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REPERE CONCEPTUALE ALE CERCETARII

Actualitatea temei. La nivel global, circa 170 milioane de persoane, aproximativ 3% din
populatia mondiald sunt infectate cu virusul hepatitei C, iar 3-4 milioane reprezinta cazurile noi
inregistrate anual in lume. Incidenta infectiei simptomatice noi cu virusul hepatitei C a fost estimata la
1-3 cazuri la 100000 persoane anual. In tirile din Europa de Vest aproximativ 5 milioane de oameni
suferd de infectie cronica cu VHC. In SUA s-a estimat, cd aproximativ 3,5 milioane de persoane fac
infectie cronica cu virusul hepatitei C, anual, inregistrandu-se peste 150000 cazuri noi [12].

Hepatita virald C reprezintd o problemi prioritard de sinitate publicd in Republica Moldova. In
anul 2011 au fost inregistrate 50 cazuri noi de HVC acuta ori 1,40 °/o000, in anul 2012 — 67 cazuri noi
ori 1,88 °/oo00, iar in anul 2013 respectiv 62 cazuri ori 1,52 ®/oooo. In anul 2011 au fost inregistrate 1394
cazuri de HVC cronica primar depistata, in anul 2012 — 1283, iar In anul 2013 — 1210 cazuri, in timp
ce prevalenta acesteia s-a majorat de la 10009 cazuri in anul 2011 pana la 11948 cazuri in anul 2013.

Descrierea situatiei in domeniul de cercetare si identificarea problemelor de cercetare.
Stabilirea si evaluarea particularititilor epidemiologice ale hepatitei virale C la persoanele din
grupurile cu risc sporit de infectare are o importantd majora, in special pentru elaborarea masurilor de
control si raspuns la aceasta infectie.

Actualmente predomind studiile consacrate hepatitelor virale cu transmitere parenterald sau cele
care relevd la general nivelele de incidentd si prevalenta ale hepatiter virale C. Particularitatile
epidemiologice ale acesteia la grupurile cu risc sporit de infectare la moment sunt insuficient studiate.
Hepatita viralda C include o serie de particularitdti epidemiologice comune altor infectii
hemotransmisibile: HIV si HVB, inclusiv cdile de transmitere, contingentele de risc, masurile de
profilaxie, etc., dar si care diferd, spre exemplu - nivelul mult mai inalt de infectare al pacientilor
hemodializati.

In ansamblu, studiul are o semnificatie deosebiti in conditiile morbidittii relativ inalte prin HVC
in Republica Moldova si se Incadreazd in strategiile, tactica si sarcinile prevazute in Programul
National de combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2012-2016.

Scopul lucrarii. Determinarea §i evaluarea particularitatilor epidemiologice ale hepatitei virale C
in grupurile cu risc sporit de infectare, intru optimizarea supravegherii epidemiologice (aspecte
epidemiologice, virusologice si de profilaxie).

Obiectivele lucrarii
1. Studierea si evaluarea nivelului morbiditétii prin hepatita virald C la persoanele din grupurile cu

risc sporit de infectare prin determinarea seroprevalentei markerului anti-HCV;

2. Studierea si evaluarea particularitatilor epidemiologice ale hepatitei virale C la persoanele din
grupurile cu risc sporit de infectare in dependenta de gen, varstd, mediu de trai, zond geografica,

factori de risc;



3. Studierea si evidentierea genotipurilor circulante ale VHC in randul populatiei si calcularea
impactului social al HVC;
4. Elaborarea propunerilor privind perfectionarea sistemului de supraveghere epidemiologica a

hepatitei virale C.

Metodologia cercetirii stiintifice. Studiul efectuat a inclus metode epidemiologice si de
laborator. Investigatiile de laborator au cuprins metode serologice si de biologie moleculara, acestea au
inclus determinarea markerilor anti-HCV si anti-HCV IgM si a ARN VHC. Studiul s-a axat pe
evaluarea seroprevalentei HVC in randul persoanelor din grupurile cu risc sporit de infectare (pacienti
care efectueazd tratament de hemodializa, personal medical, utilizatori de droguri intravenoase) si a
populatiei generale. In cadrul lucririi realizate, prin metode serologice au fost investigate 1422 probe
de ser de la participantii la studiu, fiind efectuate 1712 testari de laborator. De asemenea studiul a
inclus elaborarea si implementarea ,,Chestionarului privind evidentierea si evaluarea particularitatilor
epidemiologice, factorilor de risc si a nivelului de cunostinte in HVC” la 87 pacienti care efectueaza
tratament de hemodializa, 32 lucratori medicali si a 38 utilizatori de droguri intravenoase, toti pozitivi
la markerul anti-HCV. Pentru efectuarea studiului si determinarea impactului social prin calcularea
indicatorului DALY, au fost incluse Tn mod selectiv datele extrase din fisele medicale ale bolnavilor
din stationar — formular -003/e cu privire la 33 pacienti care s-au tratat de hepatitd virala C cronica si
ciroza hepaticd de etiologie viralda C in cadrul sectiilor specializate ale Spitalului Clinic de Boli
Infectioase ,,T. Ciorba” si in cadrul Spitalului Clinic Republican pe perioada anilor 2010-2012.

Noutatea si originalitatea stiintifici. In premiera au fost obtinute rezultate originale privind
identificarea particularitatilor epidemiologice a morbiditatii prin hepatitd virala C in grupurile cu risc
sporit de infectare, cu elemente de epidemiologie moleculari si stabilirea impactului social. in baza
datelor obtinute va fi initiata perfectionarea sistemului de supraveghere epidemiologicd a hepatitei
virale C.

Problema stiintifici solutionata. Au fost evidentiate nivelul morbiditatii si particularitatile
epidemiologice ale hepatitei virale C la persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare din
Republica Moldova. S-a stabilit o seroprevalentd inaltd a HVC la pacientii hemodializati, lucratorii
medicali de profil chirurgical si utilizatorii de droguri intravenoase, apartenenta la aceste grupuri
constituind un factor de risc. A fost identificat genotipul 1b al VHC ca predominant.

Semnificatia teoreticd. Rezultatele obtinute au permis evidentierea de noi particularitati
epidemiologice si virusologice ale hepatitei virale C in teritoriul Republicii Moldova in dependenta de
gen, varstd, comportament, locul de trai si genotip.

Valoarea aplicativa a lucrarii
Rezultatele obtinute vor permite de a optimiza sistemul de supraveghere epidemiologica, prevenire a
infectarii si raspandirii hepatitei virale C, In special in grupurile cu risc sporit de infectare si
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completarea pe parcurs a unor pozitii ale Programului National de combatere a hepatitelor virale B, C

si D pentru anii 2012-2016 privind masurile de supraveghere si raspuns. Valorificarea rezultatelor n

practica medicala prin realizarea Programului National de combatere a hepatitelor virale B, C si D

pentru anii 2012-2016 va contribui la diminuarea morbiditatii prin HVC.

Principalele rezultate stiintifice inaintate spre sustinere.

1. Persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare cu HVC prezinta niveluri semnificativ mai Tnalte
ale seroprevalentei markerului anti-HCV in comparatie cu populatia generala.

2. Particularitétile epidemiologice ale hepatitei virale C evidentiate la persoanele din grupurile cu risc
sporit de infectare difera in dependentd de gen, varstd, mediu de trai, zond geografica,
comportament, factori de risc si genotip viral asociati infectarii.

3. Impactul social al HVC calculat in baza indicatorului DALY este unul major, cu mult mai mare
decat cel Inregistrat in tarile Comunitétii Europene.

Implementarea rezultatelor stiintifice: Rezultatele stiintifice au fost folosite in elaborarea si
implementarea Programului National de combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2012-
2016 aprobat prin Hotararea Guvernului nr. 90 din 13.02.2012 (Monitorul Oficial Nr. 34-37 art. 115).

Aprobarea rezultatelor stiintifice. International Conference of Young Researchers, IX edition,
Chisindu, Moldova 2011; Simpozionul "Infectious Diseases" organizat de Open Medical Institute,
Chisinau 2012; Seminarul "Scoala de vara in Sdnatatea Adolescentilor, 2012", Chisindu; Seminarul
"Referitor la implementarea Programului National de combatere a hepatitelor B, C si D pentru anii
2012-2016", Chiginau 2012; International Conference of Young Researchers, IX edition, Chisindu,
Moldova 2012; Seminarul Medical ,,Infectious Diseases” organizat de OMI Austria Salzburg, 2013;
Congresul National de Sanatate Publica, Chisinau 2013.

Lucrarea a fost discutatd si recomandatd pentru sustinere publica la sedintele: Centrului Controlul
bolilor virale al Centrului National de Sanatate Publicd (Proces verbal nr. 2 din 9 decembrie 2014);
Consiliul Stiintific al Centrului National de Sanatate Publicd (Proces verbal nr. 12 din 16 decembrie
2014); Seminarului Stiintific de profil 321. Medicind generald, 331. Sanatate Publica din cadrul
Institutie Publice Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” (Proces verbal
nr. 1 din 6 februarie 2015).

Publicatii la tema tezei. Au fost publicate 23 lucrari stiintifice, 3 fara coautori, 1 articol in revista
internationala (Scopus), 1 articol de sinteza, 6 articole in reviste stiintifice recenzate, 2 monografii, 1
brevet de inventie.

Volumul si structura tezei. Teza este compartimentata traditional si se compune din introducere,
reviul literaturii (capitolul 1), prezentarea materialelor si metodelor de cercetare (capitolul 2),

prezentarea rezultatelor cercetdrilor proprii (capitolele 3, 4), concluzii generale si recomandari practice



si anexe. Teza este expusa pe 103 pagini text de baza, include 37 tabele si 39 figuri, fundamentata pe
174 surse bibliografice, din ele 28 surse nationale si 146 surse de peste hotare.

Cuvintele cheie: HVC, VHC, marker, anti-HCV, seroprevalenta, factori de risc.

CONTINUTUL TEZEI

Introducerea include actualitatea problemei, scopul si obiectivele cercetarii, inovatia stiintifica,

semnificatia teoretica si valoarea aplicativa a lucrarii.

1. EPIDEMIOLOGIA HEPATITEI VIRALE C IN GRUPURILE CU RISC
SPORIT DE INFECTARE

In acest capitol sunt oglindite principalele repere existente in domeniul de cercetare la nivel
national, european si mondial. Sunt descrise studiile stiintifice principale care au fost efectuate in
ultimii 10 ani pentru a evalua particularitatile epidemiologice ale hepatitei virale C in grupurile cu risc
sporit de infectare, genotipurile circulante ale VHC si impactul social al HVC. Este argumentat scopul
si obiectivele tezei prin analiza profunda a literaturii de referintd a savantilor contemporani de profil la
nivel mondial. In concluzii sunt nominalizate premizele care au stat la baza initierii acestui studiu.

Analiza si evaluarea surselor bibliografice relevante demonstreazd ca la moment hepatita virala C
este o importantd problema de sdnatate publica. Incidenta acesteia in unele tari din Comunitatea
Europeana conform celor mai recente date constituie: in Austria — 1,10 o000 , Belgia - 0,32 %0000 ,
Danemarca — 4,94 °/oo00 , Estonia — 5,00 %o000 , Romania - 0,30 %0000 , Germania - 6,60 %oo0o [5]. In
Rusia incidenta HVC a fost estimati la 2,0 o000 [10]. In Republica Moldova dinamica incidentei prin
HVC pe parcursul anilor a avut un caracter ondulant, astfel aceasta s-a majorat treptat de la 1,58 */o000
in anul 1992, pana la 7,77 la ®/o000 In anul 1996, sau o crestere de 4,9 ori, incepand cu anul urmator,
1997, nivelul morbiditatii prin HVC acuta s-a diminuat treptat pe parcursul anilor, atingdnd in anul
2007 indicele de 2,75 /o000 Ce€a ce a reprezentat o micsorare de 2,8 ori; cu o crestere ulterioara in anul
2008 pana la 4,85 /o000, ca apoi sa descreasca pana la 1,52 %000 In anul 2013 [8, 9, 16].

Concomitent cu nivelul incidentei prin HVC si nivelul prevalentei acesteia difera de la o tard la
alta. In tarile Comunitatii Europene prevalenta HVC in randul populatiei generale variaza foarte mult
de la o tara la alta, de la 0,4% pana la 3,5% in dependentd de tara, dar si de la 0,2% pand la 10,4% in
unele regiuni din interiorul tarilor spre exemplu la peste 20% in unele regiuni din sudul Italiei. In
general tarile din sudul Europei au o prevalentd mai inaltd a HVC in comparatie cu térile din nordul
sau vestul Uniunii Europene [4].

In contextul celor expuse mai sus si anume a nivelelor inalte ale incidentei si prevalentei hepatitei
virale C un deosebit interes epidemiologic il reprezinta in cazul acestei maladii grupurile cu risc sporit

de infectare. In Republica Moldova acestea fiind in principal reprezentate de: pacientii care fac
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tratament de hemodializa, utilizatorii de droguri intravenoase (UDI) si lucratorii medicali; alte grupuri
care la fel reprezintd un risc sporit de infectare cu HVC, dar mai putin numeroase la noi in tara sunt:
detinutii, persoanele care practicd sex pentru bani (promiscuitatea sexuald) si persoanele infectate cu
HIV [14].

2. MATERIALELE SI METODELE DE CERCETARE

Reiesind din scopul lucrarii — studierea particularitatilor epidemiologice ale hepatitei virale C in
grupurile cu risc sporit de infectare — a fost evaluatd printr-o cercetare seroepidemiologica cu
identificarea prevalentei infectiei cu VHC in randul acestor grupuri.

Pentru realizarea acestui tel au fost selectate urmatoarele loturi de cercetare: personal medical —
912, pacienti care efectueaza tratament de hemodializa — 329 si utilizatori de droguri intravenoase —
181. Toate aceste persoane au fost testate la markerul HVC — anti-HCV, persoanele care s-au dovedit a
fi pozitive la acest marker au fost testate la markerul anti-HCV IgM pentru a stabili faza evolutiva a
HVC (hepatita acutd sau faza de acutizare a HVC cronice). Lotul martor selectat pentru efectuarea
studiului de evaluare a seroprevalentei HVC a fost constituit din 128759 donatori primari de sange,
testati la markerul anti-HCV 1n perioada anilor 2011-2012.

Analiza particularititilor epidemiologice, factorilor de risc si nivelului de cunostinte In HVC a fost
realizatd Tn baza chestionarii a 87 pacienti care efectueaza tratament de hemodializa, 32 lucratori
medicali s1 a 38 utilizatori de droguri intravenoase, toti pozitivi la markerul anti-HCV. Datele obtinute
din chestionar au fost prelucrate statistic cu ajutorul software-ului Epi Info versiune 7.0 recomandat
pentru asemenea scopuri de CDC Atalanta.

Pentru efectuarea studiului si determinarea impactului social prin calcularea indicatorului DALY,
au fost incluse In mod selectiv datele extrase din fisele medicale ale bolnavilor din stationar — formular
-003/e cu privire la 33 pacienti care s-au tratat de hepatitd virala C cronica si cirozd hepatica de
etiologie virala C 1n cadrul sectiilor specializate ale Spitalului Clinic de Boli Infectioase ,,T. Ciorba” si

in cadrul Spitalului Clinic Republican pe perioada anilor 2010-2012.

3. EVALUAREA PARTICULARITATILOR EPIDEMIOLOGICE ALE HVC LA
PERSOANELE DIN GRUPURILE CU RISC SPORIT DE INFECTARE

3.1. Evaluarea seroprevalentei HVC la persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare
Intru stabilirea particularitatilor epidemiologice ale HVC la persoanele din grupurile cu risc sporit
de infectare au fost investigati 912 lucratori medicali, 329 pacienti hemodializati si 181 UDI la

markerii specifici HVC, toate aceste 1422 persoane au constituit lotul de cercetare.



Drept lot martor pentru studiu au servit 128759 donatori primari de sange (care sunt reprezentativi
pentru populatia generald) testati la markerul anti-HCV 1in perioada anilor 2011-2012. Investigatiile

efectuate la acestia au relevat un nivel de seroprevalenta al anti-HCV de 1,0+0,02% (Tabelul 3.1).

Tabelul 3.1. Rezultatele testarii donatorilor primari de sange la markerul anti-HVC in Republica

Moldova pe perioada anilor 2011-2012 (abs. si %)

Anul Testati la anti-HCV
Numarul de donatori Pozitivi (abs.) P+ES(%)
primari
2011 64087 623 1,0+0,04
2012 64672 668 1,0+0,04
Total 128759 1291 1,0+0,02

Primul grup cu risc sporit de infectare investigat din lotul de cercetare 1-au constituit lucratorii
medicali. Autorul a stabilit cd din 912 de lucratori medicali testati, 32 s-au dovedit a fi pozitivi la
markerul anti-HCV, ceea ce reprezinta un nivel al seroprevalentei de 3,5+0,6% (Tabelul 3.2). Acest
nivel este semnificativ mai nalt (p<0,001) fatd de lotul martor la care nivelul seroprevalentei anti-
HCV este de 1,0+0,02% (Tabelul 3.1).

Reiesind din datele obtinute am stabilit cd lucratorii medicali sunt expusi unui risc major de a
contacta HVC - RR= 3,49 (CI 95%, 2,47-4,93). Acest fenomen, probabil, se datoreazad faptului ca pe
parcursul activitatii profesionale acest grup adesea contacteaza cu sangele, tesuturile si lichidele
biologice ale pacientilor, inclusiv infectati [2, 14].

Alt marker la care au fost investigati lucratorii medicali a fost anti-HCV IgM, in acest caz a fost

stabilit ca din cei 32 lucratori medicali 22 (68,7+8,2%) au fost pozitivi.

Tabelul 3.2. Rezultatele testarii la markerii HVC la persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare

din Republica Moldova (abs. s1 %)

Grupurile investigate Rezultatele investigatiilor
Anti-HCV Anti-HCV IgM
Total Pozitivi | P£ES(%) | Total | Pozitivi | PEES(%)
(abs.) (abs.)

Lucratori medicali 912 32 3,5+0,6 32 22 68,7+8,2
Pacienti hemodializati 329 136 41,3+£2,7 136 93 68,4+4,0
UDI 181 97 53,6+3,7 97 87 89,743,1
Total 1422 265 18,6+1,0 265 202 76,2+2.,6

Un alt grup cu risc sporit de infectare cu HVC il constituie pacientii hemodializati. La cei 329
pacienti hemodializati testati, markerul contactului infectios cu VHC — anti-HCV a fost depistat la 136

pacienti, ceea ce reprezintd o prevalentd de 41,3+2,7% (Tabelul 3.2). Acest nivel fiind semnificativ



mai Tnalt (p<0,001) decat cel inregistrat la donatorii primari de sdnge si anume 1,0+0,02% (Tabelul
3.1).

Autorul a stabilit prin compararea nivelului seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii
hemodializati (lot de cercetare) cu indicele respectiv pentru donatorii primari de sange (lotul martor) ca
efectuarea tratamentului de hemodializa constituie un factor de risc major pentru contractarea HVC -
RR= 41,22 (CI 95%, 35,85-47,40).

Concomitent s-a stabilit cd la 93 pacienti care fac hemodializd din cei 136 testati pozitivi la
markerul anti-HCV a fost decelat markerul anti-HCV IgM, specific fazei acute a HVC sau de acutizare
a maladiei cronice, ceea ce constituie un nivel al seroprevalentei de 68,4+4,0% (Tabelul 3.2).

Al treilea grup de persoane cu risc sporit de infectare investigate la markerul anti-HCV l-au
constituit utilizatorii de droguri intravenoase (UDI). S-a stabilit ca din cei 181 de utilizatori de droguri
intravenoase investigati la markerul anti-HCV, 97 persoane sau 53,6+3,7% au fost pozitivi (Tabelul
3.2). Nivelul seroprevalentei a fost semnificativ mai Tnalt In comparatie cu cel stabilit in lotul martor -
1,0+£0,02% (p<0,001). Compararea nivelului de infectare la aceastd categorie cu cel din lotul martor a
relevat ca utilizarea de droguri intravenoase comporta un risc major de infectare cu VHC — RR=53,44
(C195%, 46,18-61,85).

Autorul a identificat pentru UDI si nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV IgM, astfel din
cei 97 UDI pozitivi la markerul anti-HCV, 87 persoane sau 89,7+3,1% au fost pozitive si la markerul
anti-HCV IgM.

In total la cele 1422 persoane din grupurile cu risc sporit de infectare testate, markerul anti-HCV a
fost relevat la 265 persoane ceea ce constituie un nivel al seroprevalentei de 18,6+1,0% (Tabelul 3.2),
nivel semnificativ mai inalt decat cel inregistrat in lotul martor 1,0+0,02% (p<0,001). La randul lor
nivelurile seroprevalentei markerului anti-HCV difera semnificativ intre grupuri (p<0,01), cel mai inalt
decelandu-se la utilizatorii de droguri intravenoase 53,6+3,7%, iar cel mai mic la lucratorii medicali
3,5+0,6%.

Concomitent la cele 265 persoane testate pozitiv la markerul anti-HCV la 202 a fost decelat
markerul anti-HCV IgM, ceea ce constituie un nivel al seroprevalentei de 76,2+2,6%. De asemenea,
nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV IgM la aceste grupuri a variat de la 68,4+4,0% la
pacientii hemodializati pana la 89,743,1% la utilizatorii de droguri intravenoase, atestandu-se o
diferenta semnificativa statistic (p<0,001).

3.2. Evaluarea particularitatilor epidemiologice ale HVC la lucratorii medicali

Un interes stiintifico-practic deosebit prezintd evaluarea nivelului de infectare cu VHC a
personalului medical in dependenta de profilul de activitate (Tabelul 3.3).

La evaluarea rezultatelor obtinute autorul a constatat cd in total pe tara din cei 520 de lucratori de

profil chirurgical investigati la markerul anti-HCV 22 lucratori au fost pozitivi, ceea ce reprezinta un
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nivel al seroprevalentei de 4,2+0,9%. Concomitent la personalul medical de profil terapeutic autorul a
stabilit cd din 392 persoane 10 lucratori au fost pozitivi la markerul anti-HCV ori 2,5+0,8%. Diferenta
stabilitd Intre nivelurile de infectare cu VHC la nivel de tara la personalul medical cu profil chirurgical

si cel cu profil terapeutic nu a fost semnificativa (p>0,05).

Tabelul 3.3. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali din Republica

Moldova in dependenta de profilul de activitate (abs. si %)

Profil Markerii investigati
anti-HCV
Nr. persoane Pozitivi (abs.) P+ES(%)
Chirurgical 520 22 4,2+0.9
Terapeutic 392 10 2,5+0,8
Total 912 32 3,5+0,6

Totusi rezultatele obtinute denota ca profilul chirurgical de activitate comportd un risc major
pentru infectarea cu VHC comparativ cu populatia generala RR=4,21 (CI 95%, 2,80-6,37) si un risc
moderat comparativ cu personalul de profil terapeutic RR=1,65 (CI 95%, 0,80-3,46). Acest fenomen
fiind in concordanta cu datele din literatura de specialitate care indica ca personalul medical de profil
chirurgical este mai predispus infectarii cu VHC [7]; prin prisma contactului mai frecvent cu sangele si
fluidele biologice infectate, dar si riscului in timpul manevrarii instrumentarului medical (ace, bisturie
etc.). Sursele bibliografice indicd de asemenea asupra faptului cd odata cu inaintarea in varsta pentru
lucratorii medicali creste probabilitatea de infectare cu VHC [7], de aceea autorul a investigat si acest

aspect (Tabelul 3.4).

Tabelul 3.4. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali in dependenta de

varsta din Republicii Moldova (abs. si %)

Lucratori Varsta
medicali <40 ani >40 ani
investigati Total Poz. anti- P+ES(%) Total Poz. anti- P+ES(%)
(total) HCV HCV
912 309 7 2,3+0,9 603 25 4,1+0,8

S-a stabilit ca la lucratorii medicali cu varsta <40 ani nivelul de decelare al anti-HCV a fost de

2,3+0,9%, iar la cei cu varsta >40 ani acest indice a constituit 4,1+0,8%, intre aceste nivele neexistand
o diferenta statistic semnificativa (p>0,05). Analizdnd datele expuse, concluziondm cad nivelul
seroprevalentei anti-HCV (care denota contact infectios cu VHC) a crescut odatad cu inaintarea in
varsta, fiind mai inalt la lucratorii cu varsta mai mare de 40 ani.

Un alt aspect investigat de catre autor 1-a constituit nivelul de decelare a markerului anti-HCV la

lucratorii medicali In dependenta de stagiul de munca al acestora (Tabelul 3.5).
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Datele din literatura de specialitate indica asupra faptului ca un stagiu mai mare de munca
coreleazi cu un risc mai mare de infectare cu VHC [7]. In total pe tari cei cu stagiu de lucru mai mic
de 10 ani au fost pozitivi in 3,3+1,1% din cazuri, iar cei cu stagiu mai mare de 10 ani in 3,6+0,7%,

nivele care difera statistic nesemnificativ (p>0,05).

Tabelul 3.5. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali in dependenta de

stagiul de munca in Republicii Moldova (abs. si %)

Lucratori medicali Stagiul de munca
investigati (total) <10 ani >10 ani
Total Poz. anti- | PEES(%) Total Poz. anti- | P£ES(%)
HCV HCV
912 244 8 3,3+1,1 668 24 3,6+0,7

Luand in consideratie datele obtinute si rezultatele totale pe tara, se poate concluziona ca exista o
usoara tendinta de majorare a nivelului de detectare a markerului anti-HCV la cei cu un stagiu mai
mare de 10 ani. Acest fapt datordndu-se probabil expunerii mai indelungate factorilor de risc pentru
transmiterea nozocomiald a HVC.

Un interes epidemiologic deosebit prezintd investigarea nivelurilor de infectare cu VHC a

personalului medical in dependenta de categoria profesionald (Tabelul 3.6).

Tabelul 3.6. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali pe profil de activitate

in dependenta de categoria profesionald din Republicii Moldova (abs. si %)

Total Categoria profesionala
Profil Medici Asis. medicale Pers. auxiliar

Total | Poz. | P£ES(%) | Total | Poz. | P£ES(%) | Total | Poz. | P£ES(%)

anti- anti- anti-

HCV HCV) HCV)
Chirurgical | 520 93 7 7,5+£2,7 | 258 9 3,5+1,1 169 6 3,6+1,4
Terapeutic | 392 67 3 4,5+£2,5 227 3 1,3+0,8 98 4 4,1+£2.0
Total 912 160 10 6,3+1,9 | 485 12 2,5¢0,7 | 267 10 3,7+1,2

Evaluarea datelor prezentate in Tabelul 3.6 denotd faptul cd per total atdt pentru personalul
medical de profil chirurgical, cat si pentru cel de profil terapeutic medicii reprezintd grupul cu cel mai
inalt nivel de decelare al markerului anti-HCV; astfel la medicii chirurgi acest indice constituie
7,5€2,7%, iar la medicii terapeuti - 4,5+2,5%. La asistentele medicale de profil chirurgical markerul
anti-HCV a fost identificat in 3,5+1,1%, iar la cele de profil terapeutic in 1,3+0,8%, la personalul
auxiliar din sectiile chirurgicale markerul anti-HCV a fost decelat la 3,6+1,4%, iar la cel din sectiile

terapeutice la 4,1£2,0%. La compararea intre profilurile de activitate pe categorii profesionale a
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nivelurilor decelate de seroprevalenta ale markerului anti-HCV s-a stabilit o tendinta de diferenta intre
nivelul infectarii medicilor chirurgi comparativ cu medicii terapeuti (p>0,05).

Cele expuse demonstreaza ca practicarea profesiei de medic este un factor de risc major individual
puternic RR=6,23 (CI 95%, 3,41-11,38), urmat de personalul auxiliar RR=3,73 (CI 95%, 2,02-6,87); in
timp ce practicarea profesie de asistent medical implica un factor de risc de o valoare redusa RR=2,46
(C195%, 1,40-4,32).

3.3. Evaluarea particularititilor epidemiologice ale HVC la pacientii aflati la tratament de

hemodializa

Luand in consideratie datele din sursele bibliografice [13, 1, 6], autorul a investigat. nivelul
seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii hemodializati in dependentd de mediul de trai
(Tabelul 3.7). Pentru pacientii din zona de Nord care locuiau in mediul urban autorul a relevat un nivel
al seroprevalentei de 63,3+8,8%, acest rezultat fiind net superior statistic (p<0,05) fata de cel

inregistrat la pacienti hemodializati ce proveneau din mediul rural - 33,0+9,1% (Tabelul 3.7).

Tabelul 3.7. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV in dependenta de mediul de trai al

pacientilor hemodializati pe zone geografice ale Republicii Moldova (abs. si %)

Zona Nr. Poz. |P£ES(%) Mediul de trai

geogra- | pacienti | anti- Urban Rural

fica -lor HCV Total | Pozitivi |P+ES(%)| Total | Pozitivi |P£ES(%)
(abs.) (abs.)

Nord 57 28 |49,1£6,6 30 19 63,3+8,8 27 9 33,0+9,1

Centru 238 97 140,8+£3,2| 144 60 41,7+4,1 94 37 39,4+5,0

Sud 34 11 |32,4£8,0 14 6 42,9+13,2 20 5 25,0+9,7

Total 329 136 [41,3+2,7| 188 85 45243,6| 141 51 36,2+4,0

In zona de Centru a tirii nivelurile seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii hemodializati
care proveneau din mediul urban a fost de 41,7+4,1%, in timp ce la pacientii originari din mediul rural
a fost stabilit un nivel al seroprevalentei de 39,4+5,0% (p>0,05). In zona de Sud, la pacientii din
mediul urban nivelul al seroprevalentei a fost de 42,9+£13,2%, iar la cei din mediul rural - 25,0+9,7%
(p>0,05).

In total pe tari nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii hemodializati ce
proveneau din mediul urban a fost de 45,2+3,6% si de 36,244,0% la pacientii din mediul rural
(p>0,05). Compararea intre zone geografice ale nivelurilor seroprevalentei markerului anti-HCV 1n
dependentd de mediul de trai din care proveneau pacientii a relevat ca pentru mediul urban exista
diferenta statistic semnificativa doar intre zona de Nord si cea de Centru (p<0,05). In timp ce pentru
pacientii originari din mediul rural nu au existat diferente statistic semnificative (p>0,05) ale

nivelurilor seroprevalentei markerului anti-HCV in dependenta de zonele geografice.
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In continuare a fost efectuatd o evaluare aprofundati a pacientilor hemodializati investigand
nivelurile de decelare ale markerului anti-HCV la diferite grupuri de varstd in dependenta de genul

persoanelor (Tabelul 3.8).

Tabelul 3.8. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV pe grupuri de varstd in dependenta de genul

pacientilor hemodializati din Republicii Moldova (abs. si %)

Grupul de| Nr. Poz. | P+ES(%) Genul
varsta |pacienti-| anti- Feminin Masculin
(ani) lor HCV Total | Pozitivi | P+ES(%) | Total | Pozitivi | P=ES(%)
(abs.) (abs.)

10-29 35 8 22,9+7,5 | 14 3 21,4+11,6 | 21 5 23,849,3
30-39 56 19 33,9+6,3 | 18 9 50,0£11,8 | 38 10 26,3+7,1
40-49 73 31 42,5458 | 28 15 53,6+9.4 45 16 35,5+7,1
50-59 109 46 | 422+47 | 53 22 41,5468 | 56 24 42,946.6
60-69 56 32 57,1£6,6 | 19 9 474+11,5 | 37 23 62,2+8,0
Total 329 136 | 41,3£2,7 | 132 58 439443 | 197 78 39,6+3,5

Per total pe grupuri de varsta s-a stabilit ca pentru pacientii hemodializati cu varsta cuprinsa intre
10-29 ani nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV a constituit 22,9+7,5%, 30-39 ani - 33,94+6,3%,
40-49 ani - 42,5+5,8%, 50-59 ani - 42,2+4,7%, iar pentru cei cu varsta 60-69 ani - 57,1£6,6%.

Analizand datele prezentate poate fi lesne observat faptul ca nivelul de infectare cu VHC (relevat
prin detectia markerului contactului infectios anti-HCV) se majoreaza odata cu inaintarea in varsta,
fenomen care probabil se datoreazd duratei mai indelungate de efectuare a tratamentului de
hemodializa, fapt atestat si de cétre sursele bibliografice de referinta Rahnavardi M. si altii (2008)
evidentiind ca nivelul de infectare cu VHC printre pacientii hemodializati se majoreaza odatd cu
marirea duratei de efectuare a tratamentului [13, 15].

Acest fenomen la noi in tard a fost atestat la ambele genuri, pentru genul feminin nivelul
seroprevalentei markerului anti-HCV majorandu-se de la 21,4+11,6% la grupul de varstd 10-29 ani
pana la 53,6+9,4% la 40-49 ani, atestandu-se o diferentd semnificativa Intre aceste grupuri de varsta
(p<0,05).

De asemenea si la pacientii hemodializati de gen masculin nivelul seroprevalentei markerului anti-
HCV s-a majorat constant odatd cu Tnaintarea in varsta, nivelul cel mai mic a fost atestat de catre autor
la grupul de varsta 10-29 ani - 23,8+9,3%, cel mai Inalt la pacientii in varsta de 60-69 ani - 62,2+8,0%,
in acest caz s-a atestat o diferentd semnificativd intre nivelul minim si maxim al seroprevalentei

(p<0,01).
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3.4. Evaluarea particularititilor epidemiologice ale HVC la utilizatorii de droguri

intravenoase

Utilizarea de droguri intravenoase reprezintd un factor de risc major pentru infectarea cu VHC,
pentru acest contingent, servind ca premisa de baza pentru initierea acestui studiu, privind identificarea
markerilor virusului hepatitei virale C. Dupa cum a fost stabilit (Tabelul 3.2) din cei 181 de utilizatori
de droguri intravenoase investigati la markerul anti-HCV, 97 persoane sau 53,6+3,7% au fost pozitivi.
Important de mentionat cd datele din literatura de specialitate indicad asupra faptului ca la UDI
ponderea celor infectati cu VHC constituie — 25-70%. Investigarii a fost supusa distributia nivelurilor
de seroprevalentd ale markerului anti-HCV la UDI pe grupuri de varsta in dependentd de genul
persoanelor este prezentatd in Tabelul 3.9.

La analiza datelor prezentate se evidentiaza ca atat pentru genul feminin, cat si pentru cel masculin
cel mai sporit nivel de infectare cu VHC l-a avut grupul de varsta 30-39 ani, pentru genul feminin
nivelul seroprevalentei anti-HCV a fost de 71,4+12,1%, iar pentru genul masculin acest indice a
constituit - 71,445,1%. Cele mai mici niveluri de infectare au fost atestate la grupul de varsta 20-29
ani, la UDI de genul masculin din acest grup a fost stabilit un nivel de infectare de 31,3+5,8%, iar

pentru UDI de genul feminin - 41,7+14,2%.

Tabelul 3.9. Rezultatele investigatiilor la markerul anti-HCV pe grupuri de varsta in dependenta de

genul persoanelor la utilizatorii de droguri intravenoase (abs. si %)

Grupul Nr. Poz. | P+£ES(%) Genul persoanelor
de | pacienti- | anti- Feminin Masculin
varsta lor HCV Total | Poz.la | P+ES(%) |Total| Poz.la | P£ES(%)
(ani) anti- anti-HCV
HCV (abs.)
(abs.)
20-29 76 25 32,9+54 | 12 5 41,7+14,2 | 64 20 31,3+5,8
30-39 91 65 71,4+4,7 | 14 10 71,4£12,1 | 77 55 71,4+5,1
40-49 14 7 50,0+£13,4| 2 1 50,0£35,3 | 12 6 50,0+14,4
Total 181 97 53,6+£3,7 | 28 16 57,1£9,3 | 153 81 52,9+4.,0

Astfel reiesind din datele prezentate se poate concluziona cd contactul infectios cu virusul
hepatitei C se produce la o varstd tanird, pentru ambele genuri. In total nivelurile de seroprevalenti
identificate n-au variat semnificativ (p>0,05), la UDI de genul feminin s-a stabilit un nivel de decelare
a markerului anti-HCV de 57,1+9,3% , iar la UDI de genul masculin — 52,94+4,0%

Un al aspect investigat l-a constitui stabilirea nivelului de infectare cu VHC in dependenta de
perioada utilizarii drogurilor intravenoase, datele obtinute sunt prezentate in Tabelul 3.10.

Analiza datelor prezentate releva faptul cd toti UDI cu varsta 20-29 ani utilizeaza droguri de mai
putin de 5 ani, nivelul lor de infectare cu VHC a constituit 32,9+5,4%; in randul UDI de varsta 30-39
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ani care utilizeaza droguri intravenoase pe parcursul a mai putin de 5 ani, nivelul de decelare al
markerului anti-HCV a constituit 51,9+9,6%. La acelasi segment de varstd a UDI, dar cu stagiu de
utilizare a drogurilor mai mult de 5 ani nivelul de infectare cu VHC a fost mult mai mare - 79,7+5,0%

(p<0,01). La UDI cu varsta 40-49 ani, care folosesc droguri mai mult de 5 ani, nivelul de decelare al
anti-HCV a fost de 50,0+13,4%.

Tabelul 3.10. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la UDI pe grupuri de varsta in

dependenta de perioada utilizarii drogurilor intravenoase (abs. si %)

Grupul Nr. Poz. | P+ES(%) Mediul de trai
de | pacienti- | anti- <5 ani > 5 ani

varsta lor HCV Total | Pozitivi | P+ES(%) |Total | Pozitivi | P+ES(%)
(ani) (abs.) (abs.)

20-29 76 25 | 32,9454 | 76 25 32,9454 | 0 0 0
30-39 91 65 71,447 | 27 14 51,9+9,6 64 51 79,7+5,0
40-49 14 7 50,0134 0 0 0 14 7 50,0+13,4
Total 181 97 53,6+3,7 | 103 39 37,9+4,8 78 58 74,4+4.9

In total la UDI care utilizeaza droguri de mai putin de 5 ani nivelul de decelare al markerului anti-
HCV a fost de 37,9+4,8%, iar la UDI care folosesc droguri mai mult de 5 ani acest nivel a fost
semnificativ mai mare - 74,4+4,9% (p<0,001). Aceste date fiind in deplind concordanta cu cele din
literatura de specialitate, care atestd o majorarea a nivelului de infectare odatad cu cresterea perioadei

de utilizare a drogurilor intravenoase [11, 17].

4. FACTORII DE RISC, GENOTIPURILE CIRCULANTE SI IMPACTUL
SOCIAL AL HVC

4.1. Studierea factorilor de risc pentru HVC

In prima etapa a fost stabilita etnia persoanelor chestionate din grupurile cu risc sporit de infectare
(Tabelul 4.1). In aceasti ordine de idei a fost stabilit ¢ la pacientii hemodializati chestionati cea mai
mare pondere o au persoanele care au declarat ca sunt de etnie romana - 61 sau 70,2+4,9%, de etnie
rusa la acest grup s-au declarat 8 persoane - 9,2+3,1%, de etnie gagauza 5 persoane - 5,7+2,5%, bulgari
— 2 sau 2,3%1,6%, ucraineni — 10 ori 11,5+3,4%, de alte etnii — 1 sau 1,1£1,1%. Se evidentiaza faptul
cd cea mai mare pondere la aceastd grupd ii apartine populatiei bastinase. Lucratorii medicali in
majoritatea cazurilor au mentionat cd sunt de etnie romand — 19 din 32 sau 59,4+8,7%, alte 5 persoane
s-au declarat de etnie rusa - 15,6+6,4%, 6 persoane sau 18,8+6,9% s-au declarat gagauzi, iar cate

3,1+3,1% au relatat cd sunt ucraineni sau bulgari. Comparativ cu aceste grupuri la UDI chestionati,
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pozitivi la anti-HCV majoritatea - 22 persoane din 38 s-au declarat de etnie roména - 57,9+8,0%, iar

ceilalti 16 — rusi ( 42,1+8,0%).

Tabelul 4.1. Ponderea etniilor persoanelor chestionate, pozitive la anti-HCV (abs. si %)

Etnia celor Grupul cu risc sporit de infectare
chestionati Pacienti hemodializati Lucratori medicali UDI

Abs. P£ES(%) Abs. P£ES(%) Abs. P£+ES(%)
Romaéna 61 70,2+4,9 19 59,4+8,7 22 57,948,0
Rusa 8 9,243,1 5 15,6+£6,4 16 42,1+£8.,0
Gagauza 5 5,7£2,5 6 18,8+6,9 0 0
Bulgara 2 2,3+1,6 1 3,1+3,1 0 0
Ucraineana 10 11,5£3,4 1 3,14£3,1 0 0
Alta 1 1,1+1,1 0 0 0 0
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0

La analiza datelor mentionate s-a stabilit cd intre ponderea etniei ruse la UDI si lucratori medicali
existd o diferentd statistic semnificativa (p<0,01). Aceiasi legitate a fost consemnata intre ponderea
etniei ruse la UDI si la pacientii hemodializati (p<0,001). Aceste date permit de a concluziona ca
populatia de etnie rusa prezinta un risc pentru infectarea cu VHC la utilizarea drogurilor intravenoase.

In continuare a fost evaluati, prin intermediul chestionirii, expunerea la factori de risc
paramedicali a persoanelor din grupurile cu risc sporit de infectare. Cu acest scop aceste persoane au

fost chestionate cu privire la prezenta tatuajelor, datele obtinute sunt prezentate in Tabelul 4.2.

Tabelul 4.2. Ponderea prezentei/absentei tatuajelor la persoanele chestionate, pozitive la markerul anti-

HCV (abs. s1 %)

Factor de risc | Prezenta Grupul cu risc sporit de infectare
paramedical | factorului | Pacienti hemodializati | Lucratori medicali UDI
de risc Abs. P+ES(%) Abs. P£ES(%) Abs. P+ES(%)
DA 5 5,742.5 1 3.1+3.1 15 39,5+7.9
Tatuaj NU 82 94,34+2.5 31 96,9+3,1 23 60,5+7,9
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0

Evaluarea prezentei tatuajelor la persoanele din aceste grupuri a relevat cd la pacientii
hemodializati doar 5,742,5% au tatuaj, la personalul medical acest indicator a fost de 3,143,1%
neexistand diferente statistice intre aceste date (p>0,05). In timp ce la UDI ponderea celor cu tatuaj a
fost de 39,54+7,9% aceasta fiind una semnificativ mai mare comparativ cu ponderea persoanelor tatuate
din celelalte doua grupuri (p<0,001), fapt care este in concordantd cu informatia din sursele
bibliografice care indicd o pondere mai mare a persoanelor cu tatuaj la UDI [3]. Fenomenul consemnat

releva faptul ca UDI s-au expus mai frecvent riscului de a contracta VHC prin efectuarea tatuajelor.
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De asemenea a fost supusd evaluarii prin chestionare expunerea la factori de risc profesionali
pentru lucratorii medicali si anume expunerea la intepaturi si lezarea tegumentelor sau mucoaselor pe
perioada lucrului (Tabelul 4.3).

Conform datelor din sursele bibliografie acestia fiind unicii factori de risc independenti asociati cu
infectia cu VHC. Incidenta medie a seroconversiei dupa o intepatura cu acul sau dupa o accidentare cu
un obiect ascutit contaminat de catre o sursa VHC pozitiva fiind de 1,8% [2].

Astfel, urmare a analizei datelor prezentate in tabelul 4.3 se poate constata ca au fost expusi la
intepaturi pe perioada muncii 14 persoane din 32 ceea ce reprezintda o pondere de 43,8 (CI 95%, 26.4-
62,3%), 6 persoane au afirmat ca nu au fost expuse la Intepaturi, ori o pondere de 18,7% (CI 95%, 7,2-
36,4%), alte 5 persoane au raspuns ca nu stiu daca au fost expuse la intepaturi, lor revenindu-le o
pondere de 18,7% (CI 95%, 7,2-36,4%), in timp ce 7 persoane din 32 au refuzat si raspunda,
constituind - 21,9% (CI 95%, 9,3-40,0%).

Tabelul 4.3. Ponderea expunerii la factori de risc profesionali a lucratorilor medicali chestionati,

pozitivi la markerul anti-HCV (abs. si %)

Factorul de risc Raspunsul Nr. abs. % CI 95%, limita CI 95%, limita
profesional inferioara superioara
Expunerea la DA 14 438 26,4 62,3
intepaturi NU 6 18,7 7,2 36,4
Nu stiu 5 15,6 53 32,8
Nu Réaspund 7 21,9 9,3 40,0
TOTAL 32 100,0 - -
Lezarea DA 12 37,5 21,1 56,3
tegumentelor sau NU 3 9,4 2,0 25,0
mucoaselor Nu stiu 6 18,7 7,2 36,4
Nu Réaspund 11 34,4 18,6 53,2
TOTAL 32 100,0 - -

In ceea ce tine de lezarea tegumentelor sau a mucoaselor pe perioada muncii autorul a relevat ci
12 persoane din 32 au avut asemenea accidente, ceea ce reprezintd o pondere de 37,5% (CI 95%, 21,1-
56,3%), doar 3 persoane au afirmat ca nu au avut asemenea accidente, lor revenindu-le o pondere de
9,4% (CI 95%, 2,0-25,0%), 6 persoane au afirmat cd nu stiu cu certitudine daca s-au expus la
asemenea factor de risc, ceea ce a constituit o pondere de 18,7% (CI 95%, 7,2-36,4%), nu au raspuns la
acest subiect 11 persoane din 32 chestionate, ce constituie o pondere de 34,4% (CI 95%, 18,6-53,2%).

Datele prezentate demonstreaza ca cei mai multi lucrdtori medicali au fost expusi la Intepaturi
(43,8%) 1n timpul carora a avut loc lezarea tegumentelor sau mucoaselor (37,5%).

De asemenea s-a studiat expunerea lor la factori de risc parenterali medicali a persoanelor

chestionate, pozitive la markerul anti-HCV (Tabelul 4.4).
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In randul celor 87 pacienti hemodializati chestionati s-a evidentiat faptul ci: 89,7% au relatat ci
le-a fost colectat singe din vena pentru investigatii, 88,5% au relatat cd au primit injectii intravenos,
85,1% - intramuscular, 85,1% - transfuzii de sange, la 82,8% dintre pacienti li s-a colectat sange din
deget, 49,4% au fost supusi manoperelor stomatologice, 43,7% interventiilor chirurgicale, 28,7% au
primit pe perioada tratamentului perfuzii de plasma sau alte componente sanguine, 18,4% au facut
interventii endoscopice, 14,9% - interventii ginecologice, 1,2% au relatat ca au facut transplant de
organe sau tesuturi, iar alte 1,2% din pacienti au relatat ca au fost supusi la alte interventii medicale
invazive.

Tabelul 4.4. Expunerea la factori de risc parenterali medicali a persoanelor chestionate, pozitive la

markerul anti-HCV (abs. si %)

Factorii de risc parenterali medicali Grupul cu risc sporit de infectare
Pacienti Lucrétori medicali UDI
hemodializati

Abs. % Abs. % Abs. %
Transfuzii de sange 74 85,1 5 15,6 7 18,4
Perfuzii de plasma 25 28,7 1 3,1 3 7,9
Transplant de organe sau tesuturi 1 1,2 0 0 0 0
Interventii stomatologice 43 49,4 24 75,0 27 71,1
Interventii ginecologice 13 14,9 13 40,6 6 15,8
Interventii chirurgicale 38 43,7 3 9.4 7 18.4
Interventii endoscopice 16 18,4 5 15,6 1 2,6
Colectarea sangelui din deget 72 82,8 20 62,5 25 65,8
Colectarea sangelui din vena 78 89,7 20 62,5 16 42,1
Injectii i/m 74 85,1 17 53,1 22 57,9
Injectii i/v 77 88,5 16 50,0 15 39,5
Altele 1 1,2 1 3,1 0 0

La personalul medical chestionat s-a atestat o situatie diferitd, astfel la cei 32 lucratori medicali pe
prima pozitie se situeazd expunerea la interventii stomatologice, acestea insumand 75%, secundar
urmeaza colectarea sangelui din vena sau deget, ambele interventii contabilizdnd cate 62,5%,
expunerea la injectii i/m a fost relatatd de 53,1%, iar la injectii i/v 50,0%. In continuare urmeazi
expunerea la interventiile ginecologice — 40,6%, nivel inalt dat de ponderea mare a persoanelor de gen
feminin, cu mult mai putin personalul medical a fost expus la interventii endoscopice — 15,6%, un
nivel similar de 15,6% a fost relatat si pentru expunerea la transfuzii de sange, doar 9,4% din
persoanele chestionate au relatat ca au fost expusi la interventii chirurgicale, cate 3,1% au relatat ca au
primit perfuzii sau au fost expusi la alte interventii medicale invazive.

La UDI chestionati s-a stabilit cd cel mai frecvent au relatat cad au fost supusi interventiilor
stomatologice — 71,1%, nivel apropiat de cel relatat de lucratorii medicali. Secundar acestia au

comunicat cd au fost expusi la colectarea sangelui din deget — 65,9%, alte 57,9% din UDI au informat
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ca au primit injectii i/m, la 42,1% le-a fost colectat sange din vena, 39,5% au relatat cd au primit
injectii i/v. Important de mentionat cd in 18,4% cazuri a fost relatatd expunerea la interventii
chirurgicale si receptionarea transfuziilor de sange, 15,8% au comunicat cd au fost expusi la
manipulatii ginecologice, alti 7,9% din UDI au mentionat cd au fost expusi la perfuzii de plasma.
Concomitent cate 2,6% din cei chestionati au relatat cd au avut interventii endoscopice.

Un alt aspect care a fost investigat constituie evidentierea factorilor de risc comportamentali cum
ar fi utilizarea de alcool si fumatul la persoanele din grupele cu risc sporit de infectare cu HVC.
Analiza datelor obtinute (Tabelul 4.5) demonstreazd cd ponderea celor care consuma alcool in
grupurile mentionate este una diferitd. Astfel la pacientii hemodializati chestionati s-a stabilit ca
26,4+4,7% consuma alcool, nivel semnificativ mai mic (p<0,01) comparativ cu cel stabilit la lucratorii
medicali - 53,1+8,8%. Aceastd pondere a persoanelor care au indicat ca consuma alcool este una
semnificativ mai micad (p<0,05) in comparatia cu cea relevatd la UDI - 78,9+6,6%; diferenta intre

ponderile consumatorilor de alcool la pacientii hemodializati si UDI fiind semnificativa (p<0,001).

Tabelul 4.5. Ponderea factorilor de risc comportamentali la persoanele chestionate, pozitive la

markerul anti-HCV (abs. si %)

Factorul de risc | Raspunsul Grupul cu risc sporit de infectare
comportamental | oferit Pacienti Lucratori medicali UDI
hemodializati
Abs. | P+tES(%) | Abs. | P£ES(%) | Abs. | P+ES(%)
Consumul de DA 23 26,4+4,7 17 53,1+8,8 30 78,9+6,6
alcool NU 64 73,6+4,7 15 46,9+8,8 8 21,1+6,6
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0
DA 9 10,34£3,3 4 12,5+5,8 28 73,6+7,2
Fumatul NU 78 89,743,3 28 87,5+5,8 10 26,4+7,2
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0

De asemenea a fost investigat si alt viciu — fumatul la persoanele din grupele cu risc sporit de
infectare. La analiza datelor obtinute s-a stabilit ca la pacientii hemodializati si lucratorii medicali
prezenta acestui viciu printre cei chestionati are ponderi apropiate de 10,3+3,3% s1 12,545,8%, aceste
ponderi fiind semnificativ mai mici comparativ cu cea a fumatorilor din randul UDI - 73,6+7,2%
(p<0,001).

4.2. Stabilirea genotipurilor circulante ale VHC in populatia Republicii Moldova

Studiul a avut de asemenea ca scop determinarea si evaluarea genotipurilor circulante in populatia
Republicii Moldova. In acest sens au fost investigate 25 persoane infectate cu virusul hepatitei C,

inclusiv 10 maturi si 15 copii (Tabelul 4.6).
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Tabelul 4.6. Ponderea genotipurilor virusului hepatitei C la copiii si maturii investigati (abs. si %)

Contingentul Genotipul Total
1b 3a neidentificat
Abs. | P£ES(%) Abs. P£+ES(%) Abs. | P£ES(%)
Copii 12 80,0+10,3 2 13,3+8,8 1 6,7+6,4 15
Maturi 10 100,0 0 0 0 0 10
Total 22 88,0+6,5 2 8,045,4 1 4,0+3,9 25

La analiza datelor prezentate s-a constatat ca la 12 copii din 15 a fost identificat genotipul 1b, ceea
ce reprezintd o pondere de 80,0+10,3%, genotipul 3a - la 2 copii, ori o pondere de 13,3+8,8%, la un
copil nu a putut fi stabilit genotipul VHC cu care acesta era infectat. La toate persoanele mature a fost
stabilit genotipul 1b al VHC. Per total la 22 persoane din 25 a fost stabilit genotipul 1b, sau o pondere
a acestuia de 88,0+6,5%, la 2 persoane a fost decelat genotipul 3a ceea a reprezentat o pondere de
8,0+5,4%, la o persoana genotipul nu a putut fi stabilit aceasta reprezentand o pondere de 4,0+3,9%.

4.3. Evaluarea impactului social produs de infectia cu virusul hepatitei C in baza

indicatorului DALY.

Pentru evaluarea impactului social in baza indicatorului DALY (ani de viatd ajustati la
dizabilitate), au fost selectati 33 pacienti, (17 barbati si 16 femei) cu hepatita virala C sau ciroza
hepaticd de etiologie viralda C. Studiul relevand ca persoanele bolnave de gen masculin cu varsta de 15-
29 ani au pierdut 80,9 DALY, iar per persoana 40,4 DALY, femeile din aceasta grupa au pierdut 51,8
DALY. Barbatii cu varsta 30-44 ani au pierdut 143,0 DALY, per persoand -23,8 DALY la grupa de
varsta 45-59 ani pierderile au fost: 99,2 DALY la femei — 166,3 DALY, per persoand la acest grup
indicii au fost aproape egali si au constituit — 19,8 DALY la barbati si 20,8 DALY la femei. La grupa
de varsta 60-69 ani s-a stabilit cd barbatii au pierdut — 34,8 DALY, per persoand — 11,6 DALY iar la
femeile de aceastd varsta — 81,1 DALY si 13,5 per persoana. La persoanele cu varsta 70-79 ani barbatii
au pierdut 8,0 DALY, iar femeile 10,8 DALY.

In total cei 17 barbati au pierdut 365,9 DALY, adici in mediu fiecare din ei pierzand cam 21,5
DALY ca urmare a dizabilitdtii pe perioada cat au fost bolnavi cat si din cauza decesului prematur
provocat de maladie. In timp ce cele 16 femei au pierdut 310,0 DALY sau in mediu 19,4 per persoana,
diferentd nesemnificativa. In mediu cei 33 pacienti au inregistrat o pierdere de 20,5 DALY per
persoana.

Conform studiului realizat s-a stabilit ca o persoand afectata de infectie cronica cu virusul hepatic
C pierde in mediu 20,5 DALY, iar in anul 2013 erau inregistrate 11138 persoane adulte cu aceasta
infectie sau un indice cumulativ de 390,45 /o000 prin extrapolare putem constata ca la 100.000 locuitori

anual sunt pierduti circa 8004 DALY. In timp ce la un nivel al incidentei de 1210 cazuri de hepatita
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cronica C ori 34,00 °/oo0o inregistrati pe parcursul anului 2013 putem spune ca la 100.000 populatie

sunt pierduti 697 DALY, ceea ce este in concordanta cu datele OMS [18].

CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI

1. Rezultatele obtinute demonstreaza ca seroprevalenta markerului anti-HCV la persoanele din
grupele cu risc sporit de infectare a constituit 18,6+1,0%, nivel semnificativ mai inalt decat cel
inregistrat in lotul martor 1,0+0,02% (p<0,001). Nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV
difera semnificativ intre grupe (p<0,01), cel mai inalt decelandu-se la utilizatorii de droguri
intravenoase 53,6+3,7%, urmat de pacientii hemodializati unde acest indice a constituit
41,3+2,7%, iar cel mai mic la lucratorii medicali 3,5+0,6%.

2. Rezultatele cercetarilor realizate pe parcursul studiului, au permis de a demonstra ca lucratorii
medicali sunt expusi unui risc major de a contacta HVC - RR= 3,49 (CI 95%, 2,47- 4,93), in
special cei de profil chirurgical, cu o seroprevalenta de 4,2+0,9% — RR=4,21 (CI 95%, 2,80-6,37),
la cei care practica profesia de medic seroprevalenta a constituit 6,3+1,9%. Practicarea profesiei
de medic se asociaza cu un de risc major de infectare - RR=6,23 (CI 95%, 3,41-11,38). Nivelul de
infectare la acest grup se majoreaza odatd cu inaintarea in varstd si marirea stagiului de munca,
datorita expunerii frecvente la diferite manipulatii parenterale: interventii stomatologice in 75,0%
cazuri, colectarii sangelui din vena sau deget in 62,5% cazuri, inclusiv accidentelor de munca ce
au implicat intepaturi - 43,8% cu lezarea tegumentelor sau mucoaselor in 37,5% cazuri.

3. Rezultatele evaludrii frecventei decelarii markerului anti-HCV la pacientii hemodializati au permis
in premierd de a demonstra ca efectuarea tratamentului de hemodializa constituie un factor de risc
pentru infectarea cu VHC - RR= 41,22 (CI 95%, 35,85-47,40). Nivelul de infectare s-a majorat
semnificativ (p<0,05) la ambele genuri odatd cu inaintarea in varsta, fenomen care poate fi
explicat prin frecventa inalta a interventiilor parenterale invazive: 89,7% colectari de sange,
88,5% - injectii intravenos, 85,1% - injectii intramuscular.

4. Pe parcurs s-a demonstrat ca utilizarea de droguri intravenoase comportd un risc major de
infectare cu VHC — RR=53,44 (CI 95%, 46,18-61,85), unde nivelul de infectare cu VHC la UDI
coreleaza direct cu durata perioadei de utilizarea a drogurilor intravenos si cu inaintarea In varsta
(p<0,001). S-a evidentiat ca ponderea UDI de etnie rusd este una semnificativ mai sporitd
comparativ cu celelalte grupuri 42,1+8,0% (p<0,01). Concomitent pe perioada utilizarii drogurilor
acestia s-au expus si factorilor de risc parenterali medicali: interventiilor stomatologice - 71,1%
cazuri, colectdrii sangelui din deget - 65,9% si injectii i/m - 57,9% cazuri. Acest contingent s-a
expus cel mai frecvent comparativ cu celelalte grupuri comportamentelor de risc, inclusiv tatuarii -

39,5+7,9% (p<0,001), consumului de alcool - 78,9+6,6% si tabagismului - 73,6+7,2% (p<0,01).
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5. Morbiditatea prin HVC inregistratd pe parcursul anilor 2010-2012 in Republica Moldova
comportd un impact social major materializat in pierderi de 21,5 DALY per pacient de gen
masculin si 19,4 DALY per pacientd. Impactul social calculat si extrapolat la 100.000 locuitori

constituie 697 DALY pentru cazurile noi inregistrate Tn 2013 si de 8004 DALY per total.

Solutionarea problemei stiintifice prin determinarea §i evaluarea particularitatilor epidemiologice
ale hepatitei virale C la persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare a fost realizata integral in
volumul preconizat, circumstante care au permis autorului de a elabora si a implementa recomanddari
practice in practica medicala prin realizarea Programului national de combatere a hepatitelor virale

B, C si D pentru anii 2012-2016 aprobat prin Hotardrea Guvernului nr. 90 din 13 februarie 2012

(Monitorul Oficial Nr. 34-37 art. Nr : 115), dupd cum urmeaza:

1. In contingentele cu risc sporit de infectare preconizate pentru vaccinare contra hepatitei virale B,
in premiera au fost inclusi si bolnavii cu HVC acuta;

2. Promovarea modului sanatos de viata pentru excluderea transmiterii pe cale sexuald si habituala si
prin utilizarea de droguri intravenoase a hepatitei virale C a fost inclusd in compartimentul -
informarea si ridicarea gradului de alerta a populatiei;

3. Informarea grupurilor de risc sporit privind infectarea profesionald. Perfectionarea cunostintelor
personalului medical cu privire la masurile de combatere a hepatitei virale C in vederea
profilaxiei acesteia;

4. Includerea personalului medical, utilizatorilor de droguri intravenoase si bolnavilor din sectiile de
hemodializd si transplant in categoria grupelor cu risc sporit pentru diagnosticarea clinica si
paraclinica a hepatitei virale C;

5. Asigurarea accesului la tratamentul antiviral in contextul recomandarilor OMS, CDC, ECDC a
pacientilor cu HVC acutd pentru prevenirea cronicizarii acesteia ludnd in consideratie impactul
social major al infectiei cronice, dar si efectul cumulativ nefavorabil al acesteia;

6. Initierea cercetarilor pentru studierea aspectelor de portaj la nivel de genotip determinat de virusul
hepatitei C necesare pentru optimizarea implementarii sistemului de supraveghere epidemiologica

in conformitate cu recomandarile institutiilor internationale de profil.
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ADNOTARE
Sajen Octavian, ,,Particularititile epidemiologice ale hepatitei virale C in grupurile cu risc sporit
de infectare”, teza de doctor in stiinte medicale, Chisindu, 2015. Teza este expusd pe 103 pagini,
include introducere, 4 capitole, concluzii, recomandari, bibliografie din 174 titluri, 37 tabele si 39
figuri. Rezultatele sunt publicate in 23 lucrari stiintifice.
Cuvintele cheie: HVC, VHC, marker, anti-HCV, seroprevalenta, factori de risc.
Domeniu de studiu: epidemiologie, virusologie.
Scopul lucrarii: Determinarea si evaluarea particularitatilor epidemiologice ale hepatitei virale C in
grupurile cu risc sporit de infectare, intru optimizarea supravegherii epidemiologice (aspecte
epidemiologice, virusologice si de profilaxie).
Obiectivele studiului: -Studierea si evaluarea nivelului morbiditatii prin hepatita virala C la
persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare prin determinarea seroprevalentei; -Evidentierea si
evaluarea particularitatilor epidemiologice ale hepatitei virale C la persoanele din grupurile cu risc
sporit de infectare in dependentd de gen, mediu de trai, zond geografica, factori de risc; - Elaborarea
propunerilor privind perfectionarea sistemului de supraveghere epidemiologica a hepatitei virale C.
Problema stiintifici solutionata: Au fost evidentiate nivelul morbiditdtii si particularitatile
epidemiologice ale hepatitei virale C la persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare din
Republica Moldova. S-a stabilit o seroprevalentd inaltd a HVC la pacientii hemodializati, lucratorii
medicali de profil chirurgical si utilizatorii de droguri intravenoase, apartenenta la aceste grupuri
constituind un factor de risc.
Noutatea si originalitatea stiintifici: In premiera au fost obtinute rezultate originale privind
particularitatile epidemiologice ale hepatitei virale C in grupele cu risc sporit de infectare, cu elemente
de epidemiologie moleculari si stabilirea impactului social. in baza datelor obtinute va fi initiata
perfectionarea sistemului de supraveghere epidemiologica a hepatitei virale C.
Semnificatia teoretici: In premieri rezultatele obtinute de autor au permis evidentierea de noi
particularitati epidemiologice ale hepatitei virale C in dependentd de gen, comportament, tratament,
habitat si genotip.
Valoarea aplicativa a lucriarii: Rezultatele obtinute vor permite de a optimiza sistemul de
supraveghere epidemiologica, prevenire a infectdrii si rdspandirii a hepatitei virale C.
Implementarea rezultatelor stiintifice: Rezultatele stiintifice au fost folosite in elaborarea si
implementarea Programului National de combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2012-

2016.
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AHHOTANUSA
OxraBuan Caiken, ,,JNHAeMHOJIOrH4ecKrue 0C00eHHOCTH renaTuta C B rpynnax noBbIIIeHHOTO
pucka uHpuUUpoBaHua” Jluccepranus Ha COMCKaHHWE HAyYHOM CTENEHM KaHIUAaTa MEIUIMHCKUX
Hayk, Kummunes, 2015. Hquccepranus uznoxkeHa Ha 103 cTpanuiiax, BKJIOYas BBEICHUE, 4 TJaBbl,
BBIBOJIbI, pEKOMeHmanuu, OuOmmorpaduio Ha 174 wucrounuka, 37 Tabmuisl U 39 rpaduKkoB.
PesynbTathl nccneqoBaHuii OmyOIMKOBaHBI B 23 HAyYHBIX MyOIMKALUAX.
KiroueBbie cioBa: Bupyc rematuta C, BI'C, mapkep, antu-HCV, ceponpeBaieHTHOCTb, (haKTOPBI
pHCKa.
O0aacTh HCCIeI0BAHNUS: SIMIEMUOIIOTHSI, BUPYCOIOTHS.
Heas uccaenoBanusa: OnpeneneHre W OIEHKA SMUIEMHOIIOTHIECKAX OocobeHHocTell rematuta C B
rpyIIax MOBBIIIEHHOTO PUCKAa MHOUIIUPOBAHUS JUTSI ONTUMH3AIMH SMUAEMHUOJIOTHYECKOT0 Haa30pa
(3MMAEMUOJIOTUYECKUE, BUPYCOJIOIMUECKUE U TPOPHIAKTUIECKUE ACTIEKTHI).
3angaum uccaegoBanus: M3yuenue u oneHka 3adoneBaemocty renatutoM C B rpymmnax HOBBIIIEHHOTO
pucka WHPUIUPOBAHHUS IYTEM ONPEACICHUS CEPONPEBAICHTHOCTH. BrIsBIeHHE W  OILICHKa
ANUAEMHUOJIOTMUECKUX 0coOeHHOCTeN renatuta C B rpymmax HOBBIIIEHHOIO PUCKAa MH(UIUPOBAHUS.
PazpaboTka pekoMeHaaLuil C LIeJIbI0 YCOBEPILIEHCTBOBAHUS CHCTEMBbI MU IHa130pa 3a BI'C.
Hayuynass mnpoOjema: bpimm u3yueHsl YpOBEHb 3a00J€BAEMOCTH U SIUJIEMHOJIOTHYECKHE
ocobenHocty BI'C B rpymnmax noBblllIeHHOr0 pucka uHuuupoBanus B Pecnybnuke Monnosa. Beuta
BBISIBJIEHA BbICOKasi ceporpeBaieHTHOCTh BI'C cpenu manueHToB, HaXOAIIMXCS HAa TeMOAHalu3e,
MEIULMHCKOTO MepcoHalia XUPYpPruueckoro npoduis u norpeduteneii MHbEKIIMOHHBIX HApKOTHKOB.
[TpuHaANEKHOCTh K 3TUM TpyIIaMm sBiseTcs (HakTOpOM pHCKa.
Hayunas HoBu3Ha: BriepBbie ObUIM MOTy4YEHBl OPUTHHAIIBHBIE pe3ynbTaThl 00 ocobeHHocTAX BI'C B
rpynnax IMOBBIIIEHHOTO pHUCKa MHQUIMPOBAHUS, C AJIEMEHTAMU MOJIEKYJISIPHON SMUAEMUOJIOTHH, a
TaK)KE C OIPEJIEIICHUEM COLIMAIbHON 3HAaYNMOCTH.
Teopernueckas 3HauMMOCTb: IlonydyeHHble pe3ysibTaThl TMO3BOJWIM  ONPENEIUTH  HOBBIE
snuaemuonornueckue acnektel BI'C B 3aBucuMocTH OT mojia, MOBEIEHUS, MECTa MPOKUBaHMUS,
JedeHuns 3a00JIeBaHUs U TEHOTHIIA BUpYcCa.
Ilpuknagnass 3HauuMocTb: [lomyueHHBIE pe3ynbTaThl JaAyT BO3MOXHOCTh ONTHMHU3HUPOBATH
SMUIHA/I30D, YAYUIIUTH NPO(UIAKTUKY BUpYycHOTro renatuta C.
BHenpenue pe3yJbTaToB HCCIeA0BAHMA B MNPaKTHKY. Pe3ynbrartel uccienoBaHus Obuin
MCIO0JIb30BaHbl Ipu pa3zpaboTke HaunonansHoit [IporpamMmMel mo 60pb0e ¢ BUpyCHBIMU renatutaMu B,

Cu dua2012-2016 rr.
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ANNOTATION
Sajen Octavian, PhD thesis in medical sciences titled ,,Epidemiological features of viral hepatitis
C in groups with high risk of infection”, Chisinau, 2015. The thesis is presented on 103 pages. It
contains: introduction, 4 chapters, conclusions, recommendations and the 174 sources of the
bibliography, 37 tables, 39 figures. The results have been published in 23 scientific papers.
Keywords: VHC, HCV, marker, anti-HCV seroprevalence, risk factors.
The field of study: epidemiology, virology.
The purpose of study: Determination and evaluation of epidemiological features of viral hepatitis C
in groups at high risk, in order to optimize epidemiological surveillance (epidemiological, virological
and prophilaxy aspects).
The objectives of study: Studying and evaluation of viral hepatitis C morbidity in people from groups
at high risk by determining the seroprevalence. Studying and evaluation of epidemiological features of
viral hepatitis C in people from groups at high risk depending on gender, living place, geographical
area, risk factors. Developing of proposals on improving the epidemiological surveillance of hepatitis
C.
Scientific problem: Were highlighted morbidity and epidemiological features of viral hepatitis C in
people from groups at high risk in Moldova. It was established a high seroprevalence of HCV in
hemodialysed patients, healthcare workers with surgical profile and intravenous drug users,
membership to these groups constitute a risk factor.
The scientific novelty and originality: For the first time, were obtained original results about
epidemiological features of hepatitis C in groups with high risk of infection with elements of
molecular epidemiology and establishing social impact. Based on obtained data will be initiated the
improving of system of epidemiological surveillance of viral hepatitis C.
The theoretical value: For the first time, results obtained by author have revealed new
epidemiological features of hepatitis C depending on gender, behavior, living place, treatment and
genotype.
The practical value: The results will enable to optimize the epidemiological surveillance system,
prevent infection and spread of hepatitis C.
The implementation of scientific results: Scientific results were implemented in the elaboration of

the National Program for combating of viral hepatitis B, C and D for period 2012-2016.
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LISTA ABREVIERILOR
ADN - acid dezoxiribonucleic
AgHC — antigenul virusului hepatitei C
AgHCcor — antigenul miezului virusului hepatitei C
anti-HCV — anticorpi sumari (imunoglobulina G +M) fata de virusul hepatitei C
anti-NS4 - anticorpi fata de proteina nonstructurala NS4
anti-NS5 - anticorpi fata de nonstructurala NS5
ARN — acid ribonucleic
CDC — (Center for Disease Control) Centrul de Control si Preventie al Bolilor
CI — intervalul de incredere (confidenta)
DALY - (Disability Adjusted Life Years) ani de viata ajustati la dizabilitate
ECDC - (European Center for Disease Control) Centrul European de Control si Preventie al Bolilor
ELISA — (enzime linked immunosorbent assay) test cu enzime legate de imunosorbenti
HIV — virusul imunodeficientei umane
HVA — hepatita virald A
HVB — hepatita virala B
HVC — hepatita virala C
HVD — hepatitd virald D
19G — imunoglobulina G
IgM — imunoglobulina M
IMSP — Institutie Medico-Sanitard Publica
OMS - Organizatia Mondiala a Sanatatii
OR - odds ratio, raportul cotelor
PCR — (polymeraze chain reaction) reactie de amplificare genomica, cu ajutorul polimerazei
RR — risk ratio, riscul relativ
SCM - Spital Clinic Municipal
SCR - Spital Clinic Raional
SR — Spital Raional
SIDA — sindromul imunodeficientei dobandite
UDI — utilizatorii de droguri intravenoase
VHC — virusul hepatitei C
YLD - (years lived with disability) ani traiti cu dizabilitate

YLL - (years of life lost) ani de viata pierduti ca urmare a deceselor premature
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