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RESUMO

O virus HTLV possui quatro sorotipos, sendo HTLV-1 ¢ HTLV-2 os mais comuns.
Estima-se que 10 a 20 milhdes de pessoas vivam com HTLV no mundo, sendo cerca de 800
mil no Brasil, considerado area de alta endemicidade. O rastreamento soroldgico no pais €
indicado principalmente para grupos especificos, como doadores de sangue. Nesse sentido,
nosso estudo teve como objetivo caracterizar os aspectos epidemiolodgicos e clinicos dos
candidatos a doagao de sangue com sorologia reativa parao HTLV-1/2 do estado do Amazonas.
Trata-se de um estudo retrospectivo para descrever o perfil epidemioldgico e clinico dos
candidatos a doacdo de sangue reativos para o virus HTLV-1/2 na Fundagdo Hospitalar de
Hematologia e Hemoterapia do Amazonas (HEMOAM). A populagdo do estudo ¢ composta
por 589 candidatos a doag¢do de sangue resultantes de levantamento retrospectivo de 2018 a
2024 das doagdes de sangue com resultado reativo para anti-HTLV-1/2 no Servigo de
Hemoterapia do HEMOAM. O estudo foi conduzido em dois momentos, inicialmente, houve a
coleta retrospectiva dos dados sociodemograficos dos doadores reativos; em seguida, realizou-
se a convocacdo desses individuos para a confirmacao sorologica do HTLV-1/2. Os dados dos
doadores foram obtidos a partir do software HEMOSYS e SAME incluindo informagdes
sociodemograficas, histérico de doagdes, resultados soroldgicos, coinfecgdes e tipagem
sanguinea. Os dados foram organizados em planilhas eletronicas e analisados com Microsoft
Excel, Word e GraphPad Prism v.8.1 para construgao de tabelas, graficos e andlises estatisticas.
A normalidade das variaveis foi verificada pelo teste de Shapiro-Wilk e as comparagdes de
RLUs realizadas pelo teste de Mann-Whitney, considerando p < 0,05. A distribui¢do espacial
dos casos foi mapeada com o software QGIS v.2.18. O produto dessa dissertacdo sera
apresentado em formato de artigo a ser submetido a revista Brazilian Journal of Infectious
Diseases (BJID). Os resultados deste estudo evidenciam a preseng¢a da infec¢do por HTLV-1/2
entre doadores de sangue no estado do Amazonas, com uma prevaléncia de 0,2/1.000 doadores
(0,02%). ressaltando a importancia da triagem soroldgica obrigatoria nos hemocentros como
estratégia essencial de vigilancia epidemiologica. O uso de pontos de corte mais precisos no
CLIA pode otimizar a triagem soroldgica, reduzindo exames confirmatorios desnecessarios,
custos laboratoriais e impactos emocionais em doadores. Esses achados contribuem para
aprimorar a vigilancia epidemiologica, a seguranca transfusional e o conhecimento sobre a

circulagdo do HTLV-1/2 em regides de baixa prevaléncia, como o Amazonas.

Palavras-chave: Perfil epidemiologico, HTLV-1/2, doadores de sangue, prevaléncia.
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ABSTRACT

The HTLV virus has four serotypes, with HTLV-1 and HTLV-2 being the most common. It is
estimated that 10 to 20 million people worldwide live with HTLV, with approximately 800
thousand in Brazil, considered a high endemic area. Serological screening in the country is
mainly indicated for specific groups, such as blood donors. In this context, our study aimed to
characterize the epidemiological and clinical aspects of blood donation candidates with reactive
serology for HTLV-1/2 in the state of Amazonas. This is a retrospective study designed to
describe the epidemiological and clinical profile of blood donors reactive for HTLV-1/2 at the
Fundacao Hospitalar de Hematologia ¢ Hemoterapia do Amazonas (HEMOAM). The study
population consisted of 589 blood donation candidates identified through a retrospective survey
from 2018 to 2024 of blood donations with reactive anti-HTLV-1/2 results at HEMOAM’s
Hemotherapy Service. The study was conducted in two stages: first, retrospective collection of
sociodemographic data of reactive donors; second, the convocation of these individuals for
serological confirmation of HTLV-1/2. Donor data were obtained from the HEMOSYS and
SAME software, including sociodemographic information, donation history, serological
results, coinfections, and blood typing. Data were organized in electronic spreadsheets and
analyzed using Microsoft Excel, Word, and GraphPad Prism v.8.1 for tables, graphs, and
statistical analyses. Normality of the variables was assessed using the Shapiro-Wilk test, and
RLU comparisons were performed using the Mann-Whitney test, with p < 0.05 considered
significant. The spatial distribution of cases was mapped using QGIS v.2.18. The results of this
dissertation will be presented in the form of a manuscript to be submitted to the Brazilian
Journal of Infectious Diseases (BJID). The findings of this study demonstrate the presence of
HTLV-1/2 infection among blood donors in the state of Amazonas, with a prevalence of
0.2/1,000 donors (0.02%), highlighting the importance of mandatory serological screening in
hemotherapy centers as an essential epidemiological surveillance strategy. The use of more
precise CLIA cutoff points can optimize serological screening, reducing unnecessary
confirmatory tests, laboratory costs, and emotional impacts on donors. These findings
contribute to improving epidemiological surveillance, transfusion safety, and knowledge about

HTLV-1/2 circulation in regions of low prevalence, such as Amazonas.

Keywords: Epidemiological profile, HTLV-1/2, blood donors, prevalence.
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1. INTRODUCAO

A sigla HTLV ¢ internacionalmente utilizada para referir-se ao Virus Linfotropico de
Células T humanas (Human T cell lymphotropic). O virus € pertencente ao reino Riboviria,
ordem Ortervirales, familia Retroviridae, subfamilia Orthoretrovirinae, género Deltaretrovirus
o qual possui 4 sorotipos distintos denominados HTLV-1, HTLV-2, HTLV-3 ¢ HTLV-4, no
entanto, apenas os dois primeiros estdo mais comumente propagados no mundo (Ishak; de

Oliveira Guimaraes Ishak; Vallinoto, 2020; Poiesz et al., 1980).

O HTLV-1 foi o primeiro retrovirus descoberto, na década de 1980 (Poiesz et al.,
1980), sendo observado em analises filogenéticas que demonstraram sua origem na regido da
Africa Central e hipoteses apontam o seu seguimento para as Américas durante o trafico de
escravos africanos e para a Asia, especialmente pelo Japao, durante os séculos XVI e XVII
(Catalan-Soares; Proietti; Carneiro-Proietti, 2001; Gallo; Sliski; Wong-Staal, 1983; Gessain;
Gallo; Franchini, 1992). Atualmente, mesmo ap6s mais de quatro décadas de sua descoberta,
permanece sendo considerada uma infec¢ao negligenciada (Cook; Taylor, 2020; Poiesz et al.,

1980; Tagaya; Matsuoka; Gallo, 2019).

Apesar do numero real de infectados ser desconhecido por conta da ndo
obrigatoriedade de notificagdo de casos em algumas regides, estima-se que mundialmente
existam entre 10 a 20 milhdes de pessoas vivendo com o virus (PVHTLV). A prevaléncia do
HTLV-1 é maior na Africa Central e América do Sul, bem como no Japio e Caribe (Willems
et al., 2017), enquanto em areas urbanas da América do Norte e do Sul, Europa e sudeste da
Asia nota-se maior nimero de casos do HTLV-2, sobretudo entre usuarios de drogas ilicitas

endovenosas e populagdo indigena (Murphy et al., 1998).

No Brasil, estima-se que aproximadamente 800 mil pessoas estdo infectadas pelo
HTLV-1, sendo considerada uma das maiores areas de endemicidade do virus no mundo
(Gessain; Cassar, 2012). J4 o HTLV-2, embora ndo seja considerado patogénico, vem sendo
reconhecido como endémico, principalmente entre comunidades indigenas da regido amazdnica
(Ishak et al., 2020). A prevaléncia varia de acordo com a area geografica, com especial aten¢ao
para o elevado niimero de casos nas regides norte € nordeste € menores nimeros na regiao sul

(Catalan-Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2005; Galvao-Castro et al., 1997).

A importancia clinica do HTLV estd associada a capacidade do virus causar o
surgimento de condi¢des neoplésicas e inflamatdrias degenerativas nos individuos infectados,

bem como outras infecgdes oportunistas e complicagdes secundarias (Coelho-dos-Reis, 2015;
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Martins, 2015). Além disso, duas patologias denominadas leucemia/linfoma de células T do
adulto (ATLL, do inglés adult T cell leucemia/lymphoma) e paraparesia espastica
tropical/mielopatia associada ao HTLV (HAM/TSP, do inglés HTLV-1 associated
myelopathy/tropical spastic paraparesis), estdo relacionadas ao subtipo HTLV-1 (Alvarez et

al., 2015).

Por outro lado, ndo ha confirmagdes de patologias ligadas a infec¢do pelo HTLV-2, no
entanto, algumas complicacdes e desordens do sistema nervoso central vém sendo relatadas,
bem como disfungdes imunologicas, embora o mecanismo patogénico nao esteja bem
esclarecido (Santos et al., 2009). Em relagdo aos subtipos HTLV-3 e HTLV-4, até o presente
momento, ambos ndo possuem evidéncias sobre sua capacidade de transmissdo entre seres

humanos ou se sdo capazes de induzir qualquer manifestacao clinica (Mahieux; Gessain, 2009).

Os mecanismos de transmissao do HTLV-1/2 estdo bem estabelecidos, podendo
ocorrer tanto de forma vertical quanto horizontal. De maneira vertical, a mae infectada
transmite o provirus ao filho através, principalmente, da amamenta¢ao, ou por meio das vias
transplacentarias e durante o parto, apesar de menos comum. A transmissao horizontal, por sua
vez, pode ocorrer tanto por meio sexual, através de relagdes desprotegidas, quanto por via
hematogénica, compartilhando seringas, agulhas e outros materiais perfurocortantes

contaminados, além da transfusdo de sangue e transplante de 6rgaos (Bittencourt, 1998).

Sabe-se que aproximadamente 90% dos individuos infectados pelo HTLV-1/2 nao
apresentam sintomas, o que contribui para o ndo diagnostico por toda a vida, e em decorréncia
desta falta de identificagdo, tem-se como resultado uma cadeia de disseminacao continua da
infeccdo € um maior nimero de reservatorios virais (Bittencourt; Primo; Oliveira, 2006).
Atualmente, ha indicagdes de rastreamento sorologico para infec¢do pelo HTLV-1/2 na
populagdo brasileira somente em determinadas populacdes, incluindo os doadores de sangue

(Brasil, 2021).

Tal medida tornou-se obrigatoria por meio da Portaria n® 1.376 do Ministério da Saude
em 1993, como estratégia fundamental para a seguranca transfusional e vem evitado a
transmissdo deste retrovirus durante os procedimentos hemoterapicos (Brasil, 1993). Por meio
do procedimento de triagem dos candidatos a doagdo, foi possivel a identificagdo de uma
quantidade consideravel de portadores assintomaticos do virus, o que destaca a sua relevancia

na vigilancia epidemioldgica (Bittencourt, 1998; Nascimento et al., 2009).
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Apesar de a triagem para HTLV ser obrigatéria, ha uma lacuna de conhecimento em
relacdo ao perfil dos doadores que apresentam resultados reativos, o que ¢ crucial para a
formulacao de politicas de saude publica mais eficazes. O Amazonas, devido a sua diversidade
populacional e caracteristicas socioecondmicas Unicas, apresenta um cenario especifico que
pode impactar a epidemiologia do HTLV, tornando essencial a coleta de dados locais para

entender melhor a dindmica da infeccdo e suas implicagdes para a saude publica.

Por conta disso, identificar o perfil epidemiolédgico e clinico de doadores de sangue
que apresentam reatividade para HTLV-1/2 ¢ fundamental para compreender a sua propagacgao
na populagdo local. Doadores reativos para HTLV representam uma populagio-chave para
analise, pois sdo rastreados em testes de triagem. A andlise do perfil desses individuos pode

revelar padrdes de transmissdo especificos e indicar subgrupos populacionais de maior risco.

No contexto da Regido Norte, a circulagdo do HTLV ¢ pouco estudada, apesar de
indicativos de endemicidade em doadores de sangue. A maioria dos portadores permanece
assintomatica, o que dificulta a deteccdo do virus sem rastreamento sorologico sistematico.
Estudos populacionais realizados em hemocentros permitem observar o HTLV em doadores,
uma parcela saudavel da populacdo, servindo como importante ferramenta epidemioldgica para

estimar a prevaléncia e orientar politicas de satide publica.

Considerando a lacuna de informacgoes sobre o HTLV no Brasil, estudos como este
sd0 cruciais para avangar no combate a essa infec¢do. Além de ampliar o conhecimento sobre
o virus e suas manifestagdes na populacdo brasileira, a identificagdo de padrdes
epidemioldgicos especificos da populagdo de doadores do Amazonas pode ajudar a estabelecer
protocolos mais eficazes para o manejo do HTLV em servigos de saude e em bancos de sangue.
Assim, esta pesquisa pretende nao apenas preencher essa lacuna de conhecimento, mas também
contribuir para a melhoria dos servicos de saude direcionados ao rastreamento e

acompanhamento de portadores de HTLV na regido.

Diante de todo o exposto, considerando a relevancia do HTLV como infec¢do cronica,
assintomatica na maioria dos casos, associada a doencas graves, € a importancia dos doadores
de sangue como populacdo estratégica para estudos epidemioldgicos, surge a necessidade de
caracterizar de forma detalhada a circulagdo e o impacto do virus na Regido Norte. Nesse
contexto, a questao central que orienta esta pesquisa €: qual ¢ o perfil epidemiologico e clinico

dos doadores de sangue reativos para o virus HTLV-1/2 no estado do Amazonas?
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2. OBJETIVOS
2.1 Geral

e (Caracterizar os aspectos epidemiologicos e clinicos dos candidatos a doacao de sangue

com sorologia reativa para o HTLV-1/2 do Estado do Amazonas.

2.2 Especificos

e Estimar a soroprevaléncia da infeccdo pelo HTLV-1/2 em candidatos a doacdo de

sangue do Estado do Amazonas;

e Descrever as caracteristicas epidemioldgicas dos candidatos a doagdo de sangue com
sorologia reativa para o HTLV-1/2 no Estado do Amazonas;

e Realizar o diagnoéstico sorologico diferencial da infecg¢ao pelo HTLV-1 e HTLV-2 em
candidatos a doagao de sangue do Estado do Amazonas;

e Apresentar a distribuicao espacial dos casos positivos para a infeccdo do HTLV-1/2 em
candidatos a doagao de sangue do Estado do Amazonas;

e Identificar a presenca de coinfec¢des em candidatos a doacdo de sangue com sorologia

reativa para o HTLV-1/2 do Estado do Amazonas.
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3. REFERENCIAL TEORICO
3.1 Etiologia do HTLV

Descobertos nas décadas de 70 e 80, os retrovirus sao os primeiros virus reconhecidos
pela ciéncia como os causadores do desenvolvimento de sarcomas em galinhas. O interesse dos
pesquisadores a respeito da descoberta surgiu com a sua associagdo a leucemia em
camundongos (Catalan-Soares; Proietti; Carneiro-Proietti, 2001). As caracteristicas bioldgicas
virais foram estabelecidas neste periodo, sugerindo a presenca da enzima transcriptase reversa
e apresenca de DNA proviral, considerados fatores determinantes para o surgimento de doencas
associadas. No fim da década de 70, descobriu-se o primeiro retrovirus capaz de infectar

humanos, o HTLV-1 (Poiesz et al., 1980).

Este tipo viral foi inicialmente relacionado a Leucemia/Linfoma de Células T do adulto
(ATLL) e posteriormente a mielopatia associada ao HTLV-1, no Japdo. Em 1982, 0o HTLV-2
foi identificado em um paciente apresentando leucemia de células pilosas (Tavares; Franzoi;
Aragjo, 2010). Apesar de similar geneticamente ao HTLV-1, este ndo estd associado a
leucemia, no entanto, ¢ possivel que a infecgdo possa estar diretamente associada ao
desenvolvimento de uma linfocitose benigna e de algumas sindromes neuroldgicas (Biswas et
al., 2009). Em 2005 o HTLV-3 e o HTLV-4 foram descritos em comunidades no sul de
Camaroes, até o0 momento nao se sabe se podem ser transmitidos entre os seres humanos ou se

sdo capazes de provocar doengas em seus hospedeiros (Martins; Baptista; Araajo, 2012).

Regides da Africa sdao apontadas como o local de origem das infec¢des humanas pelo
virus, apesar de ndo haver consenso a respeito desta informacgdo (Rocha et al., 2007). As
migracdes pré-historicas de povos possivelmente infectados por meio do estreito de Behring e
América do Norte hd mais de 12.000 anos e o trafico de escravos africanos nos séculos XVI e
XIX atrelados a imigragao de japoneses no século XX sdo hipoteses sobre a origem do HTLV-

1 no continente americano (Paiva; Casseb, 2015).

A introducdo do virus no Brasil tem origem a partir da colonizaciao portuguesa e com
o trafico de escravos da Africa, sobretudo em cidades do nordeste (Magalhdes et al., 2008; Rego
et al., 2008). O primeiro caso conhecido ocorreu em 1986, e foi descrito como sendo oriundo
de uma comunidade japonesa residente em Campo Grande (MS), com soroprevaléncia de 13%,

sendo a maioria dos individuos naturais de Okinawa, sul do Japao (Kitagawa et al., 1986).
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3.2 Aspectos Virais

A respeito da sua estrutura morfologica e gendmica, o HTLV-1 possui similaridades
com outros retrovirus, como se observa na Figura 1. Ele ¢ composto por um envelope contendo
duas proteinas, uma proteina de superficie (SU), chamada gp46, e uma proteina transmembrana
(TM), denominada gp21. A matriz viral (MA) e o capsideo (CA) envolvem o material genético,
possuindo duas fitas de acido ribonucleico (RNA), com polaridade positiva (Burke, 1997).
Outras proteinas demonstram importancia no processo de infec¢do viral, sendo elas a protease
funcional (PR), a transcriptase reversa (TR), que converte RNA em DNA e a integrase (IN),

que facilita a inser¢do do DNA proviral na célula hospedeira(Verdonck et al., 2007a).

Membrana Lipidica
Matriz (p19)

Cépside cosaédrica (p24) | Gag
Nucleocapside (p15)

ARN diploide

Po| / Transcriptasa Reversa
( ARNasa Il - proteasa
Integrasa

21
P ) Env

gp46
Transportador GLU-38

Figura 1: Estrutura e gendmica do HTLV-1
Fonte: Adaptado de Yan et al., 2010.

O RNA de fita simples que compdem o virus ¢ compactado em uma sequéncia de
8.685 nucleotideos. Além disso, possui uma regido conhecida como identificadora pX, cuja
responsabilidade ¢ codificar outras proteinas reguladoras, como a proteina TAX, a qual
desempenha funcao crucial na fisiopatologia do virus, bem como a proteina REX, fundamental
na manutencao da infec¢do viral in vivo e na sintetiza¢ao de proteinas estruturais. O retrovirus

possui outras proteinas acessorias, como a P30II, p12 e p13 (Nakano; Watanabe, 2012).
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A delimitacao da epidemiologia molecular do virus foi possivel a partir de estudos
aprofundados em determinadas regides. Ao examinarem os genes do DNA proviral e identificar
suas alteragoes nucleotidicas, tornou-se viavel categoriza-lo em sete subtipos, baseando-se nas
variacoes encontradas nas diferentes regioes, cabe destacar que essa divisdo genética nao esta
relacionada ao tipo de doenga que o portador poderd desenvolver, no entanto, a localiza¢ao
geografica dos individuos infectados. A subdivisao ¢ representada pelas letras do alfabeto, em
maiusculo (A-G), as cepas pertencentes ao subtipo E, F e G sdo consideradas raras (Gessain;

Cassar, 2012b).

O primeiro subtipo (A), também conhecido como cosmopolita, como o préprio nome
sugere, esta amplamente distribuido pelo mundo (Seiki; Hattori; Yoshida, 1982). Os demais
subtipos estdo localizados em regides especificas (Figura 2), tais como o "B" ou Central
Africano, "C" ou da Melanésia (Gessain, 1991); "D", um subtipo isolado em pigmeus de
Camardes ¢ Gabao (CHEN et al., 1995); "E" e "F", isolados em pigmeus na Republica
Democratica do Congo e de um individuo do Gabao, respectivamente (Salemi et al., 1998); e

um novo subtipo isolado em Camardes, na Africa Central, denominado "G" (Wolfe et al., 2005).

Ia

1a
Ia la Ib

Subtipos: la. I
la. Casmopolita

Ib. Centro Africano

lc. Melanésia

Id. Camardes e Gab3do

le. Congo

if. Gabdo

Ig. Camardes e Africa Central
Figura 2: Distribuicdo dos subtipos de HTLV-1 no mundo.
Fonte: Adaptado de ..Araujo et al., 2012.
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A propagagdo do virus no organismo in vivo ocorre a partir da infeccao de células T
CD4+, que sdo os alvos principais do HTLV-1, bem como outras linhagens de células
dentriticas e mieloides(Jones et al., 2008). Em sequéncia a infec¢ao primaria, o virus expande-
se ¢ coloniza novos alvos a partir de mecanismos como a transferéncia célula a célula,
integracdao do provirus no cromossomo, transcri¢ao reversa de RNA, expressao de proteinas e
novos virions. No mais, a via desejavel envolve a expansdo clonal e a sinapse virologica,

resultando em novas células T infectadas (Igakura et al., 2003).

3.3 Vias de transmissao

Para que ocorra a disseminagdo efetiva do virus € necessario o contato célula-célula,
podendo ocorrer pela via sexual, através do nao uso de preservativos na relagao, ou vertical,
por meio da amamentagdo prolongada, maior que seis meses, além de ocorrer no momento da
gestagdo e parto, sendo menos comumente descrito. Por fim, pela via parenteral ou
hematogénica, mediante o compartilhamento de seringas e agulhas contaminadas, transfusao

de sangue e transplantes de 6rgaos (Paiva; Casseb, 2015; Rosadas; Taylor, 2019).

3.3.1 Via Sexual

O HTLYV pode ser encontrado em secrecdes genitais de pessoas que possuem o virus.
A transmissdo ocorre com maior eficiéncia do homem para a mulher do que da mulher para o
homem, tal fato pode ser explicado por fatores bioldgicos, como uma maior excre¢do do virus
no sémen, devido a elevada carga proviral no sangue periférico além de uma maior
suscetibilidade a infec¢do pelo HTLV em mulheres ap6s a menopausa, o que ja foi demonstrado
em estudos realizados entre casais (Bandeira, 2021). Por outro lado, o HTLV-2 apresenta
diferencas na transmissdo em relagdo ao HTLV-1, como uma carga proviral reduzida e uma
prevaléncia semelhante em ambos os sexos, o que sugere transmissdo sexual eficaz entre

homens e mulheres (Paiva, 2016).

A disseminacdo do virus HTLV-1/2 por meio do contato sexual € significativa em
areas rurais, urbanas e entre populagdes indigenas. No meio urbano, a infeccdo ¢ mais
prevalente em mulheres, no entanto, em comunidades indigenas ndo hé diferenca significativa
na eficiéncia de transmissao entre os sexos (Brago et al., 2019; Ishak et al., 1995; Nunes et al.,

2017a). Além disso, o tempo de exposi¢dao estd relacionado a uma maior probabilidade de
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infeccdo, sendo 61% em 10 anos de risco de transmissao do homem para mulher e 0,4% da
mulher para 0 homem no mesmo espaco de tempo (Mello et al., 2014; Romanelli; Caramelli;

Proietti, 2010).

Tal como acontece com outras infecgdes sexualmente transmissiveis (IST’s), a
soropositividade para HTLV-1 estd associada a relagdes sexuais desprotegidas, multiplos
parceiros sexuais ao longo da vida, como em profissionais do sexo, presenca de feridas ou
ulceras genitais, inicio precoce da vida sexual, coinfeccdes com outras IST’s e sexo com
usuarios de drogas ilicitas endovenosas (Catalan-Soares; Proietti; Carneiro-Proietti, 2001; José

Belza, 2003).

Uma alta concentragdo de linfocitos na mucosa retal e no trato gastrointestinal podem
corroborar em uma maior prevaléncia da infecgdo em homens que realizam sexo com outros
homens quando comparados a individuos heterossexuais. Fatores como a presenca de linfocitos
infectados por HTLV no sémen em associacdo com as possiveis lesdes locais durante o ato
podem expor as células-alvo com maior facilidade, favorecendo a infecgdo e a transmissao do

virus (PAIVA, 2016).

Estudo realizado por Paiva, 2016, com 323 individuos soropositivos para o HTLV-I,
dos quais 83 foram identificados como casais permanentes, sendo 38 soroconcordantes e 43
sorodiscordantes. Com base nesses dados, foi determinada uma taxa de soroconcordancia entre
os casais de 46,9%. Além disso, dados da transmissdo sexual do HTLV-1 em Salvador/BA,
revelou outros achados importantes tais como uma forte associagao entre individuos com sifilis
serem 40 vezes mais propensos a se infectar por HTLV em comparagdo com aqueles
soronegativos; uma baixa prevaléncia da infec¢ao por retrovirus entre criancas e adolescentes;
além do aumento significativo da prevaléncia em grupos etarios mais avangados (Fleck et al.,
2003). Recentemente, outro estudo realizado na capital da Bahia demonstrou que a transmissao

sexual do HTLV-1 ¢ a principal forma de transmissao do virus (Nunes et al., 2017b).

Evidéncias epidemiologicas apontam a transmissao sexual do HTLV-1 como a
via de transmissao mais comum, levando ao posterior desenvolvimento de HAM/TSP. Essa
afirmagdo ¢ apoiada pela predominancia de mulheres com HAM/TSP em outros estudos ja
realizados que iniciaram atividade sexual em idade mais precoce em comparagdo com

portadores de HTLV-1 sem HAM/TSP (Kriamer et al., 1995; MALONEY et al., 2000).

Outro dado importante € a soropositividade para o HTLV mais acentuada nas mulheres

do que nos homens, com aumento apds os 40 anos. A explicagdo mais provavel para essa
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diferenca ¢ a transmissao por via sexual mais eficiente do homem para a mulher e as transfusdes

sanguineas, mais frequentes em mulheres (Romanelli; Caramelli; Proietti, 2010).

3.3.2 Via Vertical

Sabe-se que a transmissdo vertical do HTLV ocorre principalmente através da
amamentacdo, tendo em vista a presenga de provirus no leite e/ou a elevada carga proviral
materna (Bittencourt, 1998). Além disso, ¢ observado com menor frequéncia a infecg¢ao por via
transplacentaria ou por contaminacdo direta no canal vaginal no momento do parto (Caterion-

de Araujo, 1999; Eusebio-Ponce et al., 2019).

Apesar de acontecer de forma menos frequente, o mecanismo de contaminagdo
transplacentaria apresenta destaque consideravel, uma vez que envolve a presenga de linfocitos
e de células maternas no corddo umbilical contendo o virus (Bittencourt, 1998; Ichijo, 1988;
Saito et al., 1990). Chama aten¢do a funcdo protetora do sistema imune fetal atrelada aos
anticorpos maternos produzidos no decorrer da gestacao, os quais sdo responsaveis por evitar a

transmissao intrauterina do HTLV (Bittencourt, 1998).

A lactagdo se torna a via mais eficiente de transmissao pois nesse periodo mais de 80%
das células do leite da mae sdo formadas por linfocitos T em adigdo a células epiteliais e
macrofagos que da mesma maneira podem estar infectados e transmitir o virus (Bandeira, 2021;
Da Silva Brito et al., 2018). Fatores imunogenéticos do hospedeiro, tempo de duragdo da
amamentacdo e componentes do leite tém sido apontados como determinantes para infec¢ao

pela via vertical (Percher et al., 2016).

No Brasil, anualmente sdo registrados cerca de 3.024 novos casos de infecgdo por
HTLV-1 devido a transmissdo vertical, chamando atencao a falta de triagem pré-natal pelo
Sistema Unico de Saude (SUS) durante muito tempo, a qual s6 foi tornada obrigatoria em 2024
(Brasil., 2024; Rosadas et al., 2018). Nesse contexto, estima-se que 2.610 desses casos
poderiam ser prevenidos com orientagdes adequadas sobre medidas preventivas especificas da

transmissao vertical, especialmente em relacao a amamentagao (Rosadas et al., 2018).

Observa-se que o tempo de amamentacdo estd diretamente relacionado a um maior
risco de transmissdo, bebés amamentados por pelo menos seis meses possuem uma
probabilidade de 18% a 30% de serem infectados (Romanelli; Caramelli; Proietti, 2010;

Takahashi et al., 1991). A transmissdo intrauterina ou perinatal € considerada mais rara, no
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entanto, estudos comprovam soroconversao de bebés de mulheres positivas, mesmo sem

aleitamento materno em até 5% dos casos (Fujino; Nagata, 2000).

Um estudo brasileiro encontrou aumento no risco de infec¢do entre irmaos,
confirmando a tendéncia de agrupamento familiar da infec¢ao (Sodré Barmpas et al., 2019).
Dentro desse contexto, o HTLV-2 também pode ser transmitido por meio da amamentagao,
embora sua taxa de transmissdo pelo leite materno seja um pouco menor, em torno de

aproximadamente 14% (Richard E, 2017).

Outro estudo demonstrou uma taxa de infec¢do de 23,8% para amamentacdo por mais
de 12 meses e de 50% para o periodo de 24 a 36 meses. Apesar disso, foi demonstrado que o
aleitamento materno com duragdo de até 3 meses apresenta um risco praticamente nulo de
transmissdo do HTLV-1 (Rosadas et al., 2018). Embora, a orientacdo para as maes infectadas
permanece sendo a suspensao da lactagdo, tendo em vista a ndo existéncia de tratamentos ou

vacinas efetivas para a eliminagao do virus (Rosadas et al., 2021¢).

Outros autores sugerem a descontinuagdo da amamentacdo o mais precocemente
possivel (Catalan-Soares; Proietti; Carneiro-Proietti, 2001; Gotuzzo et al., 2007). Para tornar
isso possivel, recomenda-se o uso de inibidores de lactagdo e formulas lacteas infantis nestas
situagdes (Rosadas et al., 2021c). Outra estratégia para redugdo da transmissao a partir do leite

materno € o processo de pasteurizagdo (Moriuchi; Moriuchi, 2004).

O impacto da infeccdo pelo HTLV no ciclo gravidico-puerperal ndo demonstrou
evidéncias significativas, apesar de relatos sobre o aparecimento de ATLL e HAM/TSP nesse
periodo (Rosadas; Taylor, 2019). A preven¢do da transmissdo vertical diminuiria
consideravelmente as chances de desenvolvimento das doencgas associadas ao virus, com
especial relevancia a ATL, que vem sendo relacionada com as formas de infecgdo vertical por

meio da amamentacao natural (Manns et al., 1999).

Para as mulheres vivendo com HTLV, o momento de interromper a amamentacao ¢
repleto de conflitos e dificuldades, devido as crencas culturais que atribuem a amamentagao um
papel central na maternidade e na identidade feminina. Apesar dos profissionais de saude
incentivarem essa pratica, o desconhecimento sobre a infeccdo pelo HTLV-1 por parte da
equipe de saude leva a uma assisténcia inadequada, contribuindo para a persisténcia da

transmissao do virus na sociedade (Shublaq; Orsini; Puccioni-Sohler, 2011).
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3.3.3 Via parenteral/hematogénica

A transmissdo por via parenteral’/hematogénica ocorre sobretudo por meio da
transfusdo de sangue, compartilhamento de materiais perfurocortantes, como seringas e
agulhas, incluindo laminas de barbear, transplantes de Orgdos e exposi¢do a sangue
contaminado (Catalan-Soares; Proietti; Carneiro-Proietti, 2001; Santos; Lima, 2005). A
transfusdo sanguinea se caracteriza por ser uma das formas mais eficientes de transmissao por
conta da recepgao direta de células contendo provirus, possibilitando um risco de transmissao
em até 63% dos receptores (Bandeira, 2021; Mello et al., 2014; Romanelli; Caramelli; Proietti,
2010).

Assim como o HIV, o HTLV requer a transmissao de linfocitos infectados, sendo que
o risco de contaminagdo associado a transfusdao de concentrado de hemacias e plaquetas ¢
superior em comparacdo com a transfusdao de plasma, especialmente em pacientes
imunodeprimidos. E observada uma redugdo da transmissio conforme o tempo de
armazenamento do produto celular aumenta, tendo em vista a perda da capacidade dos linfocitos

de se ativarem e proliferarem (Lopes; Proietti, 2008).

Diante do risco da transmissdo por via hematogénica, diversos paises implementaram
a triagem sorologica nos servicos de hemoterapia. O Japao foi o pioneiro no rastreamento com
implementag¢do em 1986, sendo posteriormente, adotado em outros paises, como Canada, Ilhas
Francesas do Caribe (Guiana, Martinica e Guadalupe), Franca, Suécia, Dinamarca, Grécia,
Portugal, Inglaterra, Escocia, Peru, EUA, Uruguai, Jamaica, Argentina e Venezuela. Contudo,
o alto custo dos testes tem sido considerado um obstaculo para a implementagdo generalizada
dessa pratica nas Américas, especialmente em paises com baixa renda (Courouce et al., 1998;

Davidson et al., 2006; Okochi; Sato, 1986).

No Brasil, em 1993, foi instituida a triagem universal obrigatoria de doadores de
sangue para HTLV-1/2, tendo em vista que o pais ¢ uma regido endémica para esse virus. A
partir dessa medida, o risco de contaminagdo por transfusdo foi reduzido significativamente,
caracterizando uma medida de saude publica essencial, resultando em menores taxas de

infec¢do entre os receptores de hemocomponentes (Galvao-Castro et al., 1997b).

Ao analisar estudos de triagem soroldgica realizados em grandes bancos de sangue no
Brasil, foi constatado que a prevaléncia de HTLV-1 ¢ mais alta em Sao Luis do Maranhdo
(10/1000), seguido por Salvador (9,4/1000) e Belém (9,1/1000) (Zihlmann, Mazzaia,
Alvarenga, 2017).
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Entre os grupos de maior vulnerabilidade para a infec¢do por via hematogénica tem-
se os usudrios de drogas ilicitas intravenosas que compartilham materiais perfurocortantes
contaminados, individuos que realizaram transfusao antes de 1993 e receptores de Orgaos
(Verdonck et al., 2007b). O risco de contaminagao através de transplante de 6rgaos pode ser de
até 100% e ha uma probabilidade de 2 de 3 receptores desenvolverem HAM/TSP em 4 anos
depois do procedimento cirurgico (Martin; Tagaya; Gallo, 2018).

3.4 Aspectos Epidemioldgicos

O HTLYV ¢ epidémico no mundo todo e conhecido por sua distribui¢do heterogénea,
com regides de elevada prevaléncia, diferente de outras doengas que tendem a apresentar-se de
formas mais homogéneas (Catalan-Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2005). As taxas de
soroprevaléncia variam de acordo com a area endémica e sao influenciadas pela composicao
sociodemografica, fatores e comportamentos de risco ja identificados nos individuos tais como
a idade, o sexo, o uso de drogas ilicitas, principalmente as injetaveis, multiplos parceiros,
relacdes sexuais desprotegidas com portadores, entre outros (Romanelli; Caramelli; Proietti,

2010).

Estima-se uma prevaléncia de 10 a 20 milhdes de infectados pelo HTLV-1 no mundo,
com uma distribuicdo geografica bem definida (Figura 3). As principais areas endémicas para
a infeccao estdo distribuidas nas regides do sudoeste do Japao (10%), zona de maior predominio
do virus, Caribe (Jamaica e Trinidad E Tobago - 6%) América do Sul (Argentina, Brasil,
Colombia e Peru - 2%) Estados Unidos e regides especificas da Africa Equatorial (Guiné-

Bissau, Camardes e Benin - 5%) (Romanelli; Caramelli; Proietti, 2010; Willems et al., 2017).

O HTLV-1 j4 foi identificado em todos os paises da América do Sul, divergindo em
taxas de prevaléncia entre si, e dentro do mesmo territorio nacional, como € o caso da Bolivia,
onde Calatan-Soares e colaboradores, (2001) descreveram uma taxa de infec¢do de 21% em

descendentes japoneses e 2% em doadores de sangue (Gessain; Cassar, 2012).

No ano de 2009, 400 milhdes de pessoas apresentaram resultado positivo para HTLV
na América do Sul. O Brasil demonstrou ser o pais com o maior numero de casos de HTLV-
1/2 entre os paises sul-americanos e vem demonstrando consideravel relevancia no
desenvolvimento das doengas associadas ao virus. Cabe destacar que as estimativas descritas
nao refletem a prevaléncia do virus na populagdo geral uma vez que sdo baseadas em estudos

realizados com doadores de sangue (Gessain; Cassar, 2012b; Manhiga Ina, 2012).
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Figura 3: Distribui¢do da Infec¢do pelo HTLV-1 no mundo
Fonte: Adaptado de Gessain; Cassar, 2012.

Estimativas do Ministério da Saude apontam de 800 mil a 2,5 milhdes de infectados,
embora os dados possam ndo refletir os nimeros reais, visto que testes para triagem do virus
sao realizados apenas no momento da doagdo de sangue nos hemocentros de todo o pais. Até o
momento, ndo existe politica nacional direcionada para o HTLV. Dessa maneira, a estratégia
de diagnostico no momento da doagdo tornou possivel identificar individuos infectados e
impedir a transmissdo do virus através do bloqueio do processo de hemotransfusdo (Garcia;

Hennington, 2019).

A partir da implementacdo da triagem soroldgica, foi possivel estimar a
soroprevaléncia do retrovirus em diferentes regides do pais através das informagdes adquiridas
pelos servigos de satde (Bandeira, 2021). Assim, foi possivel confirmar que o pais ¢ uma area
endémica para HTLV-1 (Figura 4), no entanto, foi observado baixo indice de prevaléncia e
variacdes nas capitais tendo em vista os dados de controle populacional obtidos somente nos

bancos de sangue (Araujo et al., 2012).
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As maiores taxas de infec¢do por HTLV-1 foram evidenciadas em estados da regido
nordeste e norte, com Salvador, capital da Bahia, apresentando uma prevaléncia de 1,76% e
Belém, capital do Pard, com 1,4% (Da Silva Brito et al., 2018; Dourado, 2003). Ao passo que
0 HTLV-2 tem sido considerado endémico em populacdes indigenas da Amazonia (Ishak et al.,
2003) e demonstrado altas taxas em pacientes portadores do virus da imunodeficiéncia humana
(HIV) e usuarios de drogas ilicitas endovenosas, sobretudo no sudeste e sul do pais (Etzel et

al., 2001; Morimoto et al., 2005).
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Figura 4: Prevaléncia do HTLV entre doadores de sangue nas capitais de estados brasileiros.

Fonte: Adaptado de (Brasil, 2020).

3.4.1 Cenario Epidemiologico do HTLV-1/2 na regido norte

O HTLV-1/2 apresenta distribuicdo heterogénea no Brasil, sendo a Regidao Norte
apontada como uma das areas com maior endemicidade. Estudos mostram que as taxas entre
doadores de sangue variam entre 0,04% e 1,0%, dependendo da localidade, com valores mais
elevados nos estados do Norte e Nordeste do pais (Morais et al., 2017; Ribeiro, 2017; Santos et
al., 2024b; Vallinoto et al., 2017).

No Amazonas, especificamente em Manaus (HEMOAM), um estudo conduzido entre
2001 e 2003 testou 87.402 doadores e encontrou prevaléncia de 0,13% (116 reagentes no teste

de triagem), sendo poucos confirmados por Western blot, explicando a taxa efetiva de
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confirmagdo mais baixa. Esse achado reforca a ideia de baixa endemicidade no estado, mas com

circulagdo persistente do virus (Morais et al., 2017).

Um estudo mais recente realizado também no hemocentro da capital do Amazonas,
entre janeiro de 2018 e dezembro de 2022, avaliou a performance de diferentes métodos
laboratoriais para a detec¢do de anticorpos anti-HTLV em candidatos a doagdo de sangue.
Foram triadas 257.942 amostras por imunoensaio de quimioluminescéncia, das quais 0,15%

(n=409) apresentaram soropositividade inicial (Santos et al., 2024).

Estudo realizado no estado do Paré entre 2010 e 2020 identificou uma soroprevaléncia
média de 0,2% em candidatos a doagdo de sangue. Complementarmente, uma analise
retrospectiva de 665.568 doagdes no periodo de 2015 a 2021 confirmou 36 casos de HTLV-2,

correspondendo a uma prevaléncia aproximada de 0,005% (Maneschy et al., 2022).

No Amapa, os dados sdo mais escassos, mas estimativas indicam prevaléncia préxima
de 0,71% em doadores de sangue (Catalan-Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2005). Nos
demais estados da Regido Norte, como Acre, Rondonia, Roraima e Tocantins, praticamente nao
existem levantamentos sistematicos sobre a prevaléncia do HTLV em doadores de sangue. A
falta de dados representa uma lacuna significativa para a compreensao do perfil epidemiologico

do virus na regido (Catalan-Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2005).

No tocante ao perfil clinico-epidemioldgico de pacientes infectados pelo HTLV-,
estudo realizando em Belém/PA tragou o e demonstrou maior prevaléncia de HTLV-1 no sexo
feminino (64,8%), em individuos casados (47,8%) e procedentes em sua maioria do municipio
de Belém/PA. No que se refere aos pacientes que apresentaram sintomas, houve ocorréncia de
51% de sintomas neurologicos, 18% apresentaram queixas dermatologicas, 18%

reumatologicas e 10% queixas autonomicas (Gloria et al., 2015).

O estado do Amazonas, comparado a outros estados da regido norte, como Para
(0,91%) e Amapa (0,71%) apresentou uma baixa prevaléncia do virus. Achados importantes na
regido apontam uma maior soroprevaléncia em individuos casados (62,5%) quando comparados
aos solteiros (37,5%), e em individuos que realizaram doa¢do de sangue pela primeira vez
quando comparados aos doadores regulares (Catalan-Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2005;

Martins et al., 2017).

Apesar da ocorréncia de infec¢do pelo tipo 1 ser mais prevalente considerando uma
escala global (Semeado et al., 2015), o HTLV-2 acomete da mesma forma populacdes distintas

como indigenas das Américas do Norte, Central e do Sul, pigmeus da Africa Central e mongbis
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da Asia, usuarios de drogas ilicitas injetaveis dos Estados Unidos, Europa e paises asiaticos. No
Brasil, verificou-se casos em comunidades indigenas da regido Amazonica e amerindios do Sul

do pais (Gomes, 2011).

Estudo realizado na Amazdnia brasileira, incluindo areas indigenas, apresentou estas
regides como parte de uma faixa de elevada prevaléncia para HTLV, sendo diretamente sujeitas
a exposi¢do de fatores externos como altas taxas de migragdes e comportamentos de risco
(Magno Falcao etal., 2013). Além disso, uma maior prevaléncia do HTLV-2 ja foi demonstrada
em determinadas populacdes indigenas do Brasil, como na tribo Kaiap6 (33,3% a 57,9%), na
tribo Kraho (12,2%), tribo Arara do Laranjal (11,4%), tribo Munduruku (8,1%) e nos Tiriyo
(0,42% a 15,4%) (Santos; Lima, 2005).

Outro estudo realizado em trés tribos Xikrin do grupo Kayapo apresentou 77 amostras
de indigenas confirmadas para o HTLV-2, sendo oito para HTLV-2¢c, com importante
prevaléncia no publico feminino em associacdo com a idade (Brago et al., 2019). Além disso, a
circulagdo do virus HTLV-2c na area urbana tem sido relacionada ao processo de miscigenacao
por intermédio da relagdo sexual entre homens indigenas e mulheres ndo indigenas, resultando

na transmissao do virus para a populacao urbana (Vallinoto et al., 2017).

Com o objetivo de caracterizar a prevaléncia do HTLV-1/2 em pacientes com doengas
hematologicas atendidos no hemocentro de referéncia do Amazonas, estudo identificou a
primeira descri¢do do subtipo HTLV-2¢ na é4rea urbana da Amazdnia Ocidental em um
individuo de 29 anos, sexo masculino, com diagnostico de anemia falciforme. Uma das
hipoteses sugeridas pelos autores ¢ que a via de transmissdo provavel nessa situagdo seria a
transfusdo sanguinea, por se tratar de um paciente politransfundido de longo periodo (Pontes et

al., 2021; Ribeiro, 2017).

3.5 Aspectos Clinicos

Nem todos os individuos infectados pelo HTLV-1 irdo desenvolver doencas
associadas ao virus. Estudos indicam que a maioria das pessoas com HTLV-1 permanece
assintomatica durante toda a vida, com menos de 5% a 10% dos infectados desenvolvendo
manifestagdes graves (Monteiro et al., 2014). Essas manifestacdes podem ser classificadas em
categorias como neoplasicas, hematoldgicas, inflamatorias e infecciosas (Verdonck et al.,

2007b).
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O risco do surgimento de alguma dessas condigdes ¢ influenciado por fatores
genéticos, idade e resposta imune individual. Dados epidemioldgicos sugerem que fatores como
o longo periodo de laténcia e a baixa taxa de manifestagdo clinica contribuem para que muitas
infec¢des pelo HTLV-1 sejam silenciosas (Caterino-de-Araujo et al., 2021; Monteiro et al.,
2014). Duas principais patologias estdo associadas ao HTLV-1, sendo elas a HAM/TSP e a
ATLL.

3.5.1 Leucemia/linfoma de Células T do adulto (ATLL):

A ATLL ¢ uma neoplasia maligna rara de células T CD4+ associada exclusivamente
a infecgdo pelo HTLV-1. A doenga se caracteriza pela transformagao de linfocitos infectados
apds um longo periodo de laténcia, que pode ultrapassar 30 a 50 anos. Apesar de milhdes de
pessoas estarem infectadas pelo HTLV-1 no mundo, apenas uma pequena fragdo, cerca de 2 a
5%, desenvolve ATLL ao longo da vida, sugerindo forte influéncia de fatores genéticos do
hospedeiro, imunolégicos e ambientais, além da carga proviral e da idade de aquisi¢do do virus

(Bangham, 2023).

A distribui¢do da ATLL acompanha as areas endémicas de HTLV-1 no mundo. Os
maiores indices de prevaléncia ocorrem no sudoeste do Japao, onde a doenca foi inicialmente
descrita, além de regides do Caribe, da Africa Subsaariana e da América do Sul, especialmente
no norte ¢ nordeste do Brasil. Um dado importante ¢ que a maioria dos casos ocorre em
individuos infectados desde a infancia, principalmente por transmissdo vertical via aleitamento
materno, reforcando o papel da infec¢do precoce e da alta carga proviral como determinantes

do risco de progressao (Cook; Rowan; Bangham, 2021; Gessain; Cassar, 2012).

Apresenta varias formas clinicas, incluindo leucemia aguda, linfomatosa, cronica e
latente, com taxa de sobrevivéncia bastante baixa, especialmente nas formas mais agressivas,
como a aguda e a linfomatosa. Acredita-se que o desenvolvimento da ATLL esteja associado a
longa laténcia do virus no organismo atrelada ao efeito da proteina viral Tax, que altera o ciclo

das células T e contribui para a transformagao maligna (Gongalves et al., 2010).

Por conta disso, o progndstico permanece extremamente desfavoravel, especialmente
nas formas agressivas (aguda e linfomatosa), cuja sobrevida média varia entre 6 a 12 meses
mesmo com quimioterapia. A resisténcia aos esquemas quimioterapicos € atribuida tanto a
instabilidade genética das células tumorais quanto a profunda imunossupressao causada pela

infeccao viral (Cordover et al., 2024; Sato et al., 2024).
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Os sinais e sintomas da ATLL variam conforme o subtipo clinico. Na forma aguda,
que representa aproximadamente 60% dos casos, os pacientes frequentemente apresentam
leucemia com linfonodos aumentados, hepatoesplenomegalia, hipercalcemia, elevagdao de
lactato desidrogenase (LDH), lesdes cutaneas, infiltragao de drgaos viscerais e predisposi¢ao a
infeccdes oportunistas como Pneumocystis, Strongyloides e outros patdégenos (tumor

disseminado, imunossupressao, hipercalcemia) (Mehta-Shah; Ratner; Horwitz, 2017).

Na forma linfomatosa, predominam linfadenopatias marcantes sem evidéncia
leucémica significativa no sangue periférico, embora possam ocorrer hipercalcemia e elevagao
de LDH em menor propor¢ao (Mehta-Shah; Ratner; Horwitz, 2017). As formas cronica e
smoldering da ATLL costumam evoluir de forma mais lenta. A crénica pode apresentar
alteragoes leves, como aumento discreto dos linfonodos, lesdes de pele ou pulmonares, mas
sem hipercalcemia ou comprometimento de 6rgdos internos. J4 a smoldering ¢ ainda mais
branda, geralmente sem alteragcdes importantes no sangue, com lesdes restritas a pele ou pulmao
e sem alteragdes como LDH elevado ou hipercalcemia (Cook; Rowan; Bangham, 2021; Mehta-

Shah; Ratner; Horwitz, 2017).

A identificacdo precoce de biomarcadores de risco, como a carga proviral elevada,
somada a medidas preventivas contra a transmissdo do virus (triagem em bancos de sangue,
aconselhamento e restricdo da amamentac¢do por maes infectadas), representam as principais
estratégias para reduzir a incidéncia e o impacto da ATLL no futuro (Jimbo et al., 2025; Rosadas

et al., 2021).

3.5.2 Paraparesia Espastica Tropical/Mielopatia associada ao HTLV-1 (HAM/TSP):

A HAM/TSP ¢ uma mielopatia cronica e progressiva associada a infec¢ao pelo HTLV-
1. Embora apenas 2—5% dos infectados desenvolvam a doenca, fatores como tempo de infec¢ao,
sexo feminino e carga proviral (PVL) elevada aumentam o risco de manifestagdo clinica.
Estudos confirmam que individuos com PVL alta possuem probabilidade maior de desenvolver
a mielopatia em comparagdo aos que apresentam niveis mais baixos (Furtado et al., 2012;

Gessain; Cassar, 2012; Nagai et al., 1998).

A doenga resulta de uma resposta imune exacerbada contra células infectadas pelo
HTLV-1 no sistema nervoso central (SNC). Essa resposta leva a ativacao de linfécitos T CD8+,

producao de citocinas pro-inflamatorias e destruicdo neuronal e axonal na medula espinhal,
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especialmente nas regides toracicas. Essa cascata de inflamacao cronica explica a progressao

lenta, porém incapacitante, da mielopatia (Bangham, 2018; Osame et al., 1990).

Clinicamente, a HAM/TSP caracteriza-se por fraqueza progressiva em membros
inferiores, espasticidade, disturbios urinarios e alteragdes sensoriais, levando a perda
progressiva da mobilidade. A evolucao varia entre individuos, mas muitos pacientes apresentam
incapacidade significativa em 10 anos de evolugdo. O diagnostico clinico ¢ confirmado pela
associacao da sorologia positiva para HTLV-1 com os achados neurologicos e laboratoriais

(Mota et al., 2020; Yamano; Sato, 2012).

Como nio existe cura, a prevencao da transmissao do HTLV-1 ¢ a forma mais eficaz
de reduzir a incidéncia da HAM/TSP. Isso inclui a triagem em bancos de sangue, o
aconselhamento reprodutivo e a suspensao do aleitamento materno em maes infectadas, além
disso, a identificacdo precoce de individuos com alta PVL pode auxiliar no monitoramento
clinico e em estratégias de intervencao (Rosadas; Taylor, 2019 Miranda et al., 2022; Rosadas

etal., 2021).

Além das categorias citadas, outros quadros sdo associados a infec¢do pelo HTLV-1 e
incluem manifestacdes oftalmoldgicas, como uveite, que afeta principalmente individuos de
meia idade de ambos os sexos; manifestagdoes cutdneas relacionadas a imunodepressao, como
dermatite infecciosa, que geralmente ocorre em criangas e ¢ a primeira manifestacao pediatrica
associada ao HTLV; manifestacdes urindrias e articulares; além de coinfecgdes com bactérias
e parasitas, que causam a tuberculose, escabiose e estrongiloidiase (Rosadas; Taylor, 2022; Ye;

Taylor; Rosadas, 2022).

3.6 Diagnostico

Embora as estimativas altamente preocupantes para a infec¢ao causada pelo HTLV-
1/2, até o momento as agdes de controle e prevencdo executadas pelo Ministério da Satude se
limitam a realizac¢do de triagem soroldgica nos hemocentros, com orientagdes sobre o rastreio
de transplantes de pessoas que vivem com HTLV, produgdo de materiais técnicos para
profissionais que atuam em hemocentros e laboratdrios de satde publica, e mais recentemente,
triagem em gestantes e notificagdo compulsdria dos casos detectados (Brasil. Ministério da

Saude., 1993, 2009, 2024; Parker, 1996, 2012).
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Nesse sentido, o diagndstico precoce da infec¢do pelo HTLV-1 e HTLV-2 ¢ essencial
para prevenir a transmissdo, monitorar o risco de desenvolvimento de doengas associadas, como
ATLL e HAM/TSP, e garantir a seguranca de bancos de sangue e procedimentos de saude. Para
1sso, utilizam-se estratégias diagndsticas sequenciais, que combinam testes de triagem, capazes
de identificar rapidamente possiveis individuos infectados, e testes de confirmacdo, que
asseguram a especificidade do resultado e reduzem falsos positivos (Gessain; Cassar, 2012;

Rosadas et al., 2021b; Rosadas; Miranda, 2023; Yamano; Sato, 2012).

Os testes de triagem tém como objetivo identificar de forma rapida e sensivel
ipopulacional eficiente em bancos de sangue, triagens pré-natais ou em populagdes de risco. O
método mais utilizado ¢ o ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay), que detecta
anticorpos especificos contra proteinas do virus, outro teste de triagem amplamente usado ¢ o
CLIA (Chemiluminescent Immunoassay), que apresenta maior sensibilidade e automagao para

triagem em larga escala (Sodré Barmpas et al., 2019; Romanelli; Caramelli; Proietti, 2010).

Os testes de confirmagao sdo realizados em amostras reagentes nos testes de triagem,
com o objetivo de garantir a especificidade do diagndstico, eliminando falsos positivos. Os
métodos classicos incluem o Western blot (WB), que detecta anticorpos contra proteinas
especificas do HTLV-1 e HTLV-2, permitindo distinguir entre os dois tipos virais. Em situagdes
em que o WB ¢ inconclusivo, a PCR (Polymerase Chain Reaction) para detec¢ao do DNA
proviral no sangue periférico ou no liquor € considerada o padrdao-ouro, confirmando a presenga
do virus e, se necessario, permitindo a quantificacdo da carga proviral (Lezin et al., 2005;

Yamauchi et al., 2021).

Ou seja, a confirmacao exige, primeiramente, que o individuo tenha um resultado
reativo em um teste de triagem, como o CLIA, que identifica anticorpos contra o HTLV e
apresente no ponto de corte ou cut-off um valor de S/CO superior a 1,0. No entanto, como os
testes de triagem podem apresentar resultados falsos-positivos, um caso s6 ¢ considerado
realmente positivo quando o diagnostico € confirmado por um teste confirmatdrio, como o WB

ou a qPCR (Brasil, 2004).

O teste WB ¢ reconhecido como o método confirmatério padrdo para o diagndstico de
infeccdo por HTLV, sendo recomendado por protocolos nacionais e internacionais para
diferenciar entre os tipos virais HTLV-1/2. O teste detecta anticorpos especificos contra
proteinas virais, fornecendo uma alta especificidade que minimiza o risco de resultados falsos-

positivos frequentemente associados aos testes de triagem (Brasil, 2004, 2019).
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Figura 4: Fluxograma de testes laboratoriais para diagnostico da infec¢do por HTLV-
1 e HTLV-2, se utilizando de testes confirmatorios sorolégicos. (Brasil, 2021).

Fonte: Adaptado de DCCI/SVS/MS, 2024.

3.7 HTLYV e a problematica para doacio de sangue

O objetivo principal da pratica da medicina transfusional nas ultimas décadas tem sido
direcionado a reduzir o risco de transmissdo de patdgenos por meio da transfusdo em niveis
mais limitados possiveis (AuBuchon; Birkmeyer; Busch, 1997). A Organizacdo Mundial da
Satde (OMS) recomenda que todos os paises implementem triagem rigorosa para doencgas
infecciosas em bancos de sangue, pois a transmissdo dessas doengas por transfusdes pode

acarretar sérias complicagdes e mortalidade (Luz et al., 2022).

A seguranca transfusional no Brasil é garantida por uma série de normas e
regulamentagdes rigorosas que visam proteger os receptores de sangue contra infec¢des e outras

complicagdes associadas a transfusdes. Todos os doadores de sangue devem passar por triagem
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sorologica para infecgdes transmissiveis pelo sangue (sifilis, doenga de chagas, hepatite B,
hepatite C, HIV e HTLV 1/2) e nenhuma transfusdo ¢ liberada antes da obten¢@o de resultados
ndo reagentes/negativos para tais situacdes (Brasil. Ministério da Saude, 2016; Caterino-de-

Araujo et al., 2021).

No ambito do HTLV, as principais politicas publicas para doadores de sangue e a
prevengdo da transmissdo parenteral no pais surgiram em 1993, quando o Ministério da Satde
incluiu o teste de triagem obrigatorio para HTLV-1/2 em bancos de sangue (Brasil. Ministério
da Saude, 1993). Cabe destacar que a infecgdo pelo HTLV ¢ condigao para inaptidao definitiva
para doacdo de sangue e esse marco teve um papel essencial na redugdo da transmissdo viral

por transfusdes (Brasil, 2016)

Em 2009, a triagem para HTLV foi expandida para doadores e receptores de 6rgaos,
tecidos e células, devido ao alto risco de transmissdo por essas vias (Brasil. Ministério da
Saude., 2009). Essa estratégia foi adotada com base nas altas taxas de infeccdo em grupos de
risco e nas graves consequéncias de contaminagdes em pacientes transplantados, que possuem

maiores chances de desenvolver doengas associadas (Ichikawa et al., 2012; Rosadas et al.,

2021c).

Algumas caracteristicas comuns foram identificadas entres os doadores reativos em
estudos de soroprevaléncia, as quais incluem uma idade mais avangada, baixa escolaridade e
prevaléncia em grupos de menor renda, além de uma maior incidéncia em doadores
afrodescendentes, refletindo padrdes historicos de migragdo e condigdes socioecondmicas que

favorecem a disseminacdo do HTLV (Caterino-de-Araujo et al., 2021).
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4. MATERIAL E METODOS
4.1 Aspectos éticos

O presente estudo faz parte de um estudo maior intitulado “Utilizacdo do FC-Duplex
HTLV-1/2 IgG1 para Diagndstico Diferencial da Infeccdo Humana pelo HTLV-1 e HTLV-2
no Hemocentro do Amazonas — HEMOAM” submetido ao CEP da instituicdo com a
identificacdo CAAE: 57153922.5.0000.000 e Numero do Parecer: 5.348.608, aprovado em 06
de abril de 2022.

4.2 Tipo de Estudo

Trata-se de um estudo epidemioldgico, com desenho transversal e descritivo, baseado
em dados retrospectivos para descrever o perfil epidemiologico, clinico e laboratorial dos
candidatos a doacdo de sangue reativos para o virus HTLV-1/2 na Fundagdo Hospitalar de

Hematologia e Hemoterapia do Amazonas (HEMOAM).

4.3 Local, area e integracio do estudo

O estudo foi conduzido na Fundacdo Hospitalar de Hematologia e Hemoterapia do
Amazonas (HEMOAM), localizada em Manaus, capital do estado do Amazonas. A instituicdo
esta situada na Avenida Constantino Nery, 4397, Chapada, Manaus — AM, CEP: 69036-110. O
horério de funcionamento para doa¢do de sangue ¢ de segunda a sdbado, das 7h as 18h, e o
servigo de hematologia da instituicdo funciona 24 horas por dia, oferecendo atendimento

continuo para casos de urgéncia e emergéncia (Amazonas, 2025).

O HEMOAM desempenha papel central na coleta, processamento, fracionamento e
distribuicao de hemocomponentes para hospitais publicos e privados do estado, garantindo a
seguranca transfusional em uma regido de grande extensdo territorial. O processo de doacdo
inclui cadastro e triagem clinica detalhada, coleta de sangue, testes laboratoriais para doencas
transmissiveis (como HIV, hepatites B e C, sifilis, doengca de Chagas e HTLV-1/2) e

acompanhamento pos-doac¢ao (Amazonas, 2025).

Visando descentralizar os servicos de hemoterapia, o HEMOAM mantém a
implantacdo de hemontcleos em municipios estratégicos do interior do Amazonas, como Coari

e Tabatinga, com obras em andamento em Parintins, Tefé, Humaita e Sao Gabriel da Cachoeira.
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Essas unidades realizam coleta, fracionamento e transfusdo de sangue, aumentando a captagao
de doadores e garantindo cobertura transfusional em areas distantes da capital (Amazonas,

2025).

4.4 Populacgio de Estudo

Foram avaliados 589 candidatos a doagdo de sangue resultantes de levantamento
retrospectivo no periodo de janeiro de 2018 a dezembro de 2024 das doagdes de sangue com
resultado reativo para anti-HTLV-1/2 no Servico de Hemoterapia do HEMOAM. A triagem
sorologica foi realizada por meio do imunoensaio de quimioluminescéncia (CLIA) e todos os
doadores com a sorologia reativa foram convocados para realizagdo de coleta de segunda
amostra. As amostras que permaneceram com positividade foram encaminhadas para realizagao

de teste confirmatorio com o imunoensaio Western Blot (WB).

Devido a fatores como mudanga de numero de telefone, recusas ou dificuldade de
contato, nem todos os doadores convocados puderam retornar. Assim, apenas 247 individuos
retornaram para o segundo momento do estudo. Neste momento, os participantes assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e realizaram a coleta de uma nova
amostra de sangue. Caso a nova amostra permanecesse reativa, procedeu-se a realizacao do

WB, permitindo a confirmagao da infecc¢do e a diferenciagdo entre os subtipos do HTLV.
Portanto, o estudo foi estruturado em dois momentos distintos:

1. Primeiro momento: coleta retrospectiva das varidveis sociodemograficas e clinicas
dos doadores com sorologia reativa na triagem realizada pelo CLIA no sistema do

hemocentro;

2. Segundo momento: reconvocagdo dos doadores, assinatura do TCLE, coleta de
nova amostra e realiza¢@o do teste confirmatorio (Western Blot) para os individuos
que permaneceram reativos. Ressalta-se que os doadores reativos de 2018 a 2022
ja haviam sido previamente convocados e realizados os testes confirmatorios, sendo
que a convocagao realizada no presente estudo contemplou apenas os doadores de

2023 e 2024.
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4.5 Critérios de Inclusao

Os critérios de inclusdo para o primeiro momento do estudo compreenderam: individuos
voluntérios para doacao de sangue na regido Norte, admitidos no Servigo de Hematologia e
Hemoterapia da Fundagdo HEMOAM no periodo de janeiro de 2018 a dezembro de 2024 ¢ que
apresentaram resultado reativo na triagem sorologica realizada pelo imunoensaio de
quimioluminescéncia (CLIA) para o virus HTLV-1/2. Para o segundo momento do estudo,
foram incluidos apenas os doadores reativos que aceitaram participar do estudo mediante
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), permitindo a coleta de
nova amostra e a realizagao do teste confirmatdério com imunoensaio Western Blot (WB) para

diferenciagdo entre HTLV-1 e HTLV-2.

4.6 Critérios de exclusao

Foram excluidos doadores com material bioldgico insuficiente para analise, material
coagulado ou quaisquer amostras que ndo tenham condi¢cdes de serem processadas
adequadamente no segundo momento da pesquisa, garantindo a confiabilidade dos resultados

laboratoriais.

4.7 Obtencao dos Dados Clinicos e Laboratoriais

As amostras que fizeram parte desse estudo foram compostas por uma amostragem de
conveniéncia com base no niimero de casos positivos para HTLV por ano divulgados pela
Fundacdo HEMOAM. Os dados foram coletados de forma retrospectiva, utilizando dados
secundarios obtidos a partir do banco de registros do HEMOAM, o software HEMOSYS,
incluindo informagdes sobre caracteristicas sociodemograficas, resultados soroldgicos,

historico de doagdes e dados clinicos registrados no sistema do hemocentro.
As seguintes variaveis foram coletadas:

e Dados sociodemograficos e informagoes a respeito da doacao (idade, género, raca,
estado civil, local da doagdo, ano da doacdo, quantidade de doagdes e tipagem
sanguinea);

¢ Dados clinicos (presenca de coinfecgdes) e
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e Dados laboratoriais (resultado quantitativo da quimioluminescéncia, resultado

qualitativo do Western Blot e hemograma).

4.8 Obtencao das Amostras

O sangue venoso para os ensaios imunologicos foi coletado utilizando sistema a vacuo
em tubos com gel separador (BD gel SST®Advance® II). Posteriormente, as amostras biologicas
foram centrifugadas e aliquotas de £700ul. foram preparadas e congeladas a -80°C até o

momento da realiza¢do dos imunoensaios CLIA ¢ WB.

4.9 Ensaio de Quimioluminescéncia com kit Alinity’s HTLV-1/2

O Ensaio de quimioluminescéncia (CLIA) foi realizado no setor de sorologia da
Fundacio HEMOAM como etapa de triagem para detec¢do de doadores positivos para a
infeccdo por HTLV-1/2. O procedimento consiste em um imunoensaio em duas etapas para a
deteccao qualitativa de anticorpos para HTLV-1 e HTLV-2 no soro, utilizando o kit rtHTLV-
I/I da Alinity (Abbott®), sendo realizado no equipamento Alinity i-SCM 02 Ai01767
(Abbott®). A amostra, as microparticulas magnéticas revestidas com peptideos sintéticos do
HTLV-1/2 e o diluente do ensaio sdo combinados e incubados. Os anticorpos para HTLV-1 e
HTLV-2 presentes na amostra ligam-se as microparticulas e a mistura ¢ entdo lavada. Peptideos
sintéticos de HTLV-1 e HTLV-2 e conjugado de antigeno recombinante de HTLV-1 marcado
com acridinio sdo adicionados para criar uma mistura de reagdo e incubados. Apds um ciclo de
lavagem, as solu¢des de pré-inicializacdo sdo adicionadas. A reacdo quimioluminescente
resultante ¢ medida em unidades relativas de luz (URLs). H4 uma relagdo direta entre o nimero
de anticorpos para HTLV-1 e HTLV-2 na amostra e os URLs detectados pelo sistema Optico
do sistema. A presenga ou auséncia de anticorpos para HTLV-1 e HTLV-2 na amostra ¢
determinada pela comparagdo dos URLs quimioluminescentes na reagao com os URLs de corte
determinados a partir de uma calibragao inicial do sistema. De acordo com os critérios do kit
rHTLV-I/II da Alinity, uma amostra com URL >1,0 ¢ considerada reativa para anticorpos

contra HTLV-1/2.
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4.10 Western Blot com kit HTLYV blot 2.4

O imunoensaio de western blot (WB) foi realizado com o kit HTLV blot 2.4 (MP
Diagnostics®), seguindo as diretrizes do fabricante do kit. O WB é usado para definir antigenos
derivados de proteinas do HTLV-1 e HTLV-2 e ¢ usado como uma etapa confirmatoria capaz
de detectar e distinguir entre os tipos 1 e 2 do virus, conforme recomendado pela Food and
Drug Administration (FDA) e pelo Ministério da Satde do Brasil. Os antigenos utilizados sao
proteinas recombinantes ou peptideos sintéticos purificados e fixados em uma membrana de
nailon. Foram utilizadas amostras de soro previamente centrifugadas para separagao celular e,
para a realizacdo do teste, foi utilizada uma tira do kit impregnada com antigenos de HTLV-
1/2, colocada em uma cuba e submersa em 1 mL de solucdo diluente contendo 10 pL. de amostra
homogeneizada. As amostras foram entdo incubadas, colocando o suporte em um agitador ou
oscilador, e agitadas durante 2+1 h a temperatura ambiente (18-25 °C). Posteriormente, as tiras
foram lavadas 3 vezes (5 minutos) com 1 mL de solugdo de lavagem do kit, seguidas de
incuba¢do com 1 mL da solucdo de anticorpo conjugada, por 30 minutos a temperatura
ambiente. ApOs esse periodo, as tiras foram novamente lavadas 3 vezes (5 minutos) com 1 mL
de solucdo de lavagem (do kit) e adicionou-se 1 mL de solu¢do de substrato (do kit) em cada
poco de teste, agitando-se por 30 minutos a temperatura ambiente. Ao final, o conteudo foi
aspirado e adicionou-se 1 mL de solu¢do de parada em cada tira, com incubagdo e agita¢dao por
10-30 minutos a temperatura ambiente. Ao final, as tiras foram retiradas dos pogos de teste com
o auxilio de uma pinga e apds secagem, pode-se interpretar os resultados. Quando a amostra
ndo contém anticorpos especificos para HTLV, apenas uma leve coloracdo de fundo se
desenvolve e as linhas de controle que foram impregnadas na membrana para verificar a
qualidade do teste aparecem. A andlise dos resultados positivos foi feita a partir da
antigenicidade apresentada pelos anticorpos anti-HTLV-1 e/ou HTLV-2 para as proteinas e
peptideos de forma especifica para um dos dois tipos de virus e permitiu a confirmagao e
discriminacao destes na amostra analisada. Duas bandas gag (p19 I/I1, p24 I/II) e duas bandas
env (gp46 /11, gp21 I/IT) sdo aplicadas como antigenos sem especificidade de tipo deo HTLV
e sdo usadas para confirmar a presenca de anticorpos contra HTLV-1/2. Os antigenos de tipo
especificados para HTLV-1 (gag p19-1, env gp46-1) e HTLV-2 (env gp46-1I) sdo aplicados para
diferenciar entre infec¢coes por HTLV-1 e HTLV-2.
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4.11 Analise descritiva dos dados

Os dados foram tabulados em planilha eletronica no Microsoft Excel, onde foi
construido o banco de dados do estudo. As tabelas descritivas foram elaboradas no Microsoft
Excel e Word, enquanto o Software GraphPad Prism versao v.8.1 (GraphPad Prism, San Diego,
CA, EUA) foi usado para elaboracdo dos graficos. A distribuicdo espacial dos casos foi

demonstrada em mapas a nivel estadual com o programa QGIS v.2.18.4.

5. RESULTADOS E DISCUSSAO

O produto dessa dissertacdo serd apresentado em formato de artigo a ser submetido a
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RESUMO

Introducao: O virus linfotropico de células T humanas (HTLV) é um retrovirus com tropismo
por linfocitos T. Devido a transmissdao hematogénica, o Brasil adotou rastreamento soroldgico
obrigatorio para HTLV-1/2, permitindo identificar portadores assintomaticos. Metodologia:
Os dados foram coletados retrospectivamente do HEMOAM pelos sistemas HEMOSYS e
SAME, incluindo informagdes sociodemograficas, historico de doacdes, resultados
soroldgicos, coinfecgdes e tipagem sanguinea. Os dados foram organizados em planilhas
eletronicas e analisados com Microsoft Excel, Word e GraphPad Prism v.8.1 para construgao
de tabelas, graficos e analises estatisticas. A normalidade das variaveis foi verificada pelo teste
de Shapiro-Wilk e as comparagdes de RLUs realizadas pelo teste de Mann-Whitney,
considerando p < 0,05. A distribuicdo espacial dos casos foi mapeada com o software QGIS
v.2.18. Resultados: Entre 2018 e 2024, 589 doadores foram reativos; predominancia de 21-30
anos (39,9%), sexo masculino (59,4%), pardos (77,8%), solteiros (62,3%), com 9 a 12 anos de
estudo (71,1%), primeira doagdo (57,9%) e O+ (61,1%). Dos 247 que retornaram, 47 (19%)
tiveram HTLV confirmado, com residéncias majoritariamente na zona norte e leste da capital,
e 14 apresentaram coinfecgdes. Discussdo: A infeccdo se concentrou em jovens, homens,
pardos, solteiros ¢ doadores de primeira vez, refletindo vulnerabilidade social. CLIA mostrou
alta sensibilidade, com WB como confirmac¢do. Coinfecgdes reforcam a importancia do
rastreamento ampliado. Limitagdes incluem dados incompletos e ndo retorno de alguns
doadores. Conclusiio: Os resultados deste estudo evidenciam a presenca da infec¢do por
HTLV-1/2 entre doadores de sangue no estado do Amazonas, com uma prevaléncia de
0,2/1.000 doadores, ressaltando a importancia da triagem sorolégica obrigatoria nos

hemocentros como estratégia essencial de vigilancia epidemiologica.

Palavras-chave: HTLV-1/2; Epidemiologia; Doadores de Sangue; Western Blot.

INTRODUCAO

O virus linfotropico de células T humanas (HTLV) é um retrovirus que possui
tropismo celular por linfocitos T. Ao longo dos anos foram identificados quatro subtipos:
HTLV-1, HTLV-2, HTLV-3 ¢ HTLV-4, sendo os mais prevalentes os tipos 1 e 2, que
apresentam maior relevancia clinica. O HTLV-1 pode desencadear mielopatia/paraparesia

espastica tropical (HAM/TSP) e Leucemia/Linfoma de células T do adulto (ATLL), enquanto
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o HTLV-2 tem sido associado com disturbios neurolégicos e dermatolégicos de menor

gravidade e espectro clinico (Yun et al., 2019).

O HTLYV apresenta uma distribuicdo global, com taxas de prevaléncia significativas
em regioes como Japao, Caribe, Africa Subsaariana e América do Sul, com estimativas de 10 a
20 milhdes de pessoas vivendo com o virus (PVHTLV) (Murphy et al., 1998; Willems et al.,
2017). No Brasil, a infec¢ao pelo HTLV-1/2 ¢ considerada endémica, com taxas de prevaléncia
variando entre os estados. Estudos indicam que as maiores taxas sdo observadas nas regides

Norte e Nordeste (Catalan-Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2005; Galvao-Castro et al., 1997).

Os mecanismos de transmissdo do HTLV-1/2 estdo bem estabelecidos, sendo a
transmissdo vertical, de mae para filho, ocorrendo sobretudo durante a amamentagdo, além da
transmissdo horizontal, durante relacdes sexuais desprotegidas e de forma hematogénica,
compartilhando objetos perfurocortantes, transplantes de 6rgaos e transfusdes sanguineas. Esta
ultima tem sido caracterizada como a forma mais eficiente de transmissdo devido a recepcao
direta de provirus e possibilitando o risco de desenvolvimento da infec¢do em até 63% dos
receptores (Bandeira, 2021; Mello et al., 2014; Proietti et al., 2005; Romanelli; Caramelli;
Proietti, 2010).

Por conta da possibilidade de transmissdo pela via hematogénica, o Brasil
implementou o rastreamento soroldgico obrigatdrio para infec¢do pelo HTLV-1/2 por meio da
Portaria n° 1.376 do Ministério da Satde no ano de 1993. Essa estratégia foi fundamental para
a seguranca transfusional e vem evitado a transmissdo deste retrovirus durante os
procedimentos hemoterapicos (Brasil, 1993; Brasil, 2021). A partir da triagem dos candidatos
a doacdo, foi possivel a identificagdo de uma quantidade considerdvel de portadores
assintomaticos do virus, o que destaca a sua relevancia na vigilancia epidemiologica

(Bittencourt, 1998; Caterino-de-Aratjo, 2009).

Entre os estudos conduzidos no Amazonas, destaca-se a investigagdo no HEMOAM
entre 2001 e 2003, quando 87.402 doadores foram testados, revelando prevaléncia de 0,13%
(116 reagentes), mas com baixa confirmagdo por Western blot, sugerindo endemicidade
reduzida no estado (Morais et al., 2017) Em periodo mais recente, de 2018 a 2022, foram
avaliadas 257.942 amostras por quimioluminescéncia, das quais 0,15% (409) apresentaram

soropositividade inicial para infec¢ao pelo HTLV-1/2 (Santos et al., 2024).

Embora esses estudos fornecam dados sobre a prevaléncia do HTLV-1/2, informacgdes

detalhadas sobre o perfil epidemioldgico desses doadores no Amazonas sdo limitadas. No
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entanto, pesquisas em outras regides do Brasil indicam que a infeccdo pelo HTLV-1/2 ¢ mais
comum em doadores do sexo feminino e em faixas etdrias mais elevadas (De Alcantara
Maneschy et al., 2021). Outros achados importantes apontam uma maior soroprevaléncia da
infeccdo em individuos casados (62,5%) quando comparados aos solteiros (37,5%), e em
individuos doadores pela primeira vez quando comparados aos doadores reguldveis (Catalan-

Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2005; Martins et al., 2017).

Diante disso, nés realizamos a caracterizacdo dos aspectos epidemiologicos, clinicos
e laboratoriais dos candidatos a doagao de sangue com sorologia reativa para o HTLV-1/2 do
estado do Amazonas, apresentando a distribui¢ao espacial da infec¢do além da identificagdo de

coinfecgoes.

MATERIAL E METODOS
Desenho do Estudo e Populac¢ao

Um estudo transversal foi conduzido na Fundag@o Hospitalar de Hematologia e Hemoterapia
do Amazonas (HEMOAM), Brasil, analisando os dados da triagem sorologica de candidatos a
doacdo de sangue no hemocentro entre 2018 e 2024. O HEMOAM esta localizado em Manaus
e ¢ o centro de referéncia estadual em hemoterapia e hematologia no estado do Amazonas,
contando com hemontcleos distribuidos em diferentes regidoes interioranas do Estado.
Responsavel pelo abastecimento de sangue para hospitais € unidades de satde, a institui¢ao
desempenha um papel essencial na coleta, triagem, processamento e distribuicdo de
hemocomponentes para pacientes que serdo selecionados para transfusdes. A populagdo foi
composta por doadores de sangue que apresentaram sorologia reativa para o HTLV-1/2, com
triagem realizada por meio do imunoensaio de quimioluminescéncia (CLIA) para deteccao de
anticorpos contra o virus. A presenca de reatividade nesse teste inicial classificou o doador
como "reativo" para HTLV-1/2, com posterior resultado sendo confirmado com o imunoensaio
Western Blot, considerado padrao-ouro para detecgao especifica de anticorpos contra o HTLV-
1/2 (Rosadas et al., 2021b). Apenas os individuos com resultado positivo nesse exame sao

classificados como casos confirmados ou "verdadeiros positivos" para HTLV.
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Critérios de Elegibilidade e Declaragio de Etica

Os critérios de inclusdo compreenderam individuos voluntarios para doag¢ao de sangue na regiao
Norte, atendidos no Servico de Hematologia ¢ Hemoterapia da Fundagdo HEMOAM entre
janeiro de 2018 e dezembro de 2024, que apresentaram resultado reativo para HTLV-1/2 na
triagem soroldgica por imunoensaio de quimioluminescéncia (CLIA). No segundo momento,
foram incluidos apenas os doadores reativos que consentiram em participar mediante assinatura
do TCLE, permitindo nova coleta e confirmacdo pelo teste Western Blot (WB). Foram
excluidos doadores com material bioldgico insuficiente, coagulado ou inadequado para analise,
a fim de assegurar a confiabilidade dos resultados laboratoriais. Este estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Fundagio HEMOAM, com o parecer n°

5.348.608, CAAE: 57153922.5.0000.000, conforme resolugao 466/12.

Coleta de amostras

As amostras foram coletadas na Fundagio HEMOAM por pungio venosa periférica em tubos
com gel separador (BD gel SST®Advance® II). Posteriormente, as amostras bioldgicas foram
centrifugadas a 4000 rotacdes por minuto (rpm) por 10 minutos e aliquotas de £700uL foram

preparadas e congeladas a -80°C até o momento da realizacdo dos imunoensaios CLIA e WB.

Ensaio de Quimioluminescéncia com kit Alinity’s HTLV-1/2

O Ensaio de quimioluminescéncia (CLIA) foi realizado no setor de sorologia da Fundagdo
HEMOAM como etapa de triagem para detec¢do de doadores positivos para a infec¢do por
HTLV-1/2. O procedimento consiste em um imunoensaio em duas etapas para a detec¢do
qualitativa de anticorpos para HTLV-1 e HTLV-2 no soro, utilizando o kit rtHTLV-I/II da
Alinity (Abbott®), sendo realizado no equipamento Alinity i-SCM 02 Ai01767 (Abbott®). A
reacdo quimioluminescente resultante foi medida em unidades relativas de luz (URLs). H4 uma
relagdo direta entre o nimero de anticorpos para HTLV-1 e HTLV-2 na amostra e os URLs
detectados pelo sistema Optico do sistema. A presenga ou auséncia de anticorpos para HTLV-1
e HTLV-2 na amostra ¢ determinada pela comparagdo dos URLs quimioluminescentes na
reagdo com os URLs de corte determinados a partir de uma calibrag@o inicial do sistema. De
acordo com os critérios do kit rHTLV-I/II da Alinity, uma amostra com URL >1,0 € considerada

reativa para anticorpos contra HTLV-1/2.
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Western Blot com kit HTLYV blot 2.4

O imunoensaio de Western Blot (WB) foi realizado com o kit HTLV blot 2.4 (MP
Diagnostics®), seguindo as diretrizes do fabricante do kit. O WB é usado para definir antigenos
derivados de proteinas do HTLV-1 e HTLV-2 e ¢ usado como uma etapa confirmatoria capaz
de detectar e distinguir entre os tipos 1 e 2 do virus, conforme recomendado pela Food and
Drug Administration (FDA) e pelo Ministério da Saude do Brasil. A anélise dos resultados
positivos foi feita a partir da antigenicidade apresentada pelos anticorpos anti-HTLV-1 e/ou
HTLV-2 para as proteinas e peptideos de forma especifica de acordo com os perfis de bandas,
os resultados do WB foram classificados em trés categorias: negativo (sem reatividade ou
reatividade a proteinas diferentes de pl9 ou p24), indeterminado (reatividade a bandas
especificas do HTLV que ndo atendem aos critérios de soropositividade para HTLV-1/2) ou
resultados positivos (reatividade a Gag (p19 com ou sem p24) e duas proteinas Env (GD21 e
rgp46-1) para HTLV-1 ou Gag (p19 com ou sem p24) e duas proteinas Env (GD21 e rgp46-11)
para HTLV-2.

Fonte de dados epidemiologicos, clinicos e laboratoriais

Os dados foram coletados de forma retrospectiva, utilizando dados secundarios obtidos a partir
do banco de registros do HEMOAM com o Software HEMOSYS e Sistema Estatistico e de
Registros Médicos (SAME), incluindo informacdes sobre caracteristicas sociodemogréficas,
resultados soroldgicos, historico de doagdes e dados clinicos registrados no sistema do
hemocentro. As seguintes variaveis foram coletadas: Dados sociodemograficos e informagdes
a respeito da doacdo (idade, gé€nero, raca, estado civil, local da doagdo, ano da doagao,
quantidade de doagdes); Dados clinicos (presenca de coinfecgdes) e; Dados laboratoriais
(resultado quantitativo da quimioluminescéncia, resultado qualitativo do Western Blot e

tipagem sanguinea).

Analises descritivas e estatisticas

Os dados foram tabulados em planilha eletronica no Microsoft Excel, onde foi construido o
banco de dados do estudo. O software Microsoft Excel e Word foram utilizados para a

construcdo das tabelas descritivas, enquanto o GraphPad Prism v.8.1 (GraphPad Prism, San
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Diego, CA, EUA) foi utilizado para criar graficos e realizar as andlises estatisticas. O teste de
Shapiro-Wilk foi utilizado para verificar a distribuicdo e a normalidade das varidveis, que
apresentaram distribui¢do nao paramétrica. A comparagao dos dados de RLUs foi realizada
pelo teste de Mann-Whitney foi utilizado para avaliar a distribui¢do dos dados. O nivel de
significancia estatistica em todas as analises foi definido como p < 0,05. Além disso, a
distribuicdo espacial dos casos em mapas a nivel estadual foi realizada com o software QGIS

v.2.18.4.

RESULTADOS

Um total de 589 candidatos a doacgdo de sangue apresentaram reatividade para o virus
HTLV-1/2 entre os anos de 2018 ¢ 2024 no hemocentro do Amazonas. Esse nimero representa
um percentual de positividade de 0,13%, tendo como base as 425.276 doagdes consideradas
aptas nesse periodo. As caracteristicas epidemioldgicas e sociodemograficas revelaram uma
diversidade significativa, como observado na Tabela 1. A faixa etdria predominante variou
entre 21 e 30 anos (39,9%), sugerindo uma maior reatividade entre adultos jovens. Em relagao
ao género, a maior parte dos casos ficou concentrada no sexo masculino (59,4%).
Adicionalmente, nota-se que individuos que se autodeclararam pardos (77,8%), com estado
civil solteiro (62,3%) e com 9-12 anos de estudo (71,1%) foram os candidatos a doacdo de

sangue com resultados reagentes para o HTLV-1/2.

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas da populagdo do estudo.

Caracteristicas (Completude) N (%)
Idade (média £DP) 33,5 (%)
Idade 589 (100)
16-20 56 (9,5)
21-30 235 (39,9)
31-40 141 (23,9)
41-50 106 (18,0)
51-60 43 (7,3)
>60 8(1,4)
Género 589 (100)
Masculino 350 (59.,4)
Feminino 239 (40,6)
Racga 535 (90,8)
Branco 54 (9,2)
Pardo 458 (77,8)

Preto 21 (3,6)
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Indigena 2(0,3)
Estado civil 589 (100)
Solteiro 367 (62,3)
Casado 169 (28,7)
Divorciado 19 (3,2)
Unido Estavel 32(5,4)
Viuvo 2(0,3)
Escolaridade 577 (98)
Sem escolaridade 1(0,2)
1 - 8 anos 45 (7,6)
9 - 12 anos 419 (71,1)
> 12 anos 112 (19,0)

Fonte: Elaborada pela autora (2025)

Em relagdo aos dados laboratoriais e clinicos relacionados a doacdo de sangue, nota-
se que 61,1% dos individuos possuiam o grupo sanguineo O+, sendo em sua maioria doadores
de primeira vez (57,9%) ou com 2-5 doagdes (24,8%), com doagdo realizada em Manaus,

capital do Amazonas (96,6%) e distribui¢do similar entre os anos de 2018-2024 (Tabela 2).

A analise temporal dos dados revelou variagdes no nimero de doadores reativos para
o HTLV-1/2 ao longo dos anos. O maior niimero de casos foi observado em 2019, com 84
doadores, enquanto nos anos subsequentes, identificou-se uma redu¢ao nos ntimeros, com 62
casos em 2020 e 73 em 2021. A partir de 2022, observou-se uma tendéncia de recupera¢ao nos
indices, com aumento progressivo dos registros, culminando em 98 casos em 2023,
possivelmente refletindo o retorno das atividades presenciais e o fortalecimento das campanhas
de incentivo a doag¢do. Em 2024, at¢ o momento analisado, foram registrados 80 doadores
reativos, mantendo-se um patamar elevado em relagdo aos anos mais criticos da pandemia

(Tabela 2).

Tabela 2 - Dados laboratoriais e clinicos relacionados a doagao de sangue em individuos com

sorologia positiva no CLIA.

Caracteristicas (Completude) n (%)
Grupo sanguineo 589 (100)
A+ 144 (24,4)
A- 9(1,5)
B+ 46 (7,8)

B- 2(0,3)
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AB+ 7(1,2)
AB- -

O+ 360 (61,1)
O- 21 (3,6)
Doacio de 17 vez 589 (100)

Sim 341 (57,9)
Nao 248 (42,1)
Numero de Doacoes 589 (100)
1 341 (57,9)
2a5 146 (24,8)
6al0 53(9,0)
>10 49 (8,3)
Local da doacio 589 (100
Capital 569 (96,6)
Interior 20 (3,4)
Ano da doacio 589 (100)
2018 84 (14,3)
2019 99 (16,8)
2020 62 (10,5)
2021 73 (12,4)
2022 93 (15,8)
2023 98 (16,6)
2024 80 (13,6)

Fonte: Elaborada pela autora (2025)

A Figura 1 resume os valores obtidos no imunoensaio CLIA em unidades relativas de
luz (URLs) dos candidatos a doagdo de sangue com sorologia reativa no primeiro teste de
triagem da doagao de sangue e as novas avaliacdes com CLIA e o imunoensaio Western Blot
(WB). Aqueles que apresentaram um valor no ponto de corte igual ou superior a 1,0 URL foram
reconvocados para nova avaliacdo. Dos 589 individuos inicialmente triados, apenas 247
retornaram para recoleta e realizaram o segundo teste CLIA. Destes, foi observado que apenas
47/247 (19%) tiveram a confirmagao do resultado positivo para a infec¢dao pelo HTLV, sendo
34 paraHTLV-1 e 13 para HTLV-2 (Figura 1B). Esse dado evidencia a presenga de um niimero

consideravel de resultados falso-positivos na triagem inicial (81%).

A partir dos resultados do WB, observou-se que amostras com RLU inferior a 20 tendem
a serem falso-positivos, enquanto valores superiores a esse limiar se associam fortemente a
positividade no WB. A aplicagdo retrospectiva desse ponto de corte nas 589 amostras resultou
na identifica¢do de 100 individuos com RLU > 20, o que representa 17% do total de positivos
na CLIA (Figura 1C). quando analisamos esse nimero em relacdo ao total de doagdes no

periodo do estudo (425.276 doagdes), observa-se prevaléncia da infeccdo pelo HTLV-1/2 de
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0,02% (0,2 casos por 1.000 doadores) no Estado do Amazonas. Além disso, essa abordagem
sugere que o uso de um limiar de RLU maior que o informado na bula pode servir como critério
adicional para otimizar o fluxo de testagem, reduzindo encaminhamentos desnecessarios ao

WB e aumentando a eficiéncia do processo diagnostico.
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Figura 2. Valores obtidos no imunoensaio CLIA em unidades relativas de luz (URLs) dos candidatos a doacao de sangue e sua associagdo com o

resultado qualitativo do imunoensaio de Western Blot.

Fonte: Elaborada pelos autores (2025).
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A Figura 2 mostra a distribui¢do espacial dos casos reativos para HTLV-1/2 entre os
candidatos a doagdo de sangue no Estado do Amazonas. As cidades de Manaus, Manacapuru,

Tabatinga e Parintins apresentaram casos reativos na triagem (Figura 1A) e casos confirmados

no WB (Figura 1B).

A maioria dos resultados positivos foram registrados na cidade de Manaus, sendo
observado que os individuos eram oriundos dos bairros Cidade Nova (55), Jorge Teixeira (26),
Cidade de Deus (25), Coroado (20) e Sao Jos¢ Operario (20) (Figura 1C e 1D). Tal dado nos
demonstra que muitos doadores vivem em areas com maior densidade populacional da capital,
como as zonas leste e norte, o que pode contribuir para a maior taxa de transmissao do virus. A
distribuicdo por bairros apresentou uma heterogeneidade significativa, com alguns bairros
apresentando taxas mais elevadas, como o caso do bairro Cidade Nova (55), indicando possiveis

padrdes de vulnerabilidade e a necessidade de intervengdes direcionadas nessas comunidades.

Ao avaliarmos a distribui¢do espacial dos casos de individuos confirmados pelo teste
Western Blot para HTLV-1/2 (Figura 1D), observou-se que a maior parte dos casos residia em
areas das zonas norte e leste de Manaus. Em particular, 10 casos de HTLV-1 foram
identificados na zona norte, enquanto a zona leste apresentou 5 casos de HTLV-2. Esses
achados reforgam a importancia de estratégias de satde publica direcionadas, considerando as
especificidades de cada area, para o monitoramento, prevencao e controle da infec¢ao por

HTLYV nas regides com maior prevaléncia.

Dentre os individuos com sorologia confirmada para HTLV por meio do WB, observou-
se que 14 apresentaram reatividade concomitante para outras infec¢des transmissiveis. Desses,
sete individuos apresentaram coinfeccdo com mais de uma infec¢do. A coinfeccdo mais
frequente foi com Treponema pallidum, agente causador da sifilis, detectada em sete doadores
com resultado reagente nos testes treponémicos (Sifilis TP) e parcialmente confirmada pelo
VDRL, uma vez que nem todos os individuos foram submetidos a esse teste. Além disso, quatro
casos demonstraram resultado reagente para HIV, trés individuos apresentaram

sororreatividade para hepatites B e C (anti-HBc¢ e anti-HCV).

Tabela 3. Presenca de coinfecgdes em candidatos a doagdo de sangue positivos para HTLV-

1/2.
Coinfeccao n (%)
Sem coinfecgdo 38 (80,9)
HIV 4(8,5)

Hepatite B (anti-HBc) 3(6,4)



Hepatite C (anti-HCV)
Sifilis

3 (6,4)
7 (14,9)

Fonte: Elaborada pela autora (2025).
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Figura 2. Representagdo espacial dos casos reativos e confirmados de HTLV-1/2 entre doadores de sangue no Amazonas. A) Mapa com 0s casos
reativos na triagem sorologica por quimioluminescéncia distribuidos no estado do Amazonas; B) Os casos confirmados por Western Blot também
no estado. Ja os mapas (C) e (D) detalham, respectivamente, a distribuicdo dos casos reativos por bairro de Manaus e dos casos confirmados apds

teste confirmatério (WB) nos mesmos bairros, evidenciando areas de maior concentragao.

Fonte: Elaborada pelos autores (2025)
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DISCUSSAO

A convocacao de doadores reativos para HTLV-1/2 no hemocentro do Amazonas segue
as diretrizes do Ministério da Saude e a Lei n® 17.344, que determina a notificacdo e
acompanhamento de infectados pelo virus (Rosadas et al., 2021). Em analise dos tltimos 7 anos
de triagem na Fundagcido HEMOAM, foram identificados 589 doadores inaptos devido a
reatividade para HTLV-1/2. Esses doadores sdo registrados com pendéncias no sistema

HEMOSYS e convocados para novo exame a fim de confirmar o diagnostico.

A faixa etdria predominante entre os doadores reativos em nosso estudo variou de 21
a 30 anos, sugerindo maior reatividade entre adultos jovens. Em outras regides, a média de
idade também se mantém: no Ceara, doadores positivos para HTLV-2 apresentaram média de
28,2 anos, variando entre 19 e 56 anos (Ferreira Gomes; Junior, 2011). No Para, observou-se
associacdo da infec¢do com fatores socioecondmicos tipicos de populacdes jovens e urbanas

(De Alcantara Maneschy et al., 2021).

Outro estudo evidenciou que, ao longo de dez anos de analise, houve uma tendéncia
de aumento na prevaléncia de infeccdo pelo HTLV-1/2 entre doadores de sangue mais jovens,
especialmente na faixa etaria de 20 a 29 anos (p < 0,001). Esse achado sugere uma possivel
mudanga no perfil epidemiologico dos individuos infectados, indicando maior exposicao de

adultos jovens ao virus (Miranda et al., 2022).

Estudos demonstram que a prevaléncia de HTLV-1/2 aumenta com a idade (Einsiedel
et al., 2016; Miranda et al., 2022). Em levantamento nacional, a taxa passou de 45 por 100.000
homens com menos de 20 anos para 221 por 100.000 acima de 50 anos; em mulheres, de 62
para 282 por 100.000 nas mesmas faixas (Carneiro-Proietti et al., 2011). Esses achados

reforgam a relevancia da idade como fator de risco na triagem sorologica.

No Amazonas, estudos realizados com metodologias diagnosticas diferentes no
hemocentro de Manaus (HEMOAM) evidenciam baixa, mas presente, circulagdo do HTLV.
Entre 2001 e 2003, foram testados 87.402 doadores, com prevaléncia de 0,13%, embora poucos
confirmados por Western blot, refletindo baixa endemicidade (Morais et al., 2017). Mais
recentemente, entre 2018 e 2022, 257.942 amostras foram triadas por quimioluminescéncia,
identificando soropositividade inicial em 0,15%, reforcando a importancia da vigilancia

continua (Santos et al., 2024).

Quanto ao género, observamos maior reatividade entre homens, em contraste com

estudos que apontam predominancia feminina (Braco et al., 2019; Vallinoto et al., 2002). A
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literatura sugere prevaléncia maior em mulheres adultas e idosas, mas fatores contextuais e
metodoldgicos podem alterar esse perfil (Catalan-Soares; Carneiro-Proietti; Proietti, 2004;

Hananiya et al., 2019; Iwanaga; Watanabe; Yamaguchi, 2012).

Ainda assim, ha relatos de predominio masculino em algumas regides. No Maranhao,
De Castro Viana et al. (2014) relataram maior frequéncia entre homens, e Miranda et al. (2022)
identificaram tendéncia de crescimento da prevaléncia masculina em hemocentros de diferentes

estados.

No presente estudo, a maioria dos doadores reativos se autodeclarou parda, seguida de
branca e preta. Essa distribui¢do acompanha o perfil demografico da populacdo amazdnica
(IBGE, 2022) e reflete achados de Belém, onde a infec¢do foi mais prevalente entre individuos

pardos (De Lima et al., 2022).

Observou-se uma predominancia de individuos solteiros. Tal achado pode ser
interpretado em conjunto com a faixa etaria predominante de 21 a 30 anos, ja que adultos jovens
tendem a ter mais parceiros sexuais ao longo da vida, afastando-se do perfil populacional
geralmente mais associado a infeccdo pelo HTLV-1/2, composto por mulheres, casadas e com
idade superior a 45 anos. Deve-se considerar a possibilidade de transmissdo vertical, ja que o
HTLV possui longo periodo de laténcia e pode permanecer assintomatico por décadas, o que
indica que alguns individuos jovens podem ter adquirido o virus na infancia, especialmente pela
amamentac¢ao, sendo identificados apenas na triagem sorologica (Bandeira et al., 2015; Moxoto

et al., 2007).

Quanto a escolaridade, a maioria possuia ensino médio completo ou incompleto. Esse
dado ¢ relevante, pois niveis mais baixos de escolaridade estdo frequentemente associados a
menor acesso a informagdes sobre ISTs, menor uso de preservativos € menos acesso aos

servicos de saude (Rosadas; Miranda, 2023; Soares; Proietti; Proietti, 2003).

A distribuicdo espacial evidenciou maior prevaléncia em bairros periféricos de
Manaus, semelhante a achados da Bahia, onde clusters de infec¢ao foram observados em areas
quilombolas e periferias (Pereira et al., 2019). Embora nao tenha detalhado a distribui¢do por
bairros, em Campo Grande, a prevaléncia de 0,82% também se concentrou em areas vulneraveis

(Amianti et al., 2024).

Em nosso estudo, verificou-se que a maioria dos doadores reativos para HTLV-1/2 era
de primeira doacao, achado também descrito em outras pesquisas. No Centro de Hemoterapia

da Bahia, 39,5% dos casos ocorreram entre doadores de primeira vez, com idades entre 20 e 40
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anos (Falcdo et al., 2023). De forma semelhante, em Ribeirdo Preto (SP), 76,5% dos reativos

também pertenciam a essa categoria (Pinto et al., 2012).

Os ensaios de quimioluminescéncia (CLIA) tém se mostrado eficazes na triagem para
HTLV-1/2 devido a sua alta sensibilidade, embora essa caracteristica possa levar a maior
ocorréncia de falso-positivos, especialmente em populacdes com baixa prevaléncia da infecg¢ao
(Brasil., 2021). A interpretacdo depende do valor de RLU, pois sinais proximos ao ponto de
corte (S/CO) entre 1,0 e 5,0 estdo frequentemente associados a resultados indeterminados ou
falso-positivos apos testes confirmatorios como WB ou PCR (Amianti et al., 2023; Sagara et

al., 2023)

Estudo observou-se que valores de RLU <3,0 no reteste tendem a indicar negatividade,
enquanto valores superiores a 10,0 apresentam alta correlagdo com positividade confirmada.
Os autores sugerem o uso desses limites como pontos de corte especificos, capazes de reduzir
a necessidade de testes confirmatdrios e otimizar o fluxo diagnéstico em situacdes de clara

negatividade ou positividade (Santos et al., 2024).

Coinfecgdes também foram identificadas, com reagentes para sifilis, HBV ¢ HCV.
Estudos anteriores apontam coinfec¢ao em 12,3% dos casos de HTLV, sobretudo com HBV ¢
sifilis (Pinto et al., 2016). Esses achados reforcam a importancia do rastreamento ampliado de
ISTs em doadores de sangue, dado o risco aumentado de transmissdao e desenvolvimento de

doencas como ATLL e HAM/TSP (Eusebio-Ponce et al., 2021).

As principais limitagdes deste estudo referem-se ao ndo retorno dos doadores para
realizacdo dos testes confirmatdrios e a completude dos dados disponiveis. Observou-se
auséncia de informacgdes epidemioldgicas essenciais no sistema HEMOSYS e registros
incompletos, o que pode comprometer a caracterizacdo completa dos doadores reativos. Além
disso, parte dos individuos ndo retornou para realizagdo do teste confirmatério devido a
deslocamento para outros municipios, mudanca de endereco ou ndo comparecimento aos

agendamentos, limitando a confirmagdo diagnoéstica e a interpretagdo integral dos achados.
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CONCLUSAO

Os resultados deste estudo evidenciam a presenca da infecgdo por HTLV-1/2 entre
doadores de sangue no estado do Amazonas, com uma prevaléncia de 0,2 casos por 1.000
doadores (0,02%), ressaltando a importancia da triagem soroldgica obrigatoria nos hemocentros
como estratégia essencial de vigilancia epidemioldgica. O perfil sociodemografico identificado
contribui para o melhor entendimento da distribui¢do da infeccdo na regido, permitindo o
direcionamento de agdes preventivas mais eficazes, especialmente em areas de maior

vulnerabilidade.

Os dados analisados demonstraram uma correlagdo entre os valores de RLU e os
resultados confirmatorios. Observou-se que doadores que apresentaram RLU < 5,0 no teste de
CLIA obtiveram resultados negativos no ensaio confirmatorio WB, sugerindo que valores
baixos podem estar associados a reagdes inespecificas ou falso-positivos. Por outro lado,
individuos com RLU superior a 5,0 tiveram maior probabilidade de confirmagdo da infec¢ao,
indicando que valores elevados podem estar relacionados a uma maior carga viral ou presenga

efetiva de anticorpos especificos contra o HTLV-1/2.

Essa abordagem ndo apenas aumentaria a eficiéncia dos servicos de hemoterapia, como
também diminuiria o impacto psicologico de falsos positivos nos doadores e o custo envolvido
nos exames complementares, refor¢ando a importancia da calibragem criteriosa dos testes de

triagem em contextos de baixa prevaléncia.
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6. CONCLUSAO

Os achados deste estudo reforgam a relevancia da triagem soroldgica obrigatéria para
HTLV-1/2 nos hemocentros brasileiros, especialmente em regides como a Amazonia, onde
coexistem multiplos determinantes sociais e epidemioldgicos que favorecem a manutengao da
cadeia de transmissdo. A detec¢ao de casos positivos entre doadores de sangue demonstra que,
embora esses individuos sejam considerados de menor risco, a infecgdo esta presente de forma

silenciosa, exigindo vigilancia continua para evitar a transmissao transfusional.

O perfil sociodemografico identificado, com predominancia de determinadas faixas
etarias, géneros e localidades, contribui para o entendimento da dindmica da infec¢do no estado
do Amazonas. Esse conhecimento ¢ essencial para subsidiar politicas publicas de prevencao,
uma vez que possibilita a focalizacdo de estratégias em grupos mais vulneraveis e em areas
geograficas com maior prevaléncia. Assim, torna-se viavel a implementacdo de campanhas

educativas e de testagem ampliada, alinhadas ao perfil epidemiologico local.

Outro ponto relevante do estudo foi a analise da relagdo entre os valores de RLU
obtidos no teste de CLIA e os resultados confirmatdrios pelo Western Blot. Observou-se que
doadores com valores inferiores a 20 URLs nao apresentaram confirmacgdo de infecgao,
sugerindo que baixos niveis de reatividade podem estar associados a reacdes inespecificas. Essa
constatacdo reforca a necessidade de interpretar os resultados laboratoriais de forma criteriosa,

evitando divulgacao de diagnosticos equivocados nos individuos testados.

Do ponto de vista pratico, a utilizacdo de pontos de corte mais refinados no CLIA
poderia otimizar os fluxos de atendimento nos servigos de hemoterapia. Essa medida reduziria
a quantidade de exames confirmatorios desnecessarios, diminuindo os custos laboratoriais € o
tempo de resposta dos resultados. Além disso, representaria uma forma de cuidado ético com o
doador, ao reduzir o impacto emocional gerado por resultados falso-positivos, que podem levar

a estigmatizagao e inseguranca em relacdo ao proprio estado de saude.

Por fim, os resultados deste estudo oferecem subsidios valiosos para a construgao de
estratégias de aprimoramento da triagem sorologica e para o fortalecimento da vigilancia
epidemioldgica no Amazonas. A incorporagao desses achados ao planejamento dos servigos de
hemoterapia podera contribuir para a melhoria da qualidade transfusional, a redugdo de riscos
associados a transmissao do HTLV-1/2 e a ampliagdo do conhecimento cientifico acerca da
epidemiologia desse retrovirus em contextos de baixa prevaléncia, como € o caso da regido

norte do Brasil.
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8.2 Producao Cientifica durante o Mestrado — Resumos

Autor principal:

1.

Evento: 8th International Symposium on Immunology and Hematology - Intrafamilial
Transmission of Human T-Cell Lymphotropic Virus: Systematic Review (2024).

Evento: Congresso Brasileiro de Hematologia e Hemoterapia Celular (HEMO) -
Soroprevaléncia da Infecciao pelo Virus Linfotrépico de Células T Humanas 1/2 e
Identificacio de Coinfec¢oes com os Virus da Hepatite B, C e o Virus da
Imunodeficiéncia Humana em Candidatos a Doac¢ao de Sangue do Hemocentro do

Estado do Amazonas (2024).

Coautor:

1.

Evento: XLVIII Congress of the Brazilian Society of Immunology - Evaluation of
Immunological Assays for Diagnosis of HTLV-1 and 2 Infection in Candidates for
Blood Donations from Amazon State (2024).

Evento: 5° Congresso Pan Amazonico de Hematologia ¢ Hemoterapia - Cross-
Reactivity Between Plasmodium Vivax and HTLV, One of the Difficulties in
Diagnosis: The Review (2025).

Evento: 5° Congresso Pan Amazonico de Hematologia e Hemoterapia - The Impact of
Incorrect Completion and/or Lack of Cadastral Updating of Blood Donors
Attended at the Hemocenter of the Brazilian Amazon: Experience in a Study With
Human T-Cell Lymphotropic Virus (2025).

Evento: 9* Semana de Enfermagem da UFAM - O Manejo da Enfermagem a Pessoas
Vivendo com o Virus Linfotropico de Células T Humanas (2025).

Evento: 9* Semana de Enfermagem da UFAM - Assisténcia de Enfermagem a

Gestante Vivendo com Virus HTLV-1/2 na Atencao Primaria (2025).

8.3 Participacdo em eventos, treinamentos e Cursos durante o Mestrado

Participacao em Eventos:

1.

Seminario “Processo de Enfermagem e sua intersec¢ao com as Teorias de Enfermagem”

(2023)
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24° Encontro de Enfermagem em Hematologia, Hemoterapia e TMO (2024)

2° Simposio de Neutrofilos no Congresso Brasileiro de Hematologia, Hemoterapia e
Terapia Celular - HEMO (2024)

Congresso Brasileiro de Hematologia, Hemoterapia e Terapia Celular - HEMO (2024)
8th International Symposium on Immunology and Hematology (2024)

8* Semana de Enfermagem da Universidade Federal do Amazonas (2024)

5° Congresso Pan Amazonico de Hematologia e Hemoterapia (2025)

Treinamentos e Cursos:

1.

2.

10.

11

12.

13.

14.

15.

16.

Curso Introdutério de Comunicacdo Cientifica em Ciéncias da Saude (2024)

Introducdo a Saude Digital: uma realidade do século XXI: um curso que explora as

inovagdes tecnologicas que estdo transformando o setor de saude (2024)
Introdugdo ao Sistema Unico de Saude — SUS (2024)

Enfrentamento ao estigma e discriminacdo de populagdes em situagdo de

vulnerabilidade nos servigos de satude (2024).

Good Clinical Practice (GCP) course (2025)

Introdugdo a Pesquisa Clinica (2025)

Introdugdo ao gerenciamento de dados para estudos de pesquisa clinica (2025)
Introducdo as Boas Praticas de Laboratorio Clinico (2025)

Boas Praticas Clinicas: Curso indispensavel para quem trabalha ou deseja trabalhar em

pesquisa clinica (2025)

Procedimentos Operacionais da Plataforma Brasil (2025)

. Procedimentos Administrativos dos CEPs (2025)

Consentimento Livre e Esclarecido (2025)
Principios Metodoldgicos Basicos e Questdes Eticas (2025)
Introdugdo a Biosseguranca Aplicada a Laboratorios (2025)
Introdugdo a epidemiologia clinica (2025)

Estratégias de Elimina¢do da Transmissdo Vertical do HTLV no Brasil (2025)



