Rezultatele studiului realizat au confirmat inca
o data ca fumatorii activi fac parte din grupa cu risc
de aparitie ulterioara a bolilor cronice bronhopul-
monare.
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SEROPREVALENTA MARKERILOR INFECTIILOR
VIRALE HEMOTRANSMISIBILE LA DONATORII
PRIMARI DE SANGE
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Agentia Nationala pentru Sdnitate Publica

Rezumat

In articol sunt prezentate pentru prima datd la nivel national
rezultatele studiului nivelului seroprevalentei markerilor
hepatitei virale B in asociere cu markerii infectiilor hemo-
transmisibile la donatorii de sange in functie de teritoriu, sex,
vdrstd. Rezultatele obtinute denotd cd la donatorii de singe
a fost inregistrat un nivel sporit al seroprevalentei markerilor
analizati, si anume: AgHBs + anti-HBc + anti-CMVIgG -
2,3+0,9%; HBc + anti-CMVIgG - 30,5+2,3%; anti-HBc +
anti-CMVIgG + anti-HSV1 Ig - 22,7+2,1% si anti-HBcor +
anti-CMVIgG + anti-HSV1 IgG + anti-EBVIGG - 2,7+0,9%.
Aceste rezultate demonstreazd necesitatea reevaludrii si reac-
tualizdrii unor pozitii privind perfectarea sistemului de asigu-
rare a biosecuritdtii transfuziilor de sdnge si a transplantului
de organe si tesuturi in contextul recomanddrilor OMS.

Cuvinte-cheie: seroprevalentd, markeri, hepatite virale, grupe
cu risc sporit de infectare

Summary

Seroprevalence of markers of bloodborne viral infections in
primary blood donors

In the article for the first time at the national level the seroprev-
alence of hepatitis B associated with markers of bloodborne
infections was studied in persons at blood donors depending
on territorial spread, gender and age. The obtained results
indicate that a high level of seroprevalence of the mentioned
markers was registered in blood donors, namely: HBsAg +
anti-HBc + anti-CMVIgG - 2,3+0,9%; HBc + anti-CMVIgG
- 30,5+2,3%; Anti-HBc + anti-CMVIgG + anti-HSV1 Ig -
22,7+2,1% and anti-HBcor + anti-CMVIgG + anti-HSV1 IgG
+ anti-EBVIgG - 2,7+0,9%. The results will contribute to the
update of some aspects to improve the system of security of
blood transfusion and transplantation of organs and tissues
in accordance with the recommendations of the WHO.

Keywords: seroprevalence, markers, viral hepatitis, high-risk
groups of infection

Pe3srome

CeponpesanenmHnocmo MapKepos 2e MOMPAHCMUCCUBHDIX
SUPYCHLIX UHPeK Uil y nepeUHHbIX 00HOPOE KPOBU

B cmamve snepsvie Ha HAYUOHATLHOM YypPOEHE ObLnU
npedcmaesnenvi pe3ynomamvl UCCIE008AHUS YPOBHS Ce-
ponpesaneHmHoCmU MAPKepos UPycHozo zenamuma B
8 COHeMAaHUu ¢ MAPKePaMu 2eMOMPAHCMUCCUBHDLX UH-




Pexyuii y nepsutHvix 00HOPOS KPOBU 6 3A8UCUMOCIIU OM
meppumopuu, nona, 6o3pacma. Ilonyuennvle pe3ynvmarmot
CBUOEMENLCIBYIOM 0 MOM, MO Y OOHOPO8 KPosu Ovis 3a-
pecucmpuposar 8viCOKULL yPOBeHs CeponpesaseHmHocmu
aHanusupyemuvlx mapkepos, a umenno: HBsAg + anmu-HBc
+ anmu-CMVIgG - 2,3£0,9%; HBc + anmu-CMVIgG -
30,5+2,3%; anmu-HBc + aumu-CMVIgG + anmu-HSV1
Ig - 22,7+2,1% u anmu-HBcor + aumu-CMVIgG + anmu-
HSV1 IgG + anmu-EBVIGG - 2,7+0,9%. Omo yxasvieaem
HA Heo0X00UMOCTb NePeOUeHKU U USMEHEHUS HEKOMOPbIX
No3UUULl 6 OMHOUlEHUY 0OHOBIEHUS CUCeMbL Ouobe3onac-
HOCIMU NepPenusanus Kposu u mpancnaaHmayuu op2anos u
mxaneti 6 Konmexctme pexomerdayuii BO3.

Knwouesvie cnosa: ceponpesanenmnocmo, mapkepul, 6u-
PYCHbLLL 2enamum, epynnvl ¢ NOBbLIUEHHBIM PUCKOM UHPU-
UUPoBaHus

Introducere

Se cunoaste ca asocierea hepatitelor virale B
si C cu infectii hemotransmisibile este o problema
majora in cazul infectarii persoanelor din populatia
generald, dar si a celor din grupele-tinta. Infectia
cu HTLV-1 (virusul leucemiei cu celule T a adultului
tip I) este endemica in Japonia de sud-vest, Caraibe,
Malaysia si in anumite regiuni din Africa, unde circa
15% din populatia generala sunt pozitivi la infectiile
nominalizate. Un procent mai sporitin aceste tari se
depisteaza in randul utilizatorilor de droguri injecta-
bile si in randul celor cu politransfuzii.

Infectia cu HTLV-1/2 foarte des se asociaza
cu: hepatitele virale B si C, leucemia limfocitara cu
celule T si B cronica, mielomul multiplu, limfomul
non-Hodgkin, poliomiozita, artrita, sarcomul Kaposi.
Aceste asocieri sunt inregistrate mai des in America
de Nord, de Sud si Centrala. De asemenea, asocierile
hepatitelor virale B si C cu alte infectii hemotransmi-
sibile, inclusiv infectia cu citomegalovirus, herpes
simplex, Epstein-Barr, sunt extrem de raspandite,
astfel in unele regiuni se inregistreaza nivele de pana
la 80-100% ale prevalentei anticorpilor specifici in
populatia generala.

Unele surse bibliografice arata ca procentul
subiectilor pozitivi la markerii hepatitelor virale B
si C a fost de 21,4%, din care pozitivi la asocierea
hepatitei B cu HTLV-1/2 erau 1,3% (si anume 0,8%
HTLV-1, 0,5% HTLV-2), iar cu hepatita virala C - 5,3%
(3,2% HTLV-1, 2,1% HTLV-2). Acest procent este mai
inalt decat cel raportat la persoanele din grupele cu
risc sporit de infectare cu HTLV-1/2 (bdrbati care fac
sex cu bdrbati, bolnavii cu HIV/SIDA) [1, 15].

Prevalenta ridicata a infectiei cu HTLV-1/2 la
pacientii cu hepatita virala C este ingrijoratoare,
deoarece ulterior HTLV-1/2 ar putea schimba sem-
nificativ evolutia bolii hepatice. Aceste circumstante
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argumenteaza necesitatea includerii investigatiilor
serologice la CMV si HTLV-1/2 in bateria testelor
utilizate la pacientii cu hepatite virale.

In Brazilia, infectia cu HTLV-1 este endemica in
randul persoanelor de origine africana [2]. HTLV-2
este identificata in populatia nativa din Amazonia,
precum si la utilizatorii de droguri injectabile [3-6].
Pot apdrea coinfectii duble si/sau triple ce implica
HIV, HTLV-1/2, HBV sau HCV, contribuind ulterior la
schimbarea evolutiei bolii virale, in special la modi-
ficarea dinamicii cronicizarii.

Un studiu realizat in SUA a descris o majorare
a Incarcaturii virale ARN VHC la indivizi infectati cu
HIV si/sau HTLV-1/2 [7].1n ceea ce priveste infectia cu
HBYV, au fost identificati subiecti infectati cu HTLV-1
cu o rata mai mare de antigenemie VHB [8, 9].

Supravegherea acestor infectii virale prin
optimizarea diagnosticului de laborator ar facilita
monitorizarea corecta a pacientilor. Astfel, scree-
ningul, diagnosticul clinic final al infectiei cu CMV si
diferentierea HTLV-1 de HTLV-2, realizate prin tehnici
de laborator la pacienti cu hepatite virale, in special
asociate cu alte infectii hemotransmisibile, devin
indicatori cu valoare de pronosticare.

Seroprevalenta infectiei cu citomegalovirus di-
ferain functie de zona geografica, tard, localitate etc,,
aceasta variind in limitele de 70-100%. Acest indica-
tor este mai sporitin tarile cu nivel social sieconomic
redus. In Africa si Asia, prevalenta constituie de pana
la 100%, in Europa si SUA - circa 80%. Reactivarea
bolii areloc pe fundal de supresiune a sistemului
imun, cum ar fi tratamentul cu imunodepresan-
te, si de boli inflamatorii sau coinfectare cu alti
agenti patogeni.

In studiile privind infectiile virale duble (HBV/
CMV si HCV/CMV) s-a demonstrat ca CMV a fost
detectat la pacientii cu VHB sau VHC si poate agrava
manifestarea clinicd a bolii [10, 11]. Lian si coaut. au
raportat o rata ridicata a mortalitatii (85,7%) prin
CMV la pacientii infectati concomitent cu HBV, com-
parativ cu cei infectati numai cu HBV [12]. Diferite
studii au demonstrat ca CMV provoaca hepatita cu
inflamatie si fibroza celulelor hepatice si, respectiv,
poate agrava semnificativ evolutia hepatitelor virale
cauzate de virusurile hepatitelor B si C[13, 14, 15].

Asadar, problema asocierii infectiilor hemo-
transmisibile prezinta un interes stiintifico-practic
si medico-social, atat la nivel global, cat si pentru
Republica Moldova.

Material si metode

Aufost utilizate metode epidemiologice, statis-
tice si metode de laborator, inclusiv indirecte, care
demonstreaza prezenta antigenului in organism




prin metode serologice — determinarea anticorpilor
formatiin procesul raspunsuluiimun al organismului
la patrunderea agentului infectios.

Probele de sange pentru examinarea la markerii
HVB, HVC, a infectiilor hemotransmisibile au fost
colectate in baza acordului informat de la Centrul
National de Transfuzie a Sangelui (Chisindu). Seru-
rile bolnavilor au fost testate prin metoda ELISA la
markerii virusurilor B si C. Dupa primirea rezultatelor
pozitive la prezenta markerilor AgHBs si anti-HCV,
aceste probe de ser au fost testate la markerii cito-
megalovirusului, HTLV1/2, herpes simplex virus tip
1/2, Epstein-Barr virus.

In total au fost examinate 988 de persoane, fiind
efectuate 1372 de investigatii la markerii infectiilor
virale hemotransmisibile nominalizate.

Rezultate obtinute

Ca urmare a testarii la markerul anti-HTLV1/2
a donatorilor primari de sange din diferite zone
geografice ale Republicii Moldova, s-a stabilit un
nivel mediu al seroprevalentei egal cu 1,3+0,5% (8
persoane din 600). Dezagregarea pe zone geografice
a aratat ca in zona Nord a tarii, prevalenta acestuia
constituie 4,0%, inclusiv 3,8%+1,5% pentru sexul
masculin si 5,0+3,4% pentru cel feminin. in zonele
Centru si Sud nu a fost inregistrat niciun caz (v. ta-
belul).

Seroprevalenta anti-HTLV 1/2 la donatorii de sange pe sexe
si zone geografice
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Sexul persoanelor investigate

Zona Po PFS masculin feminin
.. | Total | zitvi | " Po- Po-
geografica bs) | | PES | PHES
(abs) Total | zitivi ) Total | zitivi "
(abs.) 0 (abs.) 0
Nord (Balti) | 200 8 |40+19( 160 6 |[38£15] 40 2 | 50434
Centru
(Chisingu) 200( 0 0 18| 0 0 821 0 0

Sud (Cahul) | 200 | 0 0 160 | 0 0 401 0 0

Total 600 | 8 [13+05] 438 | 6 |[1406| 162 | 2 | 12+09

De asemenea, testarea la markerul nominalizat
adonatorilor de sange arelevat cain grupa de varsta
18-30 de ani nivelul seroprevalentei anti-HTLV1/2
constituie 0,94£0,6% (2 persoane din 234), in grupa
de varsta 31-44 de ani seroprevalenta a constituit
2,0£0,1% (4 persoane din 200), iar in grupa 45-60 de
ani-1,2+0,9% (2 persoane din 62). Asadar, categori-
ile de donatori primari de sange cele mai afectate de
infectia cu HTLV %2 le constituie grupa de varstd 31-44
de ani si cei care au provenit din zona Nord a tarii.

Un alt aspect al prezentului studiu a fost cer-
cetarea seroprevelentei markerilor hepatitei virale
B in asociere cu alte infectii hemotransmisibile la
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donatorii de sange primari. Rezultatele obtinute au
demonstrat ca la 2,3+0,9% din donatorii de sange
(7 persoane din 301) a fost identificata asocierea
markerilor AgHBs + anti-HBc + anti-CMVIgG. Cel mai
mare nivel al seroprevalentei acestor markeri a fost
stabilit in zona Sud — 4,0+£1,9% (4 persoane din 101).
Seroprevalenta markerilor anti-HBc +anti-CMVIgG la
donatorii de sange pe zone geografice a constituit
in medie 30,5+£2,3% (118 persoane din 387), cel mai
inalt nivel al acestor markeri a fost atestat in zona
Centru - 41,7+4,1% (60 persoane din 144). Asocie-
rea prezentei markerilor anti-HBc + anti-CMVIgG +
anti-HSV1 Ig la donatorii de sange a fost stabilita la
22,742,1% (88 persoane din 387), si in acest caz de
asemenea cel maiinalt nivel al seroprevalentei a fost
depistat in zona Centru - 36,8+4,0% (53 persoane
din 144). Rezultatele obtinute privind seroprevalenta
anti-HB + anti-CMVIg + anti-HSVIg denota ca exis-
ta diferenta statistica intre zonele Centru si Nord
(p<0,05).

Nivelul deceldrii la donatorii de sange a
combinatiei de markeri anti-HBcor + anti-CMVIgG
+ anti-HSV1 IgG + anti-EBVIgG a fost in medie pe
tara 2,7+0,9% (8 persoane din 298).1n zonele Nord si
Sud, seroprevalenta acestora a constituit 4,0+2,0% (4
persoane din 99).1n zona Centru nu a fost inregistrat
niciun caz (figura 1).

% mZ. Nord wmZ Centru Z. Sud
30 417
43 36.8
40 :
3 24.8
30 o 23,1
25
| 15,9
20 - 13.1
15 l
10 4.0 4.0 4.0
s 2,0 1.0
O m
AgHBstHBc+CMV  HBct+CMV IgG HBct+CMV HBc+CMV
12G 1gG tHSV1/2 1gG 1eGHSV1/2
1eGIEBV IgG

Figura 1. Seroprevalenta markerilor infectiilor hemo-
transmisibile la donatorii primari de sdnge pe zone
geografice (in %)

Analiza si evaluarea rezultatelor investigatiilor
de laborator la prezenta markerilor AgHBs + anti-HBs
+ anti-CMV IgG in functie de sexul donatorilor de
sange demonstreaza ca la barbati acesti markeri au
fost detectatiin 2,7+1,1% cazuri (6 persoane din 222).
La persoanele de sex feminin aceiasi markeri au fost
depistati in 1,3+£1,3% cazuri (1 persoana din 79).

Nivelul seroprevalentei markerilor anti-HBc +
anti-CMV IgG la donatorii de sange in functie de sex
afost de 44,8+3,7% la barbati (81 persoane din 181)
si de 29,4+7,5% la femei (37 persoane din 126). Re-
zultatele obtinute privind seroprevalenta markerilor
anti-HBc + anti-CMV IgG conform sexelor denota ca




este o diferenta statistica intre sexul masculin si cel
feminin (p<0,01).

Analiza si evaluarea rezultatelor stiintifice pri-
vind seroprevalenta asocierii markerilor anti-HBc
+ anti-CMV IgG + anti-HSV IgG in functie de sex a
demonstrat ca la barbati acestia au fost depistati la
30,4+6,2% (55 persoane din 181), iar la femei - la
26,2+3,9% (33 persoane din 126).

Markerii anti-HBc + anti-CMV IgG + anti-HSV1/
IgG + anti-EBV IgG la donatorii primari de sange pre-
domina la sexul feminin - 3,8+2,1% (3 persoane din
79). Comparativ cu femeile, la barbati acesti markeri
au fost identificati in medie in 2,3+1,0% cazuri.

Examinarea rezultatelor investigatiilor la mar-
kerii AgHBs + anti-HBc + anti-CMV IgG pe grupe de
varsta a donatorilor primari de sange arata ca acesti
markeri au fost depistati la 1,7+1,2% (2 persoane
din 117) din grupa de varsta 18-30 de ani, in grupa
31-44 de ani - la 2,0+2,0% (2 persoane din 102), iar
in cea de 45-60 de ani - la 1,2+1,2% (1 persoana
din 82). Rezultatele obtinute denota ca nu exista o
diferenta statistica in functie de varsta bolnavilor
(>0,05), (figura 2).

Rezultatele obtinute privind seroprevalenta
markerilor anti-HBc + anti-CMV IgG la donatorii de
sange in functie de varstda demonstreaza ca la cei
cu varsta de 45-60 de ani acest indicator constituie
38,9+4,6% (44 persoane din 113). Cel maiinalt nivel
de seroprevalenta a acestor markeri a fost stabilit la
persoanele de 31-40 de ani-45,4+0,2% (64 persoane
din 141), iar cel mai mic nivel a fost atestat la cei cu
varsta de 18-30 de ani - 7,5%£2,3% (10 persoane din
133). De asemenea a fost stabilita o diferenta statis-
tica intre grupele de varsta 31-44 de ani si 18-30 de
ani (p<0,05) si intre grupele 45-60 de ani si 18-30 de
ani (p<0,05), (figura 2).

Studierea rezultatelor obtinute privind
seroprevalenta markerilor anti-HBc + anti-CMV IgG
+ anti-HSV IgG la donatorii de sange in functie de
varsta demonstreaza ca cea mai afectata grupa o
constituie persoanele de 31-44 de ani - 32,6%3,9%
(46 persoane din 141), comparativ cu persoanele de
18-30 de ani, la care aceastd asociere a fost inregistra-
tain 7,5+2,3% cazuri (10 persoane din 133), iar la cei
de 45-60 de ani - in 28,3+4,2% cazuri (32 persoane
din 113). S-a stabilit o diferenta statistica intre gru-
pele de varsta 31-44 de ani si 18-30 de ani (p<0,05),
respectiv 45-60 de ani si 18-30 de ani (p<0,05).

Conform investigatiilor serologice la markerii
anti-HBc + anti CMV IgG + anti-HV1 IgG + anti-EBV
IgG ale donatorilor de sange in functie de varsta, in
grupade 31-44 de ani s-a inregistrat o seroprevelenta
de 5,0+£2,2% (5 persoane din 101), iar in ce de 45-60
de ani — 3,84+2,1%; la cei cu varsta 18-30 de ani, o
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astfel de asociere nu a fost gasita. Mentionam ca in
acest caz nu a fost stabilita vreo diferenta statistic
semnificativa intre grupele de varsta (figura 2).

” 1830 ani  =3144ani - 45-60 ani
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50 ’ 38,9
40 32,6
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0 . I
AgHBs+HBc+CMV  HBe+CMV IgG HBc+CMY HBc+CMV
185G 1gG+HSV1/2 IgG 1gG+HSV1/2

1gG+EBVIgG

Figura 2. Seroprevalenta markerilor infectiilor hemo-
transmisibile la donatorii primari de sange pe grupe
de vdrsta (in %)

Discutii

Pentru prima data la nivel national au fost stu-
diate datele privind seroprevalenta infectiilor hemo-
transmisibile cu virusurile hepatitelor B si C separat
si in asociere cu virusurile HTLV, CMV, EBV si HSV la
donatorii de sange in functie de zona geografica,
varsta si sex. Rezultatele obtinute demonstreaza ca
in Republica Moldova, nivelul seroprevalentei mar-
kerilor inclusiin studiu depdsesc nivelele acestorain-
registrate in lume si de permite sa identificdm unele
particularitati clinico-epidemiologice ale infectiilor
hemotransmisibile prioritare, inregistrate separat si
in coinfectii.

Rezultatele obtinute au suplimentat informatiile
ce tine de nivelul infectarii donatorilor de sange si
de alte organe cu virusurile HTLV1/2 si CMV, HSV,
EBV - informatii extrem de importante pentru re-
actualizarea unor pozitii cu privire la perfectionarea
sistemului de asigurare a biosecuritatii transfuziei de
sange si a transplantului in contextul recomandarilor
institutiilor de profil ale OMS, ECDC.

De asemenea, rezultatele obtinute au stat la
baza elaborarii unui algoritm original de testare a
sangelui in reteaua nationala de transfuzie, care
include suplimentarea metodei existente de testare
la HVB cu testarea la markerul anti-HBcor IgM, in
consecinta practic se exclude riscul transfuziei san-
gelui (componentelor lui) de la persoanele cu hepa-
tita virala B oculta. Metoda propusa demonstreaza
o coincidenta de 100% a rezultatelor obtinute, in
comparatie cu metoda-prototip, si o reducere de
timp dela 6,5 ore la 3,5 ore.

Cercetdrile stiintifice corespund cerintelor
institutiilor Comunitatii Europene privind ajustarea
sistemului national de supraveghere epidemiologica
si a diagnosticului de laborator al infectiilor hemo-
transmisibile la standardele recomandate de OMS.




Concluzii

1.1n Republica Moldova se atesta nivele inalte
ale seroprevalentei markerilor infectiilor hemotrans-
misibile in randul donatorilor de sange, dupa cum ur-
meaza: anti-HTLV1/2 - 1,3+0,5%; asocierea markeri-
lor AgHBs + anti-HBc + anti-CMV IgG - 2,3%0,9%, HBc
+anti-CMV 1gG - 30,5%2,3%, anti-HBc + anti-CMV IgG
+anti-HSV11g-22,7+2,1% si anti-HBcor + anti-CMV
IgG + anti-HSV1 IgG + anti-EBV I1gG - 2,7+0,9%.

2. In privinta distributiei teritoriale pe zone
geografice a nivelurilor seroprevalentei markerilor
infectiilor hemotransmisibile, s-a constatat ca zona
Centru prevaleaza univoc, cu o diferenta statistica
(p<0,05) pentru markerii anti-HBc + anti-CMV IgG
(41,7+£4,1%) si markerii anti-HBc + anti-CMV IgG +
anti-HSV1 Ig (36,8+4,0%).

3. Cea mai afectata grupa de varsta este cea de
31-44 de ani, la aceste persoane fiind determinate
cele maiinalte niveluri ale seroprevalentei markerilor
studiati, sianume: anti-HTLV1/2 - 2,0+0,1%; asocie-
rea AgHBs + anti-HBc + anti-CMV IgG - 2,0+2,0%, HBc
+ anti-CMV IgG - 45,4+0,2%, anti-HBc + anti-CMV IgG
+ anti-HSV1 lg - 32,6+3,9% si anti-HBcor + anti-CMV
IgG + anti-HSV1 IgG + anti-EBV I1gG - 5,0+2,2%.

4. Rezultatele obtinute au fost utilizate pentru
elaborarea Programului National de combatere a he-
patitelorvirale B, Csi D pentru anii2017-2012, aprobat
prin Hotararea Guvernului nr. 342 din 26.05.2017.
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