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Resumen Los virus de la hepatitis B (HBV) y C (HCV) son, fre-
cuentemente, causa de enfermedad hepadtica cronica en pacien-
tes infectados por el HIV (HIV+), ya que tienen las mismas rutas
de transmision. Se ha informado de prevalencias variables de
co-infeccion, dependiendo de la poblacion bajo estudio.

El objetivo de este estudio fue determinar la prevalencia y
los factores de riesgo asociados a la infeccion por HBV y HCV
en pacientes HIV+ en el Hospital Universitario Oswaldo Cruz
(HUOC) de Recife, Brasil, entre julio y septiembre de 2004.
Se evalud a un total de 429 pacientes con edades compren-
didas entre los 18 y los 77 anos. Se encontraron prevalencias
del 10,3% para HBsAG, del 38,7% para el Anti-HBc total y del
10,7% para el Anti-HCV. La unica variable significativamente
asociada con infeccion cronica por HBV fue el uso de drogas
inhalatorias. Ninguna de las variables —incluyendo homose-
xualidad, uso de drogas endovenosas, drogas inhalatorias,
alcohol, tatuajes o piercing, cirugia, procedimientos invasivos
y transfusiones de sangre— tuvieron relacion alguna con la
presencia del Anti-HCV.
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Introduccion

La mejoria de la sobrevida en pacientes infecta-
dos por el virus de la inmunodeficiencia humana
(HIV), resultante de la introduccién de la terapia
antirretroviral potente ("HAART"), ha hecho que
las infecciones hepaticas crdnicas se tornaran
causas importantes de hospitalizaciéon y mortali-
dad en pacientes infectados por el HIV (HIV+) (1).
Las enfermedades hepaticas y sus consecuencias
representan entre el 30 y el 55% de las causas de
muerte en estos pacientes (2).

Frecuentemente, la infeccion por los virus de la
hepatitis B (HBV) y de la hepatitis C (HCV) es causa
frecuente de enfermedad hepatica cronica en pa-
cientes HIV+, lo que puede atribuirse al hecho de
que se compartan los medios de transmisién y los
factores epidemioldgicos entre los tres virus (3).

Aunque aun no se conoce bien el impacto del HBV
sobre elavance de laenfermedad por HIV, sisetiene
bien claro cual es lainterferencia de lainfeccién por
HIV en la historia natural de la infeccién por HBV.
Los pacientes co-infectados tienen cargas virales
de HBV mas elevadas que los monoinfectados, con
un mayor riesgo y un tiempo menor de evolucion
a la cirrosis (4).

La presencia del HIV modifica la historia natural de
la infeccion por HCV, acelerando el avance de la
enfermedad hepaticaen las personas co-infectadas.
De las personas infectadas por HCV, entre el 8 y el
24% contraen cirrosis en los primeros 10 a 20 anos
después de su infeccion por HCV (5). La incidencia
anual de carcinoma hepatocelular entre portadores
de cirrosis es de entre el 1y el 4% (5).

Trabajos realizados en diferentes paises han de-
mostrado prevalencias de co-infeccion HIV/HBV que
oscilanentreel 4,8y el 15% (6,7, 8). En Brasil, segun
estudios anteriores en diversas zonas urbanas, la
prevalencia de la hepatitis B cronica en pacientes
HIV+ oscilo entre el 5,3 y el 19,2% (9, 10, 11, 12).

Estudiosrealizados en diversos paisesrevelan que la
frecuenciaenlapresenciade Anti-HCV en pacientes
HIV+ varia entre cero y un 42,5% (6, 7, 8). En Brasil,
laprevalenciadel Anti-HCV en pacientes HIV+ oscila
entre un 17,7 y un 53,8% (9, 12, 13, 14).

En Brasil, la prevalencia de las co-infecciones HIV/HBV
y HIV/HCV varia segun el tipo de pacientes que se es-
tudie, resultando significativamente mayor donde
predominan los usuarios de drogas. Por tratarse
de un pais de grandes dimensiones geograficas,

se ponen en evidencia importantes diferencias
de héabitos y culturas en las distintas regiones del
pais. La region nordeste de Brasil incluye 9 esta-
dos (Maranhao, Piaui, Ceard, Rio Grande do Norte,
Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Sergipe y Bahia) y
estd consideradacomo unaregionconundesarrollo
socioecondmico menor cuando se la compara con
las regiones sur y sudeste. No obstante, la escasez
de estudios en la regiéon nordeste del pais dificulta
la determinacion de la prevalencia exacta de los
diversos tipos de hepatitis en esa regién, ya que la
mayoria de los datos de que se dispone provienen
de las regiones sur y sudeste.

El objetivo general del presente estudio fue evaluar
laprevalenciade los marcadores HBsAG, Anti-HBcy
Anti-HCV, y los factores de riesgo asociados con los
mismos, entre individuos HIV+. Se trata del primer
estudio realizado en el nordeste brasileno en que
se evalua la seroprevalencia de los marcadores de
HBV Y HCV en pacientes con infeccion por HIV.

Material y métodos

En el estudio se incluyd un censo, con todos los
pacientes inscriptos en el servicio de referencia
con serologia confirmada para HIV y que cumplian
con los criterios para lainclusion. Sobre un total de
442 pacientes, 10 pacientes no aceptaron participar
y 3 se retiraron durante la busqueda, quedando
un total final de 429 pacientes. El diagndstico fue
confirmado siguiendo el Protocolo del Ministerio
de Salud que recomienda se realicen a todos por
lo menos, 3 tests seroldgicos positivos (3 ELISAs
6 2 ELISAs y un test rapido), seguido de la con-
firmacién por un ensayo de Inmunofluorescencia
(IMF) o de Western-Blot (WB) (15). Los pacientes
fueron atendidos en el servicio de referencia para
asistencia a personas con infecciéon por HIV del
Hospital Universitario Oswaldo Cruz (HUOC), de
Recife, Brasil, en el periodo comprendido entre julio
y septiembre de 2004. Se excluyd a los pacientes
menores de 18 anos de edad, a los que no estaban
en condiciones de suministrar informaciéon y a los
que no asistian regularmente a los consultorios.

Los factores de riesgo para las infecciones por
HIV, HBV y HCV se obtuvieron directamente de los
pacientes mediante un cuestionario normatizado
y gestionado siempre por el mismo entrevistador
(A.S.S.). Previo a la entrevista, se explicé a los
pacientes cudles eran los objetivos de la inves-
tigacion, pidiéndoseles su firma en el texto de
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consentimiento libre e informado. A continuacién,
se recolectaban 5 mL de sangre en tubos con an-
ticoagulante, que eran enviados al laboratorio de
referencia, para la realizacion de los ensayos de
enzimainmunoensayos en microparticulas (MEIA)
para detectarlos marcadores HBsAg, Anti-HBc total
y Anti-HCV (Abbott®, Axsym- HBsAg (V2), Axsym-
Core y Axsym HCV versién 3.0, respectivamente).
Para la interpretacién de los resultados se siguieron
los criterios recomendados por el fabricante: el HBsAg
se considerd positivo cuando el suero/control
S/Co>2; el Anti-HBc positivo cuando S/Co<1 vy el
Anti-HCV cuando S/Co>1.

Los datos clinico-sociodemograficos y los resul-
tados de los tests de laboratorio se guardaron en
banco de datos Excel, versién 2003, y se exportaron
al programa SPSS, versién 11.0, para su analisis.

Se verificaron las relaciones entre variables de ca-
tegorias, empleandose el chi-cuadrado de Person o
la prueba de Fischer, cuando resulté apropiado. Se
consideraron como estadisticamente significativos
los valores de "p" por debajo de 0,05.

El trabajo fue aprobado por el Comité de Etica en
Investigacion del Hospital Universitario Oswaldo
Cruz (CEP/HUQOC).

Resultados

Seincluyo auntotal de 429 pacientes dentro de una
faja etarea de 18 a 77 anos y con una edad media
de 39,3 anos, 60,1% (285/429) hombres y 39,9%
(171/429) mujeres. La mayoria (44,8%) de los pacien-
tes procedia de la region metropolitana de Recife
(192/429), regién definida por el Instituto Brasilefo
de Geografia y Estadistica (IBGE) que comprendié
los 13 municipios circundantes de Recife, que es la
capital del estado de Pernambuco. EI50,3% (216/429)
de los pacientes eran solteros, sin pareja estable,
y el 33,1% (142/429) eran casados o vivian con pa-
reja estable. En cuanto al comportamiento sexual,
el 70,6% (303/429) declararon ser heterosexuales,
el 18,6% (80/429) homosexuales y el 7,9% (34/429)
bisexuales. Solamente un 1,6% (7/429) admitid haber
utilizado drogas inyectables, mientras que un 5,8%
(25/429) informé de uso previo de drogas inhalato-
rias. En cuanto a la exposicion a hemoderivados,
el 24,2% (104/429) ya habia recibido algun tipo de
transfusion sanguinea, un 9,3% (40/429) antes de
1993, ano en que comenzd a ser obligatorio, en
Brasil, el control de dadores mediante seleccién

en los bancos de sangre. Un 68,8% (295/429) in-
formé de antecedentes quirdrgicos, mientras que
un 45,9% (197/429) refirié haber sido sometido a
endoscopia, colonoscopia, cateterismo u otros
procedimientos invasivos.

La prevalencia de Anti-HCV fue del 10,7% (46/429)
y la de HBsAg del 10,3% (44/429) de los pacientes
(Figura 1). De los pacientes que resultaron HBsAg
positivo, 45,5% (20/44) tenian el anti-HBc negativos
y 54,5% (24/44) presentaban anti-HBc positivo. A su
vez, el Anti-HBc fue positivo en un 38,7% (166/429)
de los pacientes estudiados, mientras que el 85,5%
(142/166) fueron positivos para el Anti-HBc y negati-
vo para el antigeno HBsAg. Entre los pacientes que
tenian el Anti-HBc positivo, €l 9,9% (14/142) presen-
taban positividad para el Anti-HCV. Del total de los
pacientes estudiados, el 1,4% (6/429) presentaban
triple infeccién por HIV, HBV (Anti-HBc y HbsAg
positivo) y HCV (Anti-HCV positivo) (Figura 1).

Lapresenciadel HBsAg se asocio significativamente
solo con el uso de drogas inhalatorias (p=0,033)
(Tabla 1) y, por lo tanto, no se encontré relacion
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Figura 1. Positividad de marcadores HBV y HCV en 429 pacientes
HIV+, atendidos en un servicio de referencia en Recife durante julio-
septiembre de 2004.

Tabla 1. Relacion entre el uso de drogas inhalatorias y la
presencia del HBV, expresada por la positividad para HBsAg,

en pacientes HIV-positivos atendidos en un servicio de
referencia en Recife durante el periodo
julio-septiembre de 2004

HBsAg Total P
Si No
Uso de drogas inhalatorias N % N % N %
Si 06 240 19 76,0 25 100 0,033
No 38 94 366 90,6 404 100
Total 44 10,2 385 89,8 429 100
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algunaconelusodedrogasendovenosas (p=0,155),
homosexualidad (p=0,443), habito de ingerir alcohol
(p=0,487), tatuajes o piercing (p=0,424), anteceden-
tes de hemotransfusiéon (p=0,580), procedimientos
invasivos (p=0,633) o cirugias (p=0,493).

El analisis de la relacion entre la presencia del
Anti-HCV vy los factores de riesgo evaluados no
sefald ninguna relacidén estadisticamente signifi-
cativa con el uso de drogas inhalatorias (p=0,742),
drogas endovenosas (p=0,167), hemotransfusion
(p=0,894), homosexualidad (p=0,865), habito
de ingerir alcohol (p=1,00), tatuajes o piercing
(p=0,439), antecedentes de procedimientos inva-
sivos (p=0,351) o cirugias (p=1,00).

Discusion

En el grupo de pacientes estudiados, la prevalencia
de la co-infeccion HIV/HBV, expresada por la positi-
vidad en cuanto al marcador HBsAg, fue del 10,3%
(44/429). Este resultado concuerdacon loreportado
enotrosestudios de prevalencia brasilenos (9, 11,
12,13, 14). Sin embargo, cuando se lo compara con
la prevalencia del HBV encontrada en la poblacién
en general, este valor es bastante mayor que el
esperado. Ratificando los hallazgos de este trabajo,
Soriano y colaboradores afirmaron que, en paises
occidentales, la prevalencia de co-infeccion por HBV
en pacientes HIV-positivos es 10 veces mayor que
la de la poblacion en general.

En este trabajo, se encontré una prevalencia del
33,1% (142/429) de pacientes positivos en cuanto a
Anti-HBc. Un estudio realizado en la misma ciudad
de Recife entre dadores de banco de sangre sin
infeccion por HIV y con nivel normal de ALT, puso
enevidencia al Anti-HBc como Uunico marcador sero-
logico presente en el 11% de los dadores (19). Esta
prevalencia del Anti-HBc (sin HBsAg) fue superior
a las informadas en otros estudios realizados en
dadores de sangre de otros paises, donde la pre-
valencia oscilo entre un 2 y un 5% (20).

El Anti-HBc esta considerado como el marcador de
contacto con el HBV y su frecuencia de positividad
es mas elevada en poblaciones de individuos
HIV-positivos que en las de los HIV-negativos. En
un estudio en que se compard a individuos HIV+
con pacientes sininfeccién porHIV, se encontré una
frecuencia significativamente mayor de Anti-HBc
entre los HIV+ (78,3% versus 31,7%, p = 0,001) (21).
Mientras tanto, la frecuencia de la positividad y los

factores relacionados con la presencia del Anti-HBc
aislado, en pacientes infectados por HIV, contintan
siendo inciertos. Un estudio realizado en Amazé-
nia, regién Norte de Brasil, puso en evidencia una
prevalenciade anti-HBc del 40,2% en una poblacién
de individuos HIV+, habiéndose encontrado una
relacion estadisticamente significativa con el lugar
de nacimiento correspondiente a areas hiperendé-
micas de Amazdnia, con el sexo masculino y con el
uso de drogas ilicitas (22).

La prevalencia del 10,7% (46/429) encontrada para
el marcador Anti-HCV en la ciudad de Recife es
bastante menor que la prevalencia del 40% entre
HIV+, estimada por el Ministerio de Salud de Brasil,
sobre labase de encuestas seroldgicas realizadas en
otras ciudades brasilenas (23, 24). Por el contrario,
la co-infeccion por HBV/HIV fue méas prevalente en
el presente estudio que en las encuestas realizadas
en las regiones sur y sudeste de brasil, en las que
se encontrdo una menor prevalencia del HBV en la
poblaciénengeneral yunamayorcantidad de usua-
riosde drogasinyectables. Enun estudio previo que
incluyo a 343 pacientes HIV+, también realizado en
la ciudad de Recife, se encontrd una seropositividad
parael Anti-HCV del 4,1% (14/343) (18). Los resultados
hallados mediante estos dos estudios realizados
en la ciudad de Recife sugieren un comportamien-
to de la co-infeccion por HCV/HIV es diferente al
encontrado en las regiones mas desarrolladas del
pais. A pesar de ello, la prevalencia hallada para el
Anti-HCV es muy superior a la de la poblacién en
general que, en Brasil, se ha estimado en alrededor
del 1,2% (24, 25).

De todos los factores de riesgo estudiados, el inico
que mostré una relaciéon estadisticamente signi-
ficativa con la presencia del HBsAg fue el uso de
drogas inhalatorias (p=0,033), considerando que el
24% (6/25) de los usuarios tenian HBsAg positivo.
El tipo de droga inhalatoria utilizada era, princi-
palmente, cola de zapatero y "lolo" (mezcla casera
de éter, cloroformo y acetona). A pesar de que no
hay conocimiento de que el uso de dichas drogas
intervenga en la transmision del HBV, es posible
que su utilizacién esté relacionada con comporta-
mientos que impliquen una mayor exposicion a la
infeccion por HBV.

Ninguno de los factores de riesgo analizados tuvo
relaciéon con la co-infeccién por HCV. Aunque el
uso de drogas endovenosas esta reconocido como
factorrelacionado conlatransmision de la hepatitis
By C, lacantidad de usuarios de este tipo de droga
(7/429) en la muestra estudiada fue muy pequeno.
A diferencia de lo que ocurre en el sur y sudeste
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de Brasil, donde existe un mayor numero de usua-
rios de droga, en la region nordeste de Brasil, la
ruta predominante de la transmision del HIV es
la via sexual (25, 26, 27). En un estudio reciente,
realizado en la regién central de Brasil, estado de
Mato Grosso, se hallé una prevalencia del 10,9%
(110/1008), semejante a la puesta en evidencia por
este trabajo, aunque con relacion estadisticamente
significativa entre factores de riesgo como tatuajes,
uso de drogas por via intravenosa y antecedentes
de transfusiones sanguineas (28).

Lafaltaderelacion entre los antecedentes de hemo-
transfusion, presente en el 24,2% de los pacientes
aqui estudiados, y la co-infeccion por HBV o HCV
indica que hay un buen control de la calidad de la
sangre en aquella region del pais.

Una limitacién importante de este estudio fue la no
realizacién de la investigacion del HBV-DNA y del
HCV-RNA, ademas de la no realizacién del marca-
dor Anti-HBs, el que es indicativo de la limitacidn o
eliminaciéon del HBV. Reconocemos que, hoy endia,
es obligada la utilizacion de la biologia molecular
para lograr un conocimiento mas preciso de toda
situacién seroldgica que se encuentre. Detodos mo-

dos, nuestro estudio hacontribuido al conocimiento
sobre la prevalencia de las co-infecciones del HIV
con el HCV y el HBV. Los resultados encontrados
podrian contribuir, ademds, a un mejor algoritmo
de diagnostico de las co-infecciones. A pesar de
las limitaciones de la serologia, este constituye el
primer estudio realizado en nuestraregiény senala
la necesidad de que en un futuro esta problematica
se evalle mediante métodos moleculares.
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Summary Hepatitis B and C are highly prevalent among HIV-
infected patients, resulting of shared transmission routes.
Prevalences of HIV and hepatitis co-infections vary depending
on the population studied. The main goal was to assess the
prevalence and associated risk factors for HBV and HCV among
HIV-infected patients. HIV infected patients at the Hospital Uni-
versitario Oswaldo Cruz (HUOC), Recife, Brazil, were studied
from July through September 2004. A total of 429 patients
entered the study with ages from 18 to 77 years old. HBsAg
prevalence was 10.3%, total Anti-HBc 38.7%, and 10.7% for
anti-HCV. Inhaled drug abuse was the only variable significantly
associated with chronic HBV infection. Other investigated vari-
ables with potential risk for HCV infection, which included male
who had sex with men, use of intravenous or inhaled drugs,
excessive alcohol intake, tattoo, invasive procedures, surgery,
and exposure to transfused blood products were not shown to
be significantly associated with Anti-HCV.

Key words: HIV, HBV, HCV, co-infection, hepatitis.

1ssn 0327-9227 . actualizaciones Ensipa . buenos aires . marzo 2009 . volumen 17 . nUmero 63: 12-17.



