboradores (134) mostrou que embora 4 de 143 (2,80%) 

fossem anti-VHC positivos e todos apresentassem o VHC-RNA por PCR, nenhum deles 

desenvolveu hepatite no período de seguimento de 40 meses. A ausência de transmissão da 

hepatite C através do enxerto renal foi determinada tanto pela negatividade do anti-VHC 

como do VHC-RNA, sugerindo que não sejam excluídos, rotineiramente, doadores anti

VHC positivos. 

No presente estudo, foi evidenciada uma prevalência do anti-VHC em 4 de 48 

doadores (8,33%), sendo que 2 de 3 apresentaram o VHC-RNA por PCR. Nenhum paciente 

que recebeu rim desses doadores era anti-VHC positivo pré-Tx, e no tempo de seguimento 

de 1 ano pós-Tx não houve seroconversão, não sendo evidenciada transmissão da hepatite C 

pelo enxerto renal (Tabela 1 0). De qualquer maneira, é importante destacar que o tempo de 

acompanhamento destes pacientes foi curto ( 1 ano) e existe a possibilidade de que, com o 

passar dos anos, os testes venham a positivar. 

Outros autores como Candinas e colaboradores (20) acreditam que a infecção pelo 

VHC é transmitida pelo Tx renal e que os testes ELISA de segunda geração estimam 

adequadamente a prevalência do VHC~RNA. Mendez e colaboradores (76), analisando 377 

Tx renais, encontraram transmissão do anti-VHC pelo enxerto renal em 2 pacientes que 

serocoverteram para positivo aos 4 e 11 meses pós-Tx. Os autores consideram que a positi

vidade ao anti-VHC na população de doadores de órgãos pode representar uma diminuição 

significativa do pool de doadores se os anti-VHC positivos não forem utilizados e não ~ontra

-indicam o Tx nesses casos. Já, Prados e colaboradores (105) estudaram 77 doadores de 

órgãos verificaram que embora seja possível a transmissão do VHC-RNA pelo enxerto 

contaminado, não são todos os doadores infectantes, mesmo aqueles com PCR positivos. 

Esse fato também é descrito em um outro registro feito por Otero e colaboradores (89) que 

avaliaram 45 doadores e os receptores correspondentes, aos 7 e 27 meses pós-Tx, constatan

do transmissão do anti-VHC pelo Tx renal, embora nem todos os receptores tenham 

positivado no período de 27 meses de seguimento. 
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Wreghitt e colaboradores (139) investigando a prevalência do anti-VHC em 554 

doadores de órgãos, encontraram 6 (1,08%) positivos para anti-VHC ELISA de segunda 

geração e dos 15 pacientes que receberam órgãos desses doadores positivos, 14 adquiriram 

infecção pelo VHC. Com esses resultados, os autores sugerem que órgãos de doadores anti

-VHC positivos não devem ser utilizados para Tx a menos que o receptor tenha uma doença 

ameaçadora da vida e exista escassez importante de doadores. 

Foram avaliados por Roth e colaboradores (110,11, 112, 113), em uma série de 

estudos, 621 receptores renais e 484 DC com os testes anti-VHC ELISA de primeira e 

segunda geração e RIBA 4, encontrando-se uma baixa taxa de transmissão da hepatite C pelo 

Tx. Por isso, os autores sugerem que, quando a condição clínica do receptor é grave e não 

existem opções de melhora, o uso de órgãos de doadores anti-VHC positivos deve ser 

considerado. Miller e colaboradores (77) justificam o uso de doadores anti-VHC positivos 

devido à baixa incidência de doença hepática encontrada por eles nos receptores após o 

sef,JUimento de 5 anos pós-T x. 

Aswad e colaboradores ( 1 O) ponderam que, devido à escassez de doadores de órgãos, 

o maior número deles deve ser utilizado, desde que isso não implique aumento de risco para 

os receptores. Os autores aceitam doadores anti-VHC positivos, mas aconselham sua 

utilização para pacientes anti-VHC positivos, em lista de espera um tempo prolongado e com 

dificuldades de acesso venoso ou instabilidade no tratamento dialítico. Esse mesmo grupo, 

em um outro registro, identificou 45 de 377 doadores anti-VHC positivos, sendo os rins 

transplantados em 3 3 receptores negativos e 16 positivos. Dois pacientes negativos pré-T x 

positivaram o anti-VHC por ELISA de segunda geração aos 4 e 11 meses pós-Tx por 

provável contaminação pelo enxerto renal. 

Uma análise dos receptores de 716 doadores cadavéricos, realizada por Pereira e co

laboradores (96) mostrou uma prevalência alta de doença hepática nos receptores de órgãos 

de doadores anti-VHC positivos, sugerindo a possibilidade de transmissão do VHC através 

do enxerto renal. Praticamente todos receptores de doadores anti-VHC positivos tonaram-se 
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infectados com o VHC, no entanto nenhum receptor VHC-RNA negativo que recebeu rim de 

doador também negativo apresentou doença hepática ou positividade ao VHC-RNA pós-Tx. 

Esses dados confirmam que o VHC pode ser transmitido pelo Tx de órgãos. Tesi e 

colaboradores (128) encontraram o VHC-RNA 64% das vezes nos receptores de doadores 

anti-VHC positivos em algum período do pós-Tx, ficando evidente que pode ocorrer 

transmissão do VHC nesses receptores. 

A segurança na utilização de doadores anti-VHC positivos no Tx renal, até o mo

mento, permanece incerta, principalmente pela inabilidade dos testes anti-VHC em detectar 

viremia. No entanto a possibilidade de contaminação pelo VHC, mesmo nos países 

desenvolvidos, é maior quanto mais longo o período de permanência em HD e dependente da 

quantidade de transfusões realizadas. Por isso, pode-~e inferir que o risco de transmissão da 

hepatite C pós-Tx diminui, independentemente do estado sorológico anti-VHC do doador, 

uma vez que são menores as necessidades de HD e transfusões nos transplantados. Em um 

país com escassez de DC como o nosso e alta prevalência do anti--VHC nos pacientes em 

HD, sugere-se que sejam aproveitados os órgãos de DC anti-VHC positivos desde que 

imunologicamente compatíveis. 

6.4 - Positividade ao Anti-VHC e HBsAg nos Receptores e Doadores Renais 

Percentuais elevados de positividade ao anti-VHC são descritos em portadores do 

VHB. A eventual falta de especificidade dos métodos diagnósticos ou uma verdadeira 

supe1infecção pelo VHC nos casos de pacientes com hepatite poderiam explicar esse achado. 

Um estudo realizado por Baur e colaboradores (11) encontrou 27 pacientes anti-VHC 

positivos, dos quais 48% eram HBsAg e anti-HBc negativos e 52% eram anti-HBc positivos. 

Outros autores testaram os marcadores da hepatite B (HBsAg, anti-HBs e anti-HBc) nos re-
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ceptores anti-VHC positivos e não encontraram correlação entre as duas infecções. A 

hepatite C, por si, não implicou em risco simultâneo para a B ( 43). 

Pattovich e colaboradores (93) estudaram 109 pacientes HBsAg e HBV-DNA positi

vos com hepatite crônica, observando que 9 deles (8,30%) eram também anti-VHC positivos. 

Um outro estudo, realizado por Chan e colaboradores (23), identificou 18 receptores renais 

HBsAg positivos, sendo que 2 deles apresentavam, também, positividade ao anti-VHC. 

Um registro feito por Vafialdis e colaboradores (131) incluindo 156 pacientes trans

plantados renais analisados pelos testes ELISA anti-VHC de segunda geração, HBsAg, anti

-HBc e anti-HBs mostrou que 41 pacientes foram anti-VHC positivos e infecção prévia pelo 

VHB ficou evidente em 70,70% desses pacientes. 

Cenderoglo e colaboradores (21) testaram 70 soros de 3 84 pacientes transplantados 

renais e encontraram uma positividade ao anti-VHC de 40% e ao HBsAg de 27%. O total de 

positividade para qualquer marcador da HVB (HBsAg, anti-HBs, anti-HBc) foi de 79% e 

não houve correlação significativa entre a prevalência dos marcadores da HVB e o anti-VHC. 

Uma outra análise mostrou positividade ao anti-VHC de 73,70% nos receptores renais 

HBsAg positivos e de 62,20% nos negativos. Os pacientes positivos tanto para o anti

-VHC quanto para o HBsAg apresentaram uma incidência maior de hepatite crônica e cirrose 

hepática. Entre os receptores HBsAg negativos, a prevalência do anti-VHC foi maior 

naqueles com hepatite crônica do que nos sem. Tais achados demonstram que a co-infecção 

do VHC e VHB pode causar um curso mais agressivo da doença hepática com evolução para 

cirrose (60). 

Cheng e colaboradores (27) pesquisaram o HBsAg, o anti-HBs, o HBeAg e o anti

HBe (Abbott), além do anti-VHC nos. transplantados renais, encontrando hepatite crônica 

aproximadamente na metade dos casos, com aparecimento similar nos pacientes HBsAg e 

anti-VHC positivos. Durante 2 anos de seguimento, foram ao óbito 3 de 22 pacientes HBsAg 

positivos, sendo que 1 morreu por CHC, e os outros 2, por hepatite fulminante. Nenhum dos 

19 pacientes anti-VHC positivos morreram durante 2 anos de seguimento, sugerindo que o 

curso da hepatite C pode ser mais favorável do que o da B. 
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Uma avaliação de 140 receptores renais realizada por Pol e colaboradores (102) 

identificou uma positividade de 23,60% ao anti-VHC, sendo esse achado mais ·freqüente nos 

pacientes HBsAg negativos com HCA (60,60%) do que naqueles com figado normal 

(8,20%) ou mínimas alterações hepáticas (33,30%), ou com HBsAg negativo e/ou cirrose 

(0). O anti-VHC foi mais freqüentemente positivo nos pacientes com o VHB do que os sem o 

vírus, havendo uma associação significativa entre a positividade ao anti-VHC e o VHB. 

No presente estudo, dos 48 receptores, 6 apresentaram positividade para o anti-VHC e 

o HBsAg (Abbott) pré-Tx, 10 aos 6 meses e 8 em 1 ano pós-Tx. Cinco dos 48 no período 

pré-Tx, 9 aos 6 meses e 11 em 1 foram positivos pelos testes anti-VHC e HBsAg (Behring). 

No período pré-Tx, 3 de 27 pacientes apresentaram positividade ao anti-HBe, aos 6 meses, 1 

de 32 e em 1 ano, 1 de 26. A presença do HBeAg foi ·detectada em apenas 1 de 26 receptores 

HBsAg positivo, com co-infecção pelo VHC (Tabela 11). Os doadores renais apresentaram 

uma positividade ao HBsAg de 9 em 48 pelo teste da Abbott e em 2 de 48 pelo do Behríng, 

não tendo ocorrido co-infecção com o anti-VHC em nenhum dos casos (Tabela 12). 

6. 5 - Concentrações Séricas de AST e AL T e Estado Anti-VHC do Receptor 

Uma proporção substancial dos transplantados com infecção pelo VHC tem níveis 

normais de AL T, embora a infecção por esse vírus seja uma das principais causas de 

disfunção hepática pós-Tx renal (55). 

As PFH, embora necessárias para detecção da doença, nem sempre refletem a 

intensidade da mesma. As enzimas hepáticas podem estar pouco ou moderadamente elevadas 

(64). Sabe-se que a AST é uma enzima mitocondrial presente em grande quantidade no 

coração, figado, músculo esquelético e rim, e que o nível sérico dessa enzima aumenta 

quando esses tecidos são agudamente destruídos. Já a AL T é uma enzima citosólica, também 

presente no figado em uma proporção superior a no coração e no músculo esquelético. Seu 

aumento sérico é mais específico de lesão hepática do que a AST ( 122). 
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Apesar de o aparecimento de alterações da AL T ser comum nos pacientes com positi

vidade ao VHC, esse teste não se mostra um marcador fidedigno de infecção: Chan e cola

boradores (22) encontraram 1 paciente em cada 4 infectados pelo VHC com valores de AL T 

persistentemente normais, enquanto que os outros tiveram níveis apenas transitoriamente 

elevados (22). 

Outros registros também demonstraram valores de AST e ALT dentro dos limites 

normais nos pacientes anti-VHC positivos, não se caracterizando como bons parâmetros 

diagnósticos de infecção pelo VHC (43). Ponz e colaboradores (103) verificaram prevalência 

elevada do anti-VHC nos pacientes transplantados sem evidência de alterações das PFH. Em 

outro estudo não foi encontrada correlação da positividade do VHC-RNA com as alterações 

das transaminases, sugerindo que a replicação virar· pode ocorrer sem evidência de lesão 

hepática séria (95). Esses dados demonstram que pacientes anti-VHC positivos e valores 

normais de AL T também podem ser fontes de infecção do VHC (74). 

Fernandez e colaboradores (44) analisaram 234 transplantados anti-VHC positivos e, 

encontraram alterações da ALT em 52 (22%), com um intervalo médio para o aparecimento 

de 4,5 meses, ocorrendo o primeiro aumento significativo 10,2 meses após o Tx. Outros 

autores como Nielsen e colaboradores (85), investigando urêmicos crônicos, em HD e 

transplantados, encontraram elevação das transaminases em 50% dos pacientes em diálise 

crônica e 50% dos receptores. Doze de 3 7 pacientes apresentavam alterações das PFH no 

momento do Tx, e mortalidade secundária à hepatite ocorreu em 13% dos casos. 

Tesi e colaboradores (129) detectaram aumento dos valores da ALT nos· trans

plantados anti-VHC positivos, mas sem significância estatística. Pacientes com PFH alteradas 

no Tx tenderam a permanecer com essas anormalidades pós-Tx (140). Aswad e colabo

radores ( 1 O) avaliando 71 pacientes que receberam rim de doador anti-VHC positivo, 

encontraram alterações da AL T em 13. Desses, 4 permaneceram com disfunção (aumento da 

AL T mais que 2 vezes o normal em duas ou mais ocasiões) sem sintomas. 

Um relato feito por Goffin e colaboradores (55) encontrou positividade para o anti

-VHC em 1 O de 13 pacientes HBsAg negativos com AL T elevada. De 19 pacientes anti-
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VHC positivo e HBsAg negativo, 10 deles tinham níveis de ALT elevados. Fabrizzi e 

colaboradores ( 40) avaliaram 64 receptores renais, sendo que 8 deles eram infectados pelo 

VHB e VHC e 4 apresentavam aumento das transaminases. Chan e colaboradores (23) 

verificaram alterações dos níveis de AL T em 43 receptores renais. Desses, 4 eram anti-VHC 

positivos, 11 HBsAg positivos e 2 anti-VHC e HBsAg positivos, simultaneamente. 

Um registro de Klauser e colaboradores (68) mostrou que de 324 receptores renais 

avaliados, apenas 4 de 43 anti-VHC positivos apresentaram PFH alteradas. Bilgin e colabora

dores (13) estudaram 3 grupos de pacientes (normais, em HD e transplantados). Dos 

indivíduos considerados normais, nenhum deles com anti-VHC positivo teve PFH alteradas. 

Entretanto 4 do grupo em HD e 9 dos transplantados anti-VHC positivos apresentaram níveis 

de AL T elevados. 

Na presente pesquisa, a análise das enzimas AST e AL T mostrou que a média dos 

valores da AL T menor que duas vezes o valor normal ( < 2 N), no grupo anti-VHC positivo, 

foi superior à do negativo. Um em 15 paciente pré-Tx e 2 em 15 aos 6 meses e 2 em 15 em 1 

ano apresentaram níveis séricos de AL T maior do que duas vezes o valor normal 

concomitantemente com a positividade ao anti-VHC. Cinco em 15 pacientes pré-Tx, 5 em 15 

aos 6 meses e 2 em 15 em 1 ano apresentaram positividade ao anti-VHC e valores de AST 

superiores a duas vezes o valor normal. Finalizando, o estudo aqui descrito não demonstrou 

signíficância do ponto de vista estatístico na comparação dos níveis sérico da AL T e AST 

com a positividade ao anti-VHC nos receptores renais nos períodos pré-T x, aos 6 meses e em 

1 ano pós-Tx, (Tabela 14). 
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A avaliação prospectiva de 48 pacientes transplantados renais e seus respectivos 

doadores permitiu concluir o seguinte: 

1 - A positividade ao anti-VHC nos receptores ren~s foi de 33,33%, e nos doadores de 

8,33%. 

2 - A prevalência do anti-VHC pré-Tx foi alta, ocorrendo em 27,50% dos pacientes pelo 

teste da UBI (peptídeos sintéticos) e em 25,00% e 22,92% pelos testes anti -VHC ELISA 

de segunda geração dos laboratórios Abbott e Behring. 

3 - Nenhum paciente anti-VHC positivo pré-Tx seroconverteu no perído de 1 ano de 

acompanhamento. 

4- Um paciente positivou pelo teste da UBI aos 6 meses, permanecendo anti-VHC positivo 

em 1 ano, 1 receptor positivou aos 6 meses e outro em 1 ano e 3 seroconverteram em 1 

ano pós-Tx pelos testes anti-VHC ELISA da Abbott e Behring respectivamente. O total 

de seroconversão para anti-VHC positivo nos 3 testes foi de 2 em 48 pacientes ( 4, 16% ). 

5- A prevalência do VHC-RNA nos receptores com positividade ao anti-VHC pelo teste da 

UBI ocorreu 45,45% pré-Tx e 50,00% aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx, constatando-se 

persistência da replicação vira! apesar da imunossupressão. De 3 doadores positivos pelo 

teste da UBI, foi encontrado o VHC-RNA em 2 deles (66,66%). 



6- Os 4 doadores anti-VHC positivos, incluído-se 2 com a presença do VHC-RNA, não 

transmitiram a infecção através do enxerto no periodo de seguimento de 1 ano. 

7 - Não houve diferença estatisticamente significante na comparação entre a positividade ao 

anti-VHC e o tempo de HD pré-Tx, necessidade de HD pós-Tx e transfusões de sangue 

e/ou derivados na série apresentada. 

8 - Não houve diferença estatisticamente significante na comparação entre a média dos 

valores séricos de AST e ALT pré-Tx, aos 6 meses e em 1 ano pós-Tx nos receptores 

anti-VHC positivos e negativos nos mesmos períodos. 

9- Dos 48 receptores renais, 6 eram anti-VHC e HBsAg (Abbott) positivos pré-Tx, 10 aos 

6 meses e 8 em 1 ano. Cinco pré-Tx, 9 aos 6 meses e 8 em 1 ano apresentaram posi

tividade tanto para o anti-VHC quanto para o HBsAg (Behring). 

1 O - A positividade para o HBeAg foi detectada em 2 receptores em 1 ano pós-Tx e para o 

anti-HBe em 3 pré-Tx, em 1 aos 6 meses e em 1 no período de 1 ano pós-Tx. 

11 - Nenhum doador renal apresentou HBsAg e anti-VHC positivos simultaneamente. 
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TERMO DE CONSENTIMENTO PARA PACIENTES 

A Hepatite C é uma doença grave que pode evoluir para cirrose. Ao ser submetido 

ao transplante renal o Sr. ou a Sra. está sujeito ao risco de ser contaminado pelo vírus C. Um 

grande número de pacientes já é portador da doença antes de ser transplantado, geralmente 

por contaminação na hemodiálise. Através de um exame de sangue pode-se saber se o Sr. ou 

a Sra. está contaminado ou não. Para isto será necessário retirar 5rnl de sangue para exame 

no período transoperatório, aos 6m e em I ano pós-operatório. 

A sua participação neste estudo poderá beneficiar a si ou a outras pessoas, 

possibilitando-nos descobrir mais a respeito desta doença. Eu, ---------

fui informado (a) dos objetivos especificados acima e da justificativa desta pesquisa, de forma 

clara e detalhada. Recebi informações específicas sobre cada procedimento, no qual estarei 

envolvido (a), dos desconfortos ou riscos previstos, tanto quanto dos beneficios esperados. 

Todas as minhas dúvidas foram respondidas com clareza e sei que poderei solicitar novos 

esclarecimentos a qualquer momento. Além disso, sei que novas informações, obtidas durante 

o estudo, me serão fornecidas e que terei liberdade de retirar meu consentimento de 

participação na pesquisa, face a estas informações. 

A profissional ----------------

que as informações por mim fornecidas terão caráter confidencial. 

certificou-me de 

Fui informado (a) que caso existam danos à minha saúde, causados diretamente pela 

pesquisa, terei direito a tratamento médico e indenização conforme estabelece a lei. Também 

sei que, caso existam gastos adicionais, estes serão absorvidos pelo orçamento da pesquisa. 

Assinatura do paciente: 

Assinatura do investigador: -----------------------

Assinatura do Orientador: _________________ ....__ ____ _ 



AVALIAÇÃO SORO LÓGICA -ANTI-VHC 

1 - UBI HCV ElA - UNITED BIOMEDICAL INCORPORA TION - NEW YORK, USA 

a) Procedimento para realização do teste: 

- Foram adicionados 200 ~ll de componente branco (fosfato com solução salina ., 
contendo surfactante, soro de ovino tratado e preservativos), de controles e de diluente, em 

cada cavidade na placa de reação; 

-O componente branco (220 pl em duplicata) e controles, também em duplicata, não 

reagente, fracamente reagente e fortemente reagente (220 pl de cada), foram colocados 

diretamente na placa de diluição. 

- 15 pl da amostra e 300 pl de diluente foram adicionados na placa de diluição; 

- 200 ~ll de componente branco, controles e amostras foram diluídos em cada cavidade 

da placa de diluição e transferidos à cavidade correspondente na placa de reação, cobrindo-se 

as amostras com adesivo e incubando-as durante 15 ± 1 min na temperatura de 37 ± 2 °C; 

- As placas de reação foram lavadas com diluente, secando-as com papd absorvente ; 

- 100 ~ll de solução conjugada ( 1 : 1 O 1) foram colocadas em cada cavidade da placa de 

reação, cobrindo a mesma com selo e incubando-a à 3 7°C ± 2°C durante 15 ± 1 min; 

- As placas de reação eram lavadas e secas novamente, adicionando-se 1 00 pl de 

solução de substrato em cada amostra, as quais eram tapadas e incubadas durante 15 minutos 

a 37 ± 2°C; 



- 100 J.!l de solução de ácido sulrurico diluído (stop solution) eram adicionadas em 

cada amostra, misturando suavemente e aguardando em torno de 1 hora para a leitura da 

absorção no espectrofotômetro a 492 ± 2 nanômetors (nm). 

Todos os valores de absorção para os controles positivos e negativos bem como o soro 

do paciente a ser testado eram subtraídos por um valor baixo de absorção de dois 

componentes brancos antes da interpretação dos resultados. A presença ou ausência de 

anticorpos específicos para o VHC foi determinada pela absorção do soro relacionada ao 

valor de cut-off. Para que o resultado do teste tivesse validade, a diferença de absorção entre 

a média dos controles fortemente reagentes .. (CFR) e a dos controles não reagentes (CNR) 

deveria ser maior ou igual a 0,400. 

b) Cálculo dos resultados: 

- Determinou-se valor da média dos controles não reagentes. Um valor individual de 

um CNR deveria ser menor ou igual O, 100 unidades de absorção e estar dentro de uma faixa 

0,5 à 1,5 vez o valor da média dos CNR; 

- O valor da média dos CFR também foi calculado, sendo que o valor de absorção 

individual deveria ser maior que 0,40 e menor do que 2.00 unidades, ficando dentro de uma 

faixa de 0,5 à 1,5 vez o valor da média do CFR; 

- Com os resultados dos cálculos acima era obtida a diferença entre os CFR e CNR 

(CFR - CNR). Esse valor deveria ser maior ou igual a 0,400 para não haver suspeita da 

validade do teste, seja por erro técnico ou deterioração dos reagentes. Nesses casos foi 

necessário repetir o teste; 

- O valor da média dos controles fracamente reagentes era calculado, determinando 

um aumento do nível de confiança para a positividade do teste. 

- O valor do cut-off era calculado como: cut-off = 0.15 x CFR. 



Pelos critérios da UBI HCV ElA, as amostras de soro com valor de absorção menor 

do que o cut-off foram consideradas não reagentes ou negativas quanto à presença do anti

-VHC. 

Quando os valores de absorção eram maior ou igual aos do cut-o.ff, as amostras eram 

consideradas inicialmente reagentes. Nesse caso, os soros em duplicata antes do resultado 

definitivo eram testados. Amostras não reagentes no reteste foram consideradas como 

negativas para o anti-VHC. Aquelas com resultados reagentes, em ambos os testes, foram 

consideradas positivas (Anexo 5 e 8). 

2 - ABBOTI HCV ElA SEGUNDA GERAÇÃO: 

a) Princípio do procedimento: 

O soro de cada paciente era diluído e incubado em uma pérola de poliestireno 

recoberta com antígeno recombinante do VHC. Quando na amostra existia anticorpo, as imu 

- noglobulinas ligaram-se à pérola. Depois de serem eliminadas as proteínas que não se 

ligaram às pérolas, eram detectadas as imunoglobulinas humanas ligadas na fase sólida, 

incubando o complexo pérola-antígeno-anticorpo com uma solução que continha anticorpo 

de cabra di rigido contra as imunoglobilinas humanas marcadas com peridoxidase. Após era 

eliminado o conjugado enzimático não ligado, através da lavagem das pérolas. Umas olução 

de ortofe-nilenediamine (OPD) que contém peróxido de hidrogênio era adicionada e 

incubada. Com isto, ocorria. o aparecimento de uma cor amarelo-alaranjada quando o 

anticorpo estava presente na amostra, sendo a intensidade da cor diretamente proporcional à 

quantidade de anti-VHC unido à pérola. 

F oram dosadas 144 amostras de pacientes receptores renais e 48 de seus respectivos 

doadores, num total de 192 testes, sendo todos confirmados com retestes, procedendo-se da 

seguinte forma: 



a - Primeira incubação: 

- Eram retirados do freezer o soro dos pacientes em estudo, para descongelar e, 

após a diluição dos soros e dos controles, 10 ~tl de cada amostra (soro) e controles eram 

colocados em tubo de ensaio individual; 

- 400 ~l de diluente (tampão TRIS, Triton X-100 a 0,2%, lisado de E. coli/CKS, 

extrato de levedura/SOD, soro bovino e de cabra com concentração mínima de 1%) eram 

adiconados às amostras, misturando-os, suavemente, por agitação; 

- 200 ~l de cada amostra ou controle diluído (3 negativos e 3 positivos) eram 

transferidos para a cavidade correspondente ~a placa de reação. Era colocada uma pérola em 

cada cavidade com a amostra ou controles e coberta com fita adesiva. A placa era agitada 

suavemente para que o líquido cobrisse as pérolas e fossem eliminadas as bolhas de ar; 

- As amostras eram incubadas, em banho-maria, a 40 ± zoe durante 1 hora ± 5 rnin 

e removidos os selos de cobertura, aspirando-se todo o líquido do tubo e lavando-se cada 

pérola com um volume de 11 a 18 ml de água destilada ou deionizada. 

b -Segunda incubação: 

- 200 ~tl de conjugado diluído a 5% eram pipetados em cada cavidade da placa que 

continha uma pérola; 

- Uma fita adesiva nova era colocada, agitando-se suavemente a placa e incuban

do-a novamente, em banho-maria, a 40 ± 2 °C durante 30 ± 2 rnin; 

- Retirava-se cuidadosamente a fita adesiva e aspirava-se o líquido, lavando-se cada 

pérola como na primeira incubação. 



c -Coloração: 

- Procedia-se a reação da cor, transferindo-se as pérolas para tubos de ensaio 

devidamente identificados; 

- 300 J.Ll de solução de substrato OPD, preparados na hora, eram pipetados em dois 

tubos vazios e em cada tubo contendo a pérola; 

- Colocava-se nova fita adesiva, e incubava-se as amostras à temperatura ambiente 

durante 30 ± 2 min; 

-Adicionava-se lml de ácido sulfúrico lN em cada tubo para suspender a reação; 

- A leitura era realizada em um aparelho Abbott Quantum II que faz automatica

mente todos os cálculos de cutt-off e densidade óptica (comprimento de onda= 492nm). 

b) Cálculo dos resultados: 

A presença ou ausência de anticorpos contra o VHC era determinada comparando

-se a absorção da amostra com um valor cutt-offlimite (valor limite = NCx+(0.25)PCx). Esse 

cálculo era realizado de acordo com a absorção da média dos controles negativos (NCx) mais 

0.25 vezes a média da absorção do controle positivo (PCx). 

O ensaio foi considerado válido quando a diferença entre a PCx e NCx foi igual ou 

maior que 0,400, caso contrário, suspeitava-se de falha técnica ou decomposição dos reativos 

e repetia-se o ensaio. 

As amostras com valores de absorção iguais ou maiores que 0,005 mas inferiores ao 

valor limite determinado (cutt-ojj) foram consideradas negativas ou não reagentes. 

As amostras com valores de absorção iguais ou superiores ao cutt-off foram 

consideradas positivas ou reagentes (Anexos 6 e 8). 



3 - BEHRING - ENZYGNOST ANTI-HCV 

a) Princípio do procedimento: 

- Os reagentes e amostras eram deixados em uma temperatura de 18 oc a 25 oc antes 

do início das dosagens; 

-As placas de testes eram lavadas duas vezes com aproximadamente 0,3rnl de solução 

de lavagem (20 rnl de solução de peroxidase - POD com 400 rnl de água destilada ou 

desrnineralizada) e 50 ~d de amostra de tampão (Tris - 97 gll e cloreto de sódio - 67 gll) 

eram colocadas dentro de cada cavidade da piaca; 

- 50 ~tl de amostras de controle negativo eram pipetados em 4 cavidades, e 50 ~l de 

controle positivo, em 2, preenchendo-se as demais com 50 ~I de amostras não diluídas. A 

placa era coberta com fita adesiva e colocada na incubadoura a 37 ± l°C durante 30 ± 2 rnin. 

Imediatamente após, era lavada cinco vezes com aproximadamente 0,3 rnl de solução de 

lavagem; 

- Cada cavidade da placa com amostra era preenchida com 100 ~1 de solução de 

conjugado (anti-IGg humano/POD (anti-VHC), fragmento Fab (específico da cadeia Y) de 

um anticorpo de coelho conjugado com peroxidase e cloreto de sódio ( 67 gll), sendo coberta 

com novo adesivo e colocada novamente para incubação; 

-As amostras eram incubadas à 37 ± 1 oc durante 30 ± 2 min, lavando-as, após, como 

descrito acima; 

- 100 ~ti de solução de cromo gênio ( 1 ml de cromogênio TMB - di-hidrocloridrato de 

tetrametilbenzidina (5g/l), 1 O rnl de tampão/substrato TMB, peróxido de hidrogênio (0, 1 gll) 

em solução tampão de acetato (25 mmol/l) - conservante N-butanol (5gll) eram colocados 

em cada cavidade. A placa era coberta e incubada durante 1 hora, entre 18 °C e 25 °C 

durante 30 ± 2 min, protegida da luz; 



- Os adesivos de cobertura eram retirados e adicionavam-se 100 J.ll de solução 

stopping POD com ácido sulfúrico 0,5 N; 

-A leitura fotométrica era realizada a 450 nm após 1 hora, no máximo, obtendo-se o 

resultado do teste. 

b) Cálculo dos resultados: 

Os valores limites do cutt-off eram obtidos mediante a soma da média dos negativos 

com 0,250 (cutt-off= E neg + 0.250). 

As amostras com valores inferiores ao valor limite foram consideradas anti-VHC 

negativas ou não reagentes. 

As amostras com valores iguais ou superiores ao valor limite foram consideradas 

positivas (Anexos 7 e 8). 

Todos os pacientes foram testados também em relação à presença do HbsAg. Aqueles 

que tiveram positividade ao HbsAg foram testados em relação a presença do HbeAg e Anti

-Hbe. Os testes foram realizados conforme descrito no Anexo 3. 



~os 

REAÇÃO EM CADEIA DA POLIMERASE 

Nos pacientes com positividade ao teste da UBI foi pesquisada a presença 

do VHC-RNA por PCR, utilizando-se a técnica de transcrição reversa dou h/e nested (duas 

amplificações). O teste envolve o uso da enzima transcriptase reversa que cataliza a síntese de 

DNA a partir da região 5" não traduzida do RNA viral. Após, a PCR padrão double nested é 

utilizada para amplificar o DNA produzido gerando quantidades suficientes para serem 

detectadas em gel de agarose corado com brometo de etídio. 

A extração do RNA e a transferência das amostras do primeiro para a 

segundo tubo de reação da PCR foram executa~.as em condições e com reagentes estéreis. 

Esse procedimento bem como a eletroforese dos produtos finais da PCR eram realizados em 

separado, sem exposição ao VHC DNA recombinante. As soluções eram pipetadas com 

pipetas contendo barreira de aerosol nas pontas. As luvas eram trocadas após cada contato 

com o material em estudo. Um controle negativo era incluído para cada amostra testada para 

monitorizar a contaminação como fonte de resultado falso-positivo. 

a) Procedimento para realização do teste: 

1 -Extração do RNA: 

1 00 ~LI de soro eram misturados com 400 ~l de solução A (contendo isotiocianato 

guanadina, ácido clorídrico e etano)) e 50 ~tl de solução B (contendo ácido clorídrico, EDTA 

e sulfato de sódio), seguindo-se a extração com volume igual de clorofórmio/feno! saturados 

com água, no volume 1: 1 a 65 oc durante 30 minutos. A fase aquosa era removida e salva. A 

fase orgânica era extraída com 300 ~LI de solução A a 65 oc durante 5 minutos. As duas fases 

aquosas foram misturadas à temperatura ambiente. O RNA foi precipitado pela adição de 

400 ~tl de acetato de amônia e isopropanolol incubados a - 20 oc durante pelo menos 16 

horas. Após centrifugação, as partículas de RNA eram lavadas uma vez com 70% de etano!, 

secas a 3 7 o c e suspensas, novamente, em 100 ~ll de água contendo 1 O mM de ditiotreitol e 



200 unidades de inibidor da ribonuclease placentária humana (RNasin). Essa solução de RNA 

era aliquotada em amostras de 1 O ~LI e conservada a - 80 °C. 

2 -Criação de um DNA complementar (DNAc) por transcrição reversa e incubação dos 

primers e genes: 

A síntese de nucleotídeos foi realizada pelo sintetizador de DNA Applied Biosystems 

modelo 391. Antes da síntese de DNAc, uma alíquota de 10 J.l.l de solução de RNA era 

degelada à temperatura ambiente, aquecida a 65 °C durante 2 minutos, resfriada em gelo e 

usada imediatamente. A síntese de DNAc era realizada em 20 ~Li de uma mistura de reação 

contendo 1 O mM de ácido clorídrico, 50 mM de cloreto de potássio, 2,5 mM de cloreto de 

magnésio, 40 unidades de inibidor da ribonuclease, prime r de regiões conservadas do genoma 

do VHC e 8 unidades de vírus de ave transcriptase reversa, incubados a 43 oc durante 60 

minutos. O DNAc era desnaturado pela adição de 61,5 J.l.l de água e aquecimento dessa 

mistura a 95 oc durante 5 minutos, tornando-se uma fita simples. 

3 - Eletroforese: 

O primeiro ciclo de amplificação da PCR foi realizado. Adicionava-se a enzima taq 

polimerase DNA (Amplitaq, Perkin-Elmer/Cetus) nos tubos dos reagentes, colocando-os no 

termociclador. A amplificação era realizada durante 35 ciclos no termociclador automático 

(Perkin-Elmer/Cetus) com desnaturação a 94 oc durante 1 minuto, primer a 45°C durante 2 

minutos e amplificação a 72 oc durante 3 minutos. Para o segundo ciclo de amplificação da 

PCR, eram utilizados 1 O ~Li da alíquota da primeira amplificação. Finalmente, analisou-se o 

produto do se!:,TUndo ciclo de amplificação da PCR por eletroforese com gel de agarose a 2% 

tinto com brometo de etídio, o qual é fosforecente e intercalou-se nas bases do DNA, 

podendo ser visualizado na luz ultravioleta. 



PESQUISA DO HBsAg, HBeAg E ANTI-HBe 

1 - AUSZYME MONOCLONAL - ABBOTT 

a) Pricípio do procedimento: 

As pérolas de poliestireno revestidas com anticorpo monoclonal de camundongo contra 

HBsAg eram incubadas com amostras de··soro e controles apropriados. A presença de 

HBsAg na amostra foi confirmada pela união do mesmo ao anticorpo na fase sólida (pérola). 

O material não ligado era aspirado e as pérolas lavadas, adicionando-se o conjugado anti-HBs 

monoclonal de camundongo com peridoxidase para reagir com o complexo antígeno

anticorpo da pérola. Novamente era aspirado o material não ligado e lavadas as pérolas. Era 

adicionada, a cada pérola, solução de OPD contendo peróxido de hidrogênio, sendo as 

mesmas incubadas. Observou-se o desenvolvimento da coloração ~arelo-alaranjada 

proporcional à quantidade de HBsAg ligado à pérola, sendo a reação finalizada pela adição 

de ácido sulfürico IN. 

Os reagentes do kit eram armazenados entre 2 e 8 °C. As placas e o ácido sulfürico 1 N 

eram conservados entre 2 e 30 °C. Todos os reagentes eram trazidos à temperatura ambiente 

antes de sua utilização. 

A solução de substrato de OPD (OPD mais diluente para OPD) obteve a coloração 

amarelo pálido. Uma tonalidade alaranjada da solução indicava que o reagente era de alguma 

forma contaminado e deveria ser desprezado. Assim como um valor de absorção menor do 

que 0,400 unidades para a diferença entre a média dos controles positivos e negativos era 

indicativo de deterioração do kit ou do reagente OPD. 



b) Cálculo dos resultados: 

A leitura dos resultados era realizada em um aparelho Abbott Quantum IT, sendo todos 

os cálculos feitos de forma automática dentro de um período máximo de até 2 horas após a 

adição do ácido. 

O resultado era considerado válido quando a diferença entre a média dos controles 

positivos e negativos (P-N) mostrava-se igual ou maior que 0,400. Caso contrário, a técnica 

era considerada suspeita e o repetia-se o teste. Com um valor de P-N insistentemente baixo, 

suspeitava-se de deterioração dos reagentes ou erro técnico e também se repetia o teste. 

A presença ou ausência do HBsAg er~ determinada pela relação da absorção do valor 

do cut-off de uma amostra desconhecida. O valor do cut-off era calculado pela média da 

absorção dos controles negativos mais o fator 0,050. Amostras com valores de absorção 

maior ou igual aos do cut-off estabelecido eram consideradas reagentes para o HBsAg. Todas 

as amostras inicialmente reagentes eram retestadas. Considerou-se como positivas aquelas 

reagentes para ambos os testes. 

Os soros não reagentes ao teste e ao reteste foram considerados negativos quanto à 

presença do HbsAg. 

2 - ENZYGNOST HBsAg MONOCLONAL - BEHRING 

a) Princípio do procedimento: 

- 25 ~tl de conjugado diluído (Anti-Hbs monoclonal, peroxidase-OPD-conjugada) 

eram pipetados em cada cavidade na placa de reação, adicionando-se 100 ~l de controles 

negativos em 4 cavidades (A1 a D1) e 100 ~tl de controles positivos em outras 2 cavidades 

(E1 a Fl); as cavidades restantes da placa de reação eram preenchidas por amostras não 

diluídas. Cobriu-se com selo adesivo todas as cavidades e incubou-se a placa de reação a 37 ± 

1 oc durante 90 ± 5 min; 



- Após, eram removidos os selos adesivos, aspiradas as cavidades e lavadas quatro a 

seis vezes com aproximadamente 0,3 m1 de solução de OPD; 

- 100 lll de solução de cromo gênio ( 1 ml de cromogênio tetrametil-benzidine-di

hidrocloridro - TMB - com 1 O m1 de peróxido de hidrogênio em solução de acetato) eram 

colocados dentro de cada amostra, tapando-as com selo adesivo e incubando-as, protegidas 

da luz, em uma temperatura de 18 a 25 oc durante 30 ± 2 minutos; 

- Eram removidos os selos e adicionados 100 ~ll de ácido sulfurico 0,5 N (stoppiilg 

solution POD) em cada cavidade, aguardando-se um período máximo de 1 hora para ler a 

absorção no espectrofotômetro a 450 nrn. 

Todos os reagentes eram armazenados entre 2 a 8 °C até a sua utilização. 

b) Cálculo dos resultados: 

O teste era considerado correto quando os valores individuais dos controles negativos 

estavam em uma faixa igual ou maior do que - 0,010, igual ou menor do que O, 120, e os 

controles positivos iguais ou superiores a O, 700. Quando isso não acontecia era repetido o 

teste. 

O cálculo da média de absorção dos controles negativos (A neg) era feito pela soma 

dos mesmos dividido por três. Adicionando-se 0,050 obtinha-se o valor do c_ut-off (cut-off= 

A neg + 0.050). Com base nos critérios do teste, as amostras eram considerados negativas 

quando o resultado era menor do que o valor do cut-off; e positivas quando maior ou igual 

ao valor do cut-off No último caso, testava-se a amostra em duplicata. Se, no reteste, a 

média de absorção continuasse maior ou igual ao valor do cu t-o !f o exame era considerado 

positivo. 



3 - ABBOTT HBe (rDNA) ElA 

3.1 - HBeAg: 

a) Procedimento para dosagem: 

O teste HBe (rDNA) utiliza o princípio da técnica imunoenzimática de fase 

sólida. As pérolas de poliestireno revestidas com anti-HBe humano com soro eram incubadas. 

A presença do HBe na amostra era determinada quando o mesmo ligava-se ao anticorpo 

contido nas pérolas. Durante a segunda incubação, o anticorpo conjugado à peridoxidase 

unia-se ao HBeAg na pérola formando um complexo anticorpo-antígeno-anticorpo. As 

pérolas eram lavadas e removia-se o conjugado enzimático não ligado. Adicionava-se a solu

ção de OPD contendo peróxido de hidrogênio, e as pérolas eram incubadas, ocorrendo o 

desenvolvimento da cor amarelo-alaranjada proporcional à quantidade de HBeAg ligado a 

elas. Acrescentava-se ácido sulfurico para finalizar a reação enzimática. Após 2 horas da 

adição do ácido, a absorção de cada pérola era determinada. 

b) Cálculo dos Resultados: 

A presença ou ausência do AgHbe era identificada pela comparàção do valor de 

absorção do soro com o valor do cut-oj( (cut-oj(= média dos controles negativos+ 0,06). As 

amostras eram consideradas reagentes para o HbeAg quando o valor de absorção do soro era 

maior ou igual ao do cut-oif. Soros com valores de absorção em tomo de 10% do cut-off 

foram retestados para confirmar o resutado inicial. Amostras com resultados repetidamente 

reagentes eram considerados positivas para o HbeAg. Soros com valores de absorção menor 

do que os do cut-off eram considerados negativos. 



3.2 - Anti-HBe: 

a) Procedimento para a dosagem: 

A detecção do anti-HBe é baseada no princípio da ligação competitiva por uma 

quantidade padronizada de AgHBe, o reagente neutralizante, entre o anticorpo anti-Hbe, 

presente na amostra do paciente, e o anti-HBe que reveste as pérolas. 

As pérolas revestidas por anti-HBe eram incubadas com o regente neutralizante e o 

soro dos pacientes. A presença do anti-HBe Ha amostra compete com o anti-HBe que reveste 

as pérolas pelo rDNA anti-AgHBe presente no reagente neutralizante. Dessa forma, a quan

tidade de AgHBe imunologicamente ligado à pérola diminuiu progressivamente com o 

aumento da concentração de anti-HBe no soro. 

Os reagentes não ligados à pérola eram lavados e removidos. Uma segunda 

incubação era feita usando anticorpo conjugado à peridoxidase. A presença do anti-HBe no 

soro determinava que menos HBeAg ficasse ligado à pérola, conseqüentemente diminuía a 

quantidade de conjugado ligado, impedindo a formação do complexo antígeno-anticorpo. 

Com isso, verificou-se que, quanto maior a quantidade de anti-HBe no soro, menor o grau de 

absorção. 

b) Cálculo dos resultados: 

A presença ou ausência do Anti-Hbe era determinada pela comparação dos 

valores de absorção do soro com o cut-off Calculava-se o valor do cut-off a partir da soma 

das médias dos valores de controles negativos (NCx) e positivos (PCx) divididos por dois 

(cut-off= (NCx + PCx) I 2). Comparava-se a absorção das amostras com os valores do cutt

-off para obter o resultado. 



Os soros com valores de absorção igual ou menor aos do cut-off eram 

considerados anti-Hbe reagentes. Amostras repetidamente reagentes para o teste eram 

consideradas positivas para o anti-HBe. Amostras com valores de absorção maior ou igual ao 

cut-off eram consideradas negativas. As com valores de absorção de 10% do cut-ofj eram 

retestadas para confirmar o resultado. 



RECEPTORES RENAIS ANTI-VHC POSITIVOS PELO TESTE DA UBI -RELAÇÃO DO 

CUT-OFF I DENSIDADE ÓPTICA 

POSITMDADE DO ANTI-VHC EM RATJO CUT-OFF I DO. 
TESTE DA UBI 

PAC./ 
PRÉ-Tx 6MESES !ANO 

1 (EM) 0.076 I 0.103 0.076 I 0.095 0.076 I 0.088 

.. 
2 (ESL) 0.076 I 0.979 0.076 I 1.885 0.076 I 1.563 

3 (MRS) 0.076 I 1.877 0.076 I 0.820 0.076 I 1.033 

4 (NLP) 0.076 I 0.753 0.07610.154 0.076 I 0.099 

5 (EMM) 0.076 I 0.816 0.076 I 0.195 0.076 I 0.093 

6(LAY) NEGATIVO 0.076 I 0.163 0.076 I 0.547 

7(DG) 0.076 I 0.444 0.076 I 0.378 0.076 I 0.265 

8(VA) 0.076 I 2.072 0.076 I 0.341 0.076 I 0.182 

9(MG) 0.076 I 1.527 0.076 I 1.026 0.076 I 0.895 

10 (MMD) 0.076 I 1.574 0.07610.121 0.076 I 0.095 

11 (DS) 0.076 I 0.773 0.076 I 0.090 0.076 I 0.080 

12 (AJG) 0.076 I 1.122 0.076 I 0.482 0.076 I 0.187 



RECEPTORES RENAIS ANTI-VHC POSITIVOS PELO TESTE DA ABBOTT RELAÇÃO 

CUT-OFF I DENSIDADE ÓPTICA 

RESULTADOS DO ANTI-VHC EM RATIO CUT-OFF I DO. 
PAC./ TESTE DA ABBOTT 

PRÉ-TX 6M lA 

1 (EM) NEGATIVO NEGATIVO 0.572 I 0.734 

2 (JR) 0.604 I 1.147 
.. 

0.604 I O. 713 0.604 I 0.658 

3 (ESL) 0.511 I >2.00 0.511 I >2.00 0.511 I >2.00 

4 (MRS) 0.511 I >2.00 0.511 1>2.00 0.511/ >2.00 

5 (NLP) 0.511/ >2.00 0.511/1.125 0.511/0.826 

6(EMM) 0.511/ >2.00 0.511/ >2.00 0.511 I 1.966 

7 (MBS) 0.511/ >2.00 0.511 /1.896 0.511/ >2.00 

8 (LAY) NEGATIVO 0.572/1.263 0.572 I 1.691 

9(DG) 0.511/ >2.00 0.511/ >2.00 0.511/ >2.00 

10 (VA) 0.511/ >2.00 0.511/ >2.00 0.511/ >2.00 

11 (MG) 0.604/ >2.00 0.604 I >2.00 01604 I >2.00 

12(MMD) 0.604/ >2.00 0.604/1.532 0.604/ 1.036 

13 (AJG) 0.511/>2.00 0.511 I >2.00 0.511/ >2.00 



RECEPTORES RENAIS ANTI-VHC POSITIVOS PELO TESTE DA BEHRING -

RELAÇÃO CUT-OFF I DENSIDADE ÓPTICA 

RESULTADOS DO ANTI-VHC EM RATIO CUT-OFF I DO. 
PAC./ TESTE DE BEHRING 

PRÉ-TX 6M IA 

1 (EM) NEGATIVO NEGATIVO 0.276 I 1.223 .. 
2 (JR) 0.287 I >2.50 0.287 I 1.286 0.287 I 1.222 

3 (ESL) 0.259 I >2.50 0.259 I >2.50 0.259 I >2.50 

4(MRS) 0.262 I >2.50 0.262 I >2.50 0.262 I >2.50 

5 (NLP) 0.259 I >2.50 0.259 I >2.50 0.259 I >2.50 

6(EMM) 0.262 I >2.50 0.262 I 2.248 0.262 I 1.971 

7 (MBS) NEGATIVO NEGATIVO 0.262 I 0.587 

8 (LAY) NEGATIVO 0.276 I 1.830 0.276 I 1.825 

9(DG) 0.262 I >2.50 0.262 I >2.50 0.262 I 2.232 

10 (CB) 0.262 I 0.588 NEGATIVO NEGATIVO 

11 (VA) 0.259 I >2.50 0.259 I >2.50 · 0.259 I >2.50 

12 (MG) 0.287 I >2.50 0.287 I >2.50 0.287 I >2.50 

13 (MMD) 0.287/ >2.50 0.287 I 1.331 0.287 I 0.582 

14 (AJG) 0.259 I >2.50 0.259 I >2.50 0.259 I >2.50 



DOADORES ANTI-VHC POSITIVOS PELOS TESTES DA UBI I ABBOTT I BEHRING 

RESULTADOS EM RA TIO CUT-OFF I DENSIDADE ÓPTICA 

PAC./ ANTI-VHC UBI ANTI-VHC ABBOIT ANTI-VHC BEHRING 

1 (MCB) 0.315 I 1.918 0.424 I >2.00 0.274 I >2.50 

2 (AVP) 0.315 I 2.938 .. 0.424 I >2.00 0.274 I >2.50 

3 (CN) 0.315 I 2.923 0.424 I >2.00 0.274 I >2.50 

4(IM) NÃO FEZ 0.424 I 1.666 0.274 I O. 751 


