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RESUMO

A infecgdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Adquirida (HIV) é um dos maiores agravos de saude
publica no Brasil. Muitas pessoas sdo diagnosticadas quando ja ha uma supressdo imune
importante e/ou apresentam sintomas causados por essa imunossupressdo. O diagnostico e
acesso tardio ao tratamento é uma realidade no mundo inteiro e tem significativo impacto nas
taxas de morbimortalidade relacionadas a aids. O objetivo desta tese foi investigar a associagéo
entre acesso tardio e sobrevida de adultos com HIV/aids em uso de antirretrovirais em Feira de
Santana-BA, entre os anos de 2003-2021. Estudo longitudinal, do tipo coorte retrospectiva, que
se estruturou a partir do inicio do tratamento com antirretrovirais, seguindo os participantes até
0 momento do ébito (falha) ou fim do seguimento (censura). O método de Kaplan-Meier foi
utilizado para obter as curvas de sobrevida, que foram comparadas entre subgrupos através do
teste de Mantel-Haenszel (log-rank test). Empregou-se a modelagem de riscos proporcionais de
Cox para obter a razdo dos riscos para falha entre os individuos na presenca das covariaveis
associadas estatisticamente ao evento de interesse. Foram seguidos 260 individuos, que
totalizaram 1.625,76 anos de seguimento e uma mediana do tempo de sobrevida de 5,56 anos
(4,15-8,45). Cerca de 16 individuos apresentaram o desfecho principal (6bito) e a taxa de
letalidade por aids foi de 6,1%. A maioria das falhas ocorreu nos primeiros cinco anos de
seguimento e o risco acumulado mostrou tendéncia de crescimento no mesmo periodo. As
proporcOes de acesso tardio (350 céls. <CD4+>200 céls.) e muito tardio (CD4+<200 céls.)
foram 19,46% e 31,52%, respectivamente. O modelo multivariado de Cox ajustado apontou
uma reducdo do risco para 6bito de 76,1% entre os individuos com acesso oportuno quando
comparado ao grupo de individuos com acesso muito tardio. Os achados deste trabalho
confirmaram a tese inicial de que a TARV aumentou a sobrevida das pessoas infectadas pelo
HIV, no entanto, o acesso tardio aos servigos de salde/tratamento e hospitaliza¢cbes aumentam
o risco para fendmenos negativos como o dbito, impactando na sobrevida desta populagéo, bem
como impactam negativamente no combate a epidemia de HIV/aids.

Palavras-chave: Sobrevida. Acesso tardio. HIV. Sindrome da imunodeficiéncia adquirida.



ABSTRACT

Infection with the Acquired Immunodeficiency Virus (HIV) is one of the greatest public health
problems in Brazil. Many people are diagnosed when there is already significant immune
suppression and/or symptoms caused by this immunosuppression. Late diagnosis and access to
treatment is a reality worldwide and has a significant impact on AIDS-related morbidity and
mortality rates. The objective of this thesis was to investigate the association between late
access and survival of adults with HIV/AIDS using antiretrovirals in Feira de Santana-BA,
between the years 2003-2021. A longitudinal, retrospective cohort study, which was structured
from the beginning of treatment with antiretrovirals, following the participants until the moment
of death (failure) or the end of follow-up (censorship). The Kaplan-Meier method was used to
obtain survival curves, which were compared between subgroups using the Mantel-Haenszel
test (log-rank test). Cox proportional hazards modeling was used to obtain the risk-to-failure
ratio among individuals in the presence of covariates statistically associated with the event of
interest. A total of 260 individuals were followed, totaling 1,625.76 years of follow-up and a
median survival time of 5.56 years (4.15-8.45). About 16 individuals had the main outcome
(death) and the AIDS case fatality rate was 6.1%. Most of the failures occurred in the first five
years of follow-up and the accumulated risk showed a tendency to increase in the same period.
The proportions of late access (350 cells <CD4+>200 cells) and very late access (CD4+<200
cells) were 19.46% and 31.52%, respectively. The adjusted Cox multivariate model showed a
76.1% reduction in the risk of death among individuals with timely access when compared to
the group of individuals with very late access. The findings of this study confirmed the initial
thesis that ART increased the survival of people infected with HIV, however, late access to
health services/treatment and hospitalizations increase the risk for negative phenomena such as
death, impacting the survival of this population, as well as having a negative impact on the fight
against the HIVV/AIDS epidemic.

Keywords: Survival. Late access. HIV. Acquired immunodeficiency syndrome.
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APRESENTACAO

Este trabalho apresenta uma sintese do estudo da sobrevida de adultos infectados pelo
virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV) em Feira de Santana-BA. A escolha do tema se deu
como uma continuacdo das pesquisas realizadas por esta pos-graduanda durante o curso de
mestrado (2017-2019), que suscitou importantes questionamentos acerca desta problematica.

Importante destacar o carater inovador desta analise, uma vez que a maioria dos estudos
de sobrevida, realizados com pessoas que vivem com HIV e aids, utilizou dados oriundos de
sistemas de informacéo. Para este estudo, a observacao sistematica do seguimento retrospectivo
da populagdo estudada foi empregada, utilizando como fonte de dados os prontuarios clinicos
dos individuos recrutados no processo de amostragem.

Cabe destacar que apesar dos diversos avancos em tecnologias de tratamento,
diagndstico e prevencdo, a infeccdo pelo HIV e a aids permanecem no cenério mundial como
problema de saude publica. A produgdo de conhecimento cientifico nesta area subsidia a
implementacdo de acBes de combate a epidemia, que ultrapassam as esferas cientificas e
caracterizam-se como um fenémeno socialmente produzido, especialmente no que tange a
maiores riscos de desfechos negativos em populagdes socialmente excluidas e discriminadas.

Ha uma expectativa mundial para o fim da aids dentro de alguns anos, que embora seja
definida como uma meta dificil de ser alcancada, € factivel e demandard um empenho global.
Para tanto, autoridades de salde, organiza¢cdes ndo governamentais e sociedade civil buscam
ampliar o escopo de estratégias que possibilitem erradicar a pandemia, que pode ser prevenida,
especialmente, com acesso a terapia antirretroviral potente (TARV). Prevencdo de novas
infecgBes, diagnostico precoce, acesso a antirretrovirais, adesdo ao tratamento, eliminacdo do
preconceito/discriminacdo e melhores condicdes de vida para populagdo em geral fundamentam
essas estratégias. Assim, é relevante, cientifica e socialmente, a realizacdo de estudos que
possam gerar informacdes sobre as diversas tematicas que embasam essas estrategias.

Desse modo, este trabalho apresenta elementos pertinentes aos debates sobre o tema na
epidemiologia, saude coletiva e politicas publicas de combate ao HIV/aids. Trata-se de um
produto monografico de tese de doutoramento, estruturado em capitulos que detalham o
processo de construcdo deste estudo, compostos pela sintese da problematica, quadro tedrico,
aspectos metodoldgicos, bem como seus resultados e discussdes embasadas pela literatura atual.
Por fim, sdo realizadas considerac¢des sobre os principais achados, limitacdes e perspectivas

para futuras investigagoes.
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1 INTRODUCAO

A infeccdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Adquirida (HIV) é um dos maiores agravos
de salde publica no Brasil. No ano de 2020 foram diagnosticados 32.701 novos casos de HIV,
cerca de 14,1/100 mil habitantes. Os casos de aids chegaram a 29.971 no mesmo ano (BRASIL,
2021). O quadro da epidemia mostra uma tendéncia a estabilizagdo, mas em avango entre
homens jovens e com discrepancias de dados entre as diferentes regides do pais; em média 40
mil novos casos sdo diagnosticados anualmente e a mortalidade pela Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (aids) vem diminuindo ao longo dos anos (BRASIL, 2019).

A introducdo da terapia antirretroviral potente (TARV) trouxe uma série de beneficios
para pessoas vivendo com HIV (PVH) por todo o mundo, como aumento da sobrevida,
diminuicdo da incidéncia de infeccBes oportunistas e da mortalidade tendo a aids como causa
basica, aumento da qualidade de vida, possibilitando também a diminui¢cdo da transmisséo
materno-infantil, da transmissao do virus via sexual e prevencao da infeccdo através de medidas
profilaticas, como profilaxia pos exposicdo (PEP) e profilaxia pré-exposicao (PrEP). Nessa
linha, a infeccdo pelo HIV tornou-se um agravo crénico e que ao longo do tempo acarreta uma
série de problemas de salde, anteriormente ndo associados tipicamente ao HIV e aids, como
agravos cronicos ndo transmissiveis, que surgem com o envelhecimento da populagdo. No
entanto, cabe ressaltar que mesmo com o aumento da sobrevida, a carga de doencgas oportunistas
e coinfeccBes permanecem altas e ainda representam um grande desafio para saude publica
(BRASIL, 2018a; CARVALHO et al., 2019).

Os estudos atuais demonstram que muitos fatores podem influenciar no impacto da
TARV na sobrevida/mortalidade das PVH, a exemplo de determinantes socioecondémicos
(SILVA et al., 2020), estigma e outras iniquidades em satde (VISWASAM; SCHWARTZ;
BARAL, 2020), inicio precoce ou tardio da TARV (JIANG et al, 2020), abando de tratamento
(LIMA, 2017; ASSIS MELO et al., 2020) e falha terapéutica (MATSUMOTO, 2018).

Muitas PVH sdo diagnosticadas quando ja ha uma supressao imune importante e/ou
apresentam sintomas causados por essa imunossupressdo. O diagnéstico e acesso tardio ao
tratamento € uma realidade no mundo inteiro e tem significativo impacto nas taxas de
morbimortalidade relacionadas a aids. A importancia do diagndstico precoce ou oportuno
(CD4+>350 céls/mm?) se da na perspectiva de introducdo da TARV, que é capaz de recuperar

e manter os niveis de imunidade e reduzir a replicacdo viral até valores indetectaveis, o que
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pode equiparar a expectativa de vida de PVH a da populagéo em geral (GRANGEIRO et al.,
2011; RIBEIRO et al., 2020).

Desfechos negativos em salde sdao mais incidentes entre grupos de pessoas que
apresentam maior vulnerabilidade. E nesse contexto, determinantes como etnia, raca/cor da
pele, baixas condigdes socioecondmicas, pessoas em situacdo de rua, privadas de liberdade,
dependentes quimicos, trabalhadores do sexo, transexuais, gays e homens que fazem sexo com
homens (HSH), mesmo com muitos avancos na politica de combate as Infeccdes Sexualmente
Transmissiveis (IST) e hepatites virais, ainda enfrentam inUmeros problemas relacionados a
inclusdo social, acesso aos servicos de salde e discriminacédo e, portanto, estdo distantes da
obtencdo de cuidados integrais em salde. Nesse sentido, é necessario um esforgo coletivo para
promocdo da equidade e acesso universal as politicas de saude (BRASIL, 2018b; VISWASAM;
SCHWARTZ; BARAL, 2020).

Estudos apontam que para fortalecimento, principalmente do acesso aos programas e
servigos de saude, e dessa forma, a melhora dos indicadores, como a diminui¢o da incidéncia
de infeccdo pelo HIV e mortalidade relacionada a este, é fundamental que sejam implementadas
acOes a nivel estrutural, que resultem na diminuicdo da discriminacdo, do estigma, promovam
a insercéo social e eliminagéo de outras barreiras de acesso (GRANGEIRO; CASTANHEIRA,;
NEMES, 2015). Chang e colaboradores (2013) trazem a discussao a necessidade de conhecer
como a epidemia se comporta nas populagdes-chave e a factibilidade de intervir na transmisséo
do HIV dentro desses grupos populacionais a partir da descricdo dos seus determinantes de
adoecimento. Dessa forma, torna-se de fundamental importancia a realizacdo de estudos com
observacdo sistematica, que evidenciem as caracteristicas mais frequentes nessa populacao e
informacdes que suscitem a discussao e pratica de agdes de combate a epidemia.

Apesar dos esfor¢os para 0 combate a epidemia, no Brasil, mantém-se elevadas as taxas
de incidéncia da infec¢do por HIV e casos de aids. Salienta-se que este pais desenvolve um
importante programa de controle, com acesso universal ao diagnostico e tratamento (HALLAL
et al., 2010), sendo relevante a identificacdo de fatores que possam configurar complicacdes da
TARYV por periodos prolongados, impactos negativos na qualidade de vida dessas pessoas e
mortalidade relacionada a aids ou tratamento antirretroviral.

Em Feira de Santana-BA, o Servico de Assisténcia Especializada para HIV/Aids (SAE)
foi implantado em 2003 e acompanha centenas de pessoas de todas as faixas etarias, sendo a
maioria adultos jovens no momento da admissdo (FEIRA DE SANTANA, 2020). Os resultados
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dessa pesquisa tém carater inédito, uma vez que até entdo ndo haviam sido publicados dados
semelhantes aos que serdo apresentados nesse trabalho.

A tese central deste trabalho é que a TARV aumentou a sobrevida das pessoas
infectadas pelo HIV, como ja bem elucidado pela literatura. No entanto, diferentes
fatores, como socioeconémicos e acesso tardio aos servicos de saude/tratamento podem
aumentar a vulnerabilidade dessas pessoas a fendmenos negativos como desenvolvimento
de aids e dbito. Portanto, este estudo teve como objetivo principal investigar a associacao entre
acesso tardio e sobrevida de adultos com HIV/aids em uso de antirretrovirais acompanhados no
Centro de Referéncia Municipal para IST/HIV/AIDS em Feira de Santana-BA.
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2 QUADRO TEORICO

Este capitulo aborda os aspectos tedricos que fundamentam este trabalho. O topico 2.1
traz uma sintese da revisdo de literatura, que inclui aspectos sobre a sobrevida de PVH, fontes
de informacgdo para estudos epidemioldgicos sobre o tema, panorama epidemioldgico da
epidemia de HIV, histdria natural da doenga e tratamento antirretroviral. O referencial teérico
¢ apresentado no tdpico seguinte (2.2) e discute as concepcdes de teorias que embasam a

formulacdo desta tese.

2.1 REVISAO DA LITERATURA

2.1.1 A epidemia de HIV

Quando os primeiros casos de infeccdo pelo HIV/aids foram identificados ha pouco
mais de 40 anos, ter a condicdo era sinbnimo de morte ou pouca esperanca de sobrevida. A
partir do isolamento da particula viral, os cientistas demonstraram que ser infectado pelo HIV
ndo implicaria necessariamente no desenvolvimento da aids (BLATTNER; GALLO; TEMIN,
1988), o que ocorre por uma série de fatores imunolégicos/clinicos, falta de acesso ou ndo
adesdo ao uso de ARV e fatores sociais.

O desenvolvimento dos ARV e das tecnologias relacionadas a estes trouxeram inimeros
avangos no combate a epidemia de HIV, entre eles 0 aumento da sobrevida, diminui¢do da
progressao para aids, queda da mortalidade e a possibilidade de viver com o virus em condi¢6es
imunolégicas semelhantes a populagcdo geral (CARVALHO et al., 2019). Atualmente, os
maiores desafios para o enfrentamento da epidemia de HIV se concentram na reducdo das
infeccOes, ampliacdo do acesso a TARV, supressdo viral, recuperacdo imunolégica e promogéo
de equidade para os grupos populacionais mais vulneraveis ao HIV e desfechos negativos, a
exemplo das mulheres, populacdo negra, adolescentes, jovens e LGBTQIA+ [termo utilizado
para designar populacdo de lésbicas, gays, bissexuais, transexuais/travestis, queer, intersex,
assexuais e outras pessoas que nao séo contemplados por essas categorias].

E indiscutivel o papel da TARV no curso da epidemia de HIV/aids em todo mundo.
Paises que investiram numa resposta centrada no acesso ampliado a TARV, como o Brasil,
puderam observar 0 impacto positivo nos indicadores, como 0 aumento da sobrevida,

diminuicdo da incidéncia e melhores condicdes clinicas das PVH (HALLAL et al., 2010;
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COELHO et al., 2016). No entanto, esse aumento da expectativa de vida também aumenta a
susceptibilidade dos individuos a comorbidades (MEDEIROS et al., 2017), desenvolvimento
de condicgdes associadas a TARV prolongada (RIBAS et al., 2020), efeitos da infeccdo pelo
HIV a longo prazo (RACHID; SCHECHTER, 2017) e mudancas no perfil de mortalidade em
PVH (PAULA et al., 2020).

Um fator que pode dificultar as andlises sobre o curso da epidemia e camuflar a
realidade, influindo, portanto, nas tomadas de decisdo em salde sdo as discrepancias entre 0s
sistemas de informacao e os dados reais, a exemplo de problemas de subnotificacdo, auséncia
de variaveis importantes e métodos analiticos simplificados (CARMO et al., 2021; PAULA et
al., 2022). O Boletim Epidemioldgico de HIV/Ais do Ministério da Satde (MS) ja aponta como
uma limitacdo as subnotificacdes de casos e variaveis importantes e as repercussées na
implementacdo das acOes prioritarias e racionalizacdo dos recursos. Para minimizar essa
limitacdo, a comissdo estatistica do MS realiza o linkage das bases de dados que contém
registros de PVH, como Sistema de Informacéo de Agravos de Notificagdo (SINAN), Sistema
de Informacg6es sobre Mortalidade (SIM), Sistema de Informacdo de Exames Laboratoriais
(SISCEL) e Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) (BRASIL, 2021).

A Global Burden of Disease (GBD), iniciativa do Institute for Health Metrics and
Evaluation (IHME) (Centro de Pesquisa Global Independente em Saude da Universidade de
Washington), desenvolveu uma anélise aprofundada das causas de 6bitos, erros de classificagdo
e causas desconhecidas relacionadas a mortalidade de PVH utilizando dados da Organizacéo
Mundial de Saude (OMS) e os dados de mortalidade proprios de 132 paises e territorios. As
analises mostraram que apds a recodificacdo e ajustes em erros de classificacdo, o nimero de
oObitos relacionados a infeccdo por HIV/aids entre 1990 e 2018 pode ser mais que o dobro dos
valores conhecidos (1.848.761 dbitos por HIV/aids e apos reclassificacdo 4.165.015 6bitos). Os
dados apontam que tanto a ampliacdo do escopo de anélises, assim como em nosso contexto, a
diminuicdo das subnotificages, podem aumentar a utilizacéo das estatisticas de tendéncias de
mortalidade e informacGes gerais na progressdo de estratégias de combate a epidemia
(GUIMARAES et al., 2017; KYU et al., 2021).

2.1.2 Contexto epidemiologico

No contexto de mortalidade por aids, embora haja uma tendéncia de estabilizagdo nos

ultimos anos, o numero de 6bitos anuais se mantém elevado e crescem as observac6es de causas
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de 6Obitos antes ndo relacionadas a infecgdo pelo HIV e aids, mas com a mudancga no contexto
epidemiologico sdo cada vez mais frequentes, como condicfes cronicas ndo-transmissiveis e
doencas associadas ao envelhecimento (ALVES et al., 2017; PAULA, 2018).

O Programa Conjunto das Nacdes Unidas sobre VIH/SIDA (UNAIDS) estimou que em
2021 (dados até 31/06/2021) 37,7 milhdes de pessoas viviam com HIV, destas, 1,5 milhdo
teriam sido infectadas apenas no ano de 2020. Neste mesmo ano, 680 mil pessoas morreram em
decorréncia de doencas relacionadas a aids, sendo que desde o inicio da epidemia mais de 36
milhGes de pessoas perderam a vida por conta da doenca (UNAIDS, 2021).

Os dados mostram que quanto ao perfil de PVH, 53% sdo mulheres idade adulta e as
populacbes-chaves (pessoas usuarias de drogas, pessoas trans, gays, homens que fazem sexo
com homens, profissionais do sexo e sua clientela) e seus parceiros corresponderam a 65% das
novas infeccdes em 2020. Especialmente entre as mulheres, os dados sdo mais alarmantes: cerca
de 5 mil mulheres jovens (15-24 anos) séo infectadas pelo HIV a cada semana; mais de um
terco da populacdo mundial de mulheres j& sofreram algum tipo de violéncia fisica ou sexual
de parceiros intimos ou ndo, o que aumenta a vulnerabilidade desse publico ao HIV, ja que 0s
estudos mostram que em algumas regiées mulheres que ja sofreram algum tipo de violéncia
tem cerca de 1,5 vezes mais chances de serem infectadas (UNAIDS, 2021).

Uma das estratégias mais reconhecidas atualmente no combate a epidemia de HIV é a
meta 90-90-90 da Organizacdo das Na¢des Unidas (ONU) e varios paises num esfor¢co mundial
para acabar com a aids até o ano de 2030. A meta consiste que até o ano de 2020 90% das
pessoas infectadas deveriam ter conhecimento do seu status soroldgico, destas, 90% deveriam
estar em uso de ARV e 90% das pessoas em tratamento com carga viral indetectavel (UNAIDS,
2015).

Desde 2015, ano em que o desafio desta meta foi langado, tem se acompanhado 0s
indicadores que demonstram o desenvolvimento das a¢Oes implementadas para seu alcance.
Assim, as estatisticas mais recentes mostram que em 2020 84% das PVH conheciam sua
condicéo, 87% destas tiveram acesso ao tratamento e 90% alcancaram carga viral indetectavel
(UNAIDS, 2021). E importante ressaltar que estes dados representam uma média da estatistica
mundial e que se comportam de maneira diferente e muitas vezes, desigual em relacdo a regides
e paises.

No Brasil, os nimeros dos ultimos anos mostram uma tendéncia a diminuicao de novas
infeccOes, na progressdo para aids e nos obitos pela doenga (Figura 1). Ainda assim, percebe-

se que esses indicadores se comportam de maneira heterogénea entre as regides do pais. Em
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2020, ¥4 das novas infecgOes (32.701) foram notificadas na regido nordeste (34,5% sudeste;
17,5% sul; 13,2% norte; e 9,8 centro-oeste). Além disso, entre 2007 e 2021, os dados apontam
que o sexo masculino se mantém como maioria dos casos notificados (razdo 2,8:1), faixa etaria
de 20-34 anos (52,9%) e 51,7% autodeclarados negros. Quanto a categoria de exposicao, entre
as mulheres 86,8% aparecem na categoria heterossexual, enquanto que entre os homens 52,1%
como homossexuais ou bissexuais e 31% heterossexual (BRASIL, 2021).

Figura 1- Infeccdo pelo HIV em gestantes, aids em menores de cinco anos, taxas de deteccdo de aids, coeficiente
de mortalidade por aids e nimero de casos de HIV. Brasil, 2010 a 2020.
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Embora a mortalidade por aids tenha apresentado tendéncia de declinio nos tltimos anos
em todas as faixas etarias, homens e mulheres, e regides do Brasil, ao serem analisados
proporcionalmente, os homens tem morrido mais pela doenca (70,3%), ha um maior percentual
de dbitos em pessoas negras (61,9%), sendo observado que as mulheres negras morrem mais
em decorréncia da aids que os homens negros (62,9% e 61,4% respectivamente). Alem disso,
as estatisticas evidenciam uma reducédo de 10,6% de 6Obitos por aids entre as pessoas brancas,
enguanto hd um aumento de 10,4% das mortes entre pessoas negras (BRASIL, 2021), o que
reforca o peso das desigualdades de género e raca/cor da pele nos desfechos em salude dessas
populacgdes.

Na Bahia, foram notificadas 1.609 novas infec¢gdes em 2021 (dados até 15/11/2021). Ha
uma predominancia da faixa etéaria adulto jovem (20-49 anos) e 0 aumento de casos novos nesse

publico tem se acentuado ao longo dos ultimos anos (79% e 82,5% em 2016 e 2021,
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respectivamente). Assim como no perfil nacional, no estado baiano o sexo masculino apresenta
maior incidéncia, chegando a 74,5% dos casos em 2021 e ultrapassando o valor nacional de
razao entre sexos (Bahia 2,9/ Brasil 2,8) (BAHIA, 2021).

Entre 2016 e 2021 (dados até 22/11/2021) foram notificados 3.506 6bitos relacionados
a aids na Bahia. Neste periodo (2016-2020), Feira de Santana-Ba, cidade onde sera realizado
este estudo, registrou 143 mortes tendo como causa basica as classificacbes da Classificacao
Internacional de Doencas (CID-10) B20 a B24 (doengas e agravos relacionados a infeccao pelo
HIV), uma média de 28 o6bitos anuais (BAHIA, 2021; BRASIL, 2022). Desde sua implantacdo
em 2003 até 2019, o SAE de Feira de Santana notificou 3.607 casos de HIV/aids, sendo mais
de 95% destes em adultos e prevaléncia do sexo masculino (FEIRA DE SANTANA, 2020).

2.1.3 Histdria natural da infeccdo pelo HIV

Uma vez infectado pelo HIV, o corpo apresenta respostas em diferentes estagios
sucessivos que podem ser identificados como a) fase aguda, b) laténcia clinica e c) fase
sintomatica/ sindrome da imunodeficiéncia adquirida. Cerca de 50-90% das pessoas infectadas
apresentam sintomas de infeccdo aguda. Esta ocorre nas primeiras semanas de infeccdo e
caracteriza-se pela replicagdo viral intensa e declinio nos niveis de linfocitos, uma vez que estas
células sdo usadas para replicacdo viral. Neste periodo a carga viral encontra-se elevada e ha
um alto risco de transmissdo (TRIGO; COSTA, 2016; BRASIL, 2018).

Os sinais e sintomas desta fase costumam ser confundidos com um processo
inflamatorio causado por infec¢des virais comuns, este conjunto de manifestagdes clinicas é
denominado sindrome retroviral aguda (SRA) e compreende achados como astenia, febre,
cefaleia, faringite mialgia, linfadenopatias, anorexia, nauseas, vOmito, diarreia e perda
ponderal. O quadro da SRA ¢ autolimitado e geralmente ha o desaparecimento dos sinais e
sintomas em algumas semanas. A persisténcia de manifestacfes intensas e prolongadas pode
ser um indicativo de progressdo mais rapida da doenca (BRASIL, 2018).

A fase de laténcia clinica é marcada pela presenca de exame fisico dentro da
normalidade, porém podem haver linfadenopatias persistentes e alteracbes em exames
laboratoriais, como leves leucopenia, anemia e plaquetopenia. Nesse estagio, a contagem de
células LT-CD4+ costuma estar acima de 350 céls/mm3e ha possibilidade de ocorrer infeccoes
bacterianas, geralmente a nivel respiratorio. Os chamados sintomas constitucionais podem

comegar a aparecer a medida que a infeccdo por HIV progride, a exemplo de perda ponderal,
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fadiga, sudorese noturna e febre baixa. Em conjunto com outras sintomatologias, representam
declinio imune (LT CD4+ entre 200 e 300 céls/mm3), como a herpes zoster e surgimento de
lesGes orais, especialmente a candidiase oral, que é considerada um marcador importante para
identificacdo precoce de imunossupresséo grave (BRASIL, 2018).

O desenvolvimento de infeccOes oportunistas, neoplasias definidoras e/ou
manifestacdes neuroldgicas relacionadas a infeccao pelo HIV definem progressdo para aids. As
diretrizes dos Centers for Disease Control (CDC) alertam que mesmo que ndo haja a presenca
de doencas definidoras, a imunossupressdo para valores de CD4+ igual ou <200 céls/mms3 é
caracteristica da doenca (KUMAR et al., 2013).

2.1.4 Tratamento antirretroviral

Além do sabido impacto da TARV no curso da epidemia de HIV/aids, atualmente o uso
de ARV tem sido utilizado como uma estratégia de prevencdo, conhecida como tratamento
como prevencdo (TcP) (GUTIERREZ, 2017; BRASIL, 2018). Nesta, o foco esta em ampliar
ao maximo o diagnoéstico precoce de pessoas infectadas (e para além dos servicos de salde,
com destaque para o autoteste domiciliar, oferta de testagem em locais de convivio social, entre
outros) e a oferta de ARV. O tratamento efetivo diminui a quantidade de virus circulante e a
possibilidade de transmissdo também diminui (MONTEIRO et al., 2019).

Antes, outras estratégias foram lancadas também com base na ampliacdo da testagem,
explicitadas em ag¢bes como a criacdo dos Centros de Testagem e Aconselhamento (CTA);
incentivo a testagem de populagcbes com maior risco (populagdes-chave); identificacdo e
indicacdo de inicio de TARV em publicos com maiores riscos de desfechos negativos, como
gravidas, pessoas com tuberculose, diagnéstico de outras infecgfes sexualmente transmissiveis
(IST) e infeccBes oportunistas. Todas essas acOes trazem a inser¢cdo da TARV como um
elemento importante na interrupcéo na cadeia de transmisséo do HIV, ja que € sabido que PVH
com carga viral indetectavel ndo transmite o virus. No contexto brasileiro, ganha ainda mais
destaque apos a publicacdo do Protocolo Clinico de Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para
manejo da infecdo por HIV em adultos em dezembro de 2013, que recomendou a oferta
imediata de ARV para adultos diagnosticados com HIV independente da condi¢do imunoldgica
(contagem de LT CD4+) ou estégio clinico (BRASIL, 2013; MONTEIRO et al., 2019).

De acordo com 0 PCDT para manejo da infeccdo por HIV em adultos de 2018, o inicio
da TARV deve sempre combinar trés ARV [2 inibidores de transcriptase reversa analogo de
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nucleosideo/ nucleosideo (ITRN/ ITRNt) + outra classe de ARV- inibidor de transcriptase
reversa ndo-analogo de nucleosideo (IRNN), inibidor de protease/ ritonavir (IP/r) ou inibidores
de integrasse (INI)]. Assim, no Brasil o esquema preferencial de inicio da TARV € lamivudina
(3TC) + tenofovir (TDF) + dolutegravir (DTG). Outras combinacfes podem ser feitas para
casos especiais, como coinfeccdo HIV/tuberculose, mulheres gravidas ou com possibilidade de
engravidar (BRASIL, 2018).

O principal objetivo da TARV ¢ a supressao viral. Para tanto, a adesao ao tratamento é
fator preponderante e caracteristicas como tolerabilidade, seguranca, poténcia, possibilidade de
coformulacdo e baixa toxicidade sdo essenciais para 0 sucesso da terapia. Os avancos
tecnoldgicos da industria farmacéutica buscam, dentre outros esforgos, novas formulagées mais
bem toleradas, com menos interacfes farmacologicas, maior eficicia, diversidade de opgdes
terapéuticas frente as resisténcias/falhas terapéuticas, tecnologias de farmacos com longa meia-
vida e outras vias de administracdo, como a via parenteral. Este Ultimo com potencial
revolucionario no tratamento e prevencao da infeccdo por HIV (LOPES, 2016).

N&o ha um consenso sobre como avaliar a adesdo, 0 uso das medicacdes prescritas e
atencdo as orientacGes da equipe multiprofissional estdo entre os pontos focais (ZUGE;
PAULA; PADOIN, 2020). Alguns fatores podem influenciar na adesdo do tratamento
antirretroviral, como fatores culturais, socioeconémicos, psicoldgicos, uso de substancias
psicoativas, depressao, comorbidades, dificuldades de acesso aos servicos, complexidade dos
esquemas terapéuticos e efeitos colaterais. A ndo adesdo € a principal causa de falha terapéutica
e impacta negativamente na mortalidade de PVH (BRASIL, 2018; GONCALVES et al., 2022;
REBOUCAS et al., 2022).

A falha terapéutica ocorre quando ha falha viroldgica, que consiste na auséncia de
supressao viral (CVV<50 copias/ml) apos seis meses de inicio do tratamento ou de mudanca do
esquema, ou ainda, retorno de carga viral (CV) detectavel ap6s periodo de supressdo. Além
disso, parte das pessoas que iniciam o tratamento com ARV podem ndo fazer recuperacao
imunologica (aumento da contagem de celulas LT CD4+). A CV ¢é o principal parametro para
monitorar a adesao e eficacia da TARV, enquanto a contagem de LT CD4+ é importante para
avaliacdo da evolucdo clinica inicial. A falta de resposta imunol6gica também esté relacionada
ao diagnastico tardio e idade avancada (BRASIL, 2018).

Presenca de falha virologica pode ser resultante de desenvolvimento de resisténcia
medicamentosa causada por mutacgdes de cepas virais do HIV e tem suscitado preocupagao para
a continuidade do sucesso da TARV. Essas mutagfes sd0 mais comuns em pessoas
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multiexperimentadas farmacologicamente, infectadas por pessoas que ja fizeram uso de ARV
(FARROKHI et al., 2019) e com problemas de adesdao (DZANSI; TORNU; CHIPPS, 2020).
Uma revisdo sistematica realizada por Ribeiro e colaboradores (2022) buscou identificar fatores
relacionados a resisténcia medicamentosa em PVH. O estudo mostrou que a resisténcia esta
ligada a dentre outros, fatores individuais, muta¢Ges, PrEP, uso de novas classes de
medicamentos e tempo de tratamento.

Nos casos detectados de falha virologica é recomendado a realizacdo de teste de
genotipagem para pesquisa de resisténcia viral aos diversos ARV. O teste é disponibilizado
pelo Sistema Unico de Salde (SUS) através da Rede Nacional de Genotipagem (Renageno) e
seus resultados auxiliam na escolha do melhor tratamento de resgate, reduzindo as chances de
mutacdes acumuladas. O alto custo e logistica para realizacdo do exame inviabiliza sua
realizacdo prévia ao tratamento para todas as pessoas, mas esta indicada pré-tratamento para
criancas, gestantes, coinfeccdo HIV/tuberculose, casais sorodiferentes ou pessoas que tenham
se infectados por parceiro em uso de ARV (BRASIL, 2018).

2.2 REFERENCIAL TEORICO

Tanto quanto conhecer 0os numeros, € necessario entender o contexto em que eles
aparecem e os fatores relacionados. Ao longo do tempo, com o desenvolvimento de tecnologias
de diagnostico, rastreamento e tratamento, a infeccdo pelo HIV tornou-se um agravo crénico e
é parte da vida de milhares de brasileiros. Garantir direitos como salde e ndo descriminacdo a
esses individuos é fundamental. Nesse aspecto, emergem problemas estruturais como as
iniquidades em saude, que por definicdo, geram desigualdades entre individuos e grupos sociais
e, portanto, refletem nas condigdes de vida e salde.

As iniquidades em saude se expressam por desigualdades de determinantes entre
individuos ou grupos de forma sistematica e impactam as condi¢6es de saude e vida das pessoas,
sendo reconhecidas como injustas, desnecessarias e evitaveis. O estudo das iniquidades se
fundamenta na compreensdo das relagdes entre pobreza e saude, saide como um dos produtos
da estratificagdo econémica-social e dos proprios mecanismos de producgdo das iniquidades
(BUSS; PEREGRINI FILHO, 2007).

Diferencas exorbitantes na distribuicdo de determinantes (produtores de iniquidades)
sdo fatores que aumentam a vulnerabilidade para desfechos negativos. Ayres e colaboradores

(1999) definem vulnerabilidade como “probabilidade de exposi¢do das pessoas ao
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adoecimento, como resultante de um conjunto de aspectos que ainda que se refiram
imediatamente ao individuo, o recoloca na perspectiva da dupla face, ou seja, o individuo e sua
relacdo com o coletivo™.

No contexto brasileiro da epidemia de HIV/aids, Ayres e colaboradores (1999)
exploraram o conceito de vulnerabilidade em trés esferas de determinagdo que se inter-
relacionam e estdo tragados sob a maior ou menor percepgdo individual e coletiva: a
vulnerabilidade individual (comportamento pessoal), vulnerabilidade social (contexto social em
que o individuo esta inserido) e vulnerabilidade programatica (programas de combate a
epidemia e acesso aos servicos de saude). Essas ideias caracterizam as chances de individuos
ficarem doentes e quais suas relagdes com o coletivo e a estrutura de satde local (SANCHEZ;
BERTOLOZZI, 2007).

Parte dessas iniquidades relaciona-se a questdes econémicas, de género e raca/cor da
pele. Nesse sentido, o termo “interseccionalidade” (CRENSHAW, 2002), surge como um
referencial tedrico para anélise das situacdes de salde através da estratificacdo de variaveis
segundo raca/cor da pele e género, e, consequentemente, questdes socioecondmicas, ja que na
realidade brasileira essas duas variaveis estdo mais associadas a piores condi¢cdes econdmicas.
O pressuposto do estudo da interseccionalidade é que mulheres, homens negros e mulheres
negras possuem desvantagens nas condicGes de vida e satde, em relacdo aos homens brancos.
Assim, uma das linhas de trabalho nesse projeto é a investigacdo do impacto dessas variaveis
em evidéncia na sobrevida de adultos que vivem com o HIV (RODRIGUES, 2013).

A figura abaixo traz 0 modelo explicativo da compreensao do objeto deste estudo a luz
das teorias escolhidas como embasamento tedrico. Assim, apresenta-se uma figura
representativa de um sistema gerador de Iniquidades (BUSS; PEREGRINI FILHO, 2007)
que aumentam a Vulnerabilidade (AYRES et al., 1999) de individuos a infecgdo pelo HIV e
os diversos desdobramentos deste fendmeno, como o diagnostico tardio, inicio da terapia com
ARV, todo o contexto de sobrevida desses individuos e os riscos para desfechos negativos, a
exemplo de abandono de tratamento e mortalidade. Uma terceira concepcao teorica €
direcionada as variaveis género, raga /cor da pele e classe social, na medida em que a teoria da
Interseccionalidade (CRENSHAW, 2002) aponta para maiores chances de eventos negativos
na presenca da sobreposicdo dessas varidveis, causadas por iniquidades de género, sociais e
pelo racismo. Abaixo, apresenta-se 0 modelo explicativo preditivo a luz das concepces tedricas

elencadas neste trabalho.
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Figura 2- Modelo tedrico e preditivo causal.

Iniquidades em satde P=="Y  Vulnerabilidades

Interseccionalidade
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oA Classe social
Infeccdo pelo HIV J
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| o ddade
~ Escolaridade
~ Acesso ao servigo

Fonte: Autoria propria, 2022.

N&o ha como pensar nas iniquidades de género, raca e classe social, sem perceber as
concepcdes e preconceitos socialmente formulados e que estruturam e tendem a legitimar
praticas que colocam grupos a margem da sociedade. Boa parte desses grupos, se ndo todos,
sdo atualmente designados como populagdes-chaves para as acdes de enfretamento e controle
da epidemia de HIV, no entanto, ao longo dos anos varias denominacgdes estereotipadas, como
“grupos de risco” e a culpabilizagdo pelos casos de infeccdo pelo HIV e aids estiveram e
mantém-se presentes na sociedade, contribuindo com o aumento do estigma e discriminag&o.

Dentro dessas concepgdes, provavelmente as questbes envolvendo género e por
conseguinte, orientagdo sexual, sdo as que exercem maior peso na estigmatizacdo do HIV.
Desde o inicio da epidemia as associa¢Bes envolvendo as variaveis sexo, orientacdo sexual e,
mais recentemente, género, além de revelar epidemiologicamente a grandeza das desigualdades
no risco da infecgdo pelo HIV, dificuldades de acesso e adesdo ao tratamento, evidenciam
maiores chances para desfechos negativos em alguns grupos populacionais, como mulheres e
populacdo LGBTQIA+. Em meio a uma sociedade fortemente marcada pelo machismo,
sexismo e LGBTfobia, a expressdo das variaveis relacionadas a sexo, orientacdo sexual e
género também aparecem na vertente do reforco do preconceito, discriminacdo e

marginalizacdo de populagcfes-chave.
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O termo sexo refere-se as caracteristicas bioldgicas e fisiologicas dos corpos,
categorizando os individuos em masculino, feminino e intersex (WOLF; SALDANHA, 2015).
Judith Butler, cientista social contemporanea dedicada aos estudos de género, afirma que o
género é uma construcao cultural em constante movimento, ndo se resumindo apenas nas
categorizacBes de sexo. Para Butler, a expressdo de género é um ato contextual e
“performativo”, e dessa forma ¢ construido de acordo ao ambiente social no qual o individuo
esta inserido em diferentes momentos (BUTLER, 1990). A orientacéo sexual, por sua vez, esta
relacionada a expressdo do desejo sexual/afetivo e ndo pode ser definida pelo que é
“socialmente esperado” para as categorias de sexo e género.

Essas trés variaveis ganham énfase no cenério da epidemia de HIV/aids, uma vez que
demarcam fortemente grupos que se destacam epidemiologicamente. No inicio dos anos 80, a
aids era uma doenca completamente desconhecida pela medicina até o aparecimento dos
primeiros casos (BARROS; VIEIRA, 2016). O que se via era um periodo curto de tempo do
inicio dos sintomas ao Obito e até entdo, era letal. Ficou conhecida como a “doenga dos 5 H”,
dada a associacdo com 0s grupos de pessoas que desenvolviam os sintomas: homossexuais,
hemofilicos, haitianos, heroinbmanos (usuérios de drogas injetavel) e hookers (termo do inglés
para designar profissionais do sexo) (BRASIL, s/d); também era denominada como “peste
gay”.

Nos primeiros anos entdo a orientagdo sexual ficou em evidéncia, contribuindo
sobremaneira para a estigmatiza¢do e marginalizacdo da infeccdo pelo HIV, que infelizmente
ainda hoje vemos pessoas munidas de preconceitos e desconhecimento alimentar o senso de
culpabilizacéo, reduzindo o HIV e aids a responsabilidade do comportamento do individuo,
quando ja se sabe que mdltiplos fatores sdo determinantes para transmissdo do virus e
desenvolvimento da aids.

Na década de 1990 j& se conhecia bem o HIV, resultado do avango das pesquisas em
descobrir o agente etiologico da aids e poder d& uma resposta mundial a afeccdo, naquele
momento ja de carater pandémico. Também comecaram a ser ofertados 0s primeiros
antirretrovirais, que mudaram completamente o curso da epidemia. Paralelamente, houve uma
transicao no perfil dos individuos que eram diagnosticados com a infecgdo. Até entdo no cenario
epidemioldgico predominavam o0s casos em homens, gays, residentes de grandes centros
urbanos, classe média e mais altos niveis de escolaridade. Fendmenos chamados de
heterossexualizacdo, feminizagdo, pauperizagdo e interiorizacdo foram se destacando nas
discuss@es da época (FONSECA; SZWARCWALD; BASTOS, 2002).
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A vista disso, diversos estudos passaram a evidenciar a vulnerabilidade das mulheres ao
HIV, sem desprezar a assertiva de que os condicionantes de género interferem na salde de
individuos independente do sexo biologico. Em S&o Paulo, epicentro brasileiro da aids a época,
em 1985 os casos da doenca eram de uma mulher para cada 27 homens, ja em 1993 essa razdo
passou para 5 homens: 1 mulher, e neste momento os casos em homens com tendéncia a
estabilizacdo, enquanto continuou crescendo entre as mulheres (PAIVA et al., 1998). A
heterossexualiza¢do- maior propor¢édo de infecgBes entre homens heterossexuais- é apontada
como um dos determinantes para o crescimento de novas infec¢des entre as mulheres.

Em discussbes que extrapolam o aspecto bioldgico, estudos tém mostrado que as
desigualdades de género contribuem significativamente para 0 aumento dos casos em mulheres.
Entre os fatores mais relevantes, encontram-se a falta de empoderamento econdémico e baixos
niveis de escolaridade, além de que, mulheres que vivem com HIV tem vulnerabilidade
aumentada a diversos tipos de violéncia (sexual, fisica e psicolégica), e, os ciclos vao se
refazendo, com a propagacao da infeccdo, possiblidade de desenvolvimento da aids e aumento
da mortalidade. Globalmente, as doencas relacionadas a aids ainda sdo as principais causas de
morte de origem infecciosa entre mulheres em idade reprodutiva (15-49 anos). Portanto, torna-
se imprescindivel a diminuicdo das desigualdades de género para desenvolvimento das metas
de combate a infeccdo (UNAIDS, 2017a; 2017b).

Nos Ultimos vinte anos, os debates sobre questfes de género tém apresentado muitos
avancos, refletidos nos estudos em diversas areas, como na area da salde. A compreensdo de
que os fendmenos saude e doenca sdo diretamente determinados pelo género se da na Otica,
principalmente, dos conflitos sociais, ja que historicamente hd uma tendéncia de dominacéo de
grupos mais fortes sobre os mais vulneraveis, e na perspectiva de uma sociedade patriarcal,
machista e heteronormatista, mulheres e “géneros desviantes” [tradug@o adaptada de “Gender
Trouble” de Judith Butler em referéncias a géneros que ndo se encaixam nas limitagdes binarias
(COELHO, 2018)] estdao em desnivel em relacdo aos homens e cisgéneros.

Os estudos tém mostrado a maior vulnerabilidade e tendéncia de crescimento das
infeccdes pelo HIV e aids na populagcdo LGBTQIA+. O Programa Conjunto das Nagdes Unidas
sobre HIV/AIDS (UNAIDS, 2021) estima que cerca de 920 mil pessoas vivam com HIV no
Brasil, sendo que a prevaléncia em gays e homens que fazem sexo com homens ¢ de 18% e até
30% em pessoas trans e travestis; ainda, a aids € responsavel por cerca de dez vezes mais mortes

nessa populacdo em relagdo as mortes por causas violentas.
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Em estudo de revisdo sisteméatica com publicacbes de varios paises, Magno e
colaboradores (2019) demonstraram que h& uma grande desproporgdo da prevaléncia de HIV
em mulheres trans quando comparado a populacdo em geral. Os autores apontam o estigma,
discriminacdo, transfobia e violéncia como os fatores que aumentam a vulnerabilidade das
mulheres transgénero ao HIV e aids.

Os numeros apresentados sdo exemplos da magnitude da epidemia de HIV/aids
seccionada pelo género. Tais dados evidenciam a necessidade de que as politicas e acdes
setoriais possam em atuar no combate as diversas formas de discriminacdo, medidas de
equidade e garantias de direitos aos grupos populacionais mais vulneraveis.

A problematizacdo das variaveis trazidas nesta discussdo remete tanto a complexidade
da epidemia de HIV em cada uma das categorias de sexo, género e orientacdo sexual; a maior
vulnerabilidade de subgrupos e a soma de fatores que podem atingir o mesmo individuo que
ocupe a0 mesmo tempo mais de uma categoria das referidas variaveis, além de demais
determinantes sociais envolvidos; o estigma, discriminacéo e violéncias que cerceiam direitos,
aumenta a vulnerabilidade a problemas sociais e de satde, como HIV, limitam o acesso aos
servicos de salde e elevam o risco de desfechos negativos, como desenvolvimento de aids e

mortalidade pela doenca.
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3 OBJETIVOS

Obijetivo geral:

Investigar a associacao entre acesso tardio e sobrevida de adultos com HIV/aids em uso
de antirretrovirais acompanhados no Centro de Referéncia Municipal para IST/HIV/AIDS em
Feira de Santana-BA.

Obijetivos especificos:
- Caracterizar aspectos sociodemogréaficos e epidemioldgicos na populagdo estudada;
- Estimar a mediana de tempo de sobrevida global nesses individuos;
- Comparar as curvas da funcéo de sobrevida em grupos especificos;

- Estimar a taxa de letalidade por aids.
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4 METODOLOGIA

Neste capitulo sdo apresentados o0s aspectos metodoldgicos empregados para execucao
deste trabalho. O texto estd organizado em topicos que trazem o delineamento do estudo,
contexto e selecdo dos participantes, célculo amostral, procedimentos para coleta de dados,
variaveis analisadas, organizacéo, plano de anélise estatistica dos dados e aspectos éticos.

4.1 DELINEAMENTO DA PESQUISA

O presente estudo utilizou dados coletados na pesquisa “Analise dos fatores de risco
para 6bito em uma coorte de pessoas infectadas pelo HIV-Aids em uso de antirretrovirais”, os
quais foram complementados e novos individuos incluidos no processo de amostragem através
da execugdo do projeto “Sobrevida de individuos infectados pelo HIV/aids acompanhados num
servigo de assisténcia especializada (SAE) "

Caracteriza-se como um estudo longitudinal, do tipo coorte retrospectiva, que se
estruturou a partir do inicio do tratamento com ARV, seguindo os participantes até o0 momento
do ébito (falha) ou fim do seguimento (censura). O marco inicial do acompanhamento para cada
individuo estudado deu-se na data que este iniciou a TARV e a exposic¢do principal que definiu
grupos de comparacao (expostos e ndo expostos) foi 0 acesso tardio (Figura 3).

Figura 3- Esquematizagdo do desenho de estudo

Obito
Expostos: foram
diagnosticados ou
acessaram a TARV
tardiamente
Censura
Amostra de PVH em
Feira de Santana-BA,
em uso de ARV
Obito
Nao expostos:
diagnostico/acesso
oportuno
Censura

Inicio i
da SOBREVIDA EM TARV sfgﬁf&o
TARV

Fonte: autoria propria, 2022.
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Um estudo longitudinal é caracterizado por sua temporalidade linear, no qual os dados
s&o colhidos a partir do acompanhamento individuado ao longo de um periodo de tempo. Esse
tipo de estudo permite ao pesquisador a identificacdo de fatores de risco para incidéncia de
doencas e/ou agravos, dado o seguimento dos individuos com certo grau de homogeneidade
(ALMEIDA FILHO; BARRETO, 2013).

4.2 CONTEXTO E PARTICIPANTES

Fizeram parte do seguimento desta pesquisa uma amostra aleatéria de adultos,
diagnosticados com HIV/Aids, utilizando a TARV e que s&o/foram acompanhados no Servicgo
de Assisténcia Especializada (SAE) do Centro de Referéncia Municipal (CRM) IST/HIV/Aids
da cidade de Feira de Santana-Ba.

O CRM IST/HIV/IAIDS de Feira de Santana é um servico publico de média
complexidade na instancia da Secretaria Municipal de Saude da cidade, referéncia no
atendimento de individuos com IST/HIV/aids e implementacédo de estratégias de rastreamento
dessas infeccdes e prevencao as IST. Esta localizado em bairro central da cidade e sua estrutura
fisica € um polo no interior do Centro de Salde Especializada (CSE), um conjunto de unidades
ambulatoriais que ofertam servicos de assisténcia relacionados a outros problemas de salde,
como hanseniase e tuberculose. Dispde de uma equipe multidisciplinar organizada em setores,
sdo eles: Coordenacdo; Administracdo; Centro de Testagem e Aconselhamento (CTA);
Ambulatério de Infeccdes Sexualmente Transmissiveis (IST); Servico de Assisténcia
Especializado (SAE), farmacia e laboratoério.

O SAE foi implantado em 7 de agosto de 2003, junto com o CTA e o laboratério do
CTA. Até entdo, no CRM de Feira de Santana eram atendidas pessoas com todas as IST, com
excecdo do HIV/aids. O programa tem por objetivo o rastreamento, diagnostico e tratamento
para IST, acompanhamento de profissionais que sofreram acidentes ocupacionais com risco
para essas infeccOes e vitimas de abuso sexual, além de promover educacdo em saude para
populagédo em geral, visando a prevencdo dessas infec¢Oes e/ou agravos oriundos de tais
doengas.

A unidade onde foi executado este estudo, 0 SAE, acolhe e assiste a individuos
infectados pelo HIV/aids. As vitimas de violéncia sexual e acidente ocupacional sao acolhidas

e orientadas sobre a profilaxia para HIV com uso de esquema terapéutico recomendado pelo
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MS. Além de realizagdo de aconselhamento e oferta da PEP, o programa também esta se
preparando para o inicio da oferta da PrEP.

A porta de entrada do programa se da através do CTA e a demanda ¢é livre. Logo, 0s
pacientes tem acesso irrestrito ao servico e em primeira instancia séo acolhidos e é feito um
aconselhamento sobre as doencas transmitidas via sexual, escuta ativa e orientagdes sobre o uso
do preservativo em todas as relacfes sexuais como método de prevenir as IST ou disseminacgao
de doencas para seus parceiros. Segue-se com a testagem sorologica para HIV, sifilis e hepatites
virais. Os casos positivos de HIV sdo encaminhados ao SAE para inicio do tratamento,
acompanhamento com equipe multiprofissional e rastreamento dos parceiros sexuais. Quando
a testagem tem resultado negativo, o individuo € aconselhado a retornar apds 3 meses para
realizar novamente a sorologia. As outras infec¢des sdo tratadas no ambulatério de IST.

A amostra para este estudo foi composta por todos os individuos incluidos
aleatoriamente no processo de selecdo e em seguimento no estudo matriz, sendo, portanto, néo
probabilistica. Os critérios de inclusdo foram: ter 18 anos ou mais e terem iniciado a TARV
neste servico. A TARYV foi a exposicdo comum a todos os individuos e o marco para inicio do
seguimento (data da primeira retirada de ARV). Inicialmente, foram obtidas variaveis
sociodemogréficas, de estilo de vida, clinicas e laboratoriais e realizado seguimento desses
individuos até a falha (6bito) ou censura, determinada pela perda de seguimento (abandono ou
transferéncia para outros servicos) ou final do periodo estabelecido para o estudo (31/12/2021).
Foram excluidos aqueles que ja haviam feito uso de ARV em outros servi¢cos ou com
prontuérios com informac@es insuficientes. Nesta amostra, foram censurados por perda de
seguimento os individuos que se ausentaram do acompanhamento clinico registrado em

prontuario por um periodo maior que 12 meses.

4.3 PROCEDIMENTOS DE COLETA DE DADOS E VARIAVEIS ANALISADAS

Para este estudo, os dados obtidos atraves do instrumento de coleta do estudo matriz
(Anexo A) foram digitados por dois pesquisadores, para serem posteriormente comparados e
minimizados os possiveis erros de digitagdo. A fonte de informacdo utilizada foram os
prontuarios clinicos dos pacientes matriculados no SAE, entre os anos de 2003 e 2021. Nesta
etapa foi possivel obter as varidaveis referentes a identificagdo, caracteristicas

sociodemogréficas, estilo de vida, evolugdo clinica, tratamento e mortalidade. O estudo da
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evolucdo clinica foi conduzido até a presenca do Obito (falha) e/ou acontecimentos que

determinaram a censura. A seguir, sdo apresentadas as variaveis analisadas neste estudo.

a) Variaveis sociodemogréficas e de estilo de vida

VARIAVEIS

CATEGORIZACAO

Sexo bioldgico

Masculino; feminino

Idade no inicio do tratamento *

Dado continuo

Idade ao final do seguimento 2

Dado continuo

Estado civil Solteiro; casado; vilvo; unido estavel; separado
Zona Urbana; rural

Cidade Feira de Santana; outras

Raca/ Cor da pele Amarela; branca; preto; pardo; indigena

Grau de instrucdo

Analfabeto; 1° grau incompleto; 1° grau completo; 2°
grau incompleto; 2° grau completo; superior
incompleto; superior completo

Etilismo

Sim; ndo

Tabagismo

Sim; ndo

Orientacéo sexual

Homossexual; heterossexual; bissexual; pansexual;
assexual

Uso de preservativo

Habitual; eventual; ndo usa

1) Obtida através da diferenca entre a data no inicio do acompanhamento e a data de nascimento (dado

continuo em meses).

2) Obtida através da diferenca entre a data do final do seguimento e a data de nascimento (dado continuo

em meses).

b) Varidveis da evolugdo clinica e laboratoriais

VARIAVEIS CATEGORIZAC}AO
Diagnéstico HIV+; aids.
Acesso tardio 2 Sim; no.

Data da consulta de acolhimento

Dado continuo.

Data da primeira consulta com infectologista

Dado continuo.

Data do primeiro HIV+

Dado continuo.

Tipo de exposi¢do

Transmissdo vertical; sexual; transfusdo sanguinea;
acidente com material biolégico; uso de drogas
injetaveis; sem informagcdo.

Motivo da descoberta

Campanha; ap6s diagnoéstico do parceiro; pré-natal;
exames de rotina; pessoa sintomatica, sem informagao.

Comorbidades

Sim; ndo; sem informagcéo.
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Data da primeira retirada do ARV na farméacia Dado continuo.
Tempo para inicio de TARV 4 Dado continuo.
Apresentou queixas de toxicidade Sim; ndo; ndo consta.
Internamentos durante a terapia Sim; ndo; ndo consta.
Presenca de coinfeccdes Sim; ndo; ndo consta.
Infecgdes oportunistas Sim; ndo; ndo consta.
Caso de aids Sim; ndo; ignorado.
Queixa/sintoma no diagndstico Sim, ndo; descrigéo.
Abandono de tratamento Sim; néo;

Quantas vezes; ndo se aplica;
Motivo do abandono; ndo se aplica.

Data do primeiro exame de carga viral Dado continuo.
Resultado do primeiro exame de carga viral Dado continuo.
Data do primeiro exame de CD4+ Dado continuo.
Resultado do primeiro exame de CD4+ Dado continuo.

3) Caracterizado pelo individuo que chegou ao programa com sintomatologia avan¢ada ou dado laboratorial
que justifique tal classificacdo.

4) Obtida através da diferenca entre a data de inicio da TARV e a data de diagnostico da infec¢éo pelo HIV
(dado continuo em meses).

c) Variaveis de mortalidade e/ou final de seguimento

VARIAVEIS CATEGORIZACAO

Situacdo do caso Vivo; 6bito por aids; 6bito por outras causas; ignorado
Censura Sim; ndo

Data da censura/final do seguimento Dado continuo

Data do 6bito Dado continuo

Tempo do diagndstico até 6bito Dado continuo

4.4 PROCEDIMENTOS PARA ORGANIZACAO E ANALISE DOS DADOS

O banco de dados foi construido com o auxilio dos softwares Epidata (acesso livre),
Microsoft Excel® (Pacote Microsoft Office 16) e processado no IBM® SPSS Statistics 22.0 e

Stata® 14, ambos os programas sao licenciados pelo Nucleo Interdisciplinar de Estudos sobre
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Desigualdades em Satde (NUDES/UEFS). Durante a organizacdo do banco de dados algumas
variaveis necessérias para responder as perguntas de investigacdo foram obtidas através de uma
pré-analise dos dados coletados nos prontuarios, conforme descrito no item anterior.
Inicialmente, foi realizada a andlise descritiva, incluindo as variaveis de interesse para
0 estudo, com base na literatura. Em seguida, para a comparacao das propor¢des, foi empregado
0 teste qui-quadrado de Pearson ou quando indicado, o teste exato de Fisher, com respectivo

nivel descritivo do valor-p. A sequéncia de procedimentos de analise pode ser observada na

figura 4.
Figura 4-Procedimentos para organizagéo e anélise dos dados
Anéhse dqscritiva /° Curvas da fungdo de\
f. Bpidat: X e bivariada sobrevida (Estimador
* Statistical Package for de Kaplan:M sler);
Social  Science 22.0 * Proporgoes; t DS das
(SPSS); o Medidas de tendéncia CUrv.as: teste de
« STATA 14.0 central e dispersdes. Mantel-Haenszel (log-
’ ¢ Chi-quadrado de Pearson rank);
X3 ¢ Modelo de Riscos
« p<0,05 Proporcionais de Cox.
~— Softwares N ~

Analise de

sobrevivéncia

(COX, 1972; GUJARATI,2019).

Fonte: Autoria propria, 2022.

A andlise de sobrevida ou sobrevivéncia (AS) foi a técnica estatistica central de analise
desta tese. Essa técnica possibilita analisar duracdo de um fenémeno, tempo para falha, analise
de taxa de risco (probabilidade condicionada para algum evento), analise de sobrevivéncia
(tempo até a ocorréncia de algum evento importante, como incidéncia de doengas ou 6bito por
essa doenga, por exemplo), entre outras. Os objetivos principais da AS sdao “(1) estimar e
interpretar funcdes de sobrevivéncia ou de risco a partir dos dados de sobrevivéncia e (2) avaliar
o impacto das varidveis explanatorias sobre o tempo de sobrevivéncia” (GUJARATI, 2019).

Numa AS a variavel de interesse é a duracao, ou seja, 0 tempo que decorre entre 0 inicio
de uma observacéo/intervencdo, que neste estudo sera o inicio da TARV, até a ocorréncia de

algum fenébmeno de interesse, também chamado de evento. Nesta tese foram observadas
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separadamente a sobrevivéncia até o 6bito ou censura (perda de seguimento ou fim do periodo
do estudo).

Com base nas caracteristicas das variaveis estudadas a AS foi composta dos seguintes
parametros: analise em tempo continuo (variavel tempo continua) e funcdo de distribuicdo
cumulativa do tempo para estimar a probabilidade de ocorréncia do evento no tempo
estabelecido; a abordagem da modelagem paramétrica (dados de tempo continuo) e 0 modelo
de riscos proporcionais de Cox, empregado para estimar a taxa de risco individual para cada
evento de interesse (COX, 1972; GUJARATI, 2019).

Assim, nesta terceira fase do plano de analise a técnica de analise de sobrevivéncia foi
empregada com o objetivo de estimar diferentes tempos desde o inicio da TARV até os eventos
de interesse (censura e 6bito) ou censura. Para tanto, foram obtidas para cada subgrupo do
estudo (expostos e ndo expostos ao acesso tardio) as curvas da funcdo de sobrevida pelo
estimador de Kaplan-Meier. Para comparacdo das curvas de sobrevivéncia foi utilizado o teste
de Mantel-Haenszel (log-rank). Com o objetivo de identificar o papel das varidveis do estudo
nas estimativas da Hazard Ratio (HR) ajustada, foi utilizado o0 modelo de riscos proporcionais
de Cox. Este modelo permitiu obter a razdo dos riscos para os individuos na presenca das
covaridveis associadas estatisticamente ao evento de interesse. Finalmente, foi realizada a
analise de residuos de Schoenfeld, a fim de avaliar a proporcionalidade dos riscos durante todo
0 seguimento e a adequada especificacdo do modelo.

4.5 ASPECTOS ETICOS

Trata-se de estudo observacional, longitudinal, conduzido por meio da revisdo de dados
obtidos de prontuarios clinicos. Assim, 0s riscos estiveram relacionados principalmente a
quebra de sigilo das informacdes coletadas. Neste sentido, foram adotadas todas as medidas
cabiveis para proteger a identidade dos pacientes, assegurando-se o sigilo e confidencialidade
das informacdes que possam identificar os sujeitos do estudo, utilizou-se apenas codigos
numéricos para fim registro. Além disso, tanto o banco de dados quanto os relatérios e artigos
nédo explicitardo a identidade dos sujeitos da pesquisa.

Destaca-se que foram respeitadas as determinacgdes da Resolucao do Conselho Nacional
de Saude n° 466/12 (BRASIL, 2012) que dispde dos aspectos éticos em estudos com seres
humanos. Uma vez que esta pesquisa utilizou dados colhidos previamente, cabe ressaltar que
sua exploracdo dos dados foi autorizada pelo pesquisador responsavel e que o estudo matriz,
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bem como a aprovacéo ética para complementacdo dos dados, encontram-se aprovados pelo
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Universidade Estadual de Feira de Santana (UEFS) sob
0s pareceres n° 1.386.816 (Anexo B) e n® 4.076.726 (Anexo C), respectivamente. Também
possui autorizacdo para execucao de ambos 0s projetos pela instituicdo coparticipante (Anexo
D). Os materiais e dados coletados sdo, exclusivamente, para os fins previstos nos protocolos e
publicacGes dos achados desta pesquisa.

Os resultados apresentados a seguir, foram elaborados com base na declaracdo
Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology (STROBE), um checklist
elaborado a partir de uma iniciativa internacional e colaborativa entre epidemiologistas e
demais pesquisadores, com o0 objetivo de fortalecer o relato de estudos observacionais em
epidemiologia. Pelo delineamento deste estudo, foi utilizado o STROBE Statement—Checklist

of items that should be included in reports of cohort studies (Anexo E).
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5 RESULTADOS

Foram seguidos 260 individuos, que totalizaram 1.625,76 anos de seguimento e uma
mediana de tempo de 5,56 anos por individuo (4,1-8,4). 16 pessoas apresentaram o desfecho
principal (6bito) e a taxa de letalidade por aids foi de 6,15%. A maioria das falhas ocorreu nos
primeiros cinco anos de seguimento (figura 5) e o risco acumulado mostrou tendéncia de
crescimento no mesmo periodo (figura 6). As proporcdes de acesso tardio (350 céls.
<CD4+>200 cels.) e muito tardio (CD4+<200 céls.) foram 19,46% e 31,52%, respectivamente.

Figura 05- Funcdo de sobrevivéncia global.

Kaplan-Meier survival estimate

T

1.0U
I

U.5V V.75
L

U.25
L

[VAV[V)
L

T T T T T
0 5 10 15 20
analysis time

Fonte: autoria propria, 2022

Figura 06- Funcéo de risco acumulado.
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Entre as caracteristicas sociodemograficas mais frequentes estdo sexo masculino
(62,9%), cor da pele parda (54,4%), mediana de idade de 33,5 anos no inicio do seguimento,
heterossexuais (67,3%), solteiros (57%), que estudaram até o ensino fundamental (43%) e
moradores da zona urbana (85,8%) (Tabela 1). 54,8% declaram consumo de alcool, 27% séao
ou j& foram tabagistas e apenas 14,3% referiram héabito de usar preservativo nas relacfes
sexuais.

Tabela 1- Caracteristicas sociodemograficas e de estilo de vida de adultos com HIV/ aids em
uso de antirretrovirais em Feira de Santana-BA, Brasil, 2003-2021.
Caracteristicas Todos os individuos %*
n=260

Idade (n=260)
Mediana — 33,5 anos

18-33 anos 131 50,4

>33 129 49,6
Sexo (n=259)

Feminino 96 37,1

Masculino 163 62,9
Raca/cor da pele autorreferida (n=248)

Amarela 1 0,4

Branca 39 15,7

Negra 73 29,4

Parda 135 54,4
Orientacdo sexual (n=244)

Heterossexual 165 67,3

Homossexual 52 21,3

Bissexual 27 11,1
Estado civil (n=256)

Solteiro 146 57,0

Casado 60 23,4

Viivo 08 3,1

Unido estavel 33 12,9

Separado 09 3,5
Grau de instrucao (n=256)

Analfabeto 08 3,1

Ensino fundamental 110 43,0

Ensino médio 102 39,8

Superior 36 14,1
Zona de moradia (n=253)

Urbana 223 85,8

Rural 30 11,5
Etilismo (n=210)

Sim 115 54,8

Nao 95 45,2
Tabagismo (n=215)

Sim 58 27,0

Né&o 157 73,0
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Uso de preservativo (n=245)

Habitual 35 14,3
Eventual 38 15,5
Nao usa 172 70,2

*Porcentagem calculada com base no nimero de observacdes para cada variavel.

A observagdo das caracteristicas clinicas (Tabela 2) mostrou que a maioria foi
diagnostica apds apresentar algum sintoma suspeito de infeccéo pelo HIV e/ou aids (75 pessoas)
ou foram testadas ap0Os diagnosticos de parceiro (69 pessoas), 44% apresentaram
queixas/sintomas no diagndstico e 53,1% desenvolveram a aids. Coinfeccdo e infeccdes
oportunistas foram identificadas em 31,2% e 18,1% dos individuos, respectivamente. Sobre o
tratamento antirretroviral, queixas de toxicidades pelo uso dos ARV foram baixas na amostra
(18,5%). No entanto, quase um quarto dos individuos deixaram de fazer uso das medicagdes
em algum momento do seguimento (24,8%), propor¢cdo muito semelhante para internamentos
durante a terapia (24,2%).

Tabela 2- Caracteristicas clinicas de adultos com HIV/ aids em uso de antirretrovirais em Feira
de Santana-BA, Brasil, 2003-2021.

Variavel Todos os individuos %*
n=260

Comorbidades (n=258)
Sim 66 25,6
Nao 192 74,4
Motivacéo para o diagndéstico (n=254)
Campanha 05 2,0
Apos diagnostico de parceiro 69 27,2
Pré-natal 25 9,8
Exames de rotina 49 19,3
Pessoa sintomatica 75 29,5
Outros 31 12,2
Queixas/sintomas no diagndstico (n=241)
Sim 106 44,0
Né&o 135 56,0
Caso de aids (n=260)
Sim 137 53,1
N&o 122 46,9
Queixas de toxicidade aos ARV (n=243)
Sim 45 18,5
Né&o 198 81,5
Internamentos durante a terapia (n=231)
Sim 56 24,2
N&o 175 75,8
Ja abandonou TARV (n=254)
Sim 63 24,8
Nao 191 75,2

Abandono de seguimento no servico (N=256)
Sim 60 23,4
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Né&o 196 76,6
Coinfecgdes (n=260)

Sim 81 31,2
Nao 179 68,8
InfecgOes oportunistas (n=260)

Sim 47 18,1
Né&o 231 81,9

*Porcentagem calculada com base no nimero de observacdes para cada variavel.

Ao observar as curvas de sobrevivéncia dos individuos considerando 6bito como evento

de interesse, o risco de falha nos primeiros cinco anos foi maior para pessoas acima de 33 anos,

que estudaram até o 1° grau e foram diagnosticadas a partir da presenca de sintomas (apéndice).

Na comparacao das curvas de sobrevida entre os subgrupos foram estatisticamente significantes

para internamentos durante a TARV (p=0,00), queixas/sintomas no diagndstico (p=0,00),

infeccbes oportunistas (p=0,00) e diagndstico muito tardio (p=0,00) (figura 5).

Figura 7-Curvas de sobrevida de adultos com HIV/aids em Feira de Santana-BA, segundo as variaveis
hospitalizagéo, queixas/sintomas no diagnostico, infecgdes oportunistas e acesso tardio, entre 2003 — 2021
(Estimativas de Kaplan-Meier, p valor no Log-Rank Test).
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A analise bivariada (Tabela 3) demonstrou que houve uma associa¢do entre acesso

tardio e a mortalidade por aids (p=0,04) e essa associac¢do se manteve apos recategorizacdo para

acesso tardio, muito tardio e oportuno (CD4+>350 céls) (p=0,00). Também foram observadas
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associag0es estatisticamente significantes para etilismo (p=0,03), abandono de TARV (p=0,04),
queixas/presenca de sintomas no diagndstico (p=0,00) e infec¢des oportunistas (p=0,00) e ébito
por aids.

No subgrupo das pessoas que foram a 6bito durante o seguimento, a maioria tinha mais
de 33 anos, sexo masculino, negros, sem companheiro, baixa escolaridade, moradores da zona
urbana e etilistas. Sobre as caracteristicas clinicas, 56,2% foram diagnosticas ap6s apresentarem
sintomas suspeitos da infeccdo pelo HIV ou aids, foram diagnosticados tardiamente (75%),
necessitaram de hospitalizacdes durante a terapia (75%), 43,7% apresentaram coinfecgdes e
68,7% infeccOes oportunistas (tabela 3).

Tabela 03- Caracteristicas sociodemograficas, de estilo de vida e clinicas segundo os 6bitos de
adultos com HIV/Aids em uso de antirretrovirais em Feira de Santana-BA entre os anos de
2003-2021. Feira de Santana, Bahia, Brasil, 2022.

OBITOS
CARACTERISTICAS Sim (n=16) Nao (n=244)
n (%) n (%)
Idade no inicio da TARV (n=260)

18-33 anos 5(31,2) 126 (51,6)

Mais de 33 anos 11 (68,8) 118 (48,4) 0,114
Sexo (n=259)

Masculino 11 (68,8) 152 (62,6)

Feminino 5(31,2) 91 (37,4) 0,619
Educacéo (n=256)

Até 1° grau 9 (56,2) 109 (45,4)

Até 2° grau 3(18,8) 99 (41,3)

Ensino superior 4 (25,0) 32 (13,3) 0,154
Estado civil (n= 258)

Sem companheiro 9 (56,2) 154 (63,6)

Com companheiro 7 (43,8) 88 (36,4) 0,553
Raca/cor da pele (n=248)

Negros 11 (78,6) 197 (84,2)

N&o negros 3(21,4) 37 (15,8) 0,579
Local de residéncia (n=253)

Zona urbana 14 (87,5) 209 (88,2)

Zona rural 2 (12,5) 28 (11,8) 0,935
Etilismo (n=210)

Sim 3(25,0) 112 (56,6)

Né&o 9 (75,0) 86 (43,4) 0,033
Tabagismo (n=215)

Sim 4 (30,8) 54 (26,7)

Néo 9 (69,2) 148 (73,3) 0,751
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Motivo da descoberta (n=254) 1(6,2) 4(1,7)

Campanha 3(18,8) 66 (27,7)

Apos diagnostico do parceiro 0 (0,0 25 (10,5)

Pré-natal 1(6,2) 48 (20,2)

Exames de rotina 9 (56,3) 66 (27,7) 0,096
Pessoa sintomatica 2 (12,5) 29 (12,2)

Outros

CD4+ no diagnostico (n=257)

<350 céls. 12 (75,0) 119 (49,4)

>350 céls. 4 (25,0) 122 (50,6) 0,047
CD4+ categorizado (n=257)

Acesso muito tardio (<200 céls) 11 (68,8) 70 (29,1)

Acesso tardio (350<CD4+>200 céls.) 1(6,2) 49 (20,3)

Acesso oportuno >350 céls. 4 (25,0) 122 (50,6) 0,004
Comorbidades (n=258)

Sim 5(31,2) 61 (25,2)

Né&o 11 (68,8) 181 (74,8) 0,592
Queixas de toxicidade aos ARV (n=243)

Sim 3(18,8) 42 (18,5)

Né&o 13 (81,2) 185 (81,5) 0,980
Internamentos durante a TARV (n=231)

Sim 12 (75,0) 44 (20,5)

Né&o 4 (25,0) 171 (79,5) 0,000
Ja abandonou TARV (n=254)

Sim 7 (46,7) 56 (23,4)

N&o 8 (53,3) 183 (76,6) 0,043
Abandono de seguimento ambulatorial

(n=256)

Sim 5(33,3) 55 (22,8)

Né&o 10 (66,7) 186 (77,2) 0,351
Queixas/sintomas no diagnostico (n=241)

Sim 12 (80,0) 94 (41,6)

Né&o 3(20,0) 132 (58,4) 0,004
Coinfeccbes (n=260)

Sim 7 (43,75) 74 (30,3)

N&o 9 (56,25) 170 (69,6) 0,261
Infeccdes oportunistas (n=260)

Sim 11 (68,8) 36 (14,8)

Né&o 5(31,2) 208 (85,2) 0,000

O modelo multivariado de Cox apresentado na tabela 4, ajustado pela variavel
ocorréncia de internamentos durante a TARV, apontou uma reducgdo do risco para obito de
76,1% entre os individuos com acesso oportuno quando comparado ao grupo de individuos com

acesso muito tardio. A analise também mostrou uma reducdo no risco de 6bito para pessoas que
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tiveram acesso tardio quando comparadas com o grupo diagnosticado muito tardiamente
(HR=0,133), mas ndo houve significancia estatistica (p=0,054; IC 0,017 — 1,036).

Tabela 4- Modelo final da regressdo multipla de Cox com adultos infectados pelo HIV/aids em
Feira de Santana-BA, ajustada por ocorréncia de hospitalizagdes, Brasil, 2022.

Preditores
HR Erro y p IC
CDA4+ categorizado 2 0,133 0,139 -193 0,054 0,017-1,036
(acesso tardio/acesso muito tardio)
CD4+ categorizado 3 0,239 0,140 -2,43 0,015 0,759-0,758

(acesso oportuno/acesso muito tardio)
Hospitalizacdes 7,900 4577 3,57 0,000 2,537 — 24,593
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6 DISCUSSAO

Os resultados desse estudo demonstraram que pessoas infectadas pelo HIV que acessam
tardiamente o tratamento antirretroviral tem maior risco de desfechos negativos, como o 6bito
e, portanto, menor sobrevida, especialmente se ocorrer de forma muito tardia, com
imunossupressdo importante e presenca de sintomas. A imunossupressao também aumenta o
risco para desenvolvimento de infeccdes oportunistas, que estdo entre as principais causas de
morte em PVH. As medidas de risco sumarizadas nas andlises deste trabalho permitem a
rejeicdo da hipdtese nula e reforcam a tese inicial de que o acesso tardio (muito tardio) é um
preditor para menor sobrevida de PVH.

O acesso tardio (CD4+<350 céls/mm3>200 céls/mm3) e muito tardio (CD4+<200
céls/mm3 ou presenca de doenca definidora de aids) esta associado a maiores desfechos
negativos e mortalidade de PVH, além de aumentar o risco para novas infeccGes, reduzir a
eficdcia dos ARV e aumento dos gastos em salde. Um estudo realizado por Grangeiro e
colaboradores (2011) mostrou que 43,6% dos brasileiros diagnosticados com HIV entre 0s anos
de 2003-2006 entraram no sistema de cuidados ou iniciaram tardiamente o tratamento e 97,5%
dos dbitos por aids no periodo ocorreram em individuos que tiveram tratamento tardio.

Neste estudo, ter acessado ao servigo/tratamento oportunamente (CD4+>350 céls.)
mostrou-se como um fator protetor para o 6bito (HR=0,239). Estudos em diversos paises
demonstraram o impacto do acesso tardio na sobrevida de PVH. Na Espanha o risco para 6bito
foi 1,71 (HR=1,71; IC 1,41 — 2,08) maior para aqueles diagnosticados tardiamente (RAVA et
al., 2021); na China, entre os anos de 2006 e 2014, 7,4% das pessoas que receberam que foram
diagnosticadas tardiamente morreram em até um ano, esse nimero subiu para 46,1% entre
aqueles sem TARV (TANG et al., 2018); outro estudo chinés revelou risco para ébito 1,81
(1,61-2,04) e 3,64 (3,20-4,15) maior, respectivamente, entre aqueles com contagem de CD4+
inicial entre 200-349 células e <200 células (YANG et al., 2022). Em estudo realizado em
Salvador-BA, o risco de morte foi 7 vezes maior (p<0,01) entre pessoas com contagem de CD4+
menor que 200 células (REBOUCAS et al., 2022).

E importante ressaltar que todos os individuos que acessam tardiamente ao diagndstico
também iniciam o uso de ARV de forma tardia, e aqueles que tém contagem de CD4+ inferior
a 200 celulas sdo considerados com imunossupressdao grave. Durante as analises, ao serem
comparados grupos de pessoas com acesso tardio e muito tardio, o primeiro grupo apresentou

menor risco de falha (HR=0,133), no entanto, ndo foi significativo estatisticamente (p= 0,054;
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IC 0,017 — 1,036). A contagem de células T em PVH e um indicador da atividade viral e do
sucesso do tratamento com antirretrovirais. A medida que ha recuperacio imunoldgica,
diminui-se o risco para doencas oportunistas e obito, melhora dos sintomas e qualidade de vida
(BRASIL, 2018).

Ribeiro et al. (2020) realizaram estudo para analisar fatores associados a ocorréncia de
acesso tardio. Idade, ter parceria fixa/estavel, escolaridade e presenca de sintoma como motivo
para buscar servico de saude apresentaram associacdo. Esses achados evidenciam o grande
desafio para saude publica no que tange ao diagndéstico precoce de infeccdo pelo HIV. Além do
empenho dos servicos de satde em formularem e implementarem estratégias de ampliacdo de
diagndstico e acesso, fatores estruturantes sociais, econdmicos e culturais se colocam como
barreiras para a deteccdo precoce do HIV e, por conseguinte, da introducdo da TARV nesses
individuos, além da interrupcdo da cadeia de transmissao que se torna possivel uma vez que a
supresséo viral ocorra.

Outro preditor de Obito neste estudo foi ter sido hospitalizado em algum momento
durante a TARV, representando um risco quase oito vezes maior nesses individuos (HR=7,900;
IC 2,537 — 24,593). Maia e colaboradores (2021) realizaram estudo em Fortaleza-CE para
identificar fatores relacionados ao Obito em pessoas com aids hospitalizadas, os resultados
apontaram que fatores socioeconémicos, imunossupressao, tempo de internamento, acima de
trés internagdes e necessidade de cuidados intensivos estiveram relacionados a mortalidade.
Embora a necessidade de internacdo e cuidados invasivos ja seja comumente indicador de
doenca ativa, € um resultado que pode alertar a equipe multidisciplinar no monitoramento e
estratégias das linhas de cuidado de PVH.

Etilismo, queixas/presenca de sintomas no diagnostico, infecgBes oportunistas e
abandono de TARYV também estiveram associadas ao 6bito neste estudo. Cabe ressaltar que
foram avaliados dois tipos de abandono, de uso das medicagcbes ARV e abandono do
seguimento clinico. Os dados mostraram que deixar de usar as medicagdes por um tempo esteve
associado ao desfecho (p=0,043), enquanto abandono do seguimento néo foi significante nesta
analise (p=0,351). Tal fato pode ser explicado pela adesdo ao tratamento, que se nao for efetiva,
o individuo pode usar os ARV de forma inadequada e até interromper o uso varias vezes, o que
favorece a falha terapéutica e pode explicar mais eventos negativos, como progressdo para aids,
desenvolvimento de doencas oportunistas e obito. Em contrapartida, mesmo que o individuo

abandone o seguimento clinico e, consequentemente, a TARV, a retomada da terapia de forma
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correta e prevencao de novos abandonos tendem a minimizar os riscos para piora do quadro
clinico (COSTA; MORAES; OLIVEIRA, 2014; RODRIGUES; MAKSUD, 2017).

Teka et al. (2021) discutem a importancia de gerar informacdes sobre o tempo de
sobrevida de PVH para criacdo de politicas que resultem em mudancas. Ao estudar a variavel
tempo, pode-se compreender a ocorréncia de eventos em diferentes momentos da sobrevida
dessa populagdo, bem como os fatores que predispdem ou podem preveni-los, e, dessa forma,
intervir de maneira mais eficiente. Ao analisar a curva global de sobrevida neste estudo (figura
5), foi possivel identificar que a maioria das falhas ocorreram nos primeiros cinco anos do
seguimento, com risco em tendéncia crescente neste mesmo periodo (figura 6). O estudo de
Gebremichael et al. (2021) descreveu resultado semelhante de uma coorte no sul da Etiopia,
onde a sobrevida acumulada na amostra caiu para 86% ao final de quatro anos de seguimento.

Quando comparadas curvas de sobrevida de diferentes subgrupos e/ou variaveis,
diferencas significantes nas curvas de sobrevida foram observadas para hospitalizacdes,
queixas/sintomas no diagndstico, infeccGes oportunistas e acesso ao servigo/tratamento.
Embora sem indicacdo de significancia neste estudo, maior idade, sexo masculino e negros
apresentaram menor sobrevida. Melo, Donalisio e Cordeiro (2017) encontraram resultados
parecidos em estudo realizado nas regides Sul e Sudeste do Brasil, onde sexo feminino
(HR=063) e escolaridade minima de oito anos (HR=0,52) foram associadas a maior sobrevida,
enquanto faixa etdria >60 anos (HR=2,33) e doencas oportunistas (HR=1,97) a menor
sobrevida.

As curvas de sobrevida entre pessoas com e sem diagnostico de infeccBes oportunistas
expressaram diferencas significativas neste trabalho. Mesmo com acesso universal a TARV
essas condic¢des continuam sendo as principais causas de internamentos e mortalidade em PVH
e tém como um dos principais preditores a baixa contagem de CD4+. O sucesso da TARV, que
depende em grande parte da adesdo ao tratamento, pode prevenir a ocorréncia de infeccdes
oportunistas, ja que tem como principal objetivo a supresséo viral e recuperacdo imunoldgica.
Nesse aspecto, os dados reforcam a importancia da vigilancia e monitoramento rigorosos do
quadro imunolégico dessa populagdo, bem como implementacdo de estratégias baseadas em
evidéncias para manejo das infec¢Ges oportunistas e melhora do quadro clinico dos individuos
com essas afecces (GIRMA et al., 2022).

As caracteristicas das pessoas que compuseram essa amostra refletem o cenario nacional
da epidemia de HIV. Sexo masculino, raga/cor negra, adultos jovens, heterossexuais, solteiros

e baixa escolaridade, foram as caracteristicas predominantes entre os individuos estudados. Um
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dado que chama a atenc¢do € a motivacao para o diagnostico, apresentar sintomas sugestivos de
infeccdo pelo HIV ou aids e testagem positiva apds diagnostico do parceiro podem explicar a
proporcdo de acesso tardio, evidenciando a necessidade intensificacdo do rastreamento,
educacdo em saude, especialmente voltada para prevencao de IST e importancia da testagem
de rotina e ampliacdo de acesso ao diagndstico (BRASIL, 2021).

Em sintese, os achados deste trabalho confirmaram a tese inicial de que a TARV
aumentou a sobrevida das pessoas infectadas pelo HIV, como ja bem elucidado pela literatura.
No entanto, 0 acesso tardio aos servicos de satde/tratamento aumenta a vulnerabilidade dessas
pessoas a fendbmenos negativos como o dbito, impactando na sobrevida desta populacéo, bem
como impactam negativamente no combate a epidemia de HIV. A amostragem por
conveniéncia pode representar uma limitacdo para analise dos resultados e inferéncias deste
estudo.

Dado o desenho de estudo, assumiu-se a possibilidade da presenca de viés de selecdo
por perda de acompanhamento, ja que houve censura por abandono ou transferéncia para outros
servicos. E, por isso, outras possiveis ocorréncias de desfechos deixaram de ser aferidas. Ainda
sobre a possibilidade de vieses, 0 viés de informacdo relacionado ao desfecho é uma limitacao
deste estudo, uma vez que ndo foi possivel acessar informacdes referentes as causas dos ébitos
de todos os individuos nos prontuérios clinicos, sendo muitas vezes notificadas pelos familiares
ou pela busca ativa de faltosos. Ademais, acrescenta-se como limitacdo dados faltantes nos
prontuérios clinicos, fonte de informacdes dessa investigacdo, que foi devidamente tratada

durante o processamento dos dados.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Os achados deste estudo reforcam a preocupacdo global em ampliar os esforgos para
garantia de diagnostico da infeccdo pelo HIV e acesso oportuno a TARV, com vistas a maior
proporcdo de pessoas conscientes de seu diagnostico, em tratamento e com carga viral
indetectavel, favoraveis a interrup¢do da cadeia de transmissdo do HIV. Acessar tardiamente,
com base em parametros clinicos e imunologicos, mostrou-se um preditor para menor sobrevida
e risco para o Obito na populacdo estudada. Outros fatores apresentaram associacdo com a
mortalidade e, portanto, relacionam-se a diminuicdo da sobrevida de PVH, como
hospitalizacGes, abandono de TARV, sintomas no diagndstico e infec¢des oportunistas. Esses
resultados somam-se a outros estudos com achados semelhantes e corroboram com a
necessidade de ampliacdo de estratégias de vigilancia a saude e qualidade de vida desses
individuos.

Enfatiza-se que este estudo apresenta limitacdes metodoldgicas relacionadas ao
delineamento, como risco para vieses de selecdo e de informacao, além de que, algumas anélises
deixaram de ser realizadas por falta de dados nos prontudrios clinicos dos individuos incluidos
na amostra, que poderiam ter ampliado o escopo de debate nesta tese. Buscou-se em todas as
etapas de execucdo deste estudo adotar estratégias de minimizacdo e/ou erradicacao do risco de
vieses. No entanto, tais limitagdes demandam cautela na generalizagdo dos resultados.

Ao observar os resultados desta pesquisa, algumas inquietacdes emergiram e poderao
basear novas analises e estudos que favorecam o conhecimento dos problemas de salide mais
frequentes entre a populacdo estudada, podendo contribuir com informacbes que sejam
relevantes para o planejamento de ac¢Ges voltadas para promocdo da salde e prevencdo de
agravos, e ainda, embasamento tedrico de politicas plblicas de salde. Dentre estes
guestionamentos: quais fatores estdo envolvidos no abandono de TARV, abandono de
seguimento, as diferencas entre esses fendmenos e a mediana de tempo para esse desfecho; e
quais preditores de acesso tardio em Feira de Santana-BA e como o servico de referéncia pode
intervir nessa problematica.

Importa considerar que os estudos de sobrevida de PVVH no Brasil, assim como a analise
dos padrdes de mortalidade ainda séo insuficientes, ja que as causas de Obitos nesses individuos
se comportam de maneiras distintas em diversos fatores, como aspectos socioecondmicos,
categorias de exposicdo, acesso ao diagndstico, tratamentos, adesdo a terapia, presenca de

coinfeccles, infeccbes oportunistas e outros agravos secundarios aos tratamentos. Nessa
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perspectiva, a realizacdo de novos estudos sobre o tema podera subsidiar a elaboragdo de novas
estratégias na linha de cuidado, planejamento e organizacdo dos servigos de referéncia no

acolhimento/acompanhamento aos individuos com HIV.
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Apéndice - Curvas de sobrevida de adultos com HIV/aids em Feira de Santana-BA, entre

2003 — 2021 (Estimativas de Kaplan-Meier, p valor no Log-Rank Test)
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Anexo A- Instrumento para coleta de dados

HNEIEFRSSODADE ESTADUAL “‘H‘ Satde Coletiva @ CNPq

DE FEIRA DE SANTANA Mestrado e Doutorado Académico Caneeiho Necional de Desonvolvinento

Cientiico ¢ Tecnolog

ANALISE DOS FATORES DE RISCO PARA OBITO EM UMA COORTE DE PESSOAS INFECTADAS PELO
HIV-AIDS EM USO DE ANTIRRETROVIRAIS (Parecer CEP UEFS 1.942.323)
SOBREVIDA DE INDIVIDUOS INFECTADOS PELO HIV/AIDS ACOMPANHADOS NUM SERVIGO DE
ASSISTENCIA ESPECIALIZADA (SAE) (Parecer CEP UEFS 4.076.726)

INSTRUMENTO N°
Data de preenchimento do instrumento: / /
Pesquisador:

1. Registro: 2. Sexo biolégico: 1. ( )Fem 2.( )Mas 3.Nasc: __/ /

51. Género: 1. ( ) Cisgénero 2. ( ) Mulher Trans 3. ( ) Homem Trans 4. ( ) Travesti 5. ( ) N&o-binrio

4. Dt Reg: / / 5. Profisséo:

6. E C: 1. ( )Solteiro(a) 2.( )Casado(a) 3. ( )Vilvo(a) 4. ( )Unido estavel 5.( )Separado  99.( )Néo consta

7.Cor:1. Amarela( ) 2.Branca( ) 3.Indigena( ) 4.Negra( ) 5.Parda( )

8. Zona: 1. ( )Urbana 2.( )Rural 99. ( )Ndo consta 9. Cidade:

10. Grau de Instrucéo:
1. Analfabeto ( ) 2.1°grauincomp( ) 3.1°graucomp( ) 4.2°grauincomp( )
5.2°grau comp ( ) 6. Superior incomp () 7. Superior comp () 99. Néo consta ()

11. Situacao profissional:
1. Autdnomo () 2. C/ vinculo empregaticio ( ) 3. Mercado informal ()

4. Desempregado () 5. S/ vinculo empregaticio () 99. Ndo consta ()

12. Renda Pessoal:
1. Inferior a01SM( ) 2.01SM( ) 3. Entre01a02SM( ) 4.Entre02a03SM ( ) 5. Entre 032 05SM ()
6.Entre05a08SM( ) 7.Entre08al10SM( ) 8.Acimadel10SM ( ) 0.Semrenda( ) 99.Néoconsta ( )

13. Data da primeira consulta (Acolhimento) no servigo ambulatorial do CRM: I/

14. Data da primeira consulta (Infectologista) no servico ambulatorial do CRM: __ [/  /

15.Datado 1°HIV: __/ /  99.Né&o consta ( )

16. Orientacdo sexual:
1. ( ) Homossexual 2. ( ) Heterossexual 3. ( )Bissexual 99. N&o consta( )

17. Tipo de exposicdo: 1. ( ) TV 2. ( ) Sexual 3.( ) Transfuséo Sanguinea  4.( ) Acidente com material biolégico 5.( ) UDI
99. N&o consta ( )

18. Motivo da descoberta: 1. ( ) Campanha 2.( ) Ap6s diagnoéstico do parceiro 3. ( ) Prénatal 4. ( ) Exames de rotina

5.( ) Pessoasintomatica 6. ( ) Outros

19. Preservativo: 1.Habitual ( ) 2.Eventual ( ) 3.N&ousa( ) 99.Né&o consta( )

20. Etilismo: 1.Sim( ) 2.Néo( ) 99.N&o consta( ) 21. Tabagismo:
1.Sim( ) 2.Ndo( ) 99.Naoconsta( )

22. Comorbidades: 1. Sim( ) 2.N&o ( ) Quais:

23. Qualidade de apoio familiar:
1. Apenas alguns familiares () 2. Apéia ( ) 3. Familia desconhece ()

4. Preconceito/discriminagdo ( ) 5. Sem apoio ( ) 99. Ndo consta ()
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TRATAMENTO/ACOMPANHAMENTO

24. Data da primeira retirada do ARV na farmécia: / / 24.1 CD4: 242 CV:

25. Esquema inicial:

26. Quanto tempo apds a descoberta iniciou o tratamento?

27. Namero de esquemas de tratamento ja realizados:

28. Esquema ARV atual:

29. Motivo da mudanca:

30. Queixas de toxicidade: 1.( ) Ndo  2.( ) Sim 99.Ndoconsta( ) Quais:

31. Internamentos durante a terapia: 1.( ) Ndo  2.( ) Sim 99. Ndo consta ()
32. Realizagdo de procedimentos invasivos durante a terapia: 1.( ) Ndo  2.( ) Sim 99. Néo consta ()
33. Uso de outras medicagdes por tempo prolongado:

1.()Nao 2.()Sim 99.Ndoconsta( ) Quais:

34. Data do primeiroexamede CV: __//_ 34.1 Resultado do primeiro exame de CV:

35. Data do primeiroexame de CD4: __//_ 35.1 Resultado do primeiro exame de CD4:

36. Retirada de medicamento no més anterior? 1.( ) Sim 2.( )N&o 9.( )IGN

37. Ja abandonou a TARV? 1.( )N&o 2.( ) Sim, quantas vezes? 37.1 Motivo:

38. Idade da ultima consulta: 39. Datada Ultimaconsulta: __ / /

40. Ja abandonou o acompanhamento ambulatorial? 1. ( ) N&o 2.( ) Sim, quantas vezes?

41. Caso de abandono: 1. ( ) N&o 2.( ) Sim

EVOLUCAO CLINICA
52. Carga viral indetectavel? 1. ( ) Ndo 2. ( )Sim 53.Datada CV indetectavel: _ / /54, CVatual:
55. Recuperacdo imunoldgica? 1. ( ) Ndo 2. ( ) Sim 56. Dataexame CD4+ (RI): __ /[
57. Contagem de CD4+ (RI):
58. Falha terapéutica? 1. ( ) Sim 2.( ) Nao 59. Data 1@ falha terapéutica: __ / /|

60. Contagem de CD4+ (FT):

Anotacdes importantes:

CASO AIDS (SINAN)

42. Caso aids: 1. Sim () 2.Ndo( ) 9. IGN ( ) 43. Data da notificagio: / /

44. Queixas/sintomas no diagndstico: 1.( ) Ndo  2.( ) Sim 99. Né&o consta ()

Quais:

45, CoinfecgBes: 1.( ) Nao  2.( ) Sim 99.Ndoconsta( ) Quais:

46. Infecgdes oportunistas: 1.( ) Ndo  2.( ) Sim 99.Ndoconsta( ) Quais:




MORTALIDADE (AIDS)
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47. Situag&o do caso: 1. Vivo () 2. Obito por Aids () 3. Obito por outras causas ()

9.IGN( )

48. Se dbito, data do 6bito: / / 49. Se 6bito, municipio do 6bito:

50. COMENTARIOS SOBRE A(S) CAUSA(S) DO OBITO:

ACOMPANHAMENTO NO SERVICO
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Anexo B- Parecer consubstanciado do CEP (Projeto 1)

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE £~ Plataforma
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: ANALISE DOS FATORES DE RISCO PARA OBITO EM UMA COORTE DE PESSOAS
INFECTADAS PELO HIV-AIDS EM USO DE
ANTIRRETROVIRAIS

Pesquisador: CARLOS ALBERTO LIMA DA SILVA

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 50990915.8.0000.0053

Instituicdo Proponente: Universidade Estadual de Feira de Santana
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.942.323

Apresentacao do Projeto:

Trata-se de uma emenda do projeto de pesquisa "ANALISE DOS FATORES DE RISCO PARA OBITO EM
UMA COORTE DE PESSOAS INFECTADAS PELO HIV-AIDS EM USO DE ANTIRRETROVIRAIS”, CAAE:
50990915.8.0000.0053, que tem como pesquisador responsavel o prof® CARLOS ALBERTO LIMA DA
SILVA. Este projeto foi aprovado pelo CEP/UEFS em 12 de janeiro de 2016, sob o parecer n°: 1.386.816.
Com cronograma de execucgédo até 29/12/2017, o que viabiliza a submisséo de emenda.

O pesquisador solicita mudanca de local de coleta de dados, o qual era coparticipante da pesquisa. A
emenda é justificada da seguinte forma: “Por razées administrativas, a pesquisa ndao podera ser
desenvolvida no CEDAP (Salvador-Bahia). Portanto, ha necessidade de substituicdo de Instituicdo
Coparticipante, passando a ser desenvolvida no Centro de Testagem e Aconselhamento do Programa
Municipal em DST/HIV/AIDS em Feira de Santana-Bahia.” (informagdo basicas p. 6).

Objetivo da Pesquisa:
PRIMARIO: "Analisar os fatores de risco para ébito em uma coorte de pacientes infectados pelo HIV em uso
de antirretrovirais num Centro Estadual de Referéncia em Salvador-Bahia" (Informagdes
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basicas/Plataforma Brasil, p. 03; Projeto completo, p. 08).

SECUNDARIOS: "a) Estimar as taxas de mortalidade por causas relacionadas e n3o relacionadas a aids;
b)Descrever a frequéncia das causas de ébito relacionadas e nao relacionadas a aids, analisando, em
especial, os grupos de causas: neoplasias malignas, doencas cardiovasculares, hepaticas e renais,
pneumonias, septicemias e tuberculose, e sua variagdo ao longo do tempo; c) Investigar diferencas nos
padrées de mortalidade segundo o tempo de uso de antirretrovirais, conhecendo as diferentes causas de
dbito e os fatores associados a mortalidade; d) Comparar a efetividade de diferentes esquemas terapéuticos
preconizados pelo Ministério da Saude para o tratamento de pessoas infectadas pelo HIV, tendo por
referéncia a mortalidade e causas de morte selecionadas; e) Estimar a sobrevida de pessoas infectadas
pelo HIV apés o inicio do uso dos antirretrovirais, considerando um periodo de seguimento clinico de até 10
anos, analisando diferengas decorrentes das caracteristicas individuais e do tratamento por antirretroviral”
(Informacgdes basicas/Plataforma Brasil, p. 03; Projeto completo, p. 08).

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
Apresentado no parecer 1.386.816.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Emenda viavel do ponto de vista ético, a mudang¢a no local de coleta de dados, considerando a
impossibilidade de coleta na instituicdo apresentada inicialmente é fundamental para a execugéo do projeto
de pesquisa.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Apresenta autorizagdo para desenvolvimento da pesquisa do Centro de Testagem e Aconselhamento do
Programa Municipal em DST/HIV/AIDS em Feira de Santana-Bahia. Assinada por Vanessa Silva de
Sampaio Marinho, coordenadora do referido centro.

Conclusodes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:
Sem pendéncias.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Tenho muita satisfagdo em informar-lhe que a EMENDA proposta ao projeto de Pesquisa foi Aprovada e
satisfaz as exigéncias da Res. 466/12. Assim, pode ser iniciada a coleta de dados com novos participantes
da pesquisa conforme orienta o Cap. X.3, alinea a - Res. 466/12. Relembro que conforme institui a Res.
466/12, Vossa Senhoria devera enviar a este CEP relatérios anuais de
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atividades pertinentes ao referido
projeto e um relatério final tdo logo a pesquisa seja concluida. Em nome dos membros CEP/UEFS,
desejolhe pleno sucesso no desenvolvimento dos trabalhos e, em tempo oportuno, um ano, este CEP

aguardara o recebimento dos referidos relatérios.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagtes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_848811| 30/12/2016 Aceito
do Projeto E1.pdf 11:38:35
Declaragéo de Declaracao_instituicao.jpg 30/12/2016 | CARLOS ALBERTO | Aceito
Instituicao e 11:30:45 |LIMA DA SILVA
Infraestrutura
Outros Outros.pdf 13/11/2015 |CARLOS ALBERTO | Aceito

18:54:25 |LIMA DA SILVA
Folha de Rosto Folha_Rosto.pdf 04/11/2015 |CARLOS ALBERTO | Aceito
11:00:16 | LIMA DA SILVA
Declaragéo de Equipe_apoio.pdf 30/10/2015 |CARLOS ALBERTO | Aceito
Pesquisadores 14:48:15 | LIMA DA SILVA
Projeto Detalhado / |Projeto_CEP_2015_Mortalidade.doc 30/10/2015 |CARLOS ALBERTO | Aceito
Brochura 14:41:25 |LIMA DA SILVA
Investigador

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

FEIRA DE SANTANA, 24 de Fevereiro de 2017

Assinado por:

Pollyana Pereira Portela
(Coordenador)
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: SOBREVIDA DE INDIViDUOAS INFECTADOS PELO HIV/AIDS ACOMPANHADOS
NUM SERVICO DE ASSISTENCIA ESPECIALIZADA (SAE)

Pesquisador: CARLOS ALBERTO LIMA DA SILVA

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 31055820.4.0000.0053

Instituicdo Proponente: Universidade Estadual de Feira de Santana
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.076.726

Apresentagao do Projeto:

As informagdes elencadas nos campos "Apresentagado do Projeto”, "Objetivo da Pesquisa” e "Avaliagdo dos
Riscos e Beneficios" foram retiradas do arquivo Informagdes Basicas da Pesquisa
(PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1542611.pdf, postado em 25/04/2020). As demais
informacdes foram retiradas do Projeto Detalhado, arquivo “Projeto_detalhado.doc” de 20/04/2020.

“Apos a introducao da terapia antirretroviral altamente potente (TARV), a aids passou a ser considerada
como uma doenga crénica. Assim, os esforgos para o controle da epidemia de HIV/aids estdo concentrados
na implementagdo de intervengdes de prevencdo combinada, ampliagdo da testagem e tratamento imediato
da infecgdo das pessoas vivendo com HIV/aids (PVHA). Portanto, ndo resta duvida que a introdugéo
antecipada da TARV vem contribuindo para mudancas nos padrdes de morbimortalidade associados a aids.
Neste sentido, identificar estas mudangas podera contribuir para a implementagéao de politicas publicas
voltadas para a melhoria da qualidade de vida das PVHA. Portanto, este estudo pretende estimar a
sobrevida de individuos acompanhados num Servigo de Assisténcia Especializada (SAE) do Centro de
Referéncia Municipal (CRM) para DST/HIV/AIDS em Feira de Santana-Ba. Trata-se de uma coorte
retrospectiva desenvolvida em continuidade a um estudo anterior de ambito nacional [Coorte Brasil, 2003 —
2015 (disponivel em: www.plosone.org doi: 10.1371/journal.pone.0095673)] . A primeira fonte de
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informacdo a ser utilizada serdo os registros realizados nos prontuarios clinicos dos pacientes matriculados
no Servigo de Assisténcia Especializada (SAE) do Centro de Referéncia Municipal (CRM) para
DST/HIV/AIDS da cidade de Feira de Santana-Ba nos ultimos cinco anos (2015 a 2019).

A partir de dados disponiveis nos Sistemas de Informagdes estima-se que serdo revisados prontuarios
clinicos de 200 pessoas HIV+ incluidas na coorte. Os critérios de inclusdo na coorte sdo: ter 18 ou mais
anos de idade no momento da matricula no Servico de Assisténcia Especializada (SAE) do Centro de
Referéncia Municipal (CRM) para DST/HIV/AIDS em Feira de Santana-Ba, teste HIV+ confirmado, com
inicio de tratamento antirretroviral a partir de 01 de janeiro de 2015 e a realizagdo de pelo menos uma
consulta clinica apos o inicio da terapia. O desfecho principal sera o ébito ocorrido até 31 de dezembro de
2019. No segundo momento todos os pacientes incluidos na coorte serdo rastreados no sistema de
informacdo SICLOM. Esta etapa destina-se ao calculo das estimativas das taxas de mortalidade e definicao
de fatores associados ao ébito. Assim, inicialmente serdo estimadas frequéncias simples das variaveis de
interesse.

Em seguida, para a comparacado das propor¢des sera empregado o teste qui-quadrado de Pearson ou
quando indicado o teste exato de Fisher com respectivo nivel descritivo do valor-p. Numa terceira fase do
plano de analise, sera utilizada a técnica de analise de sobrevivéncia com o objetivo de estimar diferentes
tempos desde o inicio da TARV até o evento de interesse (6bito) ou censura. Também serdo obtidas para
cada subgrupo do estudo as curvas da funcdo de sobrevida pelo estimador de Kaplan-Meier. Para
comparagédo das curvas de sobrevivéncia sera utilizado o teste de Mantel-Haenszel (log-rank). E por fim,
para estimar o efeito das covariaveis do estudo nas estimativas da HR (Hazard Ratio) ajustada, sera
utilizado modelo de riscos proporcionais de Cox. Nesse sentido, torna-se necessario compreender as
causas de morte entre as pessoas que vivem com HIV e aids (PVHA) na Bahia, as mudangas nessas
causas ao longo do tempo e os fatores relacionados as estas mortes, tendo em vista a possibilidade de
implementar politicas publicas intersetoriais que possam reduzir a morbidade e mortalidade entre as PVHA.

Destaca-se que serdo respeitadas as determinagdes da Resolugdo n°® 466/12 do Conselho Nacional de
Saude, e suas complementares, que dispde dos aspectos éticos em estudos com seres humanos. Assim,
esta proposta de investigacdo representa uma extensao (atualizagdo) da pesquisa intitulada “Analise dos
Fatores de Risco para Obito em uma Coorte de Pessoas Infectadas
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Pelo HIV-Aids em uso de Antirretrovirais”, uma vez que utilizara dados ja colhidos previamente. Neste
sentido, pretende-se responder ao ultimo objetivo especifico proposto neste estudo citado acima. Cabe
esclarecer ainda que o estudo citado acima ja encontra-se autorizado mediante aprovagao pelo Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) da Universidade Estadual de Feira de Santana (UEFS) sob parecer n° 1.386.81,
emitido em 24 de fevereiro de 2017.

Hipdtese: Acredita-se que os achados deste estudo devem evidenciar o papel dos antirretrovirais na
redugdo da mortalidade e aumento da sobrevida. Também deve ser observada diferenca entre sexos no que
diz respeito a sobrevida.”

Objetivo da Pesquisa:

"Objetivo Primario:

Estimar a sobrevida de individuos acompanhados num Servigo de Assisténcia Especializada (SAE) do
Centro de Referéncia Municipal (CRM) para DST/HIV/AIDS em Feira de Santana-Ba.

Objetivos secundarios:

a) Descrever as caracteristicas dos 6bitos relacionadas e ndo relacionadas a aids;

b) Investigar diferencas nos padrdoes de mortalidade segundo o tempo de uso de antirretrovirais,
conhecendo as diferentes causas de ébito;

c) ldentificar os fatores associados a sobrevida de pessoas infectadas pelo HIV apés o inicio do uso dos
antirretrovirais, considerando um periodo de seguimento clinico de até cinco anos."

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

"Riscos: Trata-se de estudo observacional tipo coorte que sera conduzido por meio da reviséo de
prontuarios clinicos. Assim, os riscos estao relacionados principalmente a quebra de sigilo das informagdes
coletadas. Neste sentido, serdo adotadas todas as medidas cabiveis para proteger a identidade dos
pacientes. Sera assegurado o sigilo e confidencialidade das informagdes que possam identificar os sujeitos
do estudo, uma vez que todos os individuos matriculados neste Centro de Referéncia possuem numero de
registro. Os dados dos participantes do estudo ficardo armazenados num notebook exclusivo para a
pesquisa e com senha de acesso. Além disso, tanto o banco de dados quanto os relatérios e artigos nao
explicitardo a identidade dos sujeitos da pesquisa. Finalmente, durante o periodo de realizagdo do estudo
serdo produzidos relatérios técnicos parciais. Ao final, sera confeccionado um relatério para o Nucleo de
Ensino e Pesquisa da Instituicdo. Assim como, os achados da pesquisa serdo apresentados para os
membros da
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Instituicdo, tendo em vista a possibilidade de implementar politicas publicas intersetoriais que possam
reduzir a morbidade e mortalidade entre as PVHA.

Beneficios: Estudos sobre sobrevida, na era pés-TARV, sdo relevantes para o enfrentamento da epidemia

da aids, principalmente no que diz respeito ao aprimoramento dos programas de controle, pois permite
subsidiar politicas publicas voltadas ao desenvolvimento de novas tecnologias de atencdo a esses
individuos, considerando a aids como uma doenga de evolugao crénica. Assim, os achados deste estudo
poderdo contribuir para o conhecimento da mortalidade da aids Servigo de Assisténcia Especializada (SAE)
em DST/HIV/AIDS de Feira de Santana do Centro de Referéncia Municipal DST/HIV/AIDS em Feira de
Santana-Bahia, possibilitando a implementacdo de acdes de farmacovigilancia aos medicamentos
antirretrovirais e quimioprofilaticos e seu impacto na redugcdo da sobrevida"

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

O presente estudo é nacional e unicéntrico. Sera coletado dados em prontudrios. Desfecho Primario: Obito
Desfecho Secundario: Tempo de Sobrevida Populagdo de 200 participantes. O pesquisador responsavel
solicita e justifica dispensa do TCLE.

N&o havera armazenamento de amostras.

Orgamento préprio: 1.260,00.

Previsdo de inicio do estudo: junho/2020 com coleta de dados

Previsédo de encerramento do estudo: agosto /2021

O pesquisador responde e atende as pendéncias emitidas no parecer n © 4.008.246.
PENDENCIA 01: Projeto de pesquisa e informacgdes basicas

1.1 Quanto ao documento “PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_PROJETO_1542611.pdf’, informa que
“Trata-se de uma coorte retrospectiva desenvolvida a partir de um estudo de coorte nacional [Coorte Brasil,
2003 - 2015 (disponivel em: www.plosone.org doi: 10.1371/journal.pone.0095673)].” No entanto na
descricdo metodolégica nédo identificamos quais os dados serdo obtidos através desta coorte. Esclarecer
quais dados vao ser obtidos através desta publicagdo, bem como se todos os dados estéo disponiveis nesta

publicagéo disponivel, ou algum dado vai ser obtido pelo banco de dados desta pesquisa.

Endereco: Avenida Transnordestina, s/n - Novo Horizonte, UEFS

Bairro: Modulo |, MA 17 CEP: 44.031-460
UF: BA Municipio: FEIRA DE SANTANA
Telefone: (75)3161-8124 E-mail: cep@uefs.br

Pagina 04 de 09

70



UNIVERSIDADE ESTADUAL DE £~ Plataforma
/ FEIRA DE SANTANA - UEFS %oﬂ

Continuacdo do Parecer: 4.076.726

RESPOSTA 1.1: Nao serdo obtidos (utilizados) dados da publicacéo citada (www.plosone.org). O periédico
foi citado apenas por trata-se do estudo principal, realizado a nivel nacional, que deu origem a linha de
pesquisa em diferentes sitios no pais. Ou seja, foi apenas uma referéncia (citagéo) ao estudo principal no
qual fiz parte da equipe de pesquisadores e estou como um dos coautores. De qualquer forma,
considerando a possibilidade de dubiedade no entendimento da informacgéo, a redagéo deste trecho foi
revista nos trechos dos documentos “PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO” [Resumo e
Metodologia Proposta] e “Projetodetalhadonovo.doc” [Delineamento da pesquisa, p. 8 nas linhas 295-297].
Redacéo atual: Trata-se de uma coorte retrospectiva desenvolvida em continuidade a um estudo anterior de
ambito nacional [Coorte Brasil, 2003 - 2015 (disponivel em: www.plosone.org doi:
10.1371/journal.pone.0095673)].

ANALISE PENDENCIA ATENDIDA

1.2 Quanto ao documento “PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_PROJETO_1542611.pdf” e
“Projeto_detalhado.doc” Identificamos a divergéncia de informagdes com titulo: “SOBREVIDA DE
INDIVIDUOS INFECTADOS PELO HIV/AIDS ACOMPANHADOS NUM SERVIGO DE ASSISTENCIA
ESPECIALIZADA (SAE)” “ANALISE DOS FATORES DE RISCO PARA OBITO EM UMA COORTE DE
PESSOAS INFECTADAS PELO HIV-AIDS EM USO DE ANTIRRETROVIRAIS". Informagées da
metodologia como ex: “O desfecho principal sera o ébito ocorrido até 31 de dezembro de 2019. “ “O
desfecho principal sera o ébito ocorrido até 31 de dezembro de 2015” . “No segundo momento todos os
pacientes incluidos na coorte serdo rastreados no sistema de informagao SICLOM”. “No segundo momento
todos os pacientes incluidos na coorte serdo rastreados nos sistemas de informagéo, sendo eles SICLOM,
SINAN e SIM.” Objetivos, dentre outros. Fazer os ajustes e apresentar a brochura do projeto submetido para
avaliagéo.

RESPOSTA 1.2: No que diz respeito a divergéncia do titulo, uma nova versao do projeto detalhado foi
anexada (Projetodetalhadonovo.doc). A divergéncia com o titulo foi solucionada, como pode ser observado
nas linhas 14 a 16 da capa. Na folha de rosto, foram as linhas 55-57. Quanto ao objetivo, no tépico “1
Introdugdo” [p. 4, linhas 143-145] Quanto a divergéncia na metodologia, no tépico 6.3 Estratégias de
pesquisa e instrumentos de coleta de dados [p. 10 linhas 358 a 361] Redacgdo atual: O desfecho principal
sera o o6bito ocorrido até 31 de dezembro de 2019. No segundo momento todos os pacientes incluidos na

coorte serdo rastreados no sistema de
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informacéo SICLOM.

ANALISE PENDENCIA ATENDIDA

1.3 Com relagdo a justificativa de dispensa de TCLE. Ressaltamos que o motivo para dispensa do TCLE nao
& usar o prontuario, mas sim a caracteristica das informagdes colhidas, bem como a dificuldade de acesso
aos participantes. A Resolugdo 466/2012 nos termos e defini¢cdes 11.14 — define que “pesquisa envolvendo
seres humanos - pesquisa que, individual ou coletivamente, tenha como participante o ser humano, em sua
totalidade ou partes dele, e o envolva de forma direta ou indireta, incluindo o manejo de seus dados,
informagdes ou materiais biolégicos”. A Carta Circular n°. 039/2011/CONEP/CNS/GB/MS, também
menciona que “os dados do prontuario sdo de propriedade Unica e exclusiva do préprio paciente, que
forneceu tais informagdes em uma relagédo de confidencialidade entre médico e paciente, para realizagao do
seu tratamento e cuidado médicos, e ndo para utilizagdo de tais dados em pesquisas. DESTA FORMA
CONSIDERAMOS QUE A COLETA DE DADOS EM PRONTUARIOS DEVE ENVOLVER O
CONSENTIMENTO SE FOR POSSIVEL.

RESPOSTA 1.3: Nova redagdo no tépico “Propde dispensa do TCLE?“ na
“PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO?”, arquivo “justificativaTCLEnovo” e “Projetodetalhadonovo”
[p.12 linhas 419-437]: Trata-se de estudo observacional tipo coorte retrospectiva que sera conduzido por
meio da revisdo de prontuarios clinicos. Assim, a despeito de que toda coleta de dados em prontuarios
clinicos, quando possivel, deve envolver o consentimento dos participantes, considerando o contexto de
pandemia do Covid-19 com medidas restritivas de distanciamento social, ndo havera possibilidade de
obtencédo deste consentimento. Cabe esclarecer ainda que o CRM DST/HIV/Aids encontra-se com restricao
de acesso de usuarios, profissionais e pesquisadores. Contudo, os riscos estdo relacionados principalmente
a quebra de sigilo das informagdes coletadas. Neste sentido, a identidade dos participantes sera preservada
considerando que serao utilizados codificacdes referentes aos registros ou matricula na Unidade.
Finalmente, destaca-se que serdo respeitadas as determinagées da Resolugdo CNS 466/12 e suas
complementares e que este estudo esta sendo submetido como retomada (extensdo) a um estudo
(ANALISE DOS FATORES DE RISCO PARA OBITO EM UMA COORTE DE PESSOAS INFECTADAS
PELO HIV-AIDS EM USO DE ANTIRRETROVIRAIS) que encontra-se aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Estadual de Feira de Santana (UEFS) sob parecer n°: 1.386.816. Destaca-
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se ainda que os materiais e dados coletados serdo, exclusivamente, para os fins previstos no protocolo e
publicagdo dos achados do estudo.

ANALISE PENDENCIA ATENDIDA

PENDENCIA 02 CRONOGRAMA: - Informar periodo para retorno social aos participantes (Norma
Operacional/CNS - CEP/CONEP N° 001/2013, item 3.4.1.9) RESPOSTA: Atualizagdo realizada com a
incluséo da Informagéo PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_PROJETO” e “Projetodetalhadonovo.doc” (p.
14) - Informar periodo de entrega do relatério ao CEP.

RESPOSTA: Atualizagdo realizada com a inclusdao da informacao
PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_PROJETO” e “Projetodetalhadonovo.doc” (p. 14)

ANALISE PENDENCIA ATENDIDA

PENDENCIA 03 DOCUMENTACAO: - A anuéncia institucional deve expressar que o pesquisador tera
acesso aos prontuarios. Sugestdo para o termo de concessdo de dados. "Autorizo o acesso aos
documentos sob minha guarda para que sejam coletados os seguintes dados: (especificar os dados a serem
coletados do documento), que serdo utilizados na execugdo do projeto intitulado (inserir o titulo do projeto
de pesquisa), sob a responsabilidade do pesquisador (a) (nome do pesquisador/a) com a finalidade cientifica
e sem comprometer de nenhuma forma a integridade e a identidade dos participantes da pesquisa,
conforme regulamenta a Resolucdo CNS 466/12. Declaro estar ciente dos objetivos e beneficios do estudo,
assim como da justificativa para ndo aplicar o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e concordo com
a coleta dos dados nesta unidade, exclusivamente para uso nesta pesquisa. Assinatura e carimbo do
responsavel pela guarda dos prontuarios".

RESPOSTA: O termo de concessao de dados foi solicitado junto a Coordenagdo do CRM DST/HIV/Aids em
Feira de Santana-Bahia. Contudo, fomos informados de que devido ao contexto de expansdo da pandemia
do Covid-19 no municipio, medidas restritivas de acesso ao setores do Centro de Referéncia estédo sendo
implementadas. Portanto, ndo havera possibilidade de obtencao
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deste documento neste momento. De qualquer forma, foi anexada a Carta de Anuéncia Institucional para a
realizacdo do estudo principal (anterior). Além disso, assumimos o compromisso de enviar este termo de
concessédo de dados a posteriori, por meio de “notificagdo”. Assim como, assumimos o compromisso de nao
iniciar a pesquisa sem que esta esteja autorizada pelo CEP. Ou seja, ndo iniciaremos a coleta enquanto
existir esta pendéncia.

ANALISE PENDENCIA ATENDIDA - Considerando o compromisso do pesquisador em enviar o termo por
notificagéo.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Protocolo completo conforme norma operacional 001/2013 e resolu¢do do CNS 466/2012.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Apés o atendimento das pendéncias, o Projeto esta aprovado para execugédo, pois atende aos principios
bioéticos para pesquisa envolvendo seres humanos, conforme norma operacional 001/2013 e a Resolugdo
n° 466/12 e 510/2016 (CNS).

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Tenho muita satisfagdo em informar-lhe que seu Projeto de Pesquisa satisfaz as exigéncias da Res. 466/12
e 510/2016 e da norma operacional 001/2013. Assim, seu projeto foi Aprovado, podendo ser iniciada a
coleta de dados com os participantes da pesquisa conforme orienta o Cap. X.3, alinea a - Res. 466/12 e
Cap Il da Res 510/2016. Relembro que conforme institui a Res. 466/12 e 510/2016, Vossa Senhoria devera
enviar a este CEP relatérios anuais de atividades pertinentes ao referido projeto e um relatério final tdo logo
a pesquisa seja concluida. Em nome dos membros CEP/UEFS, desejo-lhe pleno sucesso no
desenvolvimento dos trabalhos e, em tempo oportuno, um ano, este CEP aguardara o recebimento dos
referidos relatérios.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo I Postagem Autor | Situacdo I
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gt

Investigador

Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 04/06/2020 Aceito
do Projeto ROJETO 1542611 .pdf 21:30:31

Qutros respostas_ CEP_UEFS.pdf 04/06/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito

21:29:13 | LIMA DA SILVA

Projeto Detalhado / |Projetodetalhadonovo.doc 04/06/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito
Brochura 21:28:09 |LIMA DA SILVA

Investigador

Declaragéo de declaracao466bruna.pdf 04/06/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito
| Pesquisadores 21:26:36 | LIMA DA SILVA

TCLE / Termos de |justificativaTCLEnovo.pdf 04/06/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito
Assentimento / 21:25:37 |LIMA DA SILVA

Justificativa de

Auséncia

Declaragéo de declaracao466.pdf 25/04/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito
Pesquisadores 16:39:31 [LIMA DA SILVA

TCLE / Termos de  |justificativaTCLE.pdf 25/04/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito
Assentimento / 16:38:56 |LIMA DA SILVA

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto Folhaderosto.pdf 25/04/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito

10:55:27 | LIMA DA SILVA

Declaragéo de declaracao_concordancia.pdf 20/04/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito
concordancia 15:18:42 [LIMA DA SILVA

Projeto Detalhado / |Projeto_detalhado.doc 20/04/2020 | CARLOS ALBERTO | Aceito
Brochura 15:13:11  |LIMA DA SILVA

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Néo

Endereco:
Bairro: Maodulo |, MA 17
UF: BA

Telefone:

Municipio:
(75)3161-8124

FEIRA DE SANTANA, 08 de Junho de 2020

Assinado por:
Pollyana Pereira Portela

(Coordenador(a))

Avenida Transnordestina, s/n - Novo Horizonte, UEFS

CEP: 44.031-460

FEIRA DE SANTANA

E-mail:

cep@uefs.br
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Anexo D- Autorizacdo da instituicao sediadora para coleta de dados

GOVERNO DO ESTADO DA BAHIA
SECRETARIA DA SAUDE DO ESTADO DA BAHIA — SESAB
SECRETARIA MUNICPAL DE SAUDE - FEIRA DE
SANTANA/BAHIA

CENTRO DE TESTAGEM E ACONSELHAMENTO DO
PROGRAMA MUNICIPAL EM DST/HIV/AIDS

DECLARACAO

Feira de Santana, 13 de Outubro de 2016.

Declaro que conhego e autorizo a colaboragio desta Instituigdo para o
desenvolvimento do projeto intitulado “Andlise dos fatores de risco para 6bito em
uma coorte de pessoas infectadas pelo HIV-aids em uso de antirretrovirais”,
coordenado pelo Prof. Dr. CARLOS ALBERTO LIMA DA SILA. -

Vanessa'Silva/de Sampaio Marinho

Coordenadora do Centro de Testagenf e Aconselhamento do Programa Municipal em
D$T/HIVAIDS
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Anexo E- STROBE Statement—Checklist of items that should be included in reports of
cohort studies

STROBE Statement—Checklist of items that should be included in reports of cohort studies

Item
No Recommendation

Title and abstract 1 (a) Indicate the study’s design with a commonly used term in the title or the abstract
(b) Provide in the abstract an informative and balanced summary of what was done
and what was found

Introduction

Background/rationale 2 Explain the scientific background and rationale for the investigation being reported

Objectives 3 State specific objectives, including any prespecified hypotheses

Methods

Study design 4 Present key elements of study design early in the paper

Setting 5 Describe the setting, locations, and relevant dates, including periods of recruitment,
exposure, follow-up, and data collection

Participants 6 (a) Give the eligibility criteria, and the sources and methods of selection of
participants. Describe methods of follow-up
(b) For matched studies, give matching criteria and number of exposed and
unexposed

Variables 7 Clearly define all outcomes, exposures, predictors, potential confounders, and effect
modifiers. Give diagnostic criteria, if applicable

Data sources/ 8* For each variable of interest, give sources of data and details of methods of

measurement assessment (measurement). Describe comparability of assessment methods if there is
more than one group

Bias 9 Describe any efforts to address potential sources of bias

Study size 10 Explain how the study size was arrived at

Quantitative variables 11 Explain how quantitative variables were handled in the analyses. If applicable,
describe which groupings were chosen and why

Statistical methods 12 (a) Describe all statistical methods, including those used to control for confounding
(b) Describe any methods used to examine subgroups and interactions
(c) Explain how missing data were addressed
(d) If applicable, explain how loss to follow-up was addressed
(e) Describe any sensitivity analyses

Results

Participants 13*  (a) Report numbers of individuals at each stage of study—eg numbers potentially
eligible, examined for eligibility, confirmed eligible, included in the study,
completing follow-up, and analysed
(b) Give reasons for non-participation at each stage
(c) Consider use of a flow diagram

Descriptive data 14*  (a) Give characteristics of study participants (eg demographic, clinical, social) and
information on exposures and potential confounders
(b) Indicate number of participants with missing data for each variable of interest
(c) Summarise follow-up time (eg, average and total amount)

Outcome data 15*  Report numbers of outcome events or summary measures over time

Main results 16 (a) Give unadjusted estimates and, if applicable, confounder-adjusted estimates and

their precision (eg, 95% confidence interval). Make clear which confounders were
adjusted for and why they were included

(b) Report category boundaries when continuous variables were categorized

(c) If relevant, consider translating estimates of relative risk into absolute risk for a
meaningful time period
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Other analyses 17 Report other analyses done—eg analyses of subgroups and interactions, and
sensitivity analyses

Discussion

Key results 18 Summarise key results with reference to study objectives

Limitations 19 Discuss limitations of the study, taking into account sources of potential bias or
imprecision. Discuss both direction and magnitude of any potential bias

Interpretation 20 Give a cautious overall interpretation of results considering objectives, limitations,
multiplicity of analyses, results from similar studies, and other relevant evidence

Generalisability 21 Discuss the generalisability (external validity) of the study results

Other information

Funding

(8]
(8]

Give the source of funding and the role of the funders for the present study and, if
applicable, for the original study on which the present article is based

*Give information separately for exposed and unexposed groups.

Note: An Explanation and Elaboration article discusses each checklist item and gives methodological background and
published examples of transparent reporting. The STROBE checklist is best used in conjunction with this article (freely
available on the Web sites of PLoS Medicine at http://iwww.plosmedicine.org/, Annals of Internal Medicine at
http://www.annals.org/, and Epidemiology at http://www.epidem.com/). Information on the STROBE Initiative is
available at http://www.strobe-statement.org.



