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RESUMO

Introducgéo: A infeccédo pelo HTLV em gestantes tem alta prevaléncia na Bahia. As
vias de transmissdo sdo semelhantes as do HIV, embora a falta de tratamento
especifico para o HTLV promova ainda maior preocupagado com a via de transmissao
vertical e necessidade de reconhecimento de caracteristicas da gestacdo que
colaborem com estratégias de prevencao. Objetivos: Determinar a prevaléncia da
infeccdo por HTLV-1 em gestantes da Bahia e as alteragdes gestacionais associadas
a infeccao. Métodos: Estudo de coorte retrospectiva, sendo infeccdo pelo HTLV
(quimiluminescéncia confirmado por Western Blotting-WB) como fator de exposigao.
A primeira coorte foi formada por gestantes testadas no Laboratério Central de Saude
Publica da Bahia (LACEN-BA) identificadas pelo cruzamento dos bancos Gerenciador
de Ambiente Laboratorial - GAL, Sistema de Informagdes sobre Nascidos Vivos -
SINASC, Sistema de Informagdes sobre Mortalidade - SIM no periodo de 2017-2022.
A segunda coorte avaliou gestantes atendidas em uma maternidade escola de
Salvador. Foram determinadas prevaléncia, taxa de testagem e as caracteristicas da
diade gestante/ recém-nascido no parto. Resultados: Na Bahia, 64.821 gestantes
foram identificadas para o estudo. A prevaléncia de HTLV-1 entre gestantes foi de
0,7% (442/64821). O principal subtipo foi o HTLV-1 com 383 casos, tendo prevaléncia
de 0,6%, seguido da coinfec¢do HTLV-1 e 2, 41 casos (0,1%), 11 (0,02%) sem subtipo
identificado, 7 (0,01%) para HTLV-2 e 106 (0,2%) com WB indeterminado. Observou-
se uma variagao de prevaléncia entre as regides, com taxas de 0% a 7,82%, formando
aglomerados em algumas areas (sendo as maiores prevaléncias nas regides de saude
de Valenga, Salvador e lIhéus). A taxa de testagem global na Bahia foi de 6,93%. Foi
observado variagdo no numero de partos e abortamentos (p<0,01), com
predominancia de mais gestagdes nas portadoras de HTLV. A avalicdo das gestantes
da maternidade indicou que gestantes infectadas tiveram maior prevaléncia de
disturbios metabdlicos (11,5 vezes), hipertensdo/eclampsia (5,6 vezes), asma e
restricdo de crescimento intrauterino (9 vezes) em comparagdo com nao infectadas.
Infecgdes (6,6 vezes), doengas sexualmente transmissiveis (13 vezes), incompeténcia
cervical e ruptura prematura de membranas (3 vezes) foram mais frequentes entre as
nao infectadas. Gestantes infectadas apresentaram mais parto prematuro e resultados
adversos, principalmente em disturbios metabdlicos, mas sem significancia estatistica.
Também foram observadas lacunas no acesso a intervencdes preventivas, como
diagnostico pré-gestacional e informagdes sobre a formula lactea. Conclusao: A
prevaléncia de HTLV-1 entre gestantes na Bahia apresentou grande variagao regional.
Embora as diferengas nos resultados alteragdes gestacionais nao tenham sido
significativas, as complicagdes associadas ao HTLV-1 exigem maior atengdo. O
estudo destaca a necessidade de politicas publicas voltadas a melhoria do acesso ao
diagndstico precoce e a intervengdes preventivas, além da continuidade da pesquisa
sobre estratégias terapéuticas para reduzir a transmissao vertical e melhorar os
resultados maternos e neonatais.

Palavras-chave: HTLV, Infecgédo, Gestante; Prevaléncia; complicagées na gravidez
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ABSTRACT

Introduction: HTLV infection in pregnant women has a high prevalence in Bahia. The
transmission routes are like those of HIV, although the lack of specific treatment for
HTLV raises further concerns regarding vertical transmission and the need to identify
characteristics of pregnancy that contribute to prevention strategies. Objectives: To
determine the prevalence of HTLV-1 infection in pregnant women in Bahia and the
pregnancy-related changes associated with the infection. Methods: A retrospective
cohort study, with HTLV infection (confirmed by chemiluminescence and Western
Blotting-WB) as the exposure factor. The first cohort was formed by pregnant women
tested at the Bahia State Public Health Laboratory (LACEN-BA), identified through the
linkage of the GAL, SINASC, and SIM databases between 2017 and 2022. The second
cohort evaluated pregnant women attended at a teaching maternity hospital in
Salvador. Prevalence, testing rates, and characteristics of the mother/newborn dyad
at delivery were determined. Results: In Bahia, 64,821 pregnant women were identified
for the study. The prevalence of HTLV-1 among pregnant women was 0.7%
(442/64,821). The main subtype was HTLV-1, with 383 cases, representing a
prevalence of 0.6%, followed by coinfection with HTLV-1 and HTLV-2 (41 cases,
0.1%), 11 cases (0.02%) with no subtype identified, 7 cases (0.01%) for HTLV-2, and
106 cases (0.2%) with an indeterminate WB result. Prevalence varied across regions,
with rates ranging from 0% to 7.82%, with clusters in certain areas (the highest
prevalences were found in the health regions of Valencga, Salvador, and Ilhéus). The
overall testing rate in Bahia was 6.93%. There was variation in the number of births
and miscarriages (p<0.01), with a higher number of pregnancies among HTLV carriers.
The evaluation of pregnant women at the maternity hospital indicated that infected
women had a higher prevalence of metabolic disorders (11.5 times),
hypertension/eclampsia (5.6 times), asthma, and intrauterine growth restriction (9
times) compared to uninfected women. Infections (6.6 times), sexually transmitted
diseases (13 times), cervical insufficiency, and premature rupture of membranes (3
times) were more frequent among uninfected women. Infected pregnant women had
more premature births and adverse outcomes, particularly in metabolic disorders,
though without statistical significance. Gaps in access to preventive interventions, such
as pre-pregnancy diagnosis and information about infant formula, were also observed.
Conclusion: The prevalence of HTLV-1 among pregnant women in Bahia showed
significant regional variation. Although the differences in gestational outcomes were
not significant, the complications associated with HTLV-1 require greater attention. The
study highlights the need for public policies aimed at improving access to early
diagnosis and preventive interventions, as well as continued research into therapeutic
strategies to reduce vertical transmission and improve maternal and neonatal
outcomes.

Keywords: HTLV, Infection, Pregnant Woman, Prevalence, Pregnancy
Complications.
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1. INTRODUGCAO

A infeccado pelo HTLV (Virus Linfotrépico de Células T Humanas) em
gestantes traz grande impacto para a saude infantil, uma vez que a infec¢ao pode ser
transmitida da m&e para o filho (1). As vias de transmissdo sdo semelhantes as do
HIV, embora a falta de tratamento especifico para o HTLV promova ainda maior
preocupagao com a via de Transmissao Vertical (TV) trazendo a necessidade de
reconhecimento de caracteristicas da gestacédo que colaborem com estratégias de
prevengao. Outras vias sdo a parenteral (contato com sangue contaminado) e a sexual
(relagcdes sexuais desprotegidas) (2). A TV do HTLV-1 mais comumente ocorre
através da amamentagao, embora haja plausibilidade biolégica para ocorrer durante
a gravidez (transplacentaria) ou parto. Presenca de carga proviral do HTLV-1 no
sangue materno, sangue do corddo umbilical, tecidos vilosos da placenta de gestantes
portadoras de HTLV-1, ja foi demonstrada, sendo, a presencga do virus, abundante
nos tecidos placentarios. Entretanto a associagcdo com a TV ainda nao esta bem
descrita (1,3).

No caso da amamentacéo, as taxas podem variar de 10% a 30%, dependendo
de fatores como carga viral materna e duragdo da amamentagao, por meio de leite
materno contaminado (4,5). Contudo, a TV foi detectada em criangas alimentadas
exclusivamente com féormula lactea, indicando a necessidade de conhecer outras vias
de contaminagdo como infecgao uterina por microrganismos presentes na vagina,
exposicdo ao sangue materno contaminado por contato direto ou por via
transplacentaria (6,7). A presenga do virus no leite materno € amplamente
reconhecida, tornando a amamentagdo um fator importante associado a TV. E
necessario identificar novos fatores, como via de parto, comorbidades maternas e
coinfec¢des, para desenvolver medidas preventivas eficazes (8—10).

Quanto a patogenicidade do HTLV, embora de maneira semelhante ao HIV,
haja tropismo para os linfécitos T CD4, o HTLV n&o € um virus linfolitico, ndo
ocasionando destruicdo celular e sim desencadeando um processo inflamatério e
predispondo a patologias dessa natureza e relacionadas a replicagao celular
exagerada. Além disso, ndo ha carga viral livre como no HIV, a transmissédo ocorre
através do contato célula a célula, sendo identificado através da pesquisa de carga
proviral (11). Dessa forma, a infeccdo pelo HTLV-1 é crbnica e geralmente

assintomatica por anos, estando associada a diversas condicdes inflamatodrias/
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neoplasicas de saude, como leucemia de células T (ATL) e mielopatia associada ao
HTLV (HAM/TSP), dermatites, uveites e outras alteragdes inflamatérias (12—-15).

Estima-se que no mundo cerca de 10 a 20 milhdes de pessoas convivam com
o HTLV, destacando-se paises como o Jap3o, a Africa, regides do Caribe, areas do
Ird, Melanésia e o Brasil, com prevaléncias superiores a 1% (16,17). O Brasil € uma
das areas de maior prevaléncia da infeccdo e das doengas associadas ao HTLV-
1(variando de 0,04 a 1% na populacéo geral). Na Bahia, cerca de 130000 individuos
convivem com o HTLV (18). A prevaléncia da infeccdo em gestantes esta distribuida
da seguinte maneira nos estados da Federagéo, Bahia (1%)(19); Paraiba (0,7%) (20);
Rio de Janeiro (0,66%) (21); Para (0,3%) (22); Maranh&o (0,3%) (23); Séo Paulo
(0,1%) (24); Mato Grosso do Sul (0,1%)(25) ; Goias (0,1%) (14). Entretanto, existem
lacunas associadas a vieses como obtencao de dados de prevaléncia a partir de testes
de triagem sem exame confirmatorio e auséncia de notificagdo e/ou investigagdo em
outros estados. Embora na Bahia a triagem do HTLV-1 ja fosse recomendada na
avaliacao pré-natal desde 2011, somente passou a ser obrigatoria no Brasil em 26 de
dezembro de 2024 através da lei 7619/2024 (26), dessa forma, essa triagem era
efetivamente realizada apenas em poucas localidades.

O estudo do HTLV-1 e suas implicagcbes para a saude das gestantes é
fundamental, especialmente em locais como a Bahia, onde ha uma alta prevaléncia
da infecgdo(27). A falta de acesso a cuidados de saude adequados, o
desconhecimento dos profissionais de saude sobre a infec¢gdo pelo HTLV-1 e a
marginalizagao social e econdmica sao fatores criticos que devem ser abordados para
reduzir o impacto dessas doengas negligenciadas (28).

Poucos estudos descrevem condicdes clinicas e aspectos sociais em
gestantes portadoras de HTLV. Nesse contexto, este estudo tem como objetivo
estabelecer a prevaléncia de HTLV-1 em gestantes da Bahia e investigar os desfechos
na diade genitora/recém-nascido, com ou sem infeccdo pelo HTLV, durante a

gestacao e no momento do nascimento.
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2. OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL:

Determinar a prevaléncia da infeccao por HTLV em gestantes da Bahia e

descrever alteragdes gestacionais no intercurso da infec¢ao
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Identificar areas geograficas de maior prevaléncia para a infeccéo e
estabelecer a taxa de testagem confirmatéria para HTLV em gestantes triadas para a

infecgao, além de identificar os subtipos de HTLV prevalentes na Bahia.

Descrever as caracteristicas e desfechos da infeccdo pelo HTLV na diade
genitora/recém-nascido durante a gestacdo e no momento do nascimento,

identificando possivel relagdo com a infecgao.
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3. REVISAO DA LITERATURA

O propdsito desta revisdo é fornecer uma base teérica sobre o HTLV em
gestantes, destacando, caracteristicas clinicas, imunolégicas, formas de transmisséo
e aspectos sociodemograficos. A importancia do estudo da infec¢ao pelo HTLV em
gestantes, especialmente considerando o contexto da Bahia, e o impacto da infecgéo
na saude materna e neonatal, € incontestavel para subsidiar politicas publicas e

estratégias de combate a Transmissao Vertical do HTLV.

3.1 Caracteristicas do HTLV
3.1.1 Aspectos biologicos do HTLV

O HTLV-1 (Virus Linfotropico de Células T Humanas do tipo 1), pertencente
a familia Retroviridae e ao género Deltaretrovirus, € o primeiro retrovirus humano
oncogénico descoberto na década de 1980 (13). Existem dois tipos principais de
HTLV: HTLV-1 e HTLV-2. O HTLV-1 é o subtipo mais prevalente no mundo. O HTLV-
2 foi identificado pela primeira vez em 1982, em um paciente com variante de leucemia
de células pilosas (LCP), neoplasia de células B maduras incomum e indolente (29).
Foram descritos também o HTLV-3 e o HTLV 4, mas em areas restritas da Africa
Ocidental(30). Esses subtipos 3 e 4, especialmente em populagdes
imunocomprometidas, podem agravar a imunodepressao sobretudo se relacionados
a coinfecgdes com outros virus ampliando os riscos de transmissao retroviral e pior
prognostico para esse grupo de individuos. Os primatas ndao humanos foram

considerados fontes provaveis desses virus (31).

O HTLV é um retrovirus de RNA de fita simples, com envelope lipidico. Seu
genoma €& composto por genes estruturais como o Gag que codifica proteinas
estruturais do virus, como a matriz (p19), o capsideo (p24) e o nucleocapsideo (p15),
fundamentais para a formagao da particula viral., o Pol que codifica a transcriptase
reversa e 0 Env que codifica as glicoproteinas externas do envelope e a proteina
transmembrana (gp21), essenciais para a entrada do virus nas células hospedeiras.),
reguladores (Tax e Rex) e acessorios (p12, p13, p30 e HBZ), responsaveis por suas
funcdes essenciais. A estrutura esquematica do virus encontra-se disponivel na figura
1.(32).



24

Figura 1: Estrutura esquematica do HTLV.
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Fonte: Adaptado de Santos et al, 2015 (32).

3.1.2 Patogenia:

Assim como o HIV, o HTLV infecta os linfécitos TCD4, mas ao contrario do
primeiro, raramente sao encontradas particulas virais livres do HTLV no plasma,
sendo necessario contato de uma célula com outra célula infectada para que haja
transmissao. Dados in vitro, revelam que o contato celular transfere o HTLV-1
(proteina GAG e genoma do HTLV) para a célula ndo infectada em cerca de 2 horas.
Também existe a possibilidade de particulas virais livres infectarem as células
dendriticas, que também podem ser transferidas aos linfocitos pelo contato célula a
célula. Essas particulas podem ser transportadas na superficie do linfécito
incorporadas como um biofilme (11). Além disso o HTLV nao apresenta atividade litica
celular e por isso ndo ocasiona em destruicdo dos linfécitos TCD4, porém a replicagao
do virus desencadeia processo inflamatério, além de promover maior replicagao
celular favorecendo as doencas inflamatérias do sistema nervoso central e
oncoldgicas. O HTLV-1 esta associado a doengas como leucemia/linfoma de células
T do adulto (ATLL), paraparesia espastica tropical (também chamada de paraparesia
espastica associada ao HTLV), uveite e outras condigdes neuroldgicas. Ja o HTLV-2,
embora menos comum, tem sido associado a condi¢gdes neuroldgicas e disturbios
hematoldgicos, mas com menor risco de linfoma do que o HTLV-1 (14,15,33,34). A

ATLL € uma forma rara e agressiva de cancer que afeta as células T do sistema
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imunoldgico (11); a Paraparesia Espastica Tropical (TSP), doenca neuroldgica
cronica, caracterizada por fraqueza nas pernas, espasticidade e disfuncao urinaria (5);
a uveite que é uma inflamacao da parte interna do olho, que pode levar a perda de
visdo (6); a dermatite associada ao HTLV-1 definida por problemas de pele, como
prurido e lesdes cutaneas (7). Além disso, o HTLV esta associado ao aumento do risco
para infecgdes como estrongiloidiase e tuberculose. A estrongiloidiase € uma doenga
parasitaria, causada pelo Strongyloides stercoralis que pode ser mais grave e ter um
curso mais prolongado em individuos infectados pelo HTLV-1. Pacientes com HTLV
podem desenvolver formas mais complicadas da doenca, como estrongiloidiase
disseminada, devido a imunossupressao associada a esta infecgao (12). A infeccao
pela Mycobacterium tuberculosis, também pode ser afetada pelo HTLV, este virus
esta associado ao aumento da vulnerabilidade a esta infecgcdo. Estudos demonstram
que individuos infectados pelo HTLV-1, especialmente em regides endémicas,
apresentam maior risco de tuberculose devido ao comprometimento imunolégico. O
HTLV-1 pode reduzir a eficacia da resposta imune, facilitando a ativacao de infeccdes
latentes (13). Em gestantes, um estudo identificou 15 mulheres, antes assintomaticas,
que relataram ter apresentado sintomas compativeis com HAM/TSP quatro meses

apos o parto (35).

Compreender as caracteristicas biolégicas e a patogenia do HTLV é
essencial para avaliar como esse virus pode impactar a gestagao e a saude do feto,

sendo a transmissé&o vertical um dos principais modos de disseminagao.

3.1.3 Transmissdo do HTLV:

A infecgao pelo HTLV-1 é transmitida principalmente por contato sexual
desprotegido, Transmissao Vertical- TV, aquela que ocorre de mae para filho, durante
a gestagao (transplacentaria), parto ou pds-parto (amamentagdo); ou parenteral
(transfusdes sanguineas), atualmente no Brasil, menos comum devido as praticas de
triagem rigorosas nos bancos de sangue, ou uso compartilhado de agulhas)
permanecendo as possibilidades de transmissao interpessoal por uso de utensilios

perfuro cortantes. (36).

Quanto a transmissao por via sanguinea, de acordo com Lopes et al, a
Janela de transmissao apoés transfusao de sangue foi de 51 dias (IC 95%- 36 a 72
dias). A infecgao por essa via foi primeiro descrita no Japdo, com uma taxa de
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soroconversdo de 47,3% de transfusdo de sangue total, ndo tendo ocorrido
transmissao para os receptores de plasma (37).Testes moleculares como o PCR e
RT-PCR sdo mais sensiveis para detectar o virus logo apos a infecgdo, enquanto
testes sorologicos como ELISA e Western Blotting dependem da resposta imune e,
portanto, podem demorar um pouco mais para dar resultados confiaveis. Os ensaios
de quimiluminescéncia e os testes de triagem e confirmatdérios atuais usados no
programa de sangue japonés, mostraram o periodo de janela mais curto de 2,2 + 0,6
meses, enquanto a reacdo em cadeia da polimerase em tempo real para o HTLV-1 foi

estimada em 4,1 £ 7,8 meses(38).

Outro aspecto relevante é a transmissao intrafamiliar do HTLV-1. Estudo
em Belém indica a existéncia de agregac¢des familiares de HTLV caracterizadas por
maior prevaléncia de infecgao entre esposas e individuos com mais de 30 anos, tendo
sido a transmissao horizontal entre cOnjuges mais frequente que a transmissao
vertical (39). Na Bahia, foi realizado um estudo transversal entre julho de 2021 e
agosto de 2022, envolvendo 67 pacientes. Desses, 17 foram classificados como casos
indice devido ao histérico de agregagéao familiar, abrangendo 120 contatos familiares.
A prevaléncia de HTLV-1 foi de 36% tanto entre os pacientes positivos quanto

negativos, enquanto 28% dos familiares apresentaram sorologia desconhecida (40).

Com o foco na transmissao vertical, € importante entender ndo s6 o
processo bioldgico, mas também os fatores que podem influenciar a probabilidade de

transmissao, bem como as repercussdes para o neonato.

3.2 Transmissao Vertical do HTLV

3.2.1 Mecanismos de Transmissao:

A maioria dos casos de TV ocorrem em decorréncia do aleitamento
materno. Esse risco €& diretamente proporcional ao tempo de amamentagdo. Um
estudo na Jamaica demonstrou uma taxa de soroconversao em criangas que foram
amamentadas por mais de 12 meses de 32%, enquanto essa taxa foi de 9% nas que

amamentaram por menos tempo (41).

Em relacdo a TV, a barreira placentaria provavelmente desempenha

importante papel no controle da passagem de linfocitos infectados por via
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transplacentaria. Condigbes que predisponham quebra nessa barreira devem ser

melhor estudadas permitindo melhor prevencédo da TV (7,42).

3.2.2 Fatores de Risco para a Transmissao Vertical:

Evitar a amamentagdo € uma medida eficaz, demonstrada em varios
estudos, para bloquear a transmisséao vertical do virus (43). Embora a amamentacgéao
seja uma importante estratégia para reduzir a mortalidade infantil, a associagéo entre
transmissao vertical do HTLV-1 e amamentagao torna esta infeccao um fator que
contraindica essa pratica. Assim, a identificagao dos riscos de infecgao pelo HTLV-1
por meio de testes de triagem e o reconhecimento de casos verdadeiramente positivos
sdo fundamentais para garantir que ndo haja restricbes desnecessarias a
amamentacao e que a falta de conhecimento sobre a infec¢do materna nao leve a
transmissao vertical. Além disso, a transmissao vertical de ISTs podem resultar em
complicagbes graves para a saude da crianga, como baixo peso ao nascer,

prematuridade e infecgdes neonatais (36,44,45).
3.2.3 Impacto da Transmissao Vertical:

Estudos em gestantes infectadas pelo HTLV-1 demonstram risco
aumentado para Transmissdo vertical do virus durante a gravidez, parto ou
amamentacao, levando a uma série de consequéncias para o individuo infectado por

esta via.

A maioria dos trabalhos sobre transmissao vertical, concluem a
amamentacdo como fator principal relacionado a essa via de transmissao, contudo
ainda sao necessarios outros estudos investigando outros fatores relacionados a TV.
Outra consideracao importante € que a infecgao pelo HTLV na infancia foi reconhecida
como fator de risco potencial para o desenvolvimento da leucemia/linfoma de células
T do adulto (LLcTA) (11) (12) (13). Dessa forma, a TV contribui de maneira significativa

para o agravamento da infecgao pelo HTLV-1 (46).

De acordo com Prates et al, o parto vaginal demonstrou risco aumentado

para a transmissao vertical do HTLV (47).

A integridade da barreira placentaria é essencial para a protegcao fetal
durante a gestacao. Diversos fatores, como infec¢des, doencas crbnicas, uso de
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substancias e condi¢cbes autoimunes, podem fragilizar essa barreira, aumentando o
risco de complicagbes tanto para a gestante quanto para o feto. O monitoramento
adequado da saude materna e o controle rigoroso dessas condi¢des sao
fundamentais para reduzir o risco de danos a placenta e garantir uma gestacgéo

saudavel.

Analisar a ocorréncia dessas condigdes em gestantes exposta ao HTLV
pode subsidiar novos estudos relacionados a possiveis alteragdes gestacionais

associadas ao HTLV.

3.3 Aspectos Clinicos e Imunoldgicos da Gestagao
3.3.1 Alteragdes Clinicas da Gestagdo e suas associagbes com a integridade

placentaria:

Segue abaixo situagbes clinicas associadas a quebra da barreira

placentaria.

e Doengas como citomegalovirus (CMV), herpes simplex, toxoplasmose, sifilis,
HIV e influenza podem afetar a integridade da placenta, comprometendo sua
funcado protetora. A presenca de infecgdes pode desencadear respostas
inflamatoérias que alteram a permeabilidade placentaria, favorecendo a
passagem de patdégenos para o feto (48-51).

e Disturbios imunologicos podem permitir a presenca de autoanticorpos
prejudicando a fungao placentaria e aumentando o risco de inflamacéo e lesao.
A resposta imunoldgica alterada pode reduzir a capacidade da placenta de
proteger o feto de infecgbes e outros agentes (52).

e Pré-eclampsia, caracterizada por hipertensdo e danos aos vasos sanguineos,
pode afetar a estrutura e funcdo placentaria e torna-la mais permeavel a
substancias que normalmente nao atravessariam a barreira (53).

e Hipertensdo pré-existente pode alterar os vasos placentarios, o que afeta a
circulagado sanguinea e a barreira placentaria. Isso pode levar a uma menor
oxigenacgao fetal e maior risco de transmissao de agentes patogénicos (54).

¢ Diabetes pode afetar a integridade das células da placenta, aumentando o risco
de infecgdes e complicagdes, como a transmissao de virus e bactérias (55).

e Consumo de substancias como alcool, nicotina e drogas ilicitas pode afetar

diretamente a estrutura placentaria e sua capacidade de filtrar substancias



29

nocivas. Essas substancias podem comprometer a permeabilidade placentaria
e aumentar o risco de complicagdes no feto (56) .

e Medicamentos usados no tratamento de condi¢bes autoimunes ou para
inducao da ovulagado podem afetar a fungao placentaria, tornando a barreira
mais suscetivel a agentes patogénicos (57).

¢ Acidentes ou traumas abdominais podem danificar a placenta, enfraquecendo
a barreira. Isso aumenta o risco de hemorragias e infecgdes (58).

e Procedimentos invasivos, embora geralmente seguros, podem introduzir
infeccbes ou causar danos a placenta, comprometendo sua fungéo protetora
(59).

¢ Gestantes com idade acima de 45 anos ou abaixo de 18 anos, podem ter maior
risco de complicagdes como hipertensao gestacional, diabetes e disfuncbes

placentarias, que podem fragilizar a barreira placentaria (60) (61).

Por fim, a gestagcao promove uma série de adaptacdes imunoldgicas tanto
no sistema imune materno quanto fetal para garantir o sucesso da gravidez e o
desenvolvimento do feto, ao mesmo tempo que minimiza a rejeigao fetal, que é
geneticamente diferente da mé&e. Essas adaptagbes envolvem mudangas nos
sistemas de imunidade celular e humoral, e podem ser descritas ao longo dos trés
trimestres da gestacédo, além de incluir um processo de imunossupressao natural que
favorece a gravidez e a recuperagao imunoldgica no final, que facilita o parto. Essas
alteracdes, entretanto, podem contribuir com a ocorréncia e/ou gravidade das

infeccdes no periodo gestacional (62).
3.3.2 Alteracdes Imunoldgicas na Gestante:

Durante o primeiro trimestre (Semanas 1-12), a principal funcéo do sistema
imunolégico é permitir a aceitagdo do embrido/feto, que é geneticamente distinto da
mae. Neste periodo, ha um aumento da produgao de citocinas pro-inflamatoérias, como
a TNF-a e IL-1B3, e a modulagéo de células T. A imunidade humoral também sofre
adaptacgdes. O aumento de Imunoglobulina A (IgA) nas mucosas ajuda a proteger o
trato genital feminino, enquanto a Imunoglobulina G (IgG) é ativamente transportada
pela placenta para fornecer prote¢ao passiva ao feto. As células T regulatérias (Tregs)
também aumentam neste periodo, ajudando a manter a tolerancia imunoldgica ao

feto. Estas células inibem a resposta das células T CD8+ (citotoxicas), evitando que o
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sistema imunolégico da mae ataque o feto. Ha também uma diminui¢do na atividade
de células natural killer (NK) e um aumento na producdo de estrogenos, o que
favorece a tolerancia imunoldgica. Ja no segundo trimestre (Semanas 13-26), as
alteracbes imunologicas continuam a equilibrar a necessidade de defesa contra
infecgcdes e a manutencio da tolerancia fetal. As células T CD4+ continuam a ser
predominantes, mas com um foco maior na modulagdo da tolerancia ao invés da
defesa contra patogenos. A imunidade humoral se intensifica com um aumento da IgG
materna, que é transferida para o feto via placenta, fornecendo protecédo passiva. O
componente humoral da resposta imune é mais ativado, com maior produgao de
anticorpos especificos, principalmente contra patégenos comuns. O sistema imune
ainda prioriza a tolerancia ao feto, mas com uma modulag¢do continua da resposta
contra infeccdes. Neste periodo, o sistema imunolégico materno continua com a
modulagdo imunoldgica. O aumento de estrégeno e progesterona continua a
promover a tolerancia imunoldgica, enquanto os Tregs e células NK ainda sao
regulados para garantir que o feto ndo seja rejeitado. Por fim no terceiro trimestre
(Semanas 27-40), o sistema imunologico materno comega a se preparar para o parto.
Durante esta fase, ha um aumento das células T citotdxicas CD8+ e das células NK,
que podem ajudar a controlar infecgoes e preparar a resposta imunoldgica pos-parto.
O sistema imune da mae comeca a ser mais ativado, o que inclui uma maior produgao
de citocinas pro-inflamatdrias, como a IL-6 e TNF-a, necessarias para a recuperagao
imunoldgica pos-parto e a defesa contra possiveis infecgdes durante o trabalho de
parto. A produgcao de anticorpos IgG continua sendo transferida para o feto, e as
células NK tém um papel importante na defesa contra infecgbes, bem como na
facilitagao do processo de desprendimento placentario. Durante o final da gestagao, o
sistema imunoldgico passa por uma recuperagao ativa, preparando o organismo para
o parto e o pés-parto. Ha um aumento nas células T helper (CD4+) e na atividade das

células NK, que ajudam a regular o parto e a protegao do sistema materno (63-65).

Conhecer as caracteristicas imunolégicas do periodo da gestacao e as
caracteristicas inflamatérias da infeccdo pelo HTLV, nos permite inferir a

plausibilidade bioldgica de associagdao do HTLV com desfechos da gestacéo.

3.4 Prevaléncia do HTLV
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O HTLV-1 esta presente em todo o mundo, demonstrando variacédo de
frequéncias caracterizadas por regides de alta endemicidade préximas a areas onde
0 virus esta quase ausente. As principais regides endémicas do HTLV-1 s&o o
sudoeste do Japao, a Africa Subsaariana e a América do Sul, a area do Caribe e focos
no Oriente Médio e na Australo-Melanésia. Nesses locais a prevaléncia da infecgao
pelo HTLV chega a superar 1%. Estima-se que o numero de pessoas infectadas com
HTLV-1 seja de 5 a 10 milhdes, com lacunas significativas nas estimativas de regides
altamente populosas, como China, india e Africa Oriental (17). Estudos demonstraram
que o acometimento de individuos pelo HTLV-1 aumenta gradualmente com a idade,
especialmente entre as mulheres das areas endémicas. Na Africa, a prevaléncia da
infeccdo em doadores de sangue variou bastante conforme as regides, sendo de
2,34% na regiao oeste; 2% na regiao central; 0,3% na regido sul e 0%na regiéo leste
(66,67).

A figura 2 mostra de maneira sistematica, através do mapa mundial, a

distribuicdo global do HTLV nos continentes.(68)

Figura 2: Distribuicdo do HTLV no mundo
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A prevaléncia de HTLV em gestantes varia dependendo da regiao
geografica e dos fatores socioeconémicos. No Japao, um estudo realizado em 2012,
demonstrou que a prevaléncia de HTLV-1 entre gestantes variou de 0,6% a 5,4%. Em
algumas areas endémicas da Africa, a prevaléncia pode ser mais alta devido ao
elevado risco de transmisséao vertical (68). Entre mulheres gravidas, variou de 0,2 a
7,7% na Africa Ocidental, 0,6-6,8% na Africa Central, 0% a 1% na Africa Oriental e 0,2
a 0,6% na Africa Meridional. Nenhuma infeccdo por HTLV-1 foi detectada no Norte da
Africa. As maiores prevaléncias foram relatadas no Gab3o (2,1-6,8%), RDC (5%),
Nigéria (3,3-7,7%) e Guiné-Bissau (2,2-3,3%)(69). Outro estudo em 2014, descreveu
uma prevaléncia de 0,1% também no Japao, em areas endémicas (70). Na América
Central e do Sul, incluindo o Caribe, as taxas de prevaléncia foram de 1,30%, ja em
regides especificas da Amazdnia peruana, foi descrita taxa de 1,7% (71). No Ir&,
embora a prevaléncia seja comparativamente mais baixa, continua a ser notavel, com
uma taxa de infecgcdo de aproximadamente 0,2% (72). Da mesma forma, foram
notificadas taxas de prevaléncia mais baixas, variando entre 0,04% e 0,06%, na

Grécia e em Espanha (73).

O numero global estimado de pessoas infectadas pelo HTLV-1 no Brasil foi
de 1.013.500, a figura 3 ilustra a prevaléncia da Infecgdo por HTLV-1 nas regides

brasileiras (74).

Figura 3: Numero estimado de pessoas infectadas por HTLV no Brasil
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Fonte: Adaptado de Assone T,
Casseb J. HTLV-1 in Brazil: epidemiological scenario in the highest endemic country in the world. AIDS
Rev. 2023;25(4):181-183 (74).
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Algumas areas do nordeste chegam a uma prevaléncia de HTLV-1 em
gestantes que pode atingir até 1,4%. Na regido sudeste, o Rio de Janeiro apresentou
prevaléncia de 0,74% em gestantes (75). Entretanto na regido nordeste, a prevaléncia

é ainda mais elevada.(2)

O Protocolo Brasileiro para Infecgbes sexualmente transmissiveis 2020:
Infecgao pelo Virus Linfotropico de Células T Humana (HTLV) descreveu prevaléncias
de 0 a 1,05% de infecgdo por HTLV em gestantes nos estados brasileiros. A tabela
disponivel no anexo A, sintetiza estudos realizados no Brasil, mostrando as areas
predominantes da infeccdo pelo HTLV (2). Em uma revisdo sobre a prevaléncia do
HTLV-1 entre gestantes, observou-se que 0,5% das gestantes no pais eram
portadoras do HTLV, com maior incidéncia em localidades como a Bahia. Neste
estudo, Salvador foi a cidade de maior prevaléncia dessa infec¢ao (19). A figura 4

ilustra a distribuicao da infeccdo em gestantes nos estados brasileiros.

Figura 4: Distribuigcdo do HTLV-1 em gestantes nos estados brasileiros.
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Fonte: Estimation of HTLV-1 vertical transmission cases in Brazil per annum. Fig 3. Representative

map of HTLV-1 prevalence in pregnant women in different Brazilians states. (76).
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Em 2019 a prevaléncia global de HTLV -1 na Bahia foi de 0,84%,
estimando-se que 130000 individuos do estado estavam contaminados com HTLV
(18). Na figura 5 podemos observar a distribuicdo da infecgao por microrregides no

estado destacando-se as microrregides de Barreiras, Ilhéus e Salvador.

Figura 5: Distribuicdo da Infecg¢ao pelo HTLV no estado da Bahia
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Fonte: Evidence of New Endemic Clusters of Human T-Cell Leukemia Virus (HTLV) Infection in Bahia,
Brazil (18).
Em gestantes, entretanto o maior estudo ocorreu em 2001 com 6754

gestantes, onde foi detectada uma prevaléncia de 0,84%(77). Posteriormente, em
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2008 no Recbncavo Bahiano a prevaléncia foi de 0,98% em 408 gestantes (78). O
ultimo estudo de prevaléncia em gestantes, no estado, foi de 2013 avaliando-se a

sorologia de 2766 gestantes no Sul da Bahia, com prevaléncia de 1,05% (19).

Diante da alta prevaléncia do HTLV em diversas regides do mundo, com
destaque para o Brasil e, mais especificamente, para o estado da Bahia, é
fundamental entender as caracteristicas dessa infec¢ao, suas formas de transmissao

e os fatores de risco envolvidos.

3.5 Aspectos Sociodemograficos e Normativas Relacionadas ao HTLV

3.5.1 Fatores Sociodemograficos:

As doencas negligenciadas, como a infecgao por HTLV-1, muitas vezes
estdo associadas a condigdes de vulnerabilidade social. O impacto das questdes
sociais nessas doencas pode ser explicado por varios fatores, acesso limitado a
cuidados de saude: Em areas empobrecidas, as mulheres gravidas tém acesso
limitado a exames e tratamentos adequados, o que aumenta o risco de transmissao
vertical e complicagbes durante a gestacgéo; baixos indices de escolaridade e renda:
(fatores estao frequentemente associados a falta de conhecimento sobre a infecgao
pelo HTLV-1 e a falta de acesso a cuidados preventivos); desigualdade social e
marginalizagao (comunidades com alta desigualdade social e falta de apoio social e
econdmico) que tendem a ser mais vulneraveis a doengas negligenciadas como o
HTLV-1, que muitas vezes nao recebem a mesma atencdo que outras doencas

infecciosas mais conhecidas (79,80).

3.5.2 Normas e Politicas de Saude:

A vigilancia das infecgcbes no Brasil € coordenada pelo Sistema de
Vigilancia em Saude, incluindo o monitoramento de doencgas infecciosas e outras
condi¢des de saude publica (81). O diagndstico oportuno do HTLV é essencial para a
implementacdo de medidas preventivas e tratamentos que podem reduzir a
transmissao vertical e minimizar os impactos adversos para maes e recém-nascidos
(28,39). Centros especializados em atendimento qualificado a gestante, com registros
detalhados do seguimento clinico, sao ferramentas importantes para o
desenvolvimento de politicas de prevencao a essa questao de saude. Nesse contexto,
0 Ministério da Saude instituiu um fluxograma para diagndstico do HTLV, orientando

o profissional quanto as etapas necessarias para a precisado diagnostica.
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Figura 6: Fluxograma de testes laboratoriais para o diagnostico da infec¢gado por HTLV-
1 e HTLV-2 no Brasil
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Fonte: GUIA DE MANEJO CLINICO DA INFECCAO PELO HTLV. Fluxograma de testes laboratoriais
para o diagndstico da infecgdo por HTLV-1 e HTLV-2 no Brasil, empregando testes confirmatdrios

soroldgicos (82).
3.5.3 Desafios e Lacunas:

Estratégias de combate a propagacgao do HTLV vem sendo elaboradas no
mundo e no Brasil. Aprofundar o conhecimento das caracteristicas da infecgao e
divulgar para amplo conhecimento da sociedade e da gestdo publica € uma medida

que deve fazer parte dessas estratégias.

A triagem sorolégica de HTLV para gestantes foi instituida na Bahia em
2011, permitindo a identificacdo da infecgdo nessa populacéo e se tornou obrigatéria
no Brasil em 2024 (32). Novos estudos observacionais sdo fundamentais para
subsidiar a pesquisa clinica e os avangos no planejamento de metas para
enfrentamento do HTLV. Neste estudo visamos atualizar dados importantes sobre a
testagem, frequéncia e caracteristicas da gestacdo em um estado de alta prevaléncia
para o HTLV.
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Embora a Bahia tenha sido pioneiro em implementar politicas de saude
publica voltadas para o controle do HTLV, ainda existem desafios significativos no
diagnostico e manejo da infecgao, especialmente em gestantes para que as metas de

eliminacdo da TV sejam atingidas até 2030 conforme preconizado pela OMS.
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4 METODOS
4.1 Desenho do Estudo:

Estudo de coorte retrospectivo e exploratério, realizado em duas
populagdes, com o objetivo de investigar as caracteristicas clinicas e
sociodemograficas de gestantes diagnosticadas com HTLV (virus linfotropico de
células T humanas) e seus respectivos recém-nascidos até o momento do parto. A
selecao foi feita com base na exposi¢ao ao HTLV (o fato de a gestante ter diagndstico
ou nao de HTLV e do RN ser exposto ou ndo de acordo com a condigcédo da genitora)
e, em seguida, a evolugao das caracteristicas e desfechos da gestacao e do recém-
nascido, foram acompanhados retroativamente nos dois grupos ao longo da gestagao
a partir dos registros disponiveis, levando em consideragao o parto enquanto evento

unico para o RN

Além disso, foi realizada uma analise da prevaléncia de infecgdo por HTLV

no estado da Bahia e por regido de saude.

4.2 Primeira Coorte:

A primeira coorte foi definida a partir do cruzamento das informacoes
contidas nas notificacdbes de nascidos vivos (SINASC) de 2017 a 2021, nas
notificagcdes de nascidos mortos (SIM) no mesmo periodo e nos testes de HTLV
realizados no Laboratério Central de Saude Publica (Lacen) no periodo de 2017 a
2022, incluindo o ano de 2022 para captar os testes cujos resultados n&o tinham sido
liberados em 2021 através do Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL). Esse
cruzamento permitiu identificar as gestantes portadoras de HTLV (HTLV+) e as
gestantes ndo expostas ao HTLV (HTLV-) no periodo de 2017 a 2021. Também foram

identificados os filhos vivos e mortos expostos ou ndo ao HTLV.

Para determinar a taxa de testagem no estado e nas regides de saude, foi
identificado o numero total de gestantes com filhos vivos ou mortos, através dos
bancos SIM e SINASC, excluindo-se os filhos gémeos, considerando o numero de
gestantes testadas por gestacéo no periodo.
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Figura 7: Fluxograma de determinacdo das gestantes testadas para HTLV através do
cruzamento dos bancos SINASC, SIM e GAL.
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As gestantes que apareciam mais de uma vez dentro de um unico periodo
gestacional (até as 42 semanas de gestacao) foram classificadas como duplicidade e
excluidas da analise. A eliminagao de duplicidades foi realizada considerando-se o
numero de identidade, CPF, cartdo do SUS, data de nascimento e nome da méae.
Cada gestagao identificada no banco foi considerada para o calculo da infecgao por
HTLV em gestantes, sendo verificado que algumas mulheres tiveram mais de uma

gestacgao no periodo do estudo.

As variaveis que constituem os desfechos foram extraidas a partir da
andlise dos dados contidos nas notificagcbes de nascidos vivos (SINASC) e de
mortalidade (SIM). A populagéo inteira de gestantes testadas para HTLV foi avaliada,
resultando em dois grupos: gestantes expostas ao HTLV (HTLV+) e gestantes nao
expostas ao HTLV (HTLV-).
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4.3 Segunda Coorte:

Realizada na Maternidade Climério de Oliveira que foi a primeira
maternidade escola do Brasil, atualmente com 79 leitos (10 de Terapia Intensiva
Neonatal e 13 de Cuidados Intermediarios). A maternidade realiza cerca de 1500
partos por ano, admitindo gestantes, puérperas e recém-nascidos no ambulatério e
nas unidades de internamento. Todas as gestantes admitidas na MCO, além das
sorologias incluidas no pré-natal, sdo testadas para HTLV rotineiramente. Os casos
confirmados s&o notificados no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagao
(SINAN), base nacional de doengas de notificagdo compulséria. Além disso, a
maternidade é referéncia para ambulatério de risco como hipertensdo na gravidez,

diabetes gestacional e incompeténcia istmo cervical.

Para a formagéo da segunda coorte, com base na prevaléncia conhecida
de gestantes portadoras de HTLV na Bahia de aproximadamente 1%, considerando o
numero de partos anuais de cerca de 1500 partos/ano, foi calculado que seria
necessario incluir 16 gestantes com diagnostico de HTLV na instituicdo para que a
prevaléncia da infecgdo na maternidade correspondesse a do estado. Com base
nisso, foi estabelecida populacédo de 17 gestantes expostas ao HTLV, considerando
um periodo de 3 anos de avaliagao, captadas pelo fator de exposicdo (HTLV), de

forma sequencial, a partir das fichas de notificagao.

Esse calculo ndo foi utilizado para comparar caracteristicas clinicas entre
0s grupos expostos e ndo expostos. Devido a falta de dados suficientes na literatura
para realizar um calculo adequado de tamanho amostral com base nos desfechos
clinicos, nado foi possivel calcular a quantidade necessaria de participantes para
avaliacao das caracteristicas da exposi¢cao ao HTLV para a diade mae e filho durante
a gestacdo e parto, optando-se dessa forma, a estabelecer quantitativo
correspondente da prevaléncia de HTLV em gestantes da Bahia, sendo incluidas o
total de gestantes admitidas para o parto em cada ano (02 em 2020; 07 em 2021; 08
em 2022).

Para o grupo ndo exposto ao HTLV (gestantes HTLV negativas), as
participantes foram captadas de forma sequencial, por ordem de admissao, até que o
numero de gestantes ndo expostas fosse o dobro das gestantes expostas,
considerando o numero de gestantes analisadas a cada ano. A proporgéo de 1:2 entre
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0s grupos expostos e ndo expostos foi adotada com o objetivo de aumentar o poder

estatistico da amostra, nas comparagdes entre os grupos.

Os prontuarios das gestantes admitidas para parto na maternidade, foram
avaliados, incluindo atendimentos ambulatoriais e de outros internamentos, pela
equipe multiprofissional referentes a gestacdo em curso, até o momento da alta no

internamento para o parto.

4 .4 Critérios de Inclusao:

Gestantes testadas para HTLV

4.5 Critérios de Exclusao:

Gestantes sem teste confirmatdrio para HTLV.

4.6 Coleta de Dados:

Na primeira coorte, a coleta de dados foi realizada a partir do cruzamento
das informagdes contidas nas notificagdes de nascidos vivos (SINASC), notificagdes
de mortalidade (SIM) e testes de HTLV no Lacen, para identificar as gestantes
expostas e ndao expostas ao HTLV. A partir desse cruzamento, foram extraidas as
variaveis necessarias para a analise dos desfechos. A tabela das variaveis encontra-

se no apéndice A, tabela A1.

Na segunda coorte, a coleta de dados foi feita retrospectivamente atraves
de revisdo de prontuario multiprofissional, eletronico (Aplicativo de Gestdo para
Hospitais Universitarios- AgHU) e fisico no periodo de e 01 de janeiro de 2020 até 31
de dezembro de 2022. Foram avaliados os registros médicos, farmacéuticos, de
enfermagem, de fisioterapia e das equipes psicossociais (psicologia e servigo social).
As variaveis sociodemograficas das gestantes e clinicas das gestantes e recém-
nascido foram coletadas a partir dos formularios de notificacdo de agravos (SINAN),
acrescida de dados referentes a gravidez e parto disponiveis nos registros de
prontuario assistencial e livro de registros do centro obstétrico. A tabela das variaveis

encontra-se no apéndice A, tabela A2.

e Dados sociodemograficos da gestante: idade, etnia, nivel de escolaridade,

situagao conjugal, e condi¢gdes socioecondmicas.
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e Dados clinicos da gestacado: idade gestacional no diagnostico de HTLV,
complicagbes gestacionais (como pré-eclampsia, diabetes gestacional,
entre outras), tipo de acompanhamento pré-natal, e tratamentos recebidos.

e Caracteristicas do recém-nascido: peso ao nascer, escore de Apgar, idade
gestacional no momento do parto, e complicagdes no nascimento, se

presentes.

4.7 Prevaléncia de Infec¢ao por HTLV

Foi realizada uma analise de prevaléncia da infec¢ao por HTLV no estado
da Bahia, incluindo a prevaléncia por regido de saude. Também foram estabelecidas
a quantidade de gestantes testadas para HTLV, a propor¢éo de testadas e néao
testadas no Lacen, bem como o quantitativo de testes de triagem (ELISA ou CMIA) e
o quantitativo de testes confirmatérios realizados, sendo definida a taxa de gestantes
com teste confirmatdrio entre as triadas com indicagdo de confirmagao diagndstica.
Adicionalmente, foi verificado o tempo decorrente entre a solicitagdo da sorologia e o
resultado do exame, bem como identificado se o resultado ocorreu antes ou apds o

parto.

4.8 Critérios diagnosticos:
A figura 8 descreve o fluxo adotado para diagndstico da infecgao pelo HTLV
no LACEN-BA. O teste de triagem utilizado foi Quimiluminescéncia, enquanto o teste

confirmatdrio foi Western Blotting.

Figura 8: Fluxograma com critérios laboratoriais para diagnostico da infecgéo pelo
HTLV
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4.9 Variavel de Exposigao:
A infecgéo por HTLV nas gestantes foi a variavel de exposi¢cao do estudo.
As gestantes portadoras de HTLV foram comparadas com um grupo de gestantes ndo

infectadas, no que diz respeito as caracteristicas sociodemograficas e clinicas.

4.10 Desfechos:
e Caracteristicas sociodemograficas e clinicas das gestantes com HTLV
positivo em comparag¢ao com aquelas nao infectadas.
e Caracteristicas clinicas da gestagdo, incluindo a presenca de
complicagdes obstétricas (pré-eclampsia, diabetes gestacional etc.).
e Caracteristicas do recém-nascido, como peso ao nascer, escore de

Apgar, e complicagdes no parto.

4.11 Analise Estatistica:

A anadlise dos dados foi realizada utilizando o software estatistico SPSS.
Para verificar a distribuicdo das variaveis quantitativas, foi realizado o teste de
normalidade de Kolmogorov-Smirnov. Como as variaveis quantitativas nao
apresentaram distribuicdo normal, foi adotado o teste ndo paramétrico de Mann-
Whitney para comparar as medianas entre as gestantes HTLV positivas e as nao

infectadas.

As variaveis categoricas foram comparadas utilizando o teste qui-quadrado
(x?). Para as variaveis qualitativas com frequéncia menor que 5, foi utilizado o teste
exato de Fisher. Quando necessario, foi aplicada a corregdo de Monte Carlo para

ajustar a analise.

O risco relativo (RR) foi calculado como medida de associagdo para
comparar a probabilidade de ocorréncia dos desfechos entre os dois grupos
(gestantes HTLV positivas e nao infectadas), bem como para RN expostos e nao

expostos.
O nivel de significancia adotado foi de 5% (p<0,05).

No caso de informagdes ndo disponiveis nos registros médicos, a

participante foi mantida no estudo, mas a variavel ausente foi excluida da analise. Ou
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seja, as gestantes com dados faltantes em alguma variavel nao foram excluidas do

estudo, mas as variaveis faltantes foram desconsideradas na analise especifica.
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5 RESULTADOS

5.1 Primeira Coorte

A figura 9 detalha os resultados do cruzamento dos bancos SINASC, SIM
e GAL no periodo de 2017 a 2021. Das 929.583 mulheres gravidas (SIM +SINASC),
64.821 foram triadas para HTLV no LACEN-BA.

Figura 9: Fluxograma com resultados do cruzamento SIM, SINASC e GAL
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5.1.1 Prevaléncia de gestantes HTLV positivas no estado da Bahia
Para determinar a prevaléncia da infeccdo em gestantes no estado da
Bahia e os subtipos prevalentes do virus, foram analisados os dados da primeira

coorte conforme figura 9.

Foram excluidas 39 gestantes que ndo realizaram testes de triagem no
LACEN, ficando 64821 gestantes elegiveis para o estudo. As gestantes foram triadas
para HTLV através de Imunoensaio de Microparticulas por Quimiluminescéncia,
sendo 775 mulheres reagentes, 143 indeterminadas e 63.903 ndo reagentes. Dessas,
918 gestantes (775 com teste de triagem reagente e 143 com teste de triagem
indeterminada) teriam indicagdo de realizar teste confirmatdrio, porém 126/775 no
grupo triagem positiva e 134/143 no grupo triagem indeterminada nao realizaram teste

confirmatorio.

A prevaléncia global de HTLV em gestantes no estado da Bahia, no periodo
de 2017 a 2022, foi de 0,7% (442/64821). Quanto aos subtipos, foram identificadas 11
pacientes (0,02%), positivas para HTLV sem identificagdo do subtipo, 383 (0,6%)
positivas para HTLV-1; 41 (0,1%) positivas para HTLV-1e 21, 7(0,01%) positivas para
HTLV-2; e 91(0,14%), 84 gestantes com triagem positiva e 7 naquelas com triagem
indeterminada (91 pacientes), apresentaram Western Blotting indeterminado, sem

confirmatdrio por outro método.

As 28 regides de saude do estado da Bahia realizaram testes de HTLV em
gestantes, correspondendo a 100% das regibes, sendo que 98,8% (412/417) dos

municipios baianos encaminharam gestantes para testagem no LACEN.

Analisando as prevaléncias globais de HTLV em gestantes em cada ano
do estudo, a maior prevaléncia foi em 2017 (0,68%), seguida de 2018 (0,64%); 2020
(0,61%); 2019 (0,58%) e 2021 (0,42%). Em numero absoluto, 0 ano com mais testes
para HTLV realizados foi 2020, com 17.767 testes, na sequéncia 2021 com 17.195
testes; 2019 com 15.326 testes; 2018, 8945 testes e 2017 com menor numero de

testes realizados, 5587 testes (figura 10).
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Figura 10: Prevaléncia e testagem de HTLV por periodo.
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Em relagdo as regides de saude do estado da Bahia, a distribuicdo de
gestantes com HTLV com filhos vivos ou mortos no periodo do estudo (2017 a 2021),

mostrou prevaléncia por regido de saude que variou de 0 a 7,82% (DP £ 1,51).

A regiao com maior prevaléncia foi a de “Valenga” (7,82%), seguida de
Salvador (2,92%) e llhéus (2,59%) e as menos prevalentes foram “Paulo Afonso”,

“Seabra” e “Serrinha” que nao registraram ocorréncia de HTLV em gestantes.

Quando comparado a quantidade de casos por regido de saude, a regiao
“Salvador” foi a que registrou maior frequéncia de HTLV em gestantes, com 20,6%

(96/442) de todos os testes positivos.

Os dados encontram-se detalhados no apéndice A tabela A3, conforme

figura 11.
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Figura 11: Prevaléncia de HTLV em gestantes no estado da Bahia
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A taxa global de testagem das gestantes no LACEN foi de 6,93%, sendo a

maior em “Jequié” (21,39%), seguida de “Santa Maria da Vitéria” (16,08%) e a menor

na regido de “Valencga” (1,20%). (figura 12). Detalhamento dos dados por regido de

saude disponiveis no apéndice A, tabela A3.

Figura 12: Taxa de testagem de HTLV em gestantes no estado da Bahia
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5.1.2 Caracteristicas sociodemograficas das gestantes testadas para HTLV na Bahia

Nessa coorte, também foram analisadas as caracteristicas
sociodemograficas das gestantes e seus neonatos testadas para HTLV no estado da
Bahia, bem como alguns desfechos clinicos dos recém-nascidos expostos e nao

expostos ao HTLV.

Quanto aos fatores sociodemograficos, maior numero de gestantes HTLV
positivas n&o estavam casadas ou vivendo em regime de unido estavel, além dessas
gestantes também terem apresentado menor nivel de escolaridade. Embora a
mediana das variaveis filhos vivos, gestagdes anteriores e abortos prévios tenham
sido iguais, as medidas de dispersao foram diferentes, ocasionando em diferenca
estatisticamente significante entre os grupos. Percebemos uma tendéncia a maior
quantidade de gestacdes, filhos vivos e abortamento no grupo das gestantes
portadoras de HTLV. Em relagdo ao teste de triagem, 18.390 pacientes tiveram os
resultados liberados apds o parto, sendo 182/442 (41,18%) gestantes HTLV positivas,
18390/64014 (28,25%) gestantes HTLV negativas (tabela 1).

Tabela 1. Caracteristicas de gestantes por Status de HTLV no estado da Bahia

Caracteristicas HTLV+ HTLV= P-valor
(n=442) (n=64014)
Idade em anos, mediana (IQR) 28(23-34) 25(20-31) <0,12
Ragal/cor
Branca 20 (4,7) 4137 (6,9)
Nao Branca 402 (95,3) 56218 (93,1) 0,09°
Estado civil
Casada/Uniao Estavel 147(34,3) 28703 (47,3)
N&o casada 281 (65,7%) 32035 (52,7) <0,001b
Escolaridade (anos)
Nenhuma 8 (1,9) 307 (0,5)
1a3 21 (1,2) 1775 (2,9)
4a7 111 (26,6) 14210 (23,5)
8a11 253 (60,7) 39753 (65,9)
12 ou mais 24 (5,8) 4303 (7,1) <0,001®
Filhos vivos, mediana (IQR) 1(0-2) 1 (0-1) <0.0012
Gestagoes anteriores mediana (IQR) 1(1-3) 1 (0-2) <0,0012
Abortos prévios
0 (0-1) 0 (0-0) 0,0012
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Tipo de parto

Vaginal 248 (56,2) 37515 (58,7)

Cesareo 193 (43,8) 26410 (41,3) 0,308
Resultado do exame

Apbs o parto (%) 182 (41,28) 18390 (28,25) NA

Os dados sao apresentados como numeros (n) e porcentagens (%). A idade é apresentada
como mediana (IQR). 11Q, intervalo interquartil (percentil 25-75); NA, ndo aplicavel. @Teste U
de Mann-Whitney; "Teste qui-quadrado.

5.1.3 Caracteristicas dos RN testados para HTLV na Bahia

Em relacdo aos neonatos, embora os RN expostos ao HTLV e os néo
expostos tenham apresentado medianas e IQR idénticos no escore de Apgar do quinto
minuto (mediana 9, IQR 9-10 para ambos os grupos), o teste de Mann-Whitney revelou

uma diferenga estatisticamente significante entre os grupos (p=0,005) (tabela 2).

Tabela 2. Caracteristicas de neonatos por Status de HTLV no estado da Bahia

HTLV-Exposto HTLV-N3&o exposto

Caracteristica Valor p®
N=442 N=64014
Idade gestacional mediana (IQR) 39 (38-40) 39 (38-40) 0,275°
Local do Nascimento
10(2,3%) 3942 (6,3%)
Fora do Hospital 0,001¢
421 (97,7%) 58844 (93,7%)
Hospital
Sexo, n (%)
Feminino 203 (45,9) 31258 (48,8) 0,172¢
Masculino 238 (53,8) 32712 (51,1)
Intersexo 1(0,2) 44 (0,1)
Raga/cor
Branca 25 (8,9) 7009 (13,9) 0,015¢
N&o Branca 257 (91,1) 43359 (86,1)
Apgar 1° minuto 9 (8-9) 8 (8-9) 0,109°
Apgar 5° minuto 9 (9-10) 9 (9-10) 0,005®
Presencga de anomalia 4 (0,9) 461 (0,8) 0,399¢
Peso ao nascimento 3180 (2860-3510) 3200 (2875-3520) 0,634°
Consultas Pré-natal 8 (6-10) 8 (6-10) 0,086°
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Mortalidade** 11 (2.5) 1226 (1,9) 0,380°

Os dados sao apresentados como numeros (n) e porcentagens (%). A idade é apresentada como
mediana (IQR). 1IQ, intervalo interquartil (percentil 25-75); NA, nao aplicavel. @Teste U de Mann-
Whitney; "Teste exato de Fisher; °Teste qui-quadrado.

" Natimortos.

Essa diferenga indica que apesar da semelhanga nas medianas e IQR, as
distribuicbes das pontuagbes de Apgar podem variar em outros aspectos, como a
presenca de valores extremos ou diferengcas nas caldas das distribuicdes que sao
capturadas pelo teste. Ou seja, embora os valores centrais e de dispersao sejam

semelhantes, as distribui¢des gerais podem ser diferentes entre os grupos (figura 13).

Figura 13: Histérico reprodutivo de mulheres de acordo com o estado de infecgdo pelo HTLV-
1
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Os graficos de violino mostram a distribuicdo de (A) gestacdes anteriores, (B) nascidos vivos e (C)
abortos espontaneos anteriores entre mulheres vivendo com HTLV (HTLV+, laranja) e mulheres n&o
infectadas (HTLV-, azul). O numero de participantes em cada grupo é mostrado abaixo do eixo x. Teste
U de Mann-Whitney: **p < 0,001, ***p < 0,0001.

O calculo de Risco Relativo ndo demonstrou diferenga entre as variaveis
categorizadas (tabela 3).

Tabela 3: Calculo de Risco Relativo para desfechos clinicos de neonatos expostos e

nao expostos ao HTLV da Bahia, no momento do nascimento.

HTLV- HTLV-Nao RR
Caracteristica Exposto exposto IC 95% Var:or
Idade gestacional 1,11(0,845-1,460)
60(13,9%) 7899 0,451°¢

Pré-termo

Termo/Pés Termo 373(86,1%) 54547 1




Apgar 1° minuto

(F;ic;iuccua:doalgzenhuma 387(92,1%) 57410(91,0%) 1 0,410°
(I;/ilgéjli;aaddaea grave 33(7,9%) 5686(9,0%) 0,861(0,603-1,230)

Apgar 5° minuto

Pouca ou nenhuma 405(96,4%)  60902(96,5%) 0,901¢
dificuldade

(I;/ilgéjli;aaddaea grave 15(0,7) 2183(3,5%) 1,033(0,616-1,733)

Presencga de anomalia

Sim 4(0,9%) 422(0,7%) 1,252(0,466-3,366)  0,399°
Nao 461(99,1%) 60890(99,3%) 1

Peso ao nascimento

Baixo peso 54(12,3%) 6252(9,8%) 1,291(0,970-1,718)  0,079°
Normal ou sobrepeso 386(87,7%) 57696(90,2%) 1

Natimorto

Sim 11(2,5%) 1226(1,9%) 1,307(0,717-2,384) 0,381
Nao 431(97,5%) 62788(98,1%) 1

bTeste exato de Fisher; °Teste qui-quadrado
RR Risco Relativo
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5.2 Segunda Coorte
Resultados obtidos na segunda coorte, populacéo de gestantes admitidas

para parto na Maternidade Climério de Oliveira.

Entre 2020 e 2022, foram registados na MCO um total de 3.690 admissdes
de gestantes para para partos (701 em 2020, 1.186 em 2021 e 1.803 em 2022). Dentre
estas, 51 gestantes foram incluidas: 17 no grupo HTLV-1 positivo e 34 no grupo HTLV-
1 negativo. A taxa global de infeccdo pelo HTLV-1 entre mulheres gravidas durante

este periodo foi de 4,61 por 1.000 partos.
5.2.1 Caracteristicas sociodemograficas das gestantes

Nesta populacédo, as caracteristicas sociodemograficas dos dois grupos
foram bastante semelhantes (Tabela 4). No entanto, a idade mediana foi ligeiramente
superior entre as mulheres HTLV-1 positivas (30 vs. 26 anos) e uma propor¢gao maior
estava desempregada (64,7%), embora estas diferengcas n&o tenham sido
estatisticamente significativas. A maioria dos participantes de ambos os grupos era
nao branca, casada ou em unido estavel, nascida e residente na capital baiana e com
escolaridade formal de 10 a 12 anos. O numero de gestacdes, partos e abortos
anteriores nao diferiu significativamente entre os grupos.

A idade gestacional no momento do parto foi a mesma nos grupos de
expostos e ndo expostos ao HTLV.

Quanto ao momento do diagndstico da infecgao (teste de triagem e teste
confirmatdrio) pelo HTLV-1, 35,5% das mulheres infectadas foram diagnosticadas
antes da gravidez, 11,8% durante o pré-natal e 29,4% no momento do parto (tabela
4).

Tabela 4. Dados sociodemograficos de gestantes HTLV positivas e HTLV negativas
na MCO.

HTLV-positivo HTLV-negativo
Caracteristica Valor-p
N=17 N=34
Idade em anos, mediana (IQR) 30 (24-36) 26 (21-33) 0.1612
Racal/cor 0.663b
Branca 2 (11.8) 4 (11.8)
N&o Branca 15 (88.2) 30 (88.2)

Estado Civil 0.831°
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Nao casada 5(29.4) 11 (32.4)

Casada/uniao estavel 12 (70.6) 23 (67.6)

Procedéncia 0.357°
Capital 12 (70.6) 27 (79.4)

Interior 5(29.4) 7 (20.6)

Naturalidade 1d
Capital 9 (52.9) 18 (562.9)

Interior 8 (47.1) 15 (44.1)

Outro estado brasileiro 0 (0) 1(2.9)

Escolaridade em anos 0.429¢
0-9 2 (11.8) 10 (29.4)

10-12 13 (76.5) 21 (61.8)

13+ 2(11.8) 3(8.8)

Ocupagao 0.074¢
Empregada 6 (35.3) 21 (61.8)

Desempregada* 11 (64.7) 13 (38.2)

Gestagoes

1-3 12(70.6) 28 (82.4) 0,269°
3+ 5(29.4) 6 (17.6)

Partos prévios 0.379¢
0 6 (35.3) 12 (35.3)

1-3 10 (58.8) 17 (50)

4ou+ 1(5.9) 5(14.7)

Abortos prévios 0.576¢
0 9 (52.9) 22 (64.7)

1-3 8 (47.1) 11 (32.4)

4ou+ 0 1(2.9)

Idade gestacional no parto 39 (36.5-40.5) 39 (37.7-40) 0.641¢
Tempo para o diagnéstico de

HTLV

Gravidez anterior 6 (35.3) NA NA
Durante o pré-natal 2 (11.8) NA NA
No parto 5(29.4) NA NA
Sem informagéo 4 (23.5) NA NA

1. Os dados s&o apresentados como numeros (n) e porcentagens (%). A idade ao parto é
apresentada como mediana (IQR). 11Q, intervalo interquartil (percentil 25-75); NA, nao
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aplicavel. *Desempregado, dona de casa ou estudante. @Teste U de Mann-Whitney; "Teste
exato de Fisher; °Teste qui-quadrado, “fisher, Monte Carlo, n=10.000. p<0,05

5.2.2 Desfechos clinicos e psicossociais das gestantes

Mulheres HTLV-1 positivas relataram frequéncia significativamente maior
de gravidezes nao planejadas (88,2% vs. 48,5%; p = 0,012) e indesejadas (41,2% vs.
15,2%; p = 0,047) em comparagdao com mulheres HTLV-1 negativas (Tabela 5).
Porém, ndo foram observadas diferengas significativas entre os grupos quanto ao
numero de consultas de pré-natal, local das consultas, intercorréncias gestacionais,

idade gestacional no parto, tipo de parto ou apresentacao fetal.

As complicagbes poés-parto foram mais frequentes no grupo HTLV-1
positivo, mas a diferenga n&o foi estatisticamente significativa. Resultados adversos
na gravidez foram relatados em 17,6% (3/16) das mulheres HTLV-1 positivas e 5,9%
(2/31) das mulheres HTLV-1 negativas, tendo as HTLV positivas em risco 3,43 vezes

maior de complicagdes que as negativas (tabela 5).

Tabela 5. Caracteristicas Clinicas e desfechos da gestacao atual.

Caracteristicas HTLV+ HTLV- RR p
N=17 N=34 (IC 95%)

Consultas pré natais*
Até 5 3(18,8) 5(15,2) 1,29 (0,27-6,24) 0,750
6 ou mais 13 (81,2) 28 (84,8) 1
Local do pré natal
Capital 12 (75,0) 27 (79,4) 1
Interior 4 (25,0) 7 (20,6) 1,29 (0,32-5,24) 0,383
Gravidez nao planejada
Sim 15 (88,2) 16 (48,5) 7,97 (1,57-40,50)  0,0122
Nao 2(11,8) 17(51,5) 1
Gravidez nao desejada
Sim 7 (41.2) 5(15,2) 3,92 (1,01-15,21) 0,047
Nao 10(58,8) 28(84,8) 1
Complicagdes na gestagao
Sim 10 (58,8) 19 (55,9) 1,13 (0,35-3,67) 0,842
Nao 7(41,2) 15(44,1) 1
Tipo de parto
Vaginal 11 (64,7) 17 (50,0) 1,83 (0,55-6,09) 0,087°
Cesareo 6 (35,3) 17 (50,0) 1

Apresentagao fetal
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Cefalica 16 (94,1) 33(97,1) 1

Pélvica ou podalica 1(5,9) 1(2,9) 2,06 (0,12-35,14)  0,5602
Complicagdes pos parto*

Sim 3(17,6) 2(5,9) 3,43 (0,51-22,84) 0,199
Nao 13 (82,4) 29(94,1) 1

Os dados sao apresentados como numeros (n) e porcentagens (%), e a idade gestacional no parto é
apresentada como mediana (IQR). AlQ: Intervalo interquartil (percentis 25 a 75). @Teste exato de Fisher;
bqui-quadrado; Teste U de Mann-Whitney. P<0,05

*Gestantes encaminhadas para pronto atendimento ou Unidade de Terapia Intensiva (UTI).

A Tabela de Descricdo de Dados Omissos nas caracteristicas clinicas e
desfechos da gestacao atual (tabela 6), apresenta o numero de casos ausentes para
cada variavel analisada. Considerando que quantidade de dados ausentes foi baixa
(menos de 10% para todas as variaveis), optou-se por ndo imputar os dados ausentes,
mantendo-os como ausentes no modelo de analise. Dados ausentes estdo descritos

de forma transparente para fins de documentagao.

Tabela 6. Tabela de descricdo de dados omissos nas caracteristicas clinicas e

desfechos da gestacao atual

Variavel Casos omissos

n (%) HTLV + HTLV -
Consultas pré natais 2 (3.90) 1 1
Local do pré natal 1(1.96) 1 0
Gravidez nao planejada 1(1.96) - 1
Gravidez ndo desejada 1(1.96) - 1
Complicagdes pds-parto 4 (7.80) 1 3

Gestantes HTLV-1 positivas apresentaram maior prevaléncia de disturbios
metabdlicos (43,7% vs. 32,3%) e hipertensao/eclampsia (25% vs. 19,3%), embora
essas diferencas ndo tenham sido estatisticamente significativas (p > 0,05). Além
disso, asma e restricdo de crescimento intrauterino foram mais comuns no grupo
HTLV-1 positivo (18,7% vs. 9,7%) (figura 12).
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Por outro lado, gestantes HTLV-1 negativas apresentaram maior
frequéncia de hemorragia pés-parto (3,2% vs. 0%), incompeténcia cervical/ruptura
prematura de membranas (9,7% vs. 6,2%), infec¢cdes sexualmente transmissiveis
(12,9% vs. 0%) e outras infec¢des (12,9% vs. 6,5%) (Figura 1). Embora essas
condi¢cdes tenham sido mais prevalentes no grupo HTLV-1 negativo, nenhuma das

diferengas alcancgou significancia estatistica (figura 14).

Figura 14: Distribuicdo dos desfechos clinicos nas gestantes HTLV positivas e HTLV

negativas.
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Figura 2. Resultados adversos na gravidez de gestantes infectadas pelo HTLV-1 (n=16) e nao
infectadas (n=31). Disturbios metabdlicos: obesidade, diabetes gestacional e hipertireoidismo.
Infecgbes sexualmente transmissiveis: Hepatite B, HIV, sifilis e herpes. Infecgbes: Corioamnionite,
toxoplasmose e infecgéo do trato urinario. Outros: asma e restrigdo de crescimento intrauterino. Qui-

quadrado: p>0,05.

E importante ressaltar que 23,5% (4/17) das mulheres HTLV-1 positivas
tinham registros da equipe de assisténcia psicolégica e social indicando falta de
conhecimento sobre seu direito de receber formula infantii como alternativa a

amamentacao.

5.2.3 Caracteristicas clinicas dos recém-nascidos expostos e ndo expostos ao HTLV1.
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Nao foram observadas diferencas significativas entre recém-nascidos
expostos e ndo expostos ao HTLV em relacado a idade gestacional, sexo, peso ao
nascer, indices de Apgar no 1° e 5° minuto, malformagdes congénitas, reanimagao,
ventilagdo com presséo positiva ou complicagdes pds-natais (Tabela 7). Entretanto
também na tabela 7, foi observada diferenga significativa no inicio da amamentacéo:
70% dos recém-nascidos n&o expostos ao HTLV foram amamentados nas primeiras

horas de vida, comparado a apenas 28,6% no grupo exposto ao HTLV (p = 0,013).

Ainda na tabela 7, dos quatro recém-nascidos com complicagcdes poés-
natais do grupo nao exposto ao HTLV, dois faleceram. Em contraste, nenhuma morte
neonatal foi registrada no grupo exposto ao HTLV. Embora a proporg¢ao de nascimentos
prematuros tenha sido maior entre os recém-nascidos expostos ao HTLV (17,6% vs.

5,9%), essa diferenga nao foi estatisticamente significativa (p > 0,05).

Tabela 7. Caracteristicas clinicas dos Recém-Nascidos Expostos e Nao Expostos ao

HTLV-1 nascidos de gestantes infectadas e n&o infectadas.

HTLV- HTLV-Nao RR
Caracteristica Exposto exposto IC (95%) V:I:)r

N=17 N=34

Idade gestacional

Pré-termo (<37 semanas) 3(17.6) 2 (5.9) 3,43(0,56-22,84) 0,199

Termo (37-42 semanas) 14 (82.4) 32 (94.1) 1

Sexo

Feminino 10 (62.5) 13 (40,6) 1

Masculino 6 (37.5) 19 (59,4) 2,44(0,71-8,36) 0,153

Peso ao nascimento

<2.5kg 3(18,8) 2 (5,9) 3,69(0,55-24,73) 0,311

>2.5Kg 13 (81,2) 32(94,1) 1

Apgar 1° minuto

E::\Ch”u"rjj:e leve ou 15 (88.2) 30 (90.9) 1

Z/ilfti)éjj:jaaddaea severa 2(11.8) 3(9.1) 1,33(0,20-8,86) 0,560

Apgar 5° minuto
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E;fri]chﬂ‘::e leve ou 17 (100) 31 (96.6) !

(l;/ilﬁjuelzjaaddaea severa i 2(6.1) 0,94(0,86-1,02) 0,431
Malformagao congénita -

Sim - 2(5.9) 0,94(0,86-1,02) 0,458
Nao 16 (100%) 32(94,1) 1

Reanimagdo

Sim 1(6,2) 2(5,9) 1,07(0,09-12,71) 0,695
Nao 15 (93,8) 32(94,1) 1

Ventilagdo por pressao

positiva

Sim 2(12,5) 4(11,8) 1,07(0,18-6,56) 0,635
Nao 14 (87,5) 30(88,2) 1

Amamentacao na 1? hora

de vida

Sim 4 (28.6) 21 (70.0) 1

Nao 10(71,4) 9 (30) 5,83(1,44-23,61) 0,013
Complica¢Oes pds-natais*

Sim 4 (23.5) 3(9,4) 2,97(0,58-15,24) 0,178

Nio 13 (76,5) 29 (90,6) 1

Os dados séo apresentados como numeros (n) e porcentagens (%). *As complicagdes pos-natais
incluem condigbes como dificuldade respiratdria, necessidade de intervengdes médicas adicionais ou
morte. @Teste exato de Fisher, P < 0,05.

A Tabela de Descricdo de Dados Omissos apresenta os casos ausentes
para as variaveis relacionadas aos neonatos expostos e nao expostos ao HTLV
(tabela 8). A analise dos dados omissos revela que, de um total de 51 observacgoes,
as variaveis apresentaram diferentes percentuais de dados ausentes, variando de
1,96% a 13,72%.

Tabela 8. Tabela de descricdo de dados omissos e exclusos nas caracteristicas
clinicas dos Recém-Nascidos Expostos e Nao Expostos ao HTLV-1 nascidos de

gestantes infectadas e nao infectadas.



67

Variavel Casos omissos

n (%) HTLV-Exposto HTLV-N3@o exposto
Sexo 3 (5.88) 1 2%
Peso ao nascimento 1(1.96) 1 -
Apgar 1° minuto 1(1.96) - 1
Apgar 5° minuto 1(1.96) - 1
Malformagéo congénita 1(1.96) 1 -
Reanimagéao 1(1.96) 1 -
Ventilagédo por presséao positiva 1(1.96) 1 -
Amamentagéo na 12 hora de 7 (13.72) 3 4
vida
Complicagbes pos-natais 1(1.96) - 2
6 DISCUSSAO

Neste estudo, avaliamos a prevaléncia de HTLV em gestantes, as
caracteristicas da gravidez em mulheres infectadas pelo HTLV-1, a saude neonatal

de seus recém-nascidos.

Embora o LACEN seja referéncia para testagem de HTLV na Bahia,
estimando-se que a maioria dos diagndsticos soroldégicos sejam feitos nesta instituicao
a taxa global de gestantes testadas foi de 6,93%. Uma outra parcela da populagao
com acesso a medicina privada, provavelmente realizou a testagem em instituigbes

particulares, ndo estando os dados destas testagens disponiveis para este estudo.

A prevaléncia global de HTLV na populagdo de gestantes testadas no
LACEN foi de 0,7% no estado da Bahia, taxa inferior a estudos anteriores (8).
Entretanto 259 (28,34%) das gestantes com triagem positiva ou indeterminada para
HTLV nao realizaram teste confirmatério. O subtipo mais prevalente foi o HTLV-1,
correspondendo a 0,6% das gestantes testadas. A mesma prevaléncia de gestantes
com HTLV foi encontrada na Maternidade Climério de Oliveira. Em conformidade com
a literatura, o HTLV-1 é o subtipo mais frequente em regides urbanas, enquanto o

HTLV 2 é encontrado primariamente em populagdes indigenas, no norte do pais (33).
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Diagnosticar precocemente a infecgao é fundamental para estabelecer estratégias de
prevencao de TV, como por exemplo, ndo recomendar amamentagao para gestantes
HTLV positivas.(83) ((84). A TV esta associada ao desenvolvimento de doencas
graves na fase adulta das criangas infectadas, contribuindo para um pior prognostico
da doencga nesses individuos. Transmissao vertical do virus durante a gravidez, parto
ou amamentacgao, esta associada a um pior progndstico da infec¢ao pelo HTLV (36)
(37), podendo elevar a mortalidade associada a doengas como disturbios neurolégicos
(26). Para caracterizar a prevaléncia no estado, foram avaliadas as regides de saude.
Houve uma grande variagao na prevaléncia entre as regides (0 a 7,82% - DP + 1,51),
caracterizando aglomerados de pacientes infectados em algumas areas, em
detrimento de outras. As cinco maiores prevaléncias foram Valenca (7,82%); Salvador
(2,92%). llhéus (2,59%); Feira de Santana (1,91%) e Porto Seguro (1,61%). As regides
de saude sao definidas como um espago geografico continuo, constituido por
agrupamentos de municipios limitrofes, delimitado a partir de identidades culturais,
econbmicas e sociais e de redes de comunicacido e infraestrutura de transportes
compartilhados, com a finalidade de integrar a organizagdo, o planejamento e a
execucgao de agoes e servigos de saude (85). Em 2006, Magalhaes descreveu uma
prevaléncia da infecgao pelo HTLV-1 em gestantes de 0,98% (4/408) no reconcavo
baiano, sendo que nenhuma gestante estava infectada pelo HTLV-2, desde essa
ocasido, ja era observada alta prevaléncia nessa area.(78). A triagem sorolégica de
HTLV para gestantes foi instituida na Bahia em 2011, facilitando a identificacdo de
casos durante a gestagao, com isso, o numero de casos identificados pode ter sofrido
um acréscimo desde entdo. No Brasil, apenas se tornou obrigatéria em 2024 em 2024
(26).

A fim de estabelecer as caracteristicas das gestantes e estudar variaveis
clinicas e sociodemograficas, estudamos as gestantes da Maternidade Climério de
Oliveira, considerando a exceléncia na captacdo dos dados clinicos e
epidemioldgicos. No contexto da MCO, os grupos de infectados e nao infectados
apresentaram semelhancas nas caracteristicas sociodemograficas e clinicas. No
entanto, as mulheres infectadas com HTLV-1 exibiram uma maior frequéncia de
resultados adversos na gravidez do que as suas contrapartes néo infectadas, embora
esta diferenca ndo tenha sido estatisticamente significativa. A prevaléncia de

disturbios metabdlicos (11,5 vezes), hipertensao/eclampsia (5,6 vezes), asma e
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restricdo de crescimento intrauterino (9 vezes) foi maior entre mulheres infectadas
pelo HTLV-1 em comparagdo com mulheres nao infectadas. Por outro lado, infecgbes
(6,6 vezes), doengas sexualmente transmissiveis durante a gravidez (13 vezes),
incompeténcia cervical e ruptura prematura de membrana (3 vezes) foram mais
frequentes entre mulheres ndo infectadas. Quanto aos disturbios metabdlicos, um
estudo na Australia demonstrou maior ocorréncia de diabetes e também de doenca
renal crbnica em pacientes portadores de HTLV (86). Porem, poucos estudos
examinaram o impacto da infec¢do pelo HTLV-1 em gestantes e criangas expostas.
Por exemplo, um estudo realizado em Salvador, Brasil, com quase 5.000 mulheres
gravidas, nao encontrou impacto significativo da infec¢ao pelo HTLV-1 nos resultados
da gravidez, relatando taxas semelhantes de aborto espontaneo e aborto entre
mulheres infectadas e ndo infectadas (77). Outro estudo relatou uma taxa de aborto
anterior de 26,8% entre mulheres infectadas, com 31,7% experimentando mais de
dois abortos, embora nao tenham sido fornecidas comparagbes diretas com
populagdes nao infectadas (25). No presente estudo, ndo foram observadas
diferencas no numero de abortos relatados entre os grupos infectados e nao
infectados pelo HTLV-1 na populagdo da maternidade, entretando na populagédo do
estado, embora a mediana permanecesse a mesma houve uma distribui¢cao diferente,
no grupo HTLV+, o intervalo interquartil (25-75) foi de 0-1, enquanto no grupo HTLV-
foi de 0-0 (p<0,01) mostrando tendéncia de maior numero de casos no grupo HTLV,
porém também foi observado maior numero de gestacées e nascidos vivos nas
gestantes portadoras de HTLV do estado, chamando atengao para a necessidade de
melhor atengcdo ao planejamento familiar e controle das ISTs na populagdo de
mulheres em idade feértil. Além disso, em contraste com Barmpas et al. (2019), que
relataram maior frequéncia de ruptura prematura de membrana entre mulheres
infectadas pelo HTLV-1, observamos esse desfecho com maior frequéncia entre

mulheres ndo infectadas (87).

A anadlise de dados omissos no presente estudo foi fundamental para
garantir a integridade dos resultados, especialmente em um contexto de pesquisa
envolvendo uma doenga rara, como o HTLV em gestantes e seus neonatos.
Considerando a escassez de participantes disponiveis (51 gestantes e seus
respectivos filhos), cada dado coletado assume uma grande importancia, e a auséncia

de informacdes, embora limitada, exige atencao detalhada. A Tabela 6 apresenta as
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caracteristicas das gestantes e a Tabela 8 descreve as variaveis dos neonatos
expostos, ambos com valores omissos. Embora a quantidade de dados ausentes seja
pequena, representando entre 1,96% e 13,72% dos casos totais, a analise dessas

lacunas de informacéo foi essencial para a conducéo das analises subsequentes.

E importante destacar que, dado o carater raro da doenca e a dificuldade
de recrutamento de uma amostra maior, o estudo se depara com uma limitagcéo
intrinseca em termos de poder estatistico. O tamanho amostral reduzido limita a
deteccao de significancia estatistica, particularmente em variaveis que apresentaram
tendéncias sugestivas, mas ndo alcangaram os critérios de significancia convencional
(p > 0,05). Contudo, a geragado de conhecimento, mesmo a partir de uma amostra
pequena, é crucial, pois pode funcionar como um motivador importante para estudos

futuros mais robustos.

A nao imputacao dos dados ausentes foi uma escolha estratégica, visando
a maximizagao do aproveitamento das informagdes coletadas de forma transparente.
A descri¢ao detalhada dos dados omissos, tanto nas gestantes quanto nos neonatos,
permitiu uma compreensao clara sobre a distribui¢ao e a relevancia dos omissos, sem
comprometer a qualidade da analise. As lacunas observadas em variaveis-chave,
como amamentagao na primeira hora de vida e complicacbes pos-natais, embora
pequenas, indicam areas em que mais atengao pode ser necessaria em investigagdes
subsequentes, e sugerem que futuras pesquisas podem se beneficiar de uma coleta

mais rigorosa dessas informacdes.

Ainda que a quantidade de dados ausentes nao seja ideal, o impacto
limitado desses omissos no total de observagdes analisadas, aliado a distribuicao
equitativa entre os grupos exposto e ndo exposto, refor¢a a validade das conclusdes
preliminares. Além disso, a divergéncia entre os grupos, principalmente em variaveis
como sexo, Apgar, malformagdes congénitas e complicagdes pods-natais, pode
apontar para diferencas relevantes que, embora nao significativas devido ao tamanho
amostral, merecem investigacdo mais aprofundada em futuros estudos. A
identificacdo dessas variaveis, que mostram tendéncias distintas entre os grupos,
sugere que existe potencial para entender melhor o impacto do HTLV em gestantes e

seus neonatos, especialmente considerando o carater raro e complexo da doenga.
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Portanto, mesmo com o pequeno numero de participantes, o presente
estudo ndo apenas contribui para a literatura existente sobre HTLV, mas também
fornece um ponto de partida para a realizagdo de novos estudos longitudinais ou
multicéntricos que possam esclarecer mais profundamente as relagées entre a

infeccdo por HTLV e as complicagbes gestacionais e neonatais.

Avaliar dados clinicos em locais com maior disponibilidade de registros
assistenciais como em um hospital universitario pode trazer mais respostas que
grandes bancos provenientes de notificagcdes de servigos diversos, uma vez que
nesses casos, existe maior possibilidade de ocorréncia de casos omissos e lacunas
perdidas em um tempo de notificagdes passadas que ndo podem ser respondidas no

momento do estudo,

Outro aspecto deste estudo foi que uma propor¢ao maior de mulheres
infectadas relatou gravidezes indesejadas, chamando atengdo que a falta de
planejamento familiar e de medidas preventivas para o sexo seguro, além de
ocasionar gestacdes nao desejadas ou planejadas, podem estar contribuindo com as
infeccdes transmitidas pela via sexual como o HTLV, essa associacao, entretanto nao
foi demonstrada com as outras ISTs. Além disso, observamos que quase um quarto
das gestantes diagnosticadas com HTLV-1 amamentaram seus filhos, evidenciando a
falta de conhecimento sobre as vias de transmissdo do HTLV-1 e suas doencgas
associadas. A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) e a Organizagdo Pan-
Americana da Saude (OPAS) recomendam a amamentagéo até os 24 meses devido
aos seus beneficios bem documentados para a saude infantii e o vinculo
psicoafetivo(88). No entanto, a amamentagdo prolongada € a principal via de
transmissao vertical do HTLV-1 em areas endémicas(89). Aproximadamente 20% das
criancas nascidas de mées infectadas adquirem a infecgdo, com taxas de transmissao
mais elevadas entre aquelas amamentadas por mais de seis meses, embora a
transmissao também tenha sido relatada em bebés amamentados por periodos mais
curtos(1). Além disso, uma revisdo sistematica descobriu que 5% das criangas
nascidas de méaes vivendo com HTLV-1 que nao foram amamentadas ainda
adquiriram a infecgao (90). Considerando que a coleta de dados foi encerrada na alta
do internamento para o parto, informacées como o tempo de amamentacao do recém-

nascido apés o parto nao foram coletadas.
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Uma barreira critica para prevenir a transmissao vertical do HTLV-1 é o
conhecimento limitado do estado sorolégico materno ou o atraso no diagnostico. Na
populacdo de gestantes da Bahia, avaliada nesse estudo, 18.390/64.822 s6 tiveram
liberagdo do teste de triagem apds o parto, sendo destas, 182 positivas para HTLV,
41,18% das gestantes com diagndstico da infeccdo. A deteccado tardia dificulta a
implementagao de estratégias preventivas, aumentando o risco de transmissédo aos
recém-nascidos. Desde 2011, o teste obrigatério de HTLV para mulheres gravidas foi
implementado no estado da Bahia, juntamente com terapia de supressao da lactagao
no parto e leite em po6 gratuito para bebés expostos(91). Recentemente, o Brasil
expandiu essa politica nacionalmente, alinhando-se as recomendag¢des da OMS e da
OPAS para eliminar a transmissao vertical do HTLV-1 até 2030 (26). No entanto,
apesar destas iniciativas, algumas mulheres gravidas continuam a desconhecer o seu
direito a formula gratuita. Além disso o diagndstico tardio pode dificultar o acesso a
informacdes e tratamento da infecgao pelo HTLV. Mais de metade das mulheres deste
estudo foram diagnosticadas durante o pré-natal ou no momento do parto, cabendo
analisar se esse fato contribuiu para o desconhecimento aos beneficios disponiveis
para a gestante portadora de HTLV. O acesso limitado aos servigos de saude,
especialmente em cidades menores, pode contribuir para lacunas de conhecimento

sobre o HTLV-1 e os servigos preventivos disponiveis.

O diagnéstico tardio da infecgao pelo HTLV-1 pode resultar de barreiras
aos testes soroldgicos, incluindo distancia geografica, restricdes financeiras e baixa
conscientizacdo entre os profissionais de saude. Além disso, a centralizacdo dos
testes confirmatorios (Western blotting) contribui para atrasos no diagndstico,
limitando as oportunidades de intervencéo atempada. O desenvolvimento de testes
de diagndéstico rapido para o HTLV-1 poderia melhorar a detecgéo precoce e melhorar
o acompanhamento das mulheres gravidas. Nas regides endémicas, as politicas de
saude publica devem ser fortalecidas para fornecer atendimento individualizado as
mulheres em idade fértil, com foco especifico na triagem do HTLV-1, na prevencao da
transmissao vertical e no apoio clinico e psicossocial abrangente. No Brasil, politicas
de saude publica estdo sendo implementadas progressivamente para incorporar
estratégias-chave, incluindo triagem pré-natal universal, testes confirmatoérios para
casos reativos, notificagdo obrigatoria, estabelecimento de centros de referéncia

multidisciplinares, ampliacdo de testes para populacdes de alto risco e campanhas de
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conscientizagcao publica (92). Além disso, os profissionais de saude devem receber
formacgao adequada para reconhecer os sinais e sintomas da infecgao pelo HTLV-1 e

fornecer aconselhamento e testes adequados.

Uma limitacdo da etapa realizada na Maternidade Climério de Oliveira, foi
a pequena quantidade de participantes, limitando a analise dos dados e reduzindo o
poder estatistico. Essa limitacdo também € observada em outros estudos, podendo
estar associada a condicdo de evento raro da infeccao pelo HTLV. Entretanto é
importante valorizar os achados dos desfechos clinicos que demonstraram diferencas
nas frequéncias entre grupo exposto e ndo exposto, ja que ha plausibilidade bioldgica
para maior risco de eventos metabdlicos, inflamatorios e neurolégicos no grupo de

gestantes com infecgao (50) (63).

Além disso, a populagdo do estudo foi extraida de uma maternidade de
referéncia especializada em gestag¢des de alto risco, e a inclusdo de uma elevada
propor¢ao de mulheres com hipertensédo gestacional e diabetes pode ter introduzido
viés de selegdo, uma vez que se sabe que essas condi¢gdes estdo associadas a
resultados adversos na gravidez, mesmo assim as frequéncias foram mais altas no
grupo de HTLV infectadas. Quanto as caracteristicas da populagdo de gestantes do
estado da Bahia, embora tenha incluido todas as gestantes testadas no estado
através do Lacen, uma limitacdo foi a presenca de dados incompletos trazendo
algumas lacunas para analise, alem da falta de informacéao dos testes realizados em
outros laboratérios. Entretanto comparado com outros estudos de prevaléncia
realizados até o momento, este foi o estudo que incluiu maior numero de participantes

na Bahia.

Importante salientar que varios questionamentos foram levantados neste
estudo. Para encontrar as respostas faz-se necessario dar seguimento a investigagéo

do impacto da infeccao pelo HTLV na gestacao.

Outra limitacdo, desta vez nos dados do laboratério de referéncia do
estado, foi que embora estejamos inferindo que os resultados séo representativos
para o estado inteiro, € importante destacar que os testes realizados em laboratérios
privados nao foram identificados neste estudo, o que pode resultar em uma
subestimacgéo da prevaléncia, além disso percebemos um quantitativo de gestantes

testadas muito inferior as notificagdes de nascidos vivos no estado, podendo ser uma
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limitagao para detectar prevaléncia, porém podendo funcionar como alerta de taxa de
testagem abaixo da taxa necessaria para deteccdo da infeccdo em gestantes e

consequente formulacdo de estratégias para prevengéo da transmisséo vertical.

E urgente a introducdo de novas estratégias para reduzir a transmisséo
vertical e melhorar os resultados maternos e neonatais com base no conhecimento
cientifico, sendo fundamental o investimento em pesquisa. Esses esforgos sao
essenciais para alcancar as metas da OMS e da OPAS de eliminar a transmissao
vertical do HTLV-1 até 2030.
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7 CONCLUSAO

A prevaléncia de gestantes no estado da Bahia foi de 0,7%, inferior a outros
estudos realizados anteriormente, entretanto foi verificada alta prevaléncia em
algumas regides de saude, superior as descritas na literatura. Houve grande variagcéo
regional, indicando a necessidade de estratégias locais mais eficazes para diagnéstico
e prevencao. Ainda ocorre dificuldades no diagnéstico, uma vez que 27,90% dos
resultados de triagem s6 foram disponibilizados ap6s o parto. Mulheres infectadas
pelo HTLV-1 apresentaram frequéncias mais altas de parto prematuro e resultados
adversos na gravidez do que mulheres nao infectadas, particularmente em relagao a
disturbios metabdlicos. No entanto, essas diferencas ndao foram estatisticamente
significativas. Houve variagao estatisticamente significante na quantidade de partos e
abortamentos, com predominancia de maior numero de gestacdes nas gestantes
portadoras de HTLV. Embora algumas diferengas nos resultados gestacionais nao
tenham sido estatisticamente significantes, as complica¢des associadas ao HTLV-1
exigem maior atengéo. O estudo destaca a necessidade de politicas publicas voltadas
a melhoria do acesso ao diagnostico precoce e a intervengdes preventivas, além da
continuidade da pesquisa sobre estratégias terapéuticas para reduzir a transmissao

vertical e melhorar os resultados maternos e neonatais
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Tabela A1: Tabela de variaveis para caracterizagdo das gestantes do estado da

Bahia
Variavel Dicionario Caracteristica
DATA_DA_SOLICITACAO Data de Solicitagédo Qualitativa
NATIMORTO Mortalidade Qualitativa
IDADE_ANOS_MAE Idade materna em anos Quantitativa
RACA COR_RN Raca/ cor do RN Qualitativa
DATADACOLETA_TRIAGEM Data da coleta do teste de triagem Qualitativa
Data de liberagao do resultado da
DATADALIBERACAO_TRIAGEM triagem Qualitativa
RESULTADO_TRIAGEM Resultado do teste cde triagem Qualitativa
RESULTADOWB Resultado do W Blot Qualitaiva
CONFIRMACAQO_HTLV Caracterizagdo W Blot Qualitativa
STATUS_HTLV Status HTLV Qualitativa
DTNASC_RN Data de nascimento do RN Qualitativa
LOCAL_NASC Local de nascimento Qualitativa
ESTADO_CIVIL Estado civil materno Qualitativa
N_FILHO_VIVO Quantidade de filhos vivos Quantitativa
N_ABORTO Quantidade de abortos Quantitaiva
SEMANAS_GESTACAO Semanas de gestacao Qualitativa
TIPO_GRAVIDEZ Tipo de gravidez Qualitativa
TIPO_PARTO Tipo de parto Qualitativa




N_CONSULTAS_PRENATAL

SEXO_RN

APGAR1

APGARS5

PESO
ANOMALIA_IDENTIFICADA
RACA_COR_MAE
GESTACOES_ANTERIORES

PARTOS_VAGINAIS_ANTERIO
RES

PARTOS_CESAREOS_ANTERI
ORES

SEMA_GESTAC
CONS_PRENAT

ESCOLARIDADE_ANOS_CONC
LUIDOS

Ndmero de consultas pré natais

Sexo do RN

Apgar 1° minuto

Apgar 5° minuto

Peso

Presenca de anomalia

Raca/ cor da mae

Quantidade de gestacdes anteriores

Quantidade de partos vaginais
anteriores

Quantidade de partos cesareos
anteriores

Semana de gestagdo ao nascimento

Quantidade de consultas pré-natal

Escolaridade em anos concluidos

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Quantitativa

Qualitativa

Qualitativa

Quantitativa

Quantitativa

Quantitativa

Quantitativa

Quantitativa

Qualitativa
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Tabela A2: Tabela de variaveis para caracterizagao das gestantes para

caracterizagao das gestantes da Maternidade Climério de Oliveira

Variavel

Dicionario

Caracteristica

ESCOLARIDADE

STATUSHTLV

OCUPACAO_GESTANTE

ESTADO_CIVIL
PROCEDENCIA

NATURALIDADE

GRAVIDEZNAOPLANEJADA

GRAVIDZNAODESEJADA

LOCAL_CONS_PN

N_CONS_PN

HAINFORMAGAODEDESCONHECI
MENTOSOBREODIREITOAFORMU

LALACTEA
TIPO_DE_PARTO

IDADEMAE

RACA_COR_MAE

GESTACOES

ABORTOS_PREVIOS

PARTOS_PREVIOS

PREMATURIDADE

Escolaridade

Status do HTLV

Ocupacéao da gestante

Estado Civil

Procedéncia

Naturalidade

Gravidez nao planejada

Gravidez ndo desejada

Local do Pré-natal

Consultas Pré-natais

Desinformagao do direito ao beneficio

do aleitamento
Tipo de parto
Idade da mae

Raca cor da mae

Gestagdes (incluindo atual)

Abortos Prévios

Abortos Prévios

Idade Gestacional

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Quantitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa
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IG_SEMANAS

APRES_NASC

INCOMPETENCIA_ISTMO_CERVI
CAL

PATOLOGIA_GRAVIDEZ

DMG

DHEG

IST

OUTROS

HPPPUERPERIOIMEDIATO

MALFORMAGCAO

OBITOAONASCIMENTO

SEXO_RN

PESO_RN

DIFICULDADE_APGARIMINUTO

DIFICULADE_APGARSMINUTOS

RESSUCITACAO

VENTILACAO_PP

AMAMENTAGAO_HORA1

Idade gestacional no parto

Apresentacao fetal

Incompeténcia Istmo cervical

Complicagdes na gravidez

Diabetes Mellitus Gestacional

Hipertensao/ Eclampsia

Infeccdo Sexualmente Transmissivel

Outros: asma e restrigdo de
crescimento intrauterino

Hemorragia Pés-parto

Malformacéo congénita

Obito ao nascimento

Sexo do RN

Peso do RN

Apgar 1° minuto

Apgar 5° minuto

Reanimagao

Ventilagao por Pressao Positiva

Amamentacéo na 12 hora de vida

Quantitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa

Qualitativa
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COMP_POS_PARTO

COMPLICACOES_POS_NATAIS

Complicagdes pds-parto

Complicagdes pds-natais

Qualitativa

Qualitativa
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Tabela A3: Prevaléncia de gestantes com HTLV por regiées de saude

Regides de Frequéncia Numero Prevaléncia Gestantes Taxa de
saude HTLV+ n (%) de testes HTLV (%) total (N) testagem
(%)

Alagoinhas 7 (1,6) 1208 0,58 31253 3,865229
Barreiras 3(0,7) 2714 0,11 36280 7,480706
Brumado 5(1,1) 6119 0,08 23903 25,5993
Camagari 12 (2,7) 818 1,47 41180 1,986401
Cruz das Almas 11 (2,5) 733 1,50 15032 4,876264
Feira de Santana 37 (8,4) 1935 1,91 73743 2,623978
Guanambi 6 (1,4) 3085 0,19 26406 11,68295
Ibotirama 5(1,1) 1791 0,28 13826 12,95386
lIhéus 29 (6,6) 1119 2,59 19806 5,649803
Irecé 5(1,1) 559 0,89 28860 1,936937
Itaberaba 5(1,1) 301 1,66 16119 1,867361
Itabuna 38 (8,6) 2514 1,51 29489 8,5625213
Itapetinga 15 (3,4) 1696 0,88 13899 12,20232
Jacobina 7 (1,6) 2875 0,24 25032 11,4853
Jequié 38 (8,6) 6717 0,56 31396 21,39445
Juazeiro 2(0,5) 948 0,21 42071 2,253334
Paulo Afonso 0 (0,0) 773 0 17362 4,452252
Porto Seguro 20 (4,5) 1245 1,61 29660 4,197572
Ribeira do 5(1,1) 421 1,19
Pombal 17465 2,410535
Salvador 91 (20,6) 3117 2,92 182307 1,709753
Santa Maria da 4(0,9) 3324 0,12
Vitéria 20661 16,08828
Santo Anténio de 31 (7) 3064 1,01
Josus 26620 11,51014
Seabra 0(0) 469 0 11830 3,964497
Senhor do Bonfim 6 (1,4) 1176 0,51 20527 5,72904
Serrinha 0 (0) 4829 0 39073 12,35892
Teixeira de 14 (3,2) 4188 0,33
Freitas 31344 13,36141
Valenga 19 (4,3) 243 7,82 20223 1,201602
Vitéria da 27 (6,1) 6475 0,42
Conguista 43624 14,84275
Sem Informacdo 0 0 0 592 0
Total 442 (100) 64456 0,68 929583 6,933862
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Abstract: H T-cell lymphotropic virus type 1 (HTLV-1) infection poses significant
challenges to maternal and neonatal health, particularly in endemic regions. Vertical trans-
mission, which occurs most commonly through prolonged breastfeeding and rarely during
pregnancy, or childbirth, perpetuates the virus within families. This observational, retro-
spective study analyzed HTLV-1-infected and uninfected pregnant women admitted for
delivery at a university maternity hospital in Salvador, Brazil (2020-2022). Medical records
provided sociodemographic, dinical, and laboratory data. The HTLV-1 infection rate was
4.61 per 1000 deliveries. The sociodemographic characteristics were similar between in-
fected (1 = 17) and uninfected (n = 34) women. HTLV-1-positive women had higher rates
of unpl d and undesired pregnancies. Adverse pregnancy outcomes were frequent in
both gmups (94.1% vs. 91.2%), but metabolic disorders and hypertension/eclampsia were
maore common among the infected women. Preterm birth and postpartum complications
were also more frequent (17.6% vs. 5.9%, respectively), although the difference was not
statistically significant. Breastfeeding initiation within the first hours of life was lower
among exposed newborns (28.6% vs. 20%; p = 0.013). Neonatal characteristics did not differ
significantly between the groups. These findings highlight critical gaps in reproductive
health aw and barriers to accessing preventive interventions. Further research
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on therapeutic strategies is urgently needed to support the World Health Organization’s
(WHO) goal of eliminating HTLV-1 vertical transmission by 2030.

Keywords: HTLV-1; vertical transmission; pregnancy outcomes; neonatal health; Brazil

1 Introduction

Human T-cell lymphotropic virus type 1 (HTLV-1) is associated with a range of
debilitating conditions, induding adult T-cell leukemia/lymphoma (ATLL) [1], HTLV-
1-associated myelopathy /tropical spastic paraparesis (HAM/TSP) [2,3], uveitis [4], and
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other inflammatory conditions, such as bronchiectasis and thyroiditis [5]. HTLV-1 infection
also increases susceptibility to other infections, such as tuberculosis [6] and disseminated
strongyloidiasis [7], contributing to higher morbidity and mortality among affected indi-
viduals [5].

HTLV-1 is transmitted through contaminated blood, and unprotected sexual inter-
course, particularly from men to 1, and from mother to child [9]. Vertical transmission
occurs primarily through prolonged breastfeeding and plays a crucial role in the spread and
persistence of the virus within families in endemic areas [10]. The risk of vertical transmis-
sion is associated with several factors, including high HTLV-1 proviral load in the mother’s
blood or breast milk, elevated anti-HTLV-1 antibody levels, major histocompatibility com-
plex compatibility, the presence of HAM /TSP, co-infection with Strongyloides stercoralis,
and lower income [11]. Vertical transmission has also been linked to the development
of ATLL in 1-5% of infected children, as well as to infectious dermatitis and the juvenile
form of HAM/TSP [12,13]. Moreover, pregnancy may influence disease progression in
women infected with HTLV-1, potentially favoring the development of HTLV-1-associated
conditions [14].

The prevalence of HTLV-1 among pregnant women varies significantly between geo-
graphical regions. Endemic areas such as Japan show a prevalence of around 0.1% [15,16].
In Central and South America, incduding the Caribbean, the prevalence rate is 1.30%, while
inspecific regions of the Peruvian Amazon, a rate of 1.7°% has been reported [17). Large vari-
ation is found in Africa, with rates of 3.3 to 7.7% in Nigeria, 2.1 t0 6.8% in Gabon, and (% in
Turisia and Eritrea [15]. In Iran, although the prevalence is comparatively lower, it remains
notable, with an infection rate of approximately 0.2% [19]. Similarly, lower prevalence
rates have been reported, ranging from 0.04% to 0.06%, in Greece and Spain [20-22]. Brazl
is recognized as an endemic region for HTLV-1, with an estimated 800,000 to 2.5 million
individuals affected by the virus [23]. In Brazil, the prevalence of HTLV-1 among pregnant
women ranges from 0.1% to 1.05% [10], with the highest burden observed in the Northeast
region (0.60°%; 95% CI0.37-0.97) [24]. In response to this public health concem, the state of
Bahia, located in this region, has impl ted sy tic prenatal screening for HTLV-1
since 2011 [25].

Few studies have examined pregnancy outcomes among women infected with HTLV-1
and the results have been inconclusive. Rates of miscarriage and abortion among infected
women show considerable variability. One study conducted in Bahia found no significant
impact of HTLV-1 infection on pregnancy outcomes, reporting similar rates of miscarriage
and abortion compared to uninfected women [26]. Another study reported a prior abortion
rate of 26.8% among infected women, with 31.7% experiencing more than two abortions,
although direct comparisons with uninfected populations were not provided [27]. Adverse
pregnancy outcomes, including fetal and neonatal death, have been documented [23].

Despite the clinical and epidemiological significance of HTLV-1, particularly in en-
demic regions, its impact on pregnancy outcomes and neonatal health remains unclear.
This study aimed to characterize HTLV-1 infection in a cohort of pregnant women and their
newboms in an endemic region of Brazil and evaluate associated pregnancy outcomes and
neonatal health indicators.

2. Materials and Methods
2.1. Area and Hospital Characterization

This study was conducted on pregnant women at the Climério de Oliveira University
Maternity Hospital (Maternidade Cimério de Oliveira, MCO) of the Federal University of
Bahia. Situated in Salvador, Northeastern Brazil, the MCO is the first university maternity
hospital in the country. [t serves as a referral center for high-risk pregnancies and has
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79 beds, including 10 in the Neonatal Intensive Care Unit and 13 in the Intermediate Care
Unit. As part of Brazil's public healthcare system (SUS), the MCO performs approximately
1500 deliveries annually and provides care to pregnant and postpartum women as well as
newharns in hoth antpationt and inpatent setings

2.2. Study Design

This observational, retrospective study was conducted from 1 January 2020, to 31
December 2022. Cases were defined as pregnant women infected with HTLV-1, while
controls comprised uninfected pregnant women. Cases and controls were not matched. To
enhance statistical power in the analysis of the clinical and sociodemographic characteristics,

4 122 case-to-control ratio was established. Controls were selected sequentially during each
recruitment year until the number of controls reached twice that of the cases.
2.3. HTLV Diagnosts

Blood samples from pregnant women were collected during prenatal care. Screening
for HTLV was conducted using ELISA /chemiluminescence methodologies. All cases with
positive or indeterminate results were confirmed using Western blot. HTLV test results

were retrieved from medical records.

2.4. Participants

All pregnant women admitted to the MCO facility underwent screening for HTLV-1
infection. Cases with confirmed infection were reported to Sinan (Sistema de Informagdo de
Agravos de Notificagio), a national database of datorily notifiable diseases. Pregnant
women with confirmed HTLV-1 who were admitted to the maternity hospital for delivery
were included in the HTLV-1-positive group. The HTLV-1-negative group consisted of
uninfected pregnant women. Pregnant women with HTLV-1 infection who did not give
birth at MCO, as well as those with indeterminate Western blot or without a confirmatory
HTLV-1 result by Western blot, were excluded.

2.5. Data Collection

Clinical and laboratory data, along with pregnancy characteristics, were obtained
through a comprehensive review of medical records. The sociodemographic variables
of the pregnant women, as well as clinical variables for both the mothers and newboms,
were collected and completed using pregnancy and delivery data available in the medical
records, notification forms, and the obstetric center's delivery logbook. Data collection
encompassed the entire prenatal follow-up period until delivery.

2.6. Sample Size Caleulations

The sample size calculation was conducted considering a population size of 1500
(deliveries/ year), margin of error (E) of 5% (0.05), confidence level of 95% (corresponding
to a z-value 0f 1.96), and an estimated proportion of HTLV infection in pregnant women
in Bahia (p) of 1% [10]. Given the specified margin of error and confidence interval, a
sample size of 16 pregnant women was sufficient to data reliability in ang the
characteristics of HTLV infection in pregnant women.

2.7. Data Analysis
Data analysis was conducted using SPSS software (version 17.0) for Windows, with
categorical variables presented as frequencies and percentages. The groups were defined ac-

cording to HTLV status, categorizing pregnant women as HTLV-positive or HTLV-negative
and neonates as exposed or unexposed. To compare the groups, the Pearson Chi-square
test was used, and Fisher’s exact test was applied for frequencies less than 5, with a
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p-value < 0.05 considered statistically significant. The qualitative variables were catego-
rized, resulting in 15 dichotomous variables and 3 polytomous variables. Normality was
tested for the quantitative variables. As the data did not follow a normal distribution, the
Mann-Whitney U test for independent samples was used to compare the groups. The
relative risk (RR) was calculated as a of association to compare the likelihood
of outcomes between the two groups (HTLV-positive and uninfected pregnant women),
as well as between the exposed and unexposed newboms. Graphs were generated using
GraphPad Prism software (version 8.0).

3. Results
3.1. Sociodemographic Characteristics and HTLV-1 Infection Among Pregnant Women

Between 2020 and 2022, a total of 3690 deliveries were recorded at the MCO (701 in
2020, 1186 in 2021, and 1803 in 2022). Among them, 51 pregnant women met the inclusion
criteria: 17 in the HTLV-1-positive group and 34 in the HTLV-1-negative group. The
overall rate of HTLV-1 infection among pregnant women during this period was 4.61 per
1000 deliveries.

The sociodemographic characteristics of the two groups were similar (Table 1). How-
ever, the median age was slightly higher among HTLV-1-positive women (30 vs. 26 years),
and a greater proportion were unemployed (64.7%), although these differences were not
statistically significant. The majority of the participants in both groups were non-white,
married or in a common-law relationship, born and residing in the capital of Bahia, and
had 10-12 years of formal education. The number of previous pregnancies, deliveries, and
abortions did not differ significantly between groups.

Table 1. Sociodemographic data of HTLV-positive and HTLV-negative pregnant women.

Ct feristi HTLV-Positive HTLV-Negative p-Value
n=17 n=34

Age years, median (IQR) 30 (24-36) 26 (21-33) 0.1614

Ethnicity 0.663"°
White 2(11.8) 4(1L8)
Non-white 15(88.2) 30(88.2)

Marital status 0.831°%
le 5(20.4) 11(32.4)
Married /Co-habiting 12(70.6) 23 (67.6)

Region of origin 0.357"%
Capital 12 (70.6) 27 (79.4)
Countryside 5(294) 7 (20.6)

Place of birth 14

Capital 9(529) 18 (52.9)
Countryside 8(47.1) 15(44.1)
Other Brazilian state 0(0) 1(29)

Years of schooling 0.429¢
-9 2(11.8) 10(29.4)
10-12 13(76.5) 21 (61.8)

13+ 2(11.8) 3(88)
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Table 1. Cont.
ch peristic HTL\'—_FM-I:N HTL\-LI_\IegahN p-Value
n=17 =3

Oecupation [ilief

Employed 6 (35.3) 21 (61.8)

Unemployed * 11 {845 15(38.2)

Pregnancies

1-3 12(70.6) 28 (82.4) 0264 &

s 5(204) & (17.6)

Previpus deliveres 03794

0 6 (35.3) 12 (35.3)

1-3 10 {58.8) 17 (500

a+ 1{5.9) 5(14.7)

Previous miscarriages 0574

0 9(5249) 22 (6d.7)

1-3 Bi47.1) 11{32.4)

a+ 1] 1i29%)

Gestational age at delivery 39 [36.5-40.5) 39 (37.7-40) [T

Timing HTLY diagnosis

Previous pregnancy 6 (35.3) MNA MNA

During prenatal cane 2({11.8) NA NA

At delivery 5(20.4) EY MA

Mot inforemed 4{235) MA MA
Dl are presenied as numbsrs (4] and percenbiges (). Lestalional age delivery i prosmnted as median (KIR]1.
B8, interquartile range [25-75th perentilel; NA, not applicable. * Unemplosed, b e, ar studend. = Mann-

Whitrary L fosl;  Fisher's exact best; © Chi-square tesi, 4 Fisher, Monte Carlo, o= 100000 p o (005

Regarding the timing of HTLV-1 infection diagnosis, 35.3% of infected women were
diagnosed before pregnancy, 11.8% during prenatal care, 29.4% at the time of delivery, and
23 5% were not inforrmed.

3.2, Characteristics and Outcomes of the Current Pregnascy

HTLV-1-positive women reported a significantly higher frequency of unplanned (88.2%
vi. 48.5%; p = 0012) and undesired pregnancies (41.2% va. 15.2%; p = 0.047) compared
o HTLV-1-negative wormen (Table 2). However, no significant differences were observed
between the groups in terms of the number of prenatal visits, location of consultations,
gestational complications, gestational age at delivery, type of delivery, or fetal presentation.

Pestpartum complications were mose frequent in the HTLV-1-positive group; however,
the difference was not statistically significant. Adverse preghancy owteommes wene reported
in 9. 1% (16, 17) of HTLV-1-positive and %1.2% (31/34) of HTLV-1-negative women.

HTLV-1-positive pregnant women exhibited a higher prevalence of metabolic disorders
(43.7% wa. 32.3%) and hypertension feclampsia (35% va. 19.3%), although these differences
were not statistically significant (p > (U05). Asthma and intrauterine growth restrichon were
more commen in the HTLV-1-positive group (18.7% vs. 8.7).

Conversely, HTLV-1-negative pregnant women had a higher frequency of postpartum
hemorrhage (3.2% va. F2), cervical incompetence,/ premature rupture of membranes (9.7%
Vi, B.2%), sexually transmithed infections (12.9% va. 0%), and other infections (12.9% va.
6.5%) (Figure 1). Although these conditions were more prevalent in the HTLV-1-negative
group, the differences were not statistically significant.
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Table 2 Characteristics and outcomes of the current pregnancy in HTLY-positive and HTLV -negative
WAL

. HTLV-Fositive HTLV-Negative

Characteristic =17 w3 RR 195% CI} p-Value
Antenatal appointments *
Uptos 3(18.8) 5(15.2) 1.29{0.27—6.24) 0.7504
& O more 13(81.2) 28 (BB 1
Location of antenatal
appointments *
Capital 12 (75.00 27 (79.4) 1
Countryside 4 (35.00 7 (208} 1.29{0.32-5.24) 0.3834
Unplanied pregrancy *
es 15 (BB.2) 16 (48.5) 7.97 (1.57-40.50) 00124
Mo 2(11.8) 17 (51.5) 1
Undesared pregnancy *
es 71z 5(15.2) 392 (1.01-15.21) 0.047 &
Mo 10 {SB.8) 28 (B4.8) 1
Pregrancy complications
es 10 {5B.8) 19 (55.9) 1.13{0.35-3.67) 0842k
Mo 7i412) 15 (dd.1) 1
Delivery type
Vaginal 11 (64.7) 17 (50.0) 183 (0.55—6.0) 0.0g7E
Cesarean B(353) 17 (50u0)y 1
Fetal presentation
Cephalic 16 (94.1) 33(97.1) 1
Breech or Footling 1{5.9) 1{29) 206 (0.12-35.14) 01.56d
Postpartiim complicationg *
Yes 3(178) 2{53.49) 343 (0.51-22.84) 0.1
Mo 13 (82.4) 20 (34.1) 1

Dl aire presented a6 numbers (n) and percentages. KE: Relative risk; C1: Condidence inberval. ® Fisher's exact
st ® Chidsaguarne lesk; po< U5 * Missing dada are peeseided in Supphaneniary Tabk: 51,

B HTLY-positive
B HTLY-negative

Frequency (")

20

Metabelic Hyp i
dirders  Eclammia

Figure 1. Adverse pregrancy outcomes of HTLY-1 infected (n = 16) and noneinfected (n = 31) pregnant
women. Metabolic disorders: obesity, ﬁ\uﬁ.ﬁm‘lnl diabetes, and hypﬂﬁmid:i.un. Scxua.'lly transmit-
ted infections: pratili.i-B.. HIW, syphi]iﬁ.. and hcrpm Infections: Choricamnionibis, Immplasmn:is,
and wrinary tract infection. Other: asthma and intrauterine growth restriction. Chi-square: p o 005
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3.3, Clinical Charackertstics of Netborns Exposed and Not Exposed bo HTLV-1
Mo significant differences were observed between HTLV-exposed and HTLV-unexposed
newboms regarding gestational age, sex, birth weight, Apgar soores at 1 and 5 min, congen-
atal malformations, resuscitation, positive pressire ventilabion, of posthatal complications
(Table 3). However, a significant difference was observed in breastfeeding initiation: 7r
of HTLV-unexposed newboms were breastfed within the first hours of life, compared to
oaly 2.6% i the HTLV-exposed group (p = 0.013).
Table 3. Clinical characteristics of newborns expesed and not exposed to HTLV-1 when born o
infected and uninfected pregnant women.
Characterishie BTV Eposed  HTLV-Umexposed KR {95%C1) p-Value
n=17 =3
Gestational age
Preterm (<37 weeks) 3{17.8) 2(59) 343 (0.56-2284) 0.199
Term (3742 weeks) 14 (R2.4) 32 (94.1) 1
Sex*
Fernale 10 (62.5) 13 (400.6) 1
Male 6(37.5) 19(59.4) 244 (0.71-8.38) 0.153
Birth weight *
Underweight (<25 kg) 3{18.8) 2(59) 3.60 (0.55-24.73) 0.311
Mormal/ Overweight (=2.5) 13 (81.2) 32(H0) 1
Apgrar score at 188 minute ®
Mo /Mild difficulty 15 (8B.2) ) (90.9) 1
Moderate/Severe difficulty 2{11.8) 391} 1.33 (0L20-6.Ba) 0.560
Apgar score at Sth minuge *
Mo/ Mild difficulty 17 (100 31(939) 1
Moderate/Severe difficulty - 2ipl) 0.94 (0.B6—1.02) 0431
Congenital malformation -
Yes ] 2i59) 0.94 ((0L.86-1.02)
o 16 (100} 32 (04.1) 1 0.458
Resiscitation *
Yes 1{8.2) 2539 1.07 ((uiR-12.71) 695
Mo 15 (93.8) 32(M.0) 1
Poaitive pressure ventlation *
es 2{125) 4(11.8) 1.07 ((L18—6.56) 0635
No 14 (87.5) M) (88.2) 1
Breastfeeding in the first howrs of life *
Yes 4(28.8) 700 1
Mo 10 (71.4) 9 (3 5.83 (L4d-23.61) 013
Postratal complications *
Yes 4(235) 394) 297 (0.58-15.24) 0178
Mo 13 (P6.5) 9 [901.6) 1

Dloda ape presenied as numnbers (0] and percendages (%L BB Relabive del; Ol ConBidones interval. ® Misclng dada
are presented in Supplementary Table 52 Fisher's exact test, p < 005,

Among the four newboms with postnatal complications in the HTLV-unexposed
growip, bwo died. In contrast, o neehatal deaths were recorded in the HTLV-exposed growp.
Although the proportion of preterm births was higher among HTLV-exposed newborns
(17.6% vs. 5.9%), this difference was not statistically significant (p = 0.05).

Importantly, 23.5% (4/17) of HTLV-1-positive women had medical records indscat-
ing a lack of awareness regarding their rght to receive infant formula as an alternative
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to breastfeeding. Additionally, many women reported feelings of sadness, which werne
associated with both their HTLV-1 diagnosis and the breastfeeding restrictions imposed by

4. Discussion

In this study, we assessed the pregnancy characteristics of women infected with
HTLV-1 and the neonatal health of their newborns. The infected and uninfected groups
showed similarities in sociodemographic and dinical characteristics. However, women
infected with HTLV-1 exhibited a higher freq y of adverse pregnancy outcomes than
their uninfected counterparts, allhough the difference was not stahshally significant. The
prevalence of metabolic disorders (11.5-fold), hypertension /ecl (5.6-fold), asth
and intrauterine gmwth restriction (9-fold) was higher among l'lTLV-l-mfectd women
¢ d to fected Conversely, infections (6.6-fold), sexually m:mh:d
chsemes during pregnancy (13~foki) mrncal F e, and p ane
rupture (3-fold) were more freg fected women.

Few studies have examined themtpadoﬂﬂl\l-l infection on the course of pregnancy
and its outcomes in pregnant women and exposed children. For ple, a study conducted
in Salvador, Brazil, with nearly 5000 pregnant women, found no significant impact of HTLV-
1 m&ctmmmnmywmnes,mporhngsmh:mbdmwmagemdabumon

fi fected [26]. Another study reported a prior abortion
rate nl 26.8% among m(a:bd women, with 31.7% experiencing more than two abortions,
although direct pan with uninfected populations were not provided [27]. In the

present study, we did not observe differences in the number of reported abortions between
the HTLV-1-infected and uninfected groups. However, low birth wught (<25 kg) was
three times more | g HTLV-1-exposed ik 1 to d infay
Conversely, unhb the ﬁndmy of Barmpas etal. (2019), who n:porhed a Iugher frequency of
P pt g HTLV-1-infected women, we observed this outcome
more f 1y fected [28}).
Amblempenoﬂhustudywasﬂwmxpadoﬂ'mv-l infection on the psychoso-
cial well-being of pregnant women. A higher proportion of infected women reported
unintended pregnancies. Furthermore, we observed that nearly a quarter of the pregnant
women diagnosed with HTLV-1 breastfed their children, highlighting a lack of aware-
ness regarding the transmission routes of HTLV-1 and its associated diseases. The World
Health Organization (WHO) and Pan American Health Organization (PAHO) d
breastfeeding for up to 24 months due to its well-documented benefits for child health and
psycho-affective bonding [29]. However, prolonged & tfeeding is a primary route of
the vertical transmission of HTLV-1 in endemic areas [10]. App ly 20% of child
bomn to infected mothers acquire the infection, with higher t i rata w; those
hm&dhtmmhnnxmmdmdﬂm@hmummmhxdwbenup«hdnmfmb
breastfed for shorter durations [31]. Additionally, a systematic review found that 5% of
children born to mothers living with HTLV-1 who were not breastfed still acquired the in-
fection [32]. A key challenge in assessing the impact of vertical transmission is the delayed
confirmation of HTLV-1 infection in exposed children. Unlike other permnatally transmitted
infections, HTLV-1 diagnosis in infants cannot be confirmed at birth due to the persistence
of maternal antibodies. Definitive diagnosis relies on serological and molecular testing at
18 months of age, making early detection unfeasible within the scope of this study. This
limitation underscores the need for the long-term follow-up of HTLV-1-exposed infants to
accurately determine their infection status and evaluate the muaated health outcomes.
Amwlbamubpmultmgl'ﬂl.\’-l vertical t i is limited a of
maternal serological status or delayed diagnosis. HTLV-1 antenatal ing as a national

o
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infection control policy has proven to be cost-effective and has the potential to reduce
HTLV-1 iated di in endemic countries such as Japan and Brazil [33,34]. Since
2011, datory HTLV testing for preg; women has been implemented in Bahia state,
alongside lactation suppression therapy at delivery and free formula milk for exposed
infants [35]. Women living with HTLV-1 must be aware of their serostatus so they can make
informed decisions n:smdmg breastfeeding. Access to comprehensive care and evidence-
based inf; tion is ial to enable these to weigh the risks and benefits and
make autonomous choices free from societal pressure [36,37]. Recently, Brazil expanded this
policy nationally, aligning with WHO and PAHO recommendations to eliminate the vertical
transmission of HTLV-1 by 2030 [25]. However, despite these initiatives, some pregnant
women remain unaware of their entitlement to free formula. This lack of awareness is
likely linked to late diagnosis, as more than half of the women in this study were diagnosed

during prenatal care or at delivery. Limited to healthcare services, particularly
in smaller cities, may contribute to kmwlcdge pps rcgudmg HTLV-1 and available
preventive services. Late detection h the imph tation of preventive strategies,
thereby increasing the risk of ission to newb

The delayed diagnosis of HTLV-1 infection may result from barriers to serological
huhng.mdudnggcog‘ hical di e, financial ints, and low
healthcare p ionals. M er, the centralization of confirmatory besmS(VVestcm
blotting) contributes to diagnostic delays, limiting opp ities for timely intervention.

The development of rapid diagnostic tests for HTLV-1 could enhance early detection and
improve follow-up care for pregnant women. In endemic regions, public health policies
must be strengthened to provide individualized care for of childbearing age,
with a specific focus on HTLV-1 screening, the prevention of vertical transmission, and
comprehensive clinical and psychosocial support. In Brazil, public health policies are being
progressively implemented to incorporate key strategies, including universal prenatal
s:mmng.canﬁrmbr) testing for reactive cases, mandatory notification, the establishment
of multidiscy v ref e centers, expanded testing for high-risk populations, and
public awareness campaigns [38]. Additionally, healtheare professionals must receive
adequahe training lo u.\:ogmn: the signs and symptoms of HTLV-1 infection and provide

arr iate B

A limitation of !hu studv is the relatively small sample size, which may have reduced
statistical power to detect significant differences between groups. While data on infant
infection status would have provided an additional dimension of analysis, this study
addresses a critical gap by lnc\mngan maternal health. Understandmg pregnancy out-
mmwanmmlutdmthlﬂl\ tial for optimizing prenatal care, mitigating
potential risks, and i ing futum h on sh’alegxs to prevent mother-to-child
transmission. The findings lay the gmundwnrk for larger, prospective studies that could
follow mother—child pairs to assess neonatal outcomes over time. Additionally, as the
study population was drawn from a referral maternity hospital specializing in high-risk
pregnancies, the high proportion of with g i 'hyperwnsumanddlabets
may have introduced selection bias, given the known associations of these conditions with
adverse pregnancy outcomes.

5. Conclusions

The HTLV-1-infected women in this study experi d higher freq ies of preterm
births and adverse pregnancy outcomes than uninfected women, particularly with regard to
metabolic disorders. However, these differences were not statistically significant. Addition-
ally, we identified major gaps in their knowledge regarding reproductive rights and access
to preventive interventions. Further h on novel therapeutic strategies to reduce ver-
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tical ission and imp ternal and | outcomes is urgently needed. These
eﬂortsmesenhal furaduc\'ms the WHO's and PAHO's goals of eliminating HTLV-1
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Authar Contributions: Conceptual HSPC,MLVA, ASNE,MdCCdA, BG-C.and
MERG.; methodalogy, HSPC, MLVA, A SNF and BRS; validation, HSPC., MLVA, ASNE,
MACCAA, BG-C. and MERG,; formal analysis, |4 O.F, MAFR, GCSAS, HSPC, MLVA,
ASNF, BRS, MdCC.dA, BG-C. and MFRG; investigation, | dOF, MAFR, GCS.4S,
HSPC, MLV.A, ASNF and BRS; resources, MFRG.; dats curation, | d O.F, MA FR. and
G.CSdS; writing—original draft peeparation, | d.OF, M.AFR, GCS.dS. and MERG.; writing—
review and editing, all authars; visualization, |.d.OF, MAFR and GCSdS; supervision, HS.PC.,
MLVA, ASNF, MACCAA, BG-C and MR G projct administration, MR G.; funding
acquisitian, M.FR.G. All authors have read and agreed to the published version of the i

Funding: This ch was supported by the Coordenagio de Aperfeig to de Pessoal de
Nivel Superior (CAPES)—Finance Code 001, and the Fundagao Nacional de De: Iy do
Ensino Superior Particular (FUNADESP), grants 9600140 and 9%600141. MFRG, BG..C.HSPC,
ASNE, and M.L.VA are research fellows at the Conselho Nacanal de Desenvolvimento Clentifico
« Tecnalégico (CNPq) (grant numbers 308167 /202140, 473667 /20126, 3090002/ 2022.9, 303123 /20230,
and 306306,/ 2021-2, respectively).

Institutional Review Board Sta This study was conducted in d. with the Dedl
of Helsinki, and approved by the Institutional Review Board of Maternidade Climério de Oliveira
{protocol code CAAE 58585322.9.3001.5543, 15 July 2022).

Inf d Ci Statement: A walver of inf d was ted and approved for

particip in pli with Resoll CNS 466/2012 of the Brazilian National Health Council.

Data Availability Statement: All relevant data are withan this paper and its Supporting Information
files.

Ach ledgm The authoes thank the Quality Management Sector of Matemidade Climénio
de Oliveira—Universidade Federal da Bahia (UFBA)/Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares
(EBSERH) for their support in this study. ChatGPT (OpenAl) was used to proofread the manuscript.
Conflicts of I The authars declare no conflicts of interest. The funders had no role in the
design of this study; in the collecti lyses, or interp ion of the data; in the writing of the
manuscript; or in the decision to publish the results.

Abbreviations
The following abbreviations are used in this manuscript:

HTLVL Human Tcell lymphotropic virus type 1

ATLL Adult Tecell Inﬂ:emh/lvmphoma
HAM/TSP  HTLV iated thy /tropical spastic parag i
MCO Mmmcmdcohwh
WHO World Health Organization
PAHO Pan A scan Health Organd
References
1. Yoshida, M.; Seiki, M. Human t-cell leukemia virus: C ive roles in develop of adult t-cell leukemia and provirus

integration into leukemic cell DNA. Hematol, Oncol. 1986, ¢, 13-20. [CrossRef] [PubMed)

100



Pathogens 205, 14, 359 Nof 12

13.

14

1.

Gessain, A; Vernant, |.C.; Maurs, L; Barin, F; Gout, O.; Calender, A; De Thé, G. Antibodies To Human T-Lymphotropic Virus
Type-l In Patients With Tropical Spastic Paraparesis. Lancet 1985, 326, 407-410. [CrossRef]

Osame, M.; Usuky, K; Brumo, S; ljichi, N.; Amitani, H.; Igata, A Matsumoto, M. Tara, M. HTLV-I Associated Myelopathy, A
New Clinical Entity. Lancet 1986, 327, 1031-1032. [CrossRef]

Mochizuki, M_; Watarabe, T, Yamaguchi, K Tapima, K; Yoshimura, K.; Nakashima, S.; Shirao, M.; Araki, S; Mivata, N.; Mon, S;
et al. Uveitis Associated with Human T Lymphotropic Virus Type I Seroepidemiologic, Clinical, and Virologic Studies. J. Infect.
Dis. 1992, 166, 943-544. [CrossRed] [PabMed]

Gessain, A.; Cassar, O. Epidemiological Aspects and World Distribution of HTLV-1 Infection. Fromt. Marobo. 2012, 3, 388
[CrossRed]

Grassi, M.ER; dos Santos, N.F; Lirio, M; Kritski, A.L.; Chagas Almeida, MD.C; Santana, LP.; Lizaro, N.; Dias, |; Netto, EM.;
Galvao-Castro, B. Tuberculasis incidence in a cobort of individuals infected with human T-lymphaotropic virus type | (HTLV-1)in
Salvador, Brazil. BMC Infect. Dis. 2016, 16, 491. [Cross Red] [PubMed]

Carvalho, EM.; Da R Porta, A. Epidemiological and clinical interaction between HTLV-1 and Stromgyloides stercoralis.
Parasite Immunol. 2008, 26, 487-497. [CrossRef]
Iwata, K.; Ito, S.; Saito, H.; Ito, M Nag, MY ki, T Yoshida, S; Suto, H.; Tajima, K. Mortality among Inhabi of

an HTLV-1 Endemic Area in Japan. Jpn. |. Camcer Res. 1994, 85, 231-237. [CrossRef]

Verdonck, K Conzilez, E; Van Dooren, S; Vand A.-M_; Vanham, G.; Gott E. Human T-lymphotropic virus 1: Recent
knowledge about an ancient infection. Lancet Infect. Dis. 2007, 7, 266-281. |CrossRef]

Rosadas, C.; Malik, B.; Taylor, G.P; Puccioni-Sohler, M. Estimation of HTLV-1 vertical transmission cases in Brazil per annum.
PLoS Negl. Trop. Dis. 2018, 12, 0006913 [CrossRef]

Barr, RS Drysdale, SB.; Boullier, M.; Lyall, H; Cook, L.; Collins, G.P; Kelly, D.E; Phelan, L; Taylor, G.P. A Review of

the Pre of Motherto-Child T of Human T-Cell Lymphotrophic Virus Type 1 (HTLV-1) With a Propased
Management Algorithm. Front. Mad. 2022, 9, 941647, [CrossRef] [PubMed)
Bittencourt, AL Farre, L Infective dermatitis iated with h T-cell lymphotropic virus type-1, an underdiagnosed

discase. Int, |. Infect. Dis. 2024, 145, 107058, [CrossRef] [PubMed]

Puccioni-Sohler, M; Grassi, M.EER; Galvao-Castro, B.; Caterino, A.; Proketti, A B.D.EC; Vicente, A CP; Galvao-Castro, A.V.;
Vallinoto, A.C,; Paiva, A.; Penalva, A et al Increasi of h T-lymphotropic virus type-1 infection: A serious,
invisible, and neglected health problem in Brazil. Rev. Soc. Bras. Med. Trop. 2019, 52, 20190343, [CrossRef]
Jacquerioz, EA; La Rosa, M.; Gonzalez-Lagos, E.; Alvarez, C.; Tipi M. Luh K. Gotu E. Progression of HTLV:1
Associated Myelopathy /Tropical Spastic Paraparesis after Pregnancy: A Case Series and Review of the Literature. Pathogens 2024,
13, 731. [CrossRef] [PubMed]

Yamada, T Togashi, T Tsutsumi, H.; Imamura, M_; Okubo, H.; Okabe, M.; Takamuro, N_; Tashiro, K.Yano.K Yamamutn.N

et al. Prevak of h T-lymphotropic virus type 1 TS AMONG Pregr in Hokkaido, Japan. Microbil. I

2014, 58, 427-431. |C muRcl]

Suzuki, S.; Hoshi, S, ; Seki a, A Sagara, Y Kinoshita, K.; K T. Recent Prevalence of Human Tecell Leukemia Virus
Type 1 Carrier Associated with Hor 1Ty in Pregnant Jaf W Jpr. |. Infect. Dis. 2021, 74, 576-578.
[CrossRef] [PubMed]

Sanchez-Nufiez, J.-P; de-Miguel-Balsa, E.; Sori Vel Carrido, E; Gi Richarte, A.; Otero-Rodriguez, S.; Celis-
Salinas, J.-C.; de-Mendoza, C.; Casapia-Morales, M.; R Rinctn, | M. Prevalence of HTLV-1/2 infection in §

in Central and South America and the Canbbean: A systematic review and meta-analysis. lnt. |. Infect. mm 143, 17018
[CrossRef}

Gessain, A; Ramassamy, |.-L; Afonso, PV, Cassar, O. Geographic distributs 1 | epidemiology and genetic diversity of the
human oncogenic retrovinas HTLV-1 in Africa, the world's largest endemic area. Front. Immumol. 2023, 14, 1083600, [CrossRef]

Rahimzadeh, G Safar, M.].; Rezai, S; Rezai, M.S; Movahedi, FS. Seroepidemiology of HBV, HCV, HIV, HTLV, and CMV in

Pregnant Women Referring to Sari Birth Cohort. Adn Biomnd. Res. 2022, 11, 97, [CrossRef]

Tseliow, PM.; Spanakis, N; Spiliotakara, A Markogi ks, A Legakis, N.] Tsakris, A. Prevalence of infection by HTLV-1/1
among pregnant women and high-risk group lnlhe'” F la, Greece. Int, |. STD AIDS 2006, 17, 543544
[CrossRef]

Machuca, A; Tuset, C; Sori V.; Caballero, E; Aguilera, A de Ly RO. Preval of HTLV inf in pregnant

women in Spain. Sex. Transm. Infect. 2000, 76, 366-37). [CrossRed] [PubMed]

Ramos-Rincén, |.-M.; Ortiz-Martinez, S.; Visquez-Chasnamote, M.-E.; de-Migued-Balsa, E.; Gamboa-Paredes, O-N.; Talledo-
Albujar, M.+].; Lopez-Camy G.; Celts-Salinas, |.C.; Pdrto-Pau, L. Gargolas-Hernindez, M.; et al. Screening for Human
T-Cell Lymphotropic Virus (HTLV) in Pregnant W in the Py A and Sy i Review with Meta-Analysis of
HTLV Infection in Peru. Pathogens 2021, 10, 260. [CrossRet]

101



Pallogens 205, 14, 389 12612

23 Gatalan-Soares, B.; Cameiro-Prodetti, A.B.D.F; Protetti, EA. H e hic dstrib ofh Tecell lymph ’
rimmslandl'l(HTLVl/Il):&fﬂo@dxmwﬂdﬂrcmmhbboddmﬁnmhrpuhnmm&uﬂ CdSﬂdt
Priblica 2008, 21, 926-931. [CrossRef]

24, Vieira, BA; Bidinotto, AB.; Dartora, WJ.; Pedrotti, LG De Oliveira, VM.; Wendland, EM. Prevalence of human T-lymphotropic

wvirus type 1 and 2 (HTLV-1/-2) inf n pregr n Brazil: A sy tic review and meta-analysis. Sai. Rep. 2021, 11,
15367. [CrossRef]
25.  Brasil Decreto n” 11.908, de 27 De janeiro de 2024. Regul a Politica Naclonal de Satide Relactonada Ao HTLV. Didrio

Oficial da Unido. Publicado em 29 de Janeiro de 2024. Available online: hitps / /www planalto govbr/ cowil 13/ _ato2023. 2026 /2
(24 /decreto/ d 1 1908 htm (accessed on 27 January 2025).

26 Battencourt, AL; Dourado, 1; Filho, PB.; Santos, M Valadio, E; Alcantara, LC | Galvao-Castro, B. Human T-Cell Lymphotropic
Virus Type 1 Infection Amaong Pregnant Women in Northeastern Brazil. JAIDS J. Acquir. bumuoe Defic. Syndr. 2001, 26, 490-494.
[CrossRed]

27. Dal Fabro, MMF).; Cunha, RV.D; Béaa, MN; Portela, P; Botelho, C.A; Freitas, GM.B.D.; Scares, |.; Femn, |.; Lupson, |. Infecgao

pelo HTLV 1/2: Atagio no prénatal como gia de le da doenga no Estado de Mato Grosso do Sul. Ree. Soc. Bras.
Med. Trop. 2008, 41, 148-151. [CrossRef]

28 Sodné Barmpas, D.B.; Monteiro, D.LM,; Taquette, S.R.; Rodrigues, N.C.P; Trajar u B.; Cunha, |.D.C.; Nunes, C.L; Villela,
LH.C; Teixeira, S.A M. Sztajnbok, D.C.DN.; et al. Pregnancy and mother-to-child rate in HTLV-1/2

infected women attending two public hospitals in the metropolitan area of Rie de Janeiro. PLoS Negl. Trop. Dis. 2019, 13, 0007404
[CrossRef] [PubMed]

29.  Pan American Health Organization. Braestfeeding amd Complementary Foafmg; Pan American Health Organization: Washington,
DC, USA, 224. Available anline: hitps:/ /www.paho.ong/ en/topics /breastfecding-and - complementary -feeding (accessed on 27
January 2025).

30 Paiva, AM; Assone, T.; Haziot, M.E.]; Smid, ] Fonseca, LAM.; Luiz, O.D.C; De Oliveira, ACP; Casseb, J. Risk factors
assoclated with HTLV-1 vertical transmission in Brazil: Longer breastfeeding, higher matemnal proviral load and previous
HTLV-linfected offspring, Sci. Rep. 2018, §, 7742 [CrossRe] [PubMed]

31.  Rosadas, C; Taylog, GP. Mother-to-Child HTLV-1 Transmission: Unmet Research Needs. Front. Microbiol. 2019, 10, 999, [CrossRef]

32 Rosadas, C; Taylor, G.P. Current Interventions to Prevent HTLV-1 Mother-to-Child Transmassion and Their Effectiveness: A
Systematic Review and Meta-Analysis. Microorgamisms 2022, 10, 2227, [CrossRef]

33 Kowada, A Cost-efecti of he Tecell leukemia virus type 1 (HTLV1) I ing for p tion of mother-to
child transmission. PLoS Neg! Trop Dis 2023, 17, 0011129, [CrossRef] [PubMed]

3. Rosadas, C; Senna, K.; Da Costa, M.;Aasnlu T, Cassed, |.; Nukuy, Y.; Cook, L; Mariano, L; Galvao Castro, B; Rios Grassi, MF;
etal E ) lysis of antenatal g, for b T-cell lymphotropic virus type 1 in Brazl: An open access cost-utility
model. Lancet Glob. Hnllhm," e781-em [CrossRef] [PubMed]

35 M.Mmlnemdaw Secretaria de Vigilincia em Sadde; Departamento de Doengas de Condigoes Crénicas e Infecg

I Transmi is. Dispie Sobve 2 R dagio do Madi Cabergaling 0,5mg e da Formula Lictes Infantd ma Prevengio
da Transmissio Vertical do HIV e do HTLV; Nota lnlnmnlu N* 4/ 221-CGIST/DCCI/SVS /MS; Ministério da Saode: Brastlia,
Brasil, 2021. Available ondine: hitps:/ /antigoakds. govbr/ptbe/legistacan/nota-informativa-no-42021-cgistdecisvams (accessed
on 27 January 2025).

36, deJesus, A.O.; do Valle, S; Archanjo, E; Brandio, M.C; Feitosa, AMS. Women living with HTLV-1 should have the opp

y

to make informed decisions an p ion of motherto-child transmission. Lancet Glob. Health 2023, 11, e1180. [CrossRef]
PubMad]
3. Rosadas, C.; Senna, K.; Da Costa, M.; Assome, T Casseb, |.; Nukui, Y Conk.l.. ManmL,cauo-Csuo B.; Rics Grassi, MF;

et al. Women living with HTLV-1 should have the opp
transmission. Lancet Glob. Heaith 2023, 11, 1181, [CrossRef]

38.  Rosadas, C; Menezes, MLB.; Galvio-Castro, B Assone, T, Miranda, AE.; Aragon, MG Caterino-de-Araujp, A.; Taylor, GP;
Ishak, R. Blocking HTLV-1/2 silent transmission in Brazil: Current public health policies and proposal for additional strategics.
PLoS Neg! Trop Dis 2021, 15, 0009717, [CrossRof}

y to make i d decisions on p of mother-to-child

thhedmmm pinions and data ined in all publications are solely thase of the individual

thor(s) and ib Mmtdmﬂandlahcdm(s)Mu’lu\d/otl\c«hm(s)dudamlupomlbdnyfumyﬂwyb
pmplnupmpmymdmgfmmanym thod: or p ferred to m the

102



103

pathogens Iﬁl\n\ﬂ’J

Supplementary Table 51 Missing data in the characteristics and outcomes of current pregnancy in HTLV-positive and HTLY-

negative women.

Varable Missing cases
m %) HTLV-positive HTLY-negative

Antenatal

i 2 (3.90) 1 1
appointments
Location of antenatal

i 1 (196§ 1 1]
appointments
anlu:nnl.'d. pregnancy 1(1.96) - 1
Undesired pregnancy 1 (1.96) - 1
Fostpartum

L A (750 1 3

complications

Drata represent the number and frequency of missing cases, considering all 51 participants.
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Supplementary Table 52, Missing and excluded data in the clinical characteristics of HTLY-exposed and non-exposed newborns

Varable Blissing cases

r {"al H'I'L"'.-'-l."cpcm'd H]'L"r'-unl.ﬂcp-:m'd
Bex 1 [(5.88) 1 2*
Birth weight 1(1.96) 1 =
Apgar scone at 1st minute 1(1.96) = 1
Apgar scone at Sth minute 1(1.96) = 1
Congenital maltormation 1 (1.496) 1 =
Fesuscatation 1(1.96) 1 .
Positive prassLre ventilation 1(1.96) 1 -
Breastheeding in the first hours of _
life F13.72) 3 4
Postnatal |.'|.1rr|.|:|li¢.'..\|:i-.|r|:.- 1(1.96) - 2

* One intersex case was excluded in the HTLY-unexposed group. Data sepresent the number and frequency of missing cases,

considering all 51 participants.
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ANEXOS

Anexo A- Tabela de Prevaléncia da distribuicdo da infecgao pelo HTLV em gestantes
nos diferentes estados brasileiros.

[#) Tabela 1 Prevaléncia da infecgio pelo HTLV-1/2 em gestantes, em diferentes estados do Brasil

Regido/Estado Prevaléncia (%) n Referéncia®
Norte
Para 0a 324 Guera et al. 201581550
03 13.382 Sequeira et al. 2012192
Amazonas 0 674 Machado Filhe et al. 2010794
Nordeste
Alagoas 02 54513 Moura et al. 20157
Bahia 0,14 542 Boa-Sorle f al. 201430
1,05 2766 Mello et al. 201479
0,98 408 Magalh3es et al. 2008735
0,84 6.754 Bittencourt et al. 2001752
0,85 1.024 Santos ef al. 199519
Maranhio 07 713 Mendes et al. 20205
03 2044 Guimaries de Souza et al. 20127
Ceara 0,12 814 Broutet et al. 199615
Centro-Deste
Mato Grosso do Sul 0,13 116.689 Dal Fabbro et al. 20081%¢
0,1 32.512 Figueird Filho et al. 2007180
Goias 0,1 15.485 Oliveira ef al. 2006
Sudeste
Rio de Janeiro 0,74 1628 Barmpas et al. 201957
0,66 1.204 Monieiro et al. 2014159
530 Paulo 0,1 913 Olbrich Meto ef al, 2004752
Sul
Parana 0,31 643 Medeiros et al. 2018155

Motas: a) Foram incluidos apenas estudos com testes confirmatdrios para infecgdo pelo HTLV-1/2; b) Gestantes adolescentes; c} Estudo com
amosiras de sangue em papel-filiro; d) Gestantes de alto risco.

Fonte: Protocolo Brasileiro para Infecgées sexualmente transmissiveis 2020: Infeccdo pelo Virus
Linfotropico de Células T Humana (HTLV) (2).
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Prevaléncia de HTLV-1 na Bahia e fatores associados a transmiss3o vertical do virus

na Bahia
Pesquisador: Maria Fernanda Rios Grassi
Area Temitica:
Versdo: 1

CAAE: 58585322.9.3001.5543
Instituicdo Proponente: Maternidade Climério de Oliveira/lUFBA
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.529.028

Apresentacdo do Projeto:

Estima-se que pelo menos 10 a 20 milhdes de pessoas estejam infectadas com HTLV-1 em todo © mundo.
As regides endémicas s30 o sudoeste do Japdo, a Africa subsaariana, regides do Caribe, areas localizadas
no Ira e Melanésia e o Brasil [5, 6]. As taxas de soro prevaléncia variam de acordo com a regido geografica,
da composigdo sociodemografica da

populagdo estudada e de comportamentos de risco. O HTLV-2 é menos prevalente e é predominantemente
enconfrado nas populacdes indigenas da América do Norte, Central e do Sul, bem como em usuarios de
drogas injetaveis nos Estados Unidos e na Europa A transmissao vertical (da mae para o filho) @ importante
em regides endémicas para a infecgdo pelo HTLV-1 e pode ocorrer durante a gestagao (transplacentaria) no
momento do parto ou mais frequentemente através da amamentag¢do. Aproximadamente 20% dos filhos de
maes infectadas podem adquirir a infecgdo.O HTLV-1 é transmitido por via sexual, via parenteral ou ainda
da mae para o filho, principalmente através do aleitamento. A via vertical é uma das principais responsaveis
pela manutengio da cadeia silenciosa da transmissdo e pela perpetuacgdo do virus por varias geragdes na
mesma familia. Esta via tem sido associada ao desenvolvimento de leucemia/linfoma de células T do adulto
(ATLL), de dermatite infectiva e da forma juvenil da paraparesia espastica tropical/mielopatia associada ao

HTLV (HAM/TSP.
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A proposta esta estruturada em dois objetives (eixos) que, em conjunto, pretandem fornecer dados
apidamiolégicos & clinicos da infecgdo pelo HTLY-1 no estado. O primeiro eixo pretende determinar o peil
epidemioldgico e a distribuigido geografica da infecgdo, a partir da andlise retrospectiva dos bancos de
dados das sorologias realizadas nos LACEN-BA em um periodo de 10 anos. Para tal, serd realizada a
andlise e interprelacdo de grandes volumes de dados “big data” utilizando programas especificos. O
sagundo eixo pretends determinar a prevaléncia de HTLV-1 & HIV em gestanies da Bahia e o delerminar a
taxa de transmiss3o vertical do HTLV-1, descrever falores associados a lransmissdo vertical. Para tal, sera
realizado um linkage dos bancos do Lacen-Bahia (periodo da 2012-2021) aos bancos dos Sistema Nacional
de Motificagtes (SINAN), Sistema de Informagio sobre Mascidos Vivos (SINASC), Sistema de Informagao
sobre Mortalidade (SIM) para identificar gestantes infectadas e bebés expostos. Os desfechos fetais,
neonatais, infantis @ maternos serdo identificados a partir do cruzamento dos bancos SIM, SINAN e
SIMASC.

Em uma segunda elapa, serSo analisados os dados da populagio de gestantes com HTLV alendidas em
maternidade publica de Salvador no periodo de janeiro de 2017 a dezembro de 2022. O desenvolvimento
deste projelo permitira estimar o ndmero de individuos infectados pelo HTLV-1 na Bahia, conhecer a
distribuicio espacial da infecgio, identificando novas areas endémicas e aquelas onde estudos precisam ser
reforgados. Adicionalmente, serd possivel determinar a taxa de transmissdo vertical e os principais fatores
associados a fransmissdo intrafamiliar do virus e ao desenvolvimanto das doengas associadas.

Objetivo da Pesquisa:
GERAL
Avaliar o perfil epidemioldgico da infecgio pelo HTLV-1 na Bahia & padrio de ransmissdo verlical da

infeccdo.

SECUNDARIOS
1) Determinar a soroprevaléncia e distribuicdo espacial e perfil demografico da infecgdo pelo HTLY-1 em
municipios do eslado da Bahia;

2) Daterminar a preval&ncia de HTLV e coinfecgdo com HIV em gestantes na Bahia;

3) Determinar a taxa de transmissdo vertical de HTLY, possiveis vias de transmissdo e fatores
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associados A transmissdo vertical em gestantes atendidas em uma maternidade de Salvadar, Bahia;

4) Identificar os desfechos clinicos durante a geslacio e desfechos felais e neonalais em filhos de mulheres
portadoras de HTLY, em gestantes atendidas em uma maternidade
de Salvador, Bahia.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:
RISCOS
Quebra do sigilo com exposicio das parlicipanies

BENEFICIOS

Conhecer informagbes importantes sobre a infeccio palo HTLY em populagdo vulnaravel (geslantes &
criangas) melhorando as inlervengdes relativas a prevengio e conlrole de transmissdo vertical de doenca
negliganciada poram de importancia epidemioldgica incontestavel & de alta prevaléncia na regido estudada.

0 desenvolvimentis deste projeto permitird estimar o nimero de individuos infectados pelo HTLY-1 na Bahia,
conhecer a distribuicdo espacial da infecgdo, identificando novas areas endémicas e aquelas onde estudos
precisam ser reforgados. Adicionalmente, sera possivel determinar a taxa de transmissdo vertical e os
principais fatores associados a transmissdo intrafamiliar do virus e ao desenvolvimento das doencas
associadas Todos os preceitos élicos e cientificos constantes na Resolugio 486/2012 do Conselho Nacional
de Etica em Pesquisa/COMEP para pesquisa em seres humanos, Aplicagdo de TCLE e TALE, presencial ou
por ligagdo telefonica gravada, claro lido e explicado de maneira compreensivel as participantes, iniciando o
asludo apds submissio e aprovagio élica do CEP da Bahiana. Para a primeira fase da pesquisa, avaliagio
documental, serd solicitada dispensa do TCLES TALE uma vez que neste momento, serdo usados dados
secundarios j& tratados.O bindmio m&e-filho serd avaliado em dois grupos: i) mae soropositiva e seu filho
soroposilive @ i) mae soroposiliva com sed filhe soronegative. Maes cujos filhos ndo tenham realizade
inwastigagio para HTLY serdo convidadas a realizar o lesle deles_Nao se obsarvando risco para o binomio
com estes procedimentos mas beneficios pela avaliagio da transmissad vertical ou ndo & o

ancaminhamenlo adeguado.

Enderego: [Rua do Limoeiro, 137

Bairra: Mazaré CEP: 40055150
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)3263.0275 Fax: (71)3283.810 E-mail: cepmeo@ulba be
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Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

O desenvolvimento deste projeto permilird estimar o nimero de individuos infectados pelo HTLY-1 na Bahia,
conhecer a distribuicio espacial da infecco, identificando novas dreas endémicas e aquelas onde estudos
precisam ser reforgados. Adicionalmente, serd possivel determinar a laxa de transmissdo vertical e os
principais fatores associados a transmissdo intrafamiliar do virus e ao desenvolvimento das doencas
associadas.

Consideracies sobre os Termos de apresentagio obrigataria:

Termos de apresaniagio estdo adequados

Recomendagoes:

Sugire na Metodologia rever e deixar mais clara a busca em prontuarios da MCO pois no questionario
proposto muitos dados ndo eslardo disponivais .

MNas abrevialuras e siglas excluir APGAR pois ndo & uma sigla mas o scbrenome da Dra. Virginia Apgar da
criadora do escore de vitalidade neonatal.

TCLE E TALE
- &0 foi informado o dados do CEP da Bahiana, ndo consta os dados do CEPMCO

- uso incorreto do termo "copia” - substiluir por via

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagbes:

Mio observadas pendéncias ou inadequagies.

Consideraces Finais a critério do CEP:

-0 parlicipante da pesquisa lem a liberdade de recusar-se a parlicipar ou de retirar seu consentimento em
qualquer fase da pesquisa, sem panalizagio alguma e sem prejuizo ao seu cuidado (Res. 466/12 CNS/MS)

& deve receber uma copia do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, na integra, por ele assinado.

-0 pasquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocole aprovado e descontinuar o
estudo somente apds analise das razdes da desconlinuidade pelo CEP gque o aprovou (Res. 4868/M12
CMS/MS), aguardando seu paracer, exceto quando perceber risco ou dano ndo previslo ao participante ou
quando constatar a superioridade de regime oferecido a um dos grupos da pesquisa que regueiram acao
imediata. Mo cronograma, obsernvar gue o inicio do estudo somente podera ser realizado apds aprovagao

pelo CEP, conforme compromisso do pesquisador

Endersgo: Fua do Limoeiro, 137

Bairra: Mazars CEP: 40055150
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)3283.9275 Fax: (71)3283-9210 E-mail: cepmoof@iufba be
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com a resolugio 466/12 CNSIMS.

Q™

-0 CEP deve ser informado de todos os afeitos adversos ou falos relevantes que alterem o curso normal do

estudo. E papel do pesquisador assegurar medidas imedialas adequadas frente a evenlo adverso grave

ocorrido (mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificacio ac CEP e & Agéncia Nacicnal de
Vigildncia Sanitaria - ANVISA - junto com seu posicionamento.

-Eventuais modificagies ou emendas ao prolocolo devem ser apresentadas ao CEP de forma clara e
sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas.

-Relatdrios PARCIAIS devem ser apresentados ao CEP SEMESTRALMENTE e FINAL na conclusdo do

projeto.

-Assegurar aos participantes da pesquisa ou sua populacio fonte os beneficios resultantes do projeto, seja

am lermos de relorno social, acesso aos procedimentos, produtos ou agentes da pesquisa (466/12

CNS/MS).

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguiva Postagem Autar Siluagda

Outros Folha_anexa.docx 22/06/2022 | Jacielma de Oliveira Acaila
17:06:31 | Fraire

TCLE/ Termos de | TALE_HTLV_Ajustado.docx 22J0B8/2022 |Jacielma de Oliveira | Aceito

Assanlimento / 17:06:17 | Fraire

Justificativa de

Ausancia

TCLE/ Termos de | TCLE_HTLV_Ajustado.docx 22/06/2022 |Jacielma de Oliveira | Aceito

Assanlimento / 17:06:02 | Fraire

Justificativa de

Ausancia

Projeto Detalhado /| Projelo_detalhado_ajustado.docx 22/06/2022 | Jacielma de Oliveira Acaila

Brochura 17:05:43 |Fraire

inyesligador

Brochura Pasqguisa |Brochura_ajustada.docx 22/06/2022 | Jacielma de Oliveira Acaila
09:07:08 | Fraire

Projeto Detalhado / | Brochura_Pesguisa_Bl docx 2004/2022 | Jacielma de Oliveira | Aceito

Brochura 14:37:53 | Fraire

Endere¢o: [FRua do Limoeiro, 137

Bairra: Mazaré CEP: 40.055-150

UF: BA Municipio: SALYVADOR

Telefone: (71)32B3.9275 Fax: (71)3283.9210 E-mail: cepmooidiufba b
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Investigador Brochura_Pesguisa_Bl.docx 2000472022 | Jacielma de Oliveira Acaita
14:37:53 | Fraira

Brochura Pesguisa |Brochura_Pesquisa.docx 20V04/2022 | Jacielma de Oliveira Acaita
14:36:14 | Fraire

TCLE / Termos de | TALE_HTLV.docx 07/04/2022 |Jacielma de Oliveira | Aceito

Assantimanto / 18:28:49 | Fraira

Juslificativa dea

Ausancia

TCLE ! Termos de | TCLE_HTLW .docx 07/04/2022 |Jacielma de Oliveira | Aceito

Assantimanto / 18:28:32 | Fraira

Juslificativa dea

Ausancia

Outros Questionario_HTLY_Bahiana.docx 07/04/2022 | Jacielma de Oliveira Acaita
18:21:04 | Fraire

Situagio do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:

Mao

SALVADOR, 15 de Julho de 2022

Endersgo: Rua do Limoeiro, 137

Bairro:  Mazaré
UF: BA

Assinado por:

Eduardo Martins Metto
(Coordenador(a))

CEP: 40055150

Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)3283.0275 Fax:

[71)3283-0210

E-mail: cepmooi@ufba be
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Anexo B- Parecer Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica

ESCOLA BAHIANA DE '
MEDICINA E SAUDE PUBLICA - o T
FBDC

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Prevaléncia de HTLV-1 na Bahia e falores associados a transmiss3o vertical do virus
na Bahia

Pesquisador: Maria Fernanda Rios Grassi

Area Tematica:

Versdo: 4

CAAE: 58585322.9.0000.5544

Instituicdo Proponente: Fundagdo Bahiana para Desenvolvimento das Ciéncias - FUNDECI
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 6.239.477

Apresentacao do Projeto:

Estima-se em 800 mil o nimero de brasileiros infectados pelo virus linfotrépico de células T humanas do tipo
1 (HTLV-1), com prevaléncias variando de acordo com a regido geografica. A maior parte dos estudos
avaliam gestantes, doadores de sangue ou individuos com outros agravos e existem lacunas com dados de
prevaléncia. O HTLV-1 é transmitido por via sexual, via parenteral ou ainda da mae para o filho,
principalmente através do aleitamento. A via vertical & uma das principais responsaveis pela manutencdo da
cadeia silenciosa da transmissdo e pela perpetuacdo do virus por varias geragdes na mesma familia. Esta
via tem sido associada ao desenvolvimento de leucemia/linfoma de células T do adulto (ATLL), de dermatite
infectiva e da forma juvenil da paraparesia espastica tropical/mielopatia associada ao HTLV (HAM/TSP).
Justificativa da Emenda:

Acrescentar equipe de pesquisa e centro coparticipante.

Informa ainda, que:” A emenda nado é exclusiva de seu Centro Coordenador, entdo quando a emenda for
aprovada, esta SERA replicada nos Centros Participantes vinculados e nos Comités de Etica das
Instituicdes Coparticipantes.”

Objetivo da Pesquisa:
Primario:

Enderego: AVENIDA DOM JOAQ VI, 274

Bairro: BROTAS CEP: 40.285.001
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)2101-1821 E-mail: cep@bahiana.edubr
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Continuacio do Farecer 6. 2390477

Avaliar prevaléncia de HTLY em gestantes e o padrdo de transmissdo varlical na Bahia.

Secundarios:

1- Determinar a soro prevaléncia e distribuicdo espacial e peril demografico da infecgdo pelo HTLY-1 em
municipios do eslado da Bahia;

2- Daterminar a prevaléncia de HTLY e coinfecgdo com HIV em gestantes na Bahia;

3- Daterminar a taxa de ransmissdo vertical de HTLV, possiveis vias de fransmissao e falores associados a
transmissdo varlical em gestantes atendidas em uma matemidade de Salvador, Bahia;

4- Identificar os desfechos clinicos durante a gestacio e desfechos fetais & neonatais em filhos de mulheres
paortadoras de HTLY, em gestantes atendidas em uma maternidade de Salvador, Bahia.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Quebra do sigilo com exposicio das participantes.

Beneficios: Conhecer informagdes importantes sobre a infecgdo pele HTLY em populagio vulnardvel
(gestantes e criangas) malhorando as inlervengoes relalivas a prevencio e controle de transmissdo verlical
de doanga negligenciada porém de importancia epidemiologica incontestavel e de alta prevaléncia na regido
astudada.

Comentario élico: Trata-se de esludo retrospactivo, observacional, utilizando banco de dados com
informagdes de fichas de natificagio do SIMAM, avaliagdo de prantudrios de parturientes infectadas palo
HTLW-1 atendidas em maternidade do estado da Bahia no periodo de 2017 a 2021. Os beneficios superam

05 ri5cOs.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Melodologia:

Desenho de pesquisa: esludo ecoldgico, retrospectivo, do lipo exploratdrio descritivo

Local: Sistemas de dados como “GAL — Lacen —BA, SIM, Prontudrios de maternidade em Salvador —-BA.
Populagdo ! Amosira: multheres que realizaram sorologia para HTLY afou HIV no Lacen —BA em 2012 a
2020 e multheras gravidas e criangas axposias eam 2012 a 2021. N=200.000

Critéric de Inclusdo: Mulheres em idade fértil (10 a 49 anos) que realizaram sorclogia para HTLY aefou HIV
no Laboratdrio Central de Sadde Publica da Bahia (Lacen —Ba) no periodo de 2012 a 2020. Posteriormenta,
serd realizada uma busca no Sistema de Informagio sobre Mascidos Vivos (SINASC) do registro de

nascimentos de 2012 a 2021, para identificar as mulheres que estiveram gravidas e as criangas expostas.

Endarega:  AVEMIDA DOM JOAD V1, 274

Bairra: BROTAS CEP: 40285001
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)2101-1821 E-mail: cepi@bahiana.edubr
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Critério de Exclusdo: Gestantes cujo diagndstico soroldgico ocorreu apds o parto.

Desenvolvimento: O estudo serd realizado a partir de linguagem de programacdo para linkage dos seguintes
bancos de dados:

- Garenciador de Ambiente Laboratorial ({GAL }-Lacen-Ba para identificacio de mulheres em idade fértil com
resultado positivo para HTLY efou HIV, no pericdo de 2012 a 2020;

- Sistema de Informacdo de Agravos de Molificagio (SINAN) para identificar gestantes e mulheres
infectadas para HTLY elou HIV e criangas expostas ao HIV,

- Sistema de Informagdo Scbre Nascidos Vivos (SINASC) para identificagdo de mulheres infectadas pelo
HTLW & HIV & que esliveram gravidas, cujos nascimentos ocorreram no periodo de 2012 a 2021, e criangas
axposias;

- Sistema de Informagio sobre meralidade (SIM) conlendo registros de Gbitos fetais em criangas menores
de dois anos, infantis @ maternos no pericdo de 2012 a 2022;

- Sistema de Controle de Exames Laboratoriais (Siscel) para identificacdo de mulheres gravidas e criangas
com diagndstico da HIV.

Serdo incluidas tedas as mulheres em idade fértil (10 a 49 anos) que realizaram sorologia para HTLY afou
HIV no Laboratdrio Central de Saude Publica da Bahia (Lacen —Ba) no periodo de 2012 a 2020.
Posteriormente, serd realizada uma busca no Sistema de Informagio sobre Nascidos Vivos (SINASC) do
registro de nascimentos de 2012 a 2021, para identificar as mulheres que estiveram gravidas e as criangas
expostas. Em seguida, sera realizado o linkage com banco de dados do Sistema de Informagdo sobre
Moralidade (SIM) contendo registros de dbitos fetais em criangas mencres de dois anos e materno no
periodo. Serd determinada a prevaléncia de gestantes infectadas por Regido de Salde na Bahia e por
distrite sanitario em Salvador.

Os desfechos fetais, neonatais, infantis @ maternos serdo identificados a partir do cruzamento dos bancos
S5IM, SINAN e SINASC. Para a determinar a taxa de transmissdc vertical sera realizado um estudo
retrospectivo envolvendo todas as mulheres atendidas na Maternidade Climéric de Oliveira e no Cenftro de
HTLVY da EBMSP no periodo de periodo de janeiro de 2017 a dezembro de 2021 e residentes em Salvador,
para colela de dados nos prontudrios.

Sari alaborade um releiro para a colata dos dados, a partir de dados contidos nas fichas de notificago,
bem como dados clinicos padronizados nos prontudrios de registros assistenciais da instituigio. Um
preanchimento piloto do banco de dados a parlir do instrumento sera realizado para ajustes do roleiro e
capacilagdo da equipe de invesligagdo.

Andlise dos dados: Serd aplicada estatistica indicada e andlises realizadas com o software R e

Endersgo:  AVEMIDA DOM JOAD VI, 274

Bairro: BROTAS CEP: 40 285001
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)2101-1821 E-mail: cepi@bahiana.edubr
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Cortinuaciio do Parecer 6 239 477

STATAv13.0.

Consideragoes sobre os Termos de apresentacio obrigatdria:

* Folha de rosto: adequadamente apresentada, assinada por pesquisador responsavel e responsavel
institucional da EBMSP;

* Termo de anuéncia: apresenta anuéncia do Professor e Coordenador do Centro de Meurocigncias/HTLY
EBMSP; Laboratdrio Avangado de Sadde Publica Instituto Gongalo Moniz — Ficcruz/BA: Secretaria de
Salude do Estado da Bahia; termo de compromisso e confidencialidade de dados assinado pela
pesquisadora responsavel; Maternidade Climério de Oliveira — UFBA; Superintendéncia de Vigilancia em
Sailde — LACEM — BA; Universidade do Estado da Bahia; anuéncia de Pesquisa e Inovagio e Pdas-
graduagdo da Escola Bahiana de Medicina & Sadde Publica (EBMSP);

* Cronograma: reapresenlado com insergdo de previsio de envio de relatdrios parcial e final.

* TCLE: solicita dispensa e justifica: Para o estudo de linkage de banco de dados, serdo incluidas mulheres
am idade fértil que realizaram sorologias para HTLV e HIV no Lacen no periodo do estudo (2012-2020),
astima-se cerca de 300.000 mulheres. Para essas solicita-se dispensa de TCLE. Para o estudo de
transmissao vertical, realizado na Maternidade Climério da Oliveira, no pericdo de 2017 a 2021, estima-se
um nimero de 200 mulheres. Sara aplicado um TCLE quando houver necessidade de complementar os
dados secundarios disponiveis no prontuario médico. Para as demais solicila-se dispensa de aplicagio do
TCLE;

"TALE: apreseniado com corregieas;

* Orcamento: no valor de RS 7.480,00 com financiamento proprio.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacbes:

Apds reanalise bioética desse protocolo de pesquisa de acordo com a Resolugio 466/12 do CNS e
documentos afins, observou-se que as inadequagtes foram sanadas.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o CEP-Bahiana, de acordo com as atribuigdes definidas na Resolugdo CNS n® 466 de
2012 & na Morma Operacional n® 001 de 2013 do CNS, manifesta-se pela aprovacio deste protocolo de
pesquisa deniro dos objetivos & melodologia proposta.

Este paracer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Endarsgo:  AVEMIDA DOM JOAD VI, 274

Bairra: BROTAS CEP: 40.285-001
UF: BA Munigipio: SALVADOR
Telefone: (7112104-1821 E-mail: cepilibahiana.edubr
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Continuaglio oo Fareoer. 6233 477
Tipo Documento Arguivo Pastagem Autor Siluagao
Informagies Basicas| PE_INFORMACOES _BASICAS 213168 11/08/2023 Acaito
do Projeto 0 El.pdf 11:51:18
Outros Folha_anexa_pendencias.docx 11/08/2023 |Jacielma de Olivaeira Aceilo
11:41:32 | Fraire
Cronograma Cronograma_Versaod_docx 11/08/2023 | Jacielma de Oliveira | Aceilo
11:40:57 | Freira
Declaragio de TCUD_MarcioAraujo. pdf 2000772023 | Jacielma de Oliveira Aceilo
Pesguisadores 14:22:-51 Fraire
Declaragio de TCUD_Aloisio.pdf 2000772023 | Jacielma de Oliveira Aceilo
Pesquisadores 14:22:30 | Fraire
Dweclaragio de Anuencia_Hupes. pdf 2000772023 | Jacielma de Oliveira | Aceito
Instibuigso & 14:18:21 Fraira
nfraesingbrg
Declaragio de TCUD_HUPES.pdf 27052023 | Jacielma de Oliveira Aceilo
Pesquisadores 11:35:38 | Fraire
Declaragio de Declaracao_Compromisso_Briena.pdf 28/04/2023 | Jacielma de Olivaeira Aceilo
Pesquisadores 11:08:31 | Fraire
Declaragio de Declaracao_Fernando.pdf 28/04/2023 | Jacielma de Olivaeira Aceilo
Pesquisadores 11:07:04 | Fraire
Declaragio de Declaracao_»Alexandra. pdf 28/04/2023 | Jacielma de Olivaeira Aceilo
Pesguisadores 11:05:27 | Freira
Declaragio de Declaracao_MNey. pdf 28/04/2023 | Jacielma de Oliveira Aceilo
Pesquisadores 10:45:33 | Fraire
Brochura Pesquisa |Brochura_Emenda.docx 28/04/2023 |Jacielma de Oliveira | Aceilo
10:43:52 | Fraire
Cronograma Cronograma_»Ajustado. docx 22/06/2022 | Jacielma de Olivaira Aceilo
17:06:44 | Freira
TCLE /! Termos de | TALE_HTLV_Ajustado.docx 22/06/2022 | Jacielma de Olivaeira Aceilo
Assentimanto / 17:08:17 |Fraira
Justificativa de
Ausancia
TCLE /! Termos de | TCLE_HTLV_Ajustado.docx 22/06/2022 |Jacielma de Oliveira Aceilo
Assantimanta / 17:06:02 |Fraira
Justificativa de
Ausancia
Prajeto Detalhado / | Projeto_detalhado_ajustado. docx 22/08/2022 |Jacielma de Oliveira | Aceilo
Brochura 17:05:43 |Fraeira
nyestigador
Declaracdo de Carta_Anuencia_Climerio pdf 06/05/2022 | Jacielma de Oliveira | Aceilo
Instibuigso & 12:06:32 |Fraire
lura
Falha de Roslo Folha_de Rosto_pdf 04/05/2022 | Jacielma de Oliveira | Aceilo
18:19:08 | Fraire
Declaragio de Carta_Anuencia_Bahiana.pdf 04/05/2022 | Jacielma de Olivaeira Aceilo
Instituicio e 18:18:49 |Freira
Unfragsirutura
Enderego:  AWVEMNIDA DOM JOAD W, 274
Bairra: BROTAS CEP: 40 285001
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)2101-1821 E-mail: cepilibahiana.edu.br
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QL goe

Projeto Detalhado ! | Brochura_Pesquisa_Bl.docx 20004/2022 | Jacielma de Oliveira Acailo
Brochura 14:37:53 |Freira
investigador

Cronograma Cronograma.docx 20004/2022 | Jacielma de Olivaeira Acailo

14:34:78 | Fraire

TCLE / Termos de | TALE_HTLV docx 07/04/2022 | Jacielma de Oliveira | Aceilo
Assantimanto / 18:29:49 |Fraira

Justificativa de

Ausancia

TCLE /! Termos de | TCLE_HTLV.docx 070472022 | Jacielma de Olivaeira Acailo
Assantimanto / 18:29:32 |Fraira

Justificativa de

Auséncia

Outros Questionario_HTLY_Bahiana.docx 070472022 | Jacielma de Olivaeira Acailo

18:21:04 | Freire

Declaracio de TCUD_Grassi.pdf 070472022 | Jacielma de Olivaeira Acailo
Pesquisadores 13:08:33 | Fraire

Declaracdo de TCUBD pdf 07/04/2022 | Jacielma de Oliveira | Aceilo
Pesquisadores 13:07:06 | Fraire

Declaracio de declaracao_Carla.pdf 06/04/2022 | Jacielma de Olivaeira Acailo
Pesguisadores 08:02:41 | Freira

Declaracio de Declaracao_Fred.pdf 06/04/2022 | Jacielma de Olivaeira Acailo
Pesquisadores DE:53:17 | Fraire

Dwclaragio de Declaracao_Aparecida. pdf 06/04/2022 | Jacialma de Oliveira | Aceilo
Pesquisadores D6:52:33 | Fraire

Declaracio de Declaracao_Hugo_Saba pdf 06/04/2022 | Jacielma de Olivaeira Acailo
Pesguisadores 06:52:12 | Freire

Declaracio de Declaracao_Jacialma.pdf 2000372022 | Jacielma de Olivaeira Acailo
Pesquisadores 14:49:07 | Fraire

Dwclaragio de Declaracao Felicidade.pdf 26/032022 |Jacielma de Oliveira | Aceilo
Pesquisadores 14:48:33 | Fraire

Declaragio de Declaracao_Barnardo. pdf 26/03/2022 | Jacialma de Olivaira Aceito
| Pesguisadores 14:48:17 | Freira

Situagdo do Parecer:

Aprovado

MNecessita Apreciagio da CONEP:

Mao

Enderego:  AWEMIDA DOM JOAD W, 274

Bairra: BROTAS CEP: 40 285-001

UF: BA Municipio: SALVADOR

Telefone: (71)2101-1821 E-mail: cepiibahiana.edu.br
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Anexo C: Certificado MEDTROP- Apresentagao oral — Prevaléncia da Infecgao pelo

HTLV em gestantes de Maternidade Publica em Salvador- Brasil

\Ng ,,

Certificamos gue o trabalho com o titulo:

PREVALENCIA DA INFECGAO PELO HTLV EM GESTANTES DE MATERNIDADE
PUBLICA EM SALVADOR, BRASIL

cujos autores SAQ: Jacielma Freire , Maria Aparecida Figueredo Rodrigues ,
Hugo Saba, Marcio Luis Valenga Aradjo, Aloisio Santos Nascimento Filho ,
Carla Talana Cointeiro Bressy, Fernando Pinheiro Figueiredo, Luana Leandro
Gois, Felicidade Mota Pereira, Bernardo Galvao-Castro, Maria Fernanda Rios

A SN Grassi, foi APRESENTADO na modalidade Oral, no 58° Congresso da Sociedade
T Brasileira de Medicina Tropical (MEDTROP 2023), realizado no periodo de 10 a 13
de setembro de 2023, no Centro de Convengdes de Salvador na cidade de Salvador,
Bahia.
Salvador/BA, 13 de setembro de 2023.
Para verificar a aulenticidade deste cerificado, basta acessar o link validacertificados. iweventos com.br e usar o
codigo: 096feGbedT
b..n.xg...x.h.. \ xwﬂp
Dr. Mitermayer Galvao dos Reis ulio Croda
Presidente do MEDTROP 2023 ?du.:uan SBMT
— — —
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Anexo D: Certificado MEDTROP- Apresentacéo oral- Prevaléncia da Infecgédo pelo

HTLV de mulheres em idade fértil da Bahia.

/;///V \.\ﬂ/ Certificamos que o trabalho com o titulo:

% S, n » PREVALENCIA DA INFECCAO PELO HTLV DE MULHERES EM IDADE FERTIL DA
p— ./.s.p BAHIA

z m U -ﬂ. m cujos autores SAO: Maria Aparecida Figueredo Rodrigues, Jacielma Freire , Hugo
N N /0 Saba , Marcio Luis Valencga Araujo, Aloisio Santos Nascimento Filho , Carla
// uo a Hw mmﬂ o w /// Taiana Cointeiro Bressy , Fernando Pinheiro Figueiredo , Luana Leandro Gois,
/// //ﬂ// Felicidade Mota Pereira, Bernardo Galvao-Castro, Maria Fernanda Rios Grassi,
\ﬁ//\ \\/va,\o foi APROVADO na modalidade Oral, no 58° Congresso da Sociedade Brasileira de

Medicina Tropical (MEDTROP 2023), realizado no periodo de 10 a 13 de setembro
de 2023, no Centro de Convengdes de Salvador na cidade de Salvador, Bahia.

Salvador/BA, 13 de setembro de 2023.

Para verificar a autenticidade deste certificado, basta acessar o link validacedificados iweventos com br e usar o
codigo: 7e08f28089

Dr. Mitermayer Galvio dos Reis lio Croda
Presidente do MEDTROP 2023 v:..ﬁm\_ ente da SBMT
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Acesse httpsw\doity.com.brivalidar-certificado para werificar se este cedificado & walido. Cadigo de validaciio: 1HH10M-A

0D Jo
00 &I

cs  CERTIFICATE

We certify that the work Challenges of Social Vulnerability in Prevention and
HTLYV control by the author(s) TONI ALEX REIS BORGES, HUGO SABA,
MARCIO LUIS V. ARAUJO, MARIA FERNANDA R. GRASSI, MARIA
APARARECIDA F. RODRIGUES, JACIELMA FREIRE, ALOISIO S.
NASCIMENTO FILHO was accepted and presented at the Conference on Complex
Systems 2023, held from 16/10/2023 to 20/10/2023 in Salvador, Bahia, Brazil.

Marcelo A. Moret'S. Gon calves

“SCAPES O SANR  chiiic

Anexo E: Certificado CCS 2023 — Challenges of Social Vulnerability in Prevention and

HTLYV control
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cional sobre HTLV no Brasil- Poéster- HTLV

F: Certificado XVI Simpdsio Interna

Anexo

at a public

iving care

study of northeastern women recei

in Pregnant women: a

Infection

maternity hospital in Salvador, Brazil.

u@, = Omﬁ_momao

Centificamos que o trabalho intitulado
HTLV Infection in pregnant women: a study of northeastern women receiving care at a
public maternity hospital in Salvador, Brazil
foi apresentado em formato de POSTER durante o XVI Simpésio Internacional sobre HTLV
no Brasil, realizado nos dias 25, 26 e 27 de outubro de 2023, em Jodo Pessoa - PB, tendo como
autor(ers): Jacielma Freire, Maria Aparecida Figueredo Rodrigues, Hugo Saba, Marcio
Luis Valenca Araljo, Aloisio Santos Nascimento Filho, Carla Taiana Cointeiro Bressy,
Briena Rodrigues, Luana Leandro Gois, Felicidade Mota Pereira, Bernardo Galvio-
Castro, Maria Fernanda Rios Grassi.

Jodo Pessoa, 27 de outubro de 2023.

Profa. Dra. Maria Fornanda Grassi
Presidente Clentitica




122

Anexo G: Certificado XVI Simpésio Internacional sobre HTLV no Brasil- Apresentagao

oral- HTLV Infection in Pregnant women: a study of northeastern women receiving care

at a public maternity hospital in Salvador, Brazil.

ansmom@o

Certificamos que o trabalho intitulado
HTLV INFECTION IN PREGNANT WOMEN: A STUDY OF NORTHEASTERN WOMEN RECEIVING
CARE AT A PUBLIC MATERNITY HOSPITAL IN SALVADOR, BRAZIL
foi apresentado em formato de APRESENTACAQ ORAL durante o XVI Simpésio Internacional

sobre HTLV no Brasll, realizado nos dias 25, 26 e 27 de outubro de 2023, em Jodo Pessoa -PB,
tendo como autor(ers): Jacielma Freire, Maria Aparecida Figueredo Rodrigues, Hugo Saba,
Marcio Luls Valenga Araujo, Aloisio Santos Nascimento Filho, Carla Taiana Cointeiro Bressy,
Briena Rodrigues, Luana Leandro Gois, Felicidade Mota Pereira, Bernardo Galvéao-Castro,
Maria Fernanda Rios Grassi.

Jodo Pessoa, 27 de outubro de 2023.

f\z rﬁ. NOAL

Profa. Dra. Maria Fernanda Grassi
Presidente Cientifica
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Anexo E: Certificado XVI Simpésio Internacional sobre HTLV no Brasil- Poster-

Prevalence of HTLV Infection Among Women of Reproductive Age In Bahia 2017 a

2022.

== Certificado

Certificamos que o trabalho intitulado
Prevalence of HTLV Infection Among Women of Reproductive Age in Bahia, 2017-2022
foi apresentado em formato de POSTER durante o XVI Simpésio Internacional sobre HTLV
no Brasil, realizado nos dias 25, 26 e 27 de outubro de 2023, em Joao Pessoa - PB, tendo como

autor(ers): Maria Aparecida Figueredo Rodrigues, Jacielma Freire, Hugo Saba, Aloisio
Santos Nascimento Filho, Marcio Luis Valenga Araujo, Fernando Pinheiro Figueiredo,
Felicidade Mota Pereira, Luana Leandro Gois, Carla Taiana Cointeiro Bressy, Bernardo
Galvao-Castro, Maria Fernanda Rios Grassi.

Joao Pessoa, 27 de outubro de 2023.

Aobonyy M Lien olu :geh (?rﬁ,sorrm

Profa. Dra. Clarice Neuenschwander Profa. Dra. :oaozwo:..nin Grassi
Presidente do Simpdsio Presidente Cientifica
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Anexo F: Certificado XVI Simpdsio Internacional sobre HTLV no Brasil- Apresentagao

Oral- Prevalence of HTLV Infection Among Women of Reproductive Age In Bahia 2017

a 2022.

= .
e== Certificado

NO BRASIL

25 A 27 ¢ OUTUBEO DL 3023
JOMO MES0A -

Certificamos que o trabalho intitulado

Prevalence of HTLV Infection Among Women of Reproductive Age in Bahia, 2017-2022
foi apresentado em formato de APRESENTACAOQ ORAL durante o XVI Simpésio Internacional

sobre HTLV no Brasil, realizado nos dias 25, 26 e 27 de outubro de 2023, em Joao Pessoa -

PB, tendo como autor(ers): Maria Aparecida Figueredo Rodrigues, Jacielma Freire, Hugo

Saba, Aloisio Santos Nascimento Filho, Marcio Luis Valenc¢a Araujo, Fernando Pinheiro
Figueiredo, Felicidade Mota Pereira, Luana Leandro Gois, Carla Taiana Cointeiro Bressy,

Bernardo Galvao-Castro, Maria Fernanda Rios Grassi.

Joao Pessoa, 27 de outubro de 2023.

c C r_\..) Dc E\.ﬂi\ f/,.,/,._r .w“ny /..w.

Clarice Neuenschwander Profa. Dra. Zn:n,_vo:.u:nu Grassi
ente do Simpdsio Presidente Cientifica
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Anexo H: Certificado de Registro de Programa de Computador- Titulo: SGHTLV

) NN
HEE

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
MINISTERIO DO DESENVOLVIMENTO, INDUSTRIA, COMERCIO E SERVICOS
INSTITUTO NACIONAL DA PROPRIEDADE INDUSTRIAL
DIRETORIA DE PATENTES, PROGRAMAS DE COMPUTADOR E TOPOGRAFIAS DE CIRCUITOS

Certificado de Registro de Programa de Computador

Processo N°: BR512024001846-8

O Instituto da expede o pi de registro de programa de
computador, valido por 50 anos a partir de 1* de janeiro & data de , em C com o
§2°_ ant. 2 da Lei 9.609, de 19 de Fevereiro de 1998.

Titulo: SGHTLY
Data de publicagdo: 29/05/2024
Data de criagio: 15/02/2024

Titular(es): EDUARDO MANUEL DE FREITAS JORGE; HUGO SABA PEREIRA CARDOSO; ALOISIO SANTOS
NASCIMENTO FILHO; FILIPE CARDOSO BRITO; RAFAEL GUIMARAES OLIVEIRA DOS SANTOS; BARTOLOMEU
DAS NEVES MARQUES: MARCIO LUIS VALENCA ARAUJO; RAISSA SILVA FERNANDES: TONI ALEX REIS
BORGES; ABDON CAMPOS DOS SANTOS:; MARIA FERNANDA RIOS GRASSI; JACIELMA DE OLIVEIRA FREIRE:
MARIA APARECIDA FIGUEREDO RODRIGUES

Autor(es): EDUARDO MANUEL DE FREITAS JORGE: HUGO SABA PEREIRA CARDOSO; ALOISIO SANTOS
NASCIMENTO FILHO; FILIPE CARDOSO BRITO: RAFAEL GUIMARAES OLIVEIRA DOS SANTOS: BARTOLOMEU
DAS NEVES MARQUES: MARCIO LUIS VALENCA ARAUJO; RAISSA SILVA FERNANDES. TONI ALEX REIS

BORGES; ABDON CAMPOS DOS SANTOS: MARIA FERNANDA RIOS GRASSI; JACIELMA DE OLIVEIRA FREIRE:
MARIA APARECIDA FIGUEREDO RODRIGUES

Linguagem: POSTGREE SQL; OUTROS

Campo de aplicagdo: IF-07; IN-02; PR-03; SD-01: SD-08
Tipo de programa: AP-01: FA-O1; GI-02; SM-01
Algoritmo hash: SHA-512

Resumo digital hash:
ddalad95c7297cbfGetdbOeddar16db541c8edSH 37d301d3bee74tfa '69eleea3c36b3c532d51
67e349d9cd4b1dbdB8f23050582443

Expedido em: 11/06/2024

@ UK AR A

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
MINISTERIO DO DESENVOLVIMENTO, INDUSTRIA, COMERCIO E SERVICOS
INSTITUTO NACIONAL DA PROPRIEDADE INDUSTRIAL
DIRETORIA DE PATENTES, PROGRAMAS DE COMPUTADOR E TOPOGRAFIAS DE CIRCUITOS
Carlos Alexandre Fernandes Siva
Chefe da DIPTO
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Anexo l:Certificado de Registro de Programa de Computador- Titulo: SGHIV

4@\ L
RPE=-

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
MINISTERIO DO DESENVOLVIMENTO, INDUSTRIA, COMERCIO E SERVICOS
INSTITUTO NACIONAL DA PROPRIEDADE INDUSTRIAL
DIRETORIA DE PATENTES, PROGRAMAS DE COMPUTADOR E TOPOGRAFIAS DE CIRCUITOS

Certificado de Registro de Programa de Computador

Processo N°: BR512024001848-4

O Instituto da expede o de registro de programa de
computador, valido por 50 anos a partir de 1° de janeiro & data de 0 4, em com o
§2°_ art. 2° da Lei 9.609, de 19 de Fevereiro de 1998.

Titulo: SGHIV
Data de publicagdo: 03/06/2024
Data de criagfo: 15/03/2024

Titular(es): EDUARDO MANUEL DE FREITAS JORGE; HUGO SABA PEREIRA CARDOSO: ALOISIO SANTOS
NASCIMENTO FILHO; FILIPE CARDOSO BRITO; RAFAEL GUIMARAES OLIVEIRA DOS SANTOS; BARTOLOMEU
DAS NEVES MARQUES: MARCIO LUIS VALENCA ARAUJO; RAISSA SILVA FERNANDES: TONI ALEX REIS
BORGES; ABDON CAMPOS DOS SANTOS: MARIA FERNANDA RIOS GRASSI; JACIELMA DE OLIVEIRA FREIRE:
MARIA APARECIDA FIGUEREDO RODRIGUES

Autor(es): EDUARDO MANUEL DE FREITAS JORGE: HUGO SABA PEREIRA CARDOSO; ALOISIO SANTOS
NASCIMENTO FILHO; FILIPE CARDOSO BRITO; RAFAEL GUIMARAES OLIVEIRA DOS SANTOS: BARTOLOMEU
DAS NEVES MARQUES: MARCIO LUIS VALENCA ARAUJO; RAISSA SILVA FERNANDES. TONI ALEX REIS

BORGES: ABDON CAMPOS DOS SANTOS; MARIA FERNANDA RIOS GRASSI; JACIELMA DE OLIVEIRA FREIRE:
MARIA APARECIDA FIGUEREDO RODRIGUES

Linguagem: POSTGREE SQL; OUTROS

Campo de aplicagdo: IF-07; IN-02; PR-03; SD-01. SD-08
Tipo de programa: AP-01: FA-01; GI-02; SM-01
Algoritmo hash: SHA-512

Resumo digital hash:

al2cade8170° 195, 16 34396571c0
4cafS5035h3514201t854118d75c

Expedido em: 11/06/2024

,@ R RO R

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
MINISTERIO DO DESENVOLVIMENTO, INDUSTRIA, COMERCIO E SERVICOS
INSTITUTO NACIONAL DA PROPRIEDADE INDUSTRIAL
DIRETORIA DE PATENTES, PROGRAMAS DE COMPUTADOR E TOPOGRAFIAS DE CIRCUITOS
Carlos Alexandre Fernandes Silva
Chefe da DIPTO



