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Sobrevida de pacientes com AIDS e coinfec¢ao pelo bacilo
da tuberculose nas regioes Sul e Sudeste do Brasil

Survival of patients with AIDS and co-infection with the
tuberculosis bacillus in the South and Southeast regions of Brazil

Abstract The study investigates the survival of
patients with co-infection AIDS-TB through a re-
trospective study of a cohort of individuals aged
13 or more and the diagnosis of AIDS reported
in the years 1998-99 and following 10 years. Of
the 2,091 AIDS cases, 517 (24.7%) had positive
diagnosis for tuberculosis, and 379 (73.3%) were
male. The risk among co-infected patients was
1,65 times the not co-infected. Have been com-
pared the exposed and non-exposed through the
Kaplan-Meier and Cox method. The variables as-
sociated with longer survival were: female gender
(HR = 0.63), educational level > eight years (HR
=0.52), CD4 diagnostic criteria (HR = 0.64); and
shorter survival: age > 60 years (HR = 2.33), no
use of HAART (HR = 8.62), no investigation to
Hepatitis B (HR = 2.44) and opportunistic in-
fections > two (HR = 1.97). The average survival
rate, related to TB infection was 69 months for the
Southeast region and 73 months for the South.
AIDS and tuberculosis require monitoring and
treatment adherence and they are markers of the
quality of care and survival of patients in Brazil.

Key words AIDS, Survival analysis, Tuberculosis

Resumo O presente estudo buscou analisar a
sobrevida de pacientes com a coinfeccdo AIDS-
Tuberculose por meio de um estudo de coorte re-
trospectivo de individuos com 13 anos ou mais e
diagnéstico de AIDS notificados nos anos de 1998-
99 e seguimento de 10 anos. Dos 2.091 casos de
AIDS, 517 (24,7%) tinham diagnéstico positivo
para tuberculose, sendo 379 (73,3%) masculinos.
O risco entre os coinfectados foi 1,65 vezes 0s nao
coinfectados. As varidveis associadas a maior so-
brevida foram: sexo feminino (HR = 0,63), esco-
laridade > oito anos (HR = 0,52), critério diag-
ndstico CD4 (HR = 0,64); e a menor sobrevida:
faixa etdria > 60 anos (HR = 2,33), ndo uso de
ARV (HR = 8,62), nao investigagdo para hepatite
B (HR = 2,44) e doengas oportunistas (> duas)
(HR = 1,97). A sobrevivéncia acumulada foi de
71% nos nao coinfectados e 62% nos coinfectados
na regido Sul e de 74% e 58%, respectivamente,
na regido Sudeste, 60 meses apds o diagndstico de
AIDS. A AIDS e a Tuberculose exigem acompa-
nhamento e adesdo ao tratamento e sdo marca-
dores da atencdo a satide e da sobrevivéncia dos
pacientes no Brasil.

Palavras-chave AIDS, Andlise de sobrevida, Tu-
berculose
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Introducao

A sobrevida e a evolu¢dao do quadro clinico-la-
boratorial de pacientes com AIDS melhoraram
consideravelmente apds o inicio da disponibili-
za¢do da terapia antirretroviral de alto impacto
(HAART) pelo Ministério da Satde a partir de
1996. Além disso, observa-se redu¢dao no ndme-
ro de internagdes de pessoas vivendo com HIV/
AIDS, diminui¢do de infecgdes oportunistas e
aumento de doengas crdnicas, como as hepdticas,
as cardiovasculares, as renais, entre outras'”.

Apesar do impacto positivo na sobrevida dos
pacientes, a falta de acesso a medicagdo, aos ser-
vigos de satude — principalmente os de assisténcia
especializada — e as dificuldades referentes a ade-
sdo ao tratamento ainda causam impacto nega-
tivo na evolug¢do dos casos, sendo influenciados
pela situagdo socioeconémica®’. Além dos fato-
res sociais e médico-assistenciais também se as-
sociam ao prognoéstico da AIDS a ocorréncia de
infec¢bes oportunistas, entre elas a tuberculose e
as comorbidades.

O estudo da sobrevida de pessoas com AIDS ¢é
uma das formas de avaliar a situacao de epidemia,
particularmente o impacto de medidas e politicas
de intervenc¢do. Em coorte de pacientes da regiao
Sul e Sudeste diagnosticados em 1998 e 1999, re-
gistrou-se que 59,4% dos adultos sobreviveram
108 meses?. Estas estimativas foram maiores que a
encontrada em estudo nacional de pacientes no-
tificados em 1996 com sobrevida média de 58 me-
ses’ e ainda maior se comparada com a sobrevida
de 5,1 meses estimados no inicio da epidemia, de
1982 a 1989, anterior a terapia antirretroviral®.

Os casos de coinfec¢do AIDS-Tuberculose
sao frequentemente descritos em vdrias partes
do mundo?’, particularmente em regides com alta
prevaléncia da tuberculose atingindo principal-
mente os segmentos marginalizados e empobre-
cidos da sociedade'®!.

O Brasil apresentou em 2013 o maior nu-
mero de casos de tuberculose da América Lati-
na. Embora se observe tendéncia de diminuicao
da morbidade e mortalidade por tuberculose, o
pais'*!* apresentou incidéncia de 46 casos por
100.000 habitantes naquele ano*.

E possivel considerar que a pandemia da
AIDS produziu um grande impacto na epide-
miologia da tuberculose. A coinfecgdo é preo-
cupante quando se tem presente que o HIV é o
maior fator de risco para o desenvolvimento da
tuberculose!®'®, doenca ainda ndo controlada
em paises em desenvolvimento mesmo havendo
meios para o diagndstico e a cura.

Entre as doengas associadas com a AIDS, a
tuberculose tem particular importincia porque é
contagiosa, tratdvel e, frequentemente, uma das
primeiras manifestacoes clinicas da deficiéncia
imunoldgica. Mantém-se como uma das princi-
pais doengas definidoras de AIDS, tendo ultra-
passado a pneumonia por Pneumocystis jiroveci
em 2001".

Ha no Brasil grandes diferencas na incidéncia
e mortalidade da tuberculose, particularmente
mais elevada em regides com maiores prevalén-
cias da infecgdo pelo HIV'®". Além disso, a coin-
feccao AIDS-Tuberculose é identificada como
fator associado a internagdo de casos de tuber-
culose®. Outras varidveis tém sido consideradas
para a compreensdo do progndstico da coinfec-
¢do, particularmente os niveis de CD4 em outras
partes do mundo'*2122,

A tuberculose é uma doenca de alta preva-
léncia no Brasil, porém sdo poucos os estudos de
base populacional sobre os fatores associados a
sobrevida de pacientes com a coinfecgdo e de seu
impacto na mortalidade®>-.

O objetivo deste estudo foi analisar o tem-
po de sobrevida de pacientes com a coinfec¢ao
AIDS-Tuberculose segundo caracteristicas so-
ciodemogrificas, epidemioldgicas, clinicas e de
utilizacdo de servigos de satide nas regides Sul e
Sudeste do Brasil.

Método

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo
de amostra de prontudrios de individuos com 13
anos ou mais com diagnostico de AIDS, notifica-
dos no Sistema de Informacao de Agravos de No-
tificagdo (SINAN) nos anos de 1998 e 1999 com
seguimento de 10 anos.

As regides de estudo foram Sul e Sudeste,
as quais apresentam populacio de 29.016.114
e 85.115.623 habitantes e &rea territorial de
576.773,368 km? e 924.616,968 km?, respecti-
vamente®. A coorte estudada foi formada por
sorteio de municipios das regides onde houve
notificagdo de mais de 40 casos no ano, distribui-
dos em 33 e 90 municipios, respectivamente, nas
regides Sul e Sudeste?.

Como critério de inclusdo no estudo destaca-
se a confirmagdo do caso segundo defini¢ao vi-
gente do Ministério da Saude na ocasido da pes-
quisa, isto é, o Center for Disease Control (CDC)
adaptado, Rio de Janeiro/Caracas, Critério Ex-
cepcional CDC, Critério Excepcional Obito, Cri-
tério Excepcional de uso de antirretroviral (ARC)



+ Obito e a contagem de células T-CD4 (menos
de 350/mm® independente dos sintomas)?”. A
observagdo destes critérios foi checada durante a
analise de prontudrios.

Foram excluidos da investigagdo as notifica-
¢des de AIDS de gestantes, casos cujo critério de
defini¢do foi o 6bito em menos de sete dias, casos
diagnosticados pela primeira vez por ocasido da
morte, critério ARC + ébito e o critério ignorado.

Foram identificados 29.600 e 8.979 casos,
distribuidos por 90 e 33 municipios na regiao
Sudeste e Sul, respectivamente. Os tamanhos de
amostra planejados para as regides Sudeste e Sul
foram de 1.484 e 898 pacientes. Esses niimeros
permitiriam considerar estatisticamente signifi-
cantes diferencas de 5 e 9 meses de sobrevida me-
diana entre grupos a serem comparados em cada
regido. Optou-se em utilizar partilha desigual da
amostra pelos estratos (regides) para diminuir as
diferencas entre suas fragoes de amostragem?.

Em cada regido foi utilizada amostragem por
conglomerados em dois estdgios: municipios (ou
grupos de municipios) e pacientes. O sorteio das
unidades primdrias de amostragem foi feito com
probabilidade proporcional ao nimero de notifi-
cag¢des. Os municipios que ndo tinham o nimero
minimo de notificagdes foram agrupados a ou-
tros maiores.

As fracdes de amostragem foram de 1/13,369
para a regido Sudeste e de 1/6,873 para a regiao
Sul, tendo sido sorteados 18 unidades primadrias
de amostragem no Sudeste e 10 no Sul, corres-
pondentes a 14 e 9 municipios, respectivamente.
Para compensar as diferentes probabilidades de
selecdo utilizadas nas regides, os dados coletados
foram ponderados, sendo que o peso para cada
paciente foi dado pelo inverso da fragdo de amos-
tragem da regido a que pertencia.

A anilise dos prontudrios permitiu o regis-
tro das varidveis sociodemograficas: cor referida,
escolaridade em anos, faixa etdria; epidemiol6gi-
cas: categoria de exposi¢ao ao HIV, pritica sexual,
numero de parceiros. Também foram utilizadas
varidveis clinicas como presenca de comorbida-
des, utiliza¢do regular de terapia antirretroviral,
critério de definicdo de AIDS, diagnéstico de
algum tipo de cancer, doengas oportunistas. Al-
gumas varidveis relacionadas com a utiliza¢ao e
o seguimento clinico dos pacientes: presenga de
equipe multiprofissional, além do enfermeiro e
médico, coleta de marcadores soroldgicos para
hepatites B, profilaxia para tuberculose e pneu-
monia por Preurmocystis jiroveci, no servigo onde
o paciente foi acompanhado.

Os casos foram classificados segundo a pre-
senca do diagndstico de tuberculose de todas

as formas clinicas. Para o célculo de sobrevida
foram consideradas as datas do diagndstico de
AIDS, a data do 6bito (falha), o abandono do se-
guimento (censura) e o término do estudo (cen-
sura programada)®.

As informagdes foram coletadas por profis-
sionais de satde (enfermeiros e médicos) vin-
culados aos servigos onde os pacientes eram
seguidos. A informagdo foi checada por coor-
denadores de campo da pesquisa e revistas pela
equipe de pesquisadores quanto aos critérios de
inclusdo, critérios diagndsticos e consisténcias
dos dados de interesse no estudo.

Ap6s compilagdo das informagdes, elabora-
¢30 do banco de dados e corre¢ao de inconsistén-
cias, o banco foi explorado quanto a sobrevida de
pacientes com a coinfecgao AIDS-Tuberculose e
covaridveis de interesse possivelmente associadas
a mortalidade.

Inicialmente foram comparados os casos
com ou sem o desfecho 6bito, entre os grupos de
coinfectados e sem a coinfecgdo. O coeficiente de
letalidade na populagdo estudada foi estimado
tomando-se como numerador os 6bitos e como
denominador, o total de individuos no inicio das
coortes de coinfectados e sem a coinfec¢do segui-
dos no estudo®. Foram utilizados testes de asso-
ciagdo qui-quadrado de Pearson e o teste exato de
Fisher, quando necessario, com significancia de
5%. Para a anilise de sobrevida foi considerada
como varidvel resposta o tempo decorrido da no-
tificagdo de AIDS até o evento 6bito ou abando-
no, ou final do estudo, sendo as demais varidveis
preditoras.

Ap6s verificagdo de proporcionalidade das
varidveis selecionadas por meio do teste de “Log
menos Log”, a andlise das curvas de sobrevida foi
realizada utilizando-se o método Kaplan-Meier e
teste de Log-rank?, com nivel de significancia de
5%, com a probabilidade acumulada de sobrevi-
da em meses, segundo cada varidvel de interesse.
Para calcular a razdo de riscos ou hazard ratio
(HR) foi utilizada a andalise de Mantel Hanzel.
Ap6s andlise univariada, foi ajustado o modelo
de regressao multipla de Cox ou modelo de ris-
cos proporcionais, com intervalo de confianga de
95%. Teve-se como pressuposto que o HR para
uma varidvel independente seja proporcional
no decorrer do tempo?, permitindo assim, a in-
clus@o de varias covaridveis simultaneamente na
modelagem do tempo de sobrevida®.

Para todos os testes de comparacdo e analise
de sobrevida foram ignoradas todas as categorias
“sem informacdo” de todas as varidveis do estu-
do. Para o calculo de sobrevida segundo a cor
referida foram comparados brancos com preto/
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pardos, ignorando outras categorias referidas de-
vido ao pequeno numero de individuos. Como
existiam pacientes com mais de um tipo de tu-
berculose diagnosticada, foram consideradas as
formas mais graves para o célculo das curvas de
sobrevida por forma clinica da doenga.

Foram utilizados os programas de computador
Microsoft Excel 2013 e o Software IBM SPSS Statis-
tics 21 para Windows para a andlise estatistica.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Centro de Referéncia e Treina-
mento em DST/Aids da Secretaria de Estado da
Satide de Sao Paulo e pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Unicamp — Campus Campinas.

Resultados

Dos 2.091 casos de AIDS em maiores de 13 anos
estudados, 517 (24,7%) tinham diagndstico de
tuberculose com pelo menos uma das formas
clinicas de infec¢do, sendo 379 (73,3%) do sexo
masculino. A relagio homem/mulher foi de 2,7:1
entre os coinfectados e de 1,6:1 entre os sem a
coinfec¢do. Observa-se maior percentual de ébi-
tos entre os pacientes que apresentaram pelo me-
nos uma forma clinica de tuberculose (Tabela 1).

Quanto a faixa etdria, embora a maioria dos
casos tinha entre 26 e 39 anos no momento do
diagnostico, ndo se verificou diferenca entre os
sem e 0s com a coinfec¢do por tuberculose (Ta-
bela 1).

Em rela¢do a cor referida, comparando-se
brancos e pretos/pardos houve maior propor-
¢do de brancos entre os nido coinfectados, 853
(54,2%) (p < 0,001). Diferencas significativas
foram verificadas com maior propor¢io de mu-
lheres, escolaridade maior que oito anos, trans-
missdo sexual e pratica homossexual entre os
individuos sem a coinfec¢ao AIDS-Tuberculose
(Tabela 1).

A Tabela 2 apresenta algumas varidveis cli-
nicas e de utilizagdo dos servigos de satde. Ob-
servou-se que a propor¢ao de pessoas que fazia
uso regular de antirretroviral (ARV) foi alta em
ambos os grupos, maior que 85%. Em relagdo ao
critério diagnodstico de AIDS por contagem CD4
o percentual entre os coinfectados 203 (39,3%)
foi menor que entre os sem a coinfeccio AIDS-
Tuberculose, 931 (59,1%).

A frequéncia de diagndstico do céncer nao foi
diferente entre os grupos com e sem a coinfec¢ao
(p = 0,18), porém observou-se maior percentual
de doencas oportunistas entre os pacientes com
diagnostico de tuberculose (p = 0,03) (Tabela 2).

Varidveis associadas ao seguimento dos pa-
cientes e acesso a outros profissionais sio apre-
sentados na Tabela 2. Observou-se que 1.020
(64,8%) dos pacientes sem a coinfec¢do foram
atendidos por outros profissionais, além do mé-
dico e enfermeiro, frequéncia menor que a ob-
servada entre os pacientes coinfectados (74,3%).
Em relagdo a investiga¢do de hepatite B, nao se
observou diferenga estatistica na solicitagdo de
exame. (Tabela 2).

A andlise das curvas de sobrevida de Kaplan
Meier (Figura 1-A) sugere que os pacientes com
a coinfec¢ao AIDS-tuberculose tiveram menor
sobrevivéncia até 60 meses ap6s o diagnostico
de AIDS comparadas com os sem a coinfec¢io.
A sobrevivéncia acumulada foi de 70% nos nao
coinfectados e 58% nos coinfectados. A compa-
racdo das curvas de sobrevida por meio do teste
de igualdade de distribui¢des de sobrevivéncia de
Log-rank (Mantel-Cox) evidenciou diferencas
entre os grupos (p < 0,01).

Apbs o ajuste do modelo multiplo de Cox,
a sobrevivéncia acumulada foi de 71% para os
coinfectados e de 82% para os sem a coinfec¢do
ap6s 60 meses do diagndstico (Figura 1-B). A so-
brevida média relacionada a coinfec¢do por tu-
berculose foi de 69 meses para a regiao Sudeste e
de 73 meses para a regiao Sul.

A Tabela 3 apresenta os estimadores de ris-
co em andlise univariada e mdaltipla por meio
do modelo de Cox, via stepwise. O risco entre os
coinfectados AIDS-Tuberculose foi 1,65 (IC95%:
1,30-2,08) vezes os nao coinfectados no modelo
multiplo.

As varidveis que se apresentaram associadas
positivamente a maior sobrevida foram: sexo
feminino (HR = 0,63 e 1C95%: 0,50-0,81), es-
colaridade superior a cinco anos de estudo (HR
= 0,68 e 1C95%: 0,51-0,91), critério diagnostico
CD4 (HR = 0,64 1C95%: 0,49-0,85). As varidveis
associadas negativamente a sobrevida foram: fai-
Xa etdria maior de 60 anos (HR = 2,33 1C95%:
1,13-4,84), ndo uso regular de ARV (HR = 8,62
IC95%: 6,11-12,17), ndo investigacdo para he-
patite B (HR = 2,44 1C95%: 1,94-3,06), com
diagnéstico de tuberculose (HR = 1,65 1C95%:
1,30-2,08) e duas ou mais doengas oportunistas
(HR = 1,97 1C95%: 1,46-2,66) (Tabela 3).

Observou-se menor sobrevivéncia acumula-
da em 60 meses nos pacientes que apresentaram
a forma clinica da infecgdo por tuberculose dis-
seminada/extrapulmonar/nao cavitaria (55%),
seguida pela tuberculose pulmonar cavitaria
(58%), tuberculose ganglionar/ndo especificada
(68%). A comparagdo entre as curvas por meio



Tabela 1. Distribuicdo dos casos de AIDS com e sem tuberculose, segundo 6bito (letalidade), varidveis
sociodemograficas, categoria de exposicao, prética sexual, transmissao sanguinea e nimero de parceiros, regioes

Sul e Sudeste, Brasil, 1998-2008.

Tuberculose
Nao (N=1574) Sim (N=517) Total (N =2091)
Freq % Freq % Freq % p-value
Obito Sim 511 32,5 242 46,8 753 36,0
Nao 1063 67,5 275 53,2 1338 64,0 0,00
Sexo Masculino 978 62,1 379 73,3 1357 64,9
Feminino 596 37,9 138 26,7 734 351 0,00
Faixa etdria em anos 13a25 186 11,8 46 8,9 232 11,0
26 a 39 892 56,7 318 61,5 1210 57,9
40a59 464 29,5 144 27,9 608 29,1
Mais de 60 32 2,0 9 1,7 41 2,0 0,17
Cor referida Branca 853 54,2 242 46,8 1095 52,4
Preta 104 6,6 53 10,3 157 7,5
Amarela 3 0,2 1 0,2 4 0,2
Parda 180 11,4 82 15,9 262 12,5
Indigena 2 0,1 2 0,4 4 0,2
Sem Informacao 432 27,4 137 26,5 569 27,2 0,00
Escolaridade <4 Anos 870 55,3 307 59,4 1177 56,3
5-<8 Anos 305 19,4 78 15,1 383 18,3
> 8 Anos 129 8,2 22 4,3 151 7,2
Sem Informacao 270 17,2 110 21,3 380 18,2 0,00
Categoria de exposicao  Sexual 1105 70,2 283 54,7 1388 66,4
Sanguinea 282 17,9 158 30,6 440 21
Sem Informagao 187 11,9 76 14,7 263 12,6 0,00
Pratica sexual Homossexual 211 13,4 46 8,9 257 12,3
Bissexual 119 7,6 40 7,7 159 7,6
Heterossexual 995 63,2 313 60,5 1308 62,6
Sem Informacao 249 15,8 118 22,8 367 17,6 0,09
Transmissdo sanguinea UDI 266 16,9 154 29,8 420 20,1
Qutras™ 13 0,8 2 0,4 15 0,7
Sem informagdo 1295 82,3 361 69,8 1656 79.02 0,00
Nuimero de parceiros Unico 245 15,6 58 11,2 303 14,5
Multiplos 690 43,8 233 45,1 923 44,1
Sem Informagao 639 40,6 226 43,7 865 41,4 0,30

*A estatistica de qui-quadrado ¢ significativa no nivel 0,05. Para o célculo qui-quadrado de cor referida, foram comparados os
grupos brancos e preto/pardos. **Foram consideradas outras formas de transmissao sanguinea: hemofilia, histérico de transfusao

e acidente de trabalho com material bioldgico.

do teste de Log-rank ndo demonstrou diferencas
entre elas (p < 0,00) (Figura 2).

Discussao

Verificou-se neste estudo que a sobrevida em 10
anos dos pacientes diagnosticados em 1998 e 1999
foi superior aos de antes deste periodo®®. Regis-
trou-se letalidade de 46,8% e 32,5% nos pacien-
tes com e sem a coinfecgdo respectivamente (p <

0,0001). Em ambas as regides a mortalidade entre
os coinfectados superou a dos ndo coinfectados.
Os grupos também apresentaram diferengas na
distribui¢ao das varidveis sociodemograficas, epi-
demiolégicas, clinicas e de utilizagao de servicos.
Aos 60 meses apds o diagnéstico de AIDS nao
se observou diferenca na sobrevivéncia acumula-
da entre as regides Sul e Sudeste. A mortalidade
entre os pacientes coinfectados com AIDS-Tu-
berculose foi maior nas duas regides, 39,5% na
Sul e 42% na Sudeste. A associag@o entre as duas
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Tabela 2. Distribuicdo percentual dos casos de AIDS com e sem tuberculose, segundo varidveis clinicas (critério
diagndstico, uso de antirretroviral, presenca de cancer e doengas oportunistas) e varidveis de utilizacdo e
seguimento nos servicos de satde, regioes Sul e Sudeste, Brasil, 1998-2008.

Tuberculose

Nao (N =1574) Sim (N=517)

Freq % Freq % p-value
Critério diagnéstico de AIDS RJ Caracas 262 16,6 186 36
CDC Modificado 348 22,1 120 23,2
CD4 931 59,1 203 39,3
Sem Informagao 33 2,1 8 1,5 0,00
Uso de ARV Regular 1366 86,8 442 85,5
Irregular 116 7,4 54 10,4
Sem Informagao 92 5,8 21 4,1 0,03
Cancer** Sim 58 3,7 26 5
Nao 1516 96,3 491 95 0,18
Doengas oportunistas*** Nenhuma 864 54,9 250 48,4
Pelo menos uma 491 31,2 182 352
Duas ou mais 219 13,9 85 16,4 0,03
Exame para hepatite B Realizado 815 51,8 273 52,8
Naio realizado 275 17,5 98 19
Sem Informacio 484 30,7 146 28,2 0,65
Profilaxia para PPC**** Realizada 637 40,5 247 47,8
Nio realizada 937 59,5 270 52,2 0,00*
Profilaxia para Tuberculose Realizada 67 4,3 43 8,3
Nao realizada 1507 95,7 474 91,7 0,00*
Consulta com outros profissionais de saude*****  Sim 1020 64,8 384 74,3
Nao 554 35,2 133 25,7 0,00*

*A estatistica de qui-quadrado ¢ significativa no nivel 0,05. **Foram considerados como canceres: cancer cervical invasivo, linfoma
ndo-Hodgkin, linfoma primario do cérebro e sarcoma de Kaposi. ***Foram consideradas como doengas oportunistas: candidiase

(esofago, traquéia, bronquios e pulmao), citomegalovirose (em local que nao o olho, figado, bago, linfonodos), criptococose

extrapulmonar, criptosporidiase, doenga por micobactéria (outra que ndo a tuberculose), herpes simples muco-cutaneo,
histoplasmose disseminada, isosporiase, leucoencefalopatia multifocal progressiva, neurotoxoplasmose, pneumonia por Preumocystis
jiroveci, retinite por citomegalovirus, salmonelose e outras pneumonias. ****Profilaxia para pneumonia por Preumocystis jiroveci.
*et4*Foram considerados como outros profissionais de satde: psic6logo, dentista, assistente social, psiquiatra, fisioterapeuta,
nutricionista, terapeuta ocupacional (exceto médico infectologista e enfermeiro).

doengas justifica a orientagdo de que em todo
paciente com tuberculose deve-se realizar a pes-
quisa pelo HIV. Por outro lado, em todo pacien-
te com a infecgdo pelo HIV deve-se investigar a
possibilidade deste estar infectado pelo bacilo da
tuberculose’.

A propor¢io de pacientes com a coinfecgdo
AIDS-Tuberculose foi ao redor de 1/4 da popu-
la¢do estudada, 517 (24,7%). Percentual seme-
lhante de coinfec¢do por tuberculose também foi

descrito em coorte hospitalar no Rio de Janeiro’.
Estudos na regido Sudeste apontaram prevalén-
cia da coinfec¢ao AIDS-Tuberculose de 34,5%
em Belo Horizonte, MG, 52,5% em Sao José do
Rio Preto, SP, 17,5% em Campinas, SP e 14,5%
em Vitoria, ES#3153,

Pode ocorrer nos individuos com AIDS a re-
ativagdo da infeccdo pelo Mycobacterium tuber-
culosis devido a queda na resposta imunoldgica,
além de novas infecgdes.
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Figura 1. A. Curvas de sobrevida Kaplan-Meier de pacientes com AIDS segundo a coinfec¢ao por tuberculose.
B'. Curva obtida do modelo ajustado (Cox), regido Sul e Sudeste, Brasil 1998-2008.

* Foram consideradas as covaridveis sexo, faixa etdria em anos, escolaridade, critério diagndstico de AIDS, uso de ARV, exame para
hepatite B e doengas oportunistas, com significancia de p < 0,05 para a construgao da curva.

Observou-se distribui¢cao desigual dos ébitos
entre os coinfectados e ndo coinfectados no pe-
riodo, com letalidade de 46,8% e 32,5% respec-
tivamente (p < 0,001). Os grupos também apre-
sentaram diferencas na distribui¢do das varidveis
sociodemogrificas, epidemioldgicas, clinicas e de
utilizacao de servigos.

A sobrevida aos 60 meses foi semelhante en-
tre as regioes Sul (78%) e Sudeste (79%), sendo
que para os que possuiam diagnoéstico de tuber-
culose, em ambas as regides, essa sobrevida caiu
no periodo, mesmo na presenca de covaridveis.
Particularmente entre os pacientes com coinfec-
¢do por tuberculose disseminada/extrapulmo-
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Tabela 3. Razdo de riscos proporcionais de varidveis associadas a sobrevida em modelo univariado e multiplo
(Cox) em pacientes com AIDS, regides Sul e Sudeste, Brasil 1998-2008.

Univariada Multipla
HR IC95% p-value HR IC95% p-value

Sexo Masculino 1 - 1 -

Feminino 0,72 0,61-0,84 0,00 0,63 0,50-0,81 0,00
Faixa etdria em anos 13a25 1 - 1 -

26 a 39 1,12 0,87-1,43 1,20 0,81-1,78

40a 59 1,18 0,91-1,54 1,24 0,82-1,87

Mais de 60 2,84 1,81-4,44 0,00 2,33 1,13-4,84 0,02
Cor referida Branca 1 - - -

Preta/Parda 1,32 1,11-1,58 - -

Indigena/Amarela 0,62 0,15-2,47 0,00 - - 0,12
Escolaridade <4 Anos 1 - 1 -

5 <8 Anos 0,60  0,49-0,75 0,68 0,51-0,91

> 8 Anos 0,47  0,33-0,68 0,00 0,52 0,32-0,84 0,00
Categoria de exposicdo  Sexual 1 - - -

Sanguinea 1,75  1,48-2,07 0,00 - - 0,17
Prética sexual Homossexual 1 - - -

Bissexual 1,08 0,77-1,53 - -

Heterossexual 1,10  0,87-1,40 0,43 - - -
Numero de parceiros Unico 1 - - -

Multiplos 1,42 1,11-1,82 0,00 - - 0,29
Critério diagnéstico de  RJ Caracas 1 - 1 -
AIDS CDC Modificado 0,94 0,78-1,13 0,95  0,68-1,32

CD4 0,37  0,31-0,44 0,00 0,64 0,49-0,85 0,00
Uso de ARV Regular 1 - 1 -

Irregular 11,6  9,47-14,22 0,00 8,62 6,11-12,17 0,00
Consulta com outros Sim 1 - - -
profissionais de saude Nio 1,57 1,36-1,82 0,00 - - 0,63
Exame para hepatite B Realizado 1 - 1 -

Nio Realizado 3,10  2,56-3,75 0,00 2,44 1,94-3,06 0,00
Profilaxia para PPC’ Realizado 1 - - -

Nio Realizado 1,37  1,19-1,59 0,00 - - 0,85
Profilaxia para Realizado 1 - - -
tuberculose Nao Realizado L1l  081-1,53 0,50 - - -
Diagndstico de Negativo 1 - - -
tuberculose Positivo 1,62  1,39-1,89 0,00 1,65 1,30-2,08 0,00
Céncer Sim 1 - - -

Nao 0,66  0,49-0,90 0,01 - - 0,16
Doengas oportunistas Nenhuma 1 - 1 -

Presenca de uma 1,78  1,51-2,09 1,57 1,20-2,07

Duas ou mais 2,23 1,84-2,70 0,00 1,97 1,46-2,66 0,00

*Profilaxia para pneumonia por Preumocystis jiroveci.

nar/nio cavitdria a sobrevida aos 60 meses foi
significativamente menor, coerente com a gra-
vidade e disseminag¢do da doenca na vigéncia de
um quadro de imunodepressdo.

As curvas de Kaplan-Meier bem como o
modelo multiplo mostraram diferengas signi-

ficativas na sobrevida de pacientes com e sem a
coinfecgao. Além da tuberculose, a presenca de
doencas oportunistas também abreviou a sobre-
vivéncia da populag¢do de estudo’®.

Uma hipétese para explicar a menor sobre-
vida entre os coinfectados AIDS-Tuberculose é
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Figura 2. Curvas de sobrevida (Kaplan-Meier) de pacientes com AIDS com 13 anos ou mais, segundo forma clinica de

tuberculose, regides Sul e Sudeste, Brasil 1998-2008.

o abandono de tratamento da tuberculose de-
vido a eventos adversos: interagdo de drogas das
duas terapias combinadas, além de uso de dlcool,
fumo, presenca de doencgas oportunistas, células
T-CD4 abaixo de 200/mm’ como preditores de
abandono de tratamento da tuberculose e com
impacto no progndstico do paciente’*?.

Tanto os casos de AIDS com e sem o diagnds-
tico de tuberculose sao mais prevalentes entre os
homens, como verificado em outros estudos'>!°.
A forte relagdo entre pobreza, baixa escolaridade
e tuberculose possivelmente explica o maior ris-
co de morrer entre os individuos com até quatro
anos de estudo®'. Esta varidvel é um marcador
das condi¢des socioecondémicas da populagio,
embora muitas vezes nao disponivel nos prontu-
arios médicos e fichas de notificagao”'>*.

Vale ressaltar as diferencas encontradas en-
tre a cor referida nos pacientes com a coinfec¢ao
AIDS-Tuberculose, com maior prevaléncia de
pretos/pardos. O uso da categoria raga/cor referi-
da como varidvel analitica tem contribuido para
a compreensao das desvantagens e desigualdades
da populagdo negra no acesso aos recursos ade-
quados ao cuidado. Estudo com mulheres com
sorologia positiva para HIV em Sdo Paulo regis-
trou situa¢do de vulnerabilidade e menor acesso
aos servigos além de maior escolaridade e dificul-

dades na compreensdo sobre a doenga e os exa-
mes solicitados®. Embora significativa no mode-
lo univariado e maior prevaléncia de pacientes
pretos/pardos entre os coinfectados, esta varidvel
ndo permaneceu associada ao risco de mortali-
dade no modelo maltiplo final apds ajuste com a
varidvel “anos de escolaridade”, sugerindo maior
relevancia das condigdes socioecondmicas na so-
brevida, independentemente da cor referida. Vale
ressaltar as limitagdes na interpretagdo e confia-
bilidade desta informagao, particularmente em
prontudrios médicos.

Piores condigbes de vida dificultam o aces-
so aos servicos de satide, a compreensdo sobre
o uso correto da medicagdo e a possibilidade de
cuidados com a alimentagdo e outras orientagdes
gerais®.

Estudo no Rio de Janeiro verificou que a
sobrevida foi fortemente influenciada pela con-
tagem de CD4 acima de 100 células/mm?, dimi-
nuindo a incidéncia de doencas oportunistas®. O
uso regular da medica¢ao antirretroviral aumen-
tou consideravelmente, 8,62 vezes a expectativa
de vida nesta coorte e mudou o perfil epidemio-
logico dos pacientes coinfectados pela tubercu-
lose devido a recuperagdo da imunidade. Resul-
tados semelhantes foram registrados em vdrias
partes do mundo, ressaltando-se o maior impac-
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to de terapias antirretrovirais combinadas (uso
de trés antirretrovirais) a partir do ano 2.000 e a
consequente recuperagao das células CD4>%%%4,

Algumas varidveis foram incluidas neste es-
tudo com o objetivo de analisar a associagdo da
sobrevida com o atendimento ao paciente, entre
elas o uso de profilaxias, a solicitagdo da sorolo-
gia para hepatite B e o atendimento multiprofis-
sional, que indicariam indiretamente a adesdo ao
servigo, seguimento clinico e abordagem integral
do paciente.

Entre as varidveis relacionadas aos servigos de
satide, embora associadas na andlise univariada,
apenas a solicitacdo de exame para hepatite B per-
maneceu como preditora de maior sobrevivén-
cia dos pacientes com AIDS acompanhados nos
municipios. A solicitagdo destes exames denota
atendimento que abrange investiga¢ao de outras
doengas cronicas uma delas passivel de prevencao
e ambas de seguimento clinico e terapéutico.

Estudo que avaliou o atendimento ao pacien-
te com AIDS no Brasil, chama a aten¢io para a
heterogeneidade da assisténcia a satde e infraes-
trutura, embora se verifique disponibilidade de
medicamentos, exames para seguimento clinico,
além da presenca de um médico especialista em
infectologia na maioria dos servigos*.

Embora a profilaxia com isoniazida tenha
reduzido a infecgdo ativa por tuberculose em
individuos com AIDS, a adesdo ao tratamento, a
resisténcia e a toxicidade tem limitado esta me-
dida alto risco. O atendimento integrado e des-
centralizado das acdes de prevencdo, testagem
(screening) e tratamento da tuberculose em pes-
soas vivendo com HIV pode reduzir a coinfec¢ao
e limitar a resisténcia as drogas.

Algumas limitagdes podem ser apontadas
neste estudo, entre elas a qualidade das informa-
¢des registradas nos prontudrios que nem sempre
sdo precisas e podem variar em diferentes regi-
des do pais. A andlise de periodo de 10 anos de
década passada (1998-2008) pode nio refletir a
dinadmica da epidemia nos dias atuais, levando-
se em consideragdo mudancas no perfil de pa-
cientes como faixa etdria, diminui¢ao dos usu-
arios de drogas injetaveis, a disponibilidade de
novas drogas antirretrovirais e associagdes mais
potentes e de mais facil utilizagdo por parte dos
pacientes. Porém, trata-se de um estudo de base
populacional com estimativas de sobrevida que
contribuem para o registro de pardmetros e indi-
cadores da epidemia em década posterior ao ini-

cio da HAART, relevantes para o monitoramento
da doenga no Brasil.

Conclusao

A sobrevida apds o inicio da HAART aumentou
entre os pacientes estudados. Tais resultados re-
fletem os investimentos realizados pelos Progra-
mas de DST/AIDS nacional, estaduais e munici-
pais, para acesso universal ao tratamento e acom-
panhamento clinico dos pacientes com AIDS.
Apesar dos avancos alcancados nas politicas e
servicos de aten¢do aos individuos acometidos,
alguns desafios permanecem, entre eles a supe-
ra¢do das desigualdades e iniquidades quanto ao
diagnéstico precoce e a disponibilidade e adesdo
ao tratamento tanto da AIDS como da tubercu-
lose. A AIDS e a Tuberculose sao duas doencas
cronicas que exigem seguimento clinico e ade-
sdo ao tratamento e podem ser analisadas como
marcadores de dificuldades para a superagdo das
limitagdes ainda presentes na sobrevida dos pa-
cientes no Brasil.
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