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RESUMO

DISSERTACAO DE MESTRADO EM MEDICINA TROPICAL

Carlos Gilvan Nunes de Carvalho

Fatores clinicos e epidemiolégicos associados a sifilis, a toxoplasmose
e a tuberculose latente em pacientes com HIV em um ambulatério
especializado no Piaui.

INTRODUCAO: Apesar da reducdo da morbidade e mortalidade por doencas
relacionadas a AIDS, alguns aspectos epidemioldgicos das coinfec¢cbes com o virus da
imunodeficiéncia humana (HIV) ainda precisam sem melhor compreendidos. O HIV
compartilha mecanismos de transmissdo semelhantes aos da sifilis, doenga bacteriana
provocada pelo Treponema pallidum. O HIV pode contribuir com manifestacdes clinicas
atipicas e apresentar dificuldades de respostas no tratamento da sifilis. As coinfec¢fes com as
formas latentes do bacilo Mycobacterium tuberculosis (ILTB) ou do parasito Toxoplasma
gondii podem acarretar risco de desenvolvimento das doencas ativas sintomaticas, como a
tuberculose e a neurotoxoplasmose, resultantes da imunossupressdo pelo HIV. OBJETIVO:
Este trabalho teve como objetivo avaliar as caracteristicas clinico-epidemiolégicas de um grupo
de pacientes com HIV atendidos em um Servico de Atencdo Especializada (SAE) em Teresina,
Piaui, e estimar a reatividade aos testes diagnosticos para agentes infecciosos da toxoplasmose,
da sifilis e da ILTB, além de avaliar a associacdo desses fatores com essas coinfeccdes.
METODO: Foi realizado um estudo de série de casos, onde foram revisados os prontuarios
através de coleta de dados secundarios, no periodo de junho a agosto de 2015. Foram incluidos
no estudo 134 pacientes acompanhados entre os anos de 2009 e 2015. As variaveis
independentes foram analisadas e tiveram suas médias, frequéncias e respectivas medidas de
dispersdo calculadas, considerando-se as reatividades aos testes diagnosticos como variaveis
dependentes. A analise dos fatores associados foi realizada para cada coinfecgdo por modelos
bivariados e de regressdo multivariada. RESULTADOS: Houve uma predominancia de
pacientes no sexo masculino (67,91%), com idades preferenciais no adulto jovem (65.67% de
30 a 59 anos), boa escolaridade e elevada média de contagem de LT-CD4 (565,58 células/mm?).
A toxoplasmose manteve associacdo com significacdo estatistica para individuos com 40 ou
mais anos e com a auséncia de dependéncia quimica, dislipidemia e tuberculose ativa. A sifilis
manteve associa¢do com presenga de esteatose hepatica, renda mensal de até 1 salario minimo
(SM) e entre homens que fazem sexo com homens (HSH). A ILTB, manteve-se associada a
auséncia de fossa séptica. CONCLUSOES: A toxoplasmose, a sifilis e a ILTB s&o condi¢des
frequentes em pacientes com HIV em tratamento ambulatorial. Estas infec¢des estdo associadas
a fatores relacionados as suas vias de transmissdo, o0 que aponta para a necessidade de adocéo
de medidas para sua prevencdo neste grupo de pacientes.

Palavras-chaves: HIV, AIDS, sifilis, toxoplasmose, infeccdo latente por tuberculose,
prevaléncia.
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ABSTRACT

MASTER DISSERTATION IN MEDICINA TROPICAL

Carlos Gilvan Nunes de Carvalho

Clinical and epidemiological factors associated with syphilis, toxoplasmosis and
latent tuberculosis in patients with HIV in a specialized clinic in Piaui.

INTRODUCTION: Despite the reduction in morbidity and mortality from AIDS-related
ilinesses, some epidemiological aspects of co-infections with the human immunodeficiency
virus (HIV) still need without better understood. HIV share transmission mechanisms similar
to those of syphilis, bacterial disease caused by Treponema pallidum. HIV can contribute to
atypical clinical manifestations and present difficulties for answers in the treatment of syphilis.
The co-infections with latent forms of the bacillus Mycobacterium tuberculosis (LTBI) or
Toxoplasma gondii parasite can cause risk of developing symptomatic active disease, such as
tuberculosis and toxoplasmosis immunosuppression resulting from HIV. OBJECTIVE: This
study aimed to evaluate the clinical and epidemiological characteristics of a group of patients
with HIV treated at a Specialized Care Service (SCE) in Teresina, Piaui, and estimate the
reactivity to diagnostic tests for infectious agents of toxoplasmaosis, syphilis and of LTBI, and
to evaluate the association of these factors with these co-infections. METHOD: A study was
conducted series of cases where records were reviewed by collecting secondary data, in the
period from June to August 2015. The study included 134 patients followed between 2009 and
2015. The independent variables were analyzed and had their averages, frequencies and their
calculated measures of dispersion, considering the reactivity to diagnostic tests as dependent
variables. The analysis of associated factors was performed for each coinfection by bivariate
and multivariate regression models. RESULTS: There was a predominance of patients in males
(67.91%), with preferential ages in young adults (65.67% 30-59 years), good education and
high average LT-CD4 count (565.58 cells / mm?®). Toxoplasmosis continued association with
statistical significance for individuals with 40 or more years and the lack of addiction,
dyslipidemia and active tuberculosis. Syphilis continued association with the presence of
hepatic steatosis, monthly income of up 1 minimum wage (MW) and among men who have sex
with men (MSM). The LTBI, remained associated with the absence of septic tank.
CONCLUSIONS: toxoplasmosis, syphilis and LTBI are common conditions in HIV patients in
outpatient treatment. These infections are associated with factors related to their transmission
routes, which highlights the need to adopt measures for its prevention in this group of patients.

Keywords: HIV, AIDS, syphilis, toxoplasmosis, latent TB infection, prevalence.
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1. Introducéo

O virus da imunodeficiéncia humana (hiv) é um patdgeno intracelular que altera o
sistema imune (SI). Ele gerar infeccdo persistente e, na historia natural de sua infec¢éo, evolui,
apos a transmissdo, de uma fase aguda transitéria para uma fase de laténcia. Este periodo é
marcado pelo estabelecimento de replicacdo viral gradativa e queda progressiva da imunidade
celular (IC) até a fase final da doenca, a AIDS (sindrome da imunodeficiéncia adquirida). O
curso final da AIDS leva ao desenvolvimento de infec¢des e neoplasias oportunistas (Simon,
2006), com acometimento dos tratos gastrointestinal, respiratorio, neuroldgico e cutaneo (Wong
et al, 2006).

A evolucdo da infeccdo por Mycobacterium tuberculosis (Mth) é regulada pela
integridade do sistema imune do hospedeiro. Pode-se ter éxito em controlar a infeccao (infeccéo
latente pelo bacilo da tuberculose — ILTB) ou resultar no desenvolvimento da tuberculose ativa
(Ducati et al 2006). O HIV aumenta a susceptibilidade a infeccdo e ao adoecimento por Mtb
(Anandaiah et al 2011), ocorrendo ainda uma relacdo de sinergismo entre os dois agentes na
inducdo de imunossupressao e mudanga nos seus cursos clinicos (Swaminathan et al, 2000).

A infeccdo bacteriana pelo Treponema pallidum, a sifilis, € uma das principais doencas
sexualmente transmitidas (DST) conhecidas, com elevadas estimativas de incidéncia. Se
transmite por mecanismos semelhantes ao virus do hiv. Pode se manifestar por formas atipicas
na presenca da coinfeccdo, além de permitir dificuldades de terapéutica antisifilis (Eticha et al
2013).

A infeccdo por Toxoplasma gondii pode ser assintomatica em mais de 80% dos
infectados na primo-infecgdo. Apos essa fase incial, ocorre laténcia clinica dos cistos teciduais
de forma assintomatica e persisténcia de anticorpos especificos. Em pacientes
imunossuprimidos, sua reativacdo pode ser letal ou levar a sequelas como nos casos de

encefalite ou corioretinites (Robert-Gangneur e Dardé, 2012).

1.1. Ainfeccdo por HIV e a Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS)

A infeccdo pelo HIV ainda suscita duvidas quanto ao seu local de origem e tropismo de
ancestral viral (Wilkinson et al 2015). Os primeiros casos foram descritos na década de 80 do
século passado (CDC 1981). A prevaléncia no ano de 2013 foi estimada em cerca de 35 milhGes

de pessoas e a incidéncia em cerca de 2 milhdes e 100 mil novas infec¢fes no mundo, sendo a
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maior carga de infecgdo na Africa. Os dados comparativos apresentam heterogeneidade entre
as diversas regides geogréficas, a faixa etéria, 0 sexo e alguns grupos de maior risco (UNAIDS
2013). Na regido das Américas, ocorreram, no mesmo ano, cerca de 160 mil infeccdes novas
em adultos com uma crescente incidéncia de HIV entre homens que fazem sexo com homens
(HSH) (WHO, 2014).

O Ministério da Saude do Brasil estima em cerca de 734 mil o nimero de pessoas
vivendo com aids (PVHA) no pais, equivalendo a uma prevaléncia de 0,4% no ano de 2014. A
deteccdo de aids tem se mantido estavel no Brasil nos Gltimos 10 anos, mas com um aumento
de cerca de 45% na regido Nordeste, ficando abaixo da média nacional no estado do Piaui e
acima na capital Teresina (Brasil 2014).

No Brasil, desde 2000 até junho de 2014, foram notificadas 84.558 gestantes infectadas
com o HIV. O Nordeste contribuiu com cerca de 15% dessas notificacfes. A deteccdo nacional
de casos nesse grupo de pacientes infectadas aumentou em 25% entre os anos de 2004 e 2013.
Esse coeficiente se mostrou abaixo da média nacional no Piaui e acima em Teresina (Brasil
2014).

Entre os anos de 2009 e 2013, estima-se que ocorreram 1 milhdo e 500 mil Gbitos
mundialmente. A regido africana gerou cerca de 3 em cada 4 ébitos por causas relacionadas
pelo HIV no ano em 2013. Nas Américas, a mortalidade correspondeu a um nimero estimado
de 77 mil mortes relacionadas no referido ano (WHO 2014). O Brasil contabilizou mais de 278
mil Obitos de causas relacionadas & aids entre os anos de 1980 e 2013. Nos tltimos 10 anos
houve um declinio de 6,6% no pais, mas com aumento de cerca de 42% na regido Nordeste.
Em 2013, o Piaui tinha coeficiente de mortalidade inferior @ média nacional e Teresina
praticamente igualou essa marca no pais (Brasil 2014). O acesso expandido aos antirretrovirais
(ARV) e o declinio da incidéncia das infec¢Ges pelo HIV séo fatores associados ao declinio
gradativo da mortalidade por causas relacionadas ao HIV/AIDS (WHO 2014).

Atualmente, ndo existe nenhuma regido no mundo isenta da pandemia (Zablotska 2013).
A pobreza, as desigualdades de género, os comportamentos sociais e a infec¢do pelo HIV
apresentam associagdo em varios estudos e explicam o desenvolvimento da epidemia de AIDS
(Frumence et al 2014).

1.1.1. Etiopatogenia da infeccéo pelo hiv.

O HIV pode ser subdivido em dois tipos, 0 HIV-1 e o HIV-2. Embora a infec¢do pelo
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HIV-1 seja responsavel pela pandemia global da AIDS, o HIV-2 ndo é pouco frequente na
Africa Ocidental e é uma causa adicional e importante da carga da doenga com um ndmero
limitado se espalhando para outras regides do mundo (De Pina-Araujo et al 2014).

O HIV-1 é classificado em grupos filogeneticamente denominados M, N, O, P. Destes,
apenas o grupo M teve disseminagdo pandémica. Possui subtipos filogeneticamente distintos,
dos quais nove (subtipos A, B, C, D, F, G, H, J, K) s&o agora reconhecidos como contribuindo
para a pandemia global. Em 2004, o subtipo C foi responsavel por 50% das infec¢des em todo
o0 mundo (Shaw e Hunter 2012). Existem também formas recombinantes, que codificam
estruturas de 2 ou mais subtipos, como por exemplo, A/E=CRF01 e A/G=CRF02 (Thomson,
Najera 2005). Esta subdivisdo também ocorre com o HIV-2 (Keele et al 2006).

O HIV neutraliza efetivamente as imunidades inata, adaptada e intrinseca (Bieniasz et
al 2004), infectando principalmente as células T-helper (linfocitos T-CD4) ativadas in vivo. A
maioria dessas células produz grande quantidade de novos precursores virais e morre por
apoptose. Uma minoria adquire um feno6tipo de memaria e progride para células infectadas
latentes, capazes de sobreviver por décadas na auséncia de producdo de virus (Mariani et al
2014).

O HIV é um lentivirus que possui um envelope glicoproteico (Env) composto
principalmente de glicoproteina, denominadas de gpl20 e gp4l (Moscoso et al 2014).
Internamente se estrutura como nucleocapsideo, onde enzimas como a transcriptase reversa
(TR) e a protease, contribuem para a replicacdo e montagem de novas copias do material
genético do virus (RNA) num processo complexo mediado pela codificacdo da proteina Gag
(Chamontin et al 2015).

O ciclo de vida do HIV-1 é complexo e sua duracdo e resultados sdo dependentes do
tipo de célula alvo e da ativacdo celular (Balabanian et al 2004). Interacdes entre o virus e
quimiocinas co-receptoras (como CCR5, CXCR4) disparam mudangas conformacionais
irreversiveis (Ray et al 2006) que podem facilitar a fusdo necessaria para a liberagcdo do ndcleo
viral no citoplasma da célula invadida (Mitchell et al 2004).

Fatores da célula hospedeira sdo importantes para a montagem dos constituintes virais
e para o brotamento das novas cépias do HIV. Suas naturezas e suas incorporacdes em novos
virus podem variar, dependendo da célula produtora e entdo, impactar na infectividade viral
(Mariani et al 2014). Os novos virus passam a ter algumas caracteristicas da célula do
hospedeiro (Cantin et al 2005), o que podem determinar fenotipos virais de diversos modos
(Mitchell et al 2004).
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1.1.2. Transmissao e histoéria natural do HIV

O HIV-1 é transmitido por contato sexual através de superficies mucosas genitais e
orais, por amamentacdo (Wood et al 2013), por exposicdo materno-infantil e por inoculagéo
percutanea (Shaw e Hunter 2012).

O risco de infeccdo por HIV por contato através do sexo oral desprotegido com um
parceiro infectado ou com status desconhecidos é de 0,04%. No intercurso sexual anal receptivo
(ISAR) desprotegido é 0,27%. Entre heterossexuais, o intercurso sexual oral receptivo (ISOR)
também foi confirmado como risco de aquisicdo do HIV, aumentado em usuarios de crack por
conta da maior propensédo a lesdes orais (Wood et al 2013). O ISOR provavelmente apresenta
0S mesmos riscos em heterossexuais comparados a HSH. A taxa de transmissao de HIV por ato
sexual por coito vaginal é de 5% do observado para o ISAR (Boily et al 2009).

O compartilhamento de seringas entre usuarios de drogas injetaveis, os acidentes
perfuro-cortantes e a hemotransfusdo apresentam um risco estimado de transmissdo variando
de uma em 150 ocorréncias a 95 em 100 (Shaw e Hunter 2012).

Para Shaw e Hunter (2012), fatores socioecondmicos, epidemioldgicos, a carga viral do
parceiro infectado, o uso de terapia antirretroviral, a presenca de outra doenca sexualmente
transmissivel concomitante sdo fatores importantes para alterar a possibilidade de transmisséo
do HIV.

A infeccdo aguda é definida como a infeccdo primaria pelo HIV até o aparecimento dos
anticorpos anti-HIV (soroconversdo), que costuma ocorrer em torno de 2 a 3 semanas apds a
infeccdo, resultando numa elevacdo na taxa de replicacdo viral, aumento exponencial da carga
viral (CV) do HIV e imunossupressao concomitante devido a perda rapida de células T CD4 +
(Kyung et al 2014).

Cerca de 40 a 90% dos pacientes com infecgcdo aguda pelo HIV séo sintomaticos. Os
sintomas mais comuns sdo inespecificos e podem ser confundidos com os sintomas de outras
doencas agudas como a mononucleose infecciosa. Surgem entre 1 e 3 semanas apés a infecgéo.
Séo autolimitados e duram normalmente menos de 14 dias, podendo se prolongar por até 10
semanas. Sintomas graves e prolongados podem ser pressagio para uma rapida progressdo da
doenga (O’Brien ¢ Markowitz 2012). Pode ainda ocorrer linfonodomegalia generalizada
(principalmente das cadeias cervicais, submandibular, occipital e axilar), esplenomegalia,
letargia, astenia, anorexia, depressao, perda de peso, nauseas, vomitos e diarreia (Brasil 2013),
encefalites, candidiase orofaringea, herpes zoster, glomerulonefrites e pneumonites (Pedersen

et al 1989). Os pacientes infectados pelo HIV que permanecem assintomaticos podem ser
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provavelmente potenciais reservatérios (Katner e Pankey 1987).

Uma destruicdo gradual de LT-CD4 nativas e de memoria é a marca da infeccéo pelo
HIV-1, com a AIDS sendo o estagio final da doenca (Douek et al 2003). A fase precoce e a
crbnica sdo frequentemente assintomaticas, porém a replicacdo é dinamica por toda a doenca
(Simon et al 2006).

Individuos que codificam uma versdo variante do CCR5 (CCR5A32) tem progressao
mais lenta da doenca (heterozigotos) ou sdo resistentes a virus que se ligam ao CCR5
(homozigotos) (Carrington et al 1999).

Sintomas constitucionais (febre baixa, perda ponderal, sudorese noturna, fadiga),
diarreia cronica, cefaleia, alteracdes neuroldgicas, infeccdes bacterianas (pneumonia, sinusite,
bronquite) e lesbes orais, como a leucoplasia oral pilosa, herpes-zoster se tornam mais
frequentes com a diminuicdo na contagem de LT-CD4+, situada entre 200 e 300 células/mmg,
A candidiase oral, pneumonia por Pneumocistys jirovecii, diarreia cronica e febre de origem
indeterminada, bem como leucoplasia oral pilosa sdo preditores de evolucdo para aids. O
aparecimento de infeccBes oportunistas como a pneumocistose, a neurotoxoplasmose, a
tuberculose atipica ou disseminada, a meningite criptocdccica e a retinite por citomegalovirus;
e neoplasias, como sarcoma de Kaposi, linfoma ndo Hodgkin e cancer de colo uterino, em
mulheres jovens; sdo definidores da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS). Nessas
situacdes, a contagem de LT-CD4+ esta abaixo de 200 célulassrmm3, na maioria das vezes
(Brasil 2013).

Em individuos ndo tratados, estima-se que o tempo médio entre 0 contagio e o
aparecimento da doenca AIDS esteja em torno de dez anos (Brasil 2013).

Em comparacdo com o HIV-1, HIV-2 caracteriza-se por um periodo mais longo de
laténcia clinica assintomatica, uma deplecdo mais lenta de LT-CD4 e uma carga viral (CV)

mais baixa (Ekouevi et al 2014).

1.1.3. Diagnostico laboratorial da infeccao pelo HIV-1

O diagnostico da infeccdo pelo HIV-1 é realizado por muitos kits comerciais que
detectam anticorpos, antigenos ou ambos. Os testes soroldgicos sdo geralmente usados para
screening, sendo que a disponibilidade de testes de anticorpos rapidos tem permitido resultados
em pelo menos 20 minutos (Greenwald et al 2006). Testes de amplificacdo de acidos nucleicos
podem detectar qualitativamente quantidades tdo pequena de viremia como 1 a 5 copias/ml de

plasma e quantitativamente cargas virais superiores a 50 copias/ml. Adicionalmente, um teste
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de deteccdo de Ag p24 de 4? geracdo, pode detectar o virus no sangue uma semana antes da
soroconversao. Podem ser realizados a partir de plasma, soro, sangue total ou saliva pelos
préprios profissionais de satde com pouca habilidade em métodos laboratoriais (Shaw e Hunter
2012).

Dentre o0s testes soroldgicos, os testes de triagem podem ser feitos por ELISA (ensaio
imunoenzimatico) e confirmados por immunoblot (Pedersen et al 1989) ou podem ser
determinadas suas antigenemias (Allain et al 1986).

O estadiamento imunolégico do paciente infectado e o0 monitoramento do tratamento
sdo realizados pela medida da quantidade de LT-CD4 e pela viremia, que determinam,
respectivamente, o grau de imunossupressao e a taxa de destrui¢do do sistema imune. O método

padrdo para a quantificacdo de LT-CD4 é a analise por citometria de fluxo (Simon et al 2006).

1.1.4. Tratamento medicamentoso do HIV

A TARYV € a melhor opcéo para a supressao viral duradoura e reducdo da morbidade e
mortalidade, embora ela ndo erradique a infeccdo e a continuidade do tratamento seja necessaria
(Simon et al 2006). Os pacientes infectados pelo HIV-2 também podem se beneficiar
claramente da terapia antirretroviral (TARV) (Ekouevi et al 2014).

Até 2006, o FDA (Food and Drug Administration) dos EUA tinha 20 drogas aprovadas,
com alvos na transcriptase reversa ou protease e 1 inibidor de entrada/fusdo. S&o elas: i) os
inibidores da transcriptase reversa andlogos de nucleosideos (ITRN) - abacavir, didanosina,
emtricitabina, lamivudina, estavudina, zalcitabina e zidovudina —; e de nucleotideos (tenofovir);
e ndo nucleosideos (ITRNN) — delavirdina, efavirenz e nevirapina; ii) inibidores de protease
(IP) — fosamprenavir, atazanavir, darunavir, indinavir, nelfinavir, ritonavir, saquinavir,
tripanavir, lopinavir/ritonavir; e iii) inibidores de entrada/fusdo — enfuvirtida. Comprimidos de
dose fixa combinadas simplificam os regimes de tratamento por reduzir a quantidade de
comprimidos diarios e utilizarem drogas com meia-vida suficiente para administracdo em uma
ou duas doses diarias. As atuais combinacBes de medicamentos antirretrovirais sdo mais
seguras. Isso possibilita uma melhora consideravel no manejo do paciente. O médico precisa
avaliar varias questfes-chave antes da instituicdo do regime antirretroviral. Uma compreenséo
global do tratamento e seus beneficios e a importancia da adeséo ao longo da vida as drogas é
fundamental. A presenca de situagdes especiais como a idade pediatrica, pacientes mais velhos,
gravidez, lactacdo e presenca de infecgdes oportunistas podem exigir a modificacdo da terapia
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(Pandhi e Ailawadi 2014).

As diretrizes da OMS de 2013 recomendam o0 uso combinado de trés inibidores da
transcriptase reversa (ITR), sendo um ITRNN e 2 ITRN ou dois ITRN mais um IP para ambos
os tipos de infeccdo pelo HIV (Ekouevi et al 2014). O Ministério da Saude do Brasil indica
terapia antirretroviral para todos os pacientes com infeccdo documentada pelo HIV e adota a
combinagdo de tenofovir, lamividuina e efavirenz como esquema de primeira linha. Em
segunda linha de tratamento, diante da impossibilidade de uso do efavirenz, o lopinavir
reforcado com ritonavir é o mais utilizado (Brasil 2013).

Novas classes de ARV, como os inibidores da integrase (raltegravir) e inibidores de
entrada; e medicamentos das classes mais antigas, mas com espectro de atividade mais alargada,
como o darunavir (IP) e etravirina (ITRNN) estdo sendo recomendados como terapia de resgate.
(Richardson et al 2014).Outra classe de drogas antirretrovirais sdo os inibidores de CCR5, como
0 maraviroc (Simon 2006).

O tratamento efetivo retorna a valores préximo do normal as taxas de renovacao de
ambas populacgdes celulares, LT-CD4 e LT-CD8 (De Boer 2003).

O tratamento antirretroviral trouxe beneficios inequivocos para a reducao da morbidade
e mortalidade associada & aids, melhorando a qualidade de vida das PVHA. Porém, permitiu
evidenciar o surgimento de complicac¢des crénicas nao relacionadas diretamente a infeccéo pelo
HIV, tais como doencas cardiovasculares, alteracGes hepaticas, renais e Osseas, além de
neoplasias e perda das funcdes neurocognitivas (Brasil 2013).

A mais comum causa de faléncia do tratamento é a emergéncia de resisténcia as drogas.
Inadequacdo de conformidade, efeitos colaterais ou interagdes medicamentosas podem levar a
concentragdes subdtimas da droga, resultando em repercussao viral. A resisténcia viral tem sido
descrita para cada ARV e representa uma gravidade clinica e um sério problema de saude
publica (Deeks 2003).

1.1.5. Sindrome de Reconstituicdo Imune

A sindrome inflamatoria da reconstituicdo imune (SIRI) € uma reacéo paradoxal. Ocorre
durante a recuperacdo rapida da funcdo imune ap6s o inicio da TARV. Adicionalmente,
observa-se reducgéo vertiginosa na carga viral do HIV durante as primeiras semanas. Tem como
resultado uma melhora na resposta imunologica especifica de agentes patogénicos que conduz

a uma reacdo inflamatoria sistémica e envolvimento de varios sistemas (Chee et al 2013). Séo
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descritas reacOes inflamatorias relacionadas a infeccBes (fungicas, virais e bacterianas),
neoplasias e fen6bmenos autoimunes. Tem-se, portanto, agravamento de doencas ja
diagnosticadas ou exacerbacdo de doencas subclinicas preexistentes (Brasil 2013).

Na suspeita de SIRI, deve-se priorizar diagnostico e tratamento da doenca oportunista,
pois a SIRI se resolve espontaneamente com tratamento sintomatico com anti-inflamatorios.
Ressalta-se que a TARV ndo devera ser interrompida, exceto em casos graves. A terapia com
corticosteroides esta reservada para 0s casos graves e deve aventar a possibilidade de outras

infeccdes como a estrongiloidiase, o herpes-virus e o herpes-zoster (Chee et al 2013).

1.1.6. Prevencdo da transmisséo do HIV

O parto cesariano eletivo é adotado em alguns lugares com a finalidade contribuir na
reducdo da transmissdo viral, porém existem riscos como a sepse poOs-parto e aumento na
mortalidade materna (Read e Newell 2005). Devido ao risco de transmisséo pelo leite materno,
a substituicdo da alimentacdo é recomendada em varias localidades, sendo indicada a suspenséo
abrupta do aleitamento materno (Rollins et al 2004).

A prevencdo da transmissdo sexual é alcancada com a reducdo do nimero de praticas
sexuais sorodiscordantes (Simon et al 2006). Preservativos masculinos e femininos conferem
uma comprovada e acessivel opc¢do de prevencao (Siegfried 2005). Ensaios clinicos mostram
uma reducdo acima de 80% da possibilidade de transmissdo do virus quando o parceiro
infectado reduz a CV através do uso de ARV (Gray 2001). Profilaxia pos exposicao
ocupacional, como por perfuracdo por agulhas, ou ndo ocupacionais, como estupro e abuso
sexual, com TARV sdo recomendadas, porém dados sobre eficicia e combinacgdes ideais de
drogas ainda sdo escassos (Shaw e Hunter 2012).

Estudos observacionais pontuam a relagdo entre as anormalidades da flora vaginal e o
risco aumentado de transmissdo (van der Straten et al 2005). A alta prevaléncia de infecgdes
vaginais como a vaginose bacteriana (30-50%), candidiase vaginal (10-13%) e tricomoniase
vaginal (7-23%) em mulheres africanas € associada com risco substancial de aquisi¢do do virus
(Schwebke 2005).

Uma vacina segura, protetora e barata seria 0 mais eficiente e, possivelmente, o unico
modo de conter a pandemia de HIV (Ho e Huang 2002), porém isso ainda permanece indefinido
apesar de intensivas pesquisas. Preocupacdes relacionadas com a seguranca em pacientes

proibem o uso de virus vivo-atenuado como imundgeno (Sheppard 2005). Uma vez que a
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resposta de LT-CD8 controla até certo ponto a replicagdo viral in vivo, recente vacina

desenvolvida tem focado em provocar RI celular.

1.2.  Tuberculose e HIV

1.2.1. Situagdo epidemioldgica da tuberculose

A tuberculose ainda continua sendo um grande problema de satde publica mundial
(Gagneux et al, 2012). Muito se progrediu no controle da tuberculose até os dias de hoje. Sua
carga ainda continua grande, com cerca de um terco da populacdo infectada pelo bacilo
transmissor da doenga (Zammarchi et al 2014). Novos desafios ameagam esse controle, como
a pandemia do HIV e a resisténcia a drogas (Gagneux et al 2012).

Em 2013, um numero estimado em 9 milhdes de pessoas desenvolveu tuberculose e 1
milhdo e 100 mil morreram dessa doenca, incluindo 360 mil mortes entre pessoas vivendo com
HIV (UNAIDS 2013). Cerca de 450.000 casos de tuberculose multidrogarresistente (TB-MDR)
foram estimados em 2012, respondendo por 3,6% de todos 0s novos casos da doenca e 20,2%
dos casos tratados anteriormente. A tuberculose extremamente resistente (TB-XDR) representa
cerca de 9,6% dos casos de TB-MDR (Sulis et al 2014).

A tuberculose permanece como a principal causa de morte entre pessoas com HIV na
regido africana e a mais comum doenca indicativa de AIDS na parte leste da regido europeia
(UNAIDS 2013).

Os paises tropicais respondem por 95% de todos os casos e por 98% das mortes por
tuberculose. Mais de 80% dos casos estdo concentrados em 22 paises, incluindo o Brasil. Nosso
pais tem uma alta carga absoluta, distribuida heterogeneamente. Esta fortemente associada as
capitais urbanizadas e a baixos indices de desenvolvimento humano nas diferentes regiées do
pais. Afeta mais comumente a faixa etaria dos 15 aos 44 anos de idade, uma populacdo
economicamente ativa, gerando mais dificuldades econdmicas provocadas pelo adoecimento
(Zammarchi et al 2014).

Séo fatores conhecidos para a infeccdo e, consequentemente, a carga da doenca, a
urbanizacdo e as condi¢bes de vida da populacdo, dividindo espacos aéreos restritos e
superlotados. As condigOes de habitacdo, ventilacdo, estado nutricional, educagdo, a renda
mensal e 0 acesso aos servicos de salde sdo determinantes importantes da tuberculose
(Zammarchi et al 2014).
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1.2.2. Consideragdes etiopatogénicas e clinicas da tuberculose

A tuberculose é uma doenca causada por bacilos Gram positivos, aerdbios restritos, de
crescimento lento, ndo esporuladas e resistentes ao alcool e ao acido (Dias et al 2014). Elas
pertencentes ao complexo Mycobacterium tuberculosis (Mtb) (Gagneux et al 2012). A
transmissédo do bacilo se da pela inalagéo de aerossois ou de goticulas contendo o bacilo, a partir
de uma pessoa doente com a forma pulmonar (Gengenbacher e Kaufmann 2012),
principalmente a cavitéaria (Ong et al 2014). Os aerossois inalados sdo depositados inicialmente
nas porc¢des inferiores dos pulmdes, onde sdo fagocitados por macréfagos imaturos e iniciam
seu ciclo de replicacdo. Ocorre recrutamento de linfocitos e mais macréfagos para constituirem
o granuloma (Ong et al 2014).

O granuloma formado ap06s a infecc@o e a resposta imunoldgica sdo responsaveis por
conter a disseminacéo do bacilo e manter a sua persisténcia sem sintomatologia de doenca ativa
(Mehra et al 2013), constituindo-se numa infecgéo latente por Mtb (ILTB). Menos de 10% dos
individuos infectados desenvolvem tuberculose ativa durante toda a sua vida (Gengenbacher e
Kaufmann 2012).

A infeccdo concomitante com o HIV é um forte fator de risco para o desenvolvimento
de doenca ativa, podendo representar um risco até 50 vezes quando comparado com pacientes
ndo portadores do HIV (Chou et al 2014). Sdo também fatores de risco para a progressao da
tuberculose latente algumas condi¢des associadas como o tabagismo, o diabetes (Zammarchi et
al 2014), provavelmente as infestaces por helmintiases (Rafi eta al 2012), a cor negra (Fares
2012) e os tratamentos de doencas cronicas com drogas anti-TNFa (Gengenbacher e Kaufmann
2012).

Nos individuos que ativam a doenca, o0 granuloma passa por varios estagios evolutivos:
solido, necroético e caseoso (Gengenbacher e Kaufmann 2012). Se ha o margeamento dos
linfécitos no granuloma e a proliferacéo de fibroblastos, ocorre a contengédo da infec¢do (Ong
et al 2014). Se a doenca ativa ocorrer nos 5 primeiros anos, ela é denominada de forma priméria
da tuberculose (Guerra-Assuncgéo et al 2015). A disseminacdo linfatica e hematoldgica pode
acometer linfonodos, outras por¢cdes dos pulmdes e outros Orgdos. As cavitaches, mais
frequentes nos &pices pumonares, sdo tipicas da forma pos-primaria (Gengenbacher e
Kaufmann 2012). A drenagem do caseo dessas cavidades nas vias aéreas servem de base para
novas infecgdes (Ong et al 2014). O HIV e a tuberculose atuam de maneira sinérgica no
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favorecimento de ambas infecgdes (Lee et al 2013).

A tuberculose pode acometer uma série de 6rgaos e/ou sistemas como 0s pulmdes,
pleura, linfonodos, o sistema nervoso central e outros determinando sintomas especificos de
cada localizacéo (Cakir et al 2014). A tuberculose pode ser classificada, de acordo com a forma
clinica, em tuberculose pulmonar e extrapulmonar (Zammarchi et al 2014). A apresentagdo da
TB na forma pulmonar é a mais frequente e relevante para a saude publica, pois a forma
bacilifera é a responsavel pela manutencéo da cadeia de transmissao da doenca (Brasil 2011).

Segundo a Organizacdo Mundial de Saide (OMS), o sintoma mais importante na
tuberculose pulmonar é a tosse produtiva por duas semanas ou mais, podendo ser
acompanhados de dispneia, dor toracica, hemoptise e sintomas constitucionais, como hiporexia,
perda de peso, febre, sudorese noturna e astenia (Zammarchi et al 2014).

Os pacientes HIV positivos sem tratamento apresentam maior incidéncia de formas

extrapulmonares e pulmonares com apresentacado clinica e radiolégica atipica (Lee et al 2013).

1.2.3. Diagnostico laboratorial da ILTB e da tuberculose

O teste cutaneo tuberculinico (TCT) e os ensaios de liberacdo de inteferon gama
(IGRAS) séo utilizados para o screening de tuberculose latente (Zammarchi et al 2014). O TCT
tem sido usado ha décadas para diagnosticar ILTB. Para pacientes infectados pelo HIV um TCT
anual é recomendado devido ao seu alto risco de progressao para doenca. No entanto, a utilidade
do TCT ¢ limitada devido a sensibilidade e especificidade abaixo do ideal, resultando em falsos
negativos. Podem interferir no TCT a presenca de cicatriz de BCG (vacina com Bacillus
Calmette-Guérin) e o tempo de aplicacdo da vacina. No TCT ¢ aplicado um derivado proteico
purificado, a tuberculina, via intradérmica. A leitura da enduracéo deve ser feita entre 48-72h
apos. Devem ser realizados por profissionais qualificados (Rose et al 2014).
Convencionalmente, ILTB é diagnosticada por um TCT positivo, definido por um tamanho
endurecimento de 5 mm ou mais no paciente infectado com HIV, ap6s a excluséo de doenca
ativa (Chee et al 2013).

Os testes de IGRA sdo recomendados como um método alternativo de diagnéstico de
ITBL em pessoas infectadas pelo HIV. Tiveram um bom desempenho em adultos infectados
pelo HIV sem supressdo imunologica grave, mas com menor resposta em pessoas com
comprometimento imunologico grave, levando a um grande ndmero de respostas

indeterminadas (Rose et al 2014).
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A baciloscopia de escarro pela coloragéo de Ziehl-Neelsen tem uma baixa sensibilidade
(cerca de 64%), sendo menor ainda em pacientes HIV positivos e em criancas (Zammarchi et
al 2014). A cultura é considerada o padrdo ouro para o diagnéstico com melhor sensibilidade,
mas tem como desvantagem o longo tempo de obtencao dos resultados, levando semanas para
obtencéo do isolado. Os métodos em meios liquidos agilizam mais esse tempo (Zammarchi et
al 2014). O meio sélido mais utilizado é o Léwenstein-Jensen e 0 método das proporcdes
indireta faz a determinacéo do perfil de sensibilidade dos principais tuberculostaticos (Cakir et
al 2014).

A radiologia tem um papel importante no diagndstico da tuberculose, embora os achados
radioldgicos ndo sejam especificos para essa doenca (Zammarchi et al 2014). Os padrGes de
imagem de tuberculose em pacientes infectados pelo HIV variam de acordo com a contagem
de CD4. Acima de 200 células / ml, um padrdo de reativacdo da tuberculose predomina, com
achados classicos de consolidagdo pulmonar superior e multiplos nédulos, que podem sofrer
cavitacdo. Disseminacdo endobrénquica de tuberculose se manifesta como nodulos
centrolobulares em uma configuracdo de "arvore em brotamento”. Nos pacientes que
apresentam contagem de LT-CD4 de 50-200 células/mL, a reativacdo da tuberculose se
assemelha a tuberculose primaria e pode se manifestar como linfadenopatia mediastinal com
realce periférico e baixa atenuacao da necrose central. Um padréo miliar da tuberculose também
pode ser visto nesta fase da infec¢do pelo HIV. Abaixo de 50 células / mL, as conclusGes ndo
sdo especificas e incluem consolidacao difusa, opacidades em vidro fosco e derrame pleural
(Chou et al 2014).

O novo teste Xpert MTB / RIF, que foi aprovado pela OMS em dezembro de 2010, é
um teste de diagndéstico baseados em cartuchos automatizados que tem como vantagens: a
deteccdo simultanea de complexo Mth e o genotipo associado a resisténcia a rifampicina;
fornece resultados precisos em menos de duas horas; requer requisitos de biosseguranca e de
treinamento minimos. A sensibilidade deste método foi de 98,7% para os casos de tuberculose
pulmonar com baciloscopia positiva e de 75% para 0S casos com escarro negativo, com
especificidade de 98,4%. Em amostras clinicas ndo respiratorias, a sensibilidade mostrou-se em
80,4% (Zammarchi et al 2014). Houve um aumento do numero de casos de TB confirmadas
microbiologicamente em criangas e em pacientes HIV positivos quando comparados com a
microscopia. No Brasil, o coeficiente de coinfeccdo com o HIV pode ser de até 20% entre
pacientes com tuberculose, sendo recomendado a investigacdo de HIV em pacientes com
tuberculose. A média mundial de testagem para o HIV é de apenas 40% (Zammarchi et al 2014).
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1.2.4. Tratamento da tuberculose

Desde 2009, o Ministério da Saude do Brasil recomenda um tratamento em esquema
basico com quatro drogas combinadas em doses fixas por comprimido, contendo rifampicina,
isoniazida, pirazinamida e etambutol (Dias et al 2014). A duragdo de tratamento com esse
esquema é de 6 meses (Zammarchi et al 2014).

E recomendado o inicio da TARV no pacientes coinfectados, tio cedo quanto 8 semanas
de uso dos tuberculostéticos, porém imediatamente nas 2 primeiras semanas em pacientes com
contagens de LT-CD4 inferiores a 50 celulas/ml. As diretrizes de tratamento para a tuberculose
sdo as mesmas para pacientes infectados pelo HIV, porém durante o tratamento da tuberculose
se deve optar pelo uso do efavirenz na composicdo da TARV (Pandhi e Ailawadi 2014). Isso
se deve ao fato de que a coadministracdo de alguns ARVs como a nevirapina e os IPs com
esquemas baseados em rifampicina pode resultar em concentracfes subterapéuticas dos ARV
(Chee et al 2013). Entretanto, observa-se maiores taxas de recidivas da tuberculose em
pacientes com HIV e alguns estudos apontam para uma melhor resposta com um tratamento
prolongado da tuberculose com 8 meses e uso concomitante com TARV (Pandhi e Ailawadi
2014).

O abandono ao tratamento implica na persisténcia da fonte de infeccdo, aumento da
mortalidade, aumento das taxas de recaida e aumento do risco de desenvolvimento de cepas
resistentes. O tratamento diretamente observado (TDO) da tuberculose reduz a mortalidade e a
incapacidade relacionadas a doenca e o risco de transmisséo, sendo recomendada pela OMS em
todos os paises (Zammarchi et al 2014).

A TB-MDR é definida como a resisténcia a rifampicina e a isoniazida entre os
medicamentos de primeira linha. A TB-XDR refere-se a TB-MDR com resisténcia adicional
de, pelo menos qualquer um dos antimicrobianos do grupo das quinolonas/fluoroquinolonas e
qualquer uma das trés drogas de segunda linha injetaveis (capreomicina, canamicina e
amicacina) (Sulis et al 2014). A possibilidade de resisténcia aos tuberculostaticos € maior entre
pacientes infectados pelo HIV do que nos pacientes ndo infectados pelo HIV (Chou et al 2014).

A duragdo de tratamento da TB-MDR é de 18 a 20 meses e somente tem mostrado éxito
em 44 a 58% dos casos (Zammarchi et al 2014).


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chou%20SH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25019430
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1.1.7. Prevencdo da tuberculose

A Unica vacina disponivel contra a TB é a BCG - “Bacilo de Calmette-Guérin ", uma
forma atenuada de Mycobacterium bovis, mas que apenas protege as criangas contra a meningite
por TB (Gagneux et al 2012) e outras formas graves da doenca (Gengenbacher e Kaufmann
2012), sendo ineficaz no paciente adulto (Mehra et al 2013).

A busca ativa de sintomatico respiratorio € a principal estratégia para o controle da TB
e tem a finalidade de detectar precocemente as formas mais associadas com a transmissibilidade
(Brasil 2011).

A profilaxia com isoniazida tem sido defendida na prevencdo da doenca ativa. O
tratamento com 6 ou 12 meses de isoniazida diaria ou intermitente reduziu significativamente
o risco de TB (risco relativo de 0,36) em individuos com um TCT positivo. A melhor duragéo
do tratamento preventivo ainda permanece incerta. Tratamentos combinados de rifampicina e

isoniazida e de rifapentina e isoniazida também tém sido propostos (Chee et al 2013).

1.3.  Toxoplasmose e HIV
1.3.1. Aspectos epidemioldgicos e clinicos da toxoplasmose

A infeccéo pelo protozoario Toxoplasma gondii tem uma distribuicdo mundial (Robert-
Gangneux e Dardé 2012). E a parasitose mais frequente e disseminada entre os humanos. Trata-
se de um parasito intracelular obrigatdrio que pode acometer qualquer animal de sangue quente,
incluindo o homem, outros mamiferos e aves (Bosch et al 2015). O gato tem um papel
importante, pois é o hospedeiro definitivo (Robert-Gangneux e Dardé ML 2012).

Supde-se que aproximadamente 25 a 30% da populacdo humana esteja infectada pelo
protozodrio, sendo heterogénea entre 0s continentes, os paises e dentro de uma mesma nagao e
suas regibes geograficas (Robert-Gangneux e Dardé ML 2012). Na América Central e do Sul,
50-80% dos individuos sdo soropositivos para anticorpos 1gG contra T. gondii, indicando a
exposicao prévia a este parasita (Capobiango et al 2014). Fatores antropicos, como o método
de preparo e lavagem dos alimentos (carnes e vegetais), consumo de dgua ndo filtrada e lavagem
das maos; os tipos de animais afetados e potenciais fontes de alimentagdo e fatores climaticos
também podem afetar a prevaléncia (Robert-Gangneux e Dardé ML 2012).

Existem trés estagios infectantes: o taquizoito, que se divide rapidamente; o bradizoito,
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gerado a partir do taquizoito e apresentando divisdo lenta e transformacéo em cistos teciduais;
e 0s esporozoitos, protegidos em um oocisto, este sendo a forma de disseminagdo no ambiente.
A transmissdo do protozoario pode ocorrer a partir do hospedeiro definitivo (felino), apés o
ciclo sexuado, com liberacdo de formas esporuladas nas fezes ou pela ingestdo de bradizoitos
teciduais contidos na carne de outros mamiferos. Os esporos podem sobreviver no ambiente,
em local umido por mais de ano. A ingestdo de oocistos por outros animais atraves da dgua ou
dos alimentos é capaz de infectar os hospedeiros intermediarios e menos eficazmente o
definitivo. As formas parasitarias sdo capazes de se multiplicar em qualquer tecido e disseminar
a infeccdo. Os parasitos podem se encistar e invadir os tecidos podendo permanecer no
intracelular, em laténcia. Os cistos se alojam mais frequentemente no tecido cerebral e na
musculatura de seus hospedeiros. A ingestdo de carne crua ou malcozida promove a infecéo
com repeticdo do ciclo em um novo hospedeiro. Se a fase aguda ocorre na gestacdo, o parasita
atravessa a placenta e pode infectar o feto. O transplante de érgdos e tecidos de um doador
infectado para um receptor suscetivel também estdo associados a risco de transmisséo (Robert-
Gangneux e Dardé ML 2012)

No vacutolo parasitoforo, o T.gondii é capaz de modular e reduzir a resposta imune,
possibilitando a transformacdo dos merozoitos em bradizoitos (Bosch et al 2015). A resposta
imunitéria de individuos imunocompetentes que hospedam as formas de laténcia metabdlica
(bradizoitas) agrupadas em cistos teciduais evita a reinfestacao pelo parasita (Neves et al 2012).

Embora geralmente assintomatica ou benigna em individuos imunocompetentes
(Khammari et al 2014), a infeccdo aguda sintomatica se apresenta com manifestacoes clinicas,
em geral, inespecificas (Capobiango et al 2014) e incluem febre baixa (Rajapakse et al 2013),
cefaleia, mialgia (Capobiango et al 2014), linfoadenomegalia cervical indolor (Rajapakse et al
2013) e rash (Capobiango et al 2014). S&o de comportamento auto-limitados (Deshpandes et
al 2013). Pode causar grave encefalite por infec¢do aguda ou por reativacao de infecgéo latente
entre pessoas imunodeprimidas, incluindo pacientes com AIDS, com cancer e receptores de
transplante em uso de drogas imunossupressoras (Daryani et al 2011).

A toxoplasmose é a mais comum infeccdo oportunista causando doenca cerebral focal
em pacientes com sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS) (Rajapakse et al 2013),
ocorrendo em pacientes com contagem de LT-CD4 <100 células/ml (Daryani et al 2011). A
toxoplasmose do sistema nervoso central (SNC) é grave nesses pacientes, embora sua
incidéncia diminuiu com a introducdo da TARV. Na forma cerebral apresenta manifestagdes

clinicas como lesdes com efeito de massa com cefaleia, confusdo, febre, letargia, convulsdes,


http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1413867014000464
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1413867014000464
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1413867014000464

33

paralisia de nervos cranianos, alteragdes psicomotoras, hemiparesia e/ou ataxia (Ganiem et al
2013).

A lesdo ocular da toxoplasmose € caracterizada por retinite necrosante ou retinocoroidite
(RC) e é a causa mais comum de uveite posterior. E secundaria a doenca congénita ou adquirida
e aparece concomitantemente ou apos o episddio agudo de infec¢do, com relatos de lesbes
oculares compativeis com RC em até 17,7% dos pacientes infectados com T. gondii (Neves et
al 2012). A retinocoroidite caracteriza-se por uma lesdo unilateral, grande, unifocal, tipicamente
associadas com vitreites localizando-se no polo posterior em dois tercos dos casos. A
inflamacg&o da camara granulomatosa anterior é frequente e a vasculite de retina estd presente
em cerca de um terco dos pacientes. A perda da acuidade visual pode ocorrer de forma aguda,
podendo envolver ainda a macula ou o nervo optico. Forma uma cicatriz com atrofia do nervo
oOptico, resultando em diminuicdo ou perda da acuidade visual severa em até 24% dos pacientes
(Meredith, Carvounis 2014). Infeccbes das camaras posteriores do olho podem ser uma
manifestacdo em pacientes com AIDS. A uveite pode ser a primeira manifestacdo em 12% dos
pacientes e a infeccdo por Toxoplasma gondii pode ser um dos agentes etiologicos (Abdollahi
et al 2013).

1.3.2. Diagnostico laboratorial, tratamento e prevencdo da toxoplasmose

Em individuos imunocompetentes, o diagndstico de toxoplasmose €é geralmente
estabelecido por meio da deteccdo de anticorpos especificos anti-Toxoplasma IgM e 1gG no
soro. S80 metodologias empregadas, o ensaio imunoenzimatico (EIA-1gG) e os testes de
imunofluorescéncia (FAT-IgG). Nas situacBes de duvidas diagnosticas, um teste de
confirmatorio € altamente necessario. O teste LDBio-Toxo IgG Il Western blot confirmation®
(LDBIO Diagnostics, Lyon, Franca), que detecta anticorpos especificos anti-T.gondii 1gG, foi
recentemente desenvolvido para confirmar os resultados de testes quantitativos convencionais,
principalmente nessas situagdes limitrofes. Sua principal desvantagem reside no seu alto custo,
fato que limita sua utilizacdo em analises de rotina. O teste de corante de Sabin e Feldman tem
sido o método padrdo-ouro no diagnéstico soroldgico da toxoplasmose, devido a sua alta
especificidade e sensibilidade (semelhantes ao LDBIO I1), mas € um método trabalhoso e néo
disponivel comercialmente. N&o é adequado para uso rotineiro, sendo usado apenas por alguns
poucos laboratérios (Khammari et al 2014). O diagnostico de toxoplasmose de SNC € realizado

por suspeicdo nos exames de imagem e por andlise do liquor com citologia, bioquimica e
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biologia molecular (PCR) para identificacdo do agente etiologico com boa sensibilidade
(Ganiem et al 2013). Em formas teciduais, a identificacdo dos parasitas pode ser realizada
(McLeod et al 2009).

Recentemente, diversos testes de avidez de anticorpos IgG anti-Toxoplasma foram
introduzidos para ajudar a discriminar entre infecgdes adquiridas recentemente e pregressas.
Pacientes com IgM-positivo e baixa avidez de anticorpos 1gG sugerem uma infecgéo recente
(Siddiqui et al 2014).

Os achados radiologicos mais frequentes séo de lesdes do SNC com edema perilesional.
Uma combinagdo de sinais clinicos, exames laboratoriais e de imagem de RNM com estudos
de acompanhamento é recomendado nestes pacientes e pode reduzir o nimero de bidpsias
cerebrais desnecessarias (Cabral et al 2010).

O tratamento medicamentoso geralmente ndo é necessario, a menos que haja doenca
clinicamente grave ou persistente, ou outros sintomas, tais como pneumonia, miocardite,
meningoencefalite ou polimiosite. A pratica corrente é a de tratar estes pacientes com
pirimetamina e sulfadiazina por 2-4 semanas. O tratamento da toxoplasmose ocular pode néo
ser necessario, uma vez que a cicatrizacdo espontanea pode ocorrer em 6 a 8 semanas.
Principalmente nas recorréncias, o tratamento da RC pode varias de 4 semanas a varios meses,
associando corticosteroides. Pacientes portadores de HIV, que fazem tratamentos com
imunossupressores necessitam de terapia para evitar a progressao e a recorréncia durante o
periodo de imunossupressdo (Rajapakse et al 2013). Outras drogas que mostram atividade
contra T.gondii sdo a clindamicina, a azitromicina, o sulfametoxazol-trimetoprim, a atovaquona
(Meredith, Carvounis 2014), a lincomicina, a dapsona, a minociclina e combinagfes de
farmacos com a rifabutina (Rajapakse et al 2013).

As experiéncias com vacinas contra T.gondii ndo tém sido bem-sucedidas em animais e
no homem (Jones e Dubey 2012). Devido as elevadas taxas de soroprevaléncia para
toxoplasmose latente em pacientes HIV positivos, € recomendado a profilaxia com
sulfametoxazol/trimetropin quando a contagem de LT-CD4 estiver abaixo de 200 células em
pacientes sororeativos (Daryani et al 2011).

O risco de infecgdo por Toxoplasma no gado foi consideravelmente reduzido pela gestdo
agricola intensiva com medidas adequadas de higiene e confinamento dos animais, mantendo
o0s galpdes livre de roedores, passaros e gatos e com alimentacdo de animais produtores de carne
com alimentos esterilizados (Robert-Gangneux e Dardé ML 2012). O controle de qualidade na

industrializacdo de carnes é importante para evitar a transmissao de origem alimentar de T.
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gondii para os seres humanos. Outra medida importante é o controle de roedores. Recomenda-
se cozinhar em temperaturas elevadas e por tempo adequado ou o congelamento a -12°C das
carnes a serem consumidas. O cozimento em micro-ondas cozinhar ndo garante a prevencdo. A
lavagem de alimentos, como frutas e verduras ainda € um desafio no tocante ao método eficaz

de inativacéo do parasito (Jones e Dubey 2012).

1.4. Co-infeccéo Sifilis-HIV

A sifilis é globalmente distribuida (Giacani e Lukehart 2014). A OMS estima que
existem 12 milhdes de novas infec¢des por ano no mundo, com mais de 90% ocorrendo em
paises em desenvolvimento (Kaur e Kaur 2015). A prevaléncia de sifilis em pacientes com HIV
em um estudo multicéntrico foi de 1,3% (Corti et al 2012).

O risco de infeccdo ndo é homogéneo na populacdo, sendo maior nos grupos de homens
que fazem sexo com homens (HSH), transgéneros, profissionais do sexo e seus clientes (Zoni
et al 2013), idade avancada, multiplicidade de parceiros sexuais, historia pregressa de
tratamento de sifilis, soropositividade para o HIV, uso de drogas intravenosas e entre pessoas
com praticas de escarificacdo da pele (como na realizacdo de tatuagem e em certos rituais de
sangue) (Zaur e Zaur 2015)

Os agentes etiologicos que causam doengas em humanos incluem quatro membros
estreitamente relacionados ao género. Sdo bactérias Gram-negativas que pertencem a ordem
Spirochaetales, familia Spirochaetaceae e género Treponema: trés subespécies de Treponema
pallidum e uma espécie de Treponema carateum. T. pallidum subsp. pallidum causa a sifilis
venérea, enquanto T. pallidum subsp. pertenue, T. pallidum subsp. endemicum e T. carateum
sd0 0s agentes das treponematoses endémicas: bouba, bejel (ou sifilis endémica) e pinta,
respectivamente. Elas compartilham caracteristicas semelhantes de patogénese, manifestacdes
clinicas e alta relagdo antigénica e genética (Giacani e Lukehart 2014).

A transmissdo pode ser vertical, em qualquer fase da gestacdo. A via de transmissédo
sexual é a mais frequente e aumenta o risco de aquisicdo e transmissdo do virus do HIV na
presenca de lesbes ulcerativas da sifilis (Zoni et al 2013). A transfusdo de sangue e
hemoderivados de doadores com doenca ativa ou na auséncia de triagem soroldgica também
pode ser um mecanismo transmissor (Zaur e Zaur 2015).

Segundo a progressdo clinica, a sifilis pode ser classificada nos seguintes estagios

clinicos: primério e secundério, latente recente e latente tardio e terciario. A sifilis priméria
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tem um periodo de incubacdo médio de 21 dias e se caracteriza por uma ulcera indolor (Zaur e
Zaur 2015). A manifestacdo clinica da fase primaria é denominada de cancro duro (Zoni et al
2013). Se ndo tratada, pode ser auto resolutiva e evoluir para a sifilis secundaria em 33% dos
casos. A forma secundaria se caracteriza por eritema maculopapular simétrico, envolvendo a
palma das maos, e altas cargas bacterianas no sangue periférico (Kaur e Kaur 2015). As lesdes
da fase inicial sdo altamente infecciosas e podem persistir por semanas a meses, ou mesmo
anos, na sequéncia de surgimento (Giacani e Lukehart 2014). Cerca de 50% dos casos de sifilis
secundarias evoluem para o periodo de laténcia se ndo tratados. Em geral, este periodo é
assintomatico e a Unica possibilidade diagnostica se da por testes sorolégicos. Em um periodo
de 10 a 20 anos e na auséncia de tratamento, cerca de 30% dos pacientes daquele periodo
evoluem para a sifilis tercidria (Kaur e Kaur 2015). A fase terciaria pode apresentar lesées do
tipo gomas (pele, pulmao, figado, SNC e periférico); alteracdes cardiovasculares (aortite,
aneurisma aortico) e neuroldgicas, como atrofia Optica, paresia, tabes dorsalis (Giacani e
Lukehart 2014).

A associacdo com o virus do HIV pode cursar com quadros clinicos atipicos. Na fase
primaria, as lesGes de inoculacdo ulcerativas podem ser multiplas. Na fase secundaria, podem
ainda existir as lesdes ulceradas primarias ndo cicatrizadas e rash cutaneo atipico (Giacani e
Lukehart 2014). Outra manifestagdo durante a fase secundaria em pacientes HIV positivos é a
sifilis secundaria maligna caracterizada por manifestacdes clinicas inespecificas como febre
intermitente, mialgia, artralgia, cefaleia, acometimento de mucosas e lesdes dermatolégicas
extensas, polimorfas com ulceracdes e destruicdo, podendo levar a quadros graves e fatais
(Corti et al 2012). A prevaléncia de neurossifilis € maior e pode ser assintomatica,
principalmente com contagens de LT-CD4 mais baixas (Corti et al 2012).

Os testes diagndsticos para a sifilis podem ser divididos em exame microscopico direto
em campo escuro na fase precoce da doenca (lesfes primérias e secundarias); testes sorologicos
indiretos treponémicos e ndo-treponémicos; e métodos baseados em biologia molecular (Zaur
e Zaur 2015). O Treponema pallidum subs pallidum néo é cultivavel in vitro (Giacani e
Lukehart 2014). A sifilis, principalmente a partir da fase secundaria, deve ser diagnosticada
com uma combinacao de testes soroldgicos treponémicos (Corti et al 2012) e ndo-treponémicos,
que detectam antigenos nao especificos do T.pallidum (Zaur e Zaur 2015), visando aumentar a
sensibilidade e a especificidade. Os testes ndo treponémicos séo o rapid plasma reagin (RPR)
ou o venereal disease research laboratory (VDRL). S&o testes treponémicos: Treponema
pallidum hemagglutination assay (TPHA), fluorescent treponemal antibody-absorption (FTA-
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ABS), ou Treponema pallidum particle agglutination (TPPA). Os testes ndo treponémicos sao
detectados mais tardiamente na fase inicial da doenca, podem com mais frequéncias resultarem
em falsos positivos e podem sofrer o efeito pro-zona (Corti et al 2012), sendo negativos nas
fases mais iniciais (Zaur e Zaur 2015). Podem ser qualitativos ou quantitativos. Os testes
quantitativos sdo importantes para distinguir cicatriz soroldgica de doenca ativa, fato revelado
quando a titulagdo esta a partir de 1 para 8; e nos casos de reinfeccdo. Os testes treponémicos
sdo mais especificos, mas persistem positivos apds a primo-infeccdo por toda a vida, mesmo
apos o tratamento (Zoni et al 2013). A combinacao de exames ndo-treponémicos e treponémicos
mais utilizada é o VDRL e o FTA-ABS. A co-infeccdo com o HIV pode afetar a resposta
soroldgica apds o tratamento (Corti et al 2012), portanto em todo paciente com o diagnéstico
de sifilis deve ser ofertado a testagem para HIV (Katz e Lee 2012).

Mais recentemente, os testes rapidos com antigenos recombinantes com fitas de
imunocromatografia foram introduzidos no diagnostico da sifilis. Trouxeram, portanto
comodidade na coleta e apresentam sensibilidades que variam entre 84,5% e 97,7% e as
especificidades de 92 a 98%, porém ndo distinguem infeccdo pregressa de infeccdo atual,
devendo ser complementados com um teste ndo treponémico (Giacani e Lukehart 2014.

Os testes moleculares tém boa sensibilidade e utilizam a metodologia de PCR
qualitativo ou quantitativo ou seguidos de amplificacdo de fragmentos, porém nao estdo
disponiveis para uso comercial (Katz et al 2010).

A droga de escolha para o tratamento é a penicilina benzatina por via intramuscular. O
tratamento pode levar, em alguns pacientes, a reacfes como a de Jarisch-Herxheimer. Em
pacientes HIV positivos, pode haver resposta clinica inadequada a terapéutica (Corti et al 2012).
Sao alternativas de tratamento para sifilis primaria e secundaria, como em casos de alergia a
penicilina: a azitromicina, a doxicilina e a eritromicina. E recomendado também o tratamento
dos parceiros sexuais, mesmo diante de um teste soroldgico negativo. Nas formas terciarias
potencialmente graves, como a cardiovascular e a neurossifilis, a penicilina deve ser a cristalina
parenteral (Katz et al 2012).

Sado medidas importantes para reduzir a infeccdo fetal e suas consequéncias, a triagem
rotineira e o tratamento adequado das gestantes nas consultas de pré-natal e do feto exposto
congenitamente (Gomez et al 2013). Entre 0s grupos de maior risco para a transmisséo, como
os profissionais do sexo e seus clientes e a populacdo de HSH, o uso do preservativo €
importante medida preventiva. Além desse enfoque, o incentivo e a facilitacdo do acesso da
populacdo aos servicos de salde para triagem, tratamento e acompanhamento e a educacdo em
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salde para a populacdo e para os profissionais de saude para o reconhecimento e tratamento
oportunos sao estratégias principais nos programas de controle em DSTs (Rajaram et al 2014).

1.5. Justificativa

A infeccdo pelo hiv/aids apresenta uma magnitude importante e estdo distribuidas de
forma heterogénea nas diversas localidades. A imunossupressao resultante pode alterar o curso
clinico de diversas co-infeccdes como a infeccdo pelo bacilo da tuberculose, a infecgdo pelo
parasito da neurotoxoplasmose e a infeccdo pelo treponema sifilitico. Determinam, portanto,
uma maior morbidade e mortalidade nos pacientes infectados pelo hiv.

O estudo contribui para a caracterizagdo da populacédo infectada pelo hiv em Teresina-
Piaui e para a formulacéo de politicas publicas de saude, pois determina fatores associados as

co-infeccBes. Estudos dessa natureza sdo escassos nesse estado da federacao.
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2. Objetivos do Estudo

2.1. Objetivo Geral

o Estimar a prevaléncia e os fatores associados a sifilis, a toxoplasmose e a ILTB

em pacientes HIV positivos atendidos em ambulatério especializado de Teresina, Piaui.

2.2. Objetivos Especificos

o Avaliar o perfil clinico e epidemioldgico dos pacientes HIV positivos atendidos
durante todo periodo de acompanhamento na unidade de salude e nos casos com diagnostico
recente.

. Avaliar os fatores clinicos e epidemioldgicos associados a tuberculose latente

nos pacientes estudados

. Avaliar os fatores clinicos e epidemioldgicos associados a sifilis nos pacientes
estudados
. Avaliar os fatores clinicos e epidemiolégicos associados a soropositividade do

tipo 1gG para toxoplasmose nos pacientes estudados
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3. Metodologia

3.1. Consideragdes gerais.

Por se tratar de revisdo de prontuarios, a pesquisa dispensou a assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Todos os testes diagndsticos utilizados na analise ja fazem parte da rotina de avaliagdo
e acompanhamento desses pacientes, em conformidade com as recomendac6es do Ministério
da Saude (Brasil, 2013 - Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para manejo da infeccédo
pelo HIV em adultos.), portanto ndo houve intervengdo nos pacientes.

O projeto que concebeu a pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
(CEP) do Centro Universitario UNINOVAFAPI, em Teresina, Piaui, por parecer de n°
1.102.917, datado de 10 de junho de 2015.

O risco presente no estudo foi da quebra de sigilo das informacdes coletadas, fato que
foi mais agravado pela vulnerabilidade e o preconceito externo ainda vigentes nesse grupo de
pacientes. Porém esse fato foi minimizado pela assinatura do Termo de Compromisso de
Utilizacdo dos Dados (TCUD) por cada pesquisador e pela conduta ética da equipe envolvida
na pesquisa. O anonimato na fase de coleta de dados se deu pela substituicdo do nome do
paciente por um nimero de registro na ficha de avaliacdo individual (anexos) e na planilha do
banco de dados. As fichas e os dados ficaram de posse do pesquisador, sendo este o responsavel
pela guarda e pela inviolabilidade dos mesmos.

Ndo houve nenhum beneficio individual imediato, porém, a andlise clinico-
epidemiolégica dos pacientes HIV positivos atendidos num centro de salde de Teresina
permitiu conhecer o perfil desses pacientes, bem como avaliar a concomitancia de infeccoes

trataveis e as associacOes destas com fatores epidemioldgicos e clinicos.
3.2.Tipo do Estudo
Trata-se de um estudo de série de casos retrospectivo, incluindo apenas pacientes com

diagnéstico confirmado de infeccdo pelo HIV através da coleta de dados de prontuérios, para
identificacdo dos fatores epidemioldgicos e dados clinicos e laboratoriais.
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3.3. Local do Estudo

O presente estudo foi realizado com pacientes atendidos no Servico de Atencgédo
Especializada (SAE) do Centro Integrado de Saude Lineu Araujo (CISLA), Teresina-Pl. Esta
unidade pertence a rede de atencdo a saude da Secretaria Municipal de Saude - SMS / Fundacao
Municipal de Saude - FMS de Teresina e tem, nos dois turnos de atendimento (manha e tarde),
cerca de 900 pacientes cadastrados, sendo cerca de 500 no turno da manha e cerca de 400
pacientes no turno da tarde. Este servico visa 0 acompanhamento multidisciplinar do paciente
portador do virus HIV/AIDS.

3.4. Participantes do estudo

Dos 400 prontudrios do turno da tarde, cerca de 250 foram analisados. Foram incluidos
na amostra 134 porntuarios, correspondendo a cerca de 33,5% dos pacientes atendidos.

Os prontuérios foram revisados no periodo entre junho e agosto de 2015, selecionando-
se aleatoriamente e incluindo apenas o0s que preenchiam os critérios de incluséo.

Os pacientes foram divididos em grupos considerando a sororreatividade aos patégenos
testados sorologicamente ou por testes rapidos. O tamanho da amostra foi calculado através da
ferramenta StatCalc do software Epilnfo, considerando: i) populacéo total de 250 prontuérios
analisados, ii) frequéncias esperadas para todas as variaveis resposta de 50%, iii) margem erro
de 5% e iv) poder de confianca de 90%.

Os pacientes sdo atendidos na unidade sem 6nus e o tratamento com antirretrovirais é
administrado sem custo aos mesmos e distribuidos pelo MS através da secretaria municipal de
salde (SMS) de Teresina. De acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para
manejo da infeccdo pelo HIV em adultos, do Ministério da Saude, publicado no ano de 2013,
recomenda-se iniciar o tratamento com ART para todos os pacientes visando diminuir a
transmisséo da doenca e tratar precocemente.

O periodo de acompanhamento dos pacientes na unidade de satide compreendeu 0s anos
de 2009 a 2015.

3.5. Critérios de inclusdo e exclusdo

Foram incluidos no estudo, todos os pacientes que continham em seus prontuarios todas
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as informacdes necessérias para o preenchimento da ficha de avaliacéo individual (anexo) e que
tiveram o diagndstico confirmado por HIV, segundo os critérios do MS (sorologia por dois
testes de triagem e 1 confirmatdrio em duas amostras em momentos diferentes ou 1 teste rapido
com concordancia dos resultados em dois fabricantes diferentes); e que tinham 18 anos ou mais;

Foram excluidos do estudo os que foram caracterizados como abandono, ou seja,

deixaram de comparecer & unidade de dispensa de medicamentos por pelo menos 6 meses.

3.6. Procedimentos operacionais

Foram utilizados os prontuérios com resultados de exames laboratoriais e de sorologias
atualizados em periodo de tempo nédo superior a 1 ano. Por motivos de auséncia de aquisicdo
por parte do MS do teste cutdneo tuberculinico (TCT) em ambito nacional, foram incluidos os
prontuarios com resultados deste teste em periodo igual ou inferior a 2 anos. Prontuérios com
resultados de sorologias reagentes e TCT maiores ou iguais a 5 mm em qualquer periodo
também foram incluidos para o célculo da prevaléncia.

LTBI é aqui definida como infeccdo por M. tuberculosis confirmada pelo TCT com
resultado positivo em pacientes assintomaticos para doenca TB ativa e sem alteracdes
sugestivas de TB por imagem radiografica de torax (Rx). Os casos que apresentaram sintomas
respiratdrios ou outros sinais e sintomas sugestivos de tuberculose tiveram o diagndéstico de
doenca em atividade descartado por baciloscopia, cultura ou histopatoldgico de acordo com a
particularidade de cada caso. O TCT foi realizado através da técnica de aplicacdo e leitura
preconizada pelo MS. (Brasil, 2011 — Manual de Recomendacbes para o Controle da
Tuberculose).

Foi considerado um caso de sifilis, qualquer paciente que obtivesse teste rapido reagente
ou VDRL maior ou igual a 1 para 4 em qualguer momento do acompanhamento ambulatorial.
Tal consideracdo diagndstica levou em consideracdo um menor ponto de corte para os testes
soroldgicos e a consideracao de diagnostico da doenca mesmo em pacientes assintomaticos.

A definicdo de infeccdo por T.gondii, obedeceu ao critério de sororreatividade a fracao

IgG, podendo ser considerada como infec¢do atual ou pregressa em laténcia.

3.7. Metodologia de analise de dados:

Todos os dados coletados na ficha individual de pacientes (anexo) foram tabulados em
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planilha de software Microsoft Excel e exportados para o software Epi Info versdo 7.1.5.2 para
andlise estatistica. Inicialmente as caracteristicas da populacao estudada foram descritas. Foram
calculadas as medias e os desvios padrbes (SD) das variaveis continuas e as frequéncias com
seus respectivos valores dos intervalos de confianga de 95% (1C 95%) das variaveis categoricas,
incluindo as prevaléncias gerais da co-infeccdes citadas.

As variaveis respostas (desfechos) foram a reatividade aos testes soroldgicos para
toxoplasmose e sifilis e a presenca de teste tuberculinico com resultado maior ou igual a 5 mm
e auséncia de doenca ativa para ILTB

As seguintes varidveis explanatorias foram incluidas:

. Varidveis epidemioldgicas: sexo, presenca de gestacdo em mulheres, idade,
cor/raca, tempo de estudo, renda em salarios minimos (SM); estado, cidade e bairro de
residéncia, se institucionalizado, zona de residéncia, raz&o habitantes/comodos no domicilio ou
instituicdo que resida, presenca de fossa séptica, presenca de rede de esgoto, presenca de meios
de tratamento da agua adequados para o consumo, presenca de coleta de lixo, presenca de
habitos viciosos como etilismo e tabagismo, drogas ilicitas, contato com animais (céo, gato e
outros), contatos intradomiciliares ou intrainstitucionais com casos identificados como
tuberculose da forma pulmonar bacilifera, orientacdo sexual, uso de preservativo em todas as
relagBes sexuais, nimero médio de parceiros nos ultimos 10 anos, limpeza e processamento
adequados dos alimentos para consumo, uso de medicamentos imunossupressores, transfusoes
sanguineas previas, transplante de érgdos ou tecidos prévios, exposicdo previa ou atual a
radioterapia (RT) ou a quimioterapia (QT), tuberculose previa tratada ou ndo e presenca de
cicatriz por BCG. Foi definido como habito vicioso qualquer contato ocasional com 0s mesmos.

. Presenca e tipos de manifestacdes clinicas pregressas associadas (incluindo
outras DSTs) e/ou definidoras de AIDS com as respectivas manifestacbes ou diagnosticos
nosologicos definidos ou presumiveis.

. Comorbidades atuais associadas por sistemas organicos, bem como as
respectivas manifestacdes ou diagnosticos confirmados ou sugestivos. Estas foram obtidas a
partir da analise dos exames complementares alterados, incluindo imagem e microbiologia
quando existir.

. Presenca atual e tipos de manifestaces clinicas associadas (incluindo outras
DSTs) e/ou definidoras de AIDS com as respectivas manifestacdes ou diagnosticos nosologicos
definidos ou presumiveis. A presenca de qual quer uma dessas fizeram a classificacdo do

paciente como sintométicos em relagdo a afeccbes que podem estar associadas e/ou definindo
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a AIDS.

Foram também coletados os exames complementares obtidos como a contagem de
hemacias, de hemoglobina e o volume globular médio (VGM), a contagem de leucdcitos e
linfocitos totais em valores absolutos, do numero de plaquetas, dosagem de aspartato
aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT), glicemia, uréia, creatinina, colesterol
total, triglicerideos, presenca de alteragdes no sumario de urina, positividade com respectivas
identificacbes de género ou espécie de parasitas no parasitologico de fezes. Adicionalmente,
foram coletados os respectivos exames sorologicos para toxoplasmose, sifilis e o TCT em
valores em mm. Assim foi possivel determinar trés variaveis para o calculo de prevaléncia:
reatividade soroldgica para toxoplasmose, presenca de sifilis e de ILTB. Outros dados coletados
foram o tempo de diagnostico da infeccdo pelo HIV (em meses), as ultimas contagens de
exames de carga viral (CV), expressos em copias/mm?3 e linfocitos T-CD4 (LT-CD4), expressos
em células/mm3, o tempo de exposicdo aos ARV (em meses), 0 esquema de drogas
antirretrovirais atualmente utilizados e se houve ou néo troca, com seus respectivos motivos.

Foram calculadas as medidas de associacdo (OR e IC 95%) que permitiram estabelecer
a relacdo entre as varidveis explanatérias e as varidveis respostas, consideradas como
estatisticamente importantes as que obtiveram calculo do valor p menor que 0,05. Foi realizada
a analise multivariada por regressao logistica das varidveis que apresentaram associacao
estatistica significante com cada coinfeccdo em separado. Foi considerado associacao

significante a permanéncia de um valor p menor que 0,05.
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4. Resultados

4.1. Caracteristicas epidemioldgicas dos pacientes HIV positivos atendidos no CISLA, entre
2009 e 2015, Teresina-Pl.

Dos 134 pacientes avaliados, obteve-se um predominio no sexo masculino (67,91%-
IC95%: 59,3%-75,1%). Entre as 43 pacientes do sexo feminino, 25,58% (IC 95%: 10,52%-
41,17%) estiveram gestantes durante o periodo avaliado. A cor, raca ou etnia parda foi a mais
observada entre os 134 pacientes (69,4%- 1C95%: 60,86%-77,07%). A média de idade foi de
38,06 anos (SD + 11,81 anos), sendo a faixa etaria mais acometida de 30 a 59 anos com 69,4%
(IC95%: 56,98%-73,65%). O estado civil solteiro representou 58,21% (IC95%: 49,38%-
66,67%) dos pacientes (ver tabela 1). Apenas 5 pacientes ndo eram residentes em Teresina-Pl,
sendo suas cidades de residéncia: Caxias-MA (2/134 - 1,49%/ 1C95%: 0,18%-5,29%), S&o Jo&do
dos Patos-MA, Beneditinos-Pl e Palmeiras-P1 (1/134 paciente em cada: 0,75% -1C 95% 0,02%-
4,09%). Dentre os 129 pacientes residentes em Teresina-Pl, 11 (8,53%; 1C95%: 4,33%-
14,75%) residem no bairro Dirceu e 8 (6,2%; 1C95%: 2,72%-11,85%) no Centro da capital do
Piaui. Os bairros Lourival Parente, Renascenca, Santa Maria da Codipi, Sdo Joaquim tiveram
5 (3,88%; 1C95%: 1,27%-8,81%) pacientes residentes em cada; Buenos Aires, Matadouro,
Marqués e Promorar, 4 pacientes cada (3,10%; 1C95%: 0,85%-7,75%). Dos bairros com apenas
3 pacientes cada sdo: Alto da Ressureicdo, Parque Alvorada e Pedra Mole. Com apenas 2
pacientes em cada temos: Cristo Rei, llhotas, Km07, Mafrense, Mocambinho, Monte Castelo,
Nova Teresina, Parque Piaui, Piraja, Primavera, Redencdo, Residencial Méario Covas, Santo
Antonio, Sdo Sebastido, Satélite, Todos os Santos e Vila Operaria. Os bairros dos Noivos,
Conjunto Vila Maria, Jardim dos Passaros, Joquei, Matinha, Memorare, Monte Verde, Morada
do Sol, Nova Brasilia, Novo Horizonte, Parque Itararé, Parque Jurema, Picarreira, Pio XIlI,
Planalto Santa Fe, Portal da Alegria, Porto Alegre, Real Copagre, Recanto dos Passaros,
Residencial Deus Quer, Residencial Dignidade, S&o Pedro, Santa Barbara, Santa Clara, Santa
Cruz, Tabuleta, Usina Santana, Vale Quem Tem, Vila da Paz, Vila Irma Dulce e Vila do Aviéo
tiveram apenas 1 residente cada. 7 pacientes (5,22%; 1C95%: 2,13%-10,47%) residem na zona

rural de suas cidades de residéncia (tabela 1).
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Tabela 1. Dados sociodemogréaficos dos pacientes HIV positivos atendidos no CISLA,
entre 2009 e 2015, Teresina-Pl.

Caracteristicas epidemiologicas N (134) %
Sexo: Masculino 91 67,91%
Feminino 43 32,09%
Gestante: Sim 11 25,58%
Nao 32 74.42%
Cor/raga: Parda 93 69,4%
Branca 22 16,42%
Negra 19 14,18%
Faixa etaria: 18-29 anos 38 28,36%
30-59 anos 88 65,67%
60 ou mais anos 8 5,97%
Estado Civil: Solteiro 78 58,21%
Casado 31 23,13%
Uniao estavel 19 14,18%
Viavo 4 2,99%
Divorciado 2 1,49%
Estado de residéncia: Piaui 131 97,76%
Maranhéo 3 2,24%
Municipio de residéncia: Teresina/Pl 129 96,27%
Outras cidades 5 3,73%
Zona de residéncia: Urbana 127 94,78%
Rural 7 5,22%

Quanto aos fatores epidemioldgicos relacionados as condi¢Ges socioecondmicas, houve
um predominio de pacientes com 10 ou mais anos de estudos, seguidos por pacientes com 5 a
9 anos: 66/134 (49,25%; 1C95%: 40,52%-58,02%) e 50/134 (37,31%; 1C95%: 29,12%-
46,08%), respectivamente. A média do tempo de estudos na populacéo foi de 8,91 anos (SD +
3,76 anos). Noventa e quatro pacientes (70,15%; 1C95%: 61,64%-77,74%) possuem renda
mensal de até 2 SM, excluido os que ndo recebem renda. A média de renda em salario minimo
(SM) foi de 1,36 SM (SD +1,56 SM). Dez pacientes (7,46%;1C95%: 3,64%-13,3%) residem
em instituicbes de longa permanéncia, como penitenciarias e centros de recuperacdo para
dependentes quimicos. Com relacdo a habitacéo, 12/134 (8,96%; 1C95%: 4,71%-15,12%) nédo
possuem fossa séptica; vinte e quatro (17,91%; 1C95%: 11,83%-25,47%) sem rede de esgoto e
17/134 (12,69%; 1C95%: 7,57%-19,53%) sem coleta de lixo domiciliar (ver tabela 2).
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Tabela 2. Condicdes socioecondmicas dos pacientes HIV positivos atendidos no CISLA,
entre 2009 e 2015, Teresina-Pl.

Caracteristicas epidemiologicas N %

Tempo de estudo: Sem estudo 3 2,24%
1 a4 anos 15 11,19%

5a9anos 50 37,31%

10 ou mais anos 66 49,25%

Renda mensal em salario minimo (SM): Sem renda 23 17,16%
Até 2 SM 94 70,15%

Mais de 2 e menos de 5 SM 12 8,96%

5 ou mais SM 5 3,73%

Institucionalizados 10 7,46%
Residéncia com fossa séptica: Nao 12 8,96%
Sim 122 91,04%
Existéncia de rede de esgoto no domicilio: N&o 24 17,91%
Sim 122 82,09%
Coleta de lixo domiciliar: Nao 17 12,69%
Sim 117 87,31%

A razdo entre habitantes intradomiciliares e 0 nimero de dormitdrios teve uma média
de 2,09 habitantes por comodos (SD £2,68 habitantes por cémodo). Cinguenta e nove pacientes
relataram razdo de 1 ou 2 habitantes por comodo (44,03%; 1C95%: 35,47%-52,86%) e 28/134
(20,90%; 1C95%: 14,36%-28,76%) menos de 1 (ver tabela 3).

Trinta e seis dos 134 pacientes ndo realiza nenhum processo de tratamento da agua para
0 consumo (26,87%; 1C95%: 19,58%-35,20%). No tocante aos habitos viciosos, 53/134
(39,55%; 1C95%: 7,57%-19,53%) sdo etilistas; 19/134 (14,18%; 1C95%: 8,76%-21,25%) sdo
tabagistas e 16/134 (11,4%; 1C95%: 6,98%-18,67%) tiveram ou tém relatos de uso de drogas
ilicitas. O contato com animais foi registrado em 48/134 pacientes (35,82%; 1C95%: 27,73%-
44,56%); destes, 16/48 pacientes (33,33%; 1C95%: 20,40%-48,41%) sendo relatado contato
com gatos e 41/48 (85,42%;; 1C95%: 72,24%-93,93%) com cdes. Vinte pacientes (14,93%;
1C95%:9,36%-22,11%) relataram contatos intradomiciliares com casos de tuberculose na sua
forma pulmonar bacilifera. Observou-se que 88/134 (65,67%; 1C95%: 56,98%-73,65%) dos
pacientes negaram relagdes com 0 mesmo sexo e se declararam heterossexuais (ver tabela 3).
Todas as 43 mulheres se declararam heterossexuais. Apenas 3/134 pacientes relatam uso de
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preservativos em todas as relagcdes sexuais (2,24%; 1C95%: 0,46%-6,40%). A média de

parceiros sexuais nos ultimos 10 anos foi de 12,76 parceiros (SD + 21,86 parceiros); Sessenta
pacientes (44,78%; 1C95%: 36,18%-53,60%) tiveram de 2 a 5 parceiros sexuais e 36/134
(26,87%; 1C95%: 19,58%-35,20%) tiveram mais de 10. Em relacdo a lavagem e ao preparo de
alimentos antes do consumo, 63/134 pacientes (47,01%; 1C95%:38,34%-55,82%) e 42/134
(31,34%; 1C95%: 23,61%-39,92%), respectivamente, negaram realizar de forma adequada (ver

tabela 3)

Tabela 3. Caracteristicas de exposi¢Ges as infeccGes entre os pacientes HIV positivos

atendidos no CISLA, entre 2009 e 2015, Teresina-Pl.

Caracteristicas epidemiolégicas N %
Razéo de;aéblltantes/comodos. 47 35.07%
Mais de 1 e até 2 ;’g gggng
Mais de 2 Dt
Tratamenlilc%1 gle &gua para 0 consumo 36 26.87%
. 98 73,13%
Sim
Etilismo
Né&o 81 60,45%
Sim 53 39,55%
Tabagismo
Néo 115 85,82%
Sim 19 14,18%
Contato com animais
Né&o 86 64,18%
Sim 48 35,82%
Gato 41 85,42%
Céo 16 33,33%
Outros 6 12,50%
Contatos |n~tradom|(:|llares com tuberculose 85,07%
Néo 114 14.93%
Sim 20 '
Orientacéo sexual
Heterossexual 88 85,07%
Homossexual 33 14,93%
Bissexual 13
Uso de preservativo em todas as
relagdes sexuais
Néo 131 97,76%
Sim 3 2,24%
Namero médio de parceiros nos
altimos 10 anos
1 17 12,69%
2a5 60 44,78%
Mais de 5 até 10 21 15,67%
Mais de 10 36 26,87%
Lavagem adequada dos alimentos
Né&o 63 47,01%
Sim 71 52,99%
Preparo adequado dos alimentos
Né&o 42 31,34%
Sim 92 68,66%
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4.2. Caracteristicas clinicas associadas a infeccdo pelo HIV, relacionadas a AIDS ou provaveis
de alterar o curso clinico das co-infecgdes (sifilis, toxoplasmose e ILTB) nos pacientes
atendidos no CISLA, entre 2009 e 2015, Teresina-Pl.

Dos 134 pacientes avaliados, apenas 3 (2,24%; 1C95%: 0,46%-6,40%) usam drogas
imunossupressoras para tratamento de alguma comorbidade. Na avaliacdo de transfusdes
sanguineas prévias, 15/134 (11,19%; 1C95%: 6,40%-17,79%) ja tinham sido receptoras de
sangue e hemoderivados. Apenas 2 pacientes fizeram uso de radioterapia para tratamento de
doencas neoplésicas (1,49%; 1C95%: 0,18%-5,29%); o diagnostico de tuberculose ativa prévios
ou concomitantemente ao diagndstico de infeccdo pelo HIV foi dado em 6/134 pacientes
(4,48%; 1C95%: 1,66%-9,49%); e 98/134 pacientes (73,13%; 1C95%: 64,80%-80,42%)
apresentavam cicatriz vacinal de BCG (tabela 4). Dos 134 pacientes avaliados, nenhum teve
registro em prontuario de transplantes de 6rgaos solidos ou de medula 6ssea previamente.

As manifestacdes clinicas associadas ao virus do HIV ou definidoras da AIDS estavam
presentes em 75/134 (55,97%; 1C95%: 47,14%-64,53%) dos pacientes do estudo. Dentre 0s
pacientes podemos citar, em ordem decrescente, as seguintes manifestacGes: anemia 29/75
(38,67%; 1C95%: 27,64%-50,62%), perda ponderal maior ou igual a 10% do peso anterior
26/75 (34,67%; 1C95%: 24,04%-46,54%), diarreia 23/75 (30,67%; 1C95%: 20,53%-42,38%),
dermatoses 15/75 (20,00%; 1C95%: 11,65%-30,83%), febre prolongada com duracao de 1 més
ou mais 13/75 (17,33%; 1C95%: 9,57%-27,81%), herpes simples 9/75 (12,00%; 1C95%: 5,64%-
21,56%), astenia por mais de 1 més 8/75 (10,67%; 1C95%: 4,72%-19,94%), HPV 8/75 (10,67%;
IC95%: 4,72%-19,94%), pneumonias 8/75 (10,67%; 1C95%: 4,72%-19,94%), corrimento
genital masculino ou feminino 8/75 (10,67%; 1C95%: 4,72%-19,94%), herpes-zoster 7/75
(9,33%; 1C95%: 3,84%-18,29%), hepatite B 5/75 (6,67%), esplenomegalia 5/75 (6,67%;
IC95%: 2,20%-14,88%), candidiase do trato gastrointestinal (TGI) 4/75 (5,33%; 1C95%:
1,47%-13,10%), hiporexia por mais de 1 més 4/75 (5,33%; 1C95%: 1,47%-13,10%),
linfadenopatia 4/75 (5,33%; 1C95%: 1,47%-13,10%), neurotoxoplasmose 4/75 (5,33%; 1C95%:
1,47%-13,10%), neuropatia periférica 3/75 (4,00%), leishmaniose visceral 3/75 (4,00%;
1C95%: 0,83%-11,25%), varicela reativada 2/75 (2,67%; 1C95%: 0,32%-9,30%), Ulceras orais
1/75 (1,33%; 1C95%: 0,03%-7,21%) (tabela 5).
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Tabela 4: Caracteristicas associadas aos riscos de exposicOes as infeccBes (sifilis,
toxoplasmose e ILTB) ou ao risco de progressdao para tuberculose em pacientes hiv
positivos atendidos no CISLA, entre 2009 e 2015. Teresina-Pl

Condicdo clinica associada N %
Uso de medicamento imunossupressores
Né&o 131 97,76%
Sim 3 2,24%
Transfusdes sanguineas prévias
Né&o 119 88,81%
Sim 15 11,19%
QT ou RT prévios
Né&o 132 98,51%
Sim 2 1,49%
Tb prévia ou concomitante (HIV)
Né&o 128 95,52%
Sim 6 4,48%
Cicatriz vacinal de BCG
Né&o 36 26,87%
Sim 98 73,13%

QT: quimioterapia; RT: radioterapia; Th: tuberculose; BCG: bacilo de Calmette-Guerin.

Quanto a presenca de comorbidades durante o periodo de acompanhamento
ambulatorial, 92/134 (68,66%; 1C95%: 60,08%-76,39%) tiveram registro afirmativo. Séo elas,
em ordem decrescente: metabdlicos 52/92 (56,52%; 1C95%: 45,78%-66,83%), psiquiatricos
29/92 (31,52%; 1C95%: 22,23%-42,04%), urinarios 21/92 (22,83%; 1C95%: 14,72%-32,75%),
gastrointestinais 14/92 (15,22%; 1C95%: 8,58% 24,21%), cardiovasculares 12/92 (13,04%;
1C95%: 6,93%-21,68%), hepatobiliares 10/92 (10,87%; 1C95%: 5,34%-19,08%), proctoldgicos
8/92 (8,70%; 1C95%: 3,83%-16,42%), neuroldgicos 6/92 (6,52%; 1C95%: 2,43%-13,66%),
genital feminino 2/29 (6,90%; 1C95%: 0,85%-22,77%) e masculino 4/63 (6,35%; 1C95%:
1,76%-15,47%),  endocrinolégicos  5/92  (5,43%; IC95%: 1,79%  12,23%),
otorrinolaringologicos 5/92  (5,43%;IC95%: 1,79% 12,23%), dermatolégicos 3/92
(3,26%;1C95%: 0,68%-9,23%), hematoldgicos 3/92 (3,26%;1C95%: 0,68%-9,23% ),
oftalmoldgicos 1/92 (1,09%; 1C95%: 0,03%-5,91%) e osteoarticulares 1/92 (1,09%; 1C95%:
0,03%-5,91%) (Tabela 6).
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Tabela 5. Manifestac@es clinicas pregressas definidoras ou associadas ao HIV/AIDS dos
75 pacientes acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-Pl.

Manifestac6es clinicas N %
Anemia 29 38,67%
Perda ponderal de 10% ou mais 26 34,67%
Diarreia 23 30,67%
Dermatoses 15 20,00%
Febre prolongada 13 17,33%
Herpes Simples 9 12,00%
HPV 8 10,67%
Corrimentos genitais 8 10,67%
Pneumonias 8 10,67%
Astenia prolongada 8 10,67%
Herpes-Zoster 7 9,33%
Esplenomegalia 5 6,67%
Hepatite B 5 6,67%
Neuropatia periférica 5 6,67%
Neurotoxoplasmose 4 5,33%
Linfadenopatia 4 5,33%
Candidiase do TGl 4 5,33%
Hiporexia 4 5,33%
Leish. Visceral 3 4,00%
Varicela reativada 2 2,67%
Ulceras Orais 1 1,33%

HPV: Papiloma Virus Humano; TGI: trato gastrointestinal

Dentre as comorbidades metabolicas, as encontradas foram: intolerancia a glicose 10/92
(10,87%- IC 95%: 5,34%-19,08%); diabetes 5/92 (5,43%- IC 95%:1,79%-12,23%);
dislipidemia 41/92 (44,57%- IC 95%: 34,19%-55,30%); e obesidade 8/92 (8,70%- IC 95%:
3,83% 16,42%).

As desordens psiquiatricas encontradas foram: depressdo 15/92 (16,30%; 1C95%:
9,42%-25,46%); transtorno de ansiedade 14/92 (15,22%; IC 95%: 22,23%-42,04%);
bipolaridade 1/92 (1,09%; IC 95%:0,03%-5,91%); esquizofrenia 2/92 (2,17%; IC 95%:0,26%
7,63%); dependéncia quimica 11/92 (11,96%; IC 95%:6,12% 20,39%).

As urinarias foram: urolitiase 15/92 (16,30%- IC 95%:9,42% 25,46%); nodulo renal
7/92 (7,61%- IC 95%:3,11% 15,05%); insuficiéncia renal cronica 1/92 (1,09%- IC 95%:0,03%
5,91%); incontinéncia urinaria 1/92 (1,09%- 1C 95%: 0,03% 5,91%);

As afeccOes hepatobiliares encontradas foram: nodulo hepatico 4/92 (4,35%- IC
95%:1,20% 10,76%); colestase 2/92 (2,17%- IC 95%: 0,26% 7,63%); esteatose hepatica 5/92
(5,43%- IC 95%:1,79% 12,23%).

Entre as cardiovasculares, encontramos: hipertensdo arterial sisttmica (HAS) 12/92
(13,04%- 1C 95%: 6,93% 21,68%); doenca arterial coronariana (DAC) 3/92 (3,26%- IC 95%:
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0,68% 9,23%); insuficiéncia cardiaca (IC) 2/92 (2,17%- IC 95%:0,26% 7,63%); acidente
vascular enceféalico (AVE) 2/92 (2,17%- IC 95%: 0,26% 7,63%); outras cardiopatias 1/92
(1,09%- IC 95%:0,03% 5,91%).

As doencas dermatologicas encontradas foram a psoriase 1/92 (1,09%- IC 95%:0,03%
5,91%); a hanseniase 1/92 (1,09%- IC 95%:0,03% 5,91%); e o cancer de pele 1/92 (1,09%- IC
95%: 0,03% 5,91%). As neuroldgicas, convulsdo 5/92 (5,43% - IC 95%:1,79% 12,23%); e
enxaqueca 1/92 (1,09%- IC 95%: 0,03% 5,91%).

As afeccbes otorrinolaringologicas encontradas foram: sindrome vertiginosa 3/92
(3,26%- IC 95%:0,68% 9,23%); rinossinusopatia recorrente 2/92 (2,17%- 1C 95%:0,26%
7,63%).

Todas as desordens hematoldgicas foram linfoma, assim como as gastrointestinais,
endocrinoldgicas, proctologicas, oftalmoldgicas e osteoarticulares foram respectivamente:
gastrite e duodenite, tireoidopatias, doenca hemorroidaria ou fissuras anais, catarata e
espondiloartrose. As afec¢des genitais foram todas representadas por nédulos mamarios no
sexo feminino e hipertrofia prostatica no masculino (tabela 6).

Tabela 6. Comorbidades apresentadas por 92 pacientes HIV positivos acompanhados no

SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-Pl.

Comorbidades N %
Metabolicos 52 56,52%
Psiquiatricos 29 31,52%
Urinério 21 22,83%
Trato gastrintestinal 14 15,22%
Cardiovasculares 12 13,04%
Hepatobiliares 10 10,82%
Proctol6gico 8 8,70%
Neurolégico 6 6,52%
Endocrinologico 5 5,43%
Otorrinolaringoldgico 5 5,43%
Genital masculino 4/63 6,35%
Dermatolégico 3 3,26%
Hematologico 3 3,26%
Genital feminino 2/29 6,90%
Oftalmologico 1 1,09%
Osteoarticular 1 1,09%

Quanto a presenca atual de manifestagdes clinicas associadas a infeccdo pelo HIV ou
definidoras de AIDS, 27/134 pacientes (20,15%; 1C95%: 13,72%-27,95%) estavam com esse
critério atendido na Gltima consulta médica. Dos 27 pacientes, as manifestacfes que se faziam

presentes em ordem decrescente de frequéncia sdo: anemia 8/27 (29,63%; 1C95%: 13,75%-
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50,18%), perda ponderal de 10% ou mais em 1 més ou mais 7/27 (25,93%; 1C95%: 11,11%-
46,28%), astenia por 1 més ou mais 6/27 (22,22%; 1C95%: 8,62%-42,26%), febre e
linfadenomegalias por 1 més ou mais, estas com 4/27 (14,81%; 1C95%: 4,19%-33,73%) cada.
A diarreia, 0 exantema cutaneo e a tuberculose ativa tinham frequéncia de 3/27 (11,11%;
1C95%: 2,35%-29,16%) cada; o condiloma genital e o corrimento genital se fizeram presente
em 2/27 pacientes (7,41%; 1C95%: 0,91% 24,29%) cada; e a candidiase do TGl, coriorretinite
e o linfoma estiveram presente em apenas 1/27 (3,7%; 1C95%: 0,09%-18,97%) cada (tabela 7).

Tabela 7. Presenca de condicdes associadas a AIDS atuais em 27 pacientes HIV positivos

acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-PlI.

Cond!(;oes atuais N %
associadas a AIDS

Anemia 8 29,63%
Perda ponderal > 10% 7 25,93%
Astenia 6 22,22%
Febre 4 14,81%
Linfadenopatia 4 14,81%
Diarreia 3 11,11%
Exantema 3 11,11%
Tuberculose 3 11,11%
Condiloma 2 7,41%
Corrimentos genitais 2 7,41%
Candidiase do TGl 1 3,70%
Coriorretinite 1 3,70%
Linfoma 1 3,70%

4.3. Caracteristicas terapéuticas dos esquemas de ARV usados atualmente, existéncias de trocas

e respectivos motivos nos pacientes HIV positivos atendidos no CISLA, Teresina-Pl.

As combinagdes de ARV usadas pela ocasido da udltima consulta especializada
demonstraram 3 esquemas mais frequentes: 3TC/TDF/EFV em 43/134 pacientes (32,09%;
1C95%: 24,29%-40,70%), AZT/3TC/EFV em 35/134 (26,12%; 1C95%:18,92%-34,41%) e
AZT/3TC/LPVIRTV em 34/134 (25,37%; 1C95%: 18,26%-33,61%). Outros esquemas menos
frequentes foram: 3TC/TDF/LPV/RTV em 9/134 pacientes (6,72%; 1C95%: 3,12%-12,37%);
AZT/3TC/ATVIRTV e AZT/3TC/TDF/LPVIRTV, cada um com 4/134 pacientes (2,99%;
1C95%: 0,82%-7,47%); e STC/TDF/ATV/RTV com 3/134 pacientes (2,24%; 1C95%: 0,46%-
6,40%). Apenas 2 pacientes ndo estavam em uso de ARV por manterem bons niveis de CD4 e
optarem por permanecer sem tratamento: 2/134 (1,49%; 1C95%: 0,18%-5,29%) (tabela 8).
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A falha terapéutica ocorreu em 4/134 pacientes (2,99%; 1C95%: 0,82%-7,47%). Dos
134 pacientes, 35 (26,12%; 1C95%: 18,92%-34,41%) apresentaram troca de ARV por efeitos
adversos, gestacdo ou condicdes sociais. Na primeira troca de ARV, as drogas e suas respectivas
frequéncias foram: EFV, 20/35 (57,14%; 1C95%: 39,35%-40,14%); AZT, 8/35 (22,86%);
IC95%: 10,42%-40,14%); LPV/IRTV, 3/35 (8,57%; 1C95%: 1,80%-23,06%); ATV, 2/35
(5,71%; 1C95%: 0,70%-19,16%); e d4T e NVP, 1/35 (2,36%; 1C95%: 0,07%-14,92%) em cada.
Em relacdo a segunda troca, temos como mais frequentes: LPV/RTV 5/35 (14,29%; 1C95%:
4,81%-30,26%); ATV, EFV e TDF, 1/35 (2,86%; 1C95%: 0,07%-14,92%) em cada. O AZT fez
parte da terceira troca em 2/35 (5,71%; 1C95%: 0,70%-19,16%) dos pacientes.

Entre os motivos da 12 troca, em ordem decrescente de frequéncia tivemos as seguintes
causas: hematologico e neuroldgico em 6/35 pacientes (17,14%; 1C95%: 6,56%-33,65%) cada;
farmacodermia e psiquiatricos em 5/35 pacientes (14,29%; 1C95%: 4,81%-30,26%) cada;
gastrointestinais em 4/35 (11,43%; 1C95%: 3,20%-26,74%); gestagdo, motivos sociais e
vestibulares em 3/35 (8,57%; 1C95%: 1,80%-23,06%) cada; e dislipidemia,
psiquiatricos/vestibulares e falha terapéutica em 1/35 (2,36%; 1C95%: 0,07%-14,92%) cada.
Entre os motivos da 22 troca, em ordem crescente de frequéncia tivemos as seguintes causas:
gastrointestinais em 4/35 (11,43%; 1C95%: 3,20%-26,74%); e sintomas gerais em 1/35 (2,36%;
1C95%: 0,07%-14,92%). Apenas sintomas hematoldgicos responderam pela 32 troca de ARV,
ocorrendo em 2/35 (5,71%; 1C95%: 0,70%-19,16%) dos pacientes.

Trinta e quatro pacientes (25,37%; 1C95%: 18,26% 33,61%) ja utilizaram ou estavam

em uso de profilaxia para qualquer um dos tipos de infec¢Bes oportunistas (10).

Tabela 8. Esquemas antirretrovirais em uso corrente entre os pacientes HIV positivos
acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-PlI.

Esquemas de ARV N %

3TC/TDF/EFV 43 32,09%
AZT/3TC/IEFV 35 26,12%
AZT/3TC/LPVIRTV 34 25,37%
3TC/TDF/LPVIRTV 9 6,72%
AZT/3TC/IATVIRTV 4 2,99%
AZT/3TC/TDF/LPV/IRTV 4 2,99%
3TC/TDF/ATVIRTV 3 2,24%
Sem ARV 2 1,49%

Os exames complementares usados na rotina de atencao a satde dos portadores do virus
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do HIV foram analisados quanto ao valor médios ou da frequéncia obtida entre os 134
participantes. Quanto as principais variaveis do hemograma analisadas, o valor médio de
hemacias encontrado foi de 4,25 milhdes/mm3; o de hemoglobinas foi de 13,97 g/dl; o do
volume corpuscular médio (VCM) foi de 98,61 fl (fentolitros); o de leucdcitos totais foi de
6083,41 células/mm3; o de linfdcitos totais foi de 2078,93 células/mm3 e o de plaquetas foi de
233,91 mil/mm3. Quanto as enzimas hepaticas alanina aminotransferase (ALT) e aspartato
aminotransferase (AST), os valores médios foram respectivamente de 31,37 U/l e 31,14 U/l. O
valor médio da glicemia dos pacientes foi de 89,78 mg/dl; o da dosagem de uréia e creatina
séricos foram, respectivamente, 25,01 mg/dl e 0,83 mg/dl; nas dosagens de colesterol total
sérico obteve-se como valor medio 175,18 mg/dl e na de triglicérides sérico, 181,97 mg/dl. Dos
134 pacientes estudados, 38 (28,36%; 1C95%: 20,91% 36,79%) obtiveram alteracGes no
sumario de urina (EAS), tais como: hematdria, leucocituria ou proteindria. Das amostras fecais,
6/134 (4,48%; 1C95%: 1,66%-9,49%) foram positivas para Ascaris lumbricoides, 5/134
(3,73%; 1C95%: 1,22%-8,49%) para Entamoeba sp., 2/134 para Giardia sp.e 1/134 (0,75%;
1C95%: 0,18%-5,29%) e 1/134 (0,75%; 1C95%: 0,02%-4,09% para Endolimax nana (tabela 9).

A média da contagem de LT-CD4 nos 134 pacientes do estudo foi de 565,58
células/mm?® (SD+298,90); setenta e quatro pacientes (55,22%; 1C95%: 46,40%-63,82%)
estavam com contagens maior ou igual a 500 células/mm?3, 18 (13,43%; 1C95%: 8,16%-
20,40%) com valores menores que 200 células/mm?3e 14 (10,45%; 1C95%: 5,83% 16,91%) com
contagens menores que 350 e maior ou igual a 200 células/mm? (tabela 10).

Cento e dois de 134 pacientes (75,56%; 1C95%: 67,42%-82,54%) tinham carga viral
(CV) indetectavel em sua Gltima mensuragdo. Dentre os 32 com CV ainda detectavel, a média
de contagem da viremia foi de 22.937,84 cdpias/mm3 (SD£89.942,71 copias/mm3).

O diagndstico soroldgico da infecgédo pelo HIV teve duracdo média de 42,18 meses (SD
133,26 meses) e 0 da duracdo do uso e exposic¢do aos ARV teve valores medios de 32,21 meses
(SD+£25,24 meses).
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Tabela 9. Exames complementares da rotina de atencgéo, entre os pacientes HIV positivos
acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-Pl

Exame complementar

n (SD ou %)

Hemacias

Hemoglobina

VCM

Leucdcitos totais

Linfdcitos totais

Plaquetas

TGP/ALT

TGO/AST

Glicemia

Uréia

Creatinina

Colesterol total

Triglicerideos

Sumario de urina/EAS
Alterado
Normal

Parasitoldgico de fezes

4,25 milhdes/mm? + 0,68
13,97 g/dl + 1,73
98,61 fl £ 11,39 fl

6083,41 /mm?3 £ 2152,34

2078,93 /mm? + 788,24

233,91 mil/mm? + 124,15
31,37 U/l £ 24,35
31,14 U/l £ 20,57

89,78 mg/dl + 25,46
25,01 mg/dl = 8,80
0,83 mg/dl % 0,29

175,18 mg/dl + 43,19

181,97 mg/dl + 130,92

38 (28,36%)
96 (71,64%)

A.lumbricoides 6 (4,48%)
Entamoeba spp. 5 (3,73%)
Giardia spp. 2 (1,49%)
Endolimax nana 1 (0,75%)

SD: desvio padrédo

Tabela 10. Contagem de LT-CD4 entre os pacientes HIV positivos acompanhados no

SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-Pl.

LT-CD4 N %
< 200 células/mm? 18 13,43%
>200 e <350 células/mm? 14 10,45%
>350 e <500 células/mm? 28 20,90%
> 500 células/mm® 74 52,22%

LT-CD4: contagem em sangue periférico de linfocitos do tipo T-CD4

4.4. Prevaléncias geral e por variaveis epidemioldgicas da infec¢do por Toxoplasma gondii, da

sifilis e da ILTB nos pacientes HIV positivos atendidos no CISLA, Teresina-Pl.

As prevaléncias gerais da toxoplasmose, da sifilis e da tuberculose doenga ativa foram
67,16% (90/134 pacientes), 26,12% (35/134 pacientes) e 5,22% (7/134 pacientes),

respectivamente. Entre os 127 pacientes que excluiram a possibilidades de tuberculose ativa, a
prevaléncia geral da ILTB foi de 15,75% (20 pacientes) (tabela 11).
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Tabela 11. Prevaléncia geral da toxoplasmose, da sifilis, da tuberculose e da ILTB em
pacientes HIV positivos acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 a 2015, em Teresina-
PI.

Infeccdo Prevaléncia IC 95%
Toxoplasmose 90/134 (67,16%) 58,53%-75,03%
Sifilis 35/134 (26,12%) 18,92%-34,41%
ILTB 20/127 (15,75%) 9,89%-23,27%
Tuberculose ativa 7/134 (5,22%) 2,13% 10,47%

Na avaliacdo dos fatores epidemioldgicos em pacientes com infeccdo por Toxoplasma
gondii, observou-se entre 90 pacientes com sororeatividade a IgG uma maior prevaléncia no
sexo feminino (72,09%) do que no masculino (64,84%). Na categorizacdo por faixa etéria,
houve um maior predominio em individuos com mais de 40 anos (78%) do que nos mais jovens
(60,71%), mostrando razdo de odds (RO) = 2,29 (IC95%: 1,03-1,57). A raca negra, escolaridade
de até 5 anos de estudo, a renda mensal de até 1 salario minimo (SM), o estado civil solteiro, a
razdo entre 0 numero de coabitantes e 0 numero de quartos no domicilio de até 2 hab/c6modos
e os individuos que ndo eram favorecidos com coleta de lixo domiciliar ndo mostraram
diferencas importantes de associacdo comparados aos de outras ragas, de maior escolaridade,
com renda superior, com outros estados civis, com razao maior que 2 hab/cémodos e que tinham
coleta de lixo domiciliar. Os 4 pacientes institucionalizados tiveram uma menor prevaléncia da
toxoplasmose (40%) quando comparados com os nao institucionalizados (69,35%). A auséncia
de fossa séptica e de esgotamento sanitario representaram maioria, respectivamente, com
prevaléncias de 75% e 70,83% comparado aos com a presenca dessas condi¢des de saneamento
nos seus domicilios; respectivamente com 66,39% e 66,36%. As pessoas que consomem agua
sem tratamento apresentaram menores taxas do que as que realizavam algum tratamento,
58,33% contra 70,41%. Quanto aos habitos viciantes, a auséncia de consumo de bebidas
alcoolicas e de uso de drogas ilicitas e de tabagismo mostraram maiores taxas, com 70,37%);
70,34%; e 69,57% respectivamente. Chama-se a aten¢do para a prevaléncia de apenas 43,75%
entre os usuarios de drogas ilicitas. O contato com animais, particularmente com cées e gatos
(75%, 76,19% e 82,35%, respectivamente), apresentaram maiores prevaléncias do que a
auséncia desse fator (62,79%, 63,04%, 64,96%), porém sem significancia estatistica. N&o
houve diferencas importantes com relagdo ao contato com outros animais, bem como nos que
relataram contato com pacientes portadores de tuberculose pulmonar bacilifera. A auséncia de
relagdes sexuais de homens com outros homens (HSH) e sujeitos com apenas 1 parceiro sexual

nos ultimos 10 anos mantiveram superioridade quando comparados com pacientes HSH e com
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mais de 1 parceiro (a) sexual em igual periodo, sendo respectivamente: 70,45% e 76,47%,
comparados a 60,87% e 65,81%. A lavagem com métodos adequados dos alimentos antes do
consumo representou uma prevaléncia de 70,42%, surpreendentemente maior que entre os que
ndo a faziam de forma adequada (63,49%); tal fato também foi mais evidente em pessoas com
historico de transfusGes sanguineas previas (73,33% comparado a 66,39%), mas ambas
variaveis ndo tiveram significancia estatistica (p>0,05). O preparo adequado dos alimentos com
coccdo e cozimento e a presenca de cicatriz de BCG nédo forneceram divergéncia importantes
quando comparados aos que nao o faziam e aos que ndo possuiam cicatriz vacinal (tabela 12).

No tocante aos fatores com associagdo estatistica relevante foram encontrados apenas a
maior prevaléncia da toxoplasmose na faixa etaria de maiores de 40 anos e nos pacientes que
ndo usavam drogas ilicitas (p<0,05) (tabela 12).

As variaveis sexo, renda mensal, individuos com estado civil solteiro, razéo
coabitantes/dormitdrios, etilismo, HSH e nimero de parceiros sexuais nos Ultimos 10 anos
tiveram associacdo com significancia estatistica (p<0,05) em relacdo a prevaléncia de sifilis
entre 0s 134 pacientes HIV positivos avaliados. A doenca teve maior associacdo no Sexo
masculino (32,97%, comparado a 11,63% no sexo feminino, RO=3,7), em pessoas com renda
mensal de até 1 SM (31,46% comparado a 15,56%, RO = 0,4), em solteiros (34,62%
comparados a 14,29% em ndo solteiros, RO = 0,31), em pacientes onde a razdo foi de até 2
hab/cdmodo (30,19% comparados a 10,71%, RO =0,27), em pessoas que faziam uso de bebidas
alcoolicas em qualquer quantidade (35,85% comparados a 19,75%, RO=2,27), em HSH (50%,
comparados a 34,29%, RO= 0,15) e em pacientes com mais de 1 parceiro nos ultimos 10 anos
(29,06% comparados a 5,88%, OR= 6,55). As variaveis faixa etéria, raca, presenca de fossa
séptica, consumo de agua tratada, contato com animais (céo e gato), contato com portadores de
tuberculose na forma pulmonar bacilifera, lavagem de alimentos prévios ao consumo, preparo
adequado de carnes e presenca de cicatriz de BCG ndo mostraram diferencas significantes entre
as taxas de prevaléncia nos grupos com e sem a presenca do fator. Individuos com escolaridade
maior que 5 anos (23,26% comparados com 19,35%), a presenca de esgotamento sanitario
(28,18% comparados com 16,67%) e de coleta de lixo no domicilio (27,35% comparados a
17,65%), o uso de drogas ilicitas (62,26% comparados a 24,58%), o tabagismo (36,84%
comparados a 24,35%) e a auséncia de transfusdo sanguinea previa (27,73% comparados a
13,33%) obtiveram taxas elevadas de prevaléncia, porém sem associacdo com forca de
significancia. N&o existiu sifilis entre os 6 pacientes que tiveram contatos com outros animais

e nos 10 pacientes institucionalizados (Tabela 12).
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Dentre os 20 pacientes com ILTB analisados, apenas a auséncia de fossa séptica teve
maior taxa de prevaléncia (36,36%, OR= 0,28), quando comparado aos pacientes que possuiam
esse critério de saneamento, diferenca que teve significancia estatistica (tabela 12).

As variaveis sexo, faixa etaria, renda mensal, estado civil solteiro, longa permanéncia
em instituicdes, consumo de agua tratada, existéncia de coleta de lixo domiciliar, etilismo, uso
de drogas ilicitas, contato com céo, contato com tuberculose bacilifera, quantitativo de parceiros
sexuais nos ultimos 10 anos, lavagem de alimentos, preparo de carnes, transfusdo sanguinea
previa e cicatriz de BCG, ndo mostraram diferencas em relacédo a prevaléncia de ILTB e nao
obtiveram significancia estatistica. Os 5 pacientes que relataram contato com outros animais
ndo tinham ILTB (tabela 12).

As prevaléncias de ILTB foram maiores nas seguintes variaveis, porém sem
significancia estatistica: raca ndo negra (17,59% comparados a 5,26%), escolaridade de até 5
anos completos (22,22%, comparados a 14%), razdo de mais de 2 coabitantes por
coémodos/dormitorios (25,93% comparados a 13%), auséncia de esgotamento sanitério (21,74%
comparados a 14,42%), tabagismo (26,32% comparados a 13,89%), auséncia de contato com
animais (19,75% comparados a 8,7%); auséncia de contato com gato, Unica e especificamente:
16,96% comparados a 6,67%), heterossexuais (23,08% comparados a 14,91%) (Tabela 15)

Pelo baixo valor absoluto de pacientes que usavam preservativos em todas as relagdes
sexuais e que usavam medicac¢Bes imunossupressoras (3/134 em cada variavel), ndo foi possivel
calcular associacdo estatistica para essa variavel em nenhuma das variaveis respostas. Tal fato
se justificou também para transplantes de 6rgdos ou medula déssea prévios, pois nenhum
paciente os realizou e para exposicdo prévia a radioterapia ou quimioterapia, ja que 2/134
pacientes fizeram uso da terapia.

Tabela 12. Prevaléncia por variaveis epidemioldgicas na toxoplasmose, nasifilise na ILTB

em pacientes HIV positivos acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em

Teresina-Pl.

Fatores Toxoplasmose Sifilis ILTB
epidemiolégicos Valor p/RO valor p /RO valor p/ RO
Sexo 59/91 (64,84%) 30/91 (32,97%) 7142 (16,67%)
M 31/43 (72,09%) RO 0,71 5/43 (11,63%) RO 3,70 13/85 (15,29%) RO 0,90
F (0132_1157) (p:014) (1133_10146) (p<0105) (0133_2146) (p:0184)
Faixa etaria 51/84 (60,71%) 22/84 (26,19%) 13/79 (16,44%)

Até 40 anos 39/50 (78,00%) OR 2,29 13/50(26%) ROO0,84 7/48 (14,58%) RO 0,86

Mais de 40 anos  (1,03-5,10) (p<0,05) (0,44-2,19) (p=0,99) (0,31-2,35) (p=0,77)

Raca negra 78/115(67,83%) 29/115 (25,22%) 19/108 (17,59%)




Fatores
epidemioldgicos

Toxoplasmose
Valor p/RO

Sifilis
valor p /RO

ILTB
valor p/ RO

Néo
Sim

Escolar (anos)
Até 5 anos
Mais de 5 anos

Renda mensal
Até 1 SM
Mais de 1 SM

Solteiro
Sim
Néo

Institucionalizado
Néo
Sim

Razao

hab/cémodo
Até 2
Mais de 2

Fossa septica
Né&o
Sim

Esgoto
Né&o
Sim

Agua tratada
Néo
Sim

Coleta de lixo
Néo
Sim

Etilismo
Néo
Sim

Drogas ilicitas
Né&o
Sim

Tabagismo
Né&o
Sim

Contato com
animais

Nao

Sim

12/19 (63,16%) RO 0,81
(0,29-223)  (p=0,68)

20/31 (64,52%)
70/103(67,96%) RO 1,16
(0,50-2,71)  (p=0,72)

59/89 (66,29%)
31/45 (65,56%) RO 1,12
(0,52-2,42)  (p=0,76)

54/78 (69,23%)
36/56 (64,29%) RO 0,80
(0,38-1,65  (p=0,54)

86/124 (69,35%)
4/10 (40%) RO 0,29
(0,07-1,10) (p=0,057)

71/106 (66,98%)
19/28 (67,86%) RO1,04
(0,42-253)  p=0,93

9/12  (75,00%)
81/122 (66,39%) ROO,65
(0,16-2,56)  p=0,54

17/24 (70,83%)
73/110 (66,36%) ROO0,81
(0,30-2,13)  p=0,63

21/36 (58,33%)
69/98 (70,41%) RO1,69
(0,76-3,75) p=0,18

11/17 (64,71%)
79/117 (67,52%)RO 1,13
(0,39-3,29) p=0,81

57/81 (70,37%)
33/53 (62,26%) RO0,69
(0,33-1,44) p=0,32

83/118 (70,34%)
7/16 (43,75%) RO 0,32
(0,11-0,95)  p<0,05

80/115 (69,57%)
10/19 (52,63%)RO 0,48
(0,18-1,30) p=0,14

54/86 (62,79%)
36/48 (75%)
(0,80-3,90)

RO 1,77
p=0,14

6/19 (31,58%) RO 1,36
(0,25-2,09)  (p=0,55)

6/31 (19,35%)
29/103(28,16%) RO 1,63
(0,60-4,39)  (p=0,32)

28/89 (31,46%)
7145 (15,56%)
(0,15-1,00)

RO 0,4
(p<0,05)

27178 (34,62%)
8/56 (14,29%) RO 3,17
(1,31-7,67)  (p<0,05)

35/124 (28,29%)
0/10 (0%) RO 0
(indefinido) (p=0,05)
32/106 (30,19%)

3/28  (10,71%) ROO0,27
(0,07-0,98) p<0,05

3/12  (25,00%)
32/122 (26,23%) RO1,06
(0,27-4,18) p=0,92

4124 (16,67%)
31/110 (28,18%) RO1,96
(0,62-6,20) p=0,24

828  (22,22%)
27/98 (27,55%) RO 1,33
(0,54-3,28) p=0,53

317 (17,65%)
32/117 (27,35%)RO 1,75
(0,47-6,52) p=0,39

16/81 (19,75%)
19/53 (35,85%)RO 2,27
(1,03-4,97) p<0,05

29/118 (24,58%)
6/16 (62,26%)RO 1,84
(0,61-5,50) p=0,26

28/115 (24,35%)
7/19  (36,84%)RO 1,81
(0,65-5,05) p=0,25

22/86 (25,58%)
13/48 (27,08%)RO 1,08
(0,48-2,40) p=0,84

1/19 (5,26%) RO 3,84
(0,03-2,07)  p=0,17

6/27  (22,22%)
14/100(14,00%) RO 0,56
(0,48-30,56)  (p=0,29)

15/87 (17,24%)
5/40 (12,50%) RO 0,68
(0,23-2,03)  (p=0,49)

11/76 (14,47%)
9/51 (17,65%) RO 1,26
(0,48-3,31)  (p=0,63)

19/118 (16,10%)
1/9 (11,11%) RO 0,65
(0,07-5,51)  (p=0,69)

13/100 (13,00%)
7127 (25,93%) RO2,34
(0,82-6,62)  (p=0,10)

411  (36,36%)
16/116 (13,79%)RO 0,28
(0,07-1,06)  (p<0,05)

5/23  (21,74%)
15/104 (14,42%)RO 0,60
(0,19-1,88)  (p=0,38)

6/33 (18,18%)
14/94 (14,89%) RO 0,78
(0,27-2,25)  (p=0,65)

3/16 (18,75%)
17/111 (15,32%)R0 0,78
(0,20-3,04)  (p=0,72)

11/76 (14,47%)
9/51 (17,65%) RO 1,26
(0,48-3,31)  (p=0,63)

18/111 (16,22%)
2/16 (12,5%) RO 0,73
(0,15-3,53)  (p=0,70)

15/108 (13,89%)
5/19  (26,32%)RO 2,21
(0,69-7,04)  (p=0,17)

16/81 (19,75%)
4146 (8,70%) RO 0,38
(0,12-1,23)  (p=0,10)




Fatores
epidemioldgicos

Toxoplasmose
Valor p/RO

Sifilis
valor p /RO

ILTB
valor p/ RO

Contato com caes

Nao
Sim

Contato com
gatos

Nao

Sim

Contato com
outros animais
Nao
Sim

Contato com
tuberculose
Néo
Sim
HSH
Sim
Nao

Parceiros sexuais
Ate 1 em 10 anos
Mais de 1 em 10

anos

Lavagem
adequada de
alimentos
Néo
Sim

Preparo adequado

de carnes
Néo
Sim

Transfuséo
sanguinea prévia
Néo
Sim
Cicatriz de BCG
Néo
Sim

58/92 (63,04%)
32/42 (76,19%) RO 1,87
(0,82-4,28) p=0,13

76/117 (64,96%)
14/17 (82,35%) RO2,51
(0,68-9,27) p=0,15

86/128 (67,19%)
416 (66,67%)RO 0,97
(0,17-5,54) p=0,97

76/114 (66,67%)
14/20 (70%) RO 1,16
(0,41-3,27) p=0,76

28146 (60,87%)
62/88 (70,45%) RO 1,53
(0,72-3,24) p=0,26

13/17 (76,47%)
77/117 (65,81%)RO 0,38
(0,18-1,93) p=0,38

40/53 (63,49%)
50/71 (70,42%)RO 1,36
(0,66-2,82) p=0,39

30/42 (71,43%)
60/92 (65,22%) ROO,75
(0,33-1,66) p=0,47

79/119 (66,39%)
11/15 (73,33%)RO1,33
(0,41-4,65) p=0,58

23/36 (63,89%)
67/98 (68,37%)RO1,22
(0,54-2,72) p=0,62

25/92 (27,17%)
10/42 (23,81%) RO 0,83
(0,35-1,95) p=0,68

30/117 (25,64%)
5/17  (29,41%) RO 1,2
(0,39-3,71) p=0,74

35/128 (27,34%)
0/6  (0%)
(indefinido)

ROO
p=0,13

31/114 (27,19%)
4/20  (20%) RO 0,66
(0,20-2,15) p=0,49

23/46 (50,00%)
12/88 (34,29%) RO 6,33
(2,73-14,66)  p<0,05

117  (5,88%)
34/117 (29,06%)RO 6,55
(0,83-51,39)  p<0,05

14/63 (22,22%)
21/71 (29,58%)RO 1,47
(0,67-3,21) p=0,33

9/42  (21,43%)
29/92 (28,26%)RO 1,44
(0,60-3,43) p=0,40

33/119 (27,73%)
2/15  (13,33%)RO 0,23
(0,08-1,87) p=0,40

7/36 (19,44%)
28/98 (28,57%) RO 1,65
(0,65-4,21) p=0,13

16/87 (18,39%)
440 (10,00%) RO 0,49
(0,15-1,58)  (p=0,22)

19/112 (16,96%)
1/15 (6,67%) RO 0,34
(0,04-2,82)  (p=0,30)

20/122 (16,39%)
0/5  (0,00%) ROO
(indefinido)  (p=0,32)

17/109 (15,60%)
3/18  (16,67%)RO1,08
(0,28-4,14)  (p=0,90)

3/13  (23,08%)
17/114 (14,91%)R0O 0,58
(0,14-2,34)  (p=0,44)

3/16  (18,75%)
17/111 (15,32%)RO 0,78
(0,20-3,04)  (p=0,72)

9/59  (15,25%)
11/68 (16,18%) RO 1,07
(0,41-2,79)  (p=0,88)

5/38  (13,18%)
15/89 (16,85%) RO 1,33
(0,44-3,98)  (p=0,60)

18/112 (16,07%)
2/15  (13,33%)RO 0,80
(0,16-3,86) (p=0,78)

6/35 (17,14%)
14/92 (15,22%) RO 0,86
(0,30-2,47) (p=0,79)
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4.5. Prevaléncias por variaveis clinicas e laboratoriais da infeccdo por Toxoplasma gondii, da
sifilis e da ILTB nos pacientes HIV positivos atendidos no CISLA, Teresina-Pl.

A auséncia de tuberculose doenca ativa teve um impacto importante na prevaléncia da
toxoplasmose, com valor de 69,29% (OR 0,45) comparado aos pacientes que tiveram
tuberculose e toxoplasmose (28,57%). Tal associacdo tem um valor de p<0,05, indicando
significancia estatistica. Tal fato foi observado para a prevaléncia da sifilis, porém sem
significancia (tabela 13).

A toxoplasmose teve uma associa¢do estatistica com a auséncia de diarreia prolongada
(maior ou igual a 1 més), com prevaléncia maior (70,91%, OR 0,41) do que o0s pacientes que
tém ou tiveram o sintoma (50%) e nivel de significancia (p<0,05). N&o houve diferencas
importantes entres as variaveis presenca de manifestacbes associadas ou relacionadas ao
HIV/AIDS e hepatite B, nem tdo pouco significancia estatistica. A presenca ou historico
pregresso de anemia (75,56% comparados a 68%), lesdes de herpes simples (88,89%
comparados a 65,60%), dermatoses (75% comparados a 66,10%), linfoadenomegalia (76,47%
comparados a 65,81%), perda ponderal de 10% ou mais (71,43% comparados a 65,66%),
pneumonia (75% comparados a 66,67%), astenia (76,92% comparados a 66,12%) tiveram
prevaléncias maiores com a auséncia dos mesmos, porém ndo revelaram significancia
estatistica. Houve uma associacao inversa com predominio da auséncia da manifestacdo nas
seguintes variaveis: febre com duracdo igual ou superior a 1 més (57,89% comparados a
68,7%), lesdes de herpes-zoster (42,86% comparados a 68,5%), lesdes de HPV (papiloma virus
humano) (55,56% comparados a 68%) (tabela 13).

Nenhuma variavel clinica teve significancia estatistica em relacdo a prevaléncia da
sifilis. Dos 8 pacientes com pneumonia, nenhum teve diagndstico de sifilis. A presenca de
manifestacdes clinicas associadas ou relacionadas ao HIV/AIDS, a leucorréia e a hepatite por
virus B ndo tiveram divergéncias com relacdo ao grupo onde ela estava ausente no tocante a
prevaléncia da sifilis. A auséncia da manifestagdo revelou maior prevaléncia do que a presenga
nas seguintes variaveis: anemia por 1 més ou mais (29% comparados a 17,65%), diarreia por 1
més ou mais (28,18% comparados a 16,61%), dermatoses (27,97% comparados a 12,5%), perda
ponderal de 10% ou mais (29,29% comparados a 17,14%), lesGes de herpes-zoster (26,77%
comparados a 14,29%). A presenca das seguintes manifestacfes determinou maior prevaléncia
para sifilis do que sua auséncia: lesdes de herpes simples (44,44% comparados a 24,8%),
linfoadenomegalia (41,18% comparados a 23,93%), astenia (38,46% comparados a 24,76%) e
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lesGes de HPV/condilomas (33,33% comparados a 25,66%) (tabela 13).

Pela propria definicdo de ILTB, ndo se aplica a associagao estatistica da manifestagdo
clinica tuberculose. Apenas a variavel perda ponderal maior ou igual a 10% do peso anterior
entre as manifestacdes relacionadas ou associadas ao HIV/AIDS teve significancia estatistica
em termos de associagdo com a ILTB (19,5%, comparado a 6,06% para a presenca da
manifestacdo). A leucorréia se fez presente em 10 pacientes, porém nenhum tinha ILTB, o
mesmo ocorrendo com o0s 6 pacientes que tiveram lesdes de herpes-zoster. Ndo foram obtidas
diferencas de prevaléncias consideraveis numericamente e com significancia estatistica para as
variaveis: presenca de manifestagdes associadas ou relacionadas ao HIV/AIDS, anemia,
diarreia, hepatite B, herpes simples, linfoadenomegalia, febre, pneumonias e lesdes de HPV. A
auséncia de dermatose (16,96% comparados a 6,67% diante da presenca) e de perda ponderal
de 10% ou mais (19,15% comparados a 6,06% diante da presenca) determinaram maior
prevaléncia do que nos pacientes onde essas manifestacoes se fizeram presentes. A presenca de
anemia determinou uma prevaléncia de ILTB de 25% quando comparado com a auséncia, que
foi de 14,78% (tabela 13).

As demais manifestacdes associadas ao HIV e a AIDS ndo foram tabuladas associando
as prevaléncias das infecgdes pelo pequeno valor absoluto em que foram encontradas,
prejudicando a avaliacdo estatistica.

A prevaléncia de toxoplasmose foi maior em pacientes que ndo tinham histérico de

dependéncia quimica (69,92% comparados a 36,36% nos dependentes) e entre 0s pacientes que
ndo tinham dislipidemias associadas, 72,83% comparados 54,76% nos dislipidémicos. Ambas
as variaveis tiveram significancia estatistica na associacao (p<0,05) (tabela 13).
Tabela 13. Prevaléncia da toxoplasmose, da sifilis e da ILTB relacionadas as
manifestacdes clinicas prévias e atuais associadas ao HIV ou relacionadas a AIDS em
pacientes HIV positivos acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 a 2015, em Teresina-
PI.

Fatores Clinicos Toxoplasmose Sifilis ILTB
Valor p /RO Valor p /RO valor p/ RO
Tuberculose 88/127 (69,29%) 34/127 (26,77%)
Né&o 2[7  (28,57%)R0O0,17  1/7 (14,29%)R0O0,45 N&o se aplica
Sim (0,32-2,23) (p<0,05) (0,05-3,92) (p=0,46)
HIV/AIDS 35/53 (66,04%) 14/53 (26,42% ) 9/53 (16,98%)
Nao 55/81 (67,90%) RO 1,08  21/81 (25,93%) RO 0,97 11/74 (14,86%)R00,85
Sim (0,52-2,26) (p=0,82) (0,44-2,14)  (p=0,94) (0,32-2,32) (p=0,74)
Anemia 68/100 (68,00%) 29/100 (29,00 %) 14/96 (14,58%)
Néo 22/34(75,56%) RO 0,86  6/34 (17,65 %) RO 0,19  6/31 (19,35%)R0O1,40

Sim (0,38-1,95)  (p=0,72)  (0,70-1,05) (p=0,86)  (0,48-4,04) (p=0,52)




Fatores Clinicos Toxoplasmose Sifilis ILTB
Valor p /RO Valor p /RO valor p/ RO

Diarreia 78/110 (70,91%) 31/110 (28,18%) 17/105 (16,19%)

Nao 12/24 (50,00%)R00,41 4/24 (16,67%) RO 0,50 3/22 (13,64%) RO 0,81

Sim (0,16-1,00)  (p<0,05)  (0,16-1,61)  (p=0,24) (0,21-3,07)  (p=0,76)
Hepatite B 87/129 (67,44%) 34/129 (26,36%) 19/122 (15,57%)

Né&o 3/5(60,00%) ROO0,72 1/5 (20,00%) ROO0,69 1/5 (20,00%) RO 1,35

Sim (0,11-4,49) (p=0,72) (0,07-6,47)  (p=0,75) (0,14-12,79)  (p=0,78)
Herpes simples  82/125 (65,60%) 31/125 (24,8%) 19/118 (16,10%)

N3o 8/9 (88,89%) RO 4,19  4/9 (44,44%) RO 2,42 1/9 (11,11%) RO 0,65

Sim (0,50-34,65) (p=0,15) (0,61-9,60) (p=0,19)  (0,07-5,51) (p=0,69)
Leucorréia 80/124 (64,52%) 32/124 (25,81%) 20/117 (17,09%)

Né&o 10/10(100%) 3/10 (30,00%) RO 1,23 0/10 (0%) ROO

Sim RO indefinido (p<0,05) (0,30-5,05) (p=0,77) indefinido (p=0,15)
Dermatoses 78/118 (66,10%) 33/118 (27,97%) 19/112 (16,96%)

Nao 12/16(75,00%) RO 1,53 2/16 (12,50%) RO 0,36 1/15 (6,67%) RO 0,34

Sim (0,46-5,07) p=0,47 (0,07-1,70) p=0,18 (0,04-2,82)  (p=0,30)
Linfoadenomegalia 77/117 (65,81%) 28/117 (23,93%) 18/113 (15,93%)

Nao 13/17 (76,47%) RO 1,68  7/17 (41,18%) RO 2,22  2/14 (14,29%) RO 0,87

Sim (0,51-5,51) p=0,38  (0,77-6,39) p=0,13 (0,18-4,26)  (p=0,87)
Febre 79/115 (68,70%) 32/115 (27,83%) 18/111 (16,22%)

Né&o 11/19 (57,89%) RO 0,62  3/19 (15,79%) RO 0,48  2/16 (12,50%) RO 0,73

Sim (0,23-1,69) p=0,35 (0,13-1,78) p=0,26  (0,15-3,53)  (p=0,70)

Perda ponderal

10% ou mais

Néo

Sim
Herpes-zoster
prévio

Nao

Sim
Pneumonia

Néo

Sim

Astenia
Néo
Sim

Condiloma

Néo
Sim

65/99 (65,66%)
25/35 (71,43%) RO 1,30
(0,56-3,03) p=0,53

87/127 (68,50%)
3/7 (42,86%) RO 0,34
(0,07-1,61) p=0,15

84/126 (66,67%)
6/8 (75,00%) RO 1,50
(0,29-7,75) p=0,62

80/121 (66,12%)
10/13 (76,92%) RO 1,70
(0,44-6,55) p=0,43

85/125 (68,00%)
5/9 (55,56%) RO 0,58
(0,14-2,33)  p=0,44

29/99 (29,29%)
6/35 (17,14%) RO 0,49
(0,18-1,33) p=0,15

34/127 (26,77%)
17 (14,29%) RO 0,45
(0,05-3,29) p=0,46

35/126 (27,78%)
0/8 (0,00%)
(Indefinido)

RO O
p=0,08

30/121 (24,76%)
5/13 (38,46%) RO1,89
(0,57-6,23)  p=0,28

32/125 (25,60%)
3/9 (33,33%) RO 1,45
(0,34-6,15)  p=0,60

18/94 (19,15%)
2/33 (6,06%) RO 0,27
(0,05-1,24)  (p<0,05)

20/121 (16,53%)
0/6 (0%) ROO
(Indefinido)  (p=0,27)

19/102 (15,70%)
1/6 (16,67%) RO 1,07
(0,11-9,71)  (p=0,94)

17/115 (14,78%)
3/12 (25,00%) RO 1,92
(0,47-7,28)  (p=0,35)

19/121 (15,70%)
1/6 (16,67%) RO 1,07
(0,11-9,71)  (p=0,94)

HIV/AIDS: manifestacdes clinicas associadas ou relacionadas ao hiv/aids; RO: RAZAO DE odds;
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A auséncia de quaisquer comorbidades (78,57% comparados a 61,96% diante da

presenca) e de disturbios metabolicos (72,84% comparados a 58,49% entre portadores)

determinaram maiores taxas de associagdo no grupo com toxoplasmose, porém sem

significancia estatistica. N&o houve diferencas quantitativas de prevaléncia entre as variaveis

de comorbidades: psiquiatricas, hepatobiliares, gastrointestinais, obesidade, proctoldgicas e

neuroldgicas. A presenca das seguintes comorbidades mostrou taxas maiores do que sua
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auséncia: depresséo (75% comparados com 66,10%), ansiedade (85,71% comparados a 65%),
esteatose hepética (83,33% comparados a 66,41%), disturbios da glicose (80% comparados a
65,55%), cardiovasculares/HAS (75% comparados a 66,39%), urinérias (73,91% comparados
a 65,77%), urolitiase (75% comparados a 66,10%) e endocrinoldgicas/tireoidopatias (80%
comparados a 66,67%), porém sem significancia estatistica (tabela 14).

A Unica comorbidade que teve significancia estatistica na associacdo com a prevaléncia
da sifilis foi a presenca de esteatohepatite que determinou maiores taxas no grupo, sendo de
66,67%, comparados a 24,22% na auséncia da afeccdo hepatica (tabela 14).

As seguintes variaveis no grupo de pacientes com sifilis ndo mostraram diferencas
importantes entre as prevaléncias nos grupos com ou sem comorbidades: quaisquer doencas
psiquiatricas, depressao, distarbio da glicose, cardiovasculares/HAS, gastrointestinais/gastrites
e duodenites. A auséncia da comorbidade mostrou maiores taxas de prevaléncias entre as
variaveis: presenca de comorbidades associada (33.33% comparados a 22,83% diante da
presenca), ansiedade (27,5% comparados a 14,29%), dependéncia quimica (26,83%
comparados a 18,18%), metabolicos (30,86% comparados a 18,87%), dislipidemia (29,35%
comparados a 19,05%), obesidade (26,98% comparados a 19,05%) e neuroldgica (26,56%
comparados a 16,67%). J& em relacdo a maior prevaléncia na presenca da comorbidade,
podemos citar as seguintes: hepatobiliares (36,36% comparados a 25,2%), urinaria (34,78%
comparados a 24,32%), urolitiase (50% comparados a 25,42%), endocrinolégico/tireoidopatias
(40% comparados a 15,58%) e proctologicas/afeccdes anais (50% comparados a 24,60%)
(tabela 14).

Quanto a prevaléncia de ILTB entre os comparativos entre 0S grupos com e sem
comorbidades, nenhuma variavel teve significancia estatistica de associacédo (tabela 14).

Dos 11 pacientes com afecgdes hepatobiliares e dos 6 pacientes com esteatohepatite,
nenhum teve diagnoésticos de ILTB. As variaveis disturbio da glicose, obesidade, urinario,
gastrointestinal/gastrite e duodenite, endocrinologico/tirecidopatias e proctoldgico/doencas
anais, ndo mostraram diferencas significativas da prevaléncia de ILTB entre 0s grupos com ou
sem a comorbidade. A prevaléncia de ILTB foi maior na presenca de qualquer comorbidade
(18,39% comparados a 10%), auséncia de doenca psiquiatrica (17,53% comparados a 10%),
auséncia de depressdo (17,12% comparados a 6,25%), auséncia de ansiedade (16,81%
comparados a 7,14%), auséncia de dependéncia quimica (16,38% comparados a 9,09%),
presenca de pelo menos um disturbio metabolico (20% comparados a 12,99%), presenca de
dislipidemia (20% comparados a 13,97%), doengas cardiovascularessHAS (16,38%
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comparados a 9,09%) e auséncia de urolitiase (17,12% comparados a 6,25%), porém sem
significancia.

As demais comorbidades presentes no paciente com HIV/AIDS ndo foram tabuladas
associando as prevaléncias das infeccbes pelo pequeno valor absoluto em que foram
encontradas, prejudicando a avaliacdo estatistica.

Alguns exames complementares utilizados na rotina de atencéo aos pacientes portadores
do HIV mostraram associacdes com significancia estatistica. Quanto aos pacientes com
infeccdo por Toxoplasma gondii, a média da contagem de leucocitos se mostrou maior nesse
grupo de pacientes, com valores de 6157,07 células/mm?® (SD#2555,2 células/mmq)
comparados a média de 5932,72 (SD+1936,92) para os pacientes que ndo se encontravam com
IgG reagente; assim como a média de alanina aminotrasnferase (ALT) foi maior e foi de 33,14
U/l (SD+27,83 U/l) comparado a 27,75 U/l (SD+14,50 U/I); e a média de triglicérides menor
que foi de 169,36 mg/dl (SD£104,53 mg/dl) comparados a 207,77 mg/dl (SD+171,42 mg/dl),
todas as varidveis com p<0,05. A prevaléncia de toxoplasmose foi maior em individuos com
positividade ao parasitoldgico de fezes (76,92% comparados a 76,92% e ndo mostrou diferencas

entre 0 grupo com e sem altera¢fes ao sumario de urina (EAS).

Tabela 14. Prevaléncia da toxoplasmose, da sifilis e da ILTB relacionadas as
comorbidades em pacientes HIV positivos acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 e
2015, em Teresina-Pl.

Comorbidades Toxoplasmose Sifilis ILTB
associadas Valor p/RO Valor p/RO valor p/ RO
Presenca
Né&o 33/42 (78,57%) 14/42 (33,33%) 4/40 (10,00%)
Sim 57/92 (61,96%) RO 0,44  21/92 (22,83%) RO 1,28 16/87 (18,39%) RO 2,02
(0,19-1,03) (p=0,057)  (0,26-1,32) (p=0,58) (0,63-6,51) (p=0,22)
Psiquiatricas
Né&o 70/104 (67,31%) 26/104 (25,00%) 17/97 (17,53%)
Sim 20/30 (66,67%) RO 0,97 9/30 (30,00%) RO 1,28 3/30 (10,00%) RO 0,52
(0,41-2,30) (p=0,94) (0,52-3,15) (p=0,58) (0,14-1,92) (p=0,32)
Depresséo
Néo 78/118 (66,10%) 30/118 (25,42% ) 19/111 (17,12%)
Sim 12/16 (75,00%) RO 1,53 5/16 (31,25%) RO 1,33 1/16 (6,25%) RO 0,32
(0,46-5,07)  (p=0,47) (0,42-4,15)  (p=0,61)  (0,04-2,59) (p=0,26)
Ansiedade
Né&o 78/120 (65,00%) 33/120 (27,50 %) 19/113 (16,81%)
Sim 12/14 (85,71%) RO 3,23  2/14 (14,29 %) RO 0,43 1/14 (7,14%) RO 0,38

Dependéncia

(0,69-15,11)  (p=0,11)

(0,09-2,06)  (p=0,28)

(0,04-3,08)  (p=0,34)

quimica
Néao 86/123 (69,92%) 33/123 (26,83%) 19/116 (16,38%)
Sim 4/11 (36,36%) RO 0,24 2/11 (18,18%) RO 0,60 1/11 (9,09%) RO 0,51

(0,06-0,89)  (p<0,05)

(0,12-2,95)  (p=0,53)

(0,06-4,22)  (p=0,52)




Comorbidades Toxoplasmose Sifilis ILTB
associadas Valor p/RO Valor p/RO valor p/ RO
Hepatobiliares
Né&o 82/123 (66,67%) 31/123 (25,20%) 20/116 (17,24%)
Sim 8/11 (72,73%) RO 1,33 4/11 (36,36%) RO 1,69 0/11 (0%) RO O
(0,33-5,29)  (p=0,68) (0,46-6,18) (p=0,41) (Indefinido)  (p=0,13)
Esteatohepatite
Né&o 85/128 (66,41%) 31/128 (24,22%) 20/121 (16,53%)
Sim 5/6 (83,33%) RO252 4/6 (66,67%) RO6,25 0/6 (0%) ROO
(0,28-22,33)  (p=0,38) (1,09-35,83) (p<0,05) (Indefinido) (p=0,27)
Metabolicos
Néo 59/81 (72,84%) 25/81 (30,86%) 10/77 (12,99%)
Sim 31/53 (58,49%) RO 0,52 10/53 (18,87%) RO 0,52 10/50 (20,00%) RO 1,67
(0,25-1,09) (p=0,08) (0,22-1,19) (p=0,12) (0,64-4,37) (p=0,28)
Disturbio da
glicose
Né&o 78/119 (65,55%) 32/119 (26,89%) 18/113 (15,93%)
Sim 12/15 (80,00%) RO 2,10 3/15 (20,00%) RO 0,67 2/14 (14,29%) RO 0,87
(0,56-7,87) p=0,26  (0,18-2,56) p=0,56 (0,18-4,26) (p=0,87)
Dislipidemia
Né&o 67/92 (72,83%) 27/92 (29,35%) 12/87 (13,97%)
Sim 23/42 (54,76%) RO 0,45 8/42 (19,05%) RO 0,56 8/32 (20,00%) RO 1,56
(0,21-0,96) p<0,05 (0,23-1,38) p=0,20  (0,23-1,38) (p=0,37)
Obesidade
Né&o 85/126 (67,46%) 34/126 (26,98%)1/8 19/119 (15,97%)
Sim 5/8 (62,50%) RO 0,80 (12,50%) RO 0,38 1/8  (12,50%) RO 0,75

(0,18-3,52) p=0,77

(0,04-3,25) p=0,36

(0,08-6,46)  (p=0,79)

Cardiovasculares
Néo
Sim

Hipertensdo
arterial sistémica
Nao
Sim

Urinario
Néo
Sim

Urolitiase
Néao
Sim

Gastrointestinal
Gastrites e
duodenites
Néo
Sim
Endocrinolégico
Tireoidopatias
Néao
Sim

Proctol6gico

81/122 (66,39%)
9/12 (75,00%) RO 1,51
(0,38-5,91) p=0,54

81/122 (66,39%)
9/12 (75,00%) RO 1,51
(0,38-591)  p=0,54

73/111 (65,77%)
17/23 (73,91%) RO 1,47
(0,53-4,04)  p=0,44

78/118 (66,10%)
12/16 (75,00%) RO 1,53
(0,46-5,07)  p=0,47

80/119 (67,23%)
10/15 (66,67%) RO 0,97
(0,31-3,04)  p=0,96

86/129 (66,67%)
4/5 (80,00%) RO 2,00
(0,21-18,44)  p=0,53

31/122 (26,23%)
3/12 (25,00%) RO 0,93
(0,23-3,68) p=0,92

32/122 (26,23%)
3/12 (25,00%) RO 0,93
(0,23-3,68) p=0,92

27/111 (24,32%)
8/23 (34,78%) RO 1,65
(0,63-4,33) p=0,29

30/118 (25,42%)
5/16 (50,00%) RO 1,33
(0,42-4,15)  p=0,61

31/119 (26,05%)
4/15 (26,67%) RO 1,03
(0,30-3,48)  p=0,95

33/129 (15,58%)
2/5 (40,00%) RO 1,93
(0,31-12,11)  p=0,47

19/116 (16,38%)
1/11 (9,09%) RO 0,51
(0,06-4,22)  (p=0,52)

19/116 (16,38%)
1/11 (9,09%) RO 0,51
(0,06-4,22) ~ (p=0,52)

17/106 (16,04%)
3/21 (14,29%) RO 0,87
(0,23-3,29)  (p=0,84)

19/11 (17,12%)
1/16 (6,25%) RO 0,32
(0,04-259)  (p=0,26)

17/112 (15,18%)
3/15 (20,00%) RO 1,39
(0,35-547)  (p=0,63)

19/122 (15,93%)
1/5 (20,00%) RO 1,35
(0,14-12,79)  (p=0,78)
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Comorbidades Toxoplasmose Sifilis ILTB
associadas Valor p/RO Valor p/RO valor p/ RO
Doencas anais 85/126 (67,46%) 31/126 (24,60%) 19/119 (15,97%)
Né&o 5/8 (62,50%) RO 0,80 4/8 (50,00%) RO3,06 1/8 (12,50%) RO 0,75
Sim (0,18-3,52) p=0,77  (0,72-12,98) p=0,11  (0,08-6,46)  (p=0,79)
Neurolégico 86/128 (67,19%) 34/128 (26,56%) 20/121 (16,53%)
Né&o 4/6 (66,67%) ROO0,97 1/6 (16,67%) RO0,58 0/6 (0%) ROO
Sim (0,17-5,54) p=0,97  (0,06-4,90) p=0,55 (Indefinido)  (p=0,27)

Quanto aos pacientes com sifilis, a média da contagem de plaquetas se mostrou
ligeiramente menor nesse grupo de pacientes, com valores de 231,4 mil plaquetas/mm?®
(SD+138,73) comparada a média de 241,16 plaquetas/mm? (SD+65,11) para os pacientes que
ndo tinham a doenca; a média de aspartato aminotransferase (AST) foi maior e foi de 33,14 U/I
(SD+27,83) comparada a 27,75 U/l (SDx14,50); a média de triglicérides menor que foi de
141,11 U/l (SD+81,13) comparados a 196,42 mg/dl (SD+142,02); a média da dosagem de uréia
sérica foi menor e foi de 23,95 mg/dl (SD+6,87) comparada com 25,38 mg/dl (SD+9,39); e a
média de creatinina sérica foi menor e foi de 0,81 mg/dl (SD+0,18) comparada com 0,84 mg/dl
(SD=%0,32). Todas essas variaveis tiveram significancia estatistica. A prevaléncia de sifilis foi
maior em individuos com EAS alterado (31,58%, comparados a 23,96% que tinham o exame
normal) e com parasitoldgico de fezes positivo (30,77% comparados com 25,62% que tinham
0 exame negativo; porém, ndo houve significancia estatistica para essas associagdes.

Entre os pacientes com ILTB, a média da contagem de hemécias se mostrou menor nesse
grupo de pacientes, com valores de 3,91 milhdes/mm?® (SD+0,27 milhdes/mm?) comparados a
média de 4,31 milhdes/mm? (SD+0,71 milhdes/mm?) para os pacientes que nio se tinham a
infeccdo; a média da contagem de plaquetas se mostrou maior no grupo de pacientes com ILTB,
com valores de 321,20 mil plaquetas/mm? (SD+267,18 plaquetas/mm?®) comparados a média de
217,87 mil plaquetas/mm?® (SD+66,82 plaquetas/mm?®); a média das dosagens de alanina
aminotransferase (ALT) foi menor e foi de 26,1 U/l (SDx16,88) comparado a 32,78 Ul/I
(SD£25,9); a média da dosagem de uréia sérica foi menor e foi de 22,47 mg/dl (SD%4,81)

comparados com 25,55 mg/dl (SD%9,45). Todas essas variaveis tiveram significancia

estatistica. A prevaléncia de sifilis foi menor em individuos EAS alterado (8,11%, comparados
a 18,89% que tinham o exame normal) e foi maior entre os com parasitologico de fezes positivo
(23,08% comparados com 14,91% que tinham o exame negativo; porém, nao houve
significancia estatistica para essas associagdes.

As médias das contagens de LT-CD4 e da CV (naqueles que ndo apresentavam niveis

viroldgicos indetectaveis) entre os grupos com ou sem as coinfecc¢des estudadas, nao
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apresentaram significancia estatistica, porém, entre os pacientes com infeccao pelo parasito
Toxoplasma gondii ou com ILTB os valores médios de CV foram menores que 0s ndo
infectados. Na contagem de LT-CD4, a média foi menor que os néo infectados quanto a
avaliacdo da exposicdo ao Treponema pallidum (Tabela 15).

Tabela 15. Associagdo das médias dos valores de LT-CD4 e de Carga Viral (CV) e
respectivos desvios padrdes com a prevaléncia da toxoplasmose e da sifilis em pacientes
HIV positivos acompanhados no SAE/CISLA, entre 2009 e 2015 em Teresina-Pl.

Exame Toxoplasmose Sifilis ILTB
complementar / Valor p Valor p Valor p
Co-infeccéo
LT-CD4 (/mm?) 548,45 (SD+282,56) 567,11 (SD+309,20) 564,94 (SD+300,70)
Nao p=0,52 p=0,37 p=0,84
Sim 573,96 (SD+307,76) 561,28 (SD+271,83) 646,15 (SD+290,32)
CV (copias/ml)
Né&o 69266,00 (SD+177531)  6807,78 (SD+18196,78)  8552,76 (SD+17487,59)
Sim 7495,12 (SD+17770) 64159,11(SD+166665,40) 875,25 (SD+944,23)
p=0,09 p=0,10 p=0,39

4.6. Fatores associados a infeccéo por Toxoplasma gondii, a sifilis e a ILTB nos pacientes HIV
positivos atendidos no CISLA, entre 2009 e 2015, Teresina-Pl.

A analise multivariada por regressao logistica demonstra que as variaveis idade maior
que 40 anos, auséncia de dependéncia quimica, auséncia de dislipidemia e de tuberculose ativa
permanecem associadas a positividade para toxoplasmose apds controle para as demais (Tabela
16).

Tabela 16. Fatores clinicos e epidemiologicos com respectivos valores de RO (IC 95%) e
valor p com a prevaléncia da toxoplasmose em pacientes HIV positivos acompanhados no
SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-Pl

Toxoplasmose Razéo 95% Coeficiente Valor p
Caracteristica de C.lL

Odds
Idade maior que 40 anos 3,556 1,2980-9,7457 1,2688 0,0136
(Sim/Nao)
Leucorréia (Sim/Néo) 554482 0,0000 >1.0E12 15,5284 0,9673

0,86

Diarréia por 1 més ou mais 0,489 0,1762 -1,3615 -0,7137 0,1712
(Sim/Nao)
Dependéncia Quimica 0,158 0,0355 -0,7032 -1,8453 0,0154
(Sim/N&o)
Dislipidemia (Sim/N4o) 0.206 0,0775 —0,5522 -1.5755 0,0017
Tuberculose ativa (Sim/N&o) 0,152 0,0244-0,9491 -1,8827 0,0438
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A analise multivariada por regressdo logistica demonstra que as varidveis renda mensal

menor que 1 SM, orientacdo sexual de HSH e presenca de esteatose hepatica permaneceram

associadas a positividade para sifilis apos controle para as demais (tabela 17).

A analise bivariada por regressao logistica demonstra que apenas a variavel fossa séptica

permanece associada a positividade para ILTB apds controle para as demais (tabela 18).

Tabela 17. Fatores clinicos e epidemiologicos, com respectivos valores de RO (IC 95%) e

valor p com a prevaléncia da sifilis em pacientes HIV positivos acompanhados no
SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-Pl.

Sifilis Razéo 95% Coeficiente Valor p
Caracteristica de Odds C.l.

Estado Civil 1,6096 0,5426-4,7750 0,4760 0,3910
(Solteiro/ndo solteiro)

Esteatose hepatica (Sim/N&o) 9,4806 1,1186-80,3557 2,2493 0,0391
Etilismo (Sim/Né&o) 1,8875 0,7398-4,8154 0,6352 0,1837
Raz&o de habitantes/comodo (até 0,4217 0,0994-1,7891 -0,8634 0,2416
2/mais de 2)

Numero de parceiros sexuais nos 4,0386 0,3749-43,5040 -1,4722 0,2497
Gltimos 10 anos (mais de 1/até 1)

Renda Mensal (Até um salario 0,2294 0,0755-0,6971 1,4722 0,0094
minimo/mais de um salario

minimo)

Género (Masculino/Feminino) 1,3596 0,3333-5,5465 0,3072 0,6685
Orientacao sexual (HSH/ndo HSH) 4,2826 1,3194-13,9011 4,2826 0,0155

Tabela 18. Fatores clinicos e epidemiologicos, com respectivos valores de RO (IC 95%) e

valor p com a prevaléncia da ILTB em pacientes HIV positivos acompanhados no
SAE/CISLA, entre 2009 e 2015, em Teresina-Pl.

ILTB Odds 95% Coefficient P-
Caracteristica Ratio C.l Value
Fossa séptica domiciliar 0,2266 0,0551-0,9323 -1,4847 | 10,0397
(Sim/Nao)

Perda ponderal 10% ou 0,2327 0,0487-1,1134 -1,4578 | 0,0679
mais (Sim/Né&o)
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5.Discussao

S&o heterogéneos os estudos sobre o género mais acometido na infec¢do pelo HIV.
Braga et al (2007) observaram frequéncias de infeccdo pelo HIV em 67% das mulheres;
predominio também encontrado por Domingos et al (2013) em populacBes africanas, que
mostraram 58% de frequéncia no sexo feminino. Em um estudo de incidéncia de tuberculose
com populacdo de pacientes HIV positivos semelhante a do Brasil, cerca da metade da
populacdo HIV positiva avaliada era do sexo feminino (Kall et al 2012), concordante com
Signorini et al (2007). No estudo realizado, a predominancia foi no sexo masculino que
acompanhou os dados de Rodriguez et al (2015), este com significancia estatistica, e 0os dados
do estudo de Rostami et al (2014), sendo de 94,6% neste ultimo. Alavi et al. (2013) estudaram
populacdes onde apenas uma paciente do sexo feminino era infectada pelo HIV. As diferencas
podem ser explicadas por diversos tipos de vieses epidemioldgicos, variacbes regionais,
distribuicGes censitérias de acordo com a localidade e com o tipo de populagéo estudada

A faixa etaria mais acometida foi a de 30 a 59 anos, seguindo a mesma tendéncia do
estudo africano, que obteve, respectivamente, nos intervalos de 31 a 40 anos e 41 a 50 anos,
34,3% e 21,1% (Domingos et al 2013); e do estudo de Kall et al (2012), onde 30% tinha faixa
etaria de 15 a 34 anos e 27% na faixa de 45 anos ou mais; j& o estudo de Rostami et al. (2014)
observou maior frequéncia em pessoas de maior idade, obtendo 41,7% na faixa de 40 a 49 anos
e 11,7% na de 50 a mais anos. A média de idade no estudo de Signorini et al. (2007) foi de 41
anos, semelhante aquela encontrada no presente trabalho, embora o ponto de corte inferior na
variavel etéria tenha sido diferente (13 anos no estudo de Signorini et al 2007); mesma
tendéncia em populagdes africanas soropositivas (Yallew et al 2012); em Brasilia, Distrito
Federal, Brasil (Souza et al 2014); e entre os dados de Rostami et al (2014) e de Alavi et al
(2013). Fatores culturais e comportamentais podem justificar essa diferenca entre as diversas
localidades avaliadas.

Para abati, Segurado (2014), 30,5% das mulheres descobriram a condicdo de
soropositividade no cuidado pré-natal, sendo o segundo motivo de testagem para o HIV,
condicgéo semelhante ao do presente estudo.

O estado marital foi diferente com o presente estudo, que mostrou percentual elevado
de pessoas que se declaravam solteiras e baixo de divorciadas, contrastando com o apontado no
estudo de Yallew et al (2012).

Sessenta e seis pacientes tinham 10 ou mais anos de estudos (49,25%; IC: 40,52%-



72

58,02%), porém somente 25,7% tinham concluido o ensino médio e 11,7% o ensino superior
no estudo de Signorini et al (2007). Para Guimaraes et al (2007), embora sua populacdo
estudada tivesse contribuicao total de pessoas da zona rural, teve predominio de escolaridade
de ensino fundamental (até 8 anos). O nivel de escolaridade mais elevado também néo foi
maioria para Rodriguez et al (2015) entre os chilenos e imigrantes desse pais infectados com
HIV. Considerando as disparidades entre a Etidpia, foi impressionante o percentual de
analfabetismo entre os pacientes estudados por Yallew et al (2012); 43,9%. Chama-se atencéo
para o estudo atual que apontou quase metade dos pacientes com escolaridade de 10 ou mais
anos. A predominancia de pacientes procedentes da zona urbana da capital Teresina,
possivelmente favoreceu melhores oportunidades de educacao.

Os fatores socioambientais, culturais e econdmicos caracteristicos de cada regido
determinam a dispersdo da infeccdo pelo HIV, como afirma Abati, Segurado (2015), em um
estudo com pacientes portadores do HIV no Estado do Pard. Embora o Estado do Piaui conte
com uma referéncia estadual para a atencdo aos portadores de HIV/aids, o servi¢co do CISLA
mostrou ainda a presenca de atendimentos de outras cidades do estado (2 pacientes) e do Estado
vizinho, o Maranhdo (3 pacientes). Dentre os pacientes residentes em Teresina, a maior
concentragédo foi no Centro da cidade e no Bairro Dirceu, este sendo o mais populoso, embora
a distribuicéo tenha sido heterogénea pelos bairros da cidade, semelhante ao ocorrido na cidade
de Santiago, no Chile, tanto em nativos e imigrantes que também identificou muitos pacientes
da regido central (Rodriguez et al 2015).

E cléssica a confirmac&o da pauperizacdo, feminizaco e interiorizacio da epidemia de
HIV/aids no Brasil (Guimarées et al 2007). Em virtude de grande parte da populacéo estar
concentrada na regido urbana e periurbana de Teresina, o presente estudo teve pequena
contribuicdo de pessoas residentes na zona rural. Na pesquisa qualitativa de Guimarées et al
(2007) ficou evidenciada a conviccdo da percepgdo da populacdo sobre a auséncia de
vulnerabilidade para pacientes da zona rural, a falta de conhecimento sobre a historia natural
da doenca, a migracdo para zonas urbanas a procura de oportunidades de negocios e empregos
sazonais aliados a agricultura. Essa busca de melhores oportunidades de emprego nas capitais
justifica essa dissociacao estatistica.

A infeccdo foi totalmente (Guimardes et al 2007) ou quase que exclusivamente atribuida
ao comportamento sexual de risco com relagcfes sexuais desprotegidas (Rodriguez et al 2015).
Apenas trés pacientes relataram uso do preservativo em todas as relagbes sexuais no nosso

estudo. Fatores de praticas comportamentais, acesso & informacao continuada, o uso abusivo de
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alcool e drogas ilicitas podem favorecer este cenario de ndo cobertura preventiva.

A prevaléncia de HIV entre os HSH é amplamente variavel nos diversos estudos em
localidades diferentes, sendo encontradas variacfes de 6,5% a 51% (Brignol et al 2015). A
orientacdo sexual heterossexual (embora a negacéo de contatos de HSH por medo da rotulacdo
de homossexualismo tenha sido evidente) e a multiplicidade de parceiros foi qualitativamente
avaliada por Guimardées et al (2007), representando na nossa casuistica 65,67% para 0s que se
declararam heterossexuais e apenas 12,69% tiveram até 1 parceiro nos ultimos 10 anos. Um
namero percentualmente menor de pacientes chilenos soropositivos para HIV mostrou
orientacdo sexual heterossexual (Rodriguez et al 2015). As crencas populares, o preconceito, 0
medo de declarar relacionamentos sexuais com homens (HSH), a preocupagdo com o impacto
da revelacdo da verdadeira orientacdo e até mesmo aspectos psicolégicos podem estar
envolvidos na heterogeneidade de dados apresentados nos diversos estudos.

Em que pesem as condi¢des de saneamento, consumo de dgua sem tratamento da Etiopia
serem desproporcionais ao Brasil, Yallew et al. (2012) mostraram dados alarmantes e que
deixam a desejar sobre 0s niumeros encontrados no presente estudo relativos a consumo de agua
tratada entre os pacientes HIV positivos, porém menores que os da populacdo estudada por
Harris et al (2009). As desigualdades socioeconémicas diferem de uma localidade para a outra
e 0 acesso a condi¢cdes minimamente adequadas de saneamento ainda é oportunidade para uma
pequena minoria, principalmente em regides com menos recursos financeiros.

Em um estudo de soroprevaléncia com populacgéo carceraria no Estado de Pernambuco,
Albuquerqgue et al. (2014) observaram associa¢do de soropositividade para o0 HIV com o uso de
drogas intravenosas (9,55: IC 2,51-36,3), relacGes sexuais homossexuais (5,19: IC 1,39-19,4),
transfusdo sanguinea previa (5,6: IC 1,5-20,9); todas se mantendo associadas de forma
independentes e apos regressao logistica.

O percentual de pacientes assintomaticos no presente estudo foi semelhante ao
encontrado na populacdo de chilenos e imigrantes (Rodriguez et al 2015). Trinta e trés por cento
dos pacientes com diagnostico sorologico por HIV tinham sinais e sintomas sugestivos de
infeccdo pelo HIV/aids. Pouco mais da metade dos pacientes apresentavam ao menos 1
condicdo definidora de aids pelo CDC ou contagens de LT-CD4 < 200 células/mm3 (Abati,
Segurado 2015), o que se mostrou em percentuais menores para Kall et al (2012),
correspondendo a 10,7%. Para Patroclo, Medronho (2007), 40% dos pacientes de comunidades
de favelas no Rio de Janeiro foram admitidos em estagios avancados. A depender do periodo
de tempo analisado, obteve-se percentuais de estagios mais avancgados da infeccao de até 57,4%,
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ocorrendo aumento dessa frequéncia nos periodos mais recentes de avaliacdo da infecgdo e
consequente reducdo do diagndstico nos estagios mais precoces da evolucao da infeccdo pelo
HIV, caindo de 36,4% para 25,1% (Abati, Segurado 2015). No nosso estudo, a maioria dos
pacientes tiveram durante algum momento do acompanhamento condi¢gdes associadas a
infeccdo pelo HIV ou definidoras de aids (IC95% 47,14%-64,53%). As frequéncias de
candidiase orofaringea e/ou esofagica e as pneumonias atipicas, presumivelmente
pneumocistose, foram semelhantes as do presente estudo, segundo Rodriguez et al (2015),
porém a perda ponderal no nosso estudo foi de 3 a 6 vezes maior; a linfadenomegalia, a
neurotoxoplasmose e a presenca previa de lesGes por herpes-zoster foi até 5 vezes maior.

A grande maioria da populagéo avaliada por Kalil et al (2012) foi de pacientes com LT-
CD4 maiores que 350 célulassrmm3, cerca de 67,7%; surpreendentemente, 67% dos pacientes
iranianos avaliados por Rostami et al (2014) tinham valores maiores que 500 células/mm3. A
média de contagem dos LT-CD4 no ultimo exame realizado observadas no presente estudo foi
maior do que nos estudos de Rodriguez et al (2015) e Souza et al (2014) e menor do que o
apresentado por Rostami et al (2014). O acesso ao diagndstico precoce e o uso regular da TARV
sdo os principais fatores que contribuem para essas diferencas.

A media de duragdo da TARV variou de 48 a 40 meses (p=0,352%) (Kalil et al 2012),
maior do que a média de duracdo da referida terapia no presente estudo. No estudo de Rodriguez
et al. (2015), cerca de 66%-83% dos pacientes estavam em uso de TARV. No presente estudo,
apenas dois pacientes (1,49%) nao faziam uso, por motivos de recusa temporéaria, fato
observado com os pacientes avaliados por Souza et al. (2014). Sabe-se que o MS do Brasil
(2013) recomenda TARV para todos os pacientes infectados pelo HIV, independente da
contagem de LT-CD4.

Em um estudo realizado no Chile, apenas um paciente teve positividade no
parasitologico de fezes, apresentando isolados de Strongyloides stercoralis, Blastocystis
hominis e Entamoeba histolytica (Rodriguez et al 2015), sendo maiores as prevaléncias e as
diversidades encontradas no nosso estudo.

A prevaléncia de anticorpos IgG para toxoplasmose tem relacdo direta com a incidéncia
da doenca na populagéo em geral e nas com maior vulnerabilidade. Situa-se entre 30 a 60%,
variando entre diferentes regides do Mundo. A positividade na sorologia anti-T.gondii IgG foi
de apenas 19,1% e de antigenemia de 5,3% em pacientes HIV positivos iranianos (Rostami et
al 2014). Em pacientes africanos HIV positivos foi de 46% no estudo de Domingos et al. (2013),

sendo encontrado prevaléncia geral maior entre os pacientes HIV atualmente estudados
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(67,16%: 1C95% 58,53%-75,03%) mostrando a importancia maior dessa co-infec¢do na capital
do Piaui. Mesmo em um grupo de pacientes com maior média de contagem de LT-CD4,
Rostami et al (2014), ndo encontraram tais prevaléncias. Para Walle et al. (2013), a prevaléncia
de 1gG variou de 87,4% para pacientes soropositivos e 70,29% em ndo infectados
imunocompetentes; adicionalmente, 10% dos soropositivos e 2,97 % dos néo infectados tinham
IgM positiva; e a positividade de ambas imunoglobulinas tiveram significancia estatistica nos
dois grupos. Para Alavi et al (2013), a prevaléncia da toxoplasmose variou de 73,8% entre
pacientes infectados para o HIV e 81% para os nao infectados. A exposi¢do costuma guardar
correlagdo com contatos com animais, especialmente o gato, as condi¢Oes de higiene e
saneamento e os cuidados com alimentos com falhas de lavagem dos vegetais e de preparo de
carne antes do consumo. Portanto, pode haver diferencas pelo grau de exposicdo em cada
localidade e grupo de pacientes.

A soropositividade para T.gondii foi mais frequente nas mulheres (64% comparados a
52,8%, OR = 1,3) e no grupo etario de 41 a 50 anos (30,4% comparados a 24,1%; OR 2,33),
porém ambos sem significancia estatistica (Domingos et al 2013). A faixa etaria de 40 a 49 anos
e de 50 a mais anos foram, respectivamente as que mais tiveram positividade para IgG anti-
T.gondii (Rostami et al 2014). Houve concordancia nessa associagao no presente estudo, sendo
72,09% nas mulheres e 64,84% nos homens (OR 0,71; IC 95% 0,32-1,57) mas com p =0,40 e
também maior predominio em individuos com mais de 40 anos (78%) do que nos mais jovens
(60,71%), este mostrando OR = 2,29 e significancia estatistica. A faixa etaria ndo teve
significancia estatistica no estudo de Rostami et al (2014) nos grupos de avaliacdo pelo IgG e
pela antigenemia. Espera-se que quanto maior a faixa etaria mais tempo de exposic¢do se obtém
para aumentar a prevaléncia da toxoplasmose.

A fonte de infeccdo por Toxoplasma gondii pode variar entre 0s grupos étnicos e
localizagbes geogréficas. O contato com animais representou apenas 35,82% dos pacientes
(33,33% com gatos e 85,42% com cées), sendo importante a semelhanca desse fator em estudo,
com o mesmo fator no estudo africano, obtendo-se 83% de relato de auséncia de cria¢do de cdo
ou gato (Domingos et al 2013). A criacdo de cées e gatos foi a situacdo mais significantemente
associada a presenca de infeccdo por T.gondii (55.9% de prevaléncia para a ocorréncia de
criagdo comparados a 9,1% de prevaléncia na auséncia; OR=6,18; p<0,001) no estudo de
Domingos et al (2013). O consumo de carne com preparo inadequado ou ausente representou
21,43% no nosso estudo. Para Walle et al, o contato com gatos foi de 69.9% e o consumo de

carne crua ou malcozida, de 83.5% mostrando significancia estatistica para ambos em pacientes
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HIV positivos com 1gG reagente e mantendo a associa¢do na regressdo multivariavel. O contato
com animais e especificamente com cées e gatos ndo mostraram significancia estatistica e
diferencas tdo importantes entre os dois grupos (com e sem toxoplasmose) no nosso estudo.
Nivel educacional, consumo de frutas ou vegetais mal lavados, ambiente rural ou urbano de
residéncia, sexo, idade e transfusdo sanguinea ndo mostraram significancia estatistica no estudo
de Walle et al (2013) e, exceto a idade, mostraram auséncia de significancia estatistica para a
associacdo nos pacientes HIV positivos. Essa falta de associacdo entre esses dois fatores pode
ser justificada por vieses estatisticos no estudo atual, pois nenhum item relacionado a
transmissao teve associacao estatistica.

Entre os pacientes usuarios de drogas ilicitas, as prevaléncias estdo entre 49,7% (Mohraz
et al) e 73.8% (Alavi et al 2013). A do nosso estudo foi semelhante ao ultimo autor citado,
porém ndo mostrou no presente trabalho significancia estatistica; o observado para a auséncia
da condicéo de dependéncia quimica foi mais frequente, com significancia estatistica. A baixa
condigdo de saude, a pobreza, o baixo estado nutricional e talvez outras vias de transmissao
para a toxoplasmose podem explicar o maior risco de transmissdo em pacientes HIV positivos
usudrios de drogas. Embora pare¢cam ainda incertas, as raz0es para essas diferencas encontradas
podem estar relacionadas a variacdes geograficas, socioecondmicas e de estilo de vida (Alavi
etal 2013). A presenca de leucorréia; e as auséncias de diarréia, de dislipidemia e de tuberculose
ativa tiveram associa¢do com a soropositividade para IgG anti-T.gondii no presente trabalho e
com significancia estatistica. Apenas a idade maior que 40 anos e as auséncias destas
manifestacdes clinicas concomitantes mantiveram a associacdo na analise multivariavel. O grau
de imunossupressdo traduzido clinicamente pela presenca dessas afec¢des clinicas ou o efeito
a longo prazo dos ARV sobre a dislipidemia podem ajudar a justificar um possivel menor
sororeatividade diretamente proporcionais.

A sifilis é a principal DST associada ao HIV, especialmente em HSH. Nos EUA,
correspondeu a cerca de 25% dos casos (Signorini et al 2007) e entre 10-15% no Chile em
pacientes HIV positivos (Rodriguez et al 2015). Na amostra obtida por Signorini et al (2007),
apenas 2,2% dos pacientes tinha titulos de VDRL maiores que 1 para 16, porém o ponto de
corte de presente estudo permitiu a inclusdo de menores valores, obtendo-se 26,12% de
positividade (IC 95%: 18,92%-34,41%). Esse fato também pode ter alterado as prevaléncias,
porém igualmente houve correlacdo de significancia estatistica com a maior prevaléncia no
sexo masculino (OR 3,70; 1,33-10,46) e entre os HSM (OR 6,33; 2,73-14,66). Encontrou-se
risco elevado para o sexo masculino: OR de 2,5 (0,71- 8,5); e entre os homossexuais 2,9 (1,1-
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7,7) (Signorini et al 2007). Nosso estudo incluiu adicionalmente na varidvel HSH, os bissexuais.
Tal fator também concordou nos dois estudos em relacdo a significancia da associacdo
estatistica na analise multivariada para os homossexuais do sexo masculino (Signorini et al
2007), embora a renda mensal de até 1 salario minimo e a esteatose hepatica permaneceram
associadas na regressdo logistica no nosso estudo.

A escolaridade, a idade e a contagem de LT-CD4 e de CV coincidiram na ndo
observancia de diferencas e de significancia estatistica com o estudo de Signorini et al (2007),
porém no nosso estudo, observou-se maior prevaléncia em pacientes com escolaridade de até 5
anos, embora com p>0,05.

Devido ao fato de que a sifilis pode ter uma evolugdo mais rapida e mais agressiva nos
pacientes portadores do HIV é fundamental que o diagndstico dessa co-infec¢do seja feito o
mais precoce possivel com a realizacdo de um rastreamento inicial, através do VDRL de todos
0s pacientes em acompanhamento (Signorini et al 2007).

A prevaléncia de sifilis na populacdo de HSH estd aumentando nos dltimos tempos,
podendo ser encontradas taxas acima de 30% em alguns estudos (Brignol et al 2015). Além
disso, considerando-se que a co-infeccdo com outras DST, especialmente sifilis, aumenta a
chance de transmisséo do HIV e que muitos dos pacientes portadores do HIV continuam
mantendo relaces sexuais desprotegidas, o diagndstico precoce desta co-infecgdo, em Ultima
andlise, além de reduzir a chance de transmissdo de sifilis também reduz a chance de
transmissdo do HIV (Signorini et al 2007). Em nossa casuistica, a prevaléncia entre HSH foi de
50%, com significancia estatistica. Os aspectos socioculturais, politico-institucionais, as
caracteristicas individuais, experiéncias, interacdes, subjetividades, e trajetorias pessoais, bem
como as caracteristicas das redes sociais nas quais os individuos estdo inseridos sao explicacdes
para essa associagao entre sifilis e HSH e as variacfes de prevaléncia encontradas (Brignol et
al 2015).

Na fase secundaria ocorre invasdo por granulomas miliares hepaticos e na terciaria
podem ocorrer lesdes gomosas no 6rgdo. Em muitos individuos, o alcool determina acimulo
de gordura no figado, com ou sem alteragdes funcionais; pode ainda induzir a hepatite alcodlica
e a cirrose, normalmente com distarbios funcionais (Borini 1993).

N&o houve diferencas significativas num grupo de pacientes com disturbios
psiquiatricos sem referéncias ao status sorologico para HIV, entre as prevaléncias de sifilis nos
etilistas e nos nao etilistas. Entre os solteiros, houve uma menor prevaléncia de sifilis do que

nos outros estados civis (Borini 1993), fatos que foram contrarios ao observado na populacéo
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HIV positiva aqui estudada, onde foi mais prevalente naquele estado civil (OR=3,17; 1,31-7,67)
e nos etilistas (OR= 2,27; 1,03-4,97), ambos com significancia estatistica, porém nenhum com
associacdo na analise multivariavel.

As varidveis renda mensal, orientacdo sexual e esteatose hepatica permaneceram
associadas a positividade para sifilis apds controle para as demais.

Albuquerque et al (2014), encontrou associacdo com a soroprevaléncia para sifilis e a
pratica de relacfes sexuais homossexuais (5,81: 2,71-12,4), passado de DST prévia (1,91: 0,96-
3,8) e auséncia de uso de preservativo nas relacdes sexuais (0,45: 0,21-0,99).

Mamoojee et al. 2012 ndo encontrou diferencas estatisticas significativas para as
variaveis idade, género, média de contagem de LT-CD4, estdgio de progressdo clinica da
infeccdo pelo HIV (WHO), frequéncia de pacientes em uso de TARV, estado civil, nivel de
escolaridade; porém observou discreto predominio de indice de massa corporea (IMC) menores
em pacientes co-infectados HIV/sifilis, comparado aos soropositivos monoinfectados.

O MS do Brasil (2012), recomenda o TCT como Unica ferramenta diagndstica para
triagem de ILTB (Kall et al 2012). Em adultos imunocompetentes, 0 IGRA ndo tem sido
considerado custo-efetivo pelo MS do Brasil (Souza et al 2014). A exclusdo de doenca ativa
ainda ¢ feita pelo rastreio de sintomatologia, achados radioldgicos e exames de bacteriologia
quando necessarios; porém, em estudos em outros paises, ainda € alta a taxa de deteccdo de
tuberculose ativa em portadores assintomaticos do HIV e os achados radiolégicos da
tuberculose podem ser atipicos ou de apresentacdo pulmonar normal em 14-23% dos pacientes
com cultura de secrecdes respiratdrias positivas para Mtb (Kall et al 2012).

A prevaléncia em torno de 10% para LITB (Kall et al 2012) foi de apenas dois tercos da
encontrada atualmente; Para Souza et al (2014), usando o IGRA e o TCT, foi obtido 6% de
ILTB; quanto a prevaléncia de doenca ativa, esta foi de apenas 0,6% (Kall et al 2012), entre
1,1%-2,3% (Rodriguez et al 2015) e muito superior na nossa avaliacdo (5,22%). O fator sexo
mostrou predominio no sexo feminino e sem diferencas de prevaléncia entre os grupos com e
sem ILTB. A idade ndo mostrou diferencas entre os grupos com e sem ILTB (Kall et al 2012).
Nenhuma das varidveis acima descritas teve significAncia estatistica e diferencas entre
prevaléncias, exceto a cor ou raga negra que foi mais prevalente nos pacientes ndo negros no
estudo atual. A cor-raca negra teve maior positividade ao IGRA comparados com 0s ndo negros,
porém nao foi fator preditor importante da associagdo de variaveis por regressdo logistica (Kall
etal 2012). No ponto de corte de Souza et al (2014), adotando-se 1 SM, mesmo critério utilizado
no nosso estudo, a renda ndo mostrou associagdo com ILTB. Souza et al (2014) encontrou 100%
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de pacientes com ILTB com escolaridade menor que 9 anos; embora tivéssemos menor
percentual de prevaléncia de ILTB em pacientes com escolaridade de mais de 5 anos, esse fator
ndo teve significancia estatistica no nosso estudo. Em similaridade, variaveis também utilizadas
por nds ndo tiveram importancia estatistica: etilismo, tabagismo, vacinagdo com BCG prévios
e contato com casos de tuberculose (Souza et al 2014). As variaveis com associagao estatistica
significativa no nosso estudo foram auséncia de fossa séptica e auséncia de perda ponderal de
10% ou mais. A auséncia de sintomatologia para doenca ativa é critério para ILTB, o0 que
justifica a associacdo com a perda ponderal. Apenas a auséncia de fossa séptica permaneceu
associada apds a regressdo bivariavel, fato que pode estar justificado pela maior prevaléncia de
ILTB com condicGes socioeconémicas.
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6. Conclus6es

e Entre os pacientes estudados, predominam homens, solteiros, com idade entre 30 e 59
anos, com nivel médio de escolaridade e renda de até 2 salarios minimos. Também se
conclui um predominio de pacientes que tém ou ja tiveram condicdes relacionadas ou
associadas a infeccéo pelo hiv/aids e com outras comorbidades ndo relacionadas. Houve
tempos médios de diagndstico da infeccdo pelo hiv e de exposicdo aos ARV
prolongados. As médias da frequéncia de pacientes com CV indetectavel e de contagens
de LT-CD4 tambem foram elevadas.

¢ A heterogeneidade das caracteristicas epidemioldgicas, clinicas e laboratoriais também
foram evidenciadas com relacdo a outros estudos.

e A sifilis, a toxoplasmose e a tuberculose sdo coinfeccbes frequentes no grupo de
pacientes estudado.

e A toxoplasmose esteve associada a pacientes com idades acima de 40 anos e com
auséncia de dependéncia quimica, dislipidemia e de tuberculose ativa.

e Asifilis esteve associada a presenca de esteatose hepética, a renda mensal de até 1 SM
e ao comportamento sexual de relacBes sexuais entre pessoas do sexo masculino.

e A tuberculose latente esteve associada a auséncia de fossa séptica nos domicilios.

e Alguns fatores associados as trés doencas estudadas nos pacientes hiv-positivos
mostraram-se relacionados a transmissdo, porém outros relacionaram-se a aspectos

culturais ou a imunossupressao provocada pelo hiv.
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7. Perspectivas

A ampliacdo do estudo para um maior nimero de pacientes e a realizacdo de um estudo
longitudinal, do tipo caso-controle, pode permitir uma melhor caracterizacdo dos fatores
associados a sifilis, a toxoplasmose e a tuberculose em pacientes com hiv/aids. Outro aspecto
a ser ressaltado € a possibilidade de intervencdo em estudos posteriores onde as ferramentas
mais modernas para a pesquisa da infeccdo por Toxoplasma gondii, da sifilis e da ILTB possam
permitir uma maior sensibilidade e especificidade para o calculo da prevaléncia e avaliacdo das

associagoes.
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Apéndice A

TERMO DE COMPROMISSO DE UTILIZACAO DE DADOS — TCUD

Eu , Maria do Amparo Salmito (pesquisador responsavel), Carlos Gilvan Nunes de Carvalho
(pesquisador participante) e Filipe Anibal Carvalho Costa (pesquisador participante) abaixo
assinado(s), pesquisador(es) envolvido(s) no projeto de titulo: “Fatores clinicos e
epidemioldgicos associados as soroprevaléncias de sifilis, citomegalovirus, toxoplasmose e
tuberculose latente em pacientes com HIV em um ambulatorio especializado no Piaui”,
nos comprometemos a manter a confidencialidade sobre os dados coletados nos arquivos
(prontuarios) do Centro Integrado em Saude Lineu Araujo/ Servico de Atencdo Especializada
em DST/AIDS, bem como a privacidade de seus contetdos, como preconizam os Documentos
Internacionais e a Resolugdo CNS n° 466/2012 do Conselho Nacional de Saude.

Informamos que os dados a serem coletados dizem respeito a associa¢do aos fatores sociais,
epidemioldgicos e clinicos associados a positividade sorolégica e do Teste Cutaneo
Tuberculinico em pacientes HIV positivos ocorridos durante todo o periodo de

acompanhamento no servi¢o ambulatorial, a serem coletados de Maio a Julho de 2015.

Teresina, de de 2015.

Maria do Amparo Salmito

Pesquisadora responsavel (coorientadora da dissertacao)
RG: 70.693 SSP-PI

Felipe Anibal Carvalho Costa

Pesquisador Assistente (orientador da dissertacéo)
CPF: 024471867-97

Carlos Gilvan Nunes de Carvalho

Pesquisador Assistente (aluno e autor da dissertacao)
RG: 1.411.604 SSP-PI
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Apéndice B

Ficha Individual de Avaliacao Clinico-Epidemioldgica de Pacientes HIV

Servico de Atendimento Ambulatorial Especializado SAE/CISLA Teresina/Pl.

Data da coleta:

Registro:

1. Variaveis Sociais:

1.1. Sexo: () Masculino () Feminino

1.2. Gestante: () Sim () Nao () N&o se aplica

1.3. Idade (em anos completos):

1.4. Cor/raga: () Branco () Pardo () Negro () Indigena () Outro

1.5. Tempo de estudo (em anos completos):

1.6. Renda (em salario minimo):

1.7. Estado Civil: () solteiro () casado () unido ndo oficializada () unido estavel ()

divorciado/separado () viluvo

2. Variaveis epidemioldgicas:

2.1. Residéncia/ estado e cidade:

2.2. Bairro de Residéncia:

2.3. Institucionalizado: () sim () ndo () morador de rua
2.4. Zona de Residéncia: () Urbana () Rural

2.5. Razdo habitantes/comodos:

2.6. Fossa Séptica: () Sim () Nao

2.7. Rede de esgoto: () Sim () Néo

2.8. Tratamento da agua para consumo: () sim () ndo
2.9. Coleta de lixo: () sim () ndo

2.10. Etilismo: () sim () nédo

2.11. Uso de drogas ilicitas: () sim () nao

2.12. Tabagismo: () Sim () ndo



2.13.

2.14.
2.15.
2.16.
2.17.
2.18.
2.19.
2.20.
2.21.
2.22.
2.23.
2.24.
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Contato com animais () sim () ndo
2.13.1. Tipo: ( ) céo ( )Gato ( ) outros

Contato com portadores de tuberculose: () sim () ndo

Orientacdo sexual: () bissexual () homossexual () heterossexual

Uso de preservativo em todas as relagdes sexuais: () sim () ndo
NuUmero médio de parceiros nos ultimos 10 anos:

Lavagem dos alimentos para o consumo: () sim () néo

Coccéo, cozimento e preparo adequado dos alimentos: () sim () néo
Uso de medicamentos imunossupressores: () sim () ndo

Transfusdo sanguinea previa: () sim () ndo

Transplante de 6rgaos ou tecidos: () sim () ndo
Radioterapia/quimioterapia previa ou atual: () sim () ndo

Presenca de cicatriz de BCG: () sim () néo

3. Condicdes Clinicas Pregressas relacionadas ao HIV/AIDS: () N&o () Sim

3.1.Tipos:

4. Comorbidades atuais associadas: () sim () ndo

4.1.1. Tipo:

5. Condicoes clinicas atuais:

5.1. Assintomatico: () sim () ndo

5.2. Tipos:

6. Exames complementares:

6.1. Hemacias

6.2. Hemoglobina
6.3. VGM

6.4. Leucocitos (valor absoluto)

6.4. Linfocitos (Valor absoluto)

6.6. Plagquetas
6.7. ALT
6.8. AST

6.9. Glicemia
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6.10. Uréia

6.11. Creatinina

6.12. Colesterol Total

6.13. Triglicerideos

6.14. Sumario de Urina: () Normal () Alterado

6.15. Parasitologico de Fezes: () Negativo () Positivo
6.15.1. Agente(s) etiolégico(s):

7. Tempo de diagnostico da infeccédo por HIV (em meses):
8. Ultima Carga Viral: ( ) ndo detectavel (copias/ml)

9. Ultima contagem de linfdcitos T-CD4:

10. Tempo de uso de antirretrovirais:

11. Esquema antirretroviral atual:

12. Troca de esquema ARV: () sim () nédo
12.1. ARV(s) trocado(s):
12.2. Motivo(s) da(s) troca(s):
13. Falha terapéutica atual ou pregressa: ( ) sim ( ) ndo

14. Uso prévio ou atual de profilaxia para Infec¢des Oportunistas: () Sim () Nao
15. Exames Soroldgicos e TCT:
15.1. VDRL () ndo reagente () reagente / ( ) sifilis
15.2. Toxoplasmose IgG: () ndo reagente () reagente/ ( ) Toxoplasmose
15.3. TCT (valor da enduragdo em mm):

16. Confirmacao de tuberculose latente: () sim () ndo () tuberculose ativa



