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ADNOTARE

Sajen Octavian, ,,Particularitatile epidemiologice ale hepatitei virale C in grupurile cu
risc sporit de infectare”, teza de doctor in stiinte medicale, Chigindu, 2015. Teza este expusa 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, Tntru optimizarea supravegherii epidemiologice (aspecte
epidemiologice, virusologice si de profilaxie).
Obiectivele studiului: -Studierea si evaluarea nivelului morbiditatii prin hepatitd 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 dependenta de gen, mediu de trai, zona geografica, factori
de risc; - Elaborarea propunerilor privind perfectionarea sistemului de supraveghere
epidemiologica a hepatitei virale C.
Problema stiintifica 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.
Noutatea si originalitatea stiintificd: In premierd 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 teoreticii: In premierd rezultatele obtinute de autor au permis evidentierea de noi
particularitdti epidemiologice ale hepatitei virale C in dependenta de gen, comportament,
tratament, habitat si genotip.
Valoarea aplicativd a lucririi: 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.



AHHOTALIUA

OxkrtaBunan CaxeH, ,,JnuaeMuoJorudeckne ocodeHHoctu remarura C B rpymnmax
MOBBILIEHHOT0 pucka HHpuuupoBaHusa” Jluccepranus Ha COMCKAHUE HAYyYHOW CTEIEHHU
KaHaAuaTa MeauIMHcknX Hayk, Kummnaes, 2015. Jluccepranus usnoxeHa Ha 103 crpaHunax,
BKJIIOYasi BBeJICHUE, 4 TJIaBbI, BBIBOJBI, PeKOMEH A, oubnuorpaduto va 174 ucrounuka, 37
tabimubl W 39 rpadukoB. PesynmbraThl uWccnenoBaHUN OMYOJIMKOBAaHBI B 23 HAayYHBIX
myOJIuKaIusX.
KiarwueBbie caoBa: Bupyc remaruta C, BI'C, mapkep, antu-HCV, cepomnpeBaieHTHOCTD,
(dakTopbl puckKa.
Ob6J1acTh HCCJIeI0BAHMS: DTHIEMHOJIOTUSI, BUPYCOJIOTHSI.
Heab uccaenoBanus: OnpeneneHue M OLIEHKA SMUIEMHOIOTHYECKHX OCOOCHHOCTEH remnaTtura
C B rpyImnmnax MoBbIIIEHHOTO PUCKA UHQHUIIMPOBAHUS ISl ONTUMHU3ALNU ITHIEMHUOJIOTUYECKOTO
Ha/A30pa (AMUIEMHUOJIOTHICCKHE, BUPYCOIIOTUYECKUE U MPOPIIIAKTHISCKUE aCTICKTHI).
3agaun wucciaenoBanus: l3ydyenune u omenka 3aboseBaeMocTH TematrutoM C B Tpymmmax
MOBBIIICHHOT'O PUCKA MHPUIIMPOBAHUS TyTEM ONpEAENICHUS] CEpONPEeBaICHTHOCTH. BhIsiBIeHNE 1
OIICHKAa SMUAEMHOJIOTHYECKUX ocoOeHHocTel rematuta C B TpyNmax MOBBIIMIEHHOTO PHCKa
uHummpoBanus. Pa3paboTka peKOMEHIalMi C IeJbI0 YCOBEPIICHCTBOBAHUS CHCTEMBI
snuaHaa30pa 3a BI'C.
Hayunas npo6iaema: bpuin u3ydeHbl ypoBEHb 3a00JI€BA€MOCTH W DMHIEMHOJIOTUYECKHE
ocobernocty BI'C B rpynmax moBslllieHHOTO pucka WHpUMpoBanus B PecnyOnuke MonnoBa.
brina BeIsiBIEHa BbICOKas ceporpeBalieHTHOCT, BI'C cpenu marmeHTOB, HaxXOMSIIUXCS HaA
reMoJMalii3e, MEIUIIMHCKOTO TepcoHada XUPYpPrudeckoro mnpoduis U moTpeduTenei
WHBEKIIMOHHBIX HAPKOTUKOB. [[pHHAITIEKHOCTD K 3TUM TpYIIaM sIBIseTcs (aKTOPOM pUCKa.
Hayunass HoBu3Ha: BriepBbie OBLIN MOJYYEHBI OPUTHHANBHBIE Pe3yabTaThl 00 0COOEHHOCTSX
BI'C B rpynmax NOBBIIIEHHOTO pHCKa HWH(DUIMPOBAHMS, C DJJIEMEHTAMH MOJCKYISIPHOU
AMHUJIEMHUOJIOTHH, a TAK)KE C OMPEIeIEHUEM COITMaIbHON 3HAYNMOCTH.
Teopernueckasi 3HAYUMOCTB: [lomydeHHBIE pPE3yNbTaThl TO3BOJIMIM OMNPEICTUTH HOBBIC
snuaemMuonorndeckue acnektsl BI'C B 3aBUCMMOCTH OT 1oJja, MOBEIEHUS, MECTA MPOKUBAHUS,
JedeHus 3a00IeBaHUs U TEHOTHIIA BHpYCA.
I[pukaagnas 3HaunMocTtb: [lonydeHHBIC pe3yabTaThl AaAyT BO3MOXHOCTH ONMTHMHU3UPOBATH
SMUAHA30D, YIYULIUTh NPOPUIAKTUKY BUpYycHOTO renatuta C.
BHenpenue pe3yJbTaTOB HMCC/Ie0BaHUSI B NMPAKTHKY: Pe3ynpTaTel uccieqoBaHusi ObLIN
UCTOJBb30BaHbl Tpu paspabotrke HammonaneHoi IlporpamMmel mo 6opbbe ¢ BHPYCHBIMHU

renatutamu B, C u [ Ha 2012-2016 rr.



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.



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 fatd de proteina nonstructurala NS4
anti-NS5 - anticorpi fatd 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 — hepatita virala D
19G — imunoglobulind G
IgM — imunoglobulina M
IMSP — Institutie Medico-Sanitara 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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INTRODUCERE

Actualitatea temei. Urmare a aplicarii in practica a testului de diagnostic al HVC
(evidentierea anticorpilor anti-HVC, care constituie o dovada a prezentei virusului hepatitei C), a
devenit posibila studierea particularitatilor epidemiologice, clinice si de laborator ale acestei
infectii, a rolului ei in patogenia hepatitelor cronice si a cirozei hepatice la diferite categorii de
populatie.

La nivel global, circa 170 milioane de persoane, aproximativ 3% din populatia mondiala
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
100.000 persoane anual. In tirile din Europa de Vest aproximativ 5 milioane de oameni sufera 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, Tnregistrandu-se peste 150.000 cazuri noi [115].

Hepatita virala C reprezinta o problema prioritara de sanatate publica in Republica Moldova.
Tn anul 2011 au fost inregistrate 50 cazuri noi de HVC acuti ori 1,40 °/ooco, Tn anul 2012 — 67
cazuri noi ori 1,88 °/ooco, iar n anul 2013 respectiv 62 cazuri ori 1,52 %ooco. 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.

Evident, incidenta reald a infectiei noi cu VHC este mult mai mare, majoritatea cazurilor
(circa 80%) fiind asimptomatice. Sursa de infectie in HVC este reprezentatd de omul bolnav cu
forme asimptomatice, cronice si acute. In contextul celor expuse si a faptului cd majoritatea
bolnavilor fac forme clinice nemanifeste putem conchide ca din punct de vedere epidemiologic
HVC reprezintd o problemd, ce are un impact negativ asupra sanatatii publice.

Hepatita virala C este o infectie hemotransmisibila in transmiterea careia prevaleaza caile
artificiale (>80%), rolul cdilor naturale fiind minor. Principalul mecanism de transmitere este cel
parenteral in realizarea caruia un rol primordial ii revine cdii nosocomiale, care este asociatd
preponderent cu numeroase manipulafii parenterale cu instrumentar medical de multipla
folosinta ce a fost prelucrat neadecvat. Calea nosocomiala de transmitere a HVC se poate realiza
mai frecvent in unitati de hemodializa unde au fost semnalate valori de prevalenta ridicate ale
anticorpilor anti-HCV (5-90%) decelati la persoane cu hemodializa iterativa, sau ca infectie
posttransfuzionala cu VHC, care era evaluata la 80-95% din totalul hepatitei posttransfuzionale.
Incidenta acesteia a scdzut simtitor urmare a valorificarii metodelor de securizare a sangelui.
Actualmente, riscul rezidual de transmitere posttransfuzionala a VHC este estimat la 1 caz la

3000-6000 unitati de sange transfuzat. VHC se transmite si prin organele transplantate. Astfel
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85-100% din recipientii unui organ ARN VHC pozitiv transplantat fac infectie cu VHC. De
asemenea este posibild infectarea profesionald cu VHC (1-5%) aceasta fiind frecventa la cei ce
profeseaza specialitafi medicale in care se vine in contact cu sangele pacientilor, in special in
timpul realizarii manoperelor stomatologice.

O altd cale de transmitere este cea habituald care poate fi realizatd in primul rand prin
injectarea de droguri intravenoase cu folosirea repetata sau in colectiv a acelorasi ace si seringi
(28-70%). De asemenea aceasta cale se poate realiza prin infectarea intrafamiliala de la persoana
bolnava sau purtatoare de VHC, prin folosirea In comun a echipamentului de ras, a periutelor de
dinti, a seringilor si a acelor, a truselor de manichiura sau a oricaror obiecte tdioase. O deosebita
atentie in cadrul cdii habituale trebuie atrasa infectdrii prin intermediul instrumentarului
contaminat, insuficient sterilizat in institutiile de deservire sociald (barbierit, manichiura,
pedichiurd, tatuaje etc.). Caii sexuale ii revine un rol minor in transmiterea VHC datorita
nivelului redus al VHC in sperma si in secretia vaginala (riscul transmiterii VHC - 5-10%).
Prevalenta anticorpilor anti-HCV la partenerii sexuali ai persoanelor cu markeri pozitivi pentru
VHC variaza de la 5 pana la 11%. Heterosexualii au prevalenta in jur de 4%, iar la homoxesuali
ponderea infectiei nu depaseste 3%. Pentru infectia cu VHC riscul transmiterii perinatale de la
mame pozitive la ARN HCV constituie pana la 10%. Cu toate ca genomul viral a fost detectat in
laptele matern, alimentatia naturald nu a corelat cu transmiterea virusului. Tn 20-40% din cazuri
calea de transmitere a VHC ramane necunoscuta [108].

Variabilitatea geneticd inaltd a VHC face posibila infectarea succesiva a gazdei cu mai multe
tulpini virale si este Intr-0 corelatie directa cu severitatea maladiei, raspunsul la terapia cu
interferoni §i copegus sau alte produse antivirale si cu dificultdtile in prepararea de vaccinuri
eficiente. Tn urma unor studii efectuate s-au stabilit unele corelatii intre genotipul VHC si calea
de transmitere a acestuia. Astfel, in Portugalia s-a stabilit ca genotipul 3a este predominant la
UDI, iar genotipul 5a a fost incriminat intr-o eruptie de HVC la hemodializati, in timp ce
cresterea ponderii genotipului 4 este cauzata de importarea acestuia de catre imigranti. Aceasta
situatie este confirmata de studii efectuate in alte tari (Olanda, Franta, Grecia, Italia) unde la UDI
predomina genotipul 3a in timp ce genotipul 1b este asociat cu infectarea nosocomiala [76].

Receptivitatea fatd de VHC este generald. Sunt considerate receptive la infectia cu VHC
toate persoanele care nu au suportat hepatita virala C. In literatura de profil sunt expuse unele
rezultate preliminare, privind studierea eficacitatii unor loturi experimentale de vaccinuri contra
hepatitei virale C [109].

Reiesind din cele expuse se impune necesitatea studierii si evaludrii morbiditatii,

particularitatilor epidemiologice si virusologice ale HVC in grupurile de populatie supuse unui
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risc sporit de infectare. In acest context este necesara o evaluare stiintifica a rezultatelor obtinute
cu ajustarea masurilor de supraveghere si raspuns la situatia epidemiologica din tara.
Descrierea situatiei in domeniul de cercetare si identificarea problemelor de cercetare.
Stabilirea si evaluarea particularitatilor epidemiologice ale hepatitei virale C la persoanele din
grupurile cu risc sporit de infectare are o importantd majord, in special pentru elaborarea
masurilor de control si raspuns la aceasta infectie.
Actualmente predomina studiile consacrate hepatitelor virale cu transmitere parenteralda sau
cele care relevd la general nivelele de incidentd si prevalenta ale hepatitei 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 particularitti epidemiologice
comune altor infectii hemotransmisibile: HIV si HVB, inclusiv caile de transmitere,
contingentele de risc, masurile de profilaxie, etc., dar si care difera, spre exemplu - nivelul mult
mai Tnalt de infectare al pacientilor hemodializati.
In ansamblu, studiul are o semnificatie deosebitd in conditiile morbidittii relativ inalte prin
HVC in Republica Moldova si se incadreaza in strategiile, tactica si sarcinile prevazute in
Programul National de combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2012-2016.
Scopul lucririi. 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 lucrarii
1. Studierea si evaluarea nivelului morbiditatii prin hepatita virala 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, varsta, mediu de trai, zona
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 epidemiologicd a

hepatitei virale C.

Noutatea si originalitatea stiintifici. In premierd au fost obtinute rezultate originale
privind identificarea particularitatilor epidemiologice a morbiditatii prin hepatita virala C n
grupurile cu risc sporit de infectare, cu elemente de epidemiologie moleculara si stabilirea
impactului social. In baza datelor obtinute va fi initiati perfectionarea sistemului de

supraveghere epidemiologica a hepatitei virale C.
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Problema stiintifica 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 inalta 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 teoretica. Rezultatele obtinute au permis evidentierea de noi particularitati
epidemiologice si virusologice ale hepatitei virale C in teritoriul Republicii Moldova in
dependenta de gen, varsta, comportament, locul de trai si genotip.

Valoarea aplicativa a lucrarii
1. 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 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.

2. Unele elemente privind particularitdtile epidemiologice ale hepatitei virale C in grupurile cu
risc sporit de infectare au fost incluse in monografia “Hepatite virale si HIV (aspecte
etiologice, epidemiologice, clinice, diagnostic de laborator, tratament si profilaxie)”, Chisindu
2013.

3. Valorificarea rezultatelor in practica medicald 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
inalte ale seroprevalentei markerului anti-HCV in comparatie cu populatia generala.

2. Particularitatile 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 Vviral asociati infectarii.

3. Impactul social al HVC calculat in baza indicatorului DALY este unul major, cu mult mai
mare decét cel inregistrat n tarile Comunitatii Europene.

Aprobarea rezultatelor stiintifice

1. International Conference of Young Researchers, IX edition, Chisinau, Moldova 2011.

2. Simpozionul "Infectious Diseases" organizat de Open Medical Institute, Chisinau 2012.

3. Seminarul "Scoala de vara in Sanatatea Adolescentilor, 2012", Chisindu.
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4. Seminarul "Referitor la implementarea Programului National de combatere a hepatitelor B, C
si D pentru anii 2012-2016", Chisinau 2012.

5. International Conference of Young Researchers, IX edition, Chisinau, Moldova 2012.

6. Seminarul Medical ,,Infectious Diseases” organizat de OMI Austria Salzburg, 2013.

7. Congresul National de Sanatate Publica, Chisindu 2013.

Lucrarea a fost discutatd si recomandatd pentru sustinere publica la sedintele: Centrului
Controlul bolilor virale al Centrului National de Sanatate Publica (Proces verbal nr. 2 din 9
decembrie 2014); Consiliul Stiintific al Centrului National de Sanatate Publica (Proces verbal
nr. 12 din 16 decembrie 2014); Seminarului Stiintific de profil 321. Medicind generala, 331.
Séanatate 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 internationald (Scopus), 1 articol de sinteza, 6 articole n reviste stiintifice recenzate, 2
monografii, 1 brevet de inventie.

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

Sumarul compartimentelor tezei

In introducere se argumenteazi necesitatea cercetdrii stiintifice, este reflectatd situatia
actuala Tn domeniul epidemiologiei infectiei nominalizate. Sunt expuse scopul si obiectivele
cercetdrii. Descrierea i expunerea inovatiei stiintifice si a rezultatelor obtinute confirma aspectul
stiintific al studiului efectuat si importanta lui pentru medicina.

Tn capitolul 1 sunt reflectate principale repere existente in domeniul de cercetare la nivel
national, european si mondial. Sunt descrise studii stiintifice principale care au fost efectuate in
ultimii ani pentru a evalua particularitatile epidemiologice si virusologice ale hepatitei virale C in
grupurile cu risc sporit de infectare, cat si impactul social al acesteia. Este argumentat scopul si
obiectivele tezei prin analiza profunda a literaturii de referinta a savantilor contemporani de
profil la nivel mondial. In concluzii sunt nominalizate premizele care au stat la baza initierii
prezentului studiu.

In Capitolul 2 , Materiale si metode de cercetare” sunt reflectate detaliat metodologia,

metodele si materialele de cercetare folosite in cadrul studiului stiintific efectuat. Acesta a inclus
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metode epidemiologice si de laborator. Investigatiile de laborator au cuprins metode serologice si
de biologie moleculara, care au inclus determinarea markerilor anti-HCV si anti-HCV IgM prin
metoda imunoenzimatica ELISA, cat si aprecierea calitativda a ARN VHC prin tehnici de
amplificare genomica (PCR). In calitate de materiale de studiu au fost folosite chestionarele
special elaborate pentru acest studiu, implementate la 157 persoane cu HVC din grupurile cu risc
sporit de infectare. Pentru determinarea impactului social prin calcularea DALY au fost folosite
33 fise de observatie clinici a pacientilor cu HVC cronica. In teza au fost utilizate metode
epidemiologice analitice si descriptive cu prelucrarea datelor prin metode statistice si
computerizate contemporane (software-ului Epi Info 7.0 ).

In Capitolul 3 ,Rezultatele evaluirii particularititilor epidemiologice ale HVC la
persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare” prin studiul epidemiologic descriptiv au fost
evidentiate particularitdtile epidemiologice ale hepatitei virale C la persoanele infectate cu VHC.
Au fost identificate particularitatile epidemiologice in dependenta de grupa de risc, gen, varsta,
mediu de trai, zond geografica, comportament etc. S-a demonstrat ca morbiditatea prin HVC Ia
persoanele cu evidente serologice ale VHC diferd semnificativ in dependentd de factorii
nominalizati anterior. Capitolul dat se finalizeazd cu o serie de concluzii, care reies din
cercetarea efectuata.

In Capitolul 4 , Studierea factorilor de risc, genotipurilor circulante si impactului social al
HVC” au fost evidentiate in baza chestionarii o gama extinsa de factori de risc la persoanele din
grupurile cu risc sporit de infectare, acestia au inclus atat date demografice despre persoancle
nominalizate, cat si expunerea lor la factori de risc habituali, medicali si specifici fiecarui grup.
De asemenea au fost evaluati factorii de risc comportamentali si nivelul de informare despre
HVC. In acest capitol este prezentati informatia privind genotipurile circulante relevate in randul
populatiei cu risc sporit de infectare. La final este stabilit impactul social al HVC asupra
populatiei din Republica Moldova calculat in baza indicatorului DALY.

Concluziile generale si recomandarile practice sunt incluse intr-un compartiment aparte al

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

1.1. Epidemiologia hepatitei virale C

La moment hepatita virali C este o importanti problema de sinitate publici. In intreaga
lume, circa 200 milioane de persoane, aproximativ 3% din populatia mondiala 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 se estimeaza la 1-3 cazuri la 100.000 persoane
anual. Daca e sa ne referim la concret atunci incidenta hepatitei virale C in unele tari din
comunitatea europeana conform celor mai recente date constituie: in Austria — 1,10 °/0000 , Belgia
- 0,32 %0000 , Cipru - 3,39 %0000 , Danemarca — 4,94 °/oo0o , Estonia — 5,00 °/o000 , ROmania - 0,30
°/0000 , Germania - 6,60 /o000 , Lituania - 1,40 % oo00 , SlOvacia - 6,29 °/oo00 , Portugalia — 0,79 °/o000
[36]. In acelasi timp in SUA incidenta medie a hepatitei virale C in perioada anilor 1982-1989 a
fost de 7,40 °/o000, ca apoi sd se diminueze pana la media de 0,70 /o000 Tn perioada anilor 1994-
2006 [160, 21, 87, 31]. Tn Rusia incidenta HVC a fost estimata la 2,0 /o000 [76]. Tn Republica
Moldova dinamica incidentei prin HVC pe parcursul anilor a avut un caracter ondulant, astfel
aceasta s-a majorat treptat de la 1,58 %0000 in anul 1992, pana la 7,77 la /o000 TN 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 Tn 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 °/o000 Tn anul 2013 [55, 68, 128].

Evident, incidenta reala a infectiei noi cu VHC este mult mai mare (majoritatea cazurilor
fiind asimptomatice). Astfel, din 100 de persoane infectate cu virusul hepatitei C, forma
manifesta, se constatd numai in 20% din cazuri [115]. Acest fenomen are un impact
epidemiologic negativ din considerentul ca cei cu forme nemanifeste ale hepatitei virale C
reprezinta surse active nedepistate de infectie.

Concomitent cu nivelul incidentei prin HVC si nivelul prevalentei acesteia difera de la o tara
la alta. In tarile comunitatii europene prevalenta HVC in randul populatiei generale variaza
foarte mult de la o tard la alta, de la 0,4% pana la 3,5% 1n dependenta de tard, dar si de la 0,2%
pana 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 prevalenti mai inalti a HVC in
comparatie cu tarile din nordul sau vestul Uniunii Europene [34].

In SUA numirul celor infectati cu VHC este estimat la 3,2 milioane de persoane, sau 0

prevalenta de circa 1,3% din numarul total de populatic. La moment estimandu-se ca in SUA

15



anual HVC provoaca circa 8000-10000 de decese, preconizandu-se ca acest numar se va dubla
sau chiar tripla in urmatorii 10-20 ani. In plus HVC si maladiile asociate acesteia sunt cauza
principala pentru transplantul hepatic in SUA costul lor este estimat la 600 milioane — 1 mird.
dolari anual incluzand cheltuielile medicale si pierderea capacitatii de munca [4, 28, 84, 87, 142].

In Taiwan prevalenta HVC variaza Intre 1-5%, in acelasi timp in unele localitati rurale din
aceastd tard 50% din populatie este pozitivd la markerul anti-HCV [22, 64, 93]. In Brazilia
prevalenta HVC variaza de la 1,42 % 1n populatia generald a orasului Sao-Paolo pana la 1,7% in
populatia amerindiand din bazinul raului Amazon [122, 85]. In Argentina s-a estimat o
prevalenta de 1,5% pentru toate grupele de varsta si de 2,0-2,5% in randul adultilor [80, 145, 44].
In China prevalenta HVC este estimati la 3,2%, in Pakistan — 4,8%, in Egipt 22% respectiv [161,
26, 100, 98]. In timp ce in tara vecina Ucraina prevalenta HVC in randul populatiei generale a
fost estimata la 4,0% [166], iar Tn Romania un studiu multicentric aprofundat efectuat pe 13460
subiecti in perioada anilor 2006-2008 a relevat o prevalenta de 3,23% a HVC in randul
populatiei adulte cu variatii in dependenta de zona geografica a tarii, in Moldova 4,25%,
Muntenia si Dobrogea 3,35% si 2,63% in Transilvania si Banat), precum si intre diferite judete
(maximum - 7,19%, minimum - 0,56%) [49].

in Republica Moldova prevalenta infectiei cu VHC in populatia generali a fost estimati la
5,0% [108, 109].

Dupa aplicarea in practicd a testului specific de diagnostic al HVC (adica depistarea de
anti-HVC, care constituiec o dovada a prezentei VHC), a devenit posibila studierea
particularitatilor epidemiologice, clinice si de laborator ale acestei infectii, a rolului ei in
patogenia hepatitelor cronice si a cirozei hepatice la diferitele categorii ale populatiei [108].

Dupa cum s-a stabilit, hepatita virala C, are o raspandire larga si alcatuieste 10-30% din
numadrul total al hepatitelor virale. HVC a fost depistatd att sub forma sporadica, cat si sub
forma de focare epidemice printre pacientii diferitor stationare si donatori de sange sau plasma
[53, 138].

Drept surse de infectie servesc atat persoanele cu forme acute si cronice de HVC, cat si
purtatorii de virusuri asimptomatici. Sursa acestei infectii pot fi bolnavii cu forme atipice si chiar
purtatorii virusului. Frecventa ultimilor este diferita §i variaza intre 0,5 - 7%. Infectarea cu
virusul hepatitei C este posibild prin transfuzii de sange si a componentilor lui, prin efectuarea
diferitor interventii parenterale, chirurgicale, stomatologice, consum de droguri intravenoase,
etc., pe cale verticald, prin continutul vaginal si alte medii biologice de la purtdtori sau bolnavi
de HVC. Receptivitatea la VHC este generala, dar formele clinice se intdlnesc rar - 25-40%.

Incidenta sezoniera are o repartitie uniforma in decursul anului. Nu s-au inregistrat, de asemenea,
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ascensiuni anuale; la ambele sexe - fara deosebiri esentiale [109]. Dupa opinia unor autori VHC
este rezistent la metodele de inactivare caracteristice pentru alte virusuri (HVA, HVB etc.) [53].

Perioada da incubatie variaza intre 7-140 de zile. Perioada preicterica dureaza de la 2 pana la
14 zile, rareori pana la 30 de zile.

Din punct de vedere al repartitiei geografice, se individualizeaza 4 arii de prevalenta:

a) prevalenta foarte joasa — Anglia, tarile Scandinave;

b) prevalenta joasa (0,2-1%) — tarile din vestul Europei, America de Nord, Australia;

¢) prevalenta intermediara (1,1-5%) — tarile din estul Europei, bazinul Mediteranean, Asia,
Egiptul;

d) prevalenta nalta (5-10%) [109, 138].

Totodata datele literaturii relateaza ca in functie de prevalenta infectiei si distributia infectiei
pe grupe de varsta, se pot diferentia trei profiluri epidemiologice ale HVC:

- tipul | se caracterizeaza prin prevalenta scazutd la persoanele sub varsta de 20 ani, prin
cresterea prevalentei la persoanele adulte (30-49 ani) si scaderea ratei la persoanele in
varsta de peste 50 ani. Acest tip se intilneste in tari cum ar fi SUA si Australia;

- tipul 11 se caracterizeaza printr-o prevalentd scazuta la copii si la adulti tineri, riscul maxim
fiind la 30-50 ani, cu cresterea marcata la persoanele mai in varsta. Acest tip se intdlneste
in tari cum ar fi Turcia, Spania, Italia, Japonia si China;

- tipul 11l se caracterizeaza prin cresterea prevalentei cu varsta, dar rata infectiei este
crescutd la nivelul tuturor varstelor, acest tip se intalneste mai rar, cel mai concludent
exemplu fiind Egipt [91, 108, 159, 160, 126].

VHC patrunde in organism pe cale parenterala, sediul replicarii virale fiind reprezentat de
ficat. Asemenea virusurilor B si D, virusul hepatitei C inhiba sinteza factorilor imuni. Ca si in
cazul infectarii cu virusul B, replicarea virusului hepatitei C nu e succedata de efect citopatic si
nici de unele modificari clinice. Deseori apare starea de purtator asimptomatic.

Viremia apare cu cel putin 12-37 zile pana la debutul bolii si persistd 6-24 saptamani in caz
de vindecare [53, 109].

Simptomatologia are anumite similitudini cu HVA, indeosebi cu HVB. Totusi, mentiondm
ca manifestarile clinice sunt mai putin evidente, iar la 14,5% dintre pacientii examinati, debutul
bolii a coincis cu semnalarea icterului. Perioada preicterica s-a caracterizat mai frecvent prin
sindrom astenovegetativ si dispeptic [53, 108, 109].

Savantii au constatat ca HVC evolueaza in forme anicterice la 75-90% din bolnavi.
Analizand focarul de HVC printre donatorii de plasma, s-a stabilit cota formelor anicterice -
80%.
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In perioada icterica simptomele de intoxicatie se manifesta moderat, fiind asemanitoare cu
cele ale HVB. HVC evolueaza intr-o forma mai simpld decat HVB asociata cu HVD si mai
complicata decat HVA [53, 108, 109].

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. Tn Republica Moldova acestea fiind Tn principal reprezentate
de: pacientii care fac tratament de hemodializa, utilizatorii de droguri intravenoase (UDI) si
lucratorii medicali; alte grupuri care la fel reprezinta un risc sporit de infectare cu HVC, dar mai
putin numeroase la noi in tard sunt: detinutii, persoanele care practicd sex pentru bani
(promiscuitatea sexuald) si persoanele infectate cu HIV [123]. Tn continuare sunt expuse
particularitatile epidemiologice, factorii de risc si unele masuri de supraveghere si raspuns

asociati acestei infectii In grupurile cu risc sporit de infectare.

1.2. Aspecte epidemiologice ale hepatitei virale C Tn grupurile cu risc sporit de

infectare

HVC la personalul medical si pacientii expusi riscului de infectare

Infectiile asociate asistentei medicale sunt o problemd majora de sandtate publicd in toata
lumea. Furnizorii de servicii medicale sunt supusi unui risc sporit de infectare cu agentii
infectiilor hemotransmisibile, inclusiv virusul hepatitei C, virusul hepatitei B si HIV/SIDA [30,
40, 66, 75].

Astfel, unele grupuri de lucratori medicali au o prevalenta mai inalta a HVC, sugerand faptul
cd o parte din ocupatiile medicale comporti un risc mai mare de infectare. Intr-un singur studiu
care a evaluat factorii de risc pentru infectie, o anamneza de Intepaturd cu acul a fost singurul
factor de risc independent asociat cu infectia cu VHC. Incidenta medie a seroconversiei dupa o
intepatura cu acul sau dupa o accidentare cu un obiect ascutit contaminat de cétre o sursa VHC
pozitiva este de 1,8% (variind de la 0 pana la 7%) [4].

Totodatd posibilitatea de a deveni infectat este in corelatie strdnsd cu varsta persoanei care
presteaza servicii medicale, stagiul de munca si sigur cd nu in ultimul rdnd cu profilul de
activitate, cei mai afectati sunt evident lucratorii medicali care au profil de activitate chirurgical.
Tn special chirurgii ortopezi, deoarece, ei folosesc frecvent alte materiale ascutite, cum ar fi fire,
burghie si ferastraie. Mai mult decat atat, aerosolii de sange sunt un lucru obisnuit in salile de
operatie, iar cioburile de oase pot de asemenea produce injurii. Imbricarea a doud perechi de
manusi aproape ca a devenit o procedura standard, care reduce doar partial riscul injuriilor prin
intepaturi [39].
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O alta categorie de lucratori medicali expusi unui risc sporit de infectare cu hepatita virald C
este reprezentatd de medicii stomatologi. Transmiterea infectiilor hemotransmisibile in
cabinetele stomatologice reprezentdnd un potential pericol pentru pacienti si medicii
stomatologici Tn special pentru chirurgii maxilo-faciali. Doua studii mari efectuate in SUA au
stabilit ca in randul stomatologilor nivelul de infectare a constituit 2% si 9,3% respectiv pentru
fiecare studiu [4].

Stomatologii par in special predispusi la infectiilor transmise prin sange, deoarece practica
lor de rutind include utilizarea instrumentelor ascutite intr-un mediu contaminat cu saliva si
sange. Desi transmiterea virusului poate fi posibila prin intermediul salivei, riscul major de
infectare la locul de munca este reprezentat de leziunile accidentale prin inteparea cu acul [10,
71, 122, 147]. Pe de alta parte expusi la un risc sporit de infectare sunt si pacientii care
efectueaza tratament stomatologic, problema infectarii in cadrul interventiilor stomatologice
fiind una extrem de importanta [88, 89, 120].

Un studiu descriptiv efectuat de Trasacons si altii (2001) in Australia a relevat ca 85,2% din
54 persoane pozitive la markerii HVC au relatat ca anterior au avut o extractie dentara, iar 35,2%
au ardtat ca au fost supusi unui tratament dentar complex cum ar fi terapia canalului radicular
[150].

Alt studiu efectuat in Turcia de catre Karaca si altii (2006) a relevat date similare despre
faptul ca tratamentul stomatologic a fost unul dintre cei mai frecventi factori de risc in randul
persoanelor evaluate (27,5% din 320 pacienti) [79].

Luénd in consideratie rezultatele prezentate in studiile de mai sus trebuie mentionat faptul
ca, exista tot timpul un risc de a contracta VHC n cadrul manoperelor stomatologice. Acest risc
este mai important In tarile n curs de dezvoltare, unde nivelul morbiditatii prin hepatita virala C
este mai inalt. In plus, in astfel de tari limitirile economice pot afecta respectarea masurilor de
profilaxie de catre personalul medical, in timp ce pe de alta parte si particularititile culturale
traditionale ale acestor tari ar putea determina pacientii sa-si ascunda statutul lor [89].

De asemenea sunt supusi riscului si pacientii care efectueaza frecvent tratamente de duratad
care implica terapia parenterald, cat si cei care sunt supusi interventiilor medicale invazive cu
ustensii nesigure. Tratamentele injectabile efectuate cu utilaje contaminate (sau nesigure)
reprezentand o alti cale posibild de transmitere a VHC. In ciuda deficitului de date fiabile, a fost
estimat ca aproximativ 2 milioane de persoane sunt infectate anual pe aceasta cale. Transmiterea
iatrogena a virusului hepatitei C ramane o cauza importanta a raspandirii acesteia. Astfel, in
SUA, dar si la nivel mondial, se estimeaza ca pe aceasta cale apar circa 40% din noile cazuri de

infectare. Tn SUA lunar sunt nregistrate 1-2 focare de HVC in cadrul unitatilor de hemodializa
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sau a clinicelor oncologice. Un studiu recent a ardtat ca expunerea la ajutorul medical si
ingrijirile de sandtate constituie un factor de risc independent pentru infectarea cu VHC la
persoanele mai in varsta de 55 ani [110].

In tarile cu un nivel inalt de prevalentd al hepatitei C cronice (> 3%) printre care Egipt,
Pakistan, Mongolia, aceastd cale este principala prin care se realizeaza transmiterea VHC. Tn
aceste locatii infectarea are loc cel mai des prin injectare, iar practicele acestea sunt greu de
schimbat [110]. in tirile in curs de dezvoltare, furnizarea de materiale sterilizate poate fi
insuficientd sau inexistenta. In plus, in afara centrelor medicale, tratamentele injectabile ar putea
fi efectuate de catre persoanele fizice neinstruite, de aceea, dea lungul vietii, o persoand poate
primi mai multe injectii cu material contaminat, crescand in mod semnificativ riscul cumulat de
infectie cu VHC.

In Egipt, tard cu o prevalenta foarte mare a hepatitei virale C, cele mai multe persoane au
fost infectate prin reutilizarea seringilor de sticla in timpul campaniilor nationale de tratare a
schistosomiazei intre anii 1960 si 1987. In mod similar, in India, prevalenta HVC in randul
pacientilor care au primit mai multe tratamente injectabile pentru boala Kala-azar este de 31,1%,
semnificativ mai mare decat prevalenta observata in populatia generala [91].

Pe langa tratamentul care presupune injectarea frecventa a preparatelor terapeutice, un alt
risc de infectare pentru pacienti il comporta transmiterea VHC de la medicii infectati in cadrul
manoperelor invazive. In baza studiilor retrospective a fost stabilit ca rata transmiterii de la
chirurgii infectati la pacientii lor operati a fost de 0,26% In Marea Britanie si de 0,13% 1in
Germania, iar in Norvegia un chirurg cardiac a transmis in 3,7% cazuri VHC la pacientii operati
[168]. Tn Mexica, intr-un studiu care a inclus 362 subiecti din care 211 in lotul experimental si
151 martor, a relevat ca in 70 (33,2%) cazuri s-a gasit o asociere semnificativa intre procedurile
de anestezie si infectia cu VHC la pacientii cu interventii chirurgicale anterioare [23].

O categorie separata de pacienti care sunt expusi riscului de infectare cu VHC sunt
receptorii de transplanturi de organe sau tesuturi, Cu toate ca estimarea prevalentei infectiei
HVC la beneficiarii de transplant de organe este complicatd din cauza influentei preparatelor
imunosupresante asupra acuratetei testelor serologice utilizate in mod obisnuit [20]. Totusi
prevalenta anti-HCV la donatorii de organe, conform studiilor efectuate pe cadavre, variaza de la
4,2% la 5,1%, in functie de testul utilizat. Recipientii de organe de la donatorii anti-HCV pozitivi
par a avea rate de seroconversie ridicate, intr-un studiu cu pacienti care au primit grefe de rinichi,
35% din beneficiarii de la donatori anti-HCV pozitivi au dezvoltat boala de ficat post-transplant,
iar 74% au prezentat dovezi de viremie [91].
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Intru respectarea regulilor de control a infectiei cu VHC si reducerea riscului de infectare in
institutiile medico-sanitare sunt recomandate urmatoarele masuri de profilaxie: respectarea
tehnicii aseptice la efectuarea manoperelor medicale; asigurarea dezinfectiei si sterilizarii
adecvate a instrumentarului si a echipamentului medical; utilizarea echipamentului medical de
unica folosintd; respectarea regulilor de securitate a injectiilor; reducerea la maxim in institutiile
medicale a investigatiilor invazive si a administrarii neargumentate a injectiilor prin inlocuirea
acestora cu metode neinvazive de diagnostic si tratament; implementarea managementului corect
al deseurilor rezultate din activititi medicale; organizarea lichidarii inofensive a instrumentarului
medical uzat; protectia eficientd a personalului medical (a tegumentelor si mucoaselor) la locul
de munca prin asigurarea cu seturi de echipament de protectie personal, in functie de specificul
activitatii profesionale [21, 5, 54]; testarea personalului medical la markerul anti-HCV; limitarea
transfuziilor de sange si a derivatelor lui, cu exceptia situatiilor de stricta necesitate; screeningul
cu teste cu o sensibilitate si specificitate Tnalta la prezenta markerului anti-HCV a organelor,
tesuturilor si spermei donate; excluderea persoanelor anti-HCV pozitive din lista de donatori de
sange, organe, tesuturi sau sperma [161, 41]

HVC la pacientii care efectueaza tratament de hemodializa

Hepatita virald C a fost recunoscuta ca o problema emergentd in randul pacientilor aflati la
tratament de hemodializa, iar hepatitele virale parenterale raman a fi un pericol major atat pentru
pacientii hemodializati, cat si pentru personalul medical care-i deserveste. La nivel global
incidenta anticorpilor anti-HCV in randul pacientilor hemodializati variaza in limite mari de la
10,5% pana la 24% in timp ce prevalenta anti-HVC la fel variaza semnificativ de la o tara la alta,
de la 5% pana la 85%, iar in unele tari din Orientul Apropiat pana la 95% [11, 37, 82, 2, 70,
127].

Astfel, in Romania un studiu efectuat pe 174 pacienti din 6 centre de dializa a relevat ca
nivelul decelarii anticorpilor anti-HCV este 39,26%, iar ARN VHC a fost decelat in 20,69%
[156]. In Iran un studiu efectuat pe 298 pacienti aflati la tratament de hemodializi a relevat ci
printre acestia prevalenta HVC a fost de 24,8%, Tn Siria prevalenta totald a anticorpilor anti —
HCV in randul pacientilor hemodializati a constituit de 48,9%. In acelasi timp in Arabia Saudita
prevalenta HVC 1n randul pacientilor hemodializati variazd semnificativ in diferite regiuni ale
tarii de la 18 pana la 46%, totodatd un nivel al prevalentei mai mic — 5% se atesta in cazul
dializei peritoneale. Cel mai nalt nivel al prevalentet HVC in tarile din lumea araba a fost
consemnat in Egipt, unde 70,4% dintre pacientii hemodializati sunt infectati cu VHC [38, 132,
130, 135].
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Datele literaturii din alte regiuni ale lumii atestd o situatie similara, astfel intr-0 unitate de
dializa din China prevalenta anticorpilor anti-HCV 1n luna mai a anului 2009 a fost de 16,7%,
aceasta fiind semnificativ mai inaltd decat in populatia generala (3,2%). Printre cei 32 pacienti
pozitivi la VHC la 20 au fost detectati anticorpii anti-HCV, dar au fost negativi la ARN VHC, 8
pacienti au fost pozitivi si la anti-HVC si la ARN VHC, iar 4 pacienti au fost negativi la anti-
HVC si pozitivi la ARN-VHC [62]. Prevalenta HVC in randul pacientilor hemodializati din
Brazilia variaza intre 11-90%, pe de alta parte studiile efectuate in cateva orase din aceiasi tara
au demonstrat o prevalentd a HVC la acest grup de pacienti cu o variatie de la 14,6% pana la
46,7% [136, 42, 27].

Aceasta discrepantd poate fi explicatd printr-o monitorizare mai buna a statutului HVC in
orase a acestor pacienti [27].

Tn Bulgaria un studiu efectuat pe 2300 pacienti aflati la tratament de hemodializi a stabilit
un nivel al prevalentei a HVC de 25,2%, ceea ce este cu mult mai mult fata de populatia generala
unde acest indice constituie 1,5%. Nivelul mentionat se apropie de cel Tnregistrat in majoritatea
tarilor Comunitatii Europene. De asemenea tot in acest studiu a fost stabilit cd 13% dintre
lucratorii medicali (in special asistentele medicale) sunt pozitivi la markerul anti-HCV [77].

In comparatie cu datele mentionate mai sus, se pare ci, in tirile dezvoltate nivelul infectirii
cu virusul hepatitei C a pacientilor hemodializati este ceva mai mic. In confirmarea acestei
ipoteze vine un studiu vast efectuat de CDC (Center for Disease Control and Prevention, SUA)
care a cuprins toate cele 4185 de unitati de hemodializa autorizate din SUA si a stabilit ca
prevalenta celor infectati cu VHC a fost de 7,8% in descrestere fatd de rezultatul obtinut de un
studiu similar efectuat Tn anul 1995 si care a relevat o pondere a celor infectati de 10,4%. Autorii
atribuind aceasta descrestere, sporirii nivelului de constientizare asupra transmiterii HVC [21].

Nivelurile inalte ale morbiditatii prin HVC 1in randul pacientilor hemodializati sunt
determinate de o serie de factori de risc, printre care cel mai important este perioada indelungata
de aflare la tratament si frecventa inaltd a numarului de proceduri de hemodializa, alti factori
incriminati in sursele din literatura includ: prezenta transplantului de organe in anamneza, varsta
Tnaintata, varsta foarte tanara, efectuarea hemodializei si a dializei in mai multe centre, infectii cu
virusurile hepatitei B, imunodeficientei umane, diabetul zaharat [119, 3, 37, 135].

Dupa cum am relatat mai sus majoritatea studiilor efectuate au relevat faptul ca existd o
relatie puternica intre durata de timp de aflare la tratament de hemodializa si prevalenta nivelului
de infectare cu VHC la pacientii hemodializati. Un vast studiu efectuat in Brazilia a demonstrat
ca pacientii aflati la tratament de hemodializd mai mult de 3 ani au un risc de 13,6 ori mai mare

de infectare cu VHC decat cei care se afla la tratament mai putin de un an [119].
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Din punct de vedere istoric numarul de transfuzii de sange primite expuse in in sursele din
literatura constant este asociat cu prevalenta crescutd a HVC 1n randul pacientilor aflati la
tratament de hemodializd. Cu toate acestea, mai multe rapoarte recente nu recunosc ca
transfuziile de sange sunt un factor de risc independent in raspandirea VHC printre subiectii
hemodializati. Intr-adevar, prescriptia medicala de eritropoietina care a demarat la sfarsitul anilor
1980 a redus necesititile de transfuzii de singe pentru pacientii hemodializati. in plus,
introducerea PCR-ului pentru screening-ul sangelui donatorilor a redus semnificativ riscul de
transmitere a VHC prin transfuzii de produse de sange. La moment riscul de transmitere a VHC
asociat transfuziilor este estimat la o unitate la 2 milioane sau chiar mai mic [119, 37].

Cu toate acestea au fost relatate cazuri de seroconversie VHC la pacientii care nu au primit
niciodata transfuzii sau produse din sange. Mai mult, experienta obtinuta, intr-0 unitate de
hemodializa, care a avut la baza evaluarea focarelor de infectie cu VHC si analiza filogenetica a
tulpinilor de VHC izolate, sugereaza ca transmiterea nosocomiald joacd un rol-cheie in
transmiterea VHC [1].

Ocazional, un dializator defectat a fost prezentat ca fiind un risc potential pentru
transmiterea VHC. Alte investigatii [107] au furnizat probe privind transmiterea VHC intre doi
pacienti ca urmare a utilizarii unei presiuni transmembranare mici la pacientii infectati cu VHC
conectati la acelasi aparat de hemodializd sugerand posibila transmitere prin intermediul
contaminarii accidentale a sistemului de monitorizare a presiunii venoase. Prezenta ARN-VHC a
fost identificatd pe suprafetele mainilor personalului medical antrenat in procedurile de dializa
[1]. Toate aceste probe indica diferite modalitati de transmitere nosocomiala a VHC intr-0
unitate de hemodializd. Astfel, intru reducerea nivelului de infectare a pacientilor hemodializati
se practicd izolarea celor infectati. Odata cu izolarea in cazul hepatitei virale C este convenitd
urmatoarea etapa - de a dializa pacientul la un aparat individual. Alocarea unui aparat de dializa
fara izolarea pacientului Tn principiu este inefectiva, deoarece nu tot timpul aparatul de dializa
este cel care se face vinovat direct de transmiterea virusului [1].

Yang si altii (2003) au facut un studiu interesant in care au fost incluse trei grupe de
pacienti: prima grupa fara izolare, a doua cu o zona dedicata si un aparat de dializa montat n
acelasi salon, a treia grupa a inclus pacienti izolati intr-un salon separat. Din cei 325 pacienti
urmariti pe parcursul urmatoarelor 4 luni in prima grupa au fost inregistrate 7 cazuri noi de
seroconversie a HVC, 2 pacienti in grupa a doua de studiu, si nici un pacient in cazul celor
izolati totalmente, demonstrand astfel ca izolarea in saloane diferite este mai efectiva decat

izolarea si prelucrarea aparatelor de dializa [27].
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Luand 1n consideratie riscurile descrise la care se expun pacientii sectiilor de hemodializa
CDC recomanda testarea la HVC a acestei categorii de pacienti la fiecare 6 luni cu teste ELISA
de ultima generatie. Cu toate acestea in cazul in care exista o seroconversie noud in unitatea de
hemodializd (un caz nou depistat) frecventa testarii ar trebui schimbata la o datd pe lund. Tot
CDC recomanda ca impreuna cu testarea anti-HCV ar trebuie investigate si nivelurile enzimelor
hepatice [1, 78, 19, 107].

HVC la utilizatorii de droguri

Dupa reducerea ponderii transmiterii VHC prin intermediul transfuziilor de sange, partajarea
de materiale contaminate de catre utilizatorii de droguri intravenoase a devenit cea mai
importantd cale de transmitere a VHC. Acestei cdi ii revine cea mai mare pondere, fiind
dominanta 1n ultimii 40 de ani in asa tdri ca Statele Unite ale Americii si Australia, iar la moment
a devenit si 1n tarile in curs de dezvoltare cea mai importantd cale de transmitere a VHC. La
nivel mondial se estimeaza ca circa 64% dintre utilizatorii de droguri intravenoase sunt infectati
cu VHC. Utilizatorilor de droguri intravenoase le revine o pondere cu o variatie de 60-70%, in
special la persoanele primar infectate cu HVC din SUA, dar si din multe alte tari [91, 105, 103,
5, 145].

Astfel, in tarile comunitatii europene nivelul prevalentei HVC in randul UDI variaza de la
25% pana la 70%. Din cele 7 state care au raportat la ECDC (European Center for Disease
Control and Prevention) nivelul prevalentei HVC printre UDI, Italia a raportat cel mai mic
indicator (10,8 - 25,6%), iar Norvegia cel mai inalt (70%) [35, 103]. In acelasi timp in Anglia
printre detinutii utilizatori de droguri in trecut sau la moment, care au fost investigati la HVC (in
39 de institutii penitenciare un total de 10723 persoane in anii 2005-2008), a fost stabilit ca din
cei 946 detinuti care au raportat consum de droguri intravenoase 437 sau 46,2% au fost pozitivi
la markerul anti-HCV [83].

In alta regiune a Europei, la Sofia, Bulgaria testarea utilizatorilor de droguri injectabile intre
anii 2000 si 2010 a decelat cifre de 50-60% pozitivi pentru anticorpii anti-HCV, iar datele din
2004 - 2008 pentru 10 orase din aceiasi tard au dat o cifra corespunzatoare de 64%, aceste rate
fiind in general comparabile cu cele din alte tari din Europa Centrali si de Est [77]. Tn Egipt,
Alexandria Tn réndul a 100 de utilizatori de droguri intravenoase s-a decelat faptul ca
seroprevalenta HVC a fost de 63% [32, 98].

In tara vecina Ucraina un studiu vast efectuat in anul 2010 care a inclus 2252 de UDI, dintre
care 1787 (79,4%) barbati si 465 (20,6%) femei, ceea ce este reprezentativ pentru toatd populatia
de UDI din Ucraina. Rezultatele obtinute au demonstrat cd nivelul de infectare cu hepatita virala

C a barbatilor era semnificativ mai inalt decat ce al femeilor 52,4% fatd de 44,5% (p<0,001).
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Totodata in orasele din Ucraina nivelul prevalentei HVC in randul UDI a fost diferit: in Donetk
67,7%, in Lugansk -72,8%, Lutc - 49,6%, Odessa — 68,8%, Poltava — 31,2%, Simferopol -21,6%,
Sumi - 52,4%, Harikov — 55,6%, Herson — 31,8%, in mediu 50,7% [172].

Infectarea cu VHC vine la scurt timp dupa initierea consumului de droguri intravenoase, rata
estimatd a infectarii in primii doi ani este de 18-27 per 100 persoane-an. Reinfectarea dupa
clearence-ul VHC nu este un fenomen cazual si este estimata la 1,8-4,7 la 100 persoane-an. Rata
mai mica de reinfectare pare sa fie produsd de catre anticorpii protectivi obtinuti ca urmare a
infectarii primare [90].

Thorpe et al. (2000) au demonstrat ca prevalenta infectiei cu VHC in randul consumatorilor
de droguri intravenoase (UDI) a variat de la 70% la 90%, si se pare ca creste odata cu majorarea
perioadei de folosire a drogurilor intravenoase. Cu toate acestea, unele studii au demonstrat ca
chiar si utilizatorii proaspeti ce folosesc droguri intravenoase mai putin de sase luni pot prezenta
rate mai mari de 75% [91]. Rezumand cele expuse, concluzionam cd majoritatea consumatorilor
de droguri injectabile aparent dobandesc HVC la inceputul procedurii de drogare [59].

Alt studiu recent, realizat de Tseng et al. (2007) a demonstrat prevalente ale HVC de 66,2%,
87,6%, 97,6% si 98,7% pentru diferite durate de utilizare a drogurilor de mai putin de 9 ani, 10-
19, 20-29, mai mult de 30 ani, respectiv (P<0,0001) [151]. De asemenea, grupele de varsta
tinere, au avut o incidenta semnificativ mai micd a HVC decat grupurile de vérsta mai Tnaintata
(P<0,0001), desi varsta este posibil sd se manifeste ca un surogat pentru durata de UDI. ntr-
adevar, studiile de profil, au demonstrat ca mai putin de 40% din cazurile de HVC au inclus
pacientii mai tineri de 30 de ani [45]. Prevalenta anticorpilor anti-HCV in randul UDI cu varste
cuprinse intre 18-40 de ani rimane la mai putin de 35% in ultimii ani [7]. In timp ce cele mai
recente studii printre UDI mai in varsta de 40 ani indica faptul ca doar 25% din ei sunt infectati
[112].

Utilizarea Tn comun a seringilor pentru injectarea drogurilor este factorul de risc cel mai
important pentru infectarea cu VHC [60]. Studiile releva, ca utilizatorii tineri de droguri
intravenoase sunt mai susceptibili de a face schimb de seringi intre ei decat cei mai in varsta [29,
95, 144]. Acest fenomen poate fi explicat prin faptul ca utilizatorii de droguri intravenoase noi au
nevoie de ajutorul altora pentru a se injecta, de asemenea probabil cd ei nu au fost expusi in de
ajuns campaniilor de informare cu privire la riscul utilizarii in comun a seringilor. In plus,
utilizatorii tineri invatd sa se injecteze n contextul retelelor sociale puternice care incurajeaza
partajarea si in care increderea si prietenia fac schimbul de seringi mai confortabil si mai putin

riscant [169]. De asemenea HVC poate fi transmisa prin contaminarea cu sange a obiectelor
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folosite pentru consumul intranazal de droguri, astfel printre acest tip de utilizatori de droguri se
estimeaza o prevalenta a HVC de la 0 pana la 17% [131].

Din cele relatate se poate lesne de inteles cit de stringenta este problema HVC printre
UDI, dar si importanta masurilor de profilaxie nespecifica contra HVC 1n aceastd grupa cu risc
sporit de infectare. Printre acestea se evidentiaza programele de reducere a riscurilor de infectare,
care spre exemplu in SUA au avut poate cea mai mare contributie la diminuarea nivelului
prevalentei HVC in randul utilizatorilor de droguri intravenoase [21, 58, 103, 55], dar si la
Scaderea popularitatii consumului de droguri injectabile cu ajutorul resurselor mass-media si
programele de schimb de seringi [106]. Studiile confirma ca utilizatorii de droguri care iau parte
la programe de schimb de seringi si ace sunt mai putini expusi riscului de a se infecta cu virusul
hepatitei C [58, 94, 152, 155].

Cercetatorii au atras atentia asupra urmatorului fapt: cu cat presiunea masurilor profilactice
asupra pacientului este mai durd, cu atdt mai rar persoana se afla sub influenta riscului de
infectare prin contact sexual si parenteral (UDI). Programele efective de profilaxie, de obicei,
prevad consultatiile individuale si in grupuri, care includ formarea modelelor comportamentale
adecvate, profilaxia recidivelor de drogare, consultarea si testarea HIV [53].

O altd modalitate importantd de prevenire a raspandirit HVC in randul UDI este tratarea
acestora. Astfel, au fost modelate si pronosticate situatii care au avut la baza o rata ipotetica a
prevalentei HVC in randul UDI de 20% si rate de tratare a 5, 10, 20 sau 40 per 1000 UDI anual,
acest model a prezis o reducere cu 15%, 30%, 62%, si 72% respectiv a prevalentei HVC cronice
dupa 10 ani. Aceste reduceri ale prevalentei sunt cel putin injumatatite pentru prevalente de
referinta de 40% si 60%, dar oricum sunt o solutie foarte buna pentru reducerea nivelului
morbiditatii prin HVC in randul UDI [90].

Programele de tratare a narcomaniei si de schimb a seringilor pot fortifica profilaxia
nespecificd a hepatitelor virale prin informare si actiune psihologica asupra pacientului. Datele
cercetdrilor efectuate la New-York, demonstreaza ca prin programele de schimbare a seringilor,
o parte semnificativa de UDI a acceptat tratamentul Tmpotriva narcomaniei, dar ei n-au fost
testati la HCV si n-au stiut despre existenta vaccinelor contra HVB si HVA [53].

Vorbind despre tratamentul optimal al HVC, majoritatea pacientilor din grupul de risc sunt
siguri ca este necesar de a informa persoanele de contact despre riscul de infectare cu hepatite
virale. Persoanele care vor sd urmeze tratamentul contra narcomaniei trebuie sa fie testate la
markerii hepatitelor virale B si C. Consultarea poate nu doar sa previna cazurile noi de infectare,
ci si sd informeze persoanele infectate despre riscul transmiterii infectiei altor indivizi.

Informatia in timpul consultarii trebuie sa includa date actuale care sa confirme ca folosirea
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comund a instrumentelor pentru drogare favorizeaza transmiterea virusului hepatitei C, ca
strategiile de reducere a riscului de infectare cu HVC pot preveni si transmiterea altor hepatitelor
virale, dar si a HIV/SIDA, ca vaccinarea contra HVB este necesard, in special pentru persoanele
cu risc sporit de infectare [53, 138].

HVC la detinuti

Estimarea prevalentei reale a HVC in randul detinutilor este dificil de a fi obtinutd. Aceasta
fiind estimata la 6-19%, aproximativ 38-90% din cei aflati in detentie care sunt pozitivi la HIV
sunt infectati concomitent si cu HVC. Se crede ca hepatita virala C este de 100-200 ori mai
frecvent decelata la persoanele aflate in detentie comparativ cu populatia generala [63].

Cu toate acestea cateva studii efectuate Tn SUA au relevat o prevalentd care a variat in
limitele de la 23,1 pana la 39,4%. Cele mai recente date de la sistemul penitenciar din California
au stabilit o prevalentd de 34,3% in baza unui studiu transversal efectuat pe 469 de prizonieri din
trei institutii de acest gen din California. Intr-un studiu mai vechi, dar mult mai mare, de
asemenea, efectuat in California, la 4513 detinuti din sase unitati de detentie, a fost stabilita o
prevalentd generald de 41,2%. In mod similar, intr-un studiu pe 4269 detinuti in Rhode Island,
23,1% din detinuti au fost pozitivi la anticorpii anti-HCV. Un alt mare studiu din sistemul
penitenciar din Maryland (SUA) a decelat o prevalenti a HVC de 29,7%. In anul 2004, Biroul de
Justitie Statisticd a publicat rezultatele unui studiu efectuat in 1209 din 1584 unitati de detentie
de stat si private ceia ce a constituit la nivel national 76% participare. Din 57018 persoane testate
la VHC 17911 au fost pozitive (31%) [21].

In Anglia cercetirile efectuate pe parcursul anilor la persoanele care se afla in detentie au
stabilit urmatoarele rezultate: in anul 2005 au fost testati la anti-HCV 1579 detinuti dintre care
26,0% au fost pozitivi, in anul 2006 au fost testati la anti-HCV 1577 detinuti dintre care 26,5%
au fost pozitivi, in anul 2007 au fost testati la anti-HCV 2098 detinuti dintre care 24,5% au fost
pozitivi si In anul 2008 au fost testati la anti-HCV 1579 detinuti dintre care 22,8% au fost
pozitivi [83].

Intr-un studiu efectuat in Indonezia, insula Java care a inclus 375 persoane aflate in detentie
dintre care 289 barbati si 86 femei s-a stabilit ca rata de decelare a anticorpilor anti-HCV a fost
de 34,1% sau 128 din 375. In acelasi timp acest indicator fiind mai mare printre UDI unde a fost
stabilita o seroprevalentd de 50%, in timp ce pentru non-consumatori nivelul acestui indicator a
fost de 28,8%, principalul genotip al VHC evidentiat la acestia a fost 1a urmat de 3a, nivelul
acestor genotipuri la persoanele aflate in detentie utilizatoare de droguri intravenoase a fost mai
inalt fata de nivelele stabilite printre donatorii de sane si cei cu boli hepatice [154, 113]. Cel mai

mic nivel de infectare cu HVC — 5% a fost stabilit intr-o nchisoare din India [63].
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HVC la persoanele infectate cu HIV

Aproximativ 25% dintre persoanele infectate cu virusul imunodeficientei umane (HIV), din
tarile Europei de Vest au de asemenea infectie cronica cu VHC. In aceste circumstante progresia
bolii hepatice fiind accelerata in cazul coinfectiei HIV-VHC, precum si riscul de ciroza fiind de
doua ori mai mare in acest caz.

Distributia genotipurilor VHC la pacientii infectati cu HIV reflectd calea de transmitere,
astfel genotipului 1b revenindu-i o pondere de 66% fiind asociat cu transmiterea prin intermediul
transfuziilor sanguine in timp ce genotipurile 1a si 3a sunt mai frecvente la UDI [4, 56, 57, 139,
53, 170].

Transmiterea pe cale sexuala a VHC

Riscul asociat cu transmiterea sexuald a VHC nu este totalmente argumentat, acest factor de
risc fiind cel mai controversat in epidemiologia hepatitei virale C, mai ales ca urmare a diferitor
rezultate obtinute in diferite studii [149].

O prevalentd inaltd a infectiei cu VHC a fost observatd la pacientii care se trateaza in
dispensarele specializate dermatovenerologice, printre prostituate si partenerii lor si la pacientii
cu infectia HIV/SIDA. Alti factori de risc legati de comportamentul sexual care se pare ca
contribuie pentru o ratd de transmitere mai mare a VHC, sunt: numarul extins de parteneri
sexuali, prezenta altor boli cu transmitere sexuald, cum ar fi trichomoniaza, HIV/SIDA, sifilisul,
si chlamidiaoza, utilizarea redusd a prezervativelor, experientele sexuale traumatice si barbatii
care practica sex cu barbati [18, 140].

In plus, transmiterea de la barbat la femeie pare a fi mai usoard decit transmiterea de la
femeie la barbat [51]. Tn ciuda acestor dovezi, studiile in cuplurile monogame au demonstrat un
risc scazut de transmitere pe cale sexuala a VHC. Astfel, transmiterea heterosexuala a hepatitei
virale C este incriminata in 14% dintre cazurile noi inregistrate de hepatitd C acuta in SUA
[160].

Desi, transmiterea in cupluri care sunt impreuna de mult timp se pare cd e rara, incidenta
HVC este 1nalta in randul barbatilor HIV pozitivi care fac sex cu barbatii, estimatd la 6,08 cazuri
per 1000 persoane-an [167, 147]. Mai mult decat atat, posibilitatea de transmitere intrafamiliala
ca urmare a schimbului de materiale de igiend personald, expunerii ocazionale la singele
contaminat impiedica interpretarea studiilor privind evaluarea transmiterii sexuale a HCV [91].

Transmiterea verticala a VHC

Rata de transmiterea verticala a VHC variaza de la 0% pana la 20%, cu o medie de
aproximativ 5%, in cele mai multe dintre studiile efectuate. Factorii de risc pentru transmiterea

verticald includ: nivel sporit al incarcaturii virale materne, travaliu prelungit, monitorizarea fetala
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internd, si coinfectie HIV-VHC. Mamele coinfectate fiind de 3,8 ori mai predispuse de a
transmite VHC la fat sau in aproximativ 25%. Alaptarea nu a contribuit iIn mod semnificativ la
transmiterea VHC. La moment nu sunt elaborate careva recomandari pentru screeningul femeilor
gravide la HVC deoarece nu sunt careva masuri care ar putea intrerupe transmiterea [91, 27, 82,
47,69, 67].

Transmiterea VHC in cadrul manoperelor de tatuare

Cercetarile efectuate arata ca la nivel mondial aceasta cale nu este considerata ca una majora
de transmitere a VHC. Spre exemplu, pana in prezent, Centrul de Control si Prevenire a Bolilor
(CDC, Atlanta, SUA) nu a fost alertat cu privire la vreun focar de infectie cu VHC 1in Statele
Unite, asociat cu un salon licentiat de tatuaj sau piercing. Dupd multi ani de observare, aceste
saloane par a fi in siguranta din punct de vedere al practicilor lor [153, 149].

Totusi, ar trebui s fie remarcate si exceptii de transmitere VHC in Australia si Statele Unite
care au avut loc probabil la barbatii care au facut tatuajele in conditii casnice sau 1n penitenciare
[97, 84]. Efectuarea de tatuaje in conditii casnice sau de penitenciar in care nu este garantata

sterilitatea instrumentarului utilizat poate conduce la transmiterea HVC [149].

1.3. Genotipurile VHC si asocierea acestora cu ciile de transmitere ale infectiei si

factorii de risc

Virusul HVC, s-au izolat Tn 1988, este un ARN inspiralat - Flavivirus, contine circa 10 mii
nucleotide si are un continut esential lipidic, cu diametrul pana la 30 nm. VHC are o variabilitate
genetica inaltd, frecventa mutatiilor fiind de 1,4-1,9x103 per nucleotid pe an, existand diferente,
atat in lungimea genomului, cat si deosebiri importante in nucleotidele genomice [108].

In functie de similaritatea secventelor nucleotidice, VHC se clasifica (dupa Simmonds et al.)
in grupe genetice mari, denumite genotipuri, in cadrul carora se incadreaza tulpini virale cu o
omologie nucleotidica pana la 70%. In prezent se cunosc 11 genotipuri, numerotate in ordinea
descoperirii cu cifre arabe.

Subtipurile, tulpinile VHC au o similaritate virala de 70-80%, denumite conform
descoperirii cu litere alfabetice (a, b, c etc.). La momentul actual, se cunosc circa 100 subtipuri
[108].

Cvasispeciile - un complex de variante virale genetic distincte, existente la un singur pacient
infectat, cu o similaritate de circa 90%. Compozitia cvasispeciilor VHC, este rezultatul
acumularii mutatiilor pe parcursul replicarii virale in celulele gazda. Prezenta lor indica faptul, ca
un subiect infectat nu prezinta o populatie virald omogena, dar un spectru heterogen de variante

genomice, care conferd virusului un avantaj de supravietuire prin selectia mutantilor adaptati
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conditiilor de mediu. Variabilitatea genetica ar fi modalitatea prin care VHC reuseste sa persiste
in organismul uman, evitand actiunea sistemului imun si determinand evolutia cronica a hepatitei
virale [53, 109].

Variabilitatea genetica inaltd a VHC face posibila infectarea succesiva a gazdei cu mai multe
tulpini virale si este intr-o directd corelatie cu severitatea maladiei, raspunsul la terapia cu
interferoni si dificultatile in prepararea de vaccinuri eficiente.

Studii bazate pe evolutia moleculard a VHC din Africa si Asia sugereaza ca virusul hepatic
C a aparut cu circa 1000 de ani in urma. Ulterior acesta a evoluat in regiuni geografice concrete
in care au aparut cel putin 6 genotipuri noi. Aceste genotipuri au 0 omologie de aproximativ 80%
si sunt in continuare repartizate in mai mult de 100 de subtipuri. Actualmente se atestd 0
epidemie globala a catorva subtipuri: la, 1b, 3a, 2a si 4a asociate cu folosirea de droguri
intravenoase si practica medicald moderna. Genotipurile VHC sunt relevante nu numai in cazul
distributiei geografice, dar mult mai important in determinarea raspunsului curent la tratamentul
administrat [61, 12].

Analiza genotipurilor VHC in cadrul unei populatii este un instrument util pentru studiul
epidemiologic al evolutiei infectiei cu VHC in diferite regiuni geografice si grupuri de risc.
Datele epidemiologice si genetice sugereaza ca principalii factori responsabili pentru raspandirea
epidemiei de VHC in ultimii 50 de ani in Europa, au fost noile cai de transmitere: transfuzii de
sange sau preparate din sange, mai ales dupa anul 1940; utilizarea medicala a acelor nesterilizate
pentru preparate injectabile si pentru vaccinare la scard larga; consumul de droguri intravenoase
asociate cu utilizarea in comun a echipamentului de injectare [52].

Genotipul viral este factorul cel mai important in evaluarea duratei optime a tratamentului
pentru infectia VHC, furniznd orientdri suplimentare privind raspunsul la tratament, raspunsul
virusologic rapid fiind un predictor al succesului tratamentului, iar raspunsul virusologic tardiv —
un indicator precis al esecului tratamentului.
tratamentul bazat pe interferon, dupa cum urmeaza: genotipul 2, 3, 4 si 1. In ultimii ani a fost
stabilit ca, in special la genotipurile 1 si 4, polimorfisme unice de nucleotide situate Tn apropierea
genei pentru interleukina-28B sunt puternic asociate cu probabilitatea realizarii unui raspuns
virusologic sustinut, precum si cu cinetica virald in timpul tratamentului si clearance-ului natural
al infectiei cu VHC [134, 15, 48, 46].

Infectia cu genotipul al 1b VHC a fost puternic asociata cu boli hepatice severe si risc major

de dezvoltare a carcinomului hepatocelular spre deosebire de alte genotipuri. Totodatd genotipul
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3 al VHC a fost recent asociat cu progresia mai rapida a fibrozei in comparatie cu alte genotipuri
[143].

La nivel global distributia genotipurilor VHC este foarte variatd. Cercetarile efectuate in tara
vecina Romania au relevat ca genotipul predominant este 1b acesta fiind decelat la 93,46% dintre
cei 461 pacienti cu HVC care au fost investigati; si totodatd acesta este asociat cu infectarea
percutand la 85,9% dintre pacienti, urmata de transmiterea nepercutana in 8,9% si de calea
habituala in 5,2%.

In tarile vecine, inclusiv Romania, la fel a fost stabilitd o prevalenta inalti a genotipului 1, in
Ungaria - 91,5% si Bulgaria — 77,5%. Situatia este diferitd in Serbia si Muntenegru, acolo unde
genotipul 1 a fost decelat doar in 57,9% din cazuri. In Ucraina genotipurile dominante sunt
diferite in dependenta de regiunea tarii, putand fi decelate inclusiv si genotipurile 3, 5 si 2 [52].

In Federatia Rusa cercetirile efectuate au relevat urmatoarele genotipuri circulante in
teritoriul tarii — la, 1b, 2 si 3a. Din 1928 probe evaluate in perioada anilor 2005-2010 colectate
din 25 regiuni ale tarii, in 52,8% s-a depistat genotipul 1b; in 36,3% genotipul 3a; 8,1%
genotipul 2 si doar 2,1% au fost cu genotip 1a; genotipul 4 a fost depistat doar la 2 bolnavi. Tn
timp ce infectie mixta a fost decelata doar in 0,6%, raspandirea genotipurilor in Federatia Rusa
variazd geografic, astfel cu toate cd 1b a fost cel mai prevalent genotip, in unele regiuni din
Caucazul de nord genotipul 3a este cel mai prevalent revenindu-i o pondere de 51%, iar insumat
in aceasta regiune (Caucazul de nord) genotipurile 1b si 3a au avut ponderi de 45% si 41,7%
respectiv. Totodata genotipul 3a a fost cel mai des decelat la persoanele cu varsta cuprinsa intre
15-35 ani, ceia ce este legat cu frecventa mai mare a utilizarii de droguri intravenos [173].

In general genotipurile 1a si 1b sunt cel mai frecvent intilnite in Europa, Statele Unite si
Japonia. Genotipurile 2a si 2b sunt de obicei decelate in America de Nord, subtipul 2¢ in nordul
Italiei, Tn timp ce genotipul 4 este predominant in Africa de Nord (in special in Egipt) si Orientul
Mijlociu [6, 81, 174]. Genotipul 3a este endemic in Asia Centrald si de Sud-Est, si pare sa fie
dominant la utilizatorii de droguri intravenoase (UDI) in Europa si Statele Unite [46, 129].

Tn Europa de Vest incidenta infectiei cu VHC subtip la a depasit-0 deja pe cea cu genotipul
1b. Mai multe rapoarte din Marea Britanie, Austria, Germania si Italia a fost observata o usoara
crestere a proportiei infectiilor cu genotipul 3 mai ales la UDI (variind de la 12 pand la 35%)),
informatii similare de asemenea au fost colectate si din tarile Europei de Est. In Republica Ceha,
o crestere a prevalentei genotipurilor la (13,3%) si 3a (19,7%) a fost asociatd cu cresterea
considerabild a incidentei VHC in randul UDI in ultimii 15 ani.

In Polonia ponderea relativi a genotipului 1b a scizut pana la 57,5% in favoarea genotipului

3a céruia deja ii revine o pondere de 31,3%, preponderent, dar nu exclusiv la UDI.
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Rapoarte recente din Slovacia au detectat un nivel ridicat al genotipului 3a al VHC la UDI
(60,9%), in Rusia genotipul 3a pare sa fi depasit genotipul la la tinerii UDI (56,9% si 11,9%)
respectiv [143].

Astfel in baza datelor prezentate mai sus si a cercetarilor efectuate in diferite tari a fost
stabilitd o corelatie stransa intre genotipul viral si calea de transmitere a infectiei, genotipul 1b
fiind puternic asociat cu transmiterea in cadrul manoperelor medicale invazive si cu varsta
inaintatd a subiectilor.

Genotipul 2 conform unui studiu efectuat in Belgia pe 98 bolnavi pare sa posede specificul
sdu, acesta fiind puternic asociat cu examenele medicale invazive [116]. In timp ce In cazul
genotipurilor 3a si la emergente in Europa a fost stabilitd o asociere puternica cu transmiterea
print intermediului utilizarii intravenoase a drogurilor si cu varsta tanara. Totodatd diferentele
genetice mici intre tulpinile de genotipuri 3a si la emergente in Europa sugereaza patrunderea
lor recentd pe continent.

Genotipurile 4, 5 si 6 ale virusului hepatitei C reprezintd mai mult de 20% din toate cazurile
de infectie cu VHC 1in intreaga lume. Genotipul 4 este principalul subtip intalnit in Egipt, acesta
reprezentand 90% din toate cazurile de infectie cu VHC. Terapia anti-schistosomala este cauza
principala de contaminare in tara nominalizatd, urmatd de procedurile efectuate in cadrul
medicinii traditionale, inclusiv ingrijire dentara, tratamentul ranilor, circumcizia, excizia si
scarificarea. Acest genotip de asemenea, este foarte raspandit in Africa sub-sahariana si in
Orientul Mijlociu. iIn Europa, prevalenta acestuia a crescut recent in special in randul
consumatorilor de droguri injectabile si a imigrantilor. Genotipul 5 al VHC este decelat cu
precadere in Africa de Sud, reprezentand in aceasta tard 40% din totalul genotipurilor VHC, in
acelasi timp focare de genotip 5 al VHC au fost inregistrate in Franta, Spania, Siria si Belgia,
cazuri sporadice decelandu-se oriunde in alta parte a lumii. Modul principal de transmitere al
acestui genotip sunt calea iatrogena si transfuziile de sange.

S-au efectuat studii 1n privinta istoriei filogenetice a genotipului 6, acestea relevand faptul ca
cel mai probabil genotipul 6 a aparut ca subtip aparte cu aproximativ 400 ani in urma in Asia de
Sud-Est, mult timp acesta a rimas endemic in tiri precum Vietnam si Laos. Insi odati cu
intensificarea migratiilor internationale in secolul XX acest genotip depaseste focarele endemice
in unele cazuri fiind chiar demonstrat importul lui, spre exemplu in Hong Kong din Vietnam
[117]. La moment genotipul 6 al VHC poate fi decelat in Hong Kong, Vietnam, Thailanda si
Myanmar, precum si la americanii si australienii de origine asiatica [118].

Raspunsul la tratament al genotipului 4 este intermediar intre genotipul 1 si genotipul 6 al

VHC. In cazul genotipului 5 al VHC, un rispuns virusologic sustinut se realizeaza in mai mult
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de 60%, in cazul a 48 de saptaimani de tratament. Genotipul 6 al VHC este de asemenea
considerat ca fiind usor de tratat, cu o rata de raspuns la 60-85% din cazuri [8]. Durata optima de
tratament (24 sau 48 sdptamani) pentru genotipul 6 al VHC este neclard si in prezent este

obiectul unor studii [2].

1.4. Impactul social al hepatitei virale C

In mod clasic, evaluarea stirii de sanitate a populatiei utilizeaza indicatori de mortalitate si
de morbiditate (incidenta si prevalenta bolilor). Datorita modificarilor aparute in ultimul timp (in
ultimele decenii) privind modelul de mortalitate si de morbiditate au impus gasirea unor alte
metode prin care sd fie masuratd si evaluatd starea de sdnatate a populatiei. Una dintre aceste
metode este indicatorul DALY (Disability Adjusted Life Years - ani de viatd ajustati la
dizabilitate) propus de catre Organizatia Mondiald a Sanatatii.

Un DALY (an de viata ajustat la dizabilitate - Disability Adjusted Life Year) poate fi
considerat ca un an pierdut din viata "sanatoasd". Suma de DALY 1in intreaga populatie, sau
povara bolii, poate fi consideratd ca o masura a diferentei dintre starea de sandtate actuald si o
situatie ideala de sanatate in care intreaga populatie traieste la o varstd Tnaintata, libera de boala
si handicap [163].

DALY masoara pierderile in sandtate, diferenta dintre sdndtatea actuald a populatiei si
anumite limite optime posibile, stabilite. Combind pierderea de vieti prin decese premature, cu
anii trditi in incapacitate. Este folosit de decidenti ca un instrument pentru selectarea
interventiilor ce trebuie finantate public [43, 124].

In intreaga lume, pe langa faptul ca sunt infectate cu HVC circa 200 milioane de persoane,
cazurile acute de aceastia maladie provoaca aproximativ 54000 de decese anual [99]. Tn timp ce
din cauza cazurilor cronice de maladie decedeaza anual circa 350.000, iar altor 955.000 persoane
le cauzeaza disfunctii si invaliditate ca urmare a complicatiilor asociate cum ar fi ciroza hepatica
si cancerul hepatic [33, 86, 121].

La nivel mondial OMS estimeaza o pierdere de 1.314.531 DALY pe an in timp ce pentru
regiunea europeand OMS estimeaza o pierdere de 157.983 DALY doar din cauza hepatitei C
acute. Totodata in ultimul raport cu privire la povara bolii din 2004 pentru tarile cu venit Tnalt
OMS a estimat o pierdere de 153 DALY la 100.000 populatie ca urmare a hepatitei virale C,
pentru tarile cu venit mediu 325 DALY, pentru tarile cu venit mic, acest indicator constituie 476
DALY [164, 102, 133, 14].

Tn Europa anual se estimeaza ci se pierd aproximativ 1,2 milioane de DALY ca urmare a

hepatitei virale C, cu o ratd medie de 134,5 DALY la 100.000 populatie. Cea mai mare parte a
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acestei pierderi — 81%, se datoreaza cirozei care survine ca urmare a hepatitei C. Totodata in
aceastd regiune cel mai inalt nivel de DALY pierduti se atestd in Europa de Est unde se pierd

155 DALY la 100.000 populatie [101, 111, 158, 157, 13].

1.5. Diagnosticul de laborator al hepatitei virale C

Diagnosticul este bazat pe testarea markerilor antigenici si anticorpilor respectivi, precum si
pe detectia ARN VHC. Actualmente anti-HCV si AgHC se detecteaza prin metoda
imunoenzimatica. Initial antigenii VHC puteau fi identificati numai in bioptatul ficatului. Cu
ajutorul anticorpilor monoclonali folositi impotriva AgHC s-a descoperit AgHCcor in citoplasma
hepatocitelor la 60-90% bolnavi de hepatita virala C cronica. Acest antigen este codat de zonele
NS3 si NS4 a genomului ARN-VHC. Mai tarziu, s-a demonstrat, ca antigenul poate fi detectat
numai in 5% de hepatocite. Antigenii VHC chiar dacd si patrund in sdnge, in majoritatea
cazurilor, nu pot fi depistati de citre ELISA, datoritd concentratiilor minore (nu depaseste 10°
/ml). Insd recent datoritd test-Sistemelor de ultima generatie, depistarea antigenului HVC este
posibila si in sange [53, 73, 74].

Se depisteaza anticorpii anti-HCV sumar (IgM+1gG), anti HCV IgG, anti HCV IgM si anti-
NS4 (anticorpi fatd de proteinele nestructurale). Pentru cercetdrile de screening a anticorpilor
HCV se utilizeazd metoda imunoenzimatica, dar pentru confirmare - imunoblot. In cazurile
tipice de infectie anti-HCV apar la sfarsitul procesului infectios, peste 4-9 luni dupa infectare sau
la 20-150 zi de boald. Insi, in unele cazuri anti-HCV se depisteazi la 2-4 saptimani dupi
transfuziile de sange infectat. In unele cazuri, seroconversia are loc la un an dupa infectare.
Datorita tendintei hepatitei C spre cronicizare, anticorpii se depisteaza in sange timp indelungat.
Anti-HCV, cu exceptia anticorpilor la proteina C (anti-core clasa M) nu indica asupra replicarii
virusului, nu caracterizeaza activitatea lui si pot demonstra postinfectie.

Trebuie de mentionat, ca la recipientii de sange, pot fi identificati anti-HCV ai donatorului
care la o unica transfuzie, nu neaparat, dar pot vorbi despre o infectare posttransfuzionala.

Identificarea anticorpilor anti-HCV, de reguld, rezolva diagnosticul etiologic, dar nu
caracterizeaza debutul infectiei (acut, cronic) si nu rezolva prognosticul ei. La pacientii cu HVC
cronicd anti-HCV se depisteaza In sange nu numai in formd liberd, ci si in componenta
complexelor imune circulante. Anticorpii se secreta la fiecare proteind virala, amplasata in
regiunile structurale si nestructurale. Investigatiile de o singura datd nu intotdeauna sunt
convingatoare, avand 1n vedere posibilitatea ,,ferestrei serologice negative”.

Screeningul la anticorpii anti-HCV poate aprecia eronat numarul celor infectati cu VHC si

nu poate fi folosit la screening-testul infectiei trecute, pentru ca odata cu timpul numarul de
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anticorpi poate scadea, astfel devenind imposibild depistarea lor. Intr-un studiu de cohorti, la
pacientii care au fost bolnavi de HVC cu 20 de ani in urma s-a constatat, ca in cazul a 42% din
numarul celor care au suportat HVC, anticorpii nu sunt depistati prin ELISA [53].

Monitorizarea procesului este destul de importanta pentru stabilirea fazei acute si a celei
cronice a HVC. La pacientii in faza acuta, la controlul primar, pot fi depistati anticorpi anti-
HCcor IgM si IgG, ca reguld, in absenta anticorpilor la proteinele nestructurale (anti-HCV NS3,
NS4, NSb5). Investigatiile ulterioare demonstreazd disparitia anti-HCcor IgM si cresterca
frecventei depistirii anticorpilor anti-NS4 (fiind un indice favorabil al insanitosirii). In faza de
activare a HVC cronice 1n sange se identifica anti-HCcor IgG si IgM si anticorpi la proteinele
nestructurale (anti-HCV NS4, NS5) [139]. Determinarea anti-HC IgM in sange in perioada acuta
nu depaseste 2 luni de la evolutia benignd. Aprecierea cantitativa a concentratiei anti-HC I1gM,
spre deosebire de anti-HBc IgM este dificila datoritd cantitatii minore a anticorpilor si nu este
utilizata in clinica [138, 73, 74].

Determinarea cantitativd a continutului anti-HCV este importantd in evaluarea eficacitatii
tratamentului pacientilor cu interferon. In absenta markerilor antigenici a VHC pentru stabilirea
diagnosticului infectiei este necesara determinarea ARN VHC prin reactia de polimerizare in lang
(PCR).

Acidul ribonucleic al VHC (ARN VHC) - determinarea in sange a ARN VHC este criteriul
cel mai important in depistarea viremiei, care demonstreaza replicarea activd continua a VHC.
Determinarea ARN VHC in sange a fost numit ,standardul de aur” al diagnosticului si
diferentierea diferitor variante ale evolutiei HVC. In faza acuti a hepatitei, ARN se determini in
sange peste 1-2-saptamini dupa infectare, cu mult pana la aparitia anti-HCV. Depistarea ARN
VHC in faza latentd cu anti-HCV negativ, indicd spre cronicizarea procesului. Determinarea
ARN-VHC 1in serul sangvin si in bioptatul ficatului are o mare insemnatate in confirmarea

rolului VHC in formarea carcinomului hepatocelular [73, 74].

1.6. Concluzii la capitolul 1

1. La moment hepatita virald C este o importanti problema de sinitate publica. In intreaga
lume, circa 200 milioane de persoane, aproximativ 3% din populatia mondiala sunt infectate
cu virusul hepatitei C, iar 3-4 milioane reprezinti cazurile noi inregistrate anual in lume. In
Republica Moldova prevalenta infectiei cu VHC in populatia generald a fost estimatd la
5,0%

2. La nivel global incidenta anticorpilor anti-HCV in randul pacientilor hemodializati variaza

in limite mari de la 10,5% pana la 24% in timp ce prevalenta anti-HVC la fel variaza
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semnificativ de la o tara la alta, de la 5% pana la 85%, iar in unele tari din Orientul Apropiat
acest indicator constituie pana la 95%.

3. Dupa reducerea ponderii transmiterii virusului hepatitei C prin intermediul transfuziilor de
sange, partajarea de materiale contaminate de catre utilizatorii de droguri intravenoase a
devenit cea mai importanti cale de transmitere a virusului hepatitei C. In tarile comunitatii
europene nivelul prevalentei HVC in randul UDI variaza de la 25% pana la 70%.

4. Lucratorii medicali au o prevalenta sporitd a HVC, sugerand faptul cd o parte din ocupatiile
medicale comportd un risc mai mare de infectare, in special cei care practica interventiile
chirurgicale necontrolate vizual, manopere stomatologice etc.

5. La nivel mondial OMS estimeaza o pierdere de 1.314.531 DALY pe an in timp ce pentru
regiunea europeana OMS estimeaza o pierdere de 157.983 DALY doar din cauza hepatitei C
acute, in special acest indice este semnificativ pentru tarile cu venituri mici unde constituie
476 DALY la 100.000 populatie.

Aceste premise au stat la baza initierii de catre autor a prezentului studiu, carea a avut ca scop:

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). lar obiectivele tezei sunt: -Studierea si evaluarea nivelului
morbiditdfii prin hepatitd virala C la persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare prin
determinarea seroprevalentei; -Evidentierea si evaluarea particularitdtilor epidemiologice ale
hepatitei virale C la persoanele din grupurile cu risc sporit de infectare in dependenta de gen,
mediu de trai, zona geografica, factori de risc; - Elaborarea propunerilor privind perfectionarea

sistemului de supraveghere epidemiologica a hepatitei virale C.
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2. MATERIALE SI METODE DE CERCETARE

Studiul prezent a fost efectuat in cadrul Laboratorului Epidemiologia hepatitelor virale al
Centrului National de Sdnatate Publica in colaborare cu Centrele de Sdnatate Publica teritoriale
si Institutiile Medico — Sanitare Publice: SCM Balti, Spitalul Clinic Republican, Institutul de
Medicind Urgentd Chisindu, Institutul Mamei si Copilului, Spitalul Clinic de Boli Infectioase ,,T.
Ciorbda” , SR Comrat, SCM nrl. Chisindu, SR Vulcanesti, Centrul National de Transfuzie a
Sangelui si Dispensarul Republican de Narcologie, Tn perioada anilor 2011-2014. Studiul s-a
axat pe evaluarea seroprevalentei markerilor HVC in randul persoanelor din grupurile cu risc
sporit de infectare (pacienti care efectueaza tratament de hemodializa, personalul medical,
utilizatorii de droguri intravenos) si a populatiei generale. 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 persoanele testate

pozitiv la HVC din categoriile mentionate.

2.1. Materiale de studiu

Reiesind din scopul lucrarii — studierea particularitatilor epidemiologice ale hepatitei virale
C in grupurile cu risc sporit de infectare — a fost evaluata printr-0 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 (hepatitd acutd sau faza de acutizare a HVC cronice).
Lotul martor selectat pentru efectuarea studiului de evaluare a seroprevalentei HVC a fost
constituit din 128.759 donatori primari de sange, testati la markerul anti-HCV in perioada anilor
2011-2012.

Analiza particularitatilor epidemiologice, factorilor de risc si nivelului de cunostinte in HVC
a fost realizata in baza chestionarii a 87 pacienti care efectueaza tratament de hemodializa, 32
lucratori medicali si 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 a bolnavilor din

stationar — formular -003/e cu privire la 33 pacienti care s-au tratat de hepatita virala C cronica si
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ciroza hepatica de etiologie virala C in cadrul sectiilor specializate ale SCBI ,,T. Ciorba” si in
cadrul Spitalului Clinic Republican pe perioada anilor 2010-2012.

In cadrul lucrarii realizate, prin metode serologice au fost investigate 1422 probe de ser de la
participantii la studiu, fiind efectuate 1712 testari de laborator. Cazurile de HVC au fost
confirmate in baza definitiei de caz recomandate de OMS si de Ministerul Sanatatii al Republicii

Moldova prin metode serologice de laborator [25, 74, 92, 115].

2.2. Metode de cercetare

Metodologia de selectare si de desfasurare a studiului de seroprevalenta in randul

persoanelor din grupurile cu risc sporit de infectare cu HVC

Pentru studiul seroprevalentei HVC au fost selectate esantioane reprezentative pentru
pacientii care fac tratament de hemodializa si personalul medical din toate zonele geografice ale
tarii, iar pentru utilizatorii de droguri intravenos a fost selectat un esantion reprezentativ din
municipiul Chisinau.

Recrutarea subiectilor la studiu

Subiectii au fost identificati din grupele cu risc sporit de infectare cu HVC si in baza
criteriilor de includere/excludere. Procedura de selectie, care prevede examinarea datelor
personale, precum si informatia despre efectuarea cercetarii nu a fost expusa mediatizarii prin
nici o forma, odata stabiliti subiectilor ce au participat la studiu li s-a oferit informatie cu privire
la studiu si raspunsuri la intrebari.

Criteriile de includere n studiu au fost:

1. Subiect mai mare de 18 ani (in cazul varstei mai mici cu acordul informat al parintilor)

2. Expus unui risc sporit de infectare cu hepatita virala C

3. Acordul informat

Criterii de excludere:

1. Solicitarea de a iesi din studiu

2. Refuzul categoric de a participa la studiu.

Colectarea probelor de ser

Prelevarea, prelucrarea transportarea si pastrarea probelor de ser au fost efectuate conform
recomandarilor CDC si OMS [16, 162]. Probele de sange au fost prelevate din vena cubitald de
la fiecare persoana participanta la studiu de catre lucratori medicali din IMSP respective.

Algoritm de investigare

Toate probele prelevate au fost investigate la markerul anti-HCV, cele care s-au dovedit a fi

pozitive la acest marker al HVC au fost testate in continuare la markerul anti-HCV IgM pentru a
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stabili faza evolutiva a bolii, iar unele probe la care rezultatul a fost incert au fost investigate prin
testul confirmator.

Consideratii etice

Includerea persoanelor in studiu a avut loc in baza acordului informat obtinut dupd o
explicatie verbala si oferirea bucletului despre esenta, riscurile si beneficiile studiului.
Participarea fiecarui subiect in cercetare a fost confidentiald pe toatd durata studiului. Datele
personale, rezultatele si datele referitoare la studiu au fost stocate in computerul personal cu
acces restrictionat. Materialele si metodologia efectuarii studiului au fost examinate de catre
Comitetul de Etica a cercetarii al Institutie Publice Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie

,»Nicolae Testemitanu” unde au primit aviz favorabil la sedinta din 19 martie 2012.

Metode de laborator

Reactia imunoenzimatica ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) este o metoda
in faza solidd si reprezintd o tehnica cel mai frecvent utilizatd in imunologie prin care se
identifica biosubstratul necunoscut, atit cantitativ, cat si calitativ, dar in ambele cazuri sunt
necesari anticorpi Tnalt specifici si inalt sensibili pentru antigenii particulari. Principiul metodei
constd 1n detectarea anticorpilor sau antigenelor din serul cercetat prin formarea complexelor
imune antigen-anticorp in prezenta unui ligand (conjugat) marcat cu o enzima de peroxidaza de
fosfatazd alcalina. La adaugarea substratului cromogen, enzima legatd scindeazd substratul,
schimbandu-i culoarea. Complexul format este identificat calorimetric, iar interpretarea
rezultatelor se efectueaza prin aprecierea densitatii optice masurate spectrofotometric [109, 137,
138].

Pentru determinarea prezentei anticorpilor fata de VHC (anti-HCV si anti-HCV IgM) a fost
folositd metoda imunofermentativd (ELISA) cu specificitate >99,5% si sensibilitate 99,8%,
implicit Kituri pentru diagnostic produse de firma DIA.PRO Diagnostic Bioprobes, Italia [141].

Metoda molecular genetica — reactia de polimerizare in lant a fost utilizatd pentru
determinarea genotipurilor VHC. Prin PCR a fost determinat ARN-ul viral, transformandu-I
anticipat in ADN si amplificandu-l in mod indicat [74, 137]. Principiul metodei e bazat pe
amplificarea selectiva a secventelor ADN-ului specific pentru ARN VHC pana la acumularea lor
in cantitatea necesara pentru identificare. Reactia decurge ciclic, dupa fiecare ciclu cantitatea
ADN-ului viral se mareste de doua ori.

Componentul principal al PCR este ADN-polimeraza, care manifestd activitate la
temperaturd inaltd. La sfarsitul fiecarui ciclu cantitatea de fragmente de ADN amplificate este

dubla. Cantitatea generala a fragmentelor ADN-ului amplificat dupa 20-30 cicluri atinge, de
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reguld, 220 — 2% care poate fi detectat in timp real. Amplificarea genicd a fost efectuatd in
aparatul Corbett Research Rotor — Gene 6000, utilizand trusele pentru extractie si praimerii

omologati si inregistrati In Republica Moldova [137].

Metode epidemiologice

Tn lucrare au fost utilizate studii epidemiologice retrospective, descriptive si analitice. Pentru
evaluarea morbiditagii au fost calculati indicii intensivi (incidenta, prevalenta, seroprevalenta
etc.). Indicii intensivi privind incidenta HVC 1in grupurile cu risc sporit de infectare au fost
calculati la 100 de pacienti. Pentru evaluarea statistica a datelor epidemiologice retrospective si
analitice au fost folosite urmatoarele metode [114, 171]:

Pentru aprecierea volumului minim a esantionului de baza au fost folosite recomandarile
practice generale pentru selectarea esantioanelor reprezentative pentru studii stiintifice, inclusiv
urmatoarea formula [114, 171]:

N t>*P*(1-P)
A (2.1)

Unde:

N — volumul esantionului estimat.

t — criteriul t-Student cand veridicitatea studiului este de 95% (t=1.96)

p —probabilitatea rezultatului 28-30% (nivelul mediu de infectare al persoanelor din
grupurile cu risc sporit) [123].

A? - precizia doritd (marja de eroare) — 5%

Reiesind din calculele de mai sus, pentru un nivel de precizie de 5% (p=95%) si o
probabilitate a rezultatului de 28% esantionul reprezentativ cerea de a include 310 persoane, in
studiu fiind inclus un esantion de 1422 persoane.

Pentru aprecierea separati a volumului minim de persoane incluse in esantionul

pentru fiecare grup cu risc sporit de infectare a fost utilizata urméatoarea formula

1 2z, +z,f-P-0-P)
0" (r-rY

(2.2)
Pentru grupul lucritorilor medicali a fost identificat urmaitorul algoritm
Po = Proportia HVC 1in randul personalului medical. Conform datelor statistice acest
fenomen a constituit 5,0% (Po=0.05) [1, 4, 127].
P1 = Proporfia maxima a persoanelor eventual infectate cu HVC in lotul de cercetare
conform surselor bibliografice poate fi de cel mult 4 ori mai mare (P1=0,20) [4, 123].
40



P = (Po + P1)/2=0.125

Zo. — valoarea tabelara. Cand ,,a” — pragul de semnificatie - 5%, atunci coeficientul Za
=1.96

Zg — valoarea tabelara. Cand ,,8” — puterea statistica a comparatiei este de 0,05, atunci
coeficientul Zg=1.65

f = Proportia subiectilor care sd asteaptd sd abandoneze studiului din motive diferite de
efectul investigat q = 1/(1-f), =10,0% (0,1).

Introducénd datele Tn formula am obtinut valoarea de 140. Asa dar, lotul de cercetare L1 a
trebuit sa includa cel putin 140 lucratori medicali, iar lotul martor Lo - 140 persoane.

Pentru grupul pacientilor care efectueaza tratament de hemodializa (a fost aplicata
aceiasi formula)

unde:

Po = Proportia HVC 1n randul pacientilor care efectueaza tratament de hemodializa Conform
datelor statistice acest fenomen a constituit 35,0% (Po=0,35) [11, 38].

P1 = Proportia maxima a persoanelor eventual infectate cu HVC in lotul de cercetare
conform surselor bibliografice poate fi de pana la 2 ori mai mare (P1=0,70) [11, 37, 82].

P = (Po + P1)/2=0,525

Zo — valoarea tabelara. Cand ,,0” — pragul de semnificatie - 5%, atunci coeficientul Za
=1,96

Zg— valoarea tabelara. Cand ,,” — puterea statisticd a comparatiei - 0,05, atunci coeficientul
Zg=1,65

f = Proportia subiectilor care sd asteaptd sa abandoneze studiului din motive diferite de
efectul investigat g = 1/(1-f), f=10,0% (0,1).

Introducand datele in formula am obtinut

1 2-(1,96+1,65)° -0,525-0,475

(1-01) (0,35-0,70)° _59

Asa dar, lotul de cercetare L1 a trebuit sa includa cel putin 59 pacienti care au efectuat
tratament de hemodializa, iar lotul martor Lo - 59 persoane.

Pentru grupul utilizatorilor de droguri intravenos:

Po = Proportia persoanelor infectate in rdndul UDI. Conform datelor statistice acest
fenomen constituie 50,0% (Po=0,50) [35, 77, 172].

P1 = Proportia maxima a persoanelor infectate cu HVC 1in lotul de cercetare conform

surselor bibliografice poate fi de 1,5 ori mai mare (P1=0,75) [35, 91, 103].
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P = (Po + P1)/2=0,625

Zo. — valoarea tabelara. Cand ,,a” — pragul de semnificatie - 5%, atunci coeficientul Za
=1,96

Zg— valoarea tabelard. Cand ,,8” — puterea statistica a comparatiei - 0,05, atunci coeficientul
Z3=1,65

f = Proportia subiectilor care sd asteaptd sd abandoneze studiului din motive diferite de
efectul investigat q = 1/(1-f), =10,0% (0,1).

Introducéand datele in formula am obtinut valoarea 109.

Asa dar, lotul de cercetare L1 a trebuit sa includd cel putin 109 utilizatori de droguri
intravenos, iar lotul martor Lo - 109 persoane.

Scopul analizei datelor primare la nivel de esantion a fost de a extrapola, cat mai exact
aceste date la nivel de populatie. Deoarece orice metoda de esantionare include si un anumit grad
de eroare, ne-am asumat probabilitatea de a gresi sau de a comite erori de estimare. Cu cat
volumul esantionului este mai mare cu atat gradul de eroare este mai mic.

Riscul relativ a fost calculat conform algoritmului prezentat in Tabelul 2.1:

Tabelul 2.1 Algoritmul calcularii riscului

Efect prezent Efect absent Total

Factor de risc prezent a b atb

Factor de risc absent c d c+d
Total atc b+d atb+c+d

Riscul fenomenului la expusi: pl=a/a+b
Riscul fenomenului la neexpusi: pO=c/c+d
Riscul relativ (RR): de cate ori este mai mare proportia persoanelor bolnave in randul celor
expusi la factorul de risc fata de proportia bolnavilor in randul celor neexpusi la factorul de risc
RR=p1/p0
RR<1- Factor de protectie, RR=1 - Factor indiferent, RR>1 - Factor de risc
Riscul atribuibil (RA): cu cat este mai mare frecventa efectului nedorit la cei expusi fata de
neexpusi
Ra=p1-p0
Ra<O0 - Factor de protectie, Ra=0 - Factor indiferent, Ra>0 - Factor de risc.
Prelucrarea computerizata a ,,Chestionarelor privind evidentierea si evaluarea

particularitatilor epidemiologice, factorilor de risc si a nivelului de cunostinte in HVC” a fost
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efectuata cu software-ul Epi Info™ 7 acesta prezintda un pachet de programe destinat prelucrarii
de date organizate sub formad de chestionare si sistematizarii rezultatelor studiilor pentru a fi
incluse in comunicari si rapoarte. Conceput in primul rand pentru aplicatii in epidemiologie, Epi
Info poate fi folosit cu succes in prelucrarea datelor din domeniul medical si din afara acestuia,
pachetul incluzand facilitati de gestiune a datelor si de statisticd de tipul celor oferite de
programele SAS, SPSS, etc. Cu ajutorul acestui program, se pot obtine majoritatea rezultatelor

prelucrarilor de date cu care ne intdlnim in cercetarea medicala [17].

Pentru calcularea impactului social al HVC a fost folosita urmatoarea metodologie:

S-a calculat indicatorul propus pentru de catre OMS pentru acest scop — DALY (ani de viata
ajustati la dizabilitate - Disability Adjusted Life Years) [4, 65, 163, 50].

DALY =YLD + YLL (2.3)

YLD (years lived with disability) - anii traiti cu dizabilitate sau cu alterarca
comportamentului si/sau a facultatilor motrice. Pentru a estima YLD pentru o anumitda maladie
intr-o anumita perioada de timp, numarul de cazuri in aceasta perioada este inmultit cu durata
medie a maladiei si la coeficientul de impact al dizabilitatii, care reflectd severitatea bolii pe o
scard de la 0 (de sanatate perfectd) la 1 (deces). Formula de baza fara a aplica aspectele sociale
pentru calcularea YLD include urmatoarele

YLD =1xLxDW (2.4)

unde:

I = numarul de cazuri

DW (disability weight)= coeficientul de impact [165]

L = durata medie a unui caz pana la vindecare sau deces (in ani) [96, 163, 165].

YLL (years of life lost) - anii de viata pierduti ca urmare a deceselor premature corespunde
practic cu numarul de decese cauzate de o maladie inmultit la indicatorul sperantei de viata la
varsta la care se produce moartea. Formula de baza pentru YLL ( fard a include alte aspecte
sociale), este urmatoarea pentru o anumita maladie, varsta si sex; include urmatoarele:

YLL=NxL (2.5)

unde:

N = numar de decese

L = speranta de viata, la varsta de deces in ani
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2.3. Concluzii la capitolul 2

1. Studiul este bazat pe analiza rezultatelor serologice a 1422 persoane din grupurile cu risc
sporit de infectare cu HVC distribuite pe grupe de varsta, gen, mediu de trai si zone geografice
ale Republicii Moldova.

2. Intru evaluarea particularititilor epidemiologice ale HVC la persoanele din grupurile cu
risc sporit de infectare testate pozitiv la markerul anti-HCV a fost utilizat chestionarul special
elaborat pentru acest studiu. Datele obtinute au fost prelucrate utilizind metode epidemiologice,
descriptive, analitice si computerizate. Utilizarea acestor metode a permis autorului sa obtina
rezultate veridice.

3. Analiza datelor a fost realizatd utilizdnd prelucrarea statisticd si computerizata (prin
intermediului programului Epi Info 7) a datelor prin metoda de comparatie cu calcularea erorilor
standard, a intervalelor de 1Incredere cu aprecierea diferentelor dintre lotul experimental si
martor dupa criteriile ,,t - Student” si pragul de semnificatie ,,P”, cu calcularea riscurilor unde a

fost necesar. Pentru evaluarea impactului social a fost calculat indicatorul DALY.
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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 cercetare au servit 128.759 donatori primari de sange (care sunt
reprezentativi pentru populatia generald) testati la markerul anti-HCV 1n perioada anilor 2011-
2012. Investigatiile efectuate la acestia au relevat un nivel de seroprevalenta al anti-HCV de
1,04£0,02% (Tabelul 3.1), indice care este in concordantd cu datele literaturii care estimeaza
pentru regiunea Europei de Est o seroprevalenta a HVC de 1,0-5,0% la donatorii primari de
sange [109, 138].

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
Numérul_de d.onatori 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 I-au constituit
lucratorii medicali. Autorul a stabilit ca 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 inalt (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 ca lucratorii medicali sunt expusi unui risc major de
a contacta HVC - RR= 3,49 (Cl 95%, 2,47- 4,93). Acest fenomen, probabil, se datoreaza faptului
ca pe parcursul activitatii profesionale acest grup adesea contacteazd cu sangele, tesuturile si
lichidele biologice ale pacientilor, inclusiv infectati [4, 123]. Cel mai important factor de risc

pentru contactarea de catre personalul medical a HVC il constituie leziunile accidentale prin

45



inteparea cu acul, acesta fiind amplificat de stagiul de munca si varsta persoanei care presteaza
servicii medicale [4].
Alt marker la care au fost investigati lucratorii medicali a fost anti-HCV IgM, in acest caz a

fost stabilit c¢a 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. si %)

Grupurile investigate Rezultatele investigatiilor
Anti-HCV Anti-HCV IgM
Total Pozitivi | PXES(%) | Total | Pozitivi | P£ES(%)
(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
uUDI 181 97 53,6+3,7 97 87 89,7+3,1
Total 1422 265 18,6+1,0 265 202 76,2+2,6

Un alt grup cu risc sporit de infectare cu HVC 1l constituie pacientii hemodializati. La cei
329 pacienti hemodializati testati, markerul contactului infectios cu VHC — anti-HCV a fost
depistat la 136 pacienti, ceea ce reprezinta o prevalenta de 41,3£2,7% (Tabelul 3.2). Acest nivel
fiind semnificativ mai nalt (p<0,001) decat cel inregistrat la donatorii primari de sange 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 (Cl 95%, 35,85-47,40).

Totodatd nivelul prevalentet HVC decelat de catre autor la pacientii hemodializati este in
concordantd cu datele din literatura de specialitate, conform carora acest indice variaza
semnificativ de la 5% pana la 85% [11, 37, 82, 2, 70, 127] fiind apropiat de nivelul de 39,3%
decelat in Romaénia ca rezultat al unui studiu multicentric [156].

Nivelul inalt al seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii hemodializati se datoreaza
mai multor factori, unde cei mai importanti sunt: perioada indelungata de aflare la tratament si
frecventa inaltd a efectuarii procedurilor de hemodializa, expunerea frecventa la proceduri

medicale invazive, dar si riscurilor ce tin de echipamentul si ustensiile folosite pentru
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hemodializa si nu in ultimul rand factori asociati personalului medical si respectarii de catre
acesta a masurilor de siguranta si a regimului antiepidemic [135].

Concomitent s-a stabilit ca la 93 pacienti care fac hemodializa 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). De asemenea s-a constatat ca nu exista o diferentd semnificativa intre nivelul
seroprevalentei markerului anti-HCV IgM la pacientii care efectueaza tratament de hemodializa
si la lucratorii medicali (p>0,05).

Al treilea grup de persoane cu risc sporit de infectare investigate la markerul anti-HCV de
catre autor l-au constituit utilizatorii de droguri intravenoase (UDI), aceasta cale de contactare a
HVC devenind in ultimul timp una dintre cele mai importante in transmiterea HVC.

Astfel, 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, Figura 3.1). Nivelul
seroprevalentei a fost semnificativ mai inalt in comparatie cu cel stabilit in lotul martor -
1,0+0,02% (p<0,001), dar apropiat cu cel descris in sursele bibliografice, care consemneaza ca la
nivel mondial circa 64% din utilizatorii de droguri intravenoase sunt infectati cu VHC.

In timp ce n tirile limitrofe Republicii Moldova datele din literatura de specialitate prezinta
un nivel al seroprevalentei HVC la UDI de 64% in Bulgaria [77] si variatii de la 21,6% pana la
72,8% in orasele din Ucraina [172]. Compararea nivelului de infectare la aceasta categorie cu cel
din lotul martor a relevat ca utilizarea de droguri intravenoase comportd un risc major de
infectare cu VHC — RR=53,44 (CI 95%, 46,18-61,85).
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Fig. 3.1. Seroprevalenta markerilor anti-HCV si anti-HCV IgM la persoane din grupurile cu risc

sporit de infectare din Republica Moldova (in %).
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Nivelul Tnalt de infectare cu HVC a utilizatorilor de droguri intravenoase, probabil, se
datoreaza partajarii de materiale contaminate pentru consum [123, 169].

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, nivel ce difera semnificativ fata de indicii stabiliti pentru celelalte doua
grupuri (p<0,05).

Tn 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%
(Figura 3.1), nivel semnificativ mai Tnalt 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 constituic 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 89,7+3,1% la utilizatorii de droguri intravenoase,
atestandu-se o diferenta semnificativa statistic (p<0,001).

Tn contextul celor expuse se poate conchide ci persoanele din lotul de cercetare sunt expuse
unui risc major de infectare cu VHC, fapt demonstrat de nivelurile sporite ale seroprevalentei

markerului anti-HCV 1n randul lor.

3.2. Evaluarea particularitatilor epidemiologice ale HVC la lucritorii medicali

Dupa cum am consemnat un grup cu risc sporit de infectare cu HVC 1l constituie lucratorii
medicali prin prisma faptului ca acest contingent este expus la locul de munca factorilor de risc
pentru infectarea cu VHC. Informatiile din sursele bibliografice mentioneaza drept cei mai
importanti factori de risc pentru lucratorii medicali: profilul de activitate, stagiul de munca, dar si
expunerea la materiale contaminate cu sange infectat si accidente de muncd, Tn special
intepaturile [39]. Din aceste considerente s-a studiat nivelul de infectare al acestui contingent cu
VHC, investigand la markerii specifici pentru aceasta infectie 912 lucratori medicali din 3 IMSP-

uri din diferite zone geografice ale tarii (Tabelul 3.3, Figura 3.2 si 3.3).
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Tabelul 3.3 Rezultatele investigatiilor la markerii HVC la lucratorii medicali din zonele

geografice ale Republicii Moldova (abs. si %)

Zona IMSP Rezultatele investigatiilor
geografi- Anti-HCV Anti-HCV IgM
ca Total Pozitivi |PxES(%)| Total | Pozitivi | P£ES(%)
(abs.) (abs.)

Nord SCM Bilti 202 7 3,5+1,3 7 5 71,4+19,8
Centru | SCM nrl. Chisindu | 466 17 3,6£0,9 | 17 12 70,6£11,0
Sud SR or. Vulcanesti | 244 8 3,3+1,1 8 5 62,5+17,1
Total 912 32 3,5£0,6 | 32 22 68,7+8,2

Autorul a stabilit cd in randul personalului medical investigat in zona de Nord a tarii 7

persoane din 202 au contactat cu virusul hepatitei C, ceea ce reprezintd un nivel al

seroprevalentei de 3,5+1,3%, 1n zona de Centru a tarii din cei 466 lucratori medicali investigati

markerul anti-HCV a fost decelat la 17 adica 3,6+0,9%, in timp ce in zona de Sud la cei 244 de

lucratori medicali investigati s-a stabilit un nivel al seroprevalentei markerului anti-HCV de

3,3£1,1%, neexistand careva diferente statistice semnificative intre nivelurile identificate

(p>0,05). In total pe tara acest indice a constituit 3,5+0,6%, ceea ce este in concordanti cu datele

din sursele bibliografice care indica niveluri de infectare cu VHC pentru medici cuprinse intre 2

$i 9,3 % [4].
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Fig. 3.2. Seroprevalenta markerului anti-HCV la lucratorii medicali din zonele geografice ale
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De asemenea la acest grup a fost identificat nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV
IgM caracteristic fazelor acute ale hepatitei virale C. Astfel, printre lucratorii medicali din zona
de Nord care au contactat cu virusul hepatitei C, 71,4+19,8% au fost pozitivi la markerul anti-
HCV IgM. In zona de Centru 12 lucratori medicali din 17 au contactat cu virusul hepatitei C si
au fost pozitivi la markerul anti-HCV IgM, ceea ce constituie o seroprevalenta de 70,6+11,0%,
iar in zona de Sud lucratori medicali care au contactat cu virusul hepatitei C si au fost pozitivi la
markerul anti-HCV IgM au fost 62,5£17,1%. In total pe tard din cei 32 de lucritori medicali
depistati pozitivi la hepatita virala C, 22 colaboratori ori 68,7+8,2% au fost in faza acuta ori de

acutizare a acesteia (Figura 3.3).
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Fig. 3.3. Seroprevalenta markerului anti-HCV IgM la lucratorii medicali din zonele geografice
ale Republicii Moldova (in %).

Reiesind din informatia prezentatd se poate concluziona ca lucratorii medicali in dependenta
de zona geografica prezinta niveluri inalte ale seroprevalentei VHC, care difera nesemnificativ
intre ele (p>0,05).

Un interes stiintifico-practic deosebit prezinta evaluarea nivelului de infectare cu VHC a
personalului medical 1n dependentd de profilul de activitate. Astfel autorul a evaluat
seroprevalenta markerului anti-HCV pe zone geografie ale tarii divizand lucratorii medicali in

profil chirurgical si terapeutic in dependenta de specificul muncii (Tabelul 3.4).
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Tabelul 3.4. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali din diferite zone

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

Zona geografica Profil Markerii investigati
anti-HCV
Total Pozitivi (abs.) P+ES(%)
Chirurgical 123 4 3,3t1,6
Nord :
Terapeutic 79 3 3,8+2,1
Chirurgical 324 15 4,6£1,2
Centru i
Terapeutic 142 2 1,4+1,0
Chirurgical 73 3 4,1+2.3
Sud :
Terapeutic 171 5 2,9+1,3
Chirurgical 520 22 4,2+0,9
Total :
Terapeutic 392 10 2,510,8

Investigatiile efectuate au evidentiat ca in zona de Nord a tarii markerul anti-HCV a fost
depistat la 4 persoane din 123 lucrdtori medicali de profil chirurgical, ceea ce reprezintd o
seroprevalenti de 3,3£1,6%. In timp ce la 79 persoane cu profil terapeutic markerul anti-HCV a
fost depistat doar la 3, sau o seroprevalentd de 3,842,1%, nivel aproximativ egal comparativ cu
personalul cu profil chirurgical si nesemnificativ statistic (p>0,05) (Figura 3.4).

In zona de Centru a tirii s-a stabilit ca la cele 324 persoane cu profil chirurgical investigate
la markerul anti-HCV, 15 au fost pozitive ceea ce reprezinta o seroprevalenta de 4,6+1,2%, in
timp ce la lucrdtorii medicali cu profil terapeutic de activitate a fost decelat un nivel al
seroprevalentei de 1,4+1,0% (2 persoane pozitive din 142). La compararea acestor nivele autorul
arelevat ca ele difera semnificativ (p<0,05).

Tn zona de Sud la 73 lucritori medicali de profil chirurgical markerul anti-HCV a fost
depistat la 3 sau 4,1+2,3% in timp ce la lucratorii cu profil terapeutic acest marker a fost
identificat la 5 persoane din 171 sau 2,9+1,3%, diferenta nesemnificativa statistic (p>0,05).

La evaluarea rezultatelor obtinute (Tabelul 3.4, Figura 3.4) autorul a constatat ca in total pe
tara din cei 520 de lucratori de profil chirurgical investigati la markerul anti-HCV 22 lucrétori au
fost pozitivi, ceea ce reprezintd un nivel al seroprevalentei de 4,2+0,9%. Concomitent la
personalul medical de profil terapeutic autorul a stabilit ca din 392 persoane 10 lucratori au fost

pozitivi la markerul anti-HCV ori 2,5+0,8%. Diferenta stabilitd intre nivelurile de infectare cu
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VHC la nivel de tara la personalul medical de profil chirurgical si cel de profil terapeutic nu a

fost semnificativa (p>0,05).
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Fig. 3.4. Seroprevalenta markerului anti-HCV la lucratorii medicali din diferite zone geografice

ale Republicii Moldova in dependenta de profilul de activitate (in %).

Totusi rezultatele obtinute denota ca profilul chirurgical de activitate comporta un risc major
pentru infectarea cu VHC comparativ cu populatia generala RR=4,21 (Cl 95%, 2,80-6,37) si un
risc moderat comparativ cu personalul de profil terapeutic RR=1,65 (Cl 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 [39]; prin prisma contactului
mai frecvent cu sangele si fluidele biologice infectate, dar si riscului in timpul manevrarii
instrumentarului medical (ace, bisturie etc.).

Sursele bibliografice indica de asemenea asupra faptului ca odatd cu inaintarea in varsta
pentru lucratorii medicali creste probabilitatea de infectare cu VHC [39], de aceea autorul a
investigat si acest aspect. Din datele prezentate in tabelul 3.5 se evidentiaza faptul ca in zona de
Nord a tarii nivelul decelarii markerului anti-HCV la personalul medical a variat de la 1,2+1,1%
pentru cei cu varsta <40 ani pana la 5,2+2,1% pentru cei cu varsta >40 ani.

Tn zona de Centru nivelul de identificare al anti-HCV a fost de 3,2+1,4% la cei cu varsta <40
ani si 3,9£1,1% pentru cei cu varsta >40 ani. In zona de Sud la personalul medical cu varsta <40
ani nivelul de decelare al anti-HCV a fost de 1,5+£1,5%, iar pentru cei cu véarsta >40 ani indicele
similar a fost de 4,0+2,2% (Tabelul 3.5, Figura 3.5).
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Tabelul 3.5. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali in dependenta de

varsta din diferite zone geografice ale Republicii Moldova (abs. si %)

Zona Total Varsta
geografica <40 ani >40 ani
Total |Poz.anti- | P£tES(%) | Total | Poz. anti- | PXES(%)
HCV HCV
Nord 202 86 1 1,2+1,1 116 6 5,2+2,1
Centru 466 155 5} 3,2t14 311 12 3,911
Sud 244 68 1 1,515 176 7 4,0+2,2
Total 912 309 7 2,3+0,9 603 25 4,1+0,8

In total pe tara s-a stabilit ca la lucritorii 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%, Tntre

aceste nivele neexistand o diferenta statistic semnificativa (p>0,05). Analizand datele expuse,

concluzionam ca nivelul seroprevalentei anti-HCV (care denota contact infectios cu VHC) a

crescut odata cu Inaintarea In varsta, fiind mai inalt la lucratorii cu varsta mai mare de 40 ani.
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Fig. 3.5. Seroprevalenta markerului anti-HCV la lucratorii medicali in dependenta de varsta din

diferite zone geografice ale Republicii Moldova (in %).

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

HCV la lucratorii medicali in dependentd de stagiul de munca al acestora, datele din literatura de

specialitate indicad asupra faptului ca un stagiu mai mare de munca coreleaza cu un risc mai mare

de infectare cu VHC [39].
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In aceastd ordine de idei a fost evaluat nivelul de infectare cu VHC al lucritorilor medicali

in dependenta de stagiul de munca pe zone geografice (Tabelul 3.6, Figura 3.6). Astfel in zona

de Nord nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV la personalul medical cu stagiu de munca

<10 ani a fost de 3,6+2,5% si de 3,4+1,5% la personalul cu stagiu mai mare de 10 ani.

Tabelul 3.6. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali in dependenta de

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

Zona Total Stagiul de munca
geografica <10 ani >10 ani
Total | Poz. anti- | P+ES(%) | Total | Poz. anti- | P£ES(%)
HCV HCV

Nord 202 55 2 3,6£2,5 147 5 3,415
Centru 466 152 4 2,617 314 13 41+11

Sud 244 37 2 5,437 207 6 2,9+1,2
Total 912 244 8 3,3t1,1 668 24 3,6+0,7

n zona de Centru indicii respectivi au fost de 2,6+1,7% la lucritorii medicali cu stagiu de

munca <10 ani si de 4,1£1,1% la cei cu stagiu >10 ani. In timp ce pentru zona de Sud autorul a

relevat un nivel al seroprevalentei anti-HCV de 5,4+3,7% la cei care au muncit mai putin de 10

ani si de 2,94+1,2% la cei care au lucrat mai mult de 10 ani, la compararea nivelurilor atestate la

grupele respective n-au fost stabilite careva diferente statistic semnificative (p>0,05).
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Fig. 3.6. Seroprevalenta markerului anti-HCV la lucratorii medicali in dependenta de stagiul de

munca din diferite zone geografice ale Republicii Moldova (in %).
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In total pe tara 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 diferd statistic

nesemnificativ (p>0,05). Ludnd in consideratie datele obtinute si rezultatele totale pe tard, se

poate concluziona ca exista o usoard tendintd de majorare a nivelului de detectare a markerului

anti-HCV la cei cu un stagiu mai mare de 10 ani — indicator al unui risc sporit de infectare pentru

acestia. Acest fapt datorandu-se probabil expunerii mai indelungate factorilor de risc pentru

transmiterea nozocomiala a HVC.

Un interes epidemiologic deosebit prezinta investigarea nivelurilor de infectare cu VHC

(prin determinarea markerului contactului infectios — anti-HCV) a personalului medical in

dependenta de categoria profesionala (Tabelul 3.7).

Tabelul 3.7. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la lucratorii medicali pe profil de

activitate in dependenta de categoria profesionala din diferite zone Tn Republicii Moldova (abs.

$i %)
Zona Total Categoria profesionala
geogr.| Profil Medici Asis. medicale Pers. auxiliar
Total | Poz. | PES | Total | Poz. | PxES | Total | Poz. | P£ES
anti- | (%) anti- | (%) anti- | (%)
HCV HCV) HCV)
Nord |Chirurgical| 123 | 25 1 |4,0+39]| 61 2 [32+2,3| 37 1 (2,8+2,7
Terapeutic| 79 16 1 |6,246,0 | 50 1 12,9+2,3| 13 1 |8,0£75
Total 202 | 41 2 |4,8+£33 | 111 3 |2,7¢1,5| 50 2 4,027
Centru |Chirurgical| 324 | 60 5 |8,3+3,6 | 157 6 |3,8£1,5| 107 4 13,724
Terapeutic| 142 | 31 2 | 6544 | 91 0 0 20 0 0
Total 466 | 91 7 | 7,742,8 | 248 6 [2,4+1,0| 127 4 13,1+1,8
Sud [Chirurgical| 73 8 1 |12,5+11,7 40 1 (2525 25 1 14,039
Terapeutic| 171 | 20 0 0 86 2 12,3t16| 65 3 14,626
Total 244 | 28 1 | 35+35]| 126 3 (2,414 90 4 |4,4+272
Total |Chirurgical] 520 | 93 7 7,5£2,7 | 258 9 |35+1,1| 169 6 |3,6+14
Terapeutic| 392 | 67 3 45125 | 227 3 11,3x0,8| 98 4 14,1£2,0
Total 912 | 160 | 10 | 6,319 | 485 | 12 |2,5+0,7| 267 | 10 |3,7£1,2
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Conform datelor prezentate in Tabelul 3.7 Tn zona de Nord pentru medicii cu profil
chirurgical nivelul de detectare a anti-HCV a constituit 4,0£3,9%, pentru asistentele medicale tot
din acelasi grup nivelul deceldrii markerului anti-HCV a fost de 3,2+2,3%, iar pentru personalul
auxiliar din sectiile chirurgicale nivelul seroprevalentei a constituit 2,8+2,7%. Comparativ cu
aceste date la personalul cu profil terapeutic din aceiasi zona s-a stabilit cd la medici nivelul
seroprevalentei anti-HCV a fost de 6,2+6,0%, iar la asistentele medicale - 2,9+2,3%. La
personalul auxiliar acest indicator a fost de 8,0+7,5%, neexistand diferente statistic semnificative
intre nivelele decelate in aceasta zona (p>0,05).

In zona de Centru ca rezultat al investigatiilor efectuate autorul a stabilit un nivel de decelare
al markerului anti-HCV la medicii chirurgi de 8,343,6%, pentru asistentele medicale din sectiile
chirurgicale - 3,8+1,5%, iar pentru personalul auxiliar din aceste sectii - 3,7+2,4%. In timp ce in
aceiasi zond pentru personalul medical de profil terapeutic s-a stabilit ca seroprevalenta anti-
HCV la medici a fost de 6,5+4,4%, la asistentele medicale si personalul auxiliar acest marker nu
a fost decelat. Pentru zona de Sud a tarii nivelul de seroprevalenta a markerului anti-HCV 1in
randul medicilor chirurgi a fost de 12,5+11,7%, la asistentele medicale - 2,5+2,5%, iar la
personalul auxiliar - 4,0£3,9%. La personalul medical de profil terapeutic s-a atestat ca in randul
medicilor nu au fost persoane pozitive la acest marker, la asistentele medicale markerul anti-
HCV a fost identificat in 2,3£1,6%, iar la personalul auxiliar n 4,6+2,6% cazuri, astfel pentru
personalul de profil chirurgical cat si cel de profil terapeutic n-a fost stabilitd diferentd

semnificativ statistic (p>0,05).
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Fig. 3.7. Seroprevalenta markerului anti-HCV la lucratorii medicali pe profil de activitate in

dependenta de categoria profesionala in Republicii Moldova (in %).
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Evaluarea datelor prezentate in Tabelul 3.7 si Figura 3.7 denota faptul ca per total atat pentru
personalul medical de profil chirurgical, cat si pentru cel de profil terapeutic medicii reprezinta
grupul cu cel mai Tnalt 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 nivelurilor decelate de seroprevalentd ale markerului anti-
HCV s-a stabilit o tendinta de diferenta intre nivelul infectarii medicilor chirurgi comparativ cu
medicii terapeuti (p>0,05).

Analizand datele prezentate in Tabelul 3.7 si Figura 3.8, concluzionam ca cele mai inalte
niveluri de detectare a markerului anti-HCV au fost stabilite Tn randul medicilor din zona de
Centru - 7,7+2,8%, in zona de Nord, acest indice a fost de 4,8+3,3%, iar in zona de Sud -
3,543,5%, in total la medici a fost stabilit un nivel al seroprevalentei markerului anti-HCV de
6,3+1,9%. Secundar nivelurilor inregistrate la medici sunt cele relevate la personalul auxiliar,
care au fost dupa cum urmeaza: in zona de Nord - 4,0+2,7%, n zona de Centru - 3,1+1,8%, in
zona de Sud - 4,4+2,2%, in total nivelul decelat la markerul anti-HCV a fost de 3,7+1,2%.
Nivelurile de seroprevalentd mai reduse ale markerului anti-HCV au fost stabilite la asistentele
medicale, si anume pe zone geografice: Nord - 2,7+1,5%, Centru - 2,4+1,0%, Sud - 2,4+1,4%, in

total la acest contingent nivelul indentificarii markerului anti-HCV a fost constituit 2,5+0,7%.

12%

10

8 —_— T

6 ' T

4.8

4 S [ 35 1

2 7 1 { ‘ 4.4 215 .
2.7 24131 2.4

O T T T 1
Nord Centru Sud Total Zona

m Medici Asis. medicale Pers. auxiliar geografica

Fig. 3.8. Seroprevalenta markerului anti-HCV la lucratorii medicali in dependenta de categoria

profesionald din diferite zone in Republicii Moldova (in %).
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Evaluand rezultatelor obtinute, concluziondm ca cei mai predispusi infectdrii cu VHC sunt
medicii, urmati de catre personalul auxiliar si in final asistentele medicale. Acest fenomen poate
fi explicat prin expunerea mai frecventa a medicilor la accidente de lucru ce implicd contact
direct cu sange sau alte fluide biologice infectate (in special medicii de profil chirurgical).
Nivelul Tnalt al seroprevalentei markerului anti-HCV la personalul auxiliar se explicd prin
contactul cu deseurile medicale cum ar fi acele de la seringi si sistemele de perfuzie in timpul
dereticarii, dar si informarii mai slabe despre factorii de risc pentru HVC comparativ cu alt
personal medical. Cele expuse demonstreaza ca practicarea profesiei de medic este un factor de
risc major individual puternic RR=6,23 (Cl 95%, 3,41-11,38), urmat de personalul auxiliar
RR=3,73 (Cl 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 (Cl 95%, 1,40-4,32).

3.3. Evaluarea particularitatilor epidemiologice ale HVC la pacientii care efectueaza

tratament de hemodializa

Tn cadrul cercetirii efectuate au fost colectate si a investigate probe de ser sanguin de la
pacientii hemodializati din diferite zone geografice ale tarii. Astfel, in total au fost colectate si
investigate 329 probe de ser sanguin, inclusiv: 57 probe din zona de Nord, 238 din zona de
Centru si 34 din zona de Sud a tarii, toate aceste probe fiind colectate din 5 centre de
hemodializa (Tabelul 3.8).

Tabelul 3.8 Rezultatele investigatiilor la markerii hepatitei virale C a pacientilor sectiilor de

hemodializa pe zone ale Republicii Moldova (abs. si %)

Zonele IMSP Rezultatele investigatiilor
Anti-HCV Anti-HCV IgM

Total| Pozitivi |PES(%)|Total| Pozitivi | PXES(%)

(abs.) (abs.)
Nord SCM Balti 57 28 149,1+6,6| 28 15 53,5£9,4
Centru | Spitalul Clinic Republican 159 68 42,8+3,9| 68 50 73,5154
Institutul de Medicina Urgenta | 59 24 40,7+6,4| 24 19 79,248,3
Institutul Mamei si Copilului 20 5 25,0+9,7| 5 2 40,0+21.9
Total 238 97 |40,8+3,2| 97 71 73,2445
Sud SR Comrat 34 11 32,4+8,0| 11 7 63,6+14,5
Total 329 | 136 |41,3+2,7| 136 93 68,4+4,0
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In urma investigarii acestor probe pentru determinarea markerului anti-HCV prin metoda
imunofermentativa ELISA autorul a stabilit ca in zona de Nord a tarii din cei 57 pacienti, 28 au
fost pozitivi la acest marker avand un nivel al seroprevalentei de 49,1+6,6%; in zona de Centru
din totalul de 238 pacienti investigati 97 au fost pozitivi la markerul anti-HCV sau o
seroprevalenta de 40,8+3,2% (Tabelul 3.8).

Mentionam ca in zona de Centru nivelul de decelare a markerului anti-HCV 1n centrele de
hemodializa a variat in dependenta de profilul institutiei medicale. Astfel cel mai mic nivel a fost
inregistrat la copii care fac hemodializa la IMSP Institutul Mamei si Copilului din mun.
Chisinau, unde s-a atestat un nivel al seroprevalentei de 25,0+9,7%, iar cel mai Tnalt nivel al
seroprevalentei a acestui marker in aceastd zona a fost stabilit la pacientii sectiei de hemodializa
a Spitalului Clinic Republican unde la cei 159 pacienti markerul anti-HCV a fost decelat la 68
bolnavi, ori o seroprevalenta de 42,8+3,9%. In zona de Sud a tarii nivelul decelarii markerului
anti-HCV la cei 34 pacienti hemodializati a fost de 32,4+8,0% (Tabelul 3.8).

In total pe tara nivelul de decelare a markerului anti-HCV la pacientii care fac tratament de
hemodializa a fost de 41,3£2,7% (Figura 3.9). Cu toate ca autorul a evidentiat 0 diminuare a
nivelurilor seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii hemodializati pe gradientul Nord —
Sud, totusi nu exista diferente statistic semnificative (p>0,05) intre acestea in dependenta de

zonele geografice ale Republicii Moldova.
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Fig. 3.9. Seroprevalenta markerului anti-HCV la pacientii hemodializati pe zone geografice ale
Republicii Moldova (in %).
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Un interes deosebit prezinta stabilirea de catre autor a fazei evolutive a hepatitei virale C la
pacientii pozitivi la markerul anti-HCV. Pentru a identifica daca pacientul are hepatita virala C
acutd sau este in faza de acutizare a hepatitei C cronice, probele de sange de la pacientii deja
pozitivi la anti-HCV au fost investigate suplimentar prin metoda imunofermentativa ELISA la

prezenta markerului anti-HCV IgM.
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Fig. 3.10. Seroprevalenta markerului anti-HCV IgM la pacientii hemodializati pe zone
geografice ale Republicii Moldova (in %).

n zona de Nord acest marker la pacientii hemodializati a fost identificat la 53,5+9,4%. In
zona de Centru markerul anti-HCV IgM a fost decelat Tn 73,2+4,5% cazuri, in special in sectia
de hemodializa a Spitalului Clinic Republican unde markerul anti-HCV IgM la cei pozitivi la
anti-HCV a fost identificat la 73,5+5,4%. In sectia de hemodializa a IMSP Institutul de Medicina
Urgenta acest indice a constituit 79,2+8,3%, iar la pacientii din sectia hemodializd a IMSP
Institutul Mamei si Copilului markerul anti-HCV IgM a fost decelat in 40,0+21,9% cazuri. In
zona de Sud a tarii la pacientii infectati cu virusul hepatitei C markerul anti-HCV IgM a fost
identificat la 63,6+14,5% bolnavi (Tabelul 3.8, Figura 3.10).

Per total in tara acest marker a fost depistat la 68,4+4,0% din pacientii infectati cu virusul
hepatitei C care fac hemodializa. Autorul a stabilit o tendintd de diferenta intre nivelul
markerului anti-HCV IgM (p>0,05) in zona de Nord comparativ cu cea de Centru.

In continuarea au fost evaluate nivelurile seroprevalentei markerului anti-HCV 1in
dependentd de genul pacientilor care efectueaza tratament de hemodializd in diferite zone
geografice ale Republicii Moldova (Tabelul 3.9). Astfel, autorul a stabilit ca in zona de Nord din

totalul de 57 persoane care efectucaza tratament de hemodializa, femei erau 23 dintre care la 12
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sau 52,2+10,4% a fost identificat markerul anti-HCV, iar la cei 34 de barbati investigati la 16 a
fost decelat acest marker ceea ce reprezinta un nivel al seroprevalentei de 47,1+8,6%. Rezultatele
expuse demonstreazd ca nu a fost stabilita o diferenta statisticd semnificativa intre nivelurile de
seroprevalentd a anti-HCV 1n dependenta de gen (p>0,05).

In zona de Centru a tarii autorul a relevat ci la cele 97 paciente hemodializate, testate la
markerul anti-HCV acesta a fost decelat la 39 sau un nivel al seroprevalentei de 40,2+5,0%, n
timp ce la cei 141 barbati testati acest marker a fost evidentiat la 58 sau 41,1+4,1%, implicit
pentru aceastd zond nu au fost stabilite diferente semnificative statistic intre nivelurile
seroprevalentei markerului anti-HCV la femei si barbati (p>0,05) (Tabelul 3.9).

In zona de Sud a tarii au fost relevate urmatoarele rezultate: la cele 12 persoane de gen
feminin care efectueaza tratament de hemodializa markerul anti-HCV a fost decelat la 7 sau o
seroprevalenta de 58,3+£14,2% nivel mai Tnalt decét la cele 22 persoane de gen masculin la care
markerul anti-HCV a fost identificat doar la 4, cu un nivel al seroprevalentei de 18,2+8,2%
(Tabelul 3.9), in acest caz a fost atestatd o diferenta statistica semnificativa (p<0,05). In total pe
tara nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV la femei a fost nesemnificativ mai inalt -
43,9+4,3%, fatda de nivelul inregistrat la barbati - 39,6+3,5%, neexistind diferente statistic

evidente (p>0,05).

Tabelul 3.9. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV in dependentd de genul pacientilor

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

Zona Nr. Poz. |P+ES(%) Genul
geografica | pacienti | anti- Feminin Masculin
-lor HCV Total | Pozitivi |P+ES(%)|Total | Pozitivi |P+ES(%)
(abs.) (abs.)
Nord 57 28 [49,1+6,6| 23 12 52,2+10,4| 34 16 |47,148,6
Centru 238 97 (40,843,2| 97 39 |40,245,0| 141 58 |41,1+4,1
Sud 34 11 |32,448,0| 12 7  b8,3t14,2| 22 4 18,248,2
Total 329 136 |41,3+2,7| 132 58 |43,9+4,3| 197 78 39,6435

La compararea intre zonele geografice a nivelelor seroprevalentei pe genuri ale persoanelor
care efectueaza tratament de hemodializa autorul a stabilit ca in cazul genului feminin nu exista
diferente statistice intre nivelurile de prevalenti ale markerului anti-HCV. Tn timp ce pentru
genul masculin exista diferente semnificative Intre zona de Nord si cea de Sud (p<0,05) zona de

Centru si cea de Sud (P<0,05); nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV diminuandu-se pe
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gradientul Nord — Sud de la 47,1+8,6% pana la 18,2+8,2% (Figura 3.11). Din cele expuse se
poate concluziona ca nivelurile seroprevalentei markerului anti-HCV au fost variabile la
pacientii hemodializati in dependenta de genul lor, totodata acestea diminuandu-se Tintr-un trend

constant de la Nord la Sud in cazul pacientilor de gen masculin.
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Fig. 3.11. Seroprevalenta markerului anti-HCV in dependenta de genul pacientilor hemodializati

pe zone geografice ale Republicii Moldova (in %).

Un alt aspect elucidat a fost stabilirea nivelului seroprevalentei markerului anti-HCV la
pacientii hemodializati In dependentd de mediul de trai. Pentru zona de Nord autorul a relevat ca
din cei 30 pacienti care locuiau in mediul urban -19 au fost pozitivi la markerul anti-HCV, ceea ce
constituie un nivel al seroprevalentei de 63,3+8,8%, acest rezultat fiind net superior statistic
(p<0,05) fata de cel inregistrat la cei 27 pacienti hemodializati ce proveneau din mediul rural unde

doar la 9 sau 33,0+9,1% a fost depistat acest marker (Tabelul 3.10).

Tabelul 3.10. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV in dependenta de mediul de trai al

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

Grupa Nr. Poz. |PxES(%) Mediul de trai
de pacienti | anti- Urban Rural
varsta -lor HCV Total | Pozitivi P£ES(%)|Total | Pozitivi |P£ES(%)
(abs.) (abs.)
Nord S7 28 |49,1+6,6| 30 19 63,3£8,8| 27 9 33,019,1
Centru 238 97 |40,8+£3,2| 144 60 41,7¥41| 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 |41,3x2,7| 188 85 452+36| 141 51 36,2+4,0
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In zona de Centru a tarii nivelurile seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii
hemodializati in dependentd de mediul de trai au fost relativ similare, la cei 144 pacienti care
proveneau din mediul urban in urma testarii la markerul anti-HCV, 60 au fost depistati pozitivi
sau cu nivel al seroprevalentei de 41,7+4,1%, in timp ce la cei 94 pacienti originari din mediul
rural 37 au fost pozitivi la acest marker, ori un nivel al seroprevalentei de 39,4+5,0% (Tabelul
3.10), neexistand diferente statistice semnificative intre aceste niveluri (p>0,05). Un fenomen
similar a fost stabilit si pentru zona de Sud, unde din 14 persoane care proveneau din mediul
urban 6 au fost testate pozitiv la markerul anti-HCV sau un nivel al seroprevalentei de
42,9+13,2%, acesta fiind ceva mai mare decat cel Inregistrat la pacientii hemodializati care
proveneau din mediul rural al acestei zone - 25,0+£9,7%, nevariind statistic (p>0,05).

In total pe tard nivelurile seroprevalentei markerului anti-HCV la pacientii hemodializati in
dependenta de mediul de trai al acestora a fost de 45,2+3,6% pentru cei care proveneau din mediul
urban si 36,2+4,0% la pacientii din mediul rural, neexistand diferente statistic semnificative Intre
acestea (p>0,05). Analizand datele expuse, se poate concluziona ca in toate zonele s-a atestat un
nivel relativ mai inalt al seroprevalentei la pacientii provenienti din mediul urban comparativ cu
cei originari din mediul rural (Figura 3.12). Acest fenomen probabil se datoreaza faptului ca
populatia urbana are acces mai bun la serviciile de sanatate, ceea ce duce la o depistare mai

frecventa a persoanelor infectate cu VHC.
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Fig. 3.12. Seroprevalenta markerului anti-HCV 1n dependenta de mediul de trai al pacientilor
hemodializati pe zone geografice ale Republicii Moldova (in %).
Compararea intre zone geografice ale nivelurilor seroprevalentei markerului anti-HCV in

dependentd de mediul de trai din care proveneau pacientii a relevat ca pentru mediul urban exista
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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 (Figura
3.12).

In continuare autorul a desfisurat o evaluare aprofundati a pacientilor hemodializati
investigand nivelurile de decelare a markerului anti-HCV la diferite grupuri de varsta in
dependenta de genul persoanelor. Per total pe grupuri de varsta s-a stabilit cd pentru pacientii
hemodializati cu varsta cuprinsa intre 10-29 ani nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV a
constituit 22,9+7,5%, 30-39 ani - 33,9+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% (Tabelul 3.11).

Tabelul 3.11. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV pe grupuri de varsta in dependenta

de genul pacientilor hemodializati din Republicii Moldova (abs. si %)

Grupul de| Nr. Poz. |PxES(%) Genul
varsta |pacienti- anti- Feminin Masculin
(ani) lor HCV Total | Pozitivi | PXES(%) |Total | Pozitivi | PXES(%)
(abs.) (abs.)

10-29 35 8 |229+75| 14 3 21,4+116| 21 5 23,8+9,3
30-39 56 19 133,9+6,3| 18 9 50,0+11,8| 38 10 26,3+7,1
40-49 73 31 |42,5+58| 28 15 53,6£9,4 | 45 16 35,5+7,1
50-59 109 46 |42,2+4,7| 53 22 41,5+6,8 | 56 24 42,9+6,6
60-69 56 32 |57,1+6,6| 19 9 47,4+115| 37 23 62,2+8,0
Total 329 136 |41,3+2,7| 132 58 43,9+4,3 | 197 78 39,6+3,5

Analizand datele prezentate poate fi lesne observat faptul ca nivelul de infectare cu VHC
(relevat prin detectia markerului contactului infectios anti-HCV) se majoreazd odatd cu
inaintarea in varstd, fenomen care probabil se datoreaza duratei mai indelungate de efectuare a
tratamentului de hemodializa, fapt atestat si de catre sursele bibliografice de referinta Rahnavardi
M. si altii (2008) evidentiind cd nivelul de infectare cu VHC printre pacientii hemodializati se
majoreaza odata cu marirea duratei de efectuare a tratamentului [119,126].

Acest fenomen la noi n tara 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 varsta 10-29
ani pana la 53,6%9,4% la 40-49 ani, atestandu-se o diferenta semnificativa intre aceste grupuri de

varsta (p<0,05).
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De asemenea si la pacientii hemodializati de gen masculin nivelul seroprevalentei
markerului anti-HCV s-a majorat constant odata cu inaintarea in varstd, nivelul cel mai mic a
fost atestat de catre autor la grupul de varsta 10-29 ani - 23,84£9,3%, cel mai inalt la pacientii Tn
varsta de 60-69 ani - 62,2+8,0%, Tn acest caz s-a atestat o diferenta semnificativa intre nivelul
minim si maxim al seroprevalentei (p<0,01).
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Fig. 3.13. Seroprevalenta markerului anti-HCV pe grupuri de varsta in dependenta de genul
pacientilor hemodializati din Republicii Moldova (in %).

In analiza comparativa a nivelurilor de seroprevalenti a anti-HCV in grupurile de vérsti
intre genuri, autorul a constat ca nu exista diferente semnificative (p>0,05). Din cele expuse se
poate concluziona ca exista tendintd de crestere a nivelului seroprevalentei la ambele genuri
odata cu inaintarea in varstd, mai evident la pacientii hemodializati de gen masculin (Figura
3.13). Acest fenomen se explicd prin faptul cd odatd cu naintarea in varstd pacientii au fost
expusi o perioadd mai Indelungata factorilor de risc specifici asociati efectudrii tratamentului de
hemodializa.

De asemenea s-a studiat nivelul seroprevalentei markerului anti-HCV pe grupuri de varsta in
dependenta de mediul de trai al persoanelor hemodializate (Tabelul 3.12). Reiesind din datele
prezentate autorul a relevat cd la persoanele care provin din mediul urban nivelul seroprevalentei
markerului anti-HCV s-a majorat semnificativ (p<0,001) odatd cu inaintarea in varstd, astfel
acesta a fost cuprins intre minimum de 15,8+8,4% pentru varsta de 10-29 ani pana la maximum
57,7+8,0% la cei cu varsta 60-69 ani.

Pentru pacientii hemodializati care provin din mediul rural de trai autorul a relevat niveluri

diferite ale seroprevalentei markerului anti-HCV; cel mai mic nivel - 26,7+8,1% a fost decelat la
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pacientii din grupul de varsta 30-39 ani, iar cel mai nalt nivel

60-69 ani.

- 55,5£11,7% la grupul de varsta

Tabelul 3.12. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV pe grupuri de varsta in dependenta

de mediul de trai al pacientilor hemodializati din Republicii Moldova (abs. si %)

Grupa Nr. Poz. |PxES(%) Mediul de trai
de | pacienti | anti- Urban Rural

varsta | -lor HCV Total | Pozitivi | PXES(%) |Total | Pozitivi | PXES(%)
(ani) (abs.) (abs.)

10-29 35 8 229+75| 19 3 15,8484 | 16 5 31,3+11,6
30-39 56 19 |33,9+6,3| 26 11 42,3196 | 30 8 26,7+8,1
40-49 73 31 |42,5+£5,8| 40 17 42,5+7,8 | 33 14 42,4486
50-59 109 46 |42,2+47| 65 32 49,2+6,2 | 44 14 31,8+7,0
60-69 56 32 |57,1+6,6| 38 22 57,7¢8,0 | 18 10 55,5+11,7
Total 329 136 |41,3+2,7| 188 85 452++3,6| 141 51 36,2++4,0

Autorul a comparat nivelurile de seroprevalenta decelate in mediile de trai pe grupuri de

varstd si a constatat ca nu existd diferente statistice semnificative intre nivelurile decelate

(p>0,05) (Figura 3.14).
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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. Tn total autorul a evaluat prezenta markerilor
anti-HCV si anti-HCV IgM la 181 UDI din doua institutii medicale (Tabelul 3.13).

Tabelul 3.13. Rezultatele investigarii la markerii hepatitei virale C la utilizatorii de droguri

intravenoase (UDI) (abs. si %)

IMSP Rezultatele investigatiilor
Anti-HCV Anti-HCV IgM
Total | Poz. | PXES(%) |Total | Poz. | PES(%)
(abs.) (abs.)
Dispensarul Republican de Narcologie | 165 82 | 49,738 | 82 74 190,2£3,3
SCM de ftiziopneumologie 16 15 93,846,0 | 15 13 | 86,7+8,8
Total 181 97 | 53,6x3,7 | 97 87 |89,7+3,1

Rezultatele obtinute denota ca din cei 165 de UDI investigati de la Dispensarul Republican
de Narcologie, 82 au fost pozitivi la markerul anti-HCV ceea ce reprezinta o seroprevalentd de
49,7+3,8%. In timp ce din cei 16 UDI din sectia specializatd a Spitalului clinic municipal de
ftiziopneumologie — 15 au fost pozitivi la acest marker, sau 93,8+6,0%, intre aceste doua niveluri

fiind identificatd o diferenta statisticd semnificativa (p<0,001) (Figura 3.15).
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Fig. 3.15. Seroprevalenta markerului anti-HCV la utilizatorii de droguri intravenoase (in %).
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Acest fenomen posibil se explicd prin informarea si accesibilitatea mai buna la programele
de schimb a seringilor si la tratamentul de substitutie a UDI de la Dispensarul Republican de
Narcologie, dar si prin varsta mai finaintata a UDI de la Spitalul clinic municipal
de ftiziopneumologie.

In total la cei 181 UDI a fost decelat un nivel al seroprevalentei markerului anti-HCV de
53,6£3,7%. Important de mentionat ca datele din literatura de specialitate indica asupra faptului
cé la UDI ponderea celor infectati cu VHC constituie — 25-70% [35, 103, 172].
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Fig. 3.16. Seroprevalenta markerului anti-HCV IgM la utilizatorii de droguri intravenoase (in
%).

Alt marker al HVC la care au fost investigati UDI a fost — anti-HCV IgM (Figura 3.16),
autorul a relevat niveluri apropiate ale seroprevalentei acestui marker la UDI din cele doua
institutii. Astfel, la UDI de la Dispensarul Republican de Narcologie acest marker a fost depistat
la 90,2+3,3%, iar la UDI de la Spitalul clinic municipal de ftiziopneumologie la 86,7+8,8%,
niveluri fara diferente statistic semnificative (p>0,05). in total markerul anti-HCV IgM a fost
relevat la 89,7+3,1% din UDI.

Distributia nivelurilor de seroprevalenta ale markerului anti-HCV la UDI pe grupuri de
varsta in dependenta de genul persoanelor este prezentata in Tabelul 3.14.

La analiza datelor prezentate se evidentiazd ca atat pentru genul feminin, cét si pentru cel
masculin cel mai sporit nivel de infectare cu VHC Il-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 - 71,4+5,1%.
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Tabelul 3.14. 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. |PxES(%) Genul persoanelor
de | pacienti | anti- Feminin Masculin
varsta | -lor HCV Total | Poz.la | PXES(%) | Total | Poz.la | PXES(%)
(ani) anti- anti-
HCV HCV
(abs.) (abs.)
20-29 76 25 32,9454 | 12 5 41,7+142| 64 20 31,345,8
30-39 91 65 |71,4+4,7| 14 10 714+121| 77 55 71,445,1
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

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%. Astfel reiesind din datele prezentate se poate concluziona ca

contactul infectios cu virusul hepatitei C se produce la o varsta tanard, pentru ambele genuri. Tn

total nivelurile de seroprevalenta 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 — 52,9+4,0% (Figura 3.17).
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Fig. 3.17. Seroprevalenta markerului anti-HCV pe grupuri de varsta in dependenta de genul

persoanelor utilizatoare de droguri intravenoase (in %).
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Rezultatele obtinute si prezentate in Tabelul 3.14 si Figura 3.17 fiind in concordantd cu
cercetdrile efectuate de alti autori, Thorpe si al. (2000) si Tseng si al. (2007) demonstreaza ca
nivelul de infectare cu VHC printre UDI se majoreaza odata cu inaintarea in varsta si implicit cu
majorarea perioadei de utilizare a drogurilor [91, 151]. Diminuarea ulterioara a nivelului de
infectare la grupul de varsta 40-49 ani probabil se datoreaza tratarii acestui viciu.

Un al aspect investigat de catre autor |-a constitui stabilirea nivelului de infectare cu VHC in
dependenta de perioada utilizarii drogurilor intravenoase, datele obtinute sunt prezentate in
Tabelul 3.15.

Tabelul 3.15. Rezultatele investigarii la markerul anti-HCV la UDI pe grupuri de varsta in

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

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

varsta | -lor HCV Total | Pozitivi | PXES(%) |Total | Pozitivi | PXES(%)
(ani) (abs.) (abs.)

20-29 76 25 |32,9+54| 76 25 32,9154 0 0 0
30-39 91 65 |71,4+4,7| 27 14 51,9496 | 64 ol 79,7+5,0
40-49 14 7 50,0134 O 0 0 14 7 50,0+13,4
Total 181 97 |53,6+£3,7| 103 39 379+48 | 78 58 74,449

Analiza datelor prezentate releva faptul ca toti UDI cu varsta 20-29 ani utilizeaza droguri de
mai putin de 5 ani, nivelul lor de infectare cu VHC stabilit prin evidentierea markerului anti-
HCV a constituit 32,945,4%; in randul UDI de varsta 30-39 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 varsta a UDI, dar cu stagiu de utilizare a drogurilor
mai mult de 5 ani nivelul de infectare cu VHC a fost mult mai mare - 79,74£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%.

In total la UDI care utilizeazd droguri de mai putin de 5 ani nivelul de decelare al
markerului anti-HCV a fost de 37,9+4,8% (Figura 3.18), 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 odata cu cresterea perioadei de utilizare a drogurilor intravenoase [91, 151].
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Fig. 3.18. Seroprevalenta markerului anti-HCV la UDI pe grupuri de varsta in dependenta
de perioada utilizarii drogurilor intravenoase (in %).

In final se poate concluziona ca nivelul de infectare cu VHC la UDI este in corelatie directi
cu durata perioadei de utilizarea a drogurilor intravenoase, niveluri mai inalte de seroprevalenta
fiind atestate la UDI ce folosesc droguri mai mult de 5 ani. Aceste circumstante partial pot fi
explicate prin expunerea mai indelungata la factorii de risc asociati consumului de droguri, cum
ar fi partajarea materialului pentru injectare, specificul pregatirii substantelor narcotice pentru

injectare.

3.5. Concluzii la capitolul 3
1. S-a demonstrat ca seroprevalenta anti-HCV la lucratorii medicali a fost de 3,5+0,6%, nivel
semnificativ mai inalt (p<0,001) fatd de lotul martor, rezultdnd ca lucratorii medicali sunt

expusi unui risc major de a contracta HVC - RR= 3,49 (CI 95%, 2,47- 4,93).

1.1. La lucratorii de profil chirurgical seroprevalenta a fost de 4,2+0,9%, de profil terapeutic
- 2,5£0,8%, profilul chirurgical comportdnd un risc major de infectarea cu VHC —
RR=4,21 (CI 95%, 2,80-6,37).

1.2. La medici seroprevalenta a fost de 6,3+1,9%, la asistentele medicale - 2,5+0,7%, iar la
personalul auxiliar - 3,7£1,2%. Practicarea profesiei de medic este asociata cu un de risc
major de infectare - RR=6,23 (CI 95%, 3,41-11,38), ca si personalul auxiliar RR=3,73
(Cl 95%, 2,02-6,87); iar profesia de asistent medical reprezinta doar factor de risc
RR=2,46 (CI 95%, 1,40-4,32).

71



1.3. La lucratorii medicali cu varsta <40 ani anti-HCV a fost decelat la 2,3+0,9%, iar la cei

cu varsta >40 ani - 4,1+0,8%; la cei cu stagiu de lucru <10 ani - 3,3+1,1%; cu stagiu
>10 ani - 3,6+0,7%.

S-a evidentiat ca la pacientii hemodializati seroprevalenta anti-HCV a constituit 41,3+2,7%,

semnificativ mai inaltd (p<0,001) comparativ cu lotul martor, rezultand cd efectuarea

tratamentului de hemodializa este un factor de risc RR= 41,22 (Cl 95%, 35,85-47,40).

2.1.

2.2.

Markerul anti-HCV a fost decelat la 43,94+4,3% paciente hemodializate, si la 39,6+3,5%
dintre pacienti (p>0,05). Nivelul de infectare s-a majorat la ambele genuri odatd cu
inaintarea in varsta, pentru genul feminin majorandu-se de la 21,4+11,6% la grupa de
varsta 10-29 ani pana la 53,6+£9,4% la 40-49 ani (p<0,05), la pacientii de gen masculin
s-a majorat de la 23,8+9,3% pentru 10-29 ani, pana la 62,2+8,0% la cei cu varsta 60-69
ani (p<0,05).

La pacientii hemodializati din mediul urban seroprevalenta anti-HCV a fost de
45,2+3,6%, din mediul rural 36,2+4,0% (p>0,05). La cei din mediul urban nivelul
seroprevalentei markerului anti-HCV s-a majorat semnificativ (p<0,001) odatd cu
Tnaintarea in varsta; 15,8+8,4% - pentru varsta de 10-29 ani si 57,7+£8,0% la cei cu
varsta 60-69 ani. La pacientii din mediul rural aceasta a variat de la 26,7+8,1% la varsta

30-39 ani pana la 55,5+11,7% la varsta 60-69 ani.

S-a demonstrat ca utilizarea de droguri intravenoase comportd un risc foarte mare de
infectare cu VHC — RR=53,44 (Cl 95%, 46,18-61,85), markerul anti-HCV fiind decelat la

53,6+3,7% din UDI, semnificativ mai sporit comparativ cu lotul martor (p<0,001).

3.1.

3.2.

La UDI seroprevalenta anti-HCV se majoreazd odatd cu inaintarea in varstd, cu apogeul
la varsta 30-39 ani - 71,4+4,7%. La UDI de genul feminin nivelul de decelare a
markerului anti-HCV a constituit 57,1+9,3%, iar la UDI de genul masculin —
52,9+4,0%.

De asemenea s-a demonstrat ca nivelul de infectare cu VHC la UDI coreleaza direct cu
durata perioadei de utilizarea a drogurilor intravenos, astfel seroprevalenta anti-HCV la
cei care utilizeaza droguri <5 ani a fost de 37,9+4,8%, iar la cei care utilizeaza droguri

>5 ani - 74,4+4,9% (p<0,001).
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4. FACTORII DE RISC, GENOTIPURILE CIRCULANTE SI IMPACTUL SOCIAL AL
HVC

4.1. Studierea factorilor de risc pentru HVC

Studierea factorilor de risc in contactarea HVC a fost efectuatd in baza unui chestionar
elaborat de autori, ulterior utilizat in evaluarea persoanelor din grupurile cu risc sporit de
infectare testate pozitiv la markerul anti-HCV. Acest contingent a inclus: 87 pacienti care
efectuecaza tratament de hemodializa, 32 lucratori medicali si 38 utilizatori de droguri
intravenoase. Datele obtinute din chestionar au fost prelucrate statistic cu ajutorul software-ului
Epi Info versiune 7.0 recomandat de CDC Atalanta.

In prima etapa a fost stabilita etnia persoanelor chestionate din grupurile cu risc sporit de
infectare (Tabelul 4.1). In aceastd ordine de idei a fost stabilit cd 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 ca cea mai mare pondere la aceastd grupa ii apartine
populatiei bastinase. Lucratorii medicali Tn majoritatea cazurilor au mentionat ca sunt de etnie
romana — 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 ca sunt ucraineni sau
bulgari. Comparativ cu aceste grupuri la UDI chestionati, pozitivi la anti-HCV majoritatea - 22

persoane din 38 s-au declarat de etnie romana - 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 uDlI

Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%)
Romana 61 70,2+4,9 19 59,4+8,7 22 57,9+8,0
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 11,5434 1 3,1+3.1 0 0
Alta 1 1,111 0 0 0 0
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0
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La analiza datelor mentionate s-a stabilit ca intre ponderea etniei ruse la UDI si lucratori
medicali exista 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 rusd prezinta un risc pentru infectarea cu VHC la utilizarea

drogurilor intravenoase (Figura 4.1).

Pacienti hemodializati Lucratori medicali uUDl

115 0
3.1% 4 105

® Romana ® Rusa
® Gagiuza Bulgara
Ucraineana Alta

Fig. 4.1. Ponderea etniilor la persoanele chestionate, pozitive la anti-HCV (in %).

Un segment important al studiului efectuat I-a constituit stabilirea Tndeletnicirii pe care o au
persoanele chestionate din grupurile cu risc sporit de infectare. In acest context au fost exclusi
lucratorii medicali (Tabelul 4.2).

Din datele prezentate putem concluziona cd cei chestionati au avut diferite indeletniciri, cu
toate acestea se evidentiazd faptul ca la pacientii hemodializati ponderea persoanelor cu
invaliditate a fost de 70,2+4,9%.

UDI chestionati au indicat cd sunt someri in 36,8+7,9% din cazuri, fenomen nefast strans
legat de utilizarea de droguri intravenos. De asemenea, tot in acest grup, procentul celor care nu
au dorit sd raspunda a fost unul semnificativ mai nalt fatd de pacientii hemodializati (p<0,001),
fapt care probabil se datoreaza fricii de a nu fi stigmatizat ca utilizator de droguri, ori practicarii

unor ocupatii iesite din cadrul legal.
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Tabelul 4.2. indeletnicirile persoanelor chestionate, pozitive la markerul anti-HCV (abs. si %)

Indeletnicirea persoanelor Grupul cu risc sporit de infectare

Pacienti hemodializati uDl

Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%)
Functionar 3 3,5+2,0 2 5,3+3,6
Muncitor 3 3,5£2,0 2 5,3£3,6
Antreprenor 0 0 0 0
Politist, pompier, militar 1 1,1+1,1 0 0
Meserias 1n industrie 0 0 0 0
Agriculturor 1 1,1+11 0 0
invﬁ‘gétor, profesor 5 5,7+2,5 1 2,6+2,6
Elev 1 1,1+11 0 0
Student 0 0 3 7,9+4,4
Somer 5 5,7+2,5 14 36,8+7,9
Altii 4 4,612,2 4 10,545,0
Invalid 61 70,2+4,9 0 0
NR 3 3,5£2,0 12 31,617,5
TOTAL 87 100,0 38 100,0

Un alt aspect important elucidat de catre autor a fost stabilirea faptului daca in familiile celor
chestionati sunt prezente alte persoane bolnave cu hepatitei virale parenterale (HVB, HVC si

HVD), pentru a evidentia riscul expunerii habituale Tabelul 4.3.

Tabelul 4.3. Date privind prezenta Tn familia persoanelor chestionate, pozitive la markerul anti-
HCV a altor bolnavi cu hepatite virale parenterale (HVB, HVC si HVD) (abs. si %)

Prezenta in Grupul cu risc sporit de infectare

familie a Pacienti hemodializati Lucrétori medicali uDlI
bolnavilor cu HV Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%)
parenterale

Raspuns DA 7 8,0£2,9 2 6,3+4,3 1 2,7£2,6
Raspuns NU 62 71,3+4,8 24 75,0177 20 52,618,1
Réspuns - Nu stiu 18 20,7+4,3 6 18,7+6,9 17 44,7+8,1
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0
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La analiza informatiei prezentate S-a constatat cd majoritatea celor chestionati din toate
grupurile cu risc de infectare au relatat ca in cadrul familiei nu au persoane bolnave cu hepatite
virale parenterale, acest indicator a fost de 71,3+4,8% la pacientii hemodializati, 75,0+7,7% la
lucratorii medicali si de 52,6+8,1% la UDI. O diferenta statisticd a fost stabilitd doar intre
ponderea raspunsului negativ la lucratorii medicali si la UDI (p<0,05).

Sapte pacienti hemodializati cu anti-HCV din 87 au afirmat ca in familiile lor sunt persoane
cu hepatite virale (4 cu HVC si 3 cu HVB), ori o pondere de 8,0+2,9%, printre lucratorii
medicali acest indice a fost nesemnificativ mai mic - 6,3+4,3% (2 persoane Tn familii cu HVB)
(p>0,05) si doar o singura persoana la UDI a afirmat ca in familie sunt prezente persoane cu
hepatita viralda (HVB+HVD), ceea ce reprezinta o pondere de 2,7+2,6%, totusi acest indicator nu

a fost diferit statistic de cel stabilit la celelalte doua grupuri (p>0,05).
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Fig. 4.2. Prezenta in familiile persoanelor chestionate pozitive la markerul anti-HCV a altor

bolnavi cu hepatite virale parenterale (HVB, HVC si HVD) (in %).

In ceea ce priveste afirmatia "nu stiu" dacid sunt prezente persoane cu hepatite virale
parenterale in familie ponderile acestui rdspuns au fost aproximativ egale la pacientii
hemodializati - 20,7+4,3% si la personalul medical - 18,7+6,9%, fara diferente statistice
(p>0,05). La UDI chestionati acest indicator a avut o pondere mult mai mare - 44,7+£8,1% si
diferita statistic semnificativ (p<0,05) fatd de celelalte grupuri (Figura 4.2). Acest fapt posibil se
datoreaza nivelului de cunostinte mai mic despre hepatitele virale parenterale la UDI.

Aprecierea prezentei cunostintelor despre hepatita virala C la persoanele chestionate din
grupurile cu risc sporit de infectare a constituit un alt scop al valorificarii chestionarului (Tabelul
4.4).
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Tabelul 4.4. Date privind cunostintele persoanelor chestionate, pozitive la markerul anti-HCV,
despre HVC (abs. si %)

Rezultatele Grupul cu risc sporit de infectare

chestionarii Pacienti hemodializati Lucrétori medicali uDlI

despre Abs. P+£ES(%) Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%)
cunostintele in

HVC

Réaspuns DA 68 78,2144 28 87,5+5,8 23 60,5+7,9
Réaspuns NU 19 21,8+4,4 4 12,545,8 15 39,5+7,9
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0

Studierea acestui aspect la persoanele din grupele cu risc sporit de infectare a relevat ca
majoritatea pacientilor hemodializati chestionati posedd cunostinte despre HVC - 78,2+4,4%,
pondere apropiatd cu cea stabilita la lucratorii medicali la care majoritatea covarsitoare poseda
cunostinte despre aceasta maladie - 87,5+5,8%, indicator semnificativ mai mare (p<0,05) in
comparatie cu indicele respectiv la UDI - 60,5+7,9%.

Un fenomen opus a fost atestat in cazul ponderii celor care nu poseda cunostinte despre
HVC, astfel la acest aspect cea mai mare pondere a fost la UDI - 39,5£7,9%, in timp ce la
lucratorii medicali si pacientii hemodializati indicatorii prezintd cate 12,5+5,8% si 21,8+4,4%

pentru grupurile respective (Figura 4.3).

Lucratori medicali uDI

12,5

Pacienti hemodializati

21,8\

%

m Da Nu
Fig. 4.3. Ponderea cunostintelor despre HVC la persoanele chestionate, pozitive la markerul anti-
HCV (in %).
Fenomenul stabilit poate fi explicat prin contactul strans al pacientilor hemodializati cu
personalul medical, care reprezintd sursa de informatie despre HVC pentru ei prin prisma
specificului muncii si a cunostintelor dobandite in timpul studiilor ori din alte surse. Fapt mai

putin valabil pentru UDI chestionati, pozitivi la markerul anti-HCV.
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Tabelul 4.5. Sursele de informatie despre HVC mentionate de persoanele chestionate,
pozitive la markerul anti-HCV (abs. si %)

Sursa de Grupul cu risc sporit de infectare

informatie despre | Pacienti hemodializati Lucratori medicali uDl

HVC Frecventa % Frecventa % Frecventa %
Televiziune/radio 24 27,6 14 43,8 7 18,4
Brosuri 16 18,4 10 31,3 6 15,8
Ziare 11 12,6 8 25,0 2 5,3
Internet 7 8,1 6 18,8 12 31,6
Medic 32 36,8 3 9,4 2 53
Altele 19 21,8 15 46,9 8 21,1

Nota — datele din tabel sunt de tip boolean, numitorul=87 pentru pacientii hemodializati, 32 pentru lucratorii

medicali si 38 pentru UDI.

Tn Tabelul 4.5 sunt prezentate date cu privire la sursele de informatie despre hepatita virala

C mentionate de persoanele pozitive la markerul anti-HCV chestionate.
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Fig. 4.4. Sursele de informatie despre HVC indicate de persoanele chestionate, pozitive la
markerul anti-HCV (in %).
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Evaluarea acestor date a relevat ca cel mai frecvent sursele de informatie indicate de catre
pacientii hemodializati au fost medicii in 36,8% din cazuri, dupa care urmeaza televiziunea si
radioul — 27,6% au indicat acest raspuns, 21,8% au indicat alte surse de informare, 18,6% au
indicat drept sursa de informatie brosurile, probabil cele medicale din sectiile de profil, si cate
12,6% si 8,2% au indicat ziarele si internetul respectiv.

Lucratorii medicali chestionati au indicat mai frecvent alte surse de informare decét cele
enumerate — 46,9%, inclusiv conferinte si studiile universitare; secundar au indicat televiziunea
si radioul in 43,8% cazuri, In alte 31,3% cazuri au fost indicate brosurile, ziarele in 25,0%,
internetul in 18,8%. Todata in 9,4% cazuri lucratorii medicali au cunostinte despre HVC de la
alti medici (Figura 4.4).

In cazul UDI chestionati, pozitivi la markerul anti-HCV, s-a stabili ci mai frecvent acestia s-
au informat din internet despre HVC — in 31,6% cazuri, Th 21,1% cazuri au indicat alte surse de
informatii, In 18,4% emisiunile TV/radio, in 15,8% brosuri si Tntr-o rata foarte mica de la medic
si ziare - 5,3% cazuri respectiv fiecare.

In continuare a fost evaluata, prin intermediul chestionarii, 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 piercingului si a tatuajelor, datele obtinute

sunt prezentate in Tabelul 4.6.

Tabelul 4.6. Ponderea prezentei/absentei factorilor de risc paramedicali pentru HVC la

persoanele chestionate, pozitive la markerul anti-HCV (abs. si %)

Factor de risc | Prezenta Grupul cu risc sporit de infectare
paramedical | factorului Pacienti Lucratori medicali uDI
de risc hemodializati
Abs. | P+ES(%)| Abs. |[P+ES(%)| Abs. | P+ES(%)
DA 1 1,1+1,1 1 3,1+£3,1 2 5,3+£3,6
Piercing NU 86 98,9+1,1 31 96,9+3,1 36 94,7+3,6
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0
DA 5 5,7£2,5 1 3,1+3,1 15 39,5+7,9
Tatuaj NU 82 94,3+2,5 31 96,9+3,1 23 60,5+7,9
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0

Analiza datelor prezentate releva faptul ca majoritatea pacientilor hemodializati nu au

piercing - 98,9+1,1%, ca si persoanele din celelalte doua grupuri: la lucratorii medicali ponderea
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celor ce nu au piercing a constituit - 96,9+3,1%, iar la UDI - 94,7£3,6% respectiv. Acest nivel al
ponderii celor ce n-au piercing nu a variat semnificativ intre grupuri (p>0,05), astfel in acest caz
putem conchide ca ponderea celor care s-au expus riscului prin efectuarea piercingului a fost una

mica variind de la 1,1£1,1% la pacientii hemodializati pana la 5,3+3,6% la UDI.

Pacienti hemodializati Lucratori medicali uDI
W e
94,3 | 96,9
% %
m Da Nu

Fig. 4.5. Ponderea prezentei/absentei tatuajelor la persoanele chestionate, pozitive la
markerul anti-HCV (in %).

In ceea ce priveste prezenta tatuajelor la persoanele din aceste grupuri studiul a relevat ci la
pacientii hemodializati doar 5,7£2,5% au tatuaj, la personalul medical acest indicator a fost de
3,1+3,1% neexistand diferente statistice intre aceste date (p>0,05). In timp ce la UDI ponderea
celor cu tatuaj a fost de 39,5+7,9% aceasta fiind una semnificativ. mai mare comparativ cu
ponderea persoanelor tatuate din celelalte doua grupuri (p<0,001), fapt care este in concordanta
cu informatia din sursele bibliografice care indicd o pondere mai mare a persoanelor cu tatuaj la
UDI [9]. Fenomenul consemnat releva faptul ca UDI s-au expus mai frecvent riscului de a
contracta VHC prin efectuarea tatuajelor (Figura 4.5).
transmiterii pe cale sexuald a VHC la cei chestionati, cu acest scop persoanele mentionate au fost

chestionate cu privire la practicarea relatiilor sexuale neprotejate (Tabelul 4.7).

Tabelul 4.7. Ponderea practicarii relatiilor sexuale neprotejate de catre persoanele chestionate,

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

Practicarea Grupul cu risc sporit de infectare

relatiilor sexuale Pacienti hemodializati Lucratori medicali uDlI
neprotejate Abs. P£ES(%) Abs. P£ES(%) Abs. P£ES(%)
Raspuns DA 15 17,3+4,0 13 40,648,7 10 26,317,1
Raspuns NU 27 31,045,0 14 43,8+8,8 10 26,3+7,1
Nu Raspund 45 91,7+5,4 5 15,6+6,4 18 47,4481
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0
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Astfel, a fost stabilit ca la pacientii hemodializati chestionati ponderea celor care practica
relatii sexuale neprotejate a constituit 17,3+4,0%, la lucrdtorii medicali aceastd pondere a fost de
40,6+8,7% semnificativ mai Tnaltd fata de cea a pacientilor hemodializati (p<0,05).

La UDI s-a stabilit ca ponderea celor care practica relatii sexuale neprotejate a fost de
26,3£7,1%. Ponderea celor care nu practica relatii sexuale neprotejate la aceste grupuri a fost
urmadtoarea: la pacientii hemodializati - 31,0+5,0%, la lucratorii medicali - 43,8+8,8% si la UDI -
26,3+7,1%, acestea nevariind semnificativ intre ele (p>0,05). Ponderea celor care au refuzat sa
raspundd la acest subiect a fost semnificativ mai naltd (p<0,01) la pacientii hemodializati -
51,7+5,4% si la UDI - 47,4+8,1% comparativ cu personalul medical - 15,6+6,4% (Figura 4.6).

Aceste circumstante denotd faptul cd pentru cele doua grupuri subiectul relatiilor sexuale

ramane unul tabu probabil ca in lipsa unei informari si educatii medicale elementare [125].
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Fig. 4.6. Ponderea practicarii relatiilor sexuale neprotejate de catre persoanele chestionate,
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pozitive la markerul anti-HCV (in %).

In continuare pentru a elucida expunerea la riscul transmiterii pe cale sexuald a VHC au fost

evidentiati cei chestionati care au practicat relatii sexuale in ultimele 6 luni (Tabelul 4.8).

Tabelul 4.8. Ponderea practicarii relatiilor sexuale in ultimele 6 luni de catre persoanele

chestionate, pozitive la markerul anti-HCV (abs. si %)

Practicarea Grupul cu risc sporit de infectare

relatiilor sexuale | Pacienti hemodializati Lucrétori medicali uDlI

in ultimele 6 luni Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%) Abs. P+ES(%)
Raspuns DA 17 19,5+4,2 18 56,3+8,8 24 63,2+7.,8
Raspuns NU 30 34,551 10 31,2+8,2 8 21,0+6,6
Nu Raspund 40 46,0+5,3 4 12,5+5,8 6 15,8+45,9
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0
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Evaluarea datelor prezentate cu privire la practicarea relatiilor sexuale in ultimele 6 luni a
demonstrat cd cea mai mica pondere a fost la pacientii hemodializati - 19,5+4,2%, procent
semnificativ mai mic (p<0,01) fata de cel stabilit la lucratorii medicali si UDI unde - 56,3+8,8%
s1 63,2+7,8% respectiv au practicat relatii sexuale in ultimele 6 luni.

Ponderea celor care au raspuns ”Nu” a fost una aproximativ egala la toate grupurile, variind
de la 21,0+6,6% la UDI pana la 34,5+5,1% la pacientii hemodializati, neexistand diferente
semnificative intre aceste nivele (p>0,05). In ceea ce priveste ponderea celor care nu au raspuns
se evidentiazd faptul cd la hemodializati aceasta este cea mai mare - 46,0+5,3% si difera
semnificativ (p<0,001) de indicii similari stabiliti la lucratorii medicali - 12,5£5,8% si UDI -
15,8+5,9% (Figura 4.7).

Pacienti hemodializati Lucritori medicali UDI

125
0%

46,0
%

m Da ®mNu © Nu raspund

Fig. 4.7. Ponderea practicarii relatiilor sexuale in ultimele 6 luni de catre persoanele chestionate,
pozitive la markerul anti-HCV (in %).

Un interes deosebit in cazul pacientilor hemodializati 1-a constituit stabilirea factorilor de

risc legati de practicarea hemodializei si expunerea la alti factori de risc parenterali. In primul

rand a fost stabilitd perioada aflarii la tratament de hemodializa a acestora (Tabelul 4.9).

Tabelul 4.9. Ponderea perioadelor efectuarii tratamentului de hemodializa la pacientii

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

Perioada efectudrii tratamentului de | Nr. abs. % Cl 95%, limita Cl1 95%, limita
hemodializa inferioara superioara
lan 5 5,8 0,9 10,7
2- 5 ani 31 35,6 25,7 46,6
5-10 ani 29 33,3 23,6 443
> 10 ani 22 25,3 16,6 35,7
TOTAL 87 100,0 - -
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Astfel, s-a stabilit ca 31 pacienti, ori 35,6% (Cl 95%, 25,7-46,6%) practica tratamentul de
hemodializa de 2-5 ani, alti 29 pacienti din cei chestionati, ori 33,3% (Cl 95%, 23,6-44,3%)
efectueaza tratament de hemodializa deja de 5-10 ani, mai mult de 10 ani se afla la hemodializa
22 pacienti, ceea ce constituie 25,3 (Cl 95%, 16,6-35,7%), in timp ce de aproximativ un an fac
tratament de hemodializa 5 pacienti sau 5,7% (CI 95%, 0,9-10,7%) (Figura 4.8).

3,5% 2,3%

m2-5 ani in urma

® 5-10 ani In urma

> 10 ani in urma
< 6 luni In urma

1 an in urma

Fig. 4.8. Ponderea perioadelor aflarii la tratament de hemodializa a pacientilor chestionati,
pozitivi la markerul anti-HCV (in %).

Alt aspect evaluat de catre autor a fost stabilirea frecventei efectudrii sedintelor de

hemodiliaza de catre pacienti (Tabelul 4.10).

Tabelul 4.10. Ponderea frecventelor efectuarii tratamentului de hemodializa la pacientii

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

Frecventa sedintelor de | Nr. % Cl1 95%, limita Cl 95%, limita
hemodializa pe saptdmana abs. inferioard superioara
2o0ri 33 37,9 21,7 49,0
2,5 ori 13 14,9 8,2 24,2
3ori 41 47,2 36,7 57,7
TOTAL 87 | 100,0 - -

In mediu cei 87 pacienti chestionati practica aproximativ 2,6 sedinte de hemodializa pe
saptamand, minimum de 2 ori iar maximum de 3 ori. Printre acesti pacienti ponderea numarului
de sedinte de hemodializd pe sdptaména a fost urmatoarea: de 3 ori pe saptdmana fac
hemodializa 41 din cei 87 pacienti, sau 47,2% (Cl 95%, 36,7-57,7%), de 2 ori pe saptamana fac
sedinte de hemodializd 33 de pacienti ceea ce constituie 37,9% (Cl 95%, 27,7-49,0%), 13
pacienti fac in mediu 2,5 sedinte pe saptdmana (sau 5 sedinte in 2 sd@ptdmani) ceea ce reprezinta

14,9% (CI 95%, 8,2-24,2%) (Figura 4.9).
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Fig. 4.9. Ponderea frecventelor efectuarii sedintelor de hemodializa pe saptamana (in %).

In continuare autorul a evaluat factorii de risc specifici asociati practicdrii profesiilor

medicale. In primul rand a fost stabiliti categoria profesionala a lucritorilor medicali, la acest

subiect fiind colectate raspunsuri la 31 din 32 persoane chestionate, alte 2 persoane sau 6,5% (Cl
95%, 0,8-21,4%) nu au raspuns (Tabelul 4.11).

Tabelul 4.11. Ponderea categoriilor profesionale la lucratorii medicali chestionati, pozitivi la

markerul anti-HCV (abs. si %)

Categoria profesionala Nr. abs. % Cl 95%, Cl 95%,
limita limita
inferioara superioara
Medic 9 29,0 14,2 48,0
Asistent(a) medical(a) 8 25,8 11,9 44,6
Personal auxiliar 12 38,7 21,9 57,8
Nu Réaspund 2 6,5 0,8 214
TOTAL 31 100,0 - -

Rezultatele obtinute denotd ca 9 persoane din 31 au fost medici, ori 29,0% (CI 95%, 14,2-

48,0%), asistente medicale - 6 persoane din 31 ceea ce reprezinta o pondere de 25,8% (Cl 95%,
11,9-44,6%), majoritatea din lucratorii medicali chestionati au constituit-0 personalul auxiliar —

12 persoane din 31, sau 38,7% (CI 95%, 21,9-57,8%) (Figura 4.10).

®m Medic

® Asistenta medicala

= Personal auxiliar
NR

Fig. 4.10. Ponderea categoriilor profesionale la lucratorii medicali chestionati, pozitivi la

markerul anti-HCV (in %).
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Alt aspect investigat a fost stabilirea ponderii profilului de activitate la cei chestionati
(Tabelul 4.12). Dupa cum relateaza datele din sursele bibliografice cei mai expusi riscului de

infectare cu VHC sunt chirurgii si stomatologii [4, 39].

Tabelul 4.12. Pondereaprofilelor de activitate la lucratorii medicali chestionati, pozitivi la
markerul anti-HCV (abs. si %)

Profilul medical Nr. abs. % Cl 95%, limita Cl 95%, limita
inferioara superioara

Altul 8 25,0 11,5 43,4
Terapeutic 7 21,8 9,3 40,0
Chirurgical 6 18,8 7,2 36,4
Stomatologic 6 18,8 7,2 36,4

Nu Raspund 5 15,6 53 32,8
TOTAL 32 100,00% - -

Analiza datelor (Figura 4.11) a relevat ca cea mai mare pondere o au alte profile de activitate
decat cel terapeutic, chirurgical ori stomatologic, astfel incadrarea in alt profil de activitate
(laborator, administratie) a fost relatata de 8 persoane din 32 ori 25,0% (CI 95%, 11,5-43,4%).
Secundar la cei chestionati cea mai mare pondere a avut-0 profilul terapeutic - 7 persoane din 32,
sau 21,8% (CI 95%, 9,3-40,0%). Alte 6 persoane au declarat ca au profil chirurgical de activitate
ceea ce a constituit 18,8% (CI 95%, 9,3-40,0%).

m Altul

m Terapeutic

m Chirurgical
Stomatologic

Nu raspund

Fig. 4.11. Ponderea profilelor de activitate la lucratorii medicali chestionati, pozitivi la
markerul anti-HCV (in %).

La fel 6 persoane au declarat ca au profil stomatologic de activitate ori 18,8% (CI 95%, 9,3-
40,0%). Nu au raspuns la profilul de activitate 5 persoane din 32, ori 15,6% (Cl 95%, 5,3-
32,8%). Alt aspect elucidat prin chestionarea lucratorilor medicali pozitivi la markerul anti-HCV
a fost stagiul de munca (Tabelul 4.13). In mediu cei 32 medici chestionati lucreaza de 21,6 ani,

minimum de 3 ani iar maximum de 50 ani.
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Tabelul 4.13 Ponderea stagiilor de munca la personalul medical chestionat, pozitiv la
markerul anti-HCV (abs. si %)

Stagiul de munca ani Nr. abs. % Cl1 95%, limita | CI 95%, limita
inferioara superioara

1-10ani 4 12,5 35 29,0

11 - 20 ani 10 31,3 16,1 50,0

21 - 30 ani 6 18,7 7,2 36,4

31 - 40 ani 5 15,6 5,3 32,8

41 - 50 ani 2 6,3 0,8 20,8

mai mult de 50 ani 1 31 0,1 16,2

Nu Raspund 4 12,5 3,5 29,0
TOTAL 32 100,0 - -

Analizand datele prezentate s-a stabilit cad doar 4 persoane au relatat ca activeaza de 1-10
ani, acestora revenindu-le o pondere de 12,5% (CI 95%, 3,5-29,0%), cele mai multe persoane —
10 din 32 au relatat ca au stagiu de munca de 11-20 ani, ceea ce reprezinta o pondere de 31,3%
(Cl 95%, 16,1-50,0%), alte 6 persoane au relatat ca lucreaza de 21-30 ani, ori 0 pondere de
18,7% (Cl 95%, 7,2-36,4%), 5 persoane au relatat cd muncesc de 31 - 40 ani, adica o pondere de
15,6% (CI 95%, 5,3-32,8%), 2 persoane au avut un stagiu de munca de 41-50 ani, ori 6,3% (CI
95%, 0,8-20,8%), doar o singura persoana a relatat un stagiu de munca mai mare de 50 ani sau o
pondere de 3,1% (CI 95%, 0,1-16,2%). Din totalul de 32 persoane non-respondente au fost 4,
ceea ce a reprezentat o pondere de 12,5% (CI 95%, 3,5-29,0%).

Astfel conchidem ca cea mai mare pondere o au persoanele care lucreaza in domeniul

medical de 11-30 ani, acestui grup revenindu-i 49% (Figura 4.12).

12,5%_/1" m 1-10 ani
3% m11-20 ani
m 21-30 ani
m 31-40 ani
41-50 ani
>50 ani

NR

Fig. 4.12. Ponderea stagiului de munca la personalul medical chestionat, pozitiv la markerul
anti-HCV (in %).
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De asemenea a fost supusd evaludrii expunerea la factori de risc profesionali pentru
lucratorii medicali si anume expunerea la Intepaturi si lezarea tegumentelor sau mucoaselor pe
perioada lucrului. Conform datelor din sursele bibliografie acestia fiind unicii factori de risc
independenti asociati cu infectia cu VHC. Incidenta medie a seroconversiei dupa o intepaturd cu
acul sau dupa o accidentare cu un obiect ascutit contaminat de catre o sursa VHC pozitiva fiind
de 1,8% [4].

Tabelul 4.14. Ponderea expunerii la factori de risc profesionali a lucratorilor medicali

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

Factorul de risc | Raspunsul Nr. abs. % Cl 95%, limita Cl 95%, limita
profesional inferioara superioara
Expunerea la DA 14 43,8 26,4 62,3
intepaturi NU 6 18,7 7,2 36,4
Nu stiu 5 15,6 53 32,8
Nu Raspund 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 Raspund 11 34,4 18,6 53,2
TOTAL 32 100,0 - -

Astfel, urmare a analizei datelor prezentate in Tabelul 4.14 se poate constata ca au fost
expusi la Intepaturi pe perioada muncii 14 persoane din 32 ceea ce reprezintd o pondere de 43,8
(C1 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 dacd au fost expuse la
intepaturi, lor revenindu-le o pondere de 18,7% (Cl 95%, 7,2-36,4%), in timp ce 7 persoane din
32 au refuzat sa raspunda, constituind - 21,9% (Cl 95%, 9,3-40,0%).

In ceea ce tine de lezarea tegumentelor sau a mucoaselor pe perioada muncii autorul a
relevat ca 12 persoane din 32 au avut asemenea accidente, ceea ce reprezintda o pondere de 37,5%
(Cl 95%, 21,1-56,3%), doar 3 persoane au afirmat cd 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%
(C195%, 7,2-36,4%), nu au raspuns la acest subiect 11 persoane din 32 chestionate, ce constituie

0 pondere de 34,4% (CI 95%, 18,6-53,2%) (Figura 4.13).
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Fig. 4.13. Ponderea expunerii la factori de risc profesionali a lucratorilor medicali

chestionati, pozitivi la markerul anti-HCV (in %).

Datele prezentate demonstreazd cd cei mai multi lucratori medicali au fost expusi la

intepaturi (43,8%) in timpul carora a avut loc lezarea tegumentelor sau mucoaselor (37,5%).

In continuare au fost investigati si evaluati factorii de risc specifici consumului de droguri

intravenoase. Initial a fost stabilita ponderea diferitor durate de utilizare a drogurilor. Datele din

literatura de specialitate sugereaza ca ponderea se majoreaza odata cu durata utilizarii drogurilor

[9, 91]. Datele cu privire la ponderile perioadelor de utilizare a drogurilor la cei 38 UDI pozitivi

la markerul anti-HCV chestionati sunt prezentate in Tabelul 4.15.

Tabelul 4.15. Ponderea perioadelor de utilizare a drogurilor la UDI chestionati, pozitivi la

markerul anti-HCV (abs. si %)

Nr. abs. % C1 95%, limita C1 95%, limita
Perioada utilizarii drogurilor i/v o ‘
inferioard superioara

1-5ani 4 10,5 2,9 24,8
6 - 10 ani 13 34,2 19,6 51,4
11 - 15 ani 5 13,2 4,4 28,1
Nu raspund 16 42,1 26,3 59,2
TOTAL 38 100,00% - -

La analiza datelor s-a stabilit ca 4 persoane utilizeaza droguri intravenoase pe o perioada de

1-5 ani, aceasta reprezentand o pondere de 10,5% (Cl 95%, 2,9-24,8%), o perioada de 6-10 ani

de utilizare a drogurilor au indicat-o 13 persoane din 38, sau o pondere de 34,2% (CI 95%, 19,6-

51,4%), alti 5 UDI au indicat o perioada de 11-15 ani in care au consumat droguri, ceea ce

reprezintd 13,2% (CI 95%, 4,4-28,1%), cet mai multi dintre UDI — 16 nu au raspuns la acest

subiect ponderea lor constituind 42,1% (CI 95%, 26,3-59,2%) (Figura 4.14).
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Fig. 4.14. Ponderea perioadelor de utilizare a drogurilor la UDI chestionati, pozitivi la
markerul anti-HCV (in %).
Utilizarea de comun a seringilor pentru injectarea drogurilor este definita de catre sursele
bibliografice drept factorul de risc cel mai important pentru infectarea cu HVC [60]. Tinand cont
de acest fapt autorul a investigat daca utilizatorii de droguri intravenoase folosesc de comun ace

si seringi pentru consum (Tabelul 4.16).

Tabelul 4.16. Date despre partajarea materialelor pentru consumul drogurilor la UDI

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

Utilizarea in comun a acelor si Nr. abs. % Cl 95%, limita [ Cl 95%, limita
seringilor inferioara superioara
Raspuns DA 5 13,2 11,5 15,0
Réspuns NU 15 39,5 37,0 42,0

Nu Réspund 18 47,3 44,7 49,9
TOTAL 38 100,0 - -

Astfel a fost stabilit ca din cei 38 de UDI chestionati 5 au afirmat cd practica partajarea de

materiale pentru utilizarea drogurilor, aceasta a reprezentat o pondere de 13,2% (CI 95%, 11,5-
15,0%), alte 15 persoane au afirmat ca nu practica partajarea, ceea ce a reprezentat o pondere de
39,5% (CI 95%, 37,0-42,0%), cei mai multi — 18 au refuzat sa raspunda la acest subiect, probabil
pentru ei acesta fiind unul tabu, ponderea acestor persoane a constituit 47,3% (CI 95%, 44,7-
49,9%) (Figura 4.15).

13,2%

m Raspuns DA
B Raspuns NU

Nu raspund

Fig. 4.15. Ponderea partajarii materialelor pentru consumul drogurilor la UDI chestionati,

pozitivi la markerul anti-HCV (in %).

89



Dupa stabilirea factorilor de risc specifici pentru fiecare grup cu risc sporit de infectare, s-a
studiat expunerea lor la factori de risc parenterali medicali (Tabelul 4.17).

Prin prisma faptului ca pacientii hemodializati se afla o perioada indelungata la tratament pe
parcursul careia sunt supusi adesea interventiilor parenterale invazive, evaluarii a fost supusa si

aceasta grupa de factori de risc.

Tabelul 4.17. Expunerea la factori de risc parenterali medicali a persoanelor chestionate, pozitive
la markerul anti-HCV (abs. si %)

Factorii de risc parenterali Grupul cu risc sporit de infectare
medicali Pacienti Lucratori 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
NS 0 0 1 3,1 1 2,6
NR 0 0 0 0 2 53

Noté — datele din tabel sunt de tip boolean, numitorul=87 pentru pacientii hemodializati, 32 pentru lucratorii

medicali si 38 pentru UDI.

In randul celor 87 pacienti hemodializati chestionati s-a evidentiat faptul ci: 89,7% au
relatat ca le-a fost colectat sange din vend pentru investigatii, 88,5% au relatat ca 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,
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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 (Figura 4.16).
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Fig. 4.16. Expunerea la factori de risc parenterali medicali a pacientilor hemodializati chestionati
(in %).

La personalul medical chestionat s-a atestat o situatie diferita, astfel la cei 32 lucratori
medicali pe prima pozitie se situeaza expunerea la interventii stomatologice, acestea insumand
75%, secundar urmeaza colectarea sangelui din vena sau deget, ambele interventii contabilizand
cate 62,5%, expunerea la injectii i/m a fost relatati de 53,1%, iar la injectii i/v 50,0%. in
continuare urmeaza 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 cd au primit perfuzii sau au fost expusi la alte
interventii medicale invazive (Figura 4.16).

La UDI chestionati s-a stabilit ca cel mai frecvent au relatat ca 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 ca au primit injectii i/m, la 42,1% le-a fost colectat sange din vena, 39,5% au relatat ca
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au primit injectii i/v. Important de mentionat ca in 18,4% cazuri a fost relatatd expunerea la
interventii chirurgicale si receptionarea transfuziilor de sange, 15,8% au comunicat ca au fost
expusi la manipulatii ginecologice, alti 7,9% din UDI au mentionat ca au fost expusi la perfuzii
de plasma. Concomitent cate 2,6% din cei chestionati au relatat cd au avut interventii
endoscopice sau ca nu stiu daca au fost expusi la asemenea riscuri, 5,3% au refuzat sa raspunda

la acest subiect (Figura 4.16).

Tabelul 4.18. 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 uDlI
hemodializati
Abs. [P+ES(%) | Abs. [P+ES(%)| Abs. | P+ES(%)
Consumul de DA 23 26,4+4,7 17 53,148,8 30 78,916,6
lcool NU 64 73,647 15 46,9+8,8 8 21,1+6,6
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0
DA 9 10,3£3,3 4 12,545,8 28 73,617,2
Fumatul NU 78 89,7+3,3 28 87,5+5,8 10 26,4+7,2
TOTAL 87 100,0 32 100,0 38 100,0

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 4.18) demonstreaza ca ponderea celor care consuma
alcool 1n grupurile mentionate este una diferitd. Astfel la pacientii hemodializati chestionati s-a
stabilit cd 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 mica (p<0,05) in comparatia cu cea relevata la UDI -
78,9+6,6%; diferenta intre ponderile consumatorilor de alcool la pacientii hemodializati si UDI

fiind semnificativa (p<0,001) (Figura 4.17).
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Pacienti hemodializati Lucratori medicali

Fig. 4.17. Ponderea consumatorilor de alcool la persoanele chestionate, pozitive la markerul anti-
HCV (in %).

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 cd la pacientii hemodializati si lucratorii
medicali prezenta acestui viciu printre cei chestionati are ponderi apropiate de 10,3+3,3% si
12,5+5,8%, aceste ponderi fiind semnificativ mai mici comparativ cu cea a fumatorilor din

randul UDI - 73,6+7,2% (p<0,001) (Figura 4.18).

Pacienti hemodializati Lucratori medicali
mDa = Nu

Fig. 4.18. Ponderea fumatorilor la persoanele chestionate, pozitive la markerul anti-HCV (%).

4.2. Stabilirea genotipurilor circulante ale VHC in populatia Republicii Moldova

Genotipurile VHC sunt intr-o corelatie directd cu severitatea maladiei, raspunsul la terapia
cu interferoni si ribavirind si dificultatile in prepararea de vaccinuri eficiente. De asemenea in
baza cercetarilor efectuate in diferite tari a fost stabilitd o corelatie stransa Intre genotipul viral si
calea de transmitere a infectiei, genotipul 1b fiind puternic asociat cu transmiterea inh cadrul
manoperelor medicale invazive. In timp ce in cazul genotipurilor 3a si 1a emergente in Europa a
fost stabilita o asociere puternica cu transmiterea print intermediului utilizarii intravenoase a
drogurilor. Luand in consideratie cele expuse studiul a avut de asemenea ca scop determinarea si
evaluarea genotipurilor circulante in populatia Republicii Moldova. Pentru efectuarea acestor

investigatii a fost utilizat echipamentul Corbett Research Rotor — Gene 6000 (laboratorul
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Epidemiologia hepatitelor virale al CNSP), cu folosirea truselor pentru extractie si praimerii
omologati si Inregistrati in Republica Moldova. Cu acest scop au fost investigate 25 persoane

infectate cu virusul hepatitei C, inclusiv 10 maturi si 15 copii (Tabelul 4.19).

Tabelul 4.19. 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. | PXES(%)
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 88,046,5 2 8,015,4 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 reprezinta o pondere de 80,0+10,3%, genotipul 3a - la 2 copii, ori 0 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% (Figura 4.19).

8,0%__—— \_4,0%

mlb
3a
neidentificat

Fig. 4.19. Ponderea genotipurilor virusului hepatitei C la persoanele investigate (in %).

Rezultatele obtinute demonstreazd predominarea genotipului 1b care este in deplina
concordantd cu informatia oferitd de sursele bibliografice din domeniu, care atestd la fel o
pondere majoritara a genotipului 1b in tarile vecine si apropiate de Republica Moldova [52].
Astfel putem conchide in baza determindrii genotipului 1b cd transmiterea VHC la noi in tara la

contingentul de populatie investigat se realizeaza predominant pe cale nosocomiala.
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4.3. Evaluarea impactului social produs de infectia cu virusul hepatitei C in baza
indicatorului DALY

Pentru evaluarea impactului social in baza indicatorului DALY, au fost selectati 33 pacienti,

(17 barbati si 16 femei) cu hepatita virala C sau ciroza hepaticd de etiologie virala C care s-au

tratat in cadrul sectiilor specializate ale Spitalului Clinic de Boli Infectioase "T. Ciorba" si in

cadrul Spitalului Clinic Republican pe perioada anilor 2010-2012. Tn mod selectiv au fost extrase

date din fisele medicale ale bolnavilor din stationar formular -003/e cu privire la durata, varsta la

care a debutat boala si de deces din cauza acesteia.

Studiul efectuat de catre autor a relevat ca la barbati dizabilitatea provocata de VHC a dus la

pierderi de 2,9 ani pentru cei cu varsta 15-59 ani, la femeile din acest grup acest indice a fost mai

mic si anume — 0,6 ani, in grupul de varsta 30-44 ani la barbati s-a consemnat o pierdere de 9,8

ani, cel mai inalt nivel pentru acest gen, femei in acest grup de varsta n-au fost (Tabelul 4.20).

Tabelul 4.20. Anii de viata pierduti din cauza dizabilitatii asociate infectiei cronice cu virusul

hepatitei C pe grupe de varsta in dependenta de genul persoanelor (in YLD)

Nr. | Grupade Genul Nr. de Varsta Durata Coef. de Ani de
d/o varsta persoanelor | cazuri medie la medie a impact al viatd
care a unui caz | dizabilitatii | pierduti din
debutat de boala cauza
infectia dizabilitatii
1 15-29 M 2 25 7 0,209 2,9
F 1 24 3 0,209 0,6
2 30-44 M 6 42,1 7,8 0,209 9,8
F 0 0 0 0,209 0
3 45-59 M 5 49,4 54 0,212 57
F 8 51,5 7 0,212 11,9
4 60-69 M 3 62,3 7 0,212 4,5
F 6 61,8 6,2 0,212 7,9
5 70-79 M 1 76 5 0,212 11
F 1 71 6 0,212 1,3
Total/media M 17 51 6,4 - 24,0/4,8
F 16 41,7 5,6 - 21,7/5,4
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La urmatorul grup 45-59 ani au fost consemnate pierderi de 5,7 ani la barbati si 11,9 ani
pentru femei, indicator maxim pentru acest gen; la persoanele de gen masculin cu varsta 60-69
ani au fost consemnati — 4,5 ani pierduti ca urmare a bolii provocate de VHC, iar la femeile din
acest grup indicele similar a constituit — 7,9 ani. La grupul de varsta 70-79 ani autorul a stabilit
un impact similar la ambele genuri barbatii pierzand — 1,1 ani, persoanele de gen feminin — 1,3
ani. Debutul bolii la barbati a fost consemnat in mediu la 51 ani.

Per total acestia au pierdut 24,0 ani de viata din cauza dizabilitatii provocate de boald si
complicatiile acesteia, in mediu pe grupe de varstd acest indice a fost de 4,8 ani. Comparativ cu
ei la persoanele de gen feminin infectarea cu VHC si debutul ulterior al bolii a avut loc mai
devreme, in mediu la 41,7 ani. Insumat pe grupe de varsti femeile au pierdut 21,7 ani, in mediu
revenind o pierdere de 5,4 ani per persoana (Tabelul 4.20.).

Cu toate ca in randul femeilor, durata medie a unui caz de boala pana la deces a fost de 5,6
ani, mai putin decat indicele similar 6,4 ani la barbati, totusi femeile afectate de infectia cu
virusul hepatitei C au pierdut in mediu pe grupe de varstd mai multi ani de viata - 5,4 ani, decét
barbatii - 4,8 ani, fenomen care probabil se datoreaza prezentei a mai multor complicatii asociate
la maladia de baza.

Alt segment necesar pentru determinarea indicelui DALY este calcularea anilor de viata
pierduti ca urmare a mortalitatii premature cauzate de hepatita virald etiologic cauzata de virusul
hepatitei C.

Reiesind din datele prezentate in Tabelul 4.21 poate fi evidentiat faptul ca pacientii de genul
masculin cu varsta 15-29 ani au pierdut ca urmare a mortalitatii premature 78,0 ani, iar
persoanele de gen feminin de aceiasi varsta — 51,2 ani, in grupa de varsta 30-44 ani au fost doar
persoane de gen masculin la care indicele mentionat a fost de — 133,2 ani, acesta fiind si cel mai
inalt nivel pentru genul masculin. La grupa de varsta 45-59 ani s-a stabilit ca barbatii au pierdut
93,5 ani fatd de 154.,4 ani la femei, indice maxim pentru acest gen, cei cu varsta de 60-69 ani au
pierdut la barbati 30,3 ani comparativ cu indicele similar la femei — 73,2 ani si cei cu varsta 70-
79 ani au nregistrat indici de — 6,9 ani pierduti de barbati si 9,5 ani la femei.

Tn mediu pe grupe de varsti femeile au pierdut 72,1 ani din cauza mortalititii premature
provocate de infectia cu virusul hepatic C decesul pentru acest gen survenind in mediu la varsta

de 57,6 ani, in timp ce barbatii au pierdut 68,4 ani de viata, cu varsta medie de deces — 57,4 ani.
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Tabelul 4.21. Anii de viata pierduti ca urmare a mortalitatii premature asociate infectiei cronice

cu virusul hepatitei C pe grupe de varsta in dependenta de genul persoanelor (in YLL)

Nr. | Grupa Genul |Nr.de| Vérsta medie la | Speranta de viatd | Ani de viata pierduti
d/o de  |persoanelor|cazuri| care asurvenit | standard, la varsta ca urmare a
varsta decesul de deces in ani* | mortalitatii premature
M 2 32 39,0 78,0
1 | 15-29
F 1 27 51,2 51,2
M 6 49,9 22,2 133,2
2 | 30-44
F 0 0 0 0
M 5 54,8 18,7 93,5
3 | 45-59
F 8 58,5 19,3 154,4
M 3 69,3 10,1 30,3
4 | 60-69
F 6 68 12,2 73,2
M 1 81 6,9 6,9
5 | 70-79
F 1 77 9,5 9,5
M 17 57,4 - 341,9/68,4
Total/media
F 16 57,6 - 288,3/72,1

* conform datelor Biroului National de Statistica al Republicii Moldova.

In baza datelor de mai sus se poate stabili valoarea indicatorului DALY pierduti de cele

doua grupuri (Tabelul 4.22).

Astfel s-a stabilit 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 aceastd grupa au pierdut 51,8 DALY.
Barbatii cu varsta 30-44 ani au pierdut 143,0 DALY, per persoana -23,8 DALY, la grupa de

varsta 45-59 ani pierderile au fost: 99,2 DALY la femei — 166,3 DALY, per persoana 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 ca barbatii au pierdut — 34,8 DALY, per persoana — 11,6

DALY; iar la femeile de aceasta 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.
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Tabelul 4.22. DALY pierduti asociati infectiei cronice cu virusul hepatic C pe grupe de varsta (in

DALY)
Nr.|Grupade| Genul Nr.de| Anide viata Ani de viata DALY
Arst | il vierduti di orduti
d/o| varsta | persoanelor |cazuri|pierduti din cauza | pierduti ca urmare Total Per
dizabilitatii a mortalitatii g
persoana
premature
M 2 2,9 78,0 80,9 40,4
1| 15-29
F 1 0,6 51,2 51,8 51,8
M 6 9,8 133,2 143,0 23,8
2 | 30-44
F 0 0 0 0 0
M 5 5,7 93,5 99,2 19,8
3| 45-59
F 8 11,9 154,4 166,3 20,8
M 3 4,5 30,3 34,8 11,6
4 | 60-69
F 6 7,9 73,2 81,1 13,5
M 1 1,1 6,9 8,0 8,0
5| 70-79
F 1 1,3 9,5 10,8 10,8
Total pe M 17 24,0 3419 365,9 21,5
grupe F 16 21,7 288,3 310,0 19,4
Media pe M 4,8 68,4 73,2
r
grupe de F 5.4 721 775
varsta

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

20,5 DALY per persoana (Figura 4.20).
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Fig. 4.20. DALY asociati infectiei cronice cu virusul hepatitei C la pacientii de gen masculin si
feminin (in DALY).

Conform studiului realizat s-a stabilit ca o persoana afectatd 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 pPrin 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 cronica C ori 34,00 °/o000 inregistrati pe parcursul anului 2013 putem
spune ca la 100.000 populatie sunt pierduti 697 DALY, ceea ce este in concordantd cu datele

OMS (Figura 4.21).

DALY Fevhe
(DAalYs per 100 000 - = 68 188 — 115 115 — 1535 135

Fig. 4.21. DALY asociati infectiei cronice cu virus hepatitei C in regiunea europeana a OMS (in
DALY) [158, 164].

La nivel mondial OMS estimeaza o pierdere de 1.314.531 DALY pe an in timp ce pentru

regiunea europeand OMS estimeaza o pierdere de 157.983 DALY doar din cauza hepatitei C

acute. Totodatd in ultimul raport cu privire la povara bolii din 2004 pentru tarile cu venit Tnalt
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OMS a estimat o pierdere de 153 DALY la 100.000 populatie ca urmare a hepatitei virale C,

pentru tarile cu venit mediu 325 DALY, pentru tarile cu venit mic, inclusiv si pentru Republica

Moldova, acest indicator constituie 476 DALY, indicele care depaseste cu mult indicatorii

mentionati [164].

4.4. Concluzii la capitolul 4:
1. Ponderea medicilor din lucratorii medicali infectati cu virusul HVC a fost de 29,0%, a
asistentelor medicale - 25,8%, iar a personalului auxiliar 38,7%. Personalul de profil
terapeutic a constituit 21,8%, chirurgical -18,8%, iar stomatologic - 18,8%.
1.1.Personalul medical a fost expus cel mai frecvent manipulatilor parenterale: interventii
stomatologice - 75,0% cazuri, colectarii sangelui din vena sau deget - 62,5% cazuri. O
parte semnificativa a lucratorilor medicali au fost expusi in timpul muncii la accidente ce
au implicat intepaturi - 43,8% cu lezarea tegumentelor sau mucoaselor in 37,5% cazuri.

1.2.Contingentul medical a fost cel mai frecvent implicat in practicarea relatiilor sexuale
neprotejate - 40,6+8,7% comparativ cu celelalte grupuri (p<0,05).

2. Majoritatea pacientilor hemodializati pozitivi la anti-HCV - 98,8% fac 2-3 sedinte de
hemodializa pe saptamana, pe o perioada de la 2 pana la 10 ani (68,9%) pe parcursul careia
frecvent sunt expusi interventilor parenterale invazive: la 89,7% le-a fost colectat sange din
vena, 88,5% au primit injectii intravenos, iar 85,1% au primit injectii intramuscular.

3. S-aevidentiat ca ponderea UDI de etnie rusa a fost una semnificativ mai mare comparativ cu
celelalte grupuri 42,1+8,0% (p<0,01), cei mai multi din UDI injectandu-se de 6-10 ani -
34,2%, Pe perioada utilizarii drogurilor acestia s-au expus factorilor de risc parenterali
medicali: interventiilor stomatologice in 71,1%, colectarii sangelui din deget in 65,9% si
injectii i/m - 57,9% cazuri.

3.1 Utilizatorii de droguri intravenoase se expun mai frecvent comparativ cu celelalte grupuri
factorilor de risc paramedicali pentru infectare cu HVC, inclusiv efectuarii de tatuaje -
39,5+7,9% (p<0,001), cat si celor comportamentali consumului de alcool - 78,94+6,6% si
tabagismului 73,6+7,2% comparativ cu celelalte grupuri (p<0,01).

4. Genotipul 1b a fost decelat in 88,0+6,5%, genotipul 3a in 8,0+5,4%, in 4,0+3,9% cazuri
genotipul nu a fost posibil de a fi stabilit, genotipul 1b fiind puternic asociat cu nosocomiala,
iar 3a cu transmiterea prin intermediului utilizarii drogurilor intravenoase.

5. Impactul social al infectiei cu virusul hepatic C a constituit 21,5 DALY per pacient de gen
masculin si 19,4 DALY per pacientd. Acest indicator calculat si extrapolat la 100.000
locuitori constituie 697 DALY pentru cazurile noi inregistrate in 2013 si 8004 DALY per

total.
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI

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 decét
cel Tnregistrat in lotul martor 1,0+0,02% (p<0,001). Nivelul seroprevalentei markerului anti-
HCV difera semnificativ intre grupe (p<0,01), cel mai Tnalt 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%.

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
(Cl 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 odata cu
inaintarea in varstd si madrirea stagiului de munca, datoritd 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.

Rezultatele evaluarii frecventei decelarii markerului anti-HCV la pacientii hemodializati au
permis in premiera 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 naltd a interventiilor parenterale invazive:
89,7% colectari de sange, 88,5% - injectii intravenos, 85,1% - injectii intramuscular.

Pe parcurs s-a demonstrat ca utilizarea de droguri intravenoase comporta 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 Tnaintarea
in varsta (p<0,001). S-a evidentiat ca ponderea UDI de etnie rusa 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, colectarii 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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Morbiditatea prin HVC inregistrata pe parcursul anilor 2010-2012 in Republica Moldova
comporta 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 in 2013 si de 8004 DALY per

total.

Solutionarea problemei stiintifice prin determinarea si 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 recomanddri practice \n practica medicala prin realizarea Programului

national de combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2012-2016 aprobat prin
Hotararea Guvernului nr. 90 din 13 februarie 2012 (Monitorul Oficial Nr. 34-37 art. Nr : 115),

dupa cum urmeaza:

1.

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

Promovarea modului sdnatos de viatd pentru excluderea transmiterii pe cale sexuala si
habituala si prin utilizarea de droguri intravenoase a hepatitei virale C a fost inclusa in
compartimentul - informarea si ridicarea gradului de alerta a populatiei;

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

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

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

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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Consideram cd rezultatele acestui studiu vor contribui la optimizarea supravegherii
epidemiologice si masurilor de profilaxie a hepatitei virale C la persoanele din grupurile cu risc
sporit de infectare.

Autorul aduce sincere multumiri administratiei Centrului National de Sanatate Publica,
colaboratorilor Centrului de cercetari in epidemiologia bolilor transmisibile al CNSP,
laboratorului Epidemiologia hepatitelor virale al CNSP, colaboratorilor Centrelor de Sanatate
Publica teritoriale si Institutiilor Medico — Sanitare Publice: SCM Balti, Spitalul Clinic
Republican, Institutul de Medicind Urgenta Chisinau, Institutul Mamei si Copilului, Spitalul
Clinic de Boli Infectioase ,,T. Ciorba”, SR Comrat, SCM nrl. Chisinau, SR Vulcanesti, Centrului
National de Transfuzie a Sangelui si Dispensarului Republican de Narcologie, Federatiei
Mondiale a Savantilor (WFS); 1n special conducétorului stiintific Prof. Constantin Spinu, Dlui
Vladimir Guriev, Dnei Maria Isac, Dlui Tiberiu Holban si familiei autorului: Mamei, surorii si

altor rude si prieteni pentru sustinere stiintifica, morala si materiala.
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ANEXA 1 ACTE DE IMPLEMENTARE

AGENTIA DE S‘I“AT
PENTRU [ in
PROPRIETATEA,

mmmmbwen vamn ; ) R, Aaisnrm m'r PENTRU
PROPRIETATEA mmcrum.i@ su nkgm P’RBZENTUL BREVET DE INVENTIE
~ DE sc 'numn' &
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Metodi de ’,trata"m’ént‘d,lghép})t;it'e‘i virale cronice C la copii

Titular: CENTRUL NATIONAL DE SANATATE
PUBLICA AL MINISTERULUI SANATATII AL
REPUBLICIT MOLDOVA, MD

Data depozit: 2012.10.09

ESCRIEREA INVENTIEL, REVENDICARILE S1 DESENELE CONSTITUIE PARTE
EGRANTA A PREZENTULUI BREVET DE INVENTIE DE SCURTA DURATA

CONFIRM PRIN SEMNARE SI APLI A SIGILIULUL

DIRECTOR GENERAL
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MINISTERUL SANATATII AL REPUBLICII MOLDOVA

str. Vasile Alexandri 2, MD-2009, mun. Chisindu
tel +373 22 729 907, +373 22 26 88 18; fax +373 22 738 781; e-mail: office@ms.gov.md
www.ms.gov.md

LY 2L I DS - %; |

la nr. din s

Act de implementare

Prin prezenta confirmam implementarea rezultatelor, obtinute de d-nul Octavian
Sajen, doctorand in cadrul Centrului National de Sinitate Publicd, de comun cu
alti autori pe parcursul realizarii temei de doctor in stiinte medicale
wParticularitdtile epidemiologice ale hepatitei virale C in grupurile cu risc sporit
de infectare”, In Programului national de combatere a hepatitelor virale B, C si D
pentru anii 2012-2016, aprobat prin Hotérdrea Guvernului nr. 90 din 13 februarie
2012 (Monitorul Oficial Nr. 34-37 art. Nr: 115).

Sef Directie sinatatea publica Carolina Cerniciuc
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MINISTERUL SANATATII AL REPUBLICII MOLDOV A .
CENTRUL NATIONAL DE SANATATE PUBLICA

MD 2028, mun. Chisindu, str. Gh. Asachi 67A, Tel. +373 22 574 501; Fax. + 373 22 729 725,
http://www cnsp.md, e-mail: anticamerai@cnsp.md, enspi@ensp.md, IDNO 1007601001123

BP o Wi A

La nr. din

Act de implementare

Prin prezenta confirmdm implementarea rezultatelor, obfinute de d-nul Octavian Sajen
doctorand al CNSP de comun cu alti autori pe parcursul realizarii temei de doctor in stiinte
medicale ,,Particularititile epidemiologice ale hepatitei virale C in grupurile cu risc sporit de
infectare”, (2011-2014) in activitatea CNSP si Serviciului de Supraveghere de Stat a S#nititii
Publice, dupa cum urmeaza:

1. Hotdrarea Guvernului nr. 90 din 13 februarie 2012 privind aprobarea Programului
national de combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2012-2016” (Monitorul
Oficial Nr. 34-37 art. Nr: 115)

2. Ordin MS nr. 301 din 30.03.2012 ,,Cu privire la implementare a Programului national de
combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii 2012-2016”

3. Ordin MS nr. 1353 din 25.11.2014 ,,Cu privire la programarea vaccindrilor pentru anul

2015 si organizarea efectuarii lor.”

| y Be]
' Director general 1},/ o= Mihail Pisla
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ANEXA 2 ACORD INFORMAT

Acord informat

Stimate(id) Domn/Doamna

Ministerul Sandtatii efectueaza un studiu aprofundat al nivelului de infectare cu virusul
hepatic C al populatiei supuse unui risc sporit de infectare. Hepatita virala C este o boala
infectioasa acutd sau cronicd, care cel mai des se manifesta prin trei sindroame: dispeptic (greata,
vomad, disconfort sau dureri la nivelul epigastrului sau rebordului costal drept, scaderea poftei de
mincare), sindromul astenic, ce se caracterizeaza prin sldbiciune generala, fatigabilitate,
somnolentd, si sindromul artralgic — dureri la nivelul articulatiilor. in majoritatea cazurilor
aceasta are o evolutie indelungata (cronicd), care duce la distrugerea ficatului (cirozd), cancer de
ficat si deces.

Se estimeaza ca la nivel global, circa 200 milioane de persoane, aproximativ 3% din
populatia mondiald sunt infectate cu virusul hepatic C, iar 3-4 milioane reprezintd cazurile noi
inregistrate anual Tn lume.

Virusul hepatic C este raspandit prin contact (parenteral) cu sangele sau alte fluide ale
corpului unei persoane, adesea in cadrul manoperelor invazive medicale (chirurgicale,
stomatologice, etc.) cat si in cadrul institutiilor de prestare a serviciilor cosmetologice (frizerie,
manichiurd, pedichiurd) acolo unde nu se respecta regulile si normele de prelucrare, dezinfectare
si sterilizare a instrumentarului utilizat in procesul tehnologic. De asemenea, este posibila
transmiterea ca urmare a folosirii in comun a periutii de dinti, lamelor de ras, instrumentelor de
manichiurd, a acelor si altor obiecte ascutite.

De aceea, In scopul estimarii nivelului de infectare a populatiei cu virusul hepatic C este
necesar de prelevat o proba de sange de la D-voastrad din vena. Pentru aceasta vor fi utilizate doar
instrumente sterile de unica folosinta.

Investigatiile vor fi efectuate in laboratorul Epidemiologia hepatitelor virale al Centrului
National de Sandtate Publicd din mun. Chisindu. Rezultatele investigatiilor va vor fi aduse la
cunostinta cu pastrarea strictd a confidentialitatii. Investigatiile sunt efectuate gratis. Daca sunteti
de acord, va rugdm sa scrieti numele si prenumele D-voastra si sd vd semnati mai jos.

Prin prezenta confirm acordul personal de prelevare a probei de sange.

Nume, prenume

Semnatura

Data /! /!
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ANEXA 3 CHESTIONARUL PENTRU EVALUAREA PARTICULARITATILOR
EPIDEMIOLOGICE, FACTORILOR DE RISC SI A NIVELULUI DE CUNOSTINTE iN
HEPATITA VIRALA C

Chestionar HVC

Date generale

Numele, prenumele Domiciliul — zz/ll/aaaa MNationalitatea
| |stefan voda | geografica Moldovean -
Genul Mediul de trai Mord Wirsta
@ M F Urban @ Rural @ Cent/Chis. El
Sud
Locul de munca
Starea civila Invalid h
. . . Studiile
Celibatar(a) @ Casatorit(a) Divortat(a) Vaduv(a) MR :
Speciale -

Date despre famjlie . . - : . . . . I
Nr. persoane in familie? Prezenta in familie a bolnavilor cu hepatita? Cine din membrii familiei este balnawv?

Nu -

Care este etiologia hepatitei la membr. fam.?

-

Aprecierea cunostintelor despre HVC

: . Cupa parerea Dvs. care Dupa parerea Dvs, HVYC se Cupa parerea Dvs. HVC se
Aveti cunostinte despre HWC pap pa p: - 3P -
sunt simpt. HVC? transmite prin? transmite prin?
R[] - Oboseala Tuse Cont. cu singele unei pers. infect.
Cul. galb. a pielii si ochilor Alaptare la sin Manichiura pedichiura piercing
Urina intens colorata Sarut Folos. comuna a instrum. T/A
Greturi voma Utiliz. comuna a WC Manopere stomatologice
Din ce surse avet Lipsa poftei de mincare Contact cu transpiratia Util. aceleasi seringi pentru inj.
cunnstmf:g despre _HVC' Dureri sub rebord. CD Stringere de mina Util. instrument. medic. nesterile
Televiziune/radio . . . . .
= ) Dureri abdominale Utiliz. comuna a vesel. Transfuzii de singe
rosuri . .
Zi Mase fecale decolorate Prin contact sexual neprotejat
iare
NS NR De la mama la fat
Internet
Medic Cum credeti protejeaza de infectarea cu HYC? Cum credeti exista waccin contra HWC
Altele - -
Factori de risc
Sunteti in contact apropiat in fam. cu? Sunteti in contact apropiat in afara fam. cu? Utilizati in comun?
Folasiti servicii de manichiura/pedichiura? Awveti piercing? Awveti tatuaje?
- - -
Cind ati facut M/P? Cit de des va faceti M/P? Cind ati facut piercingul? Cind ati facut tatuajul?
- ] - -
et e Cit timp (ani)? De cite ori pe saptamina ifv? Utilizati in comun ace si seringe?
T [ | [ ] Da MU NR
Practicati relatii sexuale Ati avut relatii sexuale in ultimile & luni? Mumarul de parteneri sexuali?

j 2
neprotejate? -

Da Mu MNR
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At efectuat s-a ati fost expus la manopere parenterale:

[¥] Transfuzii de singe sau componente sanguine [] Interventii endoscopice
[C] Perfuzii de plasma Colectarea singelui din deget
[ Transplant de organ sau tesuturi Colectarea singelui din vena
Interventii stomatologice Injectii i/fm
[[] Interventii ginecologice Injecti ifv
[T] Interventii chirurgicale [T alkele [Ins  []JNR
Transfuzil de singe sau componente sanguine Interventi ginecologice Colectarea singelui din vena
2-5 ani in urma - - 5-10 ani in urma -
Perfuzii de plasma Interventii chirurgicale Injectii iyfm
- - 5-10 ani in urma -
Transplant de argane sau tesuturi Interventii endoscopice Injectii ifv
- - 2-5 ani in urma -
Interventii stomatologice Colectarea singelui din deget
NS - 5-10 ani in urma -
Efectuati tratament de hemodializa? De cit timp efectuati trat. de hemodializa? Sedinte de hemodial. pe sapt.?
Da - 2-5 ani in urma - 02,00
Din care categorie profesionala faceti parte? Profilul medical? Stajul de munca (ani)
: : ]
Ati fost expus Cind ati fost expus la intepaturi? In timpul expunerii a Cind a avut lezarea tegum. sau mucoas.?
profesional la avut loc lezarea
intepaturi? - tegum. sau mucoas. -
o Da o Nu DA NS
ONS  ©NR ©Nu ©NR
Consumati alcool? De cit timp consumati alcool? Ce tipuri de bauturi preferati?
Da - NS - Winuri -
Cit de des utilizati alcool? In ce cantitati consumati?
La sarbatori - NS -
Alimentatia este? Ce tip de alimentatie preferati Fumati? De cit timp fumati?
Dietetica - Proteica [ | Piperata Mu - -
[ Grasa [l Conservate
Frecventa alimentatiei? Dulce Lactate Cite tigari pe zi fumati?
3 mese pe zi « [[sarata -

Asigurarea financiara a familiei

() Satisfacatoare ) Insuficienta 0 NS @ MR
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ANEXA 4 PREMII ST MENTIUNI

PREMIUL

ACADEMIEI DE STIINTE A MOLDOVEI

in anul.2014
Fs <

se confera
dlui Octavian SAJEN,

Centrul Nalwnal de Sdndtate Publzca
pentru zdentlﬁcarea si descrierea manlfestarllor
de control si raspuns la znfec;zil;e virale prioritare

din Republlca Meldo‘va

\ B

/
4

UNNRRANIREECSI

Academlclan Ion TIGHINEANU
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UNIVERSITATEA TEHNICA DIN CLUJ-NAPOCA
v EXPO TRANSILVANIA CLUJ-NAPOCA
sub egida MINISTERULUI EDUCATIEI NATIONALE si
ACADEMIEI DE STIINTE TEHNICE DIN ROMANIA, FILIALA CLUJ

PRESEDINTELE SALONULUI, PRESEDINTELE JURIULUI,

Prof. dr. ing. AUREL VLAICU Prof. dr. ing. RADU MUNTEANU
Rector al

Universitatii Tehnice din Cluj-N T, S .
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[ Prof, D.H.M., C. Spinu, Dr. 0. Sajen, DES.M. T. Raba,
Dr.S.M. VL. Guriev, Dr.S.M. Ig. Spinu,
Dr.§.M. M.Isac, Dr. S. Bologa
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Agentia de Stat pentru Proprietate Intelectuald a Republicii Moldova

se acordd

Spanu Constantin, Raba Tatiana, Spanu Igor, Guriev Vladimir, Sajen Octavian, Pintea Victor

pentru

METODE DE TRATAMENT AL HEPATITELOR VIRALE

MEDALIE DE AUR

/ PRESEDINTELE JURIULUI INTERNAIIONAL
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Pentru: METODA DE TRATAMENT A HEPATITEI VIRALE C CRONICE LA COPII

PRESEDINTELE SALONULUI, PRESEDINTELE JURIULUI,

Prof. dr. ing. AUREL VLAIC! Prof. dr. ing. RADU MUNTEANU
Rector al
Universitatii Tehnice din Cluj-Nap ?Q_olt; O’W—:t‘““—

128



Q Diploma

NATIONAL INSTITUTE OF

Y GOLD MEDAL

INVENTICA 2014

Offered Mr / Ms

PROF, D.H.M,, C. SPINU, DR. 0. SAJEN, DR.S.M. T. RABA,
DR.S.M. VL. GURIEV, DR.S.M. IG. SPINU,
DR.S.M. M.ISAC, PROF, D.H.M., V. PANTEA

METODA DE TRATAMENT A
HEPATITEI VIRALE C CRONICE LA COPII

THE XVIII-TH INTERNATIONAL EXHIBITION
OF RESEARCH,INNOVATION AND
TECHNOLOGICAL TRANSFER

“INVENTICA 2014”

IASI, ROMANIA
2-4 JULY 2014

General Manager /
Prof. Boris Plahteanu Ph.D Y

129



DECLARATIA PRIVIND ASUMAREA RASPUNDERII

Subsemnatul, declar pe raspundere personald ca materialele prezentate in teza de doctor
sunt rezultatul propriilor cercetari si realizari stiintifice. Constientizez ca, in caz contrar, urmeaza

sa suport consecintele in conformitate cu legislatia in vigoare.

Sajen Octavian

Data 2015
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CV-ul AL AUTORULUI

Nume/Prenume
Data si locul nasterii
Cetatenia

Studii

2010-2011
2004-2010
2001-2004

Stagii

Domeniile de activitatea
stiintifica

Activitatea profesionala

2011-2014
2011-prezent

2009-2011

Sajen Octavian
21 februarie 1986, Republica Moldova, or. Orhei

Republica Moldova

Studii  postuniversitare prin rezidentiat la
Epidemiologie, USMF ,)N. Testemitanu”.
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,N. Testemitanu”,
Facultatea Sanatate Publica, or. Chisinau

Liceul B.P Hasdeu, or. Drochia

specialitatea

Curs Avansat ,,Scoala de Vard in Sanatatea Adolescentilor,
20127, Chisinau, 2012.

Seminarul Medical ,,Infectious Diseases” organizat de OMI
Chisinau, 2012

Seminarul Medical ,,Infectious Diseases” organizat de OMI
Austria Salzburg, 2013

Curs ,,Chronic Hepatitis C a multifaceted disease”, Harvard
Medical School, 2013.

Curs ,,Pediatric Vaccinations: Science, Skeptics and Strategies”,
Harvard Medical School, 2013.

Epidemiologie, virusologie

Doctorand in Centrul de cercetare in epidemiologia bolilor
transmisibile al Centrului National de Sanatate Publica

Cercetator stiintific stagiar in laboratorul Epidemiologia
hepatitelor virale al Centrului National de Sanatate Publica
Laborant in laboratorul Epidemiologia hepatitelor virale al
Centrului National de Sanatate Publica
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Participari la foruri
stiintifice internationale

Lucrari stiintifice
publicate

Participari in proiecte
stiintifice nationale si
internationale

Premii si mentiuni

Date de contact

Adresa

Telefon
E-mail

[EEN

. International Conference of Young Researchers, IX edition,
Chisindu, Moldova 2011.

2. Simpozionul ,,Infectious Diseases” organizat de Open Medical
Institute, Chisinau 2012.

3. Seminarul ,,Scoala de vara in Sanatatea Adolescentilor, 20127,
Chisinau.

4. Seminarul ,Referitor la implementarea Programului National
de combatere a hepatitelor B, C si D pentru anii 2012-20167,
Chisinau 2012.

5. International Conference of Young Researchers, IX edition,
Chisinau, Moldova 2012.

6. Seminarul Medical ,Infectious Diseases” organizat de OMI
Austria Salzburg, 2013.

7. Congresul National de Sanatate Publica, Chisinau 2013.

Au fost publicate 17 lucrari stiintifice dintre care 4 fara coautori,
1 articol in revista internationala, 1 articol de sinteza, 6 articole in
reviste stiintifice recenzate, 2 monogratfii, 1 brevet de inventie.

1. 2009-2010 — Proiectul institutional 08.817.09.020 A
»Studierea incidentei de infectare cu virusurile hepatitelor B si
C a femeilor de varsta fertila si eficacitatii vaccinarii lor”.

2. 2011-2014 — Proiectul institutional 11.817.09.31 ,,Optimizarea
masurilor de control si raspuns la infectiile virale prioritare”.

3. 2013-2014 — Proiect pentru tineri cercetatori 13.819.19.10
A ,Studierea  aspectelor  epidemiologice, imunologice,
virusologice si de profilaxie ale infectiei HIV asociate cu
hepatitele virale parenterale”.
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