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RESUMO

A infecgao por HIV/aids pode ser considerada uma das mais devastadoras
epidemias ja vistas pela humanidade. Desde seu inicio, tem apresentado perfis
epidemiolégicos heterogéneos nas diversas regides do mundo e em subgrupos
populacionais especificos. Apesar de se observar significativa melhora no
prognéstico da infecgao, resultante dos avangos terapéuticos recentes, o impacto
das intervengdes em termos de incidéncia e de mortalidade parece ter sido menos
evidente entre as mulheres. Com o propésito de comparar o perfil clinico evolutivo e
a sobrevida de mulheres e homens vivendo com HIV/aids acompanhados em
servigo de referéncia de Sao Paulo, foi estudada amostra aleatéria de pacientes
atendidos na Casa da Aids, do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
USP, no periodo de janeiro de 1998 a dezembro de 2002.

Definiram-se dois eventos de interesse (desenvolvimento de aids e dbito por
aids), tomando como variaveis dependentes o tempo de sobrevivéncia livre de aids
e o tempo para a ocorréncia do ébito por aids. Para avaliagao do primeiro desfecho
foram considerados apenas os individuos que nao apresentavam diagndstico de
aids a admissdo ao servigo. A data inicial de cada individuo na coorte foi a da
realizagao do teste sorolégico confirmatério de infecgao por HIV, tendo sido os
pacientes avaliados em seu seguimento no servigo até 30/03/2003.

As caracteristicas sécio-demograficas e clinicas dos pacientes, bem como
os resultados de exames laboratoriais foram obtidos dos prontuarios médicos. Os
dados de mortalidade foram oriundos de bancos de informagdes de dbitos.

Na andlise dos resultados, foram comparadas proporgdes por meio da
estatistica Qui-quadrado, enquanto o teste t de Student e o teste nao-paramétrico
de Mann-Whitney foram utilizados na avaliagado de médias e medianas,
respectivamente. Compararam-se as taxas de incidéncia e de mortalidade pela
distribuigao binomial. As probabilidades acumuladas de sobrevida foram calculadas
utilizando o estimador produto limite de Kaplan-Meier e o modelo de riscos
proporcionais de Cox na estimativa das razoes de risco.

A coorte analisada no estudo de mortalidade por aids compreendeu 1072
pacientes (71% homens e 47% com diagnéstico de infecgao por HIV+ anterior a
1997). A admissdo ao servico, 55% dos homens e 38% das mulheres
apresentavam aids. Dentre os 534 individuos admitidos no servigo sem aids, foram
identificados 156 casos incidentes da doengca, em 2.455 pessoas-ano de



seguimento, dos quais 52 (33%) receberam o diagndstico de aids, por terem
desenvolvido afecgdes oportunistas definidoras. Verificou-se, apés ajuste para a
variavel sexo, que a progressao para a aids foi associada, de forma independente,
com a determinagdo mais elevada da carga viral de HIV superior a 100.000
copias/mL durante o seguimento na Casa da Aids (p<0,001) e com o tipo de
tratamento anti-retroviral recebido (p<0,001).

Ocorreram 91 6bitos relacionados a aids em seguimento total de 6.004
pessoas-ano. Mostraram-se preditores de 6bito por aids, apds ajuste pelo tipo de
tratamento anti-retroviral recebido: o sexo feminino (p=0,02), a idade ao diagndstico
de infecgao por HIV (p=0,005), a menor determinagao de células CD4+ inferior a
200/mm?® (p<0,001) e a maior carga viral de HIV superando 100 mil cépias/mL
(p=0,007) durante o seguimento na Casa da Aids e a ocorréncia de afecgao
oportunista prévia a admissao (p<0,001) ou durante o seguimento no servigo
(p<0,001).

Este estudo observou que as mulheres, quando comparadas aos homens,
parecem ter-se beneficiado em menor intensidade do cuidado recebido em um
servigo universitario de referéncia do Municipio de Sao Paulo. O reconhecimento
dos fatores associados a maior vulnerabilidade no cuidado por parte da populagao
feminina pode contribuir para o planejamento de novas iniciativas, visando
aprimorar a assisténcia prestada, em tempos de terapia anti-retroviral de alta
poténcia (HAART), as pessoas vivendo com HIV/aids de um modo geral e as
mulheres, em particular.



SUMMARY

HIV/aids may be regarded as one of the most devastating epidemics seen by
mankind. From the start, distinct epidemiological profiles have been described in
different geographical areas and population groups. Despite the significant
improvement in prognosis due to recent progress in HIV chemotherapy, the impact
of these interventions in terms of incidence and mortality seems to have been less
remarkable among women. In order to compare the clinical course and survival of
men and women living with HIV/AIDS followed by a reference center in Sdo Paulo,
we studied a random sample of patients who were assisted at the AIDS Clinic,
affiliated to the University of Sao Paulo Medical School Hospital from January 1998
to December 2002.

We defined two outcomes (incidence of AIDS and AIDS-related death),
taking survival time free from AIDS and time to AIDS-related death as the
dependent variables. For evaluation of the first outcome, we selected individuals
who did not fulfill AIDS diagnostic criteria at admission. Patients were included in the
cohort on date of diagnosis of HIV infection and followed up until 30™ March 2003.

Medical charts were reviewed in search of socio-demographic and clinical
data, as well as laboratory outcomes. Mortality data were obtained from official
databases. For analysis, proportions were compared by yx? whereas means and
medians were evaluated by tStudent or Mann-Whitney tests. Incidence and
mortality rates were compared by binomial distribution. Overall cumulative survival
probability was estimated by the Kaplan-Meier method and hazard ratios calculated
by the Cox proportional hazards model.

The survival cohort comprised 1,072 patients (71% men and 47% diagnosed
as HIV-positive before 1997). At admission to the clinic, 55% of men and 38% of
women had AIDS. Among 534 patients admitted to the clinic without AIDS, 156
incident cases were identified, in a total of 2,455 person-years of follow-up (PYFU),
52 (33%) received a diagnosis of AIDS for having presented AIDS-defining
opportunistic illnesses. Predictors of progression to AIDS, after adjustment by sex,
included the highest HIV viral load assessment during follow-up>100,000 copies/mL
(p<0.001) and the prescribed antiretroviral regimen (p<0.001).

Ninety-one AIDS-related deaths occurred in a total of 6,004 PYFU.
Predictors of AIDS-related death, after adjustment for prescribed antiretroviral
regimen, included: female sex (p=0.02), age at HIV diagnosis (p=0.005), lowest CD4



count<200 cells/mm?® (p<0.001) and highest viral load assessment during follow-
up>100,000 copies/mL (p=0.007), as well as having an HIV-defining illness
diagnosed at admission (p<0.001) or during follow-up (p<0.001).

This study showed that women seem to have benefited less than men
from care provided at a university reference center in Sao Paulo city. Recognizing
factors that might be associated to a higher vulnerability in care among women may
contribute to the establishment of new strategies to enhance care in times of
HAART for people living with HIV/AIDS as a whole and to women in particular.
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1. INTRODUGCAO

A infecgdo por HIV/aids pode ser considerada uma das mais
devastadoras epidemias ja vistas pela humanidade. Desde o seu
surgimento, no inicio da década de 80, até os dias de hoje, a infecgao por
HIV ja causou aproximadamente 25 milhdes de ébitos e estima-se que haja,
no mundo, 40,3 milhdes de pessoas vivendo com HIV ou aids, sendo que
aproximadamente 64% destas habitam a regido africana localizada ao sul do
Saara (UNAIDS 2005).

Sabe-se que, desde o inicio, a epidemia da aids tem apresentado

perfis epidemioldgicos heterogéneos nas diversas regidoes do mundo.

Nos paises asiaticos e na Europa Oriental, os primeiros casos foram
diagnosticados somente dez anos apés o aparecimento da doenga em
paises da América do Norte, da América Latina, do continente africano ao
sul do Saara, da Oceania e da Europa Ocidental (ONUSIDA 2004).

Diferencas marcantes sao encontradas quando se comparam o0s
modos de aquisi¢éo da infecgao nos diversos paises. A transmissao através
do uso de drogas intravenosas destaca-se de forma preponderante na Asia
Central e na Europa Oriental e, associadamente a categoria heterossexual,
no Oriente Médio, Asia, América do Norte, América Latina, Caribe e Africa
(com excegao apenas dos paises africanos ao sul do Saara, onde o grupo
de usuarios de drogas injetaveis (UDI) ndo é tao prevalente). J& os homens
que fazem sexo com homens (HSH) aparecem como principal categoria de
exposigao na Australia e Nova Zelandia, na Europa Ocidental (juntamente
com os UDI) e na América do Norte (DUNNE e cols. 1997, UNAIDS 2004a,
TSANTES e cols. 2005). Essas diferengas tém sido observadas dentro de
um mesmo pais. Na Colémbia, por exemplo, em algumas areas destaca-se
o grupo HSH e, em outras, os heterossexuais.

O impacto da epidemia também é varidvel segundo a regiao
geografica. Em 2003, enquanto a prevaléncia de infecgdo por HIV era de



0,1% em paises do oriente asiatico, do Pacifico, da Austrdlia e da Nova
Zelandia, atingiu 3,0% nas Bahamas, 5,6% no Haiti e indices bem superiores
a esses no continente africano ao sul do Saara (UNAIDS 2004a). Sendo
essa a area mais afetada pela doenga, em Botsuana, por exemplo,
aproximadamente 37% da populagdo adulta encontra-se infectada pelo HIV.
Essas diferencas sdao ainda mais marcantes quando subgrupos
populacionais especificos sdo analisados. Por exemplo, na China entre
trabalhadores do sexo, registrava-se no ano 2000 uma prevaléncia de
infecgao por HIV inferior a 1%; enquanto, em Bangladesh, verificou-se uma
prevaléncia de 20%. Prevaléncias altas também tém sido encontradas entre
os usudrios de drogas injetaveis (UDI): 50% em Jacarta, Indonésia, no ano
de 2003 e superior a 60% em chineses em 2002 (ONUSIDA 2004, UNAIDS
2004a).

E importante, contudo, destacar que em uma mesma localidade
encontram-se discrepancias relevantes quando se consideram as
prevaléncias segundo o sexo. Entre jovens de 15 a 24 anos, por exemplo,
notam-se diferengas marcantes nas taxas de prevaléncia da infeccao por

HIV em varias regides do mundo (Tabela 1).

Atualmente as mulheres representam quase metade das 40 milhdes
de pessoas vivendo com HIV ou aids (ONUSIDA 2004). Acredita-se que
devido a complexa interagdo de fatores bioldgicos, socioecondmicos e
culturais a epidemia da aids vem-se difundindo com maior velocidade entre
as mulheres (PAHO 2000). Nos Estados Unidos, por exemplo, entre 1999 e
2003, o numero estimado de casos de aids aumentou 15% entre as
mulheres, enquanto que na populagdo masculina houve um acréscimo de
somente 1% (CDC 2004).

Essa tendéncia aparece de modo mais destacado nos paises em que
a transmissao heterossexual é predominante. Nessas regiées, a
vulnerabilidade feminina a infecgao pelo HIV aparece na maioria das vezes
associada as praticas de risco de seus companheiros (PAHO 2000, UNAIDS
2004a).



Tabela 1: Prevaléncias (%) minimas e maximas estimadas da infecgao por
HIV em jovens de 15 a 24 anos de idade de diferentes regiées do mundo no

ano de 2001 segundo sexo.

sexo

Localidades

feminino masculino
AFRICA 6,41 211,39 3,13 a 5,56
SUBSAARIANA
AFRICA DO NORTE 0,23 20,41 0,08a0,15
E ORIENTE MEDIO
AMERICA DO 0,16 2 0,29 0,33a0,58
NORTE
AMERICA LATINA 0,26 a 0,46 0,39 a 0,69
ASIA (sul e sudeste) 080,64 D2 0se
ASIA ORIENTAL E 0,0620,10 0,12a0,22
PACIFICO
AUSTRALIA E 0,00 a 0,01 0,01 a 0,02
NOVA ZELANDIA
CARIBE 1,78a3,17 1,42 22,43
EUROPA
ORIENTAL E ASIA 0,192 0,34 0758159
CENTRAL
EUROPA 0,10a0,17 0,15a0,27
OCIDENTAL
TOTAL 1,00a1,78 0,59 a 1,05

Fonte: UNAIDS, 2002.

O impacto da aids na populagao feminina é muito grande, visto que as
mulheres sao mais susceptiveis a infecgdo pelo HIV que os homens. Em
uma relagdo sexual, o risco de um homem transmitir o virus para uma
mulher € 100% maior quando comparado ao risco de um homem contrair o
virus de uma mulher. Esse risco é ainda maior entre as mulheres mais



jovens, nao somente por sua maior exposigao, mas também pelo fato de nao
possuirem o colo uterino totalmente formado, consequentemente
apresentando maior risco de contrair uma infecgdo durante o coito vaginal
(HADER e cols. 2001, QUINN e OVERBAUGH 2005).

Na Africa subsaariana, por exemplo, as mulheres chegam a
representar 60% das pessoas infectadas pelo virus e 75% dos jovens
infectados com idade entre 15 e 24 anos (UNAIDS 2004a).

Percebe-se assim que, muitas vezes, as intervengdes programaticas
voltadas a prevencao da aids podem nao se mostrar eficazes se nao
atentarem para particularidades dos grupos populacionais identificados

como mais vulneraveis.

A progressdao na histéria natural da infecgao pelo HIV tem sido
associada a fatores de diferentes naturezas. No que se refere a
caracteristicas do virus, sdo mencionados o inéculo e as variantes virais
(LEVY 1998), que poderiam_intensificar o potencial patogénico do HIV. Do
ponto de vista do hospedeiro tem sido aventados a idade a infecgao
(PORTER e cols. 2003), o sexo, a categoria de exposi¢ao ao HIV (VELLA e
cols. 1995), a condigao socioeconémica (SCHECHTER e cols. 1994),
determinantes genéticos (DEAN e cols. 1996, PRICE e cols. 2004, FRAHM e
cols. 2005), a presenga de co-infecgao com o virus da hepatite C (HCV)
(GREUB e cols. 2000) e o tempo de infecgdo (PORTER e cols. 2003).

No que tange a mortalidade, em alguns paises da Africa, a aids foi
responsavel por redugao de 10 anos na expectativa de vida (que se tornou
inferior a 40 anos em Botsuana, Malaui, Mogcambique e Suazilandia) e
incremento de 100% nos coeficientes de mortalidade infantil (UNAIDS 2002).
Além disso, a aids representava, em 2001, a principal causa de morte na
Africa e no Caribe entre adultos de 15 a 44 anos, segunda regido mais
afetada pela epidemia, e a quarta causa no restante do mundo (CDC 2001).
Em 2003, em todo o mundo, 3,1 milhes de pessoas morreram devido a aids
(ONUSIDA 2004). O impacto do HIV na mortalidade tem sido maior nos



paises em desenvolvimento, em individuos com idade entre 20 e 40 anos e,
proporcionalmente, na populagao feminina (PORTER e ZABA 2004).

No tocante aos fatores associados a mortalidade por aids, diferentes
autores tém apontado a importancia da idade a soroconversao (CHEQUER
e cols. 1992, PORTER e cols. 2003), do periodo de diagnéstico
(LUNDGREN e cols. 1994, MOCROFT e cols. 1997, MARINS e cols. 2003),
da co-infecgado com HCV (MONGA e cols. 2001), da quimioprofilaxia anti-
pneumocistose (SAAH e cols. 1994) e do uso de terapia antiretroviral
(EGGER e cols. 1997, PALELLA e cols. 1998, MARINS e cols. 2003).

Ao lado do tratamento anti-retroviral, particularmente na forma de
combinagdo de medicamentos de alta poténcia (PEREZ-HOYOS e cols.
2003, PORTER e cols. 2003), destacam-se como fatores prognésticos de
maior relevancia os marcadores laboratoriais indicativos do status
imunoldgico do hospedeiro (numero de células CD4+ no sangue periférico) e
da intensidade de replicagao viral (carga viral plasmatica de HIV) (MELLORS
e cols. 1997, EGGER e cols. 2002).

E importante destacar que os avangos recentes na terapéutica
determinaram uma significativa melhora no progndstico da infecgao pelo
HIV. Em 1995, menos de uma década apds a introducdo da zidovudina,
primeiro anti-retroviral utilizado no tratamento da infecgdo, tomaram-se
disponiveis para uso clinico os medicamentos inibidores da enzima protease
viral (IP), os quais, um ano depois, passaram a ser empregados como
padrao de tratamento, em combinagdo com as drogas inibidoras da
transcriptase reversa analogas de nucleosideo (ITRN). Mais recentemente
verificou-se que a terapia anti-retroviral triplice pode também ser conduzida
com associagdes que incluem compostos nao nucleosidicos inibidores da
transcriptase reversa com eficécia terapéutica semelhante a dos esquemas
contendo IP. A utilizagdo de esquemas terapéuticos que combinam
diferentes drogas anti-retrovirais tem apresentado resultados bastante

positivos, elevando a sobrevida e a qualidade de vida dos pacientes com



HIV/aids e reduzindo significativamente a incidéncia de doencgas
oportunistas.

Na ltdlia, por exemplo, observou-se um aumento na taxa de
sobrevida dos pacientes vivendo com HIV/aids apés 18 meses do
diagnéstico de 41% (1993-1995) para 65% (1996-1997) (RAPITI e cols.
2000). Ja nos Estados Unidos o coeficiente de mortalidade por aids passou
de 35,1/100 pessoas-ano em 1994 para 8,8/100 pessoas-ano em 1997
(PALELLA e cols. 1998). Nesse pais, o tempo mediano de sobrevida para
pacientes com aids passou de 11 meses, em 1984, para 46 meses em 1995
e a taxa de sobrevida apds 24 meses do diagnéstico da doenga de 60%
(1993) para 87% (1997) (LEE e cols. 2001). No que diz respeito as doengas
oportunistas, com a introdugao dos anti-retrovirais na terapéutica dos
pacientes houve decréscimo na incidéncia das trés infecgdes mais comuns
(pneumonia por Pneumocystis carinii, infecgao por bactérias do complexo
Mycobacterium avium-intracelulare e coriorretinite pelo citomegalovirus): de
21,9/100 pessoas-ano em 1994 para 3,7/100 pessoas-ano em 1997
(PALELLA e cols. 1998).

Entretanto, o alto custo do tratamento e a escassez de politicas
publicas relacionadas a implantagdo de infra-estrutura necessaria para o
fornecimento dos medicamentos anti-retrovirais tém  acarretado
desigualdades no acesso a terapéutica e aos servicos de saude. Tal
situagao justifica o aumento progressivo nas discrepancias entre taxas de
sobrevida de individuos de diferentes niveis socioeconémicos ou mesmo
entre populagbes residentes em regi6es distintas. Em Roma (Itdlia), por
exemplo, um paciente vivendo com aids e com baixa escolaridade
apresentava, em 1996, risco de morrer dobrado quando comparado a outro
com escolaridade mais alta (LEE e cols. 2001). Nos Estados Unidos
constatou-se que pacientes atendidos em servigos privados recebem mais
prescri¢does de IP que aqueles atendidos nos publicos, levando a diferengas
nos coeficientes de mortalidade observadas nessas instituicbes (PALELLA e

cols. 1998). Em 2003, estimava-se que, em todo o0 mundo, apenas cerca de



8% das pessoas vivendo com HIV/aids com indicagao de terapéutica anti-

retroviral tinham acesso a esse tratamento (UNAIDS 2004a).

Uma questdo certamente relevante no contexto da epidemia é a
avaliagdo de possiveis diferencas na evolugdo clinica da infecgao por
HIV/aids e da mortalidade a ela associada quando se comparam homens e
mulheres. Assim, MELNICK e cols. (1994) procurando justificar a menor
sobrevida observada em mulheres, quando comparadas aos homens nos
Estados Unidos em 1994, apontam para possivel papel da desigualdade no
acesso aos servigos de saude ou mesmo ao tratamento, uma vez que nao
verificaram diferenga na progressao da doengca em relagao a género.
Analogamente, outros pesquisadores tém enfatizado que o comportamento
biolégico da infecgao pelo HIV parece nao diferir entre os sexos, dado que
eventuais desigualdades nas taxas de sobrevida desaparecem apds controle
por variaveis indicativas de prognéstico, particularmente o nimero de células
CD4+ circulantes (CHAISON e cols. 1995, HADER e cols. 2001, LEE e cols.
2001, SIGHEM e cols. 2003, NICASTRI e cols. 2005).



1.1 A epidemia de aids no Brasil

No Brasil a epidemia da aids ja tem mais de vinte anos e a notificagao
de casos novos da doenga passou a ser compulséria em todo o territério
nacional em 1986. Desde entao até junho de 2004 foram notificados 362.364
casos (BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS e DST 2005) e estima-se haver
cerca de 660.000 pessoas vivendo com HIV no pais (UNAIDS 2004a).

No inicio os casos praticamente restringiam-se as capitais do Rio de
Janeiro e de Sao Paulo e tinham como categorias de exposi¢ao
preponderantes: HSH (homossexuais e bissexuais), hemofilicos e pessoas
que receberam sangue e hemoderivados. Entretanto, nessas duas décadas
de epidemia, o perfil dos pacientes com HIV/aids apresentou varias
mudangas no aspecto sécio-demografico.

Hoje observa-se uma disseminagao da epidemia para todas as
regides geograficas, atingindo mais da metade dos quase seis mil
municipios brasileiros (SZWARCWALD 2000). Nota-se, também, impacto
crescente nos coeficientes de incidéncia da doengca em municipios de
pequeno porte (com menos de 50.000 habitantes), caracterizando assim o
fendmeno denominado interiorizagdo da epidemia, com envolvimento de
municipios que apresentam desvantagens socioeconémicas e menor acesso

as informagdes e servigos, quando comparados aos de maior populagao.

Além disso a epidemia acabou se propagando mais intensamente
entre pessoas de menor renda e escolaridade, tornando-as mais vulneraveis
ao desenvolvimento da doenga (a chamada pauperizagdo da epidemia).
Dentre os casos com 19 anos de idade ou mais, diagnosticados no Brasil no
ano 2003, observou-se que aproximadamente 60,5% tinham escolaridade
igual ou inferior ao 1° grau (BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS E DST
2005). Em estudo realizado com todos os casos de aids notificados no pais
de 20 a 69 anos de idade, verificou-se que a incidéncia da doenga no estrato
social de menor escolaridade (até 1° grau), passou de 10,1/100.000 homens



nessa faixa etaria, em 1989, para 33,4/100.000, em 1996; ja no sexo
feminino, de 3,1/100.000 mulheres de 20 a 69 anos para 13,3/100.000
(FONSECA 2000). Em recente andlise da participagdo dos pacientes com
aids notificados ao Ministério da Saude entre 1987 e 1998 no mercado de
trabalho, FONSECA e colaboradores (2003) puderam reforgar a evidéncia
de pauperizagdo da epidemia em nosso pais, sugerida pelos dados de
escolaridade. Em sua andlise os autores avaliaram a participagao
proporcional das ocupagbes profissionais de acordo com a insergao da
atividade nos setores produtivos e na distingdo entre trabalho manual e
mental, concluindo que havia maior envolvimento dos individuos
classificados em posigcées desvantajosas em relagdo ao mercado de
trabalho.

Tais tendéncias talvez possam ser, em parte, explicadas por
modifica¢gdes observadas no modo de transmisséao da doenga no decorrer da
epidemia. Os HSH que perfaziam 46,5% dos casos na década de 80
passaram a 11,9% em 2003. Decréscimo também foi observado na
categoria de exposigcao sanglinea, de 23,5% para 12,7%. Porém, nesse
grupo devem-se destacar os UDI que, no inicio da década de 90, chegaram
a somar 25% dos casos de aids, ocupando posi¢ao de destaque (99%) entre
0s casos secundarios a transmissado sanguinea. Na andlise socioeconémica
segundo categorias de exposigdo, constata-se que os HSH apresentam
maior status socioecondémico, ao passo que os UDI, o menor (FONSECA e
cols. 2003).

Em anos recentes observa-se ainda a heterossexualizagdo da
doenga. A transmissé@o heterossexual ja é predominante tanto para o sexo
masculino (40% dos casos) quanto para o feminino (90%) (BOLETIM
EPIDEMIOLOGICO-AIDS E DST 2005). Essa tendéncia epidemioldgica tem
levado a modificagdes na razao de sexos dos casos notificados de aids que
passou de 18:1 (18 casos de homens para cada caso de mulher) em 1983
para 1,8:1 a partir do ano 2000 (BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS 2004).
Segundo PARKER e GALVAO (1996) em nenhum outro pais a feminizagdo
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da doencga foi téo rapida e tao profunda quanto no Brasil. Para SANTOS
(1996), a disseminagéo da doenga entre as mulheres menos diferenciadas
(baixa escolaridade e com ocupagao nao qualificada) esta associada com o
uso de drogas intravenosas, quer se tratem de usuarias ou de parceiras
sexuais de wusuadrios; ja entre aquelas socioeconomicamente mais

diferenciadas, a transmissao sexual é o fator mais importante.

Essas modificagoes refletem-se nos coeficientes de incidéncia da
doenga no periodo de 1999 a 2003, que embora tenham permanecido
constantes entre os homens (22,8/100.000), apresentaram crescimento na
populagdo feminina, passando de 12,0/100.000 para 14,1/100.000
(BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS E DST 2005). Enquanto tem-se
tendéncia a estabilizagdo da incidéncia da doenga entre os homens, as
mulheres apresentaram crescimento da mesma. E a maior expansao do
nimero de casos ocorre nas mulheres com idade entre 20 e 40 anos,
pobres, com escolaridade inferior a 7 anos e residentes nas periferias
urbanas e cidades do interior com menos de 100 mil habitantes (MS-CN-
DST/AIDS 2004).

O crescimento da epidemia de HIV/aids entre as mulheres brasileiras
vem influenciando a transmissdo matemo-infanti do HIV no pais,
responsavel entre os anos de 1983 e 2003 por 89,5% do total de casos de
aids entre menores de 13 anos (VERMELHO e cols. 1999, BOLETIM
EPIDEMIOLOGICO-AIDS E DST 2005). Porém, vale a pena destacar que,
devido ao aumento da cobertura do rastreamento de gestantes para a
infecgao pelo HIV e seu tratamento, tem-se observado significativo declinio
nos casos de transmissdo vertical (BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS
2004). Sabe-se que com a correta profilaxia medicamentosa e cuidados na
assisténcia ao parto, os riscos de transmissdao para o recém-nascido
decrescem de 20% para menos de 2% (MINISTERIO DA SAUDE 2004a).

Desde o inicio da epidemia, em 1980, até o final de 2003 a aids ja
provocou 160.834 6bitos no Brasil. Na era que precedeu o uso da terapia
anti-retroviral de alta poténcia (HAART) observou-se tendéncia crescente na
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mortalidade por aids no pais atingindo os coeficientes maximos de
mortalidade nos estados de Sao Paulo e Rio de Janeiro, em ambos os
sexos, entre 1994 e 1995. A partir de entdo pdde-se constatar discreta
redugdo na mortalidade masculina relacionada a doenga, tendéncia essa

néo observada entre as mulheres (LOWNDES e cols. 2000).

A letalidade pela doenga, que em 1983 chegou a atingir 97,4% dos
casos, atualmente encontra-se abaixo de 20% (BOLETIM
EPIDEMIOLOGICO-AIDS 2001, BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS E DST
2005). Esse declinio, inicialmente decorrente do uso de profilaxia
medicamentosa contra as afecgbes oportunistas definidoras de aids,
atualmente mostra-se relacionado principalmente ao avango das terapias
anti-retrovirais combinadas de alta poténcia que tém sido oferecidas
universal e gratuitamente na rede publica do pais desde 1996, ano em que a
aids foi responsavel por uma perda de 0,77 anos na esperanga de vida ao
nascer no Brasil (GOTLIEB e cols. 2000). Atualmente o programa nacional
de anti-retrovirais distribui medicamentos para mais de 170 mil pacientes
(MINISTERIO DA SAUDE 2005).

Com base em dados nacionais de notificagdo de casos de aids,
MARINS e colaboradores (2003) encontraram significativa alteragdo no
tempo mediano de sobrevida em adultos, passando de 5 meses, entre os
casos diagnosticados nos anos 80, para 18 e 58 meses, respectivamente,
naqueles diagnosticados em 1995 e 1996. Dados regionais confirmam esses
achados, como, por exemplo, os do Municipio de Ribeirao Preto (SP), onde
a utilizagdo em larga escala das drogas anti-retrovirais elevou o tempo
mediano de sobrevida de 12 meses, entre os pacientes diagnosticados com
aids de 1986 a 1990, para 29,5 meses, naqueles com diagnéstico entre 1996
e 1997 (MENESIA e cols. 2001). Paralelamente em Sorocaba (SP),
observou-se que a probabilidade de sobrevida de dois anos passou de
11,5% para individuos com diagndstico entre 1985 e 1990 para 66,5% para
aqueles com diagnéstico em 1997 (ANJOS 2000).

BIBLIOTECA/CIR
FACULDADE DE SAUDE PUBLICA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
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Entretanto o impacto da terapéutica anti-retroviral parece ter sido
menos evidente entre as mulheres do que entre os homens. No Municipio de
Séo Paulo, entre 1996 e 1999, houve uma redugéo de mortalidade por aids
de 60% para os homens de 25 a 49 anos de idade e de 53% para as
mulheres da mesma idade. (FARIAS 2002). A tendéncia de queda no
coeficiente de mortalidade para os homens é observada em todas as regiées
brasileiras e é duas vezes maior que a feminina. Porém, entre as mulheres
essa tendéncia nao se reflete em todo o territério nacional, pois nas regides
Sul, Norte e Nordeste a mortalidade por aids continua aumentando (ALVES
e cols. 2003, MS-CN-DST/AIDS 2004).

Com base nos dados de mortalidade do Sistema de Informagao sobre
Mortalidade (SIM), observa-se que o coeficiente de mortalidade por aids no
Brasil, entre 1995 e 2003, passou de 15,1 para 8,8 (por 100.000) no sexo
masculino e de 4,5 para 4,0 (por 100.000) no feminino (BOLETIM
EPIDEMIOLOGICO-AIDS E DST 2005).

Além do aumento nas taxas de sobrevida, observou-se, também,
dentre todos os casos de aids notificados no Brasil entre 1980 e maio de
1999, reducdo na incidéncia das oito principais condigées oportunistas
clinicamente associadas (candidiase, tuberculose, pneumonia por
Pneumocystis carinii (PCP), neurotoxoplasmose, infecgdes herpéticas,
sarcoma de Kaposi e criptococose). Com exceg¢ao da neurotoxoplasmose
entre as mulheres, todas essas morbidades apresentaram declinio com
significancia estatistica para ambos os sexos (GUIMARAES 2000).

No momento atual em que ha evidéncias significativas do impacto das
intervencgGes terapéuticas e profilaticas na histéria natural da infecgéo pelo
HIV/aids e que seus reflexos sobre a morbidade e a mortalidade da doenca
vém também sendo observados no Brasil, justifica-se comparar a extensao

desses beneficios em diferentes segmentos da populagao acometida.

Conhecer de que forma homens e mulheres puderam se beneficiar
das estratégias de intervengbes propostas pelo Programa Nacional de
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DST/aids do Ministério da Saude podera contribuir para definir perfis
diferenciados de vulnerabilidade ao cuidado. Uma melhor compreensao
desses perfis podera subsidiar e permitir readequagdes nas estratégias de
intervengdo de seguimento de pessoas vivendo com HIV/aids de modo a

otimizar o sucesso de tais medidas.

Com esse propdsito idealizou-se este trabalho com o intuito de
comparar o perfil clinico evolutivo e a sobrevida de homens e mulheres
vivendo com HIV/aids, assistidos em uma unidade ambulatorial de referéncia
do Municipio de Sao Paulo.

Sabe-se que o Estado de Sao Paulo é responsavel por 42% das
notificagdes de aids ao Ministério da Saude e o Municipio de Sao Paulo por
16% (BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS E DST 2005 e BOLETIM
EPIDEMIOLOGICO DE AIDS DO MUNICIPIO DE SAO PAULO 2004),
concentrando assim nessa cidade diversos servigos especializados no
atendimento a pessoas vivendo com HIV/aids. Dentre esses destaca-se o
Servigo de Extensao ao Atendimento de Pacientes com HIV/aids (Casa da
Aids), da Divisao de Clinica de Moléstias Infecciosas e Parasitdarias do

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP.

A Casa da Aids atende preferencialmente a populagdao de todo o
centro expandido da cidade e oferece atendimento multidisciplinar em nivel
ambulatorial e de Hospital-dia. Inaugurado em 1994, a partir da extensao do
ambulatério do Hospital das Clinicas, o servico dispde, desde 1998, de
arquivo préprio, que centraliza os prontuarios dos pacientes ali atendidos
pela equipe de infectologia, outras especialidades médicas, bem como pelos
setores de odontologia, psicologia, servigo social e nutrigao. Por ocasiao da
realizagdo deste estudo 3662 pessoas vivendo com HIV/aids encontravam-

se em acompanhamento regular no servigo.

BIBLIOTECA/CIR
FACULDADE DE SAUDE PUBLICA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Descrever e analisar o perfil clinico e epidemiolégico de homens e

mulheres com infecgdo por HIV/aids acompanhados na Casa da Aids no

periodo de janeiro de 1998 a dezembro de 2002.

2.2 Objetivos especificos

v

descrever e comparar as caracteristicas sociodemograficas de
homens e mulheres com HIV/aids do servigo e as razdes que os
motivaram a realizar o teste anti-HIV, quando do diagnéstico inicial da
infecgao;

descrever e comparar o estadio clinico da infeccao por HIV/aids de

homens e mulheres no momento de admissao ao servico;

descrever e comparar as prevaléncias das principais afecg¢des
oportunistas definidoras de aids e as distribuigdes das co-morbidades
e dos marcadores laboratoriais evolutivos da infecgdo por HIV/aids
(nimero de células CD4+/mm® e carga viral plasmatica de HIV) de
homens e mulheres no momento de admissdao e durante o

seguimento no servigo;

descrever e comparar a utilizagdo de drogas anti-retrovirais por
homens e mulheres no momento de admissao e ao final do

seguimento no servigo;

descrever e comparar a ocorréncia de admissdes hospitalares
durante o acompanhamento no servigo, bem como as doengas que

motivaram tais internagdes para ambos os sexos;
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v estimar e comparar os coeficientes de incidéncia de aids e de
mortalidade por aids entre os homens e mulheres acompanhados no

servigo;

v' estimar o tempo de sobrevida e investigar os fatores associados aos
desfechos :
(a) desenvolvimento de aids;
(b) ébito decorrente de aids.
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3. PACIENTES e METODO
3.1 Populagao de estudo

O presente estudo avaliou pacientes acompanhados no Servigo de
Extensdao ao Atendimento de Pacientes com HIV/aids (Casa da Aids), da
Diviséao de Clinica de Moléstias Infecciosas e Parasitarias do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da USP.

A Casa da Aids é um servigo universitario publico, especializado no
cuidado de adultos portadores do HIV, em todas as fases evolutivas da
infecgao pelo virus. Trata-se de um servigo de referéncia do Municipio de
Sao Paulo que dispoe de equipe multiprofissional composta por médicos
infectologistas, ginecologista e psiquiatra, enfermeiros, assistentes sociais,
dentista e psicologos. Atende, em regime ambulatorial e de hospital-dia,
preferencialmente a populagao do centro expandido da cidade.

O Municipio de Sao Paulo (MSP) é a maior cidade paulista, possui
10.434.252 habitantes e esta oficialmente dividido em 31 subprefeituras. O
centro da cidade, onde se localiza a Casa da Aids, esta sob administragao
da subprefeitura da Sé.

Entre os anos de 1980 e 2004 (até setembro), a Coordenadoria de
Saude da Sé, que engloba os Distritos Administrativos da Bela Vista, Bom
Retiro, Cambuci, Consolagdo, Liberdade, Republica, Santa Cecilia e Sé
(Figura 1), registrou 13,5% dos 58.624 casos de aids do MSP (BOLETIM
EPIDEMIOLOGICO DE AIDS DO MUNICIPIO DE SAO PAULO 2004).

Neste estudo foram avaliados os prontuarios médicos evolutivos dos
pacientes com idade igual ou superior a 16 anos atendidos na Casa da Aids
entre janeiro de 1998 e dezembro de 2002.
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Figura 1: Mapas do Brasil segundo estados, do Estado de Sao Paulo
segundo municipios, do Municipio de Sao Paulo segundo distritos
administrativos de residéncia e do Distrito Administrativo da Sé.

Para todos os pacientes analisados, o diagnéstico de infecgéao por HIV
foi baseado na pesquisa de anticorpos anti-HIV pela técnica de ensaio
imunoenzimatico (ELISA), com posterior confirmagédo do resultado por meio
do teste de Western Blot.

Estabeleceu-se como critério adicional de inclusdo para o estudo ter
sido acompanhado na Casa da Aids por um periodo igual ou superior a 30
dias, intervalo habitual entre a consulta de admissédo e o primeiro retorno
ambulatorial para verificagao dos resultados de exames laboratoriais iniciais.
Com isso visou-se eliminar da investigacdo os pacientes que nao retornaram
ao servigo ou cuja admissao tenha ocorrido em data préxima ou coincidente
a do ébito.
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3.1.1 Tamanho da Amostra

Segundo Collett (1994) o tamanho da amostra (n) para estudos de
comparagdo de sobrevida de dois grupos distintos é dado por:

d

n=————; ou seja, para a populacao e periodo analisados tém-se:
P(6bito) ja, p popuiag p

d o numero necessario de 6bitos que deve ser observado:

_ 4(Za/2 +Zﬂ) ) . " .
d ==z sendo O6r o In do hazard ratio (razdo de riscos) de
R

mortalidade e

P(6bito) a probabilidade de ocorréncia de débito:

P(6bito) =1—é{§(f)+4§(0,5a +£)+S(a +f)}

com a: “accrual period”
(tempo de recrutamento, ou seja, de 01/01/1998 a 31/12/2002);
f: “follow-up period”

(periodo compreendido entre o término do recrutamento
(31/12/2002) e o final do seguimento (30/03/2003).

S(r): média das taxas de sobrevida dos dois grupos no instante t

Caélculo de d:

Tomando os achados de MARINS e cols. (2003), estimou-se o hazard
ratio de ébitos por aids entre homens e mulheres como sendo igual a 1,25.
Partindo entdao de uma taxa de sobrevida aos 24 meses para os homens de

60%, obteve-se sobrevida para as mulheres de 68%.

Para célculo do nimero de dbitos necessarios para este estudo tem-

0}2 - ln log Smulhem o ln lOg 0’68
log§ log 0,60

homens

se:
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4(7,85)

2
In log 0,68
log 0,60

Assim, para a=5% e B=20%: d = =397, ou seja, sdo

necessarios 397 dbitos para se detectar com 80% de chance tal diferenga de
sobrevida entre os sexos, com nivel de significancia de 5%.

Calculo de P(ébito):

Considerando-se a populagao de estudo, o tempo de recrutamento (a)
foi de 60 meses e sabendo-se que os pacientes foram acompanhados até
30/3/2003, o periodo entre o témino do recrutamento e o final do
seguimento (f) foi de 3 meses. A partir desses dados obtém-se: a=60 e f=3.

Pdde-se assim, calcular:

P(6bito) =1-%{§ (3)+45(33)+5(63)}

A partir de resultados obtidos por MARINS e cols. (2003), estimaram-
se os dados necessarios para essa férmula (Tabela 2).

Tabela 2 - Taxa de sobrevida (%) estimada para pacientes HIV/aids segundo sexo e

tempo desde o diagnéstico.
Tempo desde o diagnéstico sexo .
média
(meses) feminino masculino
3 98,0 98,0 98,0
33 60,0 56,0 58,0
63 50,0 45,0 47,5
Portanto,

P(6bito) =1— %{§ (3)+45(33)+5(63)}=1- %{0,98 +4.0,58+0,475}=0,37083

397
0,3708

Finalmente, tem-se: n= =1071
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Sabendo-se que havia pacientes cadastrados no servigo que
apresentavam sorologia negativa para HIV e outros cujo acompanhamento
ambulatorial foi inferior a trinta dias, decidiu-se sortear 12% a mais de

prontuarios para a amostra, chegando a um total de 1200 individuos.

Para a selegao dos prontuarios que fazem parte da amostra, todos os
individuos da populagao foram classificados por sexo e nimero de matricula
no servigo. Com o sistema de referéncia assim ordenado, foi realizado o
sorteio por amostragem sistematica (KISH 1965, KALTON 1983).

3.2 Delineamento de estudo
3.2.1 Estudo de sobrevida

Esse trabalho foi realizado como um estudo de coorte retrospectiva
com o objetivo de calcular o tempo de sobrevida de pacientes vivendo com
HIV da populagéo estudada para: evolugao para aids (periodo de incubacéo)
e Obito relacionado a essa doenga, bem como de identificar fatores

associados a esses desfechos.
Desfecho: aids

Para essa etapa do estudo foram considerados apenas os individuos
sem diagndstico de aids no inicio do seguimento. Considerou-se como aids
a ocorréncia de qualquer afecgao oportunista, de acordo com os critérios
estabelecidos pelos Centros de Controle de Doengas dos Estados Unidos
(CDC 1992), ou determinacao de linfécitos CD4+ periféricos inferior a 200
células/mm?.

A data inicial de cada individuo na coorte foi a da realizagao do teste
sorolégico confirmatério de infecgéo por HIV e, nos oito casos para os quais
essa informagéao nao era disponivel, a data de matricula no servigo. A data
final foi a da ocorréncia da falha, ou seja, a data do diagnédstico de aids. Os

pacientes que nao desenvolveram a doenca até 30/3/2003 e os que
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abandonaram o seguimento do estudo (perdas) foram considerados
censuras. A data da censura para os primeiros foi 30/3/2003 e para as
perdas, a da ultima consulta no servigo.

Dessa forma obteve-se o tempo de sobrevida livre de aids pela
diferenga entre a data do diagnéstico da doenga ou da censura e a data
inicial.

Desfecho: 6bito

Nessa segunda etapa do estudo foram avaliados todos os pacientes
da amostra sorteada.

A data inicial de cada individuo na coorte, como na etapa anterior, foi
a da realizagao do teste soroldgico confirmatério de infecgao por HIV, e nos
11 casos para os quais essa informagdo nao era disponivel, a data de
matricula no servigo. A data final do seguimento foi a do registro de 6bito,
tendo como causa basica aids, qualquer afec¢ao oportunista definidora de
aids (CDC 1992) ou afeccao nao definidora de aids, porém
reconhecidamente relacionada a infecgao pelo HIV (ALBRECHT 1997).

A identificagdo desse desfecho foi consensual entre os
investigadores, dois médicos infectologistas da Casa da Aids e um
profissional vinculado ao Programa de Aprimoramento das Informagdes de
Mortalidade no Municipio de Sao Paulo (PRO-AIM).

Foram censurados, os pacientes que se encontravam vivos em
30/3/2003, os que foram a oébito até essa data, porém por causa nao
relacionada a aids, e, finalmente, aqueles que abandonaram o seguimento
no servico. As datas de censura para esses individuos foram: 30/3/2003, a

data do 6bito e a data da ultima consulta no servigo, respectivamente.

Assim, o tempo de sobrevida foi dado pela diferenga entre a data do
obito relacionado a aids ou da censura e a data inicial, conforme explicitado

anteriormente.
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3.3 Variaveis de estudo

Como neste trabalho ha dois eventos de interesse (desenvolvimento

de aids e ¢bito relacionado a aids) tém-se duas varidveis dependentes: o

tempo de sobrevida livre de aids e o tempo para a ocorréncia do 6bito

relacionado a aids.

As variaveis independentes utilizadas para a construgao dos modelos

explicativos para os desfechos analisados neste estudo foram:

a) Variaveis sécio-demograficas:

Sexo;
idade ao diagnéstico sorolégico de infecgao por HIV;
idade a matricula na Casa da Aids;

escolaridade a matricula na Casa da Aids;

estado civil a matricula na Casa da Aids.

b) Variaveis relacionadas a exposi¢ao ao HIV:

data do diagndstico de infecgao por HIV;
principal categoria de exposigao a HIV;

motivo para realizagao do teste anti-HIV.

c) Variaveis clinicas:

a matricula na Casa da Aids:

estadio clinico da infecgao pelo HIV;

comorbidade(s) diagnosticada(s) previamente;

ultima determinagdo quantitativa de linfécitos CD4+
periféricos e ultimo valor do logaritmo decimal da carga
viral plasmatica de HIV antes do inicio do seguimento;
tratamento anti-retroviral (tipo e tempo de uso) recebido
antes do ingresso na Casa da Aids;

marcadores sorolégicos de infecgao pelo virus da hepatite
B (HBV);
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e marcador soroldgico de infecgao pelo virus da hepatite C
(HCV);

e marcador soroldgico de infecgdo pelos virus linfotrépicos
de células T humanas (HTLV);

e marcador sorolégico treponémico e nao treponémico para
sifilis;

e marcadores sorolégicos para Doenga de Chagas;

e resultado de teste tuberculinico.

durante o sequimento no servigo:

e menor, maior e Uultima determinagdo quantitativa de
linfécitos CD4+ periféricos;

e menor e ultimo valor do logaritmo decimal da carga viral
plasmatica de HIV;

e ocorréncia de afecgao oportunista;

e comorbidade(s);

¢ hospitalizagao (morbidades e numero de episédios);

e gestagao(des) para as mulheres;

e tratamento anti-retroviral (tipo e tempo de uso).

Considerou-se como terapia anti-retroviral de alta poténcia (HAART) o
tratamento com pelo menos um medicamento inibidor da protease viral (IP)
ou inibidor nao nucleosidico da transcriptase reversa (ITRNN), em
combinagdao com no minimo dois medicamentos inibidores nucleosidicos da
transcriptase reversa (ITRN). Calculou-se o tempo proporcional de uso da
HAART em relagdo ao tempo total de tratamento anti-retroviral até a
ocorréncia do desfecho analisado (desenvolvimento de aids ou &bito
relacionado a aids).
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3.4 Etapas do estudo
3.4.1 Submissao aos Comités de Etica pertinentes

A pesquisa teve inicio apés a aprovagao do protocolo pela Comissao
de Etica para Andlise de Projetos de Pesquisa do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (CAPPesq) e pelo
Comité de Etica da Faculdade de Satde Publica da USP (Anexos 1 e 2).

Por se tratar de estudo baseado em revisdo de prontuarios médicos
do servigco, com preservagdo do sigilo e do anonimato dos sujeitos, foi
dispensada a utilizagdo de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Entretanto, as pesquisadoras responsaveis pelo estudo, em Termo de
Compromisso (Anexo 3) esclareceram as garantias de anonimato dos
pacientes, bem como a forma de utilizagdo dos dados coletados dos

prontuarios, restringindo-a aos objetivos desta pesquisa.
3.4.2 Estudo Piloto

As fichas e os procedimentos para a coleta dos dados dos prontuarios
foram testados por meio de um estudo piloto com 38 pacientes. Dessa
maneira pdde-se verificar a adequagao do instrumento e dos métodos
envolvidos na coleta de dados, procedendo-se as alteragées que se fizeram
necessarias.

3.4.3 Coleta de dados

A transcricdo do prontuario médico para as fichas padronizadas
(Anexo 4) iniciou-se em abril de 2003, com término em agosto de 2004. A
maioria das fichas foi preenchida por um unico médico infectologista da
Casa da Aids, tendo as demais sido revisadas por esse mesmo clinico. Os
prontuarios foram obtidos diretamente do Arquivo da Casa da Aids ou
mediante solicitagdo a Divisao de Arquivo Médico do Hospital das Clinicas
da FMUSP, quando necessario.
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Eventuais perdas de seguimento foram objeto de reavaliagdao por
busca ativa, por meio de contatos telefénicos com familiares dos pacientes
(efetuado pelo médico infectologista que se responsabilizou pela coleta de
dados, com auxilio de uma assistente social do servico) ou mediante
consulta a bancos de dados de outros servicos de referéncia para
assisténcia a pessoas com HIV/aids do MSP (Centro de Referéncia e
Treinamento em DST-Aids da Secretaria de Estado da Saiude — CRT-Aids —
e Instituto de Infectologia Emilio Ribas) ou mesmo a bancos de dados de
mortalidade disponiveis. Persistindo a falta de informagéao relativa aos
desfechos estudados, os pacientes foram considerados como censuras na
data da ultima visita ao servigo.

3.5 Fontes de dados

As caracteristicas sécio-demograficas e clinicas e os resultados de
exames laboratoriais dos pacientes foram obtidos dos prontuarios médicos
da Casa da Aids.

Os dados de mortalidade (a causa basica e a data de 6bito) dos
pacientes foram oriundos dos bancos de informagdes de obitos da
Secretaria de Saude do Municipio de Sao Paulo (PRO-AIM) e do Estado de
Séo Paulo (Fundagao Sistema Estadual de Andlise de Dados-SEADE), do
CRT-Aids e do Ministério da Saude (Sistema de Informagao em Mortalidade-
SIM).

3.6 Analise dos dados
3.6.1 Organizagao do banco de dados

As fichas padronizadas foram transcritas para um banco de dados
informatizado. Em seguida, realizaram-se as checagens de consisténcia,
com as corregées pertinentes.
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3.6.2 Analise descritiva

Inicialmente efetuou-se a andlise descritiva das variaveis do estudo,
para homens e mulheres acompanhados na Casa da Aids. Os resultados
foram apresentados em tabelas de freqiéncias para as variaveis
qualitativas. No que tange as varidveis quantitativas, foram feitas estimativas
das medidas de tendéncia central e de dispersao, e, para aquelas que néao
apresentavam distribuicdo normal a avaliagéo pelo teste nao-paramétrico de
Kolmogorov-Smirnov, utilizou-se a mediana acompanhada dos valores

minimo e maximo.

Para comparar proporgoées apresentadas nas tabelas de associagao,
empregou-se a estatistica Qui-quadrado, enquanto que o teste t de Student
(considerando desigualdade entre as varidncias, quando necessario)
(SHOTT 1990, TRIOLA 1999) e o teste nao-paramétrico de Mann-Whitney
(teste da soma de postos de Wilcoxon) foram utilizados na comparagao de
médias e medianas, respectivamente (SIEGEL 1975).

Os coeficientes de incidéncia de aids na populagao estudada foram
calculados tomando-se no numerador o numero de casos nOVOS
identificados da doenga e no denominador o total de pessoas-tempo em
risco para o evento. Para o calculo dos coeficientes de mortalidade tem-se o
total de desfechos de interesse dividido por pessoas-tempo em seguimento
(FLETCHER e cols. 1989, LAURENTI e cols. 2005).

Os coeficientes de incidéncia e de mortalidade foram comparados,
segundo sexo, pela distribuigao binomial.

3.6.3 Analise bivariada

Apéds o estudo descritivo, prosseguiu-se a andlise de sobrevida que
inicialmente foi realizada pelo estimador produto-limite de Kaplan-Meier
(KAPLAN e MEIER 1958), com elaboragao dos respectivos gréficos. As
possiveis diferengas entre as curvas de sobrevida foram testadas por meio
do teste de logaritmo de escores (log-rank) (MANTEL 1966), adotando-se



27

como nivel de significAncia @=5%. Quando a varidvel apresentava mais de
duas categorias que permitiam ordenacao foi calculado o teste log rank para
tendéncia (PETO e cols. 1977). Essa andlise foi realizada para cada um dos
desfechos do estudo (desenvolvimento de aids e ébito relacionado a aids) e
a partir dos seus resultados pdde-se avaliar quais varidveis poderiam ser

consideradas como provaveis fatores preditivos para cada situagao.

Finalmente, foram realizadas andlises pelo método dos riscos
proporcionais das fungées de Cox (COX 1972) para investigagao dos fatores
prognésticos, com determinagdo da razdo de riscos (hazard ratios) para
cada um dos eventos de interesse do estudo com o intuito de estimar a

fungao de sobrevivéncia (S(t)).

Com o objetivo de constatar se os riscos para uma variavel
independente foram constantemente proporcionais no decorrer do tempo,
foram construidos gréficos tendo In(-In(S(t))) nas ordenadas e a variavel
tempo nas abscissas (KLEINBAUM 1996).

3.6.4 Analise multivariavel

As variaveis que apresentaram valor de p<0,25 no teste log-rank a
analise bivariada foram utilizadas para a construgdo do modelo final para
cada um dos desfechos avaliados.

No modelo de regressdo multipla de Cox, para variaveis tempo-
independentes, a fungéo de risco h(t) é descrita como fungédo de p variaveis

independentes:

> 8%,
h(t,X)=h,(t).e" onde: X = (X,,X,,X;, ... X,)

varidveis tenp(‘;independemcs
preditoras ou explanatdrias

Os coeficientes de regressao (Bi) sdo estimados pelo método da

verossimilhanga parcial.
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A partir dessa férmula pode-se estimar a razdo das fungdes de riscos
(hazard ratio. HR) para cada uma das varidveis independentes X;, supondo
todas as demais variaveis do modelo como constantes.

Com essa razdo podem ser comparadas as fungdes de riscos de
duas categorias de uma variavel. O modelo de Cox para uma variavel
independente dicotdmica (xx=0 ou xx=1) pode ser escrito da seguinte

maneira:

h([/X — 1) =h (t) eﬂnxl+ﬂzxz+---+ﬂk-lxk—|+ﬂi-1+ﬂk+lxk+1+---+ﬂpxp
kT ST T *

e

h(t/X — 0) =h (t) eﬂlxl+,32X2+---+ﬁk—|xk-1+ﬂi-0+ﬂk+|xk+1+---+ﬂpxp
k= "% :

A razédo dessas duas equagées resulta na razao das fungdes de risco
(HR):
ht/X, =1) _ s
h(t/X, =0)

O processo de modelagem foi iniciado com a variavel que

HR(X,_, X,0)=

apresentava o menor valor de p pelo teste log-rank e, em seguida, foram
acrescentadas sucessivamente as demais, até a que exibisse o maior valor
de p inferior a 0,25 (processo de modelagem stepwise forward (LEE 1980)).
A variavel sexo foi incluida no modelo, independentemente do valor de p
obtido no teste log-rank, por se tratar da variavel de principal interesse deste
estudo. As demais variaveis foram mantidas no modelo final quando
apresentavam p<0,05, de acordo com o teste da razdo da maxima
verossimilhanga (MARUBINI e VALSECCHI 1995), ou quando consideradas
de confusdo para outras incluidas no modelo, por alterarem os coeficientes
dos termos das demais.

Finalmente foram estimadas as razdes das fungdes de risco (HR)
para cada uma das variaveis constantes no modelo final de cada desfecho.
Para cada HR foi apresentado o seu respectivo intervalo com 95% de

confianga.
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3.6.5 Softwares utilizados
v Epi-data (versao 2.1) para elaboragao do banco de dados.
v' Excel para confecgao de graficos.
v Stata (versdo 8.0) para andlise estatistica.
v" SPSS (versao 11.0) para construgao das curvas de sobrevida.
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4. RESULTADOS

4.1 Analise descritiva

No periodo compreendido entre janeiro de 1998 e dezembro de 2002,
5512 individuos foram atendidos em consulta médica no Servico de
Extensdo ao Atendimento de Pacientes com HIV/aids (Casa da Aids), da
Diviséao de Clinica de Moléstias Infecciosas e Parasitarias do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da USP.

Os resultados aqui apresentados provém da revisdo de prontudrios
médicos evolutivos de 1229 desses individuos, sorteados pelo método de
amostragem sistematica. Destes, 156 (12,7%) nao foram elegiveis para o
estudo (14 prontuarios nao foram encontrados, 113 individuos foram
acompanhados no servigco por um periodo inferior a trinta dias, 28 eram
soronegativos para a infecgdo por HIV, um possuia dois registros de
identificagéo diferentes e um nao foi atendido no servigo no periodo de
estudo).

Assim, neste estudo, a casuistica analisada é composta por 1072
pacientes com HIV/aids, que foram atendidos na Casa da Aids no periodo
acima citado. Vale a pena destacar que a revisdao de 980 (91,4%)
prontuarios médicos foi realizada por um unico médico infectologista do
servigo.

Este estudo teve como propésito avaliar os pacientes a chegada ao
servigo e durante todo o tempo em que foram acompanhados na unidade até
30/03/2003.

A maioria dos individuos analisados (71,1%) era do sexo masculino,
obtendo-se uma razdo homens:mulheres igual a aproximadamente 2,5:1.

No momento do diagnéstico de HIV os pacientes tinham, em média,

33,4 anos (desvio padrao: 8,9 anos). Entretanto, as mulheres foram
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diagnosticadas em idades mais jovens, quando comparadas aos homens
(p=0,03) (Tabela 3). A maioria dos homens era solteiro (66,0%, n=742) e
apresentava escolaridade igual ou superior a 11 anos (53,5%, n=723). Em
contraste, na populagdo feminina, 48,2% (n=303) das mulheres eram
casadas ou amasiadas, 66,6% (n=299) tinham menos de 11 anos de
escolaridade e 23,4% (n=273) eram donas de casa.

No que se refere a categoria de exposigao sexual 77,4% (n=567) dos
homens relataram comportamento homossexual ou bissexual. A transfusao
sanguinea foi identificada como categoria de exposi¢ao para 8 homens e 1
mulher.

Nao houve diferenga com significancia estatistica (p=0,14) entre
homens e mulheres em relagdo ao periodo em que foram diagnosticados

como soropositivos para o HIV.

A analise do momento do diagnéstico permitiu identificar que o motivo
para a realizagao do teste sorolégico anti-HIV diferiu entre os sexos
(p<0,001) (Tabela 4). Enquanto 36,3% das mulheres o fizeram por
possuirem parceiro soropositivo, na populagdo masculina o motivo principal
da testagem sorolégica (42,8%) foi a ocorréncia de sintomas sugestivos de
infecgdo por HIV/aids. Observou-se também, dentre os homens, que 110
(15,8%) recorreram ao teste por se perceberem sob risco e que 35 (11,9%)
mulheres foram diagnosticadas por meio da triagem laboratorial oferecida
durante o pré-natal.
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Tabela 3: Distribuigdo dos pacientes com HIV/aids atendidos na Casa da

Aids segundo sexo, idade ao diagndstico de infecgao por HIV, caracteristicas

sécio-demogréficas, ano do diagndstico de infecgao por HIV e categoria de
exposi¢ao ao HIV. Sao Paulo, 1998 a 2002.

' sexo

VARIAVEL feminino (n=310) masculino (n=762) P

n° (%) n° (%)

Idade ao diagnéstico de infecgao por HIV 0,03

(anos)*
<20 18 (5,8) 22 (2,9)
20a29 118 (38,3) 250 (33,2)
30a39 111 (36,0) 333 (44,2)
40a 49 44 (14,3) 113 (15,0)

250 17 (5,5) 35 (4,7)

Estado civil** <0,001
solteiro (a) 72 (23,8) 490 (66,0)
casado(a)/amasiado(a) 146 (48,2) 192 (25,9)
vilivo(a) 41 (13,5) 14 (1,9)
divorciado(a)/desquitado(a) 44 (14,5) 46 (6,2)

Escolaridade*** <0,001
analfabeto/primario incompleto 29 (9,7) 22 (3,0)
primario completo ou ginasio incompleto 79 (26,4) 129 (17,8)
ginasio completo ou colegial incompleto 91 (30,4) 185 (25,6)
colegial completo ou superior incompleto 66 (22,1) 253 (35,0)
superior completo 34 (11,4) 134 (18,5)

Ano do diagnéstico de infecgédo por HIV' 0,14
antes de 1990 8(2,6) 34 (4,5)
entre 1990 e 1996 123 (39,9) 328 (43,6)
entre 1997 e 2002 177 (57,5) 391 (51,9)

Categoria de exposi¢ao ao HIV**** <0,001
sanguinea 10 (3,6) 77 (12,0)
sexual 267 (96,4) 567 (88,0)

Dados ignorados para: *: 11 pacientes; **: 27 pacientes; ***: 50 pacientes; ****: 151 pacientes.
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Tabela 4: Distribuicdo dos pacientes com HIV/aids atendidos na Casa da
Aids segundo sexo e motivo para realizagao do teste anti-HIV. Sao Paulo,
1998 a 2002.

) sexo
VARIAVEL feminino (n=295) masculino (n=698) P
n° (%) n° (%)
Motivo para realizagao do teste anti-HIV <0,001
sintomas sugestivos de infecgdo por HIV/aids 81 (27,5) 299 (42,8)
triagem soroldgica em banco de sangue 19 (6,4) 57 (8,2)
assintomatico com parceiro(a) soropositivo(a) 107 (36,3) 104 (14,9)
percepgao de risco 14 (4,8) 110 (15,8)
outros 74 (25,1) 128 (18,3)

A matricula na Casa da Aids foi efetuada por 47% dos pacientes em
até dois meses apés o diagnostico de infecgao por HIV, nao se verificando
diferenga estatisticamente significativa entre os sexos no intervalo entre a

data do diagndstico e a admissao no servigo (p=0,49).

Quando da admissao a Casa da Aids, os homens apresentavam-se
mais freqientemente em fase mais avangada da histéria natural da infecgao.
O estadio clinico de aids foi reconhecido em 418 (55,1%) homens e em 117
(37,7%) mulheres (p<0,001) (Tabela 5). Dentre todos os pacientes com aids
a matricula no servigo (n=535), a maioria (52,2%) ja havia apresentado pelo

menos uma afecg¢ao oportunista antes da primeira consulta na Casa da Aids.

Ao final do seguimento, de 1066 individuos, cujo estadio clinico era
conhecido, 691 (64,8%) tinham aids. Dentre estes, 265 (38,4%) tiveram o
diagndstico de pelo menos uma afecgéao oportunista durante o atendimento

no servigo, correspondendo a 71 (39,4%) mulheres e 194 (38,0%) homens
(p=0,73).

BIBLIOTECA/CIR
FACULDADE DE SAUDE PUBLICA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
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Tabela 5: Distribuicdo dos pacientes atendidos na Casa da Aids segundo

sexo e estadio clinico. Sao Paulo, 1998 a 2003.

sSexo

ESTADIO CLIiNICO feminino masculino p
n° (%) n° (%)

“A matricula* <0,001
sem aids 193 (62,3) 341 (44,9)
com aids 117 (37,7) 418 (55,1)

Ao final do seguimento** 0,004
sem aids 129 (41,7) 246 (32,5)
com aids 180 (58,3) 511 (67,5)

Dados ignorados para: *: 3 pacientes; **: 6 pacientes.

4.2 Afecgoes oportunistas

Quanto as afecgdes oportunistas diagnosticadas antes da matricula
no servigo e durante o seguimento, observa-se que tanto antes da admissao
ao servigo quanto durante o acompanhamento clinico no mesmo, as trés
morbidades mais freqlentemente diagnosticadas foram candidiase
esofdgica, pneumonia por Pneumocystis carinii e tuberculose pulmonar
(Figura 2, Tabelas 6 e 7).

Vale a pena destacar que a criptosporidiase intestinal e a deméncia
associada ao HIV foram diagnosticadas mais frequentemente durante o

seguimento clinico no servigo do que previamente a admissao.

Tem-se, também, que um mesmo individuo pode ter apresentado

by

mais de uma afecgdo oportunista tanto a matricula quanto durante o

seguimento na Casa da Aids.
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durante seguimento no servigo. Sdo Paulo, 1998 a 2003.
PCP: pneumonia por Pneumocystis carinii; TB: tuberculose; S Kaposi: Sarcoma de Kaposi; bact.: bacteriana; MAC: infecgdo por Mycobacterium avium-intracellulare;

LEMP: leucoencefalopatia multifocal progressiva; CA: cancer; SNC: sistema nervoso central.
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Tabela 6: Niumero de casos e prevaléncia (%) de afecgées oportunistas em
pacientes com HIV/aids no momento da matricula na Casa da Aids. Sao Paulo,
1998 a 2002.

sexo
AFECCAO OPORTUNISTA feminino (n=310) masculino (n=761)*
n° (%) n° (%)
Candidiase esofagica, brénquica, traqueal ou pulmonar 11 (3,5) 30 (3,9)
Criptococose extrapulmonar - 7 (0,9)
Criptosporidiase intestinal com diarréia por prazo
Prosee Pore 3(1,0) 8(1,0)

superior a 1 més
Demeéncia associada ao HIV 1(0,3) 5(0,7)
Doenga pelo citomegalovirus, exceto do figado, bago e

linfonodos i s
Histoplasmose extrapulmonar 1(0,3) 2(0,3)
Infecgao pelo virus do herpes simples, causando
ulcera mucocutanea (por prazo superior a 1 més), 1(0,3) 9(1,2
bronquite, pneumonite ou esofagite
Isosporiase com diarréia por prazo superior a 1 més 2(0,6) 7 (0,9)
Leucoencefalopatia multifocal progressiva - 1(0,1)
Micobacteriose disseminada por Mycobacterium i 2(0.3)
avium-intracellulare ou Mycobacterium kansasii
Pneumonia bacteriana recorrente (2 ou mais episédios

1(0,3) 16 (2,1)
em um ano)
Pneumonia por Pneumocystis carinii 17 (5,5) 69 (9,1)
Sepse recorrente por Salmonella nao typhi - 1(0,1)
Sindrome consumptiva do HIV 4(1,3) 23 (3,0)
Toxoplasmose do SNC 9(2,9) 26 (3,4)
Tuberculose disseminada 1(0,3) 20 (2,6)
Tuberculose pulmonar 10 (3,2) 44 (5,8)
Linfoma cerebral 12" = 2(0,3)
Linfoma nao-Hodgkin de células B ou de linfécitos B de ) 8 (1.0)

fenétipo imunolégico desconhecido
Sarcoma de Kaposi 2(0,6) 21 (2,8)

*: dado ignorado para um homem.
SNC: Sistema Nervoso Central
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Tabela 7: Numero de casos e prevaléncia de afecgdes oportunistas em
pacientes com HIV/aids durante seguimento na Casa da Aids. Sao Paulo, 1998
a 2003.

sexo
AFECCAO OPORTUNISTA feminino (n=310) masculino (n=762)
n° (%) n° (%)
Candidiase esofagica, brénquica, traqueal ou pulmonar 22 (7,1) 50 (6,6)
Criptococose extrapulmonar 3(1,0) 4 (0,5)
Criptosporidiase intestinal com diarréia por prazo
16 (5,2) 38 (5,0)

superior a 1 més
Demeéncia associada ao HIV 4(1,3) 17 (2,2)
Doenga pelo citomegalovirus, exceto do figado, bago e

9(2,9) 19 (2,5)
linfonodos
Histoplasmose extrapulmonar _ 3(0,4)
Infecgao pelo virus do herpes simples, causando tlcera
mucocuténea (por prazo superior a 1 més), bronquite, 4(1,3) 19 (2,5)
pneumonite ou esofagite
Isosporiase com diarréia por prazo superior a 1 més 2(0,7) 8(1,1)
Leucoencefalopatia multifocal progressiva 1(0,3) 4 (0,5)
Micobacteriose disseminada por Mycobacterium avium-

2(0,7) 5(0,7)

intracellulare ou Mycobacterium kansasii
Nocardiose 1(0,1)

Pneumonia bacteriana recorrente (2 ou mais episédios

6(1,9) 12 (1,6)
em um ano)
Pneumonia por Pneumocystis carinii 19 (6,1) 46 (6,0)
Sepse recorrente por Salmonella nao typhi _ 1(0,1)
Sindrome consumptiva do HIV 1(0,3) 16 (2,1)
Toxoplasmose do SNC 9(2,9) 21 (2,8)
Tuberculose disseminada 13 (4,2) 27 (3,5)
Tuberculose pulmonar 13 (4,2) 44 (5,8)
Cancer cervical invasivo 2(0,7) _
Linfoma nao-Hodgkin de células B ou de linfécitos B de

1(0,3) 7 (0,9)

fenétipo imunolégico desconhecido
Sarcoma de Kaposi 1(0,3) 18 (2,4)

SNC: Sistema Nervoso Central
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4.3 Comorbidades

Diversas outras comorbidades foram reconhecidas durante o periodo
entre o diagnoéstico de infeccao por HIV e a admissao ao servigo ou durante o
acompanhamento no mesmo. Dentre essas destacam-se a candidiase oral
(14,8%), a pneumonia bacteriana (8,7%), o etilismo (8,1%) e o herpes zoster
(7,4%) antes da matricula no servico, enquanto no seguimento evolutivo,
predominaram os diagndsticos de gastrite (20,1%), sinusopatia (16,4%),
candidiase oral (15,1%) e depressao (14,5%) (Figura 3).
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Figura 3: Distribuicdo do numero de casos segundo as comorbidades de maior ocorréncia em pacientes com

HIV/aids antes e apés a matricula na Casa da Aids. Sao Paulo, 1998 a 2003.

BCP: broncopneumonia; dermat.: dermatite; TB: tuberculose; CA: cancer.
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4.4 Marcadores laboratoriais

No que se refere a avaliagdo de marcadores laboratoriais evolutivos
da infecgao por HIV/aids, pdde-se observar que as mulheres foram
admitidas ao servico com numero mais elevado de linfécitos CD4+ em
sangue periférico (mediana=297 células/mm?, minimo=0, maximo=3692) do
que os homens (mediana=233 células/mm?®, minimo=0, maximo=1320,
respectivamente) (p=0,002, teste de Mann-Whitney).

Considerando a importancia da determinagao do numero de linfécitos
CD4+ em sangue periférico na avaliagdo do status imunolégico do paciente,
avaliou-se a distribuicao (Tabela 8) de homens e mulheres atendidos no
servico segundo diferentes intervalos de contagem dessas células no

momento da admissao.

Tabela 8: Distribuigao dos pacientes com HIV/aids segundo sexo e resultado
da determinagdo quantitativa de linfécitos CD4+ no sangue periférico/mm® a
matricula na Casa da Aids. Sao Paulo, 1998 a 2002.

sSexo

) CD:"' ';‘I"’l::; 2 feminino (n=308)  masculino (n=758) p
(numero de células/mm~) n® (%) n® (%)
<100 59 (19,2) 202 (26,6) 0,008
100 2 199 42 (13,6) 142 (18,7)
200 a 299 54 (17,5) 109 (14,4)
300 a 399 48 (15,6) 102 (13,5)
400 a 499 39 (12,7) 87 (11,5)
>500 66 (21,4) 116 (15,3)

Durante o acompanhamento no servigo foram avaliados os numeros
de linfécitos CD4+ no sangue periférico/mm? referentes ao menor e ao Ultimo
valor observado para cada individuo. As mulheres apresentaram
determinagdes significativamente mais elevadas no menor valor mensurado,
nao se tendo verificado diferenga entre os sexos no tocante ao ultimo valor
registrado no seguimento laboratorial (Tabela 9).
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Tabela 9: Médias (DP), medianas, valores minimos e maximos dos
resultados da menor e da ultima determinagdao quantitativa de linfocitos
CD4+ no sangue periférico/mm® dos pacientes com HIV/aids durante o

seguimento na Casa da Aids segundo sexo. Sao Paulo, 1998 a 2003.

feminino masculino .
CD4+ | média . . . média . . . p
(DP) mediana minimo maximo (DP) mediana minimo maximo
2222 201,3
menor (1718) 196,5 1 870 (179.1) 163,5 0 1308 0,03
- 3847 380,0
ultima (234.1) 367,5 2 1122 (247.6) 3470 1 1899 0,50

#: teste de Mann-Whitney DP: desvio-padrao

Dado que o valor de 200 células CD4+/mm® define o grau de
imunossupressao compativel com o diagnéstico de aids, € importante
comparar os achados laboratoriais observados no seguimento de homens e
mulheres, tomando como base esse ponto de corte. Entretanto, durante o
seguimento no servigo, nao se observou diferenga entre homens e mulheres
na propor¢cao de pacientes com o numero de células CD4+ inferior a 200
células/mm?® para a menor e a Ultima determinagao (Figura 4).
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10 215 ]
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determinagéo it
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Figura 4: Distribuicdo dos pacientes* com HIV/aids segundo sexo e
resultados da menor e da ultima determinagdo quantitativa de linfécitos
CD4+ no sangue periférico/mm?® durante acompanhamento na Casa da Aids
segundo sexo. Sao Paulo, 1998 a 2003.
*: 2 mulheres e 4 homens com dados ignorados
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No momento da admissao ao servigo, verificou-se também que as
mulheres apresentavam maior proporgao de carga viral plasmatica de HIV
indetectavel, quando comparadas aos homens (58 (19,3%) e 101 (13,6%),
respectivamente; p=0,02; dados ignorados para 9 mulheres e 18 homens).

Dentre os 159 pacientes com carga viral indetectavel na avaliagao
inicial no servigo, 42 (26,4%) encontravam-se sob tratamento anti-retroviral
(31 com HAART), nao havendo diferenca entre os sexos (p=0,22). Assim,
nota-se que independentemente do uso de medicamentos anti-retrovirais, as
mulheres apresentavam com maior frequéncia auséncia de viremia

plasmatica.

Da mesma forma, dentre aqueles com carga viral detectavel (n=886),
observou-se que as mulheres (log da carga viral plasmatica: mediana=4,3
copias/mL, minimo=2,0, maximo=6,6) apresentaram viremia plasmatica
menor que os homens (mediana=4,5 cépias/mL, minimo=1,9, maximo=6,7,
respectivamente) (p=0,02, teste de Mann-Whitney).

Padrao analogo foi observado também durante o seguimento na Casa
da Aids, havendo maior proporgéo de individuos do sexo feminino com carga
viral plasmatica indetectavel em relagado ao masculino (75,7% e 64,9%,
respectivamente; p<0,001; dados ignorados para 9 mulheres e 18 homens).

Os boxplots (Figura 5), segundo sexo, ilustram as determinagées de
carga viral de HIV, dentre os pacientes com viremia plasmatica detectavel,
em trés grupos categorizados segundo valor mensurado: menor valor
(n=334), maior valor (n=1002) e ultimo valor registrado (n=547).
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Figura 5: Boxplots dos valores detectaveis (menor, maior e altimo) do /og da
carga viral plasmatica de HIV durante o seguimento na Casa da Aids
segundo sexo. Sao Paulo, 1998 a 2003.

Em relagdo ao maior valor registrado durante o seguimento,
observou-se que a viremia plasmatica das mulheres foi menor do que a dos
homens (p<0,001) (Tabela 10 e Figura 6). Entretanto, ndo foi detectada
diferenca entre os sexos para o menor e o ultimo valor registrado (p=0,35 e
p=0,36, respectivamente).

Tabela 10: Médias (DP), medianas, valores minimos e maximos dos
resultados da menor, maior e ultima determinagcdo do /og da carga viral
plasmatica de HIV dos pacientes com HIV/aids durante o seguimento na
Casa da Aids segundo sexo. Sao Paulo, 1998 a 2003.

Carga feminino masculino

(:::::a(sll:‘g:) "(‘Sgi)a mediana minimo maximo n('uggi)a mediana minimo maximo p'
menor (3133) 38 190 608 (g:gg) 377 191 620 | 035
maior (3132) 463 200 659 (3322) 485 197 679 |<0,001
altimo (8:;”73) 422 199 615 (g:gg) 425 165 620 | 036

#: teste de Mann-Whitney

DP: desvio-padrao
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Figura 6: Média e IC 95% para log do maior valor de carga viral plasmatica
de HIV registrado durante seguimento na Casa da Aids segundo sexo. Sao
Paulo, 1998 a 2003.

Os resultados de exames laboratoriais, coletados por ocasido da
admissao dos pacientes na Casa da Aids, procurando avaliar a presenca de
marcadores séricos de outras infecgdes de transmissao sexual ou sangtiinea
foram observados (Tabela 11). Dos 20 casos com triagem soroldgica
positiva para HTLV pelo método de ensaio imunoenzimatico (Elisa), 14
foram submetidos a avaliagdo pelo método de Western Blot, com
confirmagao dessa infecgao retroviral em 11 (78,6%) pacientes, sendo seis
do sexo feminino.

Houve maior prevaléncia de marcadores soroldgicos de infecgao
pregressa e de infecgao atual pelo virus da hepatite B e de soropositividade
para sifilis entre os homens.
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Tabela 11: Numero e porcentagem de pacientes HIV/aids com marcadores
soroldgicos de infecgdes de transmissdo sangiinea e/ou sexual atendidos
na Casa da Aids segundo sexo. Sao Paulo, 1998 a 2003.

Sexo

feminino

masculino

Marcador Sorolégico P
reagente reagente
n n° (%) n n° (%)
HTLV Elisa 105 10 (9,5) 199 10 (5,0) 0,13
Hepatite B (anti-HBc) 275 50 (18,2) 654 344 (52,6) <0,001
Hepatite B (Ag-HBs) 271 8 (3,0) 641 57 (8,9) 0,001
Hepatite C (anti-HCV) 289 34 (11,8) 690 114 (16,5) 0,06
Anti-Treponema 252 24 (9,5) 583 193 (33,1) 0,001
Chagas 179 4(2,2) 387 9 (2,3 0,95

Particularmente entre os usuarios de drogas injetaveis, a prevaléncia

de marcadores sorolégicos de hepatite C foi mais elevada (Tabela 12).

Apenas 42,8% (n=459) dos pacientes realizaram o teste tuberculinico

de PPD e desses, 22,2% (n=102) apresentaram resultado positivo. Nao se

observou diferenga entre os sexos (p=0,61).

Tabela 12: Numero e prevaléncia (%) de pacientes usudrios de drogas
injetaveis com HIV/aids atendidos na Casa da Aids segundo presenga de
marcadores sorolégicos de infecgdo pelos virus das hepatites B e C. Sao

Paulo, 1998 a 2003.

Marcador sorolégico

Hepatite B (anti-HBc)
Hepatite B (Ag-HBs)
Hepatite C (anti-HCV)

68
65
72

34

52

reagente
%
50,0
9,2
72,2
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4.5 Tratamento anti-retroviral

Quanto a abordagem terapéutica, 204 (19,0%) pacientes
encontravam-se em tratamento anti-retroviral a admissao ao servigo, com
diferenga proporcional (p=0,001) entre homens e mulheres (21,5% e 12,9%,
respectivamente) (Figura 7).

masculino feminino

7

,,/,///Z ¥ aé
Pzz722274

. SEM TRATAMENTO ANTI-RETROVIRAL D TRATAMENTO COM HAART 24 TRATAMENTO SEM HAART

HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia

Figura 7: Distribuicdo de pacientes HIV/aids atendidos na Casa da Aids
segundo sexo e tipo de tratamento anti-retroviral recebido antes da matricula
no servigco. Sao Paulo, 1998 a 2002.

Estratificando-se os pacientes segundo estadio clinico a matricula,
verificou-se nao haver diferenga entre os sexos para o tipo de tratamento
anti-retroviral recebido (Tabela 13).

Dos casos admitidos ao servigo com aids e sem histéria de tratamento
anti-retroviral (n=386), a metade havia recebido o diagnéstico de infecgao
por HIV ha menos de 40 dias.
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Tabela 13: Distribuicao dos pacientes com HIV/aids segundo sexo, estadio
clinico e tratamento anti-retroviral recebido a matricula e ao final do

seguimento na Casa da Aids. Sao Paulo, 1998 a 2003.

$:}¢2;?E%¥glco S feminino = masculino P
RECEBIDO n° (%) n° (%)

A matricula*

SEM AIDS (n=534) 0,22
sem TARV 179 (92,8) 301 (88,3)
com TARV sem HAART 7 (3,6) 24 (7,0)
com TARV com HAART 7 (3,6) 16 (4,7)

COM AIDS (n=535) 0,12
sem TARV 91 (77,8) 295 (70,6)
com TARV sem HAART 11 (9,4) 34 (8,1)
com TARV com HAART 15 (12,8) 89 (21,3)

Ao final do seguimento**

SEM AIDS (n=345) 0,24
sem TARV 30 (23,2) 67 (27,2)
com TARV sem HAART 25 (19,4) 32 (13,0)
com TARV com HAART 74 (57,4) 147 (59,8)

COM AIDS (n=692) 0,93
sem TARV 5(2,8) 12 (2,4)
com TARV sem HAART 5(2,8) 13 (2,5)
com TARV com HAART 170 (94,4) 487 (95,1)

TARV: tratamento anti-retroviral; HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia
Dados ignorados: *: 3 homens; **: 4 homens e 1 mulher

Ao final do seguimento na Casa da Aids, a maioria (89,6%) dos
pacientes recebia tratamento anti-retroviral, sem diferenga na distribuicao
entre homens e mulheres (89,5% e 88,7%, respectivamente, p=0,70) (Figura
8). No que se refere ao tipo de tratamento recebido, nao se notou diferenca
entre os sexos apods estratificagao por estadio clinico da doenga (Tabela 13).
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Figura 8: Distribuicdo de pacientes HIV/aids atendidos na Casa da Aids
segundo sexo e tipo de tratamento anti-retroviral recebido ao final do
seguimento no servigo. Sao Paulo, 1998 a 2003.

Houve 17 pacientes, que embora diagnosticados com aids, nao
receberam tratamento anti-retroviral durante 0 acompanhamento no servigo.
Destes, nove (6 homens e 3 mulheres) desenvolveram afecgdes
oportunistas definidoras de aids, porém apresentaram o menor valor de
células CD4+ periféricas superior ao indicativo de tratamento segundo os
critérios terapéuticos da época, enquanto os demais abandonaram o
seguimento.

Dos 18 casos com aids submetidos a terapéutica anti-retroviral nao
HAART, 10 nao apresentaram indicacdo para a terapia de alta poténcia
segundo as recomendagdes da época, dois possuiam contra-indicagdes ao

uso desse esquema e seis abandonaram o seguimento no servigo.
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4.6 Internagoes

Um outro aspecto de relevancia clinica, que vale a pena destacar,
refere-se as admissdes hospitalares ocorridas durante o acompanhamento
dos pacientes no servigo. Pdde-se identificar que 432 (40,3%) pacientes da
casuistica analisada estiveram internados em algum momento. Alguns
destes o foram mais de uma vez, resultando em 696 episddios de internagao
hospitalar (Tabela 14); contudo a proporgao segundo o numero de
internagdes nao diferiu entre os sexos (p=0,16).

Tabela 14: Distribuicdo do numero e porcentagem de pacientes com

HIV/aids atendidos na Casa da Aids segundo sexo e numero de internagdes.

sexo

-N iuaro 9 ° feminino masculino 1;otal
internagoes n® (%) n® (%) n° (%)
0 175 (56,5) 465 (61,0) 640 (59,7)
1 95 (30,7) 182 (23,9) 277 (25,8)
2 26 (8,4) 72 (9,4) 98 (9,1)
3 6 (1,9) 26 (3,4) 32 (3,0)
>3 8 (2,6) 17 (2,2) 25 (2,3)
Total 310 (100) 762 (100) 1072 (100)

Apesar de os homens terem representado 68,7% dos pacientes
intermados, a propor¢do de mulheres hospitalizadas dobrou quando se
compararam os periodos pré e pés-HAART (p=0,002) (Tabela 15).

Tabela 15: Distribuicdo dos 432 pacientes internados segundo sexo e
periodo de ocorréncia.

sexo

Ano de - - Total
ocorréncia fen:imno mazcullno n® (%)
n" (%) n° (%)
antes 1997 16 (17.8) 73 (82,2) 90 (100)
a partir de 1997 119 (34,8) 223 (65,2) 342 (100)
Total 135 (31,3) 297 (68,7) 432 (100)

As dez doengas registradas em maior frequéncia como diagndstico a
internagcao em cada periodo encontram-se detalhadas na tabela 16.
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Em relacdo a essas afecgdes mais identificadas no momento da
internagdo, quando comparados os periodos pré-HAART e pdés-HAART,
notou-se aumento na frequiéncia do diagnéstico tanto de doengas definidoras
como de condigdbes nao-definidoras de aids, a excegao da tuberculose
pulmonar que se manteve estavel.

Tabela 16: Distribuicdo dos 696 episédios de internagdo de pacientes

acompanhados na Casa da Aids segundo periodo de ocorréncia e
morbidade.

N° (%) de episédios
Antes 1997 (n=206) Y21 9?:;3‘0‘;”2003
Doencas definidoras de AIDS
Pneumonia por Pneumocystis carinii 16 (7,8) 58 (11,8)
Toxoplasmose do Sistema Nervoso
11 (5,3) 29 (5,9)

Central
Tuberculose pulmonar 11 (5,3) 26 (5,3)
Tuberculose disseminada 3(1,5) 18 (3,7)
Candidiase esofagica 4(1,9) 17 (3,5)
Linfoma 2(1,0) 14 (2,9)
Doenga por citomegalovirus 2(1,0) 13 (2,7)
Criptococose extrapulmonar - 11 (2,2)
Sarcoma de Kaposi - 7(1,4)
Leucoencefalopatia multifocal

. - 5(1,0)
progressiva

Doencas nao definidoras de AIDS

Pneumonia/Broncopneumonia 13 (6,3) 58 (11,8)
Bacteriemia/Septicemia 2(1,0) 15 (3,1)
Candidiase oral 2(1,0) 11 (2,2)
Infecgao do trato urinario - 11 (2,2)
Pancreatite - 10 (2,0)
Tuberculose do Sistema Nervoso Central 3(1,5) 9(1,8)
Herpes zoster 2(1,0) 8 (1,6)
Convulsao 1(0,5) 8 (1,6)

Parto 5(2,4) 32 (6,5)
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Pdéde-se verificar que o parto foi um dos principais motivos de
internagdo das pacientes acompanhadas no servigo. Durante o seguimento,
64 (20,6%) mulheres ficaram gravidas. Destas, 37,5% tinha escolaridade
abaixo de 8 anos e, para 35,9%, o diagnéstico de HIV/aids foi efetuado

durante a triagem laboratorial conduzida no pré-natal.

Nove mulheres tiveram duas gestagées no periodo de seguimento

analisado na Casa da Aids e outras duas, trés gestagoes.
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4.7 Progressao para aids

A avaliagdo da evolugao da histéria natural da infecgao pelo HIV até o
desenvolvimento da aids pdde ser realizada nesse trabalho para o grupo de
534 pacientes (341 (63,9%) homens e 261 (49,6%) com diagnédstico de
infecgao por HIV anterior ao ano de 1997), que nao preenchiam os critérios
diagnésticos de aids a matricula no servigo. Nesses individuos, em um
tempo de seguimento total de 2.455 pessoas-ano, foram registrados de 156
casos novos da doenga, obtendo-se, assim, um coeficiente de incidéncia de
aids de 63,5/1.000 pessoas-ano.

Nao foi observada diferenca (p=0,12) entre os coeficientes de
incidéncia da doenca obtidos para os homens (57,8/1.000 pessoas-ano [IC
95%: 46,6 — 70,8]) e para as mulheres (74,6/1.000 pessoas-ano [IC 95%:
57,3 — 95,4]).

Para um tergo dos 156 casos novos identificados nesse estudo de
coorte, o diagnéstico de aids baseou-se no reconhecimento de pelo menos
uma afecgao oportunista definidora da doenga. Entre essas, as de maior
incidéncia foram a criptosporidiase intestinal, a pneumonia por Pneumocystis
carinii, a candidiase esofagica, brénquica, traqueal ou pulmonar e a

tuberculose pulmonar.

Na curva de probabilidade acumulada para desenvolvimento da aids
(Figura 9), para os 534 pacientes em andlise nessa etapa do estudo,
verifica-se que o tempo mediano de progressao para aids foi de 10,3 anos
(IC 95%: 9,0-12,7), sendo este de 9,0 anos para as mulheres e 10,6 para os
homens.



53

1,0

9 4
(%]
=]
e B
[
=2
Q
@
° ,6 9
Q
©
'S 5
o
E
S ,4-
[$]
]
3
g 37
2
] 21
Q
<)
o 14

0’0 Ld Ld Ll L L L
0 3 6 9 12 15 18 21
tempo transcorrido desde o diagnéstico de infecg@o por HIV (anos)

Figura 9: Probabilidade geral acumulada de desenvolver aids segundo
tempo transcorrido desde o diagnéstico de HIV. Casa da Aids, Sao Paulo,
1998 a 2003.

Nao se observou diferenga estatisticamente significativa no tempo de
sobrevida livre de aids segundo estado civil, escolaridade, categoria de
exposicdo ao HIV, idade ao diagndstico dessa infecgdo retroviral e
soropositividade para HCV (Tabela 17).

Em contraste, os pacientes com maior carga viral plasmatica de HIV
igual ou superior a 100.000 cépias/mL (log=5 cépias/mL) apresentaram
maior probabilidade de progressao para aids (p<0,001). Verificou-se também
diferenga no tempo de sobrevida livre de aids segundo tratamento anti-
retroviral recebido até o final do seguimento no servigo (p<0,001).

As curvas de Kaplan-Meier que ilustram os resultados apresentados
na tabela 17, sdo apresentadas nas figuras 10 a 17.
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Tabela 17: Numero de pacientes com infecgao por HIV e nimero de casos
novos de aids durante o seguimento na Casa da Aids, segundo
caracteristicas sécio-demograficas, categoria de exposicao ao HIV, maior
carga viral plasmatica de HIV observados, presenca de marcador sorolégico
de infecgao pelo virus da hepatite C e tratamento anti-retroviral ao final do
seguimento. Casa da Aids, Sao Paulo, 1998 a 20083.

n° n’casos valor de p
pacientes de aids (teste /log-rank)
Sexo 0,10
masculino 341 93
feminino 193 63
Idade ao diagnéstico de infecgao por HIV (anos)* 0,49"
<20 28 9
20a29 215 75
30a 39 200 47
40 a 49 65 18
250 18 6
Solteiro(a)** 0,32
nao 235 75
sim 284 78
Escolaridade*** 0,41"
<4 anos 19 5
de 4 a7 anos 106 33
> 8 anos 388 107
Categoria de exposigao ao HIV**** 0,12
sexual 430 117
sanglinea 39 17
Maior carga viral de HIV no servigo® (log) <0,001
< 5 copias/mL 377 85
25 copias/mL 145 65
Hepatite C (anti-HCV) ** 0,08
negativo 422 110
positivo 71 30
Tratamento ao final do seguimento <0,001
sem TARV 153 57
com TARV sem HAART 112 53
HAART em menos de 50% do tempo em TARV 61 19
HAART em 50% ou mais do tempo em TARV 208 27

TARV: tratamento anti-retroviral; HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia
Dados ignorados: * 8 pacientes; ** 15 pacientes; *** 21 pacientes; **** 65 pacientes; * 12 pacientes; ™* 41 pacientes.
#: teste log-rank para tendéncia
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Figura 10: Probabilidade acumulada de desenvolver aids segundo tempo
transcorrido desde o diagnéstico de infecgdo por HIV e sexo. Casa da Aids, S&o
Paulo, 1998 a 2003.

1.0
O « p=0,49* idade (anos)
-} I ey
5 ‘ >=50
o [
3 \
o
g 79 J _
5 [ [ 40249
° .6' =
© {
. I
T 54 |/ -
] — ‘ 30a39
£ 4J 3
o s 4
o o
- E —_—
5 ' S 20a29
E 24 | .
< {
a W
A1 A <20
0,0 ‘ v v w Ll w v
0 3 6 9 12 15 18 21
tempo transcorrido desde o diagnéstico de infecgdo por HIV (anos)

*: teste log-rank para tendéncia

Figura 11. Probabilidade acumulada de desenvolver aids segundo tempo
transcorrido desde o diagnostico de infecgdo por HIV e idade a este diagnéstico.
Casa da Aids, Sdo Paulo, 1998 a 2003.
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Figura 12: Probabilidade acumulada de desenvolver aids segundo tempo
transcorrido desde o diagndstico de infecgéo por HIV e estado civil. Casa da Aids,
Séao Paulo, 1998 a 2003.
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Figura 13: Probabilidade acumulada de desenvolver aids segundo tempo
transcorrido desde o diagndstico de infecgdo por HIV e escolaridade. Casa da Aids,
Séo Paulo, 1998 a 2003.
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Figura 14: Probabilidade acumulada de desenvolver aids segundo tempo
transcorrido desde o diagndstico de infecgdo por HIV e categoria de exposi¢éo ao
HIV. Casa da Aids, Sdo Paulo, 1998 a 2003.
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Figura 15:. Probabilidade acumulada de desenvolver aids segundo tempo
transcorrido desde o diagnéstico de infecgdo por HIV e valor da maior carga viral de
HIV durante seguimento no servigo. Casa da Aids, S&o Paulo, 1998 a 2003.
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Figura 16: Probabilidade acumulada de desenvolver aids segundo tempo
transcomrido desde o diagnéstico de infecgdo por HIV e soropositividade para
infecgdo pelo virus da hepatite C. Casa da Aids, Sao Paulo, 1998 a 2003.
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final do seguimento. Casa da Aids, S&o Paulo, 1998 a 2003.
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Verificou-se o pressuposto de proporcionalidade dos riscos no
decorrer do tempo para cada uma das variaveis analisadas (Anexo 5).

Em seguida, calcularam-se as estimativas dos Hazard Ratios, com os
respectivos intervalos com 95% de confianga, para as variaveis que

apresentaram valores de p abaixo de 0,25 no teste log-rank (Tabela 18).

Tabela 18: Analise bivariada, pelo modelo de Cox de fatores potencialmente
associados a evolugao para aids na populagao estudada de 534 pacientes
com infecgao por HIV. Casa da Aids, Sao Paulo, 1998 a 2002.

HR IC 95% valor de p
Sexo 0,10
masculino 1,00
feminino 1,31 0,95-1,81
Categoria de exposigao ao HIV 0,14
sexual 1,00
sanglinea 1,49 0,90 - 2,48
Maior carga viral de HIV no servigo (/og) <0,001
< 5 cépias/mL 1,00
> 5 cépias/mL 2,14 1,55-2,96
Hepatite C (anti-HCV) 0,09
negativo 1,00
positivo 1,43 0,96 -2,15
Tratamento ao final do seguimento <0,001
sem TARV 1,00
com TARV sem HAART 0,60 0,41-0,88
HAART em menos de 50% do tempo em TARV 0,31 0,18 -0,52
HAART em 50% ou mais do tempo em TARV 0,17 0,11-0,27

HR:. hazard ratio (razao das fungdes de risco); TARV: tratamento anti-retroviral;
HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia

Essas varidveis também foram consideradas na analise multivariavel
pelo modelo de riscos proporcionais de Cox com a finalidade de avaliar as
varidveis que podem servir como preditoras independentes do

desenvolvimento de aids na populagao estudada.

Assim, identificou-se que a progressao para a doenga mostrou-se

associada, de forma independente e controlada para a variavel sexo, com a
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determinagdo mais elevada da carga viral de HIV superando 100.000
copias/mL durante o seguimento na Casa da Aids (HRy=2,64 [IC 95%: 1,91—
3,67]). Verificou-se também que os individuos submetidos a terapia anti-

retroviral apresentaram menor risco de evolugao para aids (com esquema
terapéutico diferente de HAART: HR4=0,54 [IC 95%: 0,36—0,80]; tratado com
HAART em menos de 50% do total de tempo sob tratamento: HR;=0,30 [IC
95%: 0,18-0,52]; tratado com HAART em pelo menos 50% do total de tempo
sob tratamento: HR4=0,14 [IC 95%: 0,09-0,23]) (Tabela 19).

Tabela 19: Analise multivariavel pelo modelo de riscos proporcionais de Cox

segundo fatores preditivos do desenvolvimento de aids na populagcao
estudada de 534 portadores do HIV. Sao Paulo, 1998 a 2002.

HRp, HR,; IC 95%(HR,) valorde p
Sexo 0,09
masculino 1,00 1,00
feminino 1,31 1,34 0,96 - 1,86
Maior carga viral de HIV no servigo (/og) <0,001
< 5 copias/mL 1,00 1,00
2 5 copias/mL 2,14 2,63 1,90 — 3,65
Tratamento ao final do seguimento
sem TARV 1,00 <0,001
com TARV sem HAART 0,60 0,54 0,36 - 0,80
HAART em menos de 50% do tempo em TARV (0,31 0,30 0,18 — 0,52
HAART em 50% ou mais do tempo em TARV 0,17 0,14 0,09 - 0,23

HRy. hazard ratio bruto; HRj. hazard ratio ajustado; hazard ratio: razéo das fungdes de risco;

TARV: tratamento anti-retroviral; HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia
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4.8 Mortalidade

No que se refere a avaliagdo da mortalidade na coorte estudada,
constatou-se que, ao final da pesquisa, em 30/03/2003, 859 (80,1%) dos
1072 pacientes acompanhados continuavam vivos, 91 (8,5%) tinham
falecido por doengas relacionadas a aids e 16 (1,5%) (uma mulher e 15
homens) por causas nado relacionadas a doenga. Nao foi possivel obter
informacgdes relativas ao desfecho no momento do encerramento do estudo
para 106 pacientes (29 mulheres e 77 homens), o qué corresponde a uma
perda de 9,9% da amostra analisada (Figura 18).
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Figura 18: Distribuicao percentual dos pacientes com HIV/aids atendidos na
Casa da Aids segundo desfecho a avaliagdo de mortalidade e sexo. Sao
Paulo, 1998 a 2003.

Dos 91 ébitos por aids (63 homens e 28 mulheres), 87 (96%) tiveram
como causa basica relatada a doenca pelo HIV (Tabela 20). Nos restantes o
6bito foi decorrente de doenga oportunista definidora de aids (tuberculose

pulmonar, tuberculose miliar ou meningoencefalite por toxoplasma) ou
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afecgdo nao definidora de aids, porém reconhecidamente relacionada a

infecgao pelo HIV (neoplasia maligna do reto).

Tabela 20: Distribuigdo dos 91 6bitos por aids segundo CID-10. Casa da
Aids, Sao Paulo, 1998 a 2003.

Classificagao

o

n

CID-10
T A162 | Tuberculoss pulmonar som mengao de confimmagac bacteriolégica ou histologica | 1

A19.9 Tuberculose miliar nao especificada
B20.0 Doenga pelo HIV resultando em infecgdes micobacterianas 4
B20.1 Doenca pelo HIV resultando em outras infecgoes bacterianas 10
B20.3 Doenga pelo HIV resultando em outras infecgdes virais 2
B20.4 Doenga pelo HIV resultando em candidiase 1
B20.5 Doenca pelo HIV resultando em outras micoses 3
B20.6 Doenga pelo HIV resultando em Pneumonia por Pneumocystis carinii 3
B20.7 Doenga pelo HIV resultando em infecgdes muiltiplas 19
B20.8 Doenga pelo HIV resultando em outras doengas infecciosas e parasitérias 17
B21.0 Doenga pelo HIV resultando em sarcoma de Kaposi 1
B21.1 Doenga pelo HIV resultando em linfoma de Burkitt 1
B21.2 Doenga pelo HIV resultando em outros tipos de linfoma nao-Hodgkin 4
B21.7 Doenga pelo HIV resultando em miiltiplas neoplasias malignas 1
B22.2 Doenga pelo HIV resultando em sindrome de emaciagao 2
B22.7 Doenga pelo HIV resultando em doengas muiltiplas classificadas em outra parte 9
B23.8 Doenga pelo HIV resultando em outras afecgdes especificadas 4
B24 Doenga pelo HIV nao especificada 6
B58.2 Meningocefalite por Toxoplasma 1
C20 Neoplasia maligna do reto 1

CID-10: 10% Revisdo da Classificagao Internacional de Doengas

Apdés um tempo de seguimento de 1.658 pessoas-ano para o0 sexo
feminino e de 4.347 pessoas-ano para o masculino, observou-se que nao
houve diferenga (p=0,50) entre o coeficiente de mortalidade por aids das
mulheres em relagao a dos homens (16,9/1.000 pessoas-ano [IC 95%: 11,2—
24,4] e 14,5/1.000 pessoas-ano [IC 95%: 11,1-18,5], respectivamente).
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4.9 Avaliagao da sobrevida da populagao estudada de portadores de HIV

As noventa e uma falhas, ou seja, pacientes que evoluiram para o
6bito em decorréncia da aids, foram observadas em um total de 6.004

pacientes-ano de acompanhamento.

Verificou-se que o tempo de sobrevida dos pacientes até a data final
do estudo (30/03/2003), variou de aproximadamente dois meses a 20 anos.
Observou-se que apdés 15 anos do diagndstico de infecgdo por HIV, a
proporg¢ao de sobreviventes foi de 75,4% (Tabela 21 e Figura 19).
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Figura 19: Probabilidade acumulada de sobrevivéncia em pacientes HIV.
Casa da Aids, Sao Paulo, 1998 a 2003.



Tabela 21: Propor¢do de sobreviventes entre pacientes HIV atendidos na
Casa da Aids segundo tempo de acompanhamento. Sdo Paulo, 1998 a
2003.

Tempo (anos) Sobreviventes (%)

1 98,3
2 97,6
5 93,5
10 84,6
15 75,4

4.9.1 Avaliagao da sobrevida em analise bivariada

Os dados aqui obtidos nao mostraram associagao entre a sobrevida
dos portadores do HIV da Casa da Aids e as variaveis sexo (p=0,39), estado
civil (p=0,41), escolaridade (p=0,79), principal categoria de exposi¢cdao do
paciente ao virus (p=0,18) e tratamento anti-retroviral recebido até o final do
seguimento (p=0,19). Por outro lado, quanto mais jovem o individuo ao

diagndstico da retrovirose, maior foi a sobrevida (p=0,01) (Tabela 22).

As ilustragGes para essas analises encontram-se nas Figuras 20 a 25
com as curvas de estimativa de sobrevida pelo método de Kaplan-Meier

para cada uma das variaveis de interesse do estudo.
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Tabela 22: Numero de 6bitos por aids segundo varidveis sécio-demograficas
e principal categoria de exposigao ao HIV. Sao Paulo, 1998 a 2003.

n° n° ébitos  valor de p
pacientes por aids (teste log-rank)
Sexo 0,39
feminino 310 28
masculino 762 63
Idade ao diagnéstico de infecgao por HIV (anos)* 0,01"
<20 40 2
20a29 368 29
30a39 444 39
40 a 49 157 15
>50 52 6
Solteiro(a)** 0,41
nao 483 43
sim 562 46
Escolaridade*** 0,79"
<4 anos 51 18
de 4 a7 anos 208 2
2 8 anos 763 55
Categoria de exposig¢ao ao HIV**** 0,18
sexual 834 66
sanglinea 87 12
Tratamento ao final do seguimento 0,19
sem TARV 112 1
com TARV sem HAART 76 5
HAART em menos de 50% do tempo em TARV 127 20
HAART em 50% ou mais do tempo em TARV 757 65

TARV: tratamento anti-retroviral; HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia
Dados ignorados: *: 11 pacientes; **: 27 pacientes; ***: 50 pacientes; ****: 151 pacientes.
#: teste log-rank para tendéncia
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Figura 20: Probabilidade acumulada de sobrevida para pacientes com infecgéo por
HIV, segundo sexo. Casa da Aids, Sdo Paulo, 1998 a 2003.
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Figura 21: Probabilidade acumulada de sobrevida para pacientes com infecgéo por
HIV, segundo idade ao diagnéstico de infecgdo por HIV (anos). Casa da Aids, S&o
Paulo, 1998 a 2003.
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Verificou-se o pressuposto de proporcionalidade dos riscos no
decorrer do tempo para cada uma das variaveis analisadas (Anexo 6).

Em seguida, para as varidveis para as quais foram constatados
valores de p menores que 0,25 no teste log-rank foram calculadas as
estimativas dos Hazard Ratios com seus respectivos intervalos com 95% de
confianga (IC 95%). Para a varidvel sexo, esses calculos foram realizados
independentemente do valor de p obtido no teste log-rank, por se tratar da

variavel de principal interesse desse estudo (Tabela 23).

Tabela 23: Andlise bivariada, pelo modelo de Cox, de fatores potencialmente
associados a evolugao para 6bito por aids. Casa da Aids, Sao Paulo, 1998 a
20083.

HR IC 95% valor de p

Sexo 0,39

masculino 1,00

feminino 1,22 0,78 — 1,91
Idade ao diagnéstico de infecgao por HIV (anos)* 0,01*

<20 1,00

20a29 2,22 0,52 — 9,42

30a39 3,10 0,73-13,10

40 a 49 3,72 0,83 - 16,65

>50 4,65 0,92 — 23,57
Categoria de exposig¢ao ao HIV ** 0,19

sexual 1,00

sanguinea 1,52 0,82 -2,82
Tratamento ao final do seguimento 0,11

sem TARV 1,00

com TARV sem HAART 3,47 0,40 — 29,84

HAART em menos de 50% do tempo em TARV 6,15 0,82 - 46,10

HAART em 50% ou mais do tempo em TARV 4,71 0,65 — 34,08

HRer. hazard ratio bruto; HRj: hazard ratio ajustado; hazard ratio: razao das fungoes de risco; TARV:
tratamento anti-retroviral; HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia

Dados ignorados: *: 11 pacientes; **: 151 pacientes.

#: teste log-rank para tendéncia
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Prosseguindo-se na andlise bivariada de fatores associados a
mortalidade por aids na coorte estudada, analisaram-se os resultados de
exames laboratoriais evolutivos da infecgao pelo HIV, a avaliagao clinica dos
pacientes e outros marcadores laboratoriais de interesse (Tabelas 24 e 25 e
Figuras 26 a 33).

A sobrevida dos portadores do HIV da Casa da Aids mostrou-se nao
associada, segundo a técnica de Kaplan-Meier, a presenga de marcadores
soroldgicos de infecgao pelo virus da hepatite B (p=0,09), da hepatite C
(p=0,51) e de sifilis (p=0,91). Entretanto, os pacientes com determinacgées
quantitativas de células CD4+ em sangue periférico inferiores a 200
células/mm?® (p<0,001) no momento da matricula e os com diagnéstico de
alguma afecgdo oportunista (p<0,001), prévio a admissdao no servigo,
apresentaram menor sobrevida. De forma andloga, os individuos que
apresentaram, durante o acompanhamento na Casa da Aids, a menor
determinagdo de células CD4+ periféricas inferior a 200 células/mm?®
(p<0,001), a maior carga viral plasmatica de HIV igual ou superior a 100.000
copias/mL (p<0,001) ou diagndstico de alguma afecgdo oportunista
(p<0,001) apresentaram menor sobrevida.
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Tabela 24: Numero de pacientes com infecgao por HIV, nuimero de ébitos
por aids segundo marcadores clinicos e laboratoriais. Casa da Aids, Sao
Paulo, 1998 a 2003.

n° n° 6bitos  valor de p
pacientes por aids (teste Iog-ranﬁ

N° de células CD4+ a matricula no servigo* <0,001
> 200/mm° 621 26
< 200/mm’ 445 64

Afecgao oportunista prévia a admissao no servigo** <0,001
nao 792 46
sim 279 44

Menor n° de células CD4+ no servigo* <0,001
> 200/mm® 477 7
< 200/mm’ 589 83

Maior carga viral de HIV no servigo (log) *** <0,001
< 5 cépias/mL 638 27
> 5 copias/mL 408 57

Afecgao oportunista no servigo <0,001
nao 806 34
sim 266 57

Hepatite C (anti-HCV) * 0,51
negativo 831 62
positivo 148 15

Hepatite B (anti-HBc)™* 0,09
negativo 536 38
positivo 393 41

Sifilis (anti-antigeno treponémico)™"* 0,91
negativo 618 41
positivo 217 16

*: 6 pacientes com dados ignorados; **: 1 paciente com dados ignorados; ***: 26 pacientes com dados ignorados;
+: 93 pacientes com dados ignorados; ++: 143 pacientes com dados ignorados; +++: 237 pacientes com dados
ignorados.
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Em seguida, realizou-se a analise bivariada pelo modelo de riscos
proporcionais de Cox para as variaveis com p<0,25 (teste log-rank) (Tabela
23).

Os individuos que a matricula na Casa da Aids apresentavam nimero
de células CD4+ periféricas inferior a 200/mm® (HR=3,80; IC 95%: 2,41
6,00) e com histéria de diagnédstico de afecgao oportunista (HR=3,06; IC
95%: 2,02—4,61) sobreviveram menos tempo. O mesmo foi observado para
aqueles que, durante o atendimento no servigo, apresentaram a menor
determinagao quantitativa de células CD4+ periféricas inferiores a 200
células/mm® (HR=3,80; IC 95%: 2,41-6,00), a maior carga viral de HIV igual
ou superior a 100.000 copias/mL (HR=3,15; IC 95%: 1,99—4,99) ou que
desenvolveram alguma afecgao oportunista (HR=4,37; IC 95%: 2,85-6,68).

Embora sem significancia estatistica, observou-se também maior risco
de morte para os pacientes com a presenga de marcadores sorolégicos de
infecgé@o pregressa pelo virus da hepatite B (HR=1,47; IC 95%: 0,95-2,29).
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Tabela 25: Andlise bivariada, pelo modelo de Cox, da associagao entre

marcadores clinicos e laboratoriais e a evolugao para ébito por aids. Casa da

Aids, Sao Paulo, 1998 a 2003.

HR IC 95% valor de p
N° de células CD4+ a matricula no servigo <0,001
> 200/mm° 1,00
< 200/mm’ 380  2,41-6,00
Menor n° de células CD4+ no servigo <0,001
> 200/mm’® 1,00
< 200/mm® 8,16  3,77-17,65
Maior carga viral de HIV no servigo (log) <0,001
< 5 copias/mL 1,00
> 5 cépias/mL 3,15 1,99 -4,99
Afecgao oportunista prévia a admissao no servigo <0,001
nao 1,00
sim 3,06 2,02 - 4,61
Afecgao oportunista no servigo <0,001
nao 1,00
sim 4,37 2,85 - 6,68
Hepatite B (anti-HBc) 0,09
negativo 1,00
positivo 1,47 0,95-2,29

HR (hazard ratio): razao das fung¢des de risco
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4.9.2 Avaliagao da sobrevida em analise multivariavel

Com a finalidade de avaliar as varidveis que pudessem servir como
preditivas independentes do Obito por aids na populagdo estudada,
procedeu-se a analise multivariavel pelo modelo dos riscos proporcionais de
Cox, considerando a variavel sexo e todas as variaveis que apresentaram

valor de p<0,25 a analise bivariada.

No modelo final com as varidveis prognésticas ajustadas (Tabela 26),
constatou-se que dentre os individuos com infecgé@o pelo HIV atendidos na
Casa da Aids entre janeiro de 1998 e dezembro de 2002, as mulheres
apresentaram maior risco de ébito por aids que os homens (HRy4 =1,86; IC
95%: 1,14-3,03). Analogamente os pacientes com diagnéstico de infecgao
por HIV em idades entre 20 e 29 anos, 30 e 39, 40 e 49 e 50 ou mais
exibiram, respectivamente, 5,1; 8,8; 10,0 e 10,2 vezes o risco de morrer, se
comparados aos diagnosticados antes dos 20 anos.

Apds controle por sexo, idade ao diagnéstico de infecgao por HIV,
tratamento anti-retroviral ao final do seguimento e pelas demais variaveis
incluidas no modelo final, apresentaram maior risco de 6bito por aids os
pacientes com diagndstico de afecgao oportunista prévia a admissao (HRj
=2,19; IC 95%: 1,39-3,45) ou durante o seguimento no servigo (HRy =3,09;
IC 95%: 1,91-5,00). O mesmo foi verificado para os individuos que na Casa
da Aids apresentaram menor nimero de células CD4+ periféricas inferior a
200/mm? (HR4=6,60; IC 95%: 2,45-17,74) ou a maior carga viral plasmatica
de HIV igual ou superior a 100.000 cépias/mL (HRy =1,96; IC 95%: 1,19-
3,22).
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Tabela 26: Andlise multivariavel pelo modelo de riscos proporcionais de Cox,

segundo fatores preditivos de evolugao para o dbito por aids. Casa da Aids,

Sao Paulo, 1998 a 2003.

HR,, HR,; IC 95%(HR,) valorde p
Sexo 0,02
masculino 1,00 1,00
feminino 1,22 1,86 1,14 -3,03
Idade ao diagnéstico de infecgao por HIV (anos) 0,005"
<20 1,00 1,00
20a29 2,22 5,11 0,67 — 38,69
30a 39 3,10 8,82 1,17 - 66,76
40a49 3,72 9,96 1,22 - 81,36
> 50 4,65 10,16 1,17 - 88,35
Menor n° de células CD4+ no servigo <0,001
> 200/mm’ 1,00 1,00
<200/mm® 8,16 6,60  2,45-17,74
Maior carga viral de HIV no servigo (log) 0,007
< 5 cépias/mL 1,00 1,00
> 5 cépias/mL 3,15 1,96 1,19 -3,22
Afecgao oportunista prévia a admissao no
. <0,001
servigo
nao 1,00 1,00
sim 3,06 2,19 1,39 - 3,45
Afeccao oportunista no servico <0,001
nao 1,00 1,00
sim 4,37 3,09 1,91 - 5,00
Tratamento ao final do seguimento 0,08
sem TARV 1,00 1,00
com TARV sem HAART 3,47 1,02 0,09 - 11,58
HAART em menos de 50% do tempo em TARV 6,15 0,86 0,11 -7,01
HAART em 50% ou mais do tempo em TARV 4,71 0,44 0,05 -3,48

HRur. hazard ratio bruto; HRyr. hazard ratio ajustado; hazard ratio: razao das fungdes de risco

TARYV: tratamento anti-retroviral; HAART: terapia anti-retroviral de alta poténcia

#: teste log-rank para tendéncia
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5. DISCUSSAO

Decorridos vinte e cinco anos da descrigdo dos primeiros casos de
aids, os varios estudos epidemioldgicos sobre a infecgao pelo HIV e a aids ja
realizados mostraram-se Uteis na elucidagdo dos modos de transmissao do
virus, dos fatores de risco mais importantes para aquisicao da infecgéao, da
histéria natural da doenga, dos marcadores de progressao e dos efeitos dos

agentes antivirais.

Tais estudos contribuiram também para a elucidagao dos processos
biolégicos, sociais e comportamentais envolvidos na transmissao do HIV e
de como medidas de prevencdo podem ser eficazes na desaceleragao da

disseminagao dessa infecgao retroviral.

Contudo, a epidemia permanece extremamente dinamica; nao ha pais
que nao tenha sido por ela afetado.

Apesar de se contarem hoje com significativos investimentos/recursos
e estratégias mais efetivas para a prevencao e o tratamento da doenga, o
numero de pessoas vivendo com HIV/aids continua aumentando no mundo
todo. Constata-se, entretanto, que os paises que possuem politicas publicas
de favorecimento ao acesso a terapéutica antiretroviral vém apresentando
declinio nos coeficientes de morbidade e mortalidade por aids. Infelizmente
essa possibilidade continua inatingivel a muitos paises em desenvolvimento.
Apesar do notavel aumento no numero de pessoas recebendo terapia
antiretroviral nesses paises durante o segundo semestre de 2004 (passando
de 440 mil a 700 mil), apenas 12% do total de individuos com indicagao de
tratamento foram até o momento beneficiados (UNITED NATIONS 2005).

O Brasil, em 1991, foi o primeiro pais em desenvolvimento a adotar
politicas de acesso gratuito e universal a terapia antiretroviral, tendo
estendido progressivamente esse beneficio até alcangar 170 mil pessoas
nos dias atuais (MINISTERIO DA SAUDE 2005).
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Nos estudos sobre a dindmica da disseminagéo da aids, destaca-se a
expansdo da epidemia na populagao feminina (ONUSIDA 2004, QUINN e
OVERBAUGH 2005, UNAIDS 2004a, UNAIDS 2004c, UNITED NATIONS
2005). Hoje aproximadamente 50% das pessoas vivendo com HIV em todo o
mundo sdo mulheres. No Brasil, a feminizagdo da epidemia pode ser
observada em varias regides (DORING 1998, ANJOS 2000, TANCREDI
2003).

Todavia ainda nao se encontra totalmente esclarecido se a infecgao
apresenta comportamento semelhante quando atinge homens e mulheres.
Segundo PRINS e cols. (2005), enquanto a comparagao entre homens e
mulheres da evolugao clinica da doenga no periodo pré-HAART fornecia
subsidios para o conhecimento da histéria natural da infecgao pelo HIV, no
periodo p6s-HAART esta indica se ha igualdade ou nao entre os géneros

nos beneficios auferidos com o tratamento anti-retroviral.

Com a feminizagao da doenca e os sucessos alcangados a partir de
intervengdes difundidas pelo Programa Nacional de DST/aids no cuidado a
pessoas com HIV/aids em nosso pais, torna-se relevante saber se os
resultados obtidos com tais medidas diferiram entre os sexos. O
delineamento do perfil do paciente a matricula em servigcos especializados
de tratamento e a avaliagdo dos beneficios das intervengdes em ambos os
sexos podem contribuir para elucidar melhor essa questao, possibilitando
identificar perfis distintos de vulnerabilidade ao cuidado que possam
subsidiar aprimoramentos na atengéo prestada.

Com esse objetivo, o presente estudo consiste na analise de
sobrevida de uma coorte retrospectiva de pacientes adultos atendidos em
um servigo de referéncia do Municipio de Sao Paulo. Esse servigo localiza-
se na regiao central da cidade (local com alta prevaléncia da doenga) e
possui expressivo nimero de pacientes. O estudo comparou o perfil clinico
evolutivo e a sobrevida de uma amostra aleatéria de 1072 homens e
mulheres vivendo com HIV/aids atendidos na unidade entre janeiro de 1998
e dezembro de 2002.
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Na amostra sorteada, a razdo homens:mulheres foi de 2,5:1,
refletindo a observada no total de pacientes do servico (2,3:1). Esse
resultado foi superior a razao mundial de 1,2:1 (Tabela 27); porém,
semelhante a de 2,7:1 encontrada por MARINS et al. (2003) em estudo
realizado em dezoito cidades brasileiras e a da populagao com HiV/aids do
Municipio de S&o Paulo (2,8:1) (BOLETIM EPIDEMIOLOGICO DE AIDS DO
MUNICIPIO DE SAO PAULO 2004).

Tabela 27: Razao entre homens e mulheres de 15 a 49 anos vivendo com
HIV/aids segundo regiao.

REGIAO homens mulheres H:M
Africa do Norte e Oriente Médio 240.000 220.000 1,1

Africa subsaariana 10.800.000 13.500.000 0,8
América Latina 1.220.000 580.000 2,1

América do Norte 900.000 300.000 3,0
Asia (leste) 740.000 160.000 4,6
Asia (sul e sudeste) 5.320.000 1.900.000 2,8
Caribe 140.000 140.000 1,0
Europa Ocidental e Central 510.000 190.000 2,7
Europa Oriental e Asia Central 1.140.000 440.000 2,6
Oceania 31.000 39.000 0,8
TOTAL 21.000.000 17.500.000 1,2

Fonte: UNAIDS 2005.
H:M razao entre homens e mulheres

Assim como relataram pesquisadores de outros paises (DUNNE e
cols. 1997, MOCROFT e cols. 2000, MOORE e cols. 2003, NICASTRI e cols.
2005), neste estudo as mulheres mostraram-se mais jovens que os homens
ao diagnéstico de infecgdo por HIV. A mucosa genital das meninas mais
jovens é mais delgada em relagdo a das mulheres mais velhas e, portanto,
mais vulneravel a aquisi¢cdo do HIV (PAHO 2000). Além disso, sabe-se que a
chance de uma jovem se infectar é maior que a de um rapaz da mesma
idade. Na Africa do Sul, Zambia e Zimbabue, entre jovens de 15 a 24 anos,
as mulheres apresentam risco de infecgédo entre 3 e 6 vezes maior que os
homens (ONUSIDA 2004).
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Adicionalmente a vulnerabilidade biolégica prépria do sexo feminino,
questdes sociocomportamentais relacionadas a desigualdades de género
podem justificar essa diferenca. As mulheres jovens geralmente se
relacionam sexualmente com homens mais velhos que, por sua vez,
apresentam maior probabilidade de ter contraido alguma doenga
sexualmente transmissivel (DST) em suas relagdes anteriores (TURMEN
2003). Reconhece-se que um individuo com DST apresenta um risco dez
vezes aumentado de adquirir ou de transmitir o HIV (UNAIDS 2003).

Ao lado disso, em parcerias sexuais entre mulheres jovens e homens
mais velhos, freqientemente se verifica disparidade econémica, que resulta
em menor poder de negociagdo por parte da mulher pelo uso do
preservativo (TURMEN 2003). Segundo PARKER e GALVAO (1996), no
Brasil esse dominio dos homens em relagdo a utlizagdo ou nao da

camisinha procede das desigualdades nas relagées de poder e de género.

Vale a pena destacar que hoje se tem a maior geragdo jovem da
histéria; mais da metade da populagdo mundial tem menos de 25 anos de
idade (UNFPA 2005). Portanto, é importante também lembrar que alguns
estudos vém apresentando o desconhecimento dos jovens em relagdao a
utilizagcdo de preservativos e a aquisicao de DSTs, o que torna ainda maior a
vulnerabilidade das meninas ao HIV (UNAIDS 2004b). Todavia, no Brasil,
houve acréscimo na freqiéncia de uso de camisinhas na primeira relagao
sexual entre os jovens (PASCOM e cols. 2005). Enquanto a proporgao de
jovens de 16 a 25 anos que faziam uso desse instrumento de prevengao em
1986 era de 9%, em 2004, foi de 51%.

Em relagdo a populagao estudada, observou-se ainda que os
homens, em geral, eram solteiros, homossexuais ou bissexuais e
apresentavam oito ou mais anos de escolaridade, ao passo que as mulheres
eram mais frequentemente casadas ou amasiadas, donas de casa,
apresentavam a heterossexualidade como principal forma de exposicao ao

virus e tinham baixa escolaridade.
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No que tange a distribuigdo das categorias de exposigao ao HIV entre
0s sexos, resultados semelhantes foram descritos em estudos realizados no
Rio de Janeiro (SANTORO-LOPES e cols. 1998), no Canada (MOCROFT e
cols. 2000) e em Londres, no Reino Unido (MOORE e cols. 2002). Contudo,
no Brasil, esse perfil foi predominante no periodo compreendido entre 1980
e 1992; desde entdo a populagao masculina passou a apresentar aumento
na incidéncia de casos entre os heterossexuais, que hoje totalizam a maioria
dos casos de aids do pais (BOLETIM EPIDEMIOLOGICO-AIDS e DST
2005).

Essa divergéncia em relagao ao observado no conjunto da casuistica
brasileira de aids nao parece devida ao tempo de diagndstico dos pacientes
analisados neste estudo, dado que apenas 12% dos homens foram
identificados com a doenca até 1992. Sugere-se, assim, haver uma
caracteristica particular da clientela do servico com maior representagao
percentual da categoria homossexual/bissexual entre os homens ali

assistidos.

O predominio de mulheres casadas e de menor escolaridade na
amostra avaliada aparentemente reflete o contexto atual da epidemia
brasileira de HIV/aids, denotando a particular vulnerabilidade social exibida

pela populagao feminina.

Em entrevistas realizadas por NASCIMENTO e cols. (2005) em
Camaragibe, Regiao Metropolitana de Recife, com 16 mulheres casadas,
dependentes dos maridos e com rendas de até dois salarios minimos,
observaram-se evidéncias da maior vulnerabilidade feminina frente a
infecgdo pelo HIV/aids. Essas mulheres identificaram o casamento como
barreira contra a doenga e chegaram até mesmo a desconhecer sua
etiologia e os modos de contagio. Nao se percebiam sob risco de adquirir a

infecgéo e viam a aids como doenga dos outros.

A evolugcao temporal da epidemia de aids no Brasil segundo sexo,
ocupagao, status socioecondmico e categoria de exposicédo, descrita por
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FONSECA e cols. (2003), aponta também para a pauperizagdo. Os maiores
aumentos nos coeficientes de incidéncia da doenga deram-se entre aqueles
com menor status socioecondmico para ambos os sexos. Os homens
“desempregados” apresentaram crescimento anual percentual de 23% entre
1991 e 1996. Os pesquisadores também encontraram predominancia
feminina entre aqueles individuos sem participagdo no mercado de trabalho;
a categoria “afazeres domésticos” apresentou os maiores coeficientes de
incidéncia da doenga e o maior crescimento percentual anual (22%). Em
contraste, para as pessoas classificadas entre as 20% mais ricas da
populagao brasileira, houve expressiva redugao nas taxas de crescimento da
doenca.

Um aspecto relevante deste estudo diz respeito as diferencas
observadas entre os sexos nos motivos que levam as pessoas a buscar o
teste diagndstico de infecgdo por HIV. Enquanto os homens, mais
freqientemente, realizaram o teste sorolégico anti-HIV por apresentarem
algum indicio clinico da infecgdo ou por se perceberem sob risco, as
mulheres o fizeram apds conhecimento da soropositividade do parceiro ou
durante rastreamento na assisténcia pré-natal. A baixa busca espontanea
pelo diagnéstico na populagao feminina provavelmente reflete, mais uma
vez, a falta de percepgao de risco entre elas, o que pode acarretar retardo
no reconhecimento da infecgdo e conseqlientemente no acesso as
intervengées profilaticas e terapéuticas, aumentando a vulnerabilidade ao
adoecimento na populagao feminina.

Apesar disso, na coorte estudada, as mulheres chegaram ao servigo
em estadio clinico menos avangcado da infecgdo por HIV, quando
comparadas aos homens. Tal fato era entretanto esperado, visto que, como
descrito acima, foram levadas ao teste ainda assintomaticas, mais
freqlientemente na triagem sorolégica conduzida durante o pré-natal ou por
solicitagao médica por possuirem parceiros soropositivos.

O estadio clinico menos avangado aparece também refletido nos

Y

marcadores laboratoriais avaliados a matricula no servigo. As mulheres
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foram admitidas na Casa da Aids com maior numero de linfécitos CD4+ em
sangue periférico e, em maior proporgao, com carga viral plasmatica de HIV
indetectavel, quando comparadas aos homens. Analogamente, em estudo
desenvolvido na Italia, NICASTRI e cols. (2005) encontraram melhores
resultados nos marcadores laboratoriais evolutivos para a populagao
feminina a avaliagao inicial.

Esse panorama persistiu durante todo o acompanhamento laboratorial
no servigo, incluindo a menor determinagao de células CD4+, a frequéncia
de pacientes que alcangaram viremia indetectavel e a maior carga viral
plasmatica observada. Em todos esses marcadores houve evidéncia de
evolugdao mais favoravel entre as mulheres. Porém, a ultima avaliagao
efetuada para cada paciente, nao se observou diferenga com significancia
estatistica nos resultados da contagem de linfécitos CD4+ em sangue
periférico e na viremia plasmatica na comparagdo entre os sexos. Tais
achados permitem supor que, ao longo do tempo de seguimento no servigo,
a evolugao laboratorial observada entre as mulheres torna-se desfavoravel
quando comparada a dos homens.

No que se refere a coorte de pacientes livres de aids quando da
admissao ao servigo, o coeficiente de incidéncia da doenga encontrado
neste estudo foi de 63,5/1.000 pessoas-ano. Tal incidéncia foi superior a
encontrada na Suiga (40,0/1.000 pessoas-ano), na ltalia (39,0/1.000
pessoas-ano) (LEDERGERBER e cols. 1999, NICASTRI e cols. 2005) e na
Espanha entre UDI (38,0/1.000 pessoas-ano para as mulheres e 51,0/1.000
pessoas-ano para os homens) (HERA e cols. 2004).

Na amostra estudada de pacientes da Casa da Aids, os coeficientes
de incidéncia da doenga nao diferiram, com significancia estatistica, entre os
sexos. Foram, no entanto, identificados como preditores de evolugao para
aids a determinagdo mais elevada da carga viral de HIV durante o
seguimento superando 100.000 cépias/mL e o tipo de tratamento anti-
retroviral recebido, tendo havido menor probabilidade de progressdo para
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aids entre os que receberam HAART por periodo igual ou superior a 50% do
tempo de terapéutica.

A inexisténcia de diferenga no risco de progresséao para aids entre os
sexos parece consensual entre os trabalhos relatados na literatura.
Analogamente ao observado nesta coorte, outros pesquisadores nao
encontraram diferengas relacionadas ao género na histéria natural da
doenca e progressao para aids (LEPRI e cols. 1994, MOCROFT e cols.
2000, PORTER e cols. 2003, SIGHEM e cols. 2003, NICASTRI e cols.
2005).

Tanto a carga viral plasmatica como o tratamento anti-retroviral tem
sido também reconhecidos como importantes fatores associados a evolugao
para aids em investigagdes conduzidas em outros paises (MELLORS e cols.
1995, MOCROFT e cols. 2003, PORTER e cols. 2003).

Nossos achados apontam ainda melhores resultados para o sexo
masculino no que diz respeito as internagdes. Embora os homens tenham
apresentado maior frequiéncia de internagbes durante todo o
acompanhamento no servigo, verificou-se declinio na proporgao de
internagées masculinas apés o inicio da distribuicdo do tratamento anti-
retroviral de alta poténcia (HAART). As mulheres, ao contrario, apresentaram
aumento proporcional de aproximadamente 100% no numero de internagdes
entre os periodos pré e pés-HAART.

Embora alteragdes ao longo do tempo no perfil de morbidade nas
admissdes hospitalares de pacientes com aids tenham sido objeto recente
de andlise na Suigca (NUESCH e cols. 2002) e no Brasil (NOBRE e cols.
2003), tais estudos ndo se ativeram a consideragdes relativas a eventuais
diferengas de género na ocorréncia de internagées hospitalares.

Outro aspecto a ser destacado na andlise comparativa entre os sexos
diz respeito ao acesso dos pacientes a terapia anti-retroviral, tendo em vista



88

o forte impacto que essa intervengdo determina sobre o prognédstico da
infecgao.

Apesar de as pacientes do sexo feminino deste estudo terem obtido o
diagnéstico da infecgao pelo HIV mais recentemente que os homens, a
avaliagdo do acesso ao tratamento anti-retroviral a admissao ao servigo néo
identificou diferenga entre os sexos quanto ao uso de HAART apds
estratificagdo da amostra segundo o estadio clinico da doenga. Da mesma
forma, ao final do seguimento na Casa da Aids, a distribuigdo dos pacientes
de ambos os sexos em relagdo ao tipo de tratamento recebido foi
semelhante.

No Brasil a politica de distribuicao de anti-retrovirais garante o acesso
universal e gratuito aos medicamentos a todos os pacientes que preenchem
os critérios estabelecidos pelo Ministério da Salde (MINISTERIO DA
SAUDE 2004b). Essa iniciativa parece justificar a inexisténcia de diferenca
no acesso ao tratamento na populagao estudada.

Em outros paises, ao contrario, a situagao parece distinta. HADER e
cols. (2001) acreditam que, talvez por motivos socioecondmicos, as
mulheres norte-americanas apresentem menor chance de usar anti-
retrovirais. O mesmo foi observado por STRATHDEE e cols. (1998) entre
pacientes UDI no Canadd, nao obstante o acesso gratuito a terapia
medicamentosa naquele pais. Dessa forma, observa-se que o acesso ao
tratamento pode apresentar iniquidades de género que extrapolam as
restricbes econdmicas. Freqilientemente, em alguns contextos sdcio-
culturais, a revelagao do diagnéstico de infecgao por HIV, por si s6, acarreta
forte reacdo de estigma e discriminagdo, particularmente em relacdo a
populagao feminina, restringindo portanto seu acesso integral ao tratamento
(UNAIDS 2004d).

A UNAIDS (2004b) recentemente reconheceu os desafios existentes
nesse aspecto. Em varios paises, para se garantir o acesso equitativo para
mulheres jovens e adultas serdo necessarias mudangas de atitude de modo
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a remover barreiras estruturais ao tratamento, que incluem, entre outros,

regulamentos e legislages discriminatérias.

Como se tem observado que o tratamento com HAART determina
grande impacto no risco de morte e na incidéncia das doengas definidoras
de aids (LEE e cols. 2001, JAIN e cols. 2003, MARINS e cols. 20083,
MOCROFT e cols. 2003, PORTER e cols. 2003, SIGHEM e cols. 2003),
pressupde-se que qualquer grupo de pacientes que nao tenha igual acesso
a HAART apresente pior progndstico da doenca.

No presente estudo, a andlise de sobrevida dos pacientes para o
desfecho 6bito relacionado a aids consideraram-se como falhas os 6bitos
tendo como causa basica aids, qualquer afecgao oportunista definidora de
aids (CDC 1992) ou afeccao nao definidora de aids reconhecidamente
relacionada a infecgao pelo HIV (ALBRECHT 1997). Nessa ultima categoria
incluiu-se um paciente que faleceu em decorréncia de cancer do reto. Sabe-
se hoje que a infecgao pelo papilomavirus humano (HPV) é uma doenga
sexualmente transmissivel fortemente associada a infecgao pelo HIV e que
nessa co-infecgdo eleva-se o risco de desenvolvimento de lesbes
precursoras e de cancer anogenital em pacientes de ambos os sexos
(FRISCH e cols. 2000).

Do ponto de vista metodolégico, as andlises de sobrevida na infecgao
por HIV/aids tém utilizado populagées com caracteristicas distintas quando
se comparam os diferentes estudos. Em alguns casos, optou-se por avaliar
apenas pacientes com diagndstico de aids na estimativa do tempo de
sobrevida até o dbito relacionado a essa doenga (RAPITI e cols. 2000, LEE
e cols. 2001, MENESIA e cols. 2001, FORDYCE e cols. 2002, MARINS e
cols. 2003). Em outros estudos, entretanto, que envolveram grandes
casuisticas, foram incluidos individuos soropositivos para a infecgao pelo
HIV, independentemente de preencherem ou nao os critérios diagnésticos
de aids. Dentre esses podem ser citados a coorte EuroSIDA, que analisou
dados de cerca de 10.000 pacientes selecionados em 70 centros europeus
(MOCROFT e cols. 2003), a coorte ATHENA com aproximadamente 4.000



90

pacientes holandeses em uso de HAART (SIGHEM e cols. 2003), a coorte
suica (Swiss HIV Cohort Study) com quase 3.000 individuos
(LEDERGERBER e cols. 1999) e a coorte da clinica de HIV da universidade
norte-americana Johns Hopkins com cerca de 1.400 pessoas (CHAISSON e
cols. 1995).

A semelhanga desses estudos, na coorte acompanhada na Casa da
Aids, optou-se por avaliar a sobrevida até o 6bito relacionado a doenga para
o total de 310 mulheres e 762 homens que compuseram a coorte em
seguimento no servigo, independentemente do estadio clinico apresentado
no momento da inclusao no estudo.

Os resultados obtidos nessa andlise revelaram pior progndstico da
doenca na populagao feminina. O risco de uma paciente atendida na Casa
da Aids entre janeiro de 1998 e margo de 2003 morrer de aids foi 86% maior

quando comparado ao de um paciente do sexo masculino.

Analogamente ao observado nessa populagdo, SANTORO-LOPES e
cols. (1998) encontraram, no Rio de Janeiro, risco de 6bito por aids igual a

4,4 na comparagao entre mulheres e homens.

RAPITI e cols. (2000), em estudo desenvolvido na ltalia, verificaram
que os pacientes com diagnéstico de aids entre 1996 e 1997 e com pior
nivel socioecondémico apresentaram menor sobrevida em relagdo aqueles
com maior status. Essa diferenga ficou mais evidenciada na analise
estratificada por sexo. Na comparagdo entre o pior e o melhor status
socioecondmico os homens apresentaram risco de ébito igual a 2,27 e as
mulheres, 4,85.

Por outro lado, tanto MENESIA e cols. (2001) como CAMPOS e cols.
(2005), em estudos realizados, respectivamente, em Ribeirdo Preto e no Rio
de Janeiro, ndo verificaram diferengas na sobrevida entre homens e
mulheres com aids. Distingao no risco de ébito entre os sexos também néo
foi observada em outros estudos realizados em paises desenvolvidos
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(LEPRI e cols. 1994, DUNNE e cols. 1997, SIGHEM e cols. 2003, NICASTRI
e cols. 2005).

Pode-se atribuir as diferengcas nos achados dos diversos
pesquisadores a época em que os estudos foram conduzidos (era pré-
HAART versus pés-HAART), a caracteristicas sécio-demograficas dos
pacientes avaliados ou ainda a particularidades do contexto epidemiolégico
analisado.

Independentemente da varidavel sexo, neste estudo, outras variaveis
mostraram-se preditoras para o ébito por aids apds ajuste para o tipo de
tratamento anti-retroviral recebido: idade ao diagnéstico de infecgao por HIV,
diagndstico de afecgao oportunista prévia a admissdao ou durante o
seguimento no servigo, ter apresentado menor nimero de células CD4+
periféricas inferior a 200/mm?® ou maior carga viral plasmatica de HIV igual
ou superior a 100.000 copias/mL. Essas variaveis sao sabidamente
relacionadas ao progndstico e ao risco de morte associado a doenga,
denotando maior atividade do virus ou maior depressao do estado imunitario
do paciente.

A partir dos elementos acima descritos, devem-se analisar eventuais
fatores associados as diferengas observadas no prognéstico da populagao
feminina com HIV/aids. Por que as mulheres, embora tenham apresentado,
a matricula no servigo, estadio clinico menos avangado que os homens e

igual acesso ao tratamento, evoluiram mais freqiientemente para a morte?

Reconhecem-se entre os fatores determinantes a vulnerabilidade ao
HIV na populagao feminina a dificuldade na busca e acesso as informagodes.
Essas mulheres, em geral, sdo donas de casa, com parceiros fixos e
possuem baixa escolaridade e sofrem com “o siléncio e o descaso
tradicionalmente associado com a sexualidade e a saude feminina”
(PARKER e GALVAO 1996).
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HALLMAN (2004) verificou que o baixo status socioeconémico
repercutiu mais significativamente nas mulheres do que entre os homens no
que diz respeito a praticas de sexo desprotegido. Esse comportamento se
por um lado aumenta o risco de aquisicdo do HIV entre os individuos
expostos, por outro pode também elevar o risco de re-infeccao entre
parceiros sexuais soropositivos, determinando maior carga viral plasmatica
(GROBLER e cols. 2004).

Muitos programas de prevengao primaria e secundaria relacionados a
infecgao pelo HIV nédo levam em conta as desigualdades entre os sexos. Na
realidade, as mulheres enfrentam uma série de vulnerabilidades e fatores de
risco relacionados a infecgao e ao adoecimento que nao afetam os homens,
muitos dos quais estdo implicitos nas relagbes sociais e nas realidades
econOmicas das sociedades (ONUSIDA 2004).

A independéncia econdmica da mulher é importante também para
reduzir sua exposigéo a violéncia por parte do parceiro e a outros fatores de
risco relacionados ao HIV. As mulheres que sofrem violéncia doméstica
apresentam menor poder de negociagdo nas relagdes sexuais,

especialmente no que diz respeito ao uso de camisinhas (TURMEN 2003).

Pl

E importante também reconhecer a necessidade das pessoas de
buscar posicdo social e auto-estima. Portanto, as desigualdades
socioeconémicas em relagao ao género devem ser diminuidas para se obter
redugao na vulnerabilidade feminina ao HIV.

De acordo com FITZPATRICK (2001), individuos com baixa auto-
estima podem apresentar depressdao e outros transtornos psiquiatricos,
resultando muitas vezes em falta de confianga e de determinagcao para
adotar ou manter comportamentos apropriados de promog¢ao e manutengao
da saude. A isto se acresce a falta de autonomia das mulheres até mesmo
na decisdao de fazer ou ndo o teste anti-HIV; muitas precisam obter o
consentimento prévio do parceiro (MAMAN e cols. 2002). O retardo no

diagndstico da infecgdo nesses casos pode-se relacionar com menor acesso
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ao tratamento e consequentemente a maior morbidade e mortalidade
associada a aids. Entretanto, essa caracteristica nao parece justificar o
maior risco de morte observado para as mulheres assistidas na Casa da
Aids, visto que ingressaram no servigo em fases mais precoces da histéria
natural da infecgao.

Da mesma maneira, pode-se especular que o0 menor acesso a
informagao, por parte das mulheres vivendo com HIV/aids, pode
comprometer também sua compreensédo da necessidade de se manterem
sob seguimento clinico, de modo a poderem se beneficiar das intervengdes
profilaticas e terapéuticas hoje disponiveis. A titulo de exemplo, SEGURADO
e cols. (2002), na avaliagao do cuidado clinico prestado a 1068 mulheres
com HIV/aids na Casa da Aids e no Centro de Referéncia e Treinamento em
DST/aids da Secretaria de Estado da Saude de Sao Paulo, observaram que
entre 40% e 50% das mulheres entrevistadas, apesar do pleno acesso aos
testes laboratoriais, ndo compreendiam corretamente o significado das
determinagdes de carga viral plasmatica de HIV e de células CD4+, exames

imprescindiveis para o seguimento laboratorial evolutivo das pacientes.

Outra questdao pertinente refere-se a adesao a terapia
medicamentosa. McDONALD e cols. (2001) observaram menor adesao ao
tratamento anti-retroviral na populagéao feminina, porém tal associagédo néo é
consensual entre diferentes pesquisadores. Assim, em estudo com 1972
pacientes de 60 servigcos das cinco regides brasileiras, NEMES e cols.
(2004) encontraram prevaléncia de 75% na adesdo a terapia. Nao foi
observada diferenga com significancia estatistica entre os sexos, porém
verificaram que a baixa escolaridade e idade inferior a 45 anos foram
preditores da nao adesao. Apesar de se dispor de acesso universal e
gratuito ao medicamento anti-retrovirais, pode haver outras barreiras
econdmicas que comprometam a adesao ao tratamento. Da mesma forma,
HADER e cols. (2001) nao acreditam que a variavel sexo seja preditora de
adesao a HAART.
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No presente estudo, por conta de seu desenho como coorte
retrospectiva, nao foi possivel avaliar o papel da adesao medicamentosa no
progndstico dos pacientes analisados. Considerando-se a importancia dessa
varidvel no desempenho do cuidado prestado a pessoas vivendo com
HIV/aids nos dias atuais, recomenda-se a realizagdo de estudos
prospectivos planejados com a finalidade de contribuir para melhor

esclarecimento dessa questao.

Deve-se ainda considerar que as mulheres possuem necessidades
especificas no enfrentamento de uma doenga com as caracteristicas da
aids. Além de lidarem com suas préprias demandas de cuidado,
freqientemente assumem um papel destacado como cuidadoras de seus
parceiros e filhos, por vezes acometidos da doenga (SOWELL e cols. 1999,
SEGURADO e cols. 2002).

Além disso, avaliar se a qualidade de vida de pacientes com HIV/aids
difere segundo sexo é relevante na comparagado da evolugao da infecgao.
SANTOS (2003), em estudo desenvolvido na Casa da Aids, verificou
menores escores na qualidade de vida das mulheres para os dominios
psicolégico e meio ambiente. Analogamente, MRUS e cols. (2005)
encontraram diferenga estatisticamente significativa entre os sexos no
dominio fisico, incluindo funcionamento corporal, dor e energia/fadiga. Tais
diferengas de género na expressao de queixas somaticas, psicoldégicas e em
aspectos estruturais relativos ao meio ambiente podem contribuir também

para comprometer a evolugao da infecgao na populagao feminina.

A interpretagdo dos resultados de estudos epidemiolégicos requer a
avaliagcdo critica da possibilidade de existéncia de viéses bem como do
papel de variaveis de confusao, com avaliagao da possivel influéncia desses
sobre os resultados obtidos (ROTHMAN e GREENLAND 1998).

Neste estudo deve-se considerar inicialmente as limitagdes inerentes
ao método utilizado, baseado em observagdes oriundas de coorte

retrospectiva. Observou-se, no momento da coleta de dados, falta de
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padronizag@o nos registros realizados no servigo por ocasido das consultas
médicas. Procurou-se superar essa limitagdo por meio da elaboragdo da
ficha padronizada de coleta de dados e pela restricdo no numero de
investigadores que se responsabilizaram por esta tarefa, cabendo a um
mesmo profissional o preenchimento de 91% das fichas analisadas. No
entanto, verificou-se mesmo assim inexisténcia de dados para algumas
variaveis de interesse do estudo.

Segundo SANTOS SILVA (1999), a elevada frequéncia de valores
ignorados para algumas variaveis pode comprometer a interpretagao dos
resultados da anadlise de estudos de coorte retrospectiva. Nos dados
coletados nesta pesquisa fatores de eventual importancia prognéstica como,
por exemplo, profilaxias de afecgcbées oportunistas ou reatividade ao teste
tuberculinico ndo puderam ser avaliados em virtude da incompletude de

dados.

As perdas de seguimento constituem também fontes de viés de
selecao nos estudos de coorte, com potencial de afetar os resultados
observados. Neste estudo, todavia, houve baixo nimero de perdas durante o
acompanhamento (n=106 (9,9%)), o que torna menos importante a influéncia
destas nos resultados obtidos.

Por outro lado, deve-se considerar que falhas no preenchimento dos
registros de o&bitos podem ter subestimado o numero de desfechos
consultados na avaliagao do tempo de sobrevida até o 6bito relacionado a
aids.

Deve-se ainda destacar que o presente estudo baseou-se na
avaliagdo de uma coorte prevalente de homens e mulheres vivendo com
HIV/aids. Essa abordagem, se por um lado torna os estudos de sobrevida
mais factiveis na pratica, por outro, apresenta limitagbes metodolégicas
intrinsecas, uma vez que se desconhece o momento da infecgéo para cada

um dos individuos selecionados. Observa-se dessa forma maior
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heterogeneidade no estadio evolutivo dos individuos da amostra estudada
no momento de inclusao na coorte.

Ao contrario dessa abordagem, alguns estudos tém buscado
acompanhar individuos para os quais se conhece ou se estima de modo
confiavel a data da soroconversdao (LEPRI e cols. 1994, HOUWELING e
cols. 1999, DETELS e cols. 1998, PORTER e cols. 2003). Porém, na pratica
clinica a identificagdo do momento de infecgcdo por HIV, mesmo no
seguimento de individuos expostos a aquisicdo desse retrovirus é bastante
dificil, tendo em vista o fato de que a infecgdo aguda é habitualmente

assintomatica e a monitoragao soroldgica periédica é pouco factivel.

Nao obstante tais dificuldades, a execugao de estudos a partir das
vivéncias rotineiras em servigos de saude deve ser estimulada, por permitir
melhor conhecimento da realidade pratica na assisténcia a saude e poder

servir para aprimoramento das agoes ali conduzidas.

De um modo geral, o cuidado as pessoas com HIV/aids baseia-se em
estratégias dirigidas a populagao acometida pela infecgdao. Entretanto, o
beneficio de tais intervengdes pode variar significativamente em diferentes
grupos como, por exemplo, entre homens e mulheres. A andlise estratificada
por sexo dos dados da epidemia permite identificar de forma mais clara o
papel desempenhado pelas relagées de género nos desfechos de interesse
(incidéncia e mortalidade) e pode contribuir para uma agéao mais eficaz sobre

a doenga.

Este estudo observou que as mulheres parecem ter-se beneficiado
em menor intensidade do cuidado recebido em um servigo universitario de
referéncia do Municipio de Sao Paulo. O reconhecimento dos fatores
associados a maior vulnerabilidade no cuidado por parte da populagéao
feminina pode contribuir para o planejamento de novas iniciativas, visando
aprimorar a assisténcia prestada, em tempos de HAART, as pessoas
vivendo com HIV/aids de um modo geral e as mulheres, em particular.
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6. CONCLUSOES

Em relagao a analise comparativa do perfil clinico e epidemiolégico de

homens e mulheres com infecgao por HIV/aids acompanhados na Casa da

Aids no periodo de janeiro de 1998 a dezembro de 2002, o presente estudo

permite destacar as seguintes conclusées:

v

as mulheres receberem diagnéstico de infecgao por HIV em idades
mais jovens e possuiam menor escolaridade a admissao ao servigo;

enquanto os homens foram submetidos ao teste sorolégico anti-HIV
principalmente em decorréncia de sintomas sugestivos da infecgao,
as mulheres mais frequentemente foram testadas ainda

assintomaticas;

no momento da admissao ao servigo as mulheres mostravam-se em
estadio clinico menos avangado, exibiam maior numero de linfécitos
CD4+ em sangue periférico, maior frequéncia de carga viral

indetectavel ou menor viremia plasmatica;

ao final do seguimento evolutivo no servico, as mulheres nao
apresentaram diferenca nos valores mensurados de células CD4+ e
de carga viral de HIV, em relagdo aos homens;

os homens foram mais freqlientemente admitidos no servigo sob
tratamento anti-retroviral, porém a andlise estratificada segundo
estadio clinico nao se verificou diferenga entre os sexos no tipo de
tratamento anti-retroviral recebido, seja no momento da matricula na
Casa da Aids, como ao final do seguimento no servico;
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enquanto se verificou declinio na proporgdo de internagoes
masculinas na era HAART, as mulheres, ao contrario, apresentaram

aumento no numero de admissoes hospitalares;

ndo houve diferenga significativa nos coeficientes de incidéncia de
aids entre homens e mulheres;

nao houve diferenga significativa nos coeficientes de mortalidade por

aids entre homens e mulheres;

o tempo mediano de progressao para aids foi de 10,3 anos e foram
identificados como preditores desse desfecho, apds ajuste pela
variavel sexo, a determinagdo mais elevada de carga viral de HIV
superando 100.000 cépias/mL durante o seguimento na Casa da Aids
e o tipo de tratamento anti-retroviral recebido, observando-se menor
probabilidade de progressdo para aids entre os pacientes que
receberam HAART por periodo igual ou superior a 50% do tempo de

terapéutica;

apés 15 anos do diagnéstico de infecgao por HIV, a proporgédo de
sobreviventes foi de 75,4%. Apds ajuste segundo tipo de tratamento
anti-retroviral recebido ao final do seguimento, mostraram-se
independentemente associados ao ébito por aids: o sexo feminino, a
idade ao diagndstico de infecgao por HIV, a menor determinagéao de
células CD4+ inferior a 200/mm® e a maior carga viral de HIV
superando 100.000 cépias/mL durante o seguimento na Casa da
Aids, ao lado da ocorréncia de afecg@o oportunista prévia a admissao

ou durante o seguimento no servigo.
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Telefones: (55-11) 3066- 7734 — fone/fax (55-11) 3064 -7314 — e-mail: mdgracas@usp.br
Of.COEP/261/02
10 de outubro de 2002

Pelo presente, informo que o Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Saude Publica da Universidade de Sdo Paulo-COEP, analisou e
aprovou, em sua 8°/02, realizada em 08.10.02, de acordo com os requisitos da
Resolugdo CNS/196/96, o Protocolo de Pesquisa n.° 860, intitulado: “FATORES
PROGNOSTICOS DA INFECCAO POR HIV/AIDS ENTRE HOMENS E
MULHERES ATENDIDOS EM CENTRO DE REFERENCIA DA CIDADE DE SAO
PAULO?”, apresentado pela pesquisadora Patricia Emilia Braga e recomenda que o
Termo de Compromisso seja anexado no respectivo projeto.

Atenciosamente,

0
Aracy de\l;\igll;o gi)l’l% P’Q

Professora Titular
Vice-Coordenadora do Comité de Etica em Pesquisa da FSP-COEP
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TERMO DE COMPROMISSO

Nés abaixo-assinadas, investigadoras responsaveis pelo projeto
“Fatores progndsticos da infecgdo por HIV/aids entre homens e mulheres
atendidos em Centro de Referéncia da Cidade de Sao Paulo” comprometemo-
nos a preservar o anonimato dos sujeitos da pesquisa, bem como garantir o
sigilo e a confidencialidade no manuseio das informagdes relativas aos
pacientes estudados.

Certificamos, outro sim, que os dados coletados serdao utilizados

exclusivamente com o propésito previsto nos objetivos da pesquisa.

Sao Paulo, 15 de outubro de 2002.

%‘\ — /g«w\ 23,%“_ B%a Zoéao
PATRICIA

IA BRAGA MARIA REGINA ALVES CARDOSO
(p6s-graduanda FSP/USP) (orientadora)
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HIV/AIDS, SOBREVIDA & GENERO
FACULDADE DE SAUDE PUBLICA/FACULDADE DE MEDICINA USP

GUIA DE ELEGIBILIDADE

Identificagdo: {o}|_ || |

Ne° registro HC do(a) paciente: {recHc}

Iniciais do nome do(a) paciente: {nome}

Sexo: {sexo} 1. Masculino 2. Feminino

Data de nascimento: {patnasc} / J

O(A) paciente foi atendido(a) na Casa da Aids alguma vez entre 1/1/1998 e 31/12/2002?

()0.NAO => NAO PREENCHA O QUESTIONARIO

( )1.SIM > PROSSIGA COM O QUESTIONARIO

O(A) paciente foi acompanhado(a) na Casa da Aids por 30 dias ou mais?

( )0.NAO r—_‘J> NAO PREENCHA O QUESTIONARIO

( )1.8SIM r:{) PROSSIGA COM O QUESTIONARIO

PREENCHIMENTO CODIFICAGAO DIGITAGAO
NOME
DATA / / / / / /
{DTPREE} |




1. INFORMAGOES SOBRE O(A) PACIENTE

ESCOLARIDADE 3 admiss3o na CASA DAAIDS: {Escom}

analfabeto 0 | ginasio completo 4 | superior completo

12 incompleto 1 | colegialincompleto | 5 ‘. ignorado 9
12 completo | 2 | colegial completo 6 e '
ginasio incompleto 3 | superiorincompleto | 7

OCUPAGCAO a admissdo na CASA DAAIDS: {ocur}

ESTADO CIVIL: {estcw}

Solteiro(a)

Casado(a)/Amasiado(a)

Vitvo(a)

HlWIN |-~

Divorciado(a)/Desquitado(a)

DATA DE MATRICULA CASA DAAIDS:{ormatr} I

DIA MES ANO

CATEGORIA DE EXPOSIGAO AO HIV (segundo modelo hierarquizado): {catexe}

Ignorado ' 0

Uso de drogas injetaveis

Bissexual

Homossexual

Heterossexual

A|D]|WOIN|—-

Transfuséo sangiinea

DATA DO 1° TESTE HIV POSITIVO:{prrosiT} ' 3

MES ANO

MOTIVO PELO QUAL REALIZOU TESTE HIV: {uorvo}

Informagao nao disponivel

Sintomas sugestivos de infecg¢ao por HIV/aids

Triagem sorolégica em banco de sangue

Triagem sorologica de doadores de 6rgaos

Triagem sorolégica de doadores de esperma

Triagem sorolégica de doadores de leite

Triagem no pré-natal

Nlojlo|lbh]W|IN|-~]|O

Assintomatico com parceiro(a) soropositivo

Outros {motivout}
Citar: 8




Identificacao: {0} |

2. DIAGNOSTICOS ATE O MOMENTO DA ADMISSAO NA CASA DA AIDS

ESTADIO CLINICO HIV: {xv}

Assintomatico 1
Sintomatico nao aids 2
Aids 3

S6 responder o quadro abaixo, se a resposta anterior for igual a 3 (AIDS)

AFECGOES OPORTUNISTAS: NAO | SIM DATA
(segundo CID-10 adaptado para HIV/aids) (mes/ano)
a) Apresentou alguma afecgao oportunista? {afec1} 0 1
b) Candidiase esofagica, bronquica, traqueal ou 0 1
pulmonar {cano1} {oTcanp1}
c) Cancer cervical invasivo {cacer1} 0 1
' {pTCcACER1}
d) Criptococose extrapulmonar {cripto1} 0 1
{oTcripT1}
e) Criptosporidiase intestinal com diarréia por 0 1
prazo superior a 1 més {cripiNt1} {oTcripI1}
f) Deméncia associada ao HIV {pemen1} 0 1
{pTDEMEN1}
g) Doenca pelo citomegalovirus exceto do 0 1
figado, bacgo e linfonodos{ciromec1} {oTcrrom1}
h) Estrongiloidiase extra-intestinal {estrong1} 0 1
{oTeEsTRO1}
i) Histoplasmose extrapulmonar {uisto1} 0 1
{oTHISTO1}
j) Infecgao pelo virus do herpes simples, causando
ulcera mucocutanea (por prazo superior a 1 més), 0 1 /
bronquite, pneumonite ou esofagite {Herres1} {oTHERPE1}
k) Isosporiase com diarréia por prazo superior a 0 1 /
1 més {isospor1} {oTisosp1}
[) Leucoencefalopatia multifocal progressiva {Lemr1} 0 1
{oTLEMP1}




m) Linfoma cerebral 12" {uinFsnc1} 0
{oTusnct}
n) Linfoma ndo-Hodgkin de células B ou de linfécitos 0
B de fenétipo imunolégico desconhecido {unenn1} {oTUNNH1}
0) Micobacteriose disseminada por Mycobacterium 0
avium-intracellulare ou Mycobacterium kansaii {mac1} {ormac1}
p) Nocardiose {nocarp1} 0 /
{pTNOCAR1T}
.q) Pneumonia bacteriana recorrente (2 ou mais 0
epis6dios em um ano) {pneusac1} {oTPNEUB2}
r) Pneumonia por Pneumocystis carinii {pcr1} 0
{oTpcp2}
s) Sarcoma de Kaposi {sk1} 0
{oTsk2}
t) Toxoplasmose do SNC {roxo1} 0
{oTTOX02}
u) Tuberculose pulmonar {rerum1} 0
{pTTEPUL2}
v) Tuberculose disseminadofrsois1} 0
{oTTEDIS2}
w) Sepse recorrente por Salmonella nao typhi {sepse1} 0 S
{oTsepse2}
x) Sindrome consumptiva do HIV {sum1} 0
{pTsum2}
OUTRAS COMORBIDADES: NAO | SIM DATA (mes/aNo)
a) Apresentou comorbidades? {comors1} 0 1
b) Hipertensao {neert1} 0 1 {otweer1}y [
c¢) Diabetes {piser1} 0 1 {oromeet} [/
d) Cardiopatia {caroio1} 0 1 {orcaroil} [
e) Hipefcolesterolemia {HicoLes 1} 0 1 {formcouy [
f) Hipertrigliceridemia {nrrricL1} 0 1 formict} [
g) {outros} Qual? {oucomo1} {oroutcom1} [
{oucomo2} | O 1 {otoutcom2}




Identificagdo: (o} |__ || |

3. PARAMETROS LABORATORIAIS NA ADMISSAO ou
1° EXAME REALIZADO NO ACOMPANHAMENTO NA CASA DA AIDS

EXAMES RESULTADO DATA DO EXAME
CD4+/mm?(numero de células) {co41} 1
{oTrco41}
CARGA VIRAL HIV (n° de cépias/ml) {cv1) ~
log decimal: 1
{teevi} {otcv1}
(@) o O
Z | 2 | © DATA
o)) (/2] (@]
3 S 5, (DiIA/MES/ANO)
Hepatite B:
anti-HBc {nepsanTc) 0 1 9 /1
{oTHEPB1}
AgHBS {Hersac) 0 1 9 I
{oTHEPB2}
Anti-HBs {HepsanTs} 0 1 9 /1
{oTHEPB3}
Hepatite C:
Anti-HCV {HercanT} 0 1 9 I
Méropo: {METHEPC) {oTHEPC1}
PCR HCV {uercrcr} 0 1 9 A |
{pTHEPC2}
HTLV:
Elisa {nmveus) ‘ 0 1 9 '
{oTHTLV1}
HTLV-l + 1
HTLV-II + 2
Western Blot {+r.vws} HTLV-I+ 3 /1
, {DTHTLV2}
negativo 4
Indeterminado 5
ignorado 9




O o O
r > o
© = g DATA
5 o e
g a > (DIA/MES/ANO)
SiFILIS:
Sorologia treponémica {siFrrer} 0 1 9 /1
MEropo: {METSITR} {DTSIFTR}
Sorologia ndo treponémica {sirnTrep} 0 1 9 .
MEropo: {METSINTR} {OTSIFNTR}
CHAGAS: {cHacas} 0 1 9 /1
Méropo: {METCHAG}) {oTCHAG}
RESULTADO DATA DO EXAME
PPD {pPD} mm /1 {oTPPD}

4. TRATAMENTO ANTI-RETROVIRAL ATE ADMISSAO NA CASA DA AIDS

TRATAMENTO ANTI-RETROVIRAL NAO SIM INICIO (mes/ano)
a) Faztratamento anti-retroviral?{rrar} 0 1

b) Monoterapia com ITRN {monoabm} 0 1 {o™™ONOAD}

¢) 2Inibidores da Transcriptase

Reversa Nucleosi-dicos (ITRN) {rrnaom} 0 1 {oTITRNAD}

d) 2ITRN+1ITRNN {rrRnnaDM} 0 1 {oTiTrRNN1} /
e) 2ITRN + 1 IP {iraom} 0 1 {oTiPADM} /
f) {outro1}

Qual? {ouTaDM} 0 1 {oTouTADM}

g) Profilaxia da Transmissao

Materno Infantil {m} 0 1 {oTT™IADM} /
Qual? {mviaDm}




Identificagao: (o} |___|___ | |

5. DURANTE O SEGUIMENTO NA CASA DA AIDS até 30/03/2003

EXAMES EVOLUTIVOS RESULTADO DATA EXAME
(dia/més/ano)
MENOR nimero de células CD4+/mm? {cD4MENOR} { -/
{oTcD4MEN}
MAIOR nimero de células CD4+/mm? {co4maior} 1
{oTcp4mai}
ULTIMO teste de células CD4+/mm? {coduLT) I 1
{oTco4uLt}
MENOR CARGA VIRAL HIV
(n° de copias/ml) {cvMENOR} /]
log decimal: {oTCVMEN})
{LccvMmen}
MAIOR CARGA VIRAL HIV
(n° de copias/ml) {cvmaior} '
log decimal: {oTevma)
{Lecvmal}
ULTIMO TESTE DE CARGA VIRAL HIV
(n° de copias/ml) {oTevuLt} P
log decimal:
{LecvuLt) {cvuLt}
ALTERAGOES NO TRATAMENTO NAO| SIM INICIO (mes/ano)
a) Mantém tratamento anti-retroviral inicial? 0 1
{semaLT}
b) Profilaxia da Transmissao Materno Infantil 0 1 {oTT™IALT} /
{ma1} Qual? {TmiaLT}
c¢) Monoterapia com ITRN {monoatT} 0 1 {oT™ONOAL} /
d) 2 Inibidores da Transcriptase Reversa 0 1 {oTITRNAL} /
Nucleosi-dicos (ITRN) {ITRNALT}
€)2ITRN+1ITRNN {mrnacT) 0 1 {oTITRNN2} /
H2ITRN+1IP {1pALT} 0 1 {omiPaLT} /
g){outr02} Qual? {ouaLT1} {oTOUALT1} /
{ouaLT2} 0 1 {orovat2} |
{ouALT3} {orovaur3} |




QUIMIOPROFILAXIA 2 = DATAINICIO DATA TERMINO
PRIMARIA z | @ (MEs/ANO) (MEs/aNo)
PCP {rcrar1} 0 1 {oTiNecP1} / {oTTEPCP1} /
TOXO {roxoar1} 0 | 1 {oTiNTox1} / | {orreTox1} /
CMV {cmvar1} 0 1 {oTiNcmv 1} / {oTTECMV1} /
TB {18ar1} 0 1 {oTiNTB1} / {oTTETB1} /
HERPES {nerpesar1} 0 1 {oTINHER1} / {oTTEHER1} /
QUIMIOPROFILAXIA 9( s DATAINiCIO DATA TERMINO
SECUNDARIA zZ | » (mEs/aNo) (mEs/ANO)
PCP {rcrar2} 0 1 {oTINPCP2} / {oTTEPCP2} /
TOXO {roxoar2} 0 1 {oTINTOX2} ¥ {oTTETOX2} /
CMV {cmvar2} ‘O 1 {DTINCMV2) / {oTTECMV2)} /
TB {8ar2} 0 1 {oTINTB2} / {oTTETB2} /
HERPES {xerpesar2} 0 1 {oTINHER2} / {DTTEHER2) /
VACINAS 2 S DATA NUMERO
Z|» (MEs/ANO) DE DOSES

HEPATITE B {vachers } 0 1

{oTvaHEPB } {NvACHEPB}
DUPLA ADULTO {vacouran} | O 1

{oTvaADUPA} {NvAcDUPA}
PNEUMOCOCICA {vaceneu} | 0 | 1

{oTvapPnEU} {NvACPNEU}
GRIPE {vaccrir} 0 1

{pTvAGRIP} {NVACGRIP}
{Outra3}
Qual? {vacout} | O | 1 {oTvaouT} {NvacouT}




Identificagao: {0} |

AFECGOES OPORTUNISTAS: NAO | SIM DATA
(segundo CID-10 adaptado para HIV/aids) (mEs/ano)
a) Apresentou alguma afecgao oportunista? {arec2} 0 1
b) Candidiase esofagica, brénquica, 0 1
traqueal ou pulmonar {cano2} {oTcanD2}
c¢) Cancer cervical invasivo {cacer2} 0 1
{pTCACER2}
d) Criptococose extrapulmonar {crirto2} 0 1
{oTCRIPT2}
e) Criptosporidiase intestinal com diarréia por 0 1
prazo superior a 1 més {crirPINT2} {oTcRrIPI2}
f) Deméncia associada ao HIV {pemen2} 0 1
{DTDEMEN2}
g) Doenga pelo citomegalovirus exceto do figado, 0 1
baco e linfonodos{crromes2} ' {oTcmom2}
h) Estrongiloidiase extra-intestinal {estronc2} 0 1 /
{pTESTRO2}
i) Histoplasmose extrapulmonar {nisto2} 0 1
{DTHISTO2}
J) Infecgao pelo virus do herpes simples, causando
Ulcera mucocutanea (por prazo superior a 1 més), 0 1
bronquite, pneumonite ou esofagite {Herpes2) {oTHERPE2}
k) Isosporiase com diarréia por prazo superior 0 1
a 1 més {isospor2} {oTisosp2}
[) Leucoencefalopatia multifocal progressiva {Leme2} 0 1
{oTLEMP2}
m)Linfoma cerebral 127 {LinFsnc2} 0 1
{pTLISNC2}
n) Linfoma ndo-Hodgkin de células B ou de linfocitos 0 1
B de fenétipo imunolégico desconhecido {Lnenn2) {DTLINNH2}
| 0) Micobacteriose disseminada por Mycobacterium 0 1
avium-intracellulare ou Mycobacterium kansaii {mac2} {oMac2}
p) Nocardiose {nocArRD2} 0 1
{pTNOCAR2}




q) Pneumonia bacteriana recorrente (2 ou mais 0 1
episodios em um ano) {pNeusac2} {oTPNEUB2)
r) Pneumonia por Pneumocystis carinii {pce2} 0 1
{oTPcr2}
s) Sarcoma de Kaposi {s«2} 0 1
{orsk2}
t) Toxoplasmose do SNC {roxo2} 0 1
{oTTOX02}
u) Tuberculose pulmonar {rspum2} 0 1
{orTBPUL2}
v) Tuberculose disseminado {rsois2} 0 1
{oTTBDIS2}
w) Sepse recorrente por Salmonella nao typhi {serse2} 0 1
{oTsepsE2}
x) Sindrome consumptiva do HIV{sLm2} 0 1
. {oTsLm2}
OUTRAS COMORBIDADES: NAO | SIM DATA (m
Apresentou comorbidades? {comors2} 0 1 ’ Ak
Hipertensao {nrer2} 0 1 {oTHIPER2) /
Diabetes {piaser2} 0 1 {oTDIABE2) /
Cardiopatia {caroio2} 0 1 {oTcARDI2}
Hipercolesterolemia {HicoLes2} 0 1 {oTHICOL2} /
Hipertrigliceridemia {nirricL2} 0 1 {oTTRIGL2} /
{outros4}. Qual?
{oToucom3} /
{oucomo3} 0 1
{oToucomd} /
{oucomo4}
GESTAGOES durante o seguimento na CASA DA AIDS: {cesta}
Nao se aplica (para homens) 1
Ausente (para mulheres) 2
Presente
DATADIAGNOSTICO 12 /. 2% /1 3*: I 3
{oTGEST1} {oTGEST2} {oTGEST3}

10
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6. DESFECHOS

Paciente foi internado(a) antes ou durante o perido de seguimento na CASA DA AIDS?

{INTERN}
0. NAO 1. SIM
INTERNACOES | DATA ENTRADA | DATA SAIDA MOTIVO
(oia/MES/ANO) (pia/mES/aNO)
b 1 1
{INTEN1} {INTsa1} {moTiNT1}
2° 1 1
{INTEN2} {INTSA2) {MOTINT2}
32 I/ f
{INTEN3} {INTSA3} {MOTINT3}
42 I/ I/
{iNnTEn4} {INTsad} {moriNT4}
52 l__1__ I/
{INTENS} {INTSA5} {mOTINT5}
Data da ultima consulta na CASA DA AIDS até 30/3/2003: / /

{pTULCONS}

DIA MES ANO

Situagao do paciente ao final do periodo de seguimento: {rim}

Vivo sem aids

Vivo com aids

Perda de seguimento

Obito por aids

Obito por outra causa

{oToBAIDS} {cipaiDS}
/ /
{pTOBNAID} {cioNAIDS}

11
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