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TENDENCIA E ANALISE ESPACIAL DA INFECCAO PELO VIRUS DA
HEPATITE C (HCV) EM SERGIPE

RESUMO:

Contexto: O HCV é uma das principais causas de doenca hepatica cronica em todo o
mundo. O Brasil é um pais com uma prevaléncia intermediaria de 1% a 2% e com
caracteristicas epidemioldgicas distintas conforme regido geografica estudada.
Objetivo:Analisar a tendéncia temporal e a distribuicdo espacial dos casos de infeccao
por HCV no estado de Sergipe. Métodos: Estudo epidemioldgico, descritivo e de série
temporal, através do uso de dados secundarios dos casos de HCV notificados no
Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN), de 2007 a 2015.
Analisaram-se as tendéncias temporais por sexo e faixa etaria atraveés de regressdo
linear, considerando-se p < 0,05 e obtendo-se a variacdo percentual anual (APC). Para a
analise espacial foi adotado o estimador de densidade Kernel, sendo as andlises
realizadas no software TerraView 4.2.2. Resultados: Foram notificados 567 casos de
hepatite C no estado de Sergipe. Predominou o sexo masculino (62,08%); pardo
(66,13%); faixa etaria de 50 a 59 anos (31,74%). A co-infeccdo HIV/HCV ocorreu em
5,64% (n=32) dos casos e HBV/HCV em 2,82% (n=16). A prevaléncia variou de 2,51
(2007) para 3,34 (2015) casos por 100 mil habitantes, aumento de 33,06%. Observaram-
se tendéncias decrescentes, para criangas e adultos de 20 a 39 anos, e crescentes, para
adolescentes, adultos de 40 a 59 anos e idosos. A anélise espacial permitiu a construgéo
de mapas apontando a existéncia de clusters (“hot spots™), no entanto nao foi verificada
presenca de autocorrelacdo espacial, apresentando uma distribuicdo espacial
heterogénea da infeccdo pelo HCV. Conclusdes: Apesar das flutuacGes nas taxas, no

geral ocorreu uma tendéncia crescente da ocorréncia de casos de hepatite C no estado de



Sergipe. Faz-se necessario delineamentos de outros estudos epidemioldgicos
relacionados & uma melhor elucidagdo dos fatores de risco associados a transmissao da
doenca e implementacdo de medidas de controle eficientes no combate a infeccéo pelo
HCV. As técnicas de analise espacial empregadas se configuraram como uma

importante ferramenta metodoldgica na definigdo de areas de risco.

DESCRITOREs: HCV. Epidemiologia. Tendéncia temporal. Anéalise espacial.
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1 INTRODUCAO

A hepatite C € um grave problema de Salde Publica devido as altas
porcentagens de cronicidade da doenga, com potencial evolutivo para cirrose e,
eventualmente, para carcinoma hepatocelular. Por sua magnitude, diversidade
viroldgica (héa seis principais genétipos e mais de 50 subtipos), formas de transmissao,
evolucéo clinica e complexidade diagnostica e terapéutica, € uma doenca que demanda
politicas especificas no campo da Salde Publica por parte dos gestores do Sistema

Unico de Satde (SUS) (POL S et. Al 2012).

O Ministério da Saude e as Secretarias de Estado da Saude, com a
implementacdo dos programas de hepatites, vém desenvolvendo diversas acGes no
campo da prevencdo, controle, diagnostico e tratamento das hepatites virais (BRASIL,

2008).

Estima-se que a hepatite viral do tipo C tenha uma prevaléncia de 3% na
populacdo mundial, o que representa cerca de 170 milhdes de pessoas com infeccdo
crbnica e sob risco de desenvolver as complicacdes da doenca (POL S et. Al 2012). No
Brasil, estudo de corte transversal realizado entre 2005 e 2009 em todas as capitais
brasileiras, com amostra aleatéria e por conglomerados, encontrou prevaléncia
ponderada global de anticorpos contra o virus da hepatite C de 1,38% (ICgs0: 1,12%-

1,64%), com taxas crescentes em funcdo da idade (PEREIRA et al, 2013).

Diante dessas elevadas taxas de morbi-mortalidade por hepatite, da escassez de
estudos locais mais recentes e das possiveis variagdes na incidéncia por sexo e faixa
etaria, torna-se fundamental a elaboracdo de informacdes precisas da analise sanitaria,
da magnitude e transcendéncia dessa infeccdo atraves da definicdo e construcdo de

cenarios epidemiologicos no estado de Sergipe.



2 OBJETIVO

O presente estudo objetiva analisar a tendéncia temporal por sexo e faixa etéria e

descrever as caracteristicas clinico-epidemiolégicas da hepatite C em Sergipe, entre 0s

anos 2007 a 2015.

3 CASUISTICA E METODOS

3.1 Local do estudo

O estudo foi realizado no estado Sergipe (Figura 01), localizado no litoral do

Nordeste do Brasil, tem como capital a cidade de Aracaju, composto por 75 municipios.

Possui uma populacdo de 2.068.017 habitantes e uma area de 21.910, 354 km?, equivale

a 0,26% do territdrio nacional (IBGE,2010).

FIGURA 1 - Mapa da area do estudo, estado Sergipe, Brasil.
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3.2 Desenho do estudo

Estudo ecoldgico, descritivo, de série temporal através da analise de dados
secundarios dos casos de HCV notificados no Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (SINAN/DATASUS) da Secretaria Estadual de Saude de Sergipe.
Analisou-se a série historica (2007 a 2015) da prevaléncia da infec¢do por HCV por 100

mil habitantes/ano, ocorrida nos municipios do estado de Sergipe.

Foram estudadas as seguintes caracteristicas e indicadores: faixa etaria (0 — 9;
10-19 anos, 20-39; 40-59; e 60 anos ou mais); cor da pele/raga (branca, preta, parda,
ignorada/em branco); sexo (masculino, feminino); municipio de residéncia; taxa de

prevaléncia especifica por HCV; co-infec¢do com HIV; co-infeccdo com HCB.

3.3 Analise descritiva dos dados

Todos os dados obtidos foram codificados e digitados em um banco de dados,
para posterior tratamento estatistico por meio de andlise descritiva e associacao entre as
varidveis. Para investigar a presenca de fatores associados a infec¢do por HCV, foram
comparadas as caracteristicas por meio de frequéncias simples absolutas (ndmeros
absolutos) e relativas (proporgdes, razGes e taxas). Para o célculo das taxas de
prevaléncia foi considerado como numerador o numero de casos de HCV e como
denominador a populacdo dos censos e das contagens populacionais do Instituto

Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), dos referidos anos.

Analisou-se a tendéncia por sexo e faixa etaria para o estado por regressdo
linear, onde y (taxa anual da mortalidade especifica por suicidio)= a + B1(x) e foi
considerada significativa a tendéncia com p<0.05, sendo observado o valor do
coeficiente de determinacdo (R?) e a anélise de residuos. No modelo linear, se possuido

um conjunto de dados no qual foram medidas duas variaveis, x e y, cuja correlagcdo



entre si indicava um comportamento linear, foi ajustada uma reta que melhor se
encaixasse nesses pares de valores pelo método de minimos quadrados. Foi calculada a
variacdo percentual anual (Anual PercentageChange - APC) da taxa de prevaléncia da

infeccdo por HCV no periodo em estudo segundo a formula: (Antunes,2002)

APC= [-1 + 10°1]*100%
ICos96=[-1 + 10°2™"*100%; [-1 + 10°*™*]*100%
Os dados foram digitados em planilhas no Excel e a analise estatistica foi
realizada utilizando osoftwareGraphPad Prism5.01 e Microsoft Office Excel 2010. O

nivel de significancia adotado foi de 5% e Intervalo de Confianca de 95% (1C95%) .
3.4 Andlise espacial dos dados

A disponibilizacdo dos dados foi realizada por meio de um sistema de consulta
com base no SIG (Sistema de Informacdo Geografica). Foram construidos mapas
tematicos das taxas de prevaléncia anuais da infeccdo por HCV nos municipios para o
periodo analisado. Foram utilizados na geracdo dos mapas a base cartografica do estado
de Sergipe (Carta Urbana Digital de Sergipe do IBGE), disponivel em meio digital, e 0
SGBD (Sistema Gerenciador de Banco de Dados) MySQL.

O banco de dados foi consolidado e deu origem a arquivos com a extensdo
“CSV”, sendo organizados em planilhas eletronicas para a realizagdo do Join com o
software de Sistema de Informacdo Geogréfica (SIG). Os dados e malhas
georreferenciadas foram importados para o SIG, onde as inferéncias de estatistica
espacial foram realizadas e os mapas coropléticos foram produzidos.Foi utilizado o
estimador de intensidade Kernel gerando uma superficie de densidade, através da
suavizagdo estatistica, para a detecgdo visual de “areas quentes” (hot spots), indicando

aglomeracdo em uma distribuicdo espacial e superficie continua a partir de dados



pontuais (CARVALHO, 2000). Foi utilizada a fungdo quértica de suavizacdo e largura
de banda de 1000ma partir da qual foram construidas superficies para a densidade dos

casos. As andlises espaciais foram realizadas através do softwarare TerraView 4.2.2.

3.5 Aspectos éticos

O estudo foi realizado exclusivamente com dados secundarios de acesso livre,
garantindo-se a preservacdo da identidade dos sujeitos, em consonancia com 0s
preceitos éticos estabelecidos pela Resolu¢do do Conselho Nacional de Saude CNS n°
466, de 12 de dezembro de 2012, que trata de pesquisas envolvendo seres humanos. Os

autores cumpriram os principios éticos contidos na Declaracdo de Helsink.

4 RESULTADOS

Durante o periodo estudado, 2007a 2015, foram notificados 567 casos de HCV
no estado de Sergipe, resultando em uma média de 63 casos por ano (desvio-padrédo de
+ 15,4). A taxa média de deteccdo para o periodo foi de 3,01 casos para cada 100 mil
habitantes. A taxa de incidéncia variou de 2,51(2007) para 3,34 (2015) casos por 100
mil habitantes. 1sso representa um aumento de 33,06% da ocorréncia de HCV no estado.

O ano com a menor incidéncia foi em 2014 com 1,89/100 mil habitantes (Tabela 1).
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TABELA 1. Numero de casos de HCV, populacéo estimada e taxas de prevaléncia
no estado de Sergipe, Brasil, 2007 a 2015.

NuUmero de casos Taxa de prevaléncia
Ano (HCV) Populacgdo (100.000 habitantes)
2007 51 2033430 2.51
2008 46 1999374 2.30
2009 67 2019755 3.32
2010 51 2068017 2.47
2011 79 2089819 3.78
2012 81 2110867 3.84
2013 75 2195662 3.42
2014 42 2219574 1.89
2015 75 2242937 3.34

Quanto ao sexo, 352 casos (62,1%) eram homens. A maior prevaléncia ocorreu
no grupo da faixa etéria de 40 a 59 anos (304; 53,6%). A maior parte dos casos (66,1%)
foi da ragca parda. Na classificagdo das formas clinicas, 532 casos (93,8%) eram
crénicos. A co-infecgdo com o HIV ocorreu em 32 casos (5,6%) e com a HBV em 16
casos (2,8%) (Tabela 2). Em todos os anos estudados, houve predominio do sexo

masculino (Figura 2).
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TABELA 2. Caracteristicas clinicas e socais dos pacientes com Hepatite C no estado de
Sergipe, 2007 a 2015.

Variaveis N %
Sexo
Masculino 352 62.1
Feminino 215 37.9
Idade
0-9 7 1.2
10-19 7 1.2
20 -39 123 21.7
40 -59 304 53.6
> 60 126 22.2
Raca
Branca 44 7.8
Preta 31 55
Parda 375 66.1
Ignorada/Sem Informacéo 117 20.6
Forma Clinica
Aguda 27 4.8
Cronica 532 93.8
Inconclusiva 8 1.4
Co-infeccdo HCV/HBV 16 2.8
Agravos associados
HIV 32 5.6
Outra DST 28 4.9

As equacdes de tendéncia linear para as taxas de incidéncia de HCV para ambos
0s sexos e por faixa etaria na série historica estdo representadas na tabela 3. O estado de
Sergipe apresentou tendéncia geral crescente significativa na taxa de prevaléncia de
casos de HCV, com um APC de 15,08% (Figura 3). O coeficiente de determinacéo
(R?), mesmo ndo sendo elevado, indicou tendéncia decrescente apenas para as faixas
etarias de 0 a 9 anos (APC= -3,54%) e de 20 a 39 anos (APC = -29,37%).Destaca-se no
periodo a tendéncia crescente e significativa de casos de HCV em adolescentes (APC=

3,54), adultos jovens (APC= 43,89%) e em idosos (APC=260,58%).



FIGURA 3. Curva de tendéncia na populagdo geral da taxa de prevaléncia da infeccdo

por HCV no estado de Sergipe, Brasil, 2007 a 2015
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TABELA 3. Modelos de equacgdes de tendéncia linear das taxas de prevaléncia da
infeccdo por HCV, segundo sexo e faixa etaria, e variacdo percentual anual (APC —
Annual Percent Change) no estado de Sergipe, Brasil, 2007 a 2015.

Variaveis Modelo R2 (%) Tendéncia APC (%) IC (95%0)
Populagdo
Geral = -120,5 + 0,061(x) 23 Crescente 15,08 -30,96; 92,22
Sexo
Masculino Y= -164,6 + 0,083(x) 23 Crescente 21,06 -39,81; 144,34
Feminino y=-78,7 + 0,04 (x) 18 Crescente 9,70 -29,87; 71,59
Faixa etéria
0a9anos y= 38,96 - 0,01(x) 31 Decrescente -3,54 -15,16; 7,65
10 a 19 anos y=-30,36 + 0,01(x) 31 Crescente 3,54 -12,70; 23,03
20 a 39 anos Y=2305,5 - 0,15(x) 62 Decrescente -29,37
40 a 59 anos Y=-309,9 + 0,15(x) 26 Crescente 43,89 -55,75; 367,74
60 ou maisanos  Y=-11128 + 0,55(x) 40 Crescente 260,58 -71,93; 4534,47




A ocorréncia da infeccdo por Hepatite C vem seguindo um padrdo aleatorio e
heterogéneo com variacGes anuais (Figura 4). O estimador de densidade populacional
de Kernel, por meio da interpolacdo mostrou adensamentos (hot spot) das taxas de
incidéncia de HCV, apresenta as regiGes com tons mais escuros representam as areas
com maior aglomerado de casos. Com base nessas taxas, observaram-se maiores areas
de concentracdo de casos nos anos de 2011 e 2012. Os clusters observados em todo
periodo concentraram-se geralmente ao Norte e Centro Sul do estado, e as menores
ocorréncias do suicidio estdo situadas na costa Norte e Noroeste. Salienta-se a regido
noroeste do estado como a menor densidade de casos, e portanto, auséncia de clusters
em todo periodo analisado. Foi evidenciada, através da analise espacial de Kernel, a
regido centro-leste do estado como a principal area de risco para ocorréncia das mortes

por suicidio em virtude dos clusters observados em toda temporalidade analisada.



Figura 4 - Mapas da analise de Kernel da taxa de mortalidade especifica por

suicidio, Sergipe, Brasil, periodo de 2000 a 201
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5 DISCUSSAO

Neste estudo pode-se perceber que a taxa de incidéncia variou de 2,51 (2007)
para 3,34 (2015) casos por 100 mil habitantes, o que representa um aumento de 33,06%
da ocorréncia de HCV no estado. Em um estudo de realizado no estado do Parg, a
prevaléncia do anticorpo anti-HCV descrita foi de 3,6% (AQUINO, J.A et. al, 2008),
em um outro estudo realizado no estado do Rio Grande do Sul, no qual foi analisada
sorologia para HCV de 1.416 pacientes observou-se uma prevaléncia de 3,9%
(GARCIA, F. B et. al, 2009). Comparando com os dados apresentados pelo Ministério
da Saude em 2004 (BRASIL, 2004), onde a infeccdo ja havia atingido 2% da populagéo
brasileira, percebe-se que a porcentagem de individuos infectados pelo virus vem
aumentando de forma gradual em vérias regides do pais.

Os dados encontrados neste estudo sd concordantes com o perfil
epidemioldgico nacional de pacientes infectados com o HCV. Neste estudo, 62,1% dos
pacientes sdo homens. Em um estudo sobre soroprevaléncia de hepatite C realizado na
regido sul, 56% dos pacientes eram do sexo masculino (LUBINI, 2010). De acordo com
o0 boletim epidemiolégico de hepatites virais, no nordeste, 63% 0s pacientes de hepatite
C sdo homens. No Brasil,entre 53,5% e 75,6% dos pacientes ocorrem no Sexo
masculino nas diferentes regides do pais (GARCIA et al, 2009).

Em relacdo a raca, 66,1 dos pacientes do presente estudo eram de raca parda. Em
um estudo realizado com 123 pacientes em tratamento farmacol6gico para Hepatite C
atendidos em um ambulatério em Floriandpolis 84,6% dos pacientes também eram de
raca branca (BARCELOS et. Al 2014).Em um outro estudo realizado com doadores de
sangue do hemocentro regional Uberaba identificou que 67,1% dos pacientes era de
raca branca (GARCIA, 2009). Isso mostra que a variacdo das caracteristicas regionais

no que se refere a raca pode ser um grande viés de estudo.



Em relacdo a faixa etaria, foi observado que 53,6% da populagdo estudada,
estavam na faixa etéria de 40-59 anos. Outros estudos realizados no Brasil confirmam
esta tendéncia, como o realizado no laboratério publico do Para, onde a faixa etaria com
maior prevaléncia foi entre 30 e 50 anos de idade (AQUINO et al, 2008) e um estudo de
soroprevaléncia para hepatite C em um ambulatorio da cidade de Santa Maria em que a
média de idade em ambos os sexos do grupo estudado foi de 40 a 42 anos (LUBINI et al
2010). Uma anélise de idade especifica de dados de prevaléncia identificou trés padrdes
gerais de transmissdo do HCV, na primeira delas a maioria das infecgOes sé&o
encontradas em individuos com idade entre 30-49 anos como ocorre em paises como
Estados Unidos e Australia, o que indica que o risco de transmissdao foi maior em um
passado relativamente recente (10-30 anos), e principalmente afetando adultos jovens
(WASLEY, A.; ALTER, M. J,2000), semelhante ao encontrado no presente estudo.

Neste estudo chama a aten¢éo a tendéncia significativa de casos de hepatite c em
idosos com um APC=260,58%, Esta variagdo ocorre no segundo padrdo de transmissao
esta presente em paises como o Japdo e Italia, onde a maioria das infec¢des é encontrada
em pacientes idosos, 0 que mostra que o risco de transmissdo foi em um passado
distante (WASLEY, A.; ALTER, M. J;2000).

O terceiro padrdo € aquele que ocorre no Egito, em que ha aumento do nimero
de casos com a idade e a0 mesmo tempo grande nimero de casos em todos 0S grupos
etarios, indicando risco aumentado de transmissdo em um passado distante que se
mantém de forma continua (SHEPARD, 2005; ALTER, 2007).

Um dos maiores problemas da infeccdo pelo virus da Hepatite C (HCV) é ser
freqlientemente assintomatica. Neste estudo observou-se que 93,8% dos casos eram
crénicos. Em uma pesquisa realizada pela Sociedade Brasileira de Hepatologia para

analisar a "Epidemiologia do virus C no Brasil" foi observada a prevaléncia de anti



HCVem pacientes com diferentes doencas hematoldgicas (2,7 a 51%), pré doadores de
sangue (1,23%) e hemodialisados (38,35%), entre outros. Foi observada também uma
importante diferenga na taxa de positividade em politransfundidos, antes (18,%) e
depois de 1991 (1,38%) (SBH, 2016).

Os pacientes coinfectados com HVC/HIV encontrados neste estudo foi de 5,64%
do total de pacientes. Esse percentual é um pouco baixo quando comparado a
prevaléncia do Brasil, a qual dependendo da area geogréafica varia de 8,9% a 54%

(CARVALHO et.al 2009).

6 CONCLUSAO

A avaliacdo da tendéncia temporal e distribuicao espacial de pacientes com HCV
permitiu obter informacgdes importantes relativas ao conhecimento epidemiolégico no
estado de Sergipe, tornando-se importante no apoio a prevencdo e ao controle da doenca
como problema de satde publica.

O reconhecimento do padrdo de prevaléncia nas diferentes localidades do estado
pode permitir uma maior eficicia das medidas de deteccdo e de controle da infeccdo
pelo HCV para que assim sejam medidas de controle e a alocacdo de recursos para

combate a essa infeccdo sejam implantadas corretamente.
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