UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA oSl
FACULDADE DE MEDICINA DA BAHIA

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO - -
EM MEDICINA E SAUDE S

i — T
\IRTUTE SPIRITUS,
B i,

1808

MONALIZA CARDOZO REBOUCAS

TUBERCULOSE EM PESSOAS VIVENDO COM HIV/AIDS APOS O
DIAGNOSTICO DE FALHA VIROLOGICA, ACOMPANHADOS EM UM
SERVIGO DE REFERENCIA, SALVADOR, BAHIA, BRASIL

DISSERTAGAO DE MESTRADO

Salvador
2017



UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA =~ oBii,

FACULDADE DE MEDICINA DA BAHIA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO - -

EM MEDICINA E SAUDE

i —— T

IR QD 3

\l\m_m F’-‘.\! IRITUS
Imm

MONALIZA CARDOZO REBOUCAS

TUBERCULOSE EM PESSOAS VIVENDO COM HIV/AIDS APOS O
DIAGNOSTICO DE FALHA VIROLOGICA, ACOMPANHADOS EM UM
SERVIGCO DE REFERENCIA, SALVADOR, BAHIA, BRASIL

Dissertagdo de Mestrado apresentada ao
Programa de Pdés-graduagdo em Medicina e
Saude, da Faculdade de Medicina da
Universidade Federal da Bahia para obtencéo
do titulo de Mestre em Medicina e Saude.
Orientador: Prof. Dr. Eduardo Martins Netto
Co-orientador: Msc Marcio Oliveira

Salvador
2017



MONALIZA CARDOZO REBOUCAS

TUBERCULOSE EM PESSOAS VIVENDO COM HIV/AIDS APOS O
DIAGNOSTICO DE FALHA VIROLOGICA, ACOMPANHADOS EM UM
SERVIGCO DE REFERENCIA, SALVADOR, BAHIA, BRASIL

Dissertagao de autoria de MONALIZA CARDOZO
REBOUGCAS intitulada “Tuberculose em pessoas
vivendo com HIV/AIDS apés o diagnéstico de falha
viroldgica, acompanhados em um servico de
referéncia, Salvador, Bahia, Brasil”’, apresentada a
Universidade Federal da Bahia, como requisito
parcial para a obtencido do titulo de Mestre em
Medicina e Saude.

Salvador, 06 de junho de 2017

BANCA EXAMINADORA

Prof. Carlos Brites
P&s-doutorado, Universidade Federal da Bahia (UFBA)

Profa. Diana Brasil Pedral Sampaio
Doutorado, Universidade Federal da Bahia (UFBA)

Prof. Carlos Alberto Lima da Silva

Doutorado, Universidade Estadual de Feira de Santana (UEFS)



Dedico este trabalho aos meus pais,
Liolino e Gildete Rebougas, meus
exemplos de vida, por sempre estarem ao
meu lado, pelo apoio e dedicacado
incondicional na minha formagao pessoal e

profissional.



AGRADECIMENTOS

Esta dissertagdo é a concretizagdo de um sonho e a realizagdo de um projeto pessoal
que nao seria possivel sem a ajuda, o apoio e 0s ensinamentos de pessoas pelas

quais tenho grande admiragao e que agradeco sinceramente neste momento:

Aos meus pais, Liolino e Gildete, meus grandes incentivadores, que sempre
acreditaram em mim. Aqueles com quem aprendi coisas simples, mas de valor

inestimavel. Agradeco por cada gesto de amor e atengao a mim dispensado.

A minha irma Ménica, que me inspirou com sua trajetéria de estudos, a retornar a vida
académica e a concretizar este sonho. Aprendi a partilhar, a amar, a desculpar e a

quem eu desejo um futuro préspero e repleto de conquistas.

A Renato, meu amor, que trouxe ingredientes novos para minha vida, soube ser
presente e paciente nos momentos de estudos e angustia. Obrigada por estar ao

meu lado nesta jornada.

Agradecimento especial ao meu orientador, professor Eduardo, a quem ja admirava
muito antes de partilharmos este trabalho, por seu profundo conhecimento de
epidemiologia e da tuberculose. Com seu apoio, incentivo, competéncia e orientagao
pude agregar crescimento e aprendizado cientifico, profissional e pessoal. Foi muito

agradavel trilhar essa etapa tdo importante da minha carreira sobre sua orientagao.

A Marcio Oliveira, co-orientador, pelo grande incentivo neste mestrado. Agradeco

pela disponibilidade e valiosas contribuicdes na construcao desta dissertacao.

A amiga Tatiana Haguihara, que dividiu comigo as angustias e dificuldades na
realizacdo deste trabalho. Obrigada por sua amizade, docgura, dedicacéo e

competéncia que deixaram meus dias mais leves e alegres.

A equipe do Nucleo de Ensino e Pesquisa, com quem divido a alegria de concluir este
trabalho, obrigada pela paciéncia neste periodo conturbado. Em especial, agradego
ao Prof. Dr. Carlos Lima e a Dra. Ana Gabirela Travassos, pelo incentivo, sugestbes e

criticas construtivas que contribuiram e enriqueceram este trabalho e, a Enfa Marta



Conde, companheira de assisténcia e de pesquisa, a quem agradeco por sua
dedicacdo e empenho no trabalho tdo qualificado de levantamento de dados em
prontuarios juntamente com as estudantes de iniciacdo cientifica Carise Henckes,
Raisa Lisboa e Isadora Figueiredo. A Simone Murta, Lucia Tachard, Lia Garcia,
Tatiana Souza, Rosanina Michelli. Foram pessoas com quem pude contar de forma

muito proxima em todas as etapas deste trabalho e a quem sou imensamente grata.

Ao Laboratdrio de Pesquisa em Infectologia (LAPI), em especial a Estela e Maurina,

pela parceria e valiosa contruicdo na complementacao dos resultados de exames.

Ao Dr. Marcos Barros que me abriu portas para a pesquisa no CEDAP, incentivou-
me e deu-me muitas oportunidades de crescimento e aprendizado e, a Dr. Adriano
Oliveira, por autorizar a realizagao deste estudo e vibrar pela aprovagao na selegcao

do mestrado.
A Dra. Fabianna Bahia pelo incentivo e contribuigdes na reta final deste trabalho.

A equipe e amigos do CEDAP, em especial as Enfermeiras Angela Brito e Simone
Porto, grandes incentivadoras e parceiras! Vocés sao referéncia de dedicacgéo,
competéncia e retiddo como enfermeiras e servidoras publicas! Obrigado por
permitirem meu afastamento da assisténcia e dedicacao as atividades de ensino e

pesquisa no centro.

A turma do PPGMS, em especial ao meu grupo Acesso ultra restrito, que partilharam
dos momentos de alegria e dificuldades. Com vocés, encontrei estimulo e apoio,

nossos cafés e estudos em grupo foram fundamentais.

A equipe e professores do Programa de Pos-graduacéo em Medicina e Salde
(PPGMS), as secretarias Carina e Fernanda e a professora Carla Daltro, por seu

amor pelo ensino e entusiasmo nas aulas de Biostatistica.

A minha ex-coordenadora do Servico de Atencao Intermediaria, Dulcenéia Oliveira e
a chefia do Servi¢co de Enfermagem do HUPES Juliana Costa, por permitiram meu

afastamento temporario da assisténcia para me dedicar a este sonho.

Aos meus amigos e familiares, pelo incentivo e compreensao com a pouca atencao

dedicada neste periodo. Sei que estavam sempre na torcida pelo meu sucesso.



Nas grandes batalhas da vida,
0 primeiro passo para a vitoria

€ 0 desejo de vencer!

Mahatma Gandhi



RESUMO

A terapia antirretroviral (TARV) para o HIV levou ao aumento da sobrevida de
pacientes infectados pelo HIV. No entanto, a tuberculose (TB) continua a ser a
principal infecgdo oportunista e causa de morte entre as pessoas vivendo com
HIV/AIDS (PVHA). Este estudo teve como objetivo avaliar a incidéncia de TB e suas
consequéncias em individuos diagnosticados com faléncia virolégica do HIV. O artigo
1 trata da revisao de literatura sobre os aspectos relacionados a infecgao pelo HIV,
tratamento antirretroviral, falha viroldégica e a ocorréncia de tuberculose em pessoas
vivendo com HIV/AIDS. O tratamento antirretroviral foi associado a uma diminui¢ao
da mortalidade e incidéncia da tuberculose associada ao HIV, assim como a
diminuicdo do risco de outras doengas oportunistas. A TB apresentou influéncia
significativa na ocorréncia da falha virologica, reforcando a ligagdo plausivel entre
controle viroldgico ideal e prevengdo da TB. O artigo 2 é um estudo de coorte
retrospectivo envolvendo PVHA em acompanhamento em um centro de referéncia de
AIDS em Salvador, Bahia, Brasil. Foram incluidas as pessoas com idade superior a
18 anos com infecgdo pelo HIV utilizando TARV por pelo menos 6 meses,
diagnosticadas com falha viroldgica (maior ou igual a 1000 copias/mL de HIV-RNA)
de janeiro a dezembro de 2013. O diagnéstico de TB foi definido seguindo os critérios
da Sociedade Brasileira de Pneumologia. 14 dos 165 (8,5%) pacientes desenvolveram
TB em dois anos de seguimento (densidade de incidéncia = 4,1 pessoas-ano). A morte
foi diretamente relacionada a tuberculose em 6/14 (42,9%). Observou-se alta
incidéncia de mortalidade relacionada a tuberculose em pacientes com faléncia
virolégica. O diagndstico e a profilaxia da tuberculose em paises de alta incidéncia,

como o Brasil, séo criticos para diminuir a morbidade e a mortalidade em PVHA.

Palavras chave: Tuberculose, Infec¢ao pelo HIV, Mortalidade e Falha Viroldgica.



ABSTRACT

Antiretroviral therapy (ART) for HIV has led to increased survival of HIV-infected
patients. However, tuberculosis (TB) remains the leading opportunistic infection and
cause of death among people living with HIV/AIDS (PLWHA). This study aimed to
evaluate the incidence of TB and its consequences within individuals diagnosed with
virological failure of HIV. Article 1 review the literature on aspects related to HIV
infection, antiretroviral treatment, virological failure and the occurrence of tuberculosis
in people living with HIV/AIDS. Antiretroviral treatment has been associated with a
reduction in the mortality and incidence of HIV-associated TB, as well as reducing the
risk of other opportunistic diseases. TB had a significant influence on the occurrence
of virological failure, reinforcing the plausible link between optimal virological control
and TB prevention. Article 2 is a retrospective cohort study involving PLWHA on follow-
up in an AIDS reference center in Salvador, Bahia, Brazil. Individuals older than 18
years with HIV infection using ART for at least 6 months, diagnosed with virological
failure (greater than or equal to 1000 HIV-RNA copies/mL) from January to December
2013 were included. The diagnosis of TB was defined following the Brazilian Society
of Pneumology criteria. Fourteen out of 165 (8.5%) patients developed TB within 2
years of follow-up (incidence density = 4.1 patient-years). Death was directly related
to TB in 6/14 (42.9%). A high incidence of TB and TB-related mortality was observed
among patients with virological failure. The diagnosis and prophylaxis for TB in high-
incidence countries such as Brazil is critical to decrease morbidity and mortality in
PLWHA.

Keywords: Tuberculosis, HIV Infection, Mortality, Virological Failure
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1 INTRODUGAO

A introducdo da Terapia Antirretroviral Altamente Ativa (HAART) reduziu a
incidéncia de doengas oportunistas e a taxa de mortalidade em pessoas vivendo com
HIV/AIDS (PVHA) (1-3). Como consequéncia, houve um aumento da sobrevida e

melhoria da qualidade de vida dessa populagéo (4,5).

Apesar do progresso obtido no diagndstico, tratamento e manejo das PVHA,
estima-se que mais de 36,7 milhdes de pessoas estdo vivendo com HIV no mundo e
que destas, 17 milhdes estejam em uso de terapia antirretroviral (TARV) e 1,1 milhdo
de pessoas tenham falecido em decorréncia da infeccédo pelo HIV em 2015 (4). Além
disso, as doencas oportunistas continuam representando uma das principais causas
de morte e hospitalizagéo nesta populacgéo, tanto em paises de alta renda, como em

paises de baixa e média renda, como o Brasil (5-7).

A tuberculose (TB) representa um importante problema de salde publica,
sendo uma das infeccdes oportunistas mais comuns entre as pessoas que vivem com
HIV, incluindo aqueles que estdo sob TARV. O diagndstico de TB em pessoas com
HIV deve ser sempre acelerado e o tratamento iniciado o mais rapidamente possivel
(4,6). A coinfeccdo HIV/TB é uma das principais causas de morte entre as PVHA,

especialmente nos paises onde ha uma alta prevaléncia de TB (8-10).

No mundo, estima-se que ocorreram 10,4 milhdes de novos casos de
tuberculose em 2015, sendo 11% em pessoas vivendo com HIV e, aproximadamente,
400 mil mortes relacionadas a coinfecgao (11). No Brasil, foram notificados mais de
63 mil casos novos de tuberculose em 2015, com coeficiente de incidéncia de 30,9/100
mil habitantes. Foram registrados 4.374 ébitos em que a tuberculose aparece como

causa basica e o coeficiente de mortalidade foi de 2,2/100 mil habitantes (12).

Sabe-se que as PVHA, uma vez infectadas pelo M. tuberculosis (MTB), tém
risco de adoecimento em torno de 5 a 10% ao ano (13,14) e uma probabilidade cerca
de 26 vezes maior de desenvolverem TB ativa do que as pessoas sem HIV (11). Além
disso, a infecgdo pelo HIV aumenta o risco de reativagéo da tuberculose latente, a
progressao para doenca ativa e aceleragao de curso natural da doenca, inclusive
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aumentando o risco de resisténcia aos tuberculostaticos. A infecg¢ao por TB, que pode
ocorrer em qualquer estagio da infecgéo pelo HIV, acelera o curso da doenga induzida
pelo virus HIV através da ativagao da replicagao viroldgica e acentua o declinio das
células linfocitarias T CD4+ (LT CD4). Essa associagdo HIV/TB €& sinérgica, com

impacto significativo na morbimortalidade (15).

Desde 2013, o Brasil recomenda o tratamento antirretroviral (ARV) para todas
as pessoas com 18 anos ou mais e vivendo com HIV, independentemente da
contagem de LT CD4, inclusive para todas as PVHA com TB ativa, independentemente
da forma clinica (16). Ha evidéncias crescentes dos beneficios clinicos do inicio
precoce do tratamento ARV, como menor probabilidade de ter um evento clinico

definidor de AIDS e menor probabilidade de serem diagnosticados com TB (17).

Os avangos na terapia antirretroviral levaram ao aumento progressivo nas
taxas de resposta terapéutica e supressao viral. A poténcia do esquema e sua
tolerabilidade podem influenciar a adesdo ao tratamento antirretroviral, bem como a
resposta terapéutica (18—20). No entanto, o uso inadequado da TARV pode selecionar
cepas virais que possuam mutagdes e mantenham atividade viral replicativa. A
presencga de virus replicante associa-se ao desenvolvimento de falha imunoldgica e

consequente aumento de mortalidade por doengas oportunistas e tuberculose (16,21).

O manejo da co-infeccdo HIV/TB é complicado por varios fatores, incluindo
interacdo de drogas, sobreposicdo de toxicidade de drogas, exacerbacao de efeitos
colaterais, problemas relacionados com a adesdo ao tratamento e sindrome
inflamatoéria de reconstituicdo imunoldgica (IRIS). Alguns estudos sugerem que 0s
pacientes com diagnéstico de TB apresentam maior probabilidade de desenvolver
faléncia virolégica apo6s o inicio da TARV em decorréncia de fatores associados a

dupla infeccdo (22—-24).

O reconhecimento precoce da falha virolégica e o controle da TB sao
fundamentais para minimizar as consequéncias da supressdo viral parcial ou
incompleta e a ocorréncia de infecgdes oportunistas. Desta forma, a precoce
caracterizagdo da falha viral possibilitara a orientagdo do melhor esquema a ser
iniciado, o possivel controle da viremia, a redugdo de morbidade e mortalidade, a

diminuicao de gastos com esquemas inadequados e internagdes hospitalares também
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associados a coinfec¢ao HIV/TB.

Poucos estudos apresentam a ocorréncia de TB associada a falha viroldgica
e a mortalidade correlacionada. A coinfecdo HIV/TB representa um maior risco de
complicacbes decorrentes da dupla infeccdo, assim como falha no controle
terapéutico da infecgao pelo HIV e TB. Assim, conhecer o perfil de morbimortalidade
da TB em uma populacao infectada pelo HIV e com faléncia virologica é fundamental
para reconhecimento da magnitude do problema na nossa populacéo, além de permitir
melhor planejamento da assisténcia e das politicas de saude destinadas as pessoas
vivendo com HIV. Neste contexto, buscamos avaliar a incidéncia de TB e suas
consequéncias em uma coorte de individuos diagnosticados com faléncia virologica
do HIV na cidade de Salvador, Bahia.

Esta dissertacdo estruturou-se da seguinte forma: os capitulos de revisao da
literatura, metodologia, resultados e discussao foram apresentados na forma de dois
artigos. O primeiro, intitulado “Falha Virolégica do HIV e ocorréncia de tuberculose em
pessoas vivendo com HIV/AIDS: revisdo de literatura” e o segundo, “Tuberculosis
incidence among people living with HIV/AIDS with virological failure of HIV enrolled in
AIDS State Reference Center, Salvador, Bahia, Brazil” (Incidéncia de tuberculose em
pessoas vivendo com HIV/AIDS com faléncia virologica de HIV acompanhadas em um

Centro de Referéncia Estadual, Salvador, Bahia, Brasil).
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

e Estimar a incidéncia de tuberculose (TB) em pessoas vivendo com HIV/AIDS

apo6s o diagnéstico de falha virologica do HIV.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Descrever as caracteristicas clinicas e epidemioloégicas de pessoas vivendo

com HIV/AIDS apés o diagndstico de falha viroldgica e tuberculose;

o Identificar fatores de risco associados a tuberculose em pessoas vivendo com
HIV/AIDS e falha virologica.

o Avaliar mortalidade associada a tuberculose em pessoas vivendo com
HIV/AIDS e falha virologica.
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3 REVISAO DE LITERATURA

Artigo n.1

Falha virolégica do HIV e ocorréncia de tuberculose em pessoas vivendo com
HIV/AIDS: revisao de literatura

Periddico a definir



http://www.bjid.org.br/
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RESUMO

A tuberculose (TB) é uma doenca infecciosa de elevada magnitude e um importante
problema de saude global. A infeccdo pelo HIV foi um dos principais fatores que
contribuiu para o ressurgimento da TB. A coinfec¢cdo HIV/TB é responsavel pelo
aumento da incidéncia, prevaléncia e mortalidade por TB globalmente. Este estudo
teve como objetivo realizar uma revisao da literatura sobre os aspectos relacionados
a infeccao pelo HIV, tratamento antirretroviral, falha viroldgica e a ocorréncia de
tuberculose em pessoas vivendo com HIV/AIDS PVHA). O tratamento antirretroviral
foi associado a uma diminuigdo da mortalidade e incidéncia da tuberculose associada
ao HIV, assim como a diminuicdo do risco de outras doencas oportunistas. A
tuberculose € uma infeccéo prioritaria a ser rastreada 0 mais precocemente possivel
nas PVHA. O controle da coinfeccdo HIV/TB requer atencdo especial devido a
complexidade no manejo clinico e tratamento da coinfec¢do. O diagnostico da falha
virolégica, a escolha adequada e a mudanca precoce do esquema de tratamento sédo
fundamentais para minimizar as consequéncias da supressao viral parcial ou
incompleta e evitar o acumulo de novas mutacdes. A medida da carga viral foi
considerada o melhor parédmetro para o diagnéstico de falha virolégica. A TB
apresentou influéncia significativa na ocorréncia da falha virolégica, assim como foi
uma das infeccBes mais frequentes entre os individuos com falha viral, o que reforca
a ligacéao plausivel entre controle virologico ideal e prevencéo da TB. Assim, destaca-
se a importancia da monitoramento da carga viral para identificacao precoce da falha
do tratamento, maior atencao a adeséo ao tratamento, assim como da ampliacédo do

tratamento da TB latente e do tratamento diretamente observado.

Palavras-chave: HIV; Tuberculose; Falha virologica do HIV
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INTRODUCAO

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) afeta cerca de 36 milhdes
de pessoas no mundo (1). No Brasil, de acordo com o Boletim Epidemiolégico DST e
AIDS do Ministério da Saude (2), os dados mostram que, até junho de 2016, foram
notificados mais de 842 mil casos de AIDS, com uma média de 41,1 mil novos casos
nos ultimos cinco anos. Até 2015, ocorreram mais de 303 mil 6bitos cuja causa basica
foi a AIDS. O Brasil é um pais em desenvolvimento, com acesso universal a terapia
antirretroviral (TARV) desde 1996, com uma baixa prevaléncia de infecgédo pelo HIV

na populacado geral e a epidemia no pais € considerada estavel (2).

A tuberculose (TB) € uma doenca infecciosa de elevada magnitude e um
importante problema de saude global. Estima-se que um ter¢o da populacdo mundial
esteja infectada com o bacilo causador da doencga, tendo havido cerca de 10,4 milhdes
de casos novos e 1,4 milhdo de 6bitos em 2013. O Brasil ocupa a 182 posicéo entre
0s paises considerados de alta carga de tuberculose, representando 0,9% dos casos
estimados no mundo (3), com mais de 63 mil novos casos diagnosticados e
registrados em 2015, e mais de 4 mil 6bitos em que a tuberculose aparece como causa
bésica. Os resultados da testagem para o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV)
entre 0s casos novos de tuberculose revelaram 9,7% de pessoas com a coinfec¢ao
HIV/TB no Brasil (4).

A infeccdo pelo HIV foi um dos principais fatores que contribuiu para o
ressurgimento da TB, com 1,2 milhdo de casos novos e cerca de 400 mil mortes em
pessoas vivendo com HIV/AIDS. Os individuos infectados pelo HIV apresentam risco
de adoecimento aumentado em até 26 vezes quando comparados a populacdo em
geral (5). O individuo imunocompetente quando infectado pelo M. tuberculosis (MTB)
possui 10% de probabilidade de desenvolver a TB ao longo da vida enquanto o risco
é de 10% ao ano para o individuo imunocomprometido (6,7). A coinfeccdo HIV/TB é
responsavel pelo aumento da incidéncia, prevaléncia e mortalidade por TB

globalmente (5).
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A maioria dos casos de tuberculose associada ao HIV ocorrem na época do
diagnostico do HIV. Em virtude disso, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS)
recomenda o0 uso de terapia antirretroviral, a terapia preventiva com isoniazida,
intensificacdo da deteccdo de casos de tuberculose e rigorosas medidas de controle

da coinfeccéo (8).

O tratamento antirretroviral promove a reconstituicdo imunolégica e esta
associado a uma diminuicdo da incidéncia da tuberculose associada ao HIV (9-12).
O risco de desenvolver tuberculose entre pessoas vivendo com HIV/AIDS (PVHA) tem
sido relatado como extremamente elevado nos primeiros trés meses apés o inicio da
terapia antirretroviral altamente ativa (HAART). Com o uso continuado da HAART, o
risco de tuberculose diminui ao longo do tempo, embora o risco permaneca maior do

gue nas pessoas nao infectadas pelo HIV (13,14).

Os avangos na terapia antirretroviral levaram ao aumento progressivo nas taxas
de resposta terapéutica. Dados do ultimo Relatério de Monitoramento Clinico do HIV
do Brasil (15) mostram que aproximadamente 90% das PVHA em uso de TARV
alcancaram carga viral plasmatica inferior a 50 copias/ml em 2015. No entanto,
embora as taxas de sucesso da TARV sejam elevadas, a necessidade de uso continuo
da TARV requer boa adeséao ao tratamento para manutencao da supressao viral. O
uso inadequado da TARV pode selecionar cepas virais que possuam mutacdes e
mantenham atividade replicativa. A presenca de virus replicante associa-se ao
desenvolvimento de falha imunoldgica e consequente aumento de mortalidade por
doencas oportunistas. O diagndstico da falha viroldgica, a escolha adequada e a
mudancga precoce do esquema de tratamento sdo fundamentais para minimizar as
consequéncias da supresséo viral parcial ou incompleta e evitar o acumulo de novas

mutacdes (15,16).

Alguns autores apontam a TB como doenca de elevada prevaléncia entre as
pessoas vivendo com HIV/AIDS (17-22) e também apontam que pacientes com
diagnéstico de TB, apds o inicio da TARV, sdo mais propensos a falha virolégica do
HIV (23-26). A incidéncia de tuberculose em pessoas que estdo sob TARV por longo
prazo, com ou sem controle virolégico, € pouco conhecida. Diante desse cenério, este

estudo teve como objetivo realizar uma revisdo da literatura sobre os aspectos
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relacionados a infec¢é@o pelo HIV, ao tratamento antirretroviral, & falha virolégica e a
ocorréncia de tuberculose em pessoas vivendo com HIV/AIDS.

Infeccdo pelo HIV: aspectos relacionados ao diagndstico, tratamento e falha

terapéutica

A infeccdo pelo HIV, virus pertencente a uma familia de virus de &acido
ribonucleico (RNA), chamado retrovirus (27), cursa com um amplo espectro de
apresentacoes clinicas, desde a soroconversdo assintomatica, passando pela fase
aguda até a fase avancada da doenca (28). Cerca de 55 a 85% de todos os individuos
mundialmente infectados com o HIV ndo estdo cientes do diagndstico (29). O
diagnéstico precoce do HIV pode melhorar consideravelmente o progndstico e
diminuir o risco de novas infec¢des (30). Atualmente, recomenda-se estimular inicio
imediato da terapia antirretroviral para todas as PVHA, independentemente do estagio
clinico e da contagem de linfocitos T CD4+ (LT CD4+) (28,31).

A fase aguda da infec¢ao pelo HIV, conhecida como Sindrome Retroviral Aguda
(SRA), ocorre nas primeiras semanas apés o0 contagio. Caracteriza-se por viremia
plasmatica elevada e manifestacfes clinicas semelhantes as outras infec¢cbes virais
agudas. Os principais achados incluem febre, adenopatia, faringite, mialgia e cefaleia.
A SRA é autolimitada e os sinais e sintomas desaparecem em cerca de trés semanas.
Em seguida, ocorre a fase de laténcia clinica, em que as manifestacdes clinicas sédo
pouco frequentes, o exame fisico costuma ser normal e geralmente, a contagem de
LT CD4+ esta acima de 350 células/mm3. Os episddios infecciosos mais frequentes
sao bacterianos, como infec¢Bes respiratorias. A tuberculose pode ocorrer, incluindo
a forma pulmonar cavitaria (28). A infeccéo por TB pode acelerar o curso da infecgéo
pelo virus HIV através da ativacédo da replicacdo viroldgica e acentuar o declinio de
LT CD4+. Essa associacdo HIV/TB é sinérgica, com impacto significativo na

morbimortalidade (32).

Com a progressao da infeccao pelo HIV, tornam-se mais frequentes as
apresentacoes atipicas de infec¢des e sintomas constitucionais, como febre baixa,

perda ponderal, fadiga, além de diarreia crbnica e lesdes orais, associados a
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diminuicdo na contagem de LT-CD4+. O aparecimento de infec¢gdes oportunistas (10)
e neoplasias, e/ou contagem de LT CD4+ inferior a 200 células/mm3, s&o definidoras
da AIDS. Entre as infec¢cbes oportunistas destacam-se a pneumocistose, a
neurotoxoplasmose, a tuberculose pulmonar atipica ou disseminada e, entre as

neoplasias, o sarcoma de Kaposi e o Linfoma n&o Hodgkin (28).

O desenvolvimento do tratamento antirretroviral (ARV) especifico e o uso
combinado de drogas antirretrovirais mais potentes alteraram significativamente o
prognoéstico da infeccdo pelo HIV, tendo diminuido a morbidade e a mortalidade
associadas a doenca (33—-36). A introducdo da HAART objetiva, além do controle da
replicacéo viral e consequente reducao da morbimortalidade, a reducéo do risco de
transmissao (30). Com isso, recomenda-se a introducdo da terapia medicamentosa
antirretroviral para todas as pessoas que vivem com HIV. Esta estratégia terapéutica
consiste na associacdo de no minimo trés drogas antirretrovirais, de pelo menos duas
classes diferentes, capazes de conferir controle da replicacao viroldgica e aumento da
contagem de LT CD4+ (28,29,31). Atualmente mais de 17 milhGes de pessoas estao
recebendo a terapia antirretroviral de alta poténcia em todo o mundo (1), cerca de 455

mil no Brasil (15).

O atual arsenal medicamentoso é composto por seis classes de antirretrovirais
sendo classificadas em: Inibidores da Transcriptase analogos aos nucleosideos
(ITRN), Inibidores da Transcriptase nado-analogos aos nucleosideos (ITRNN),
Inibidores da Protease (IP), Inibidores da Integrase (IN), Inibidores da Fuséo (IF) e
Inibidor de Entrada (28). Os regimes atuais incluem ao menos trés drogas ARV,
estratégia importante no controle do desenvolvimento de resisténcia. Os avancos na
terapia antirretroviral levaram ao aumento progressivo nas taxas de resposta

terapéutica e supressao viral (1,15,28,36,37).

Com os avancos na terapia antirretroviral (TARV), € possivel um controle
efetivo da infeccdo pelo HIV, considerada uma doencga cronica tratavel. Portanto, o
quadro de imunodeficiéncia avancada e AIDS poderiam ser evitados. No entanto,
guase um terco dos pacientes ainda estao sendo diagnosticados com infec¢do por

HIV na admiss&o hospitalar em um estagio tardio da doenca (38).
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As oportunidades perdidas de diagnosticar a infeccdo pelo HIV mais cedo
contribuem para uma propor¢cdo elevada de apresentadores tardios, quando o
diagnostico € realizado em uma fase avancada da doenca, com imunodeficiéncia
grave. A apresentacao tardia esta associada ao aumento da morbidade e mortalidade
nas PVHA (39-42). O inicio imediato da TARV é capaz de prevenir a progressao da
doenca, mas 0 acesso aos servicos de testagem e cuidados clinicos sdo essenciais

para que as PVHA possam se beneficiar dessa intervencéao (41).

O monitoramento clinico e laboratorial de pessoas em tratamento antirretroviral
€ um elemento importante dos programas de tratamento do HIV e desempenha um
papel fundamental para garantir uma resposta bem-sucedida e sustentada ao
tratamento. A avaliacdo deve incluir testes laboratoriais para monitoramento do HIV e
toxicidade dos ARV, bem como a identificacdo de problemas de adeséo, triagem de
coinfec¢bes, doencas ndo transmissiveis e outras comorbidades que possam ter um

impacto na resposta ao tratamento (31).

A eficécia da terapia ARV no tratamento do HIV € avaliada através da medicao
da carga viral (CV) no plasma sanguineo, expressa em numero de copias do RNA
viral (31,43-45). A CV € um importante marcador laboratorial amplamente utilizado na
pratica clinica. Apos o inicio do tratamento, a reducdo na concentracao de HIV no
plasma ocorre rapidamente nas duas primeiras semanas, seguida por uma queda
mais lenta na segunda fase da viremia plasméatica (46). O objetivo da terapia
antirretroviral € manter a supressao sustentada da replicacéo do HIV e concentracdes
plasméticas de RNA viral inferiores ao limite de deteccdo de ensaios de biologia
molecular. O sucesso terapéutico é considerado quando a CV do HIV no sangue
permanece abaixo do limite de deteccdo (28,31,47-49). A carga viral elevada
correlaciona-se com uma progressao mais rapida para doenca avancada e AIDS em
PVHA (43).

A avaliacdo da carga viral € recomendada como a abordagem de
monitoramento preferencial para diagnosticar e confirmar a faléncia do tratamento
ARV (50,51). Em comparagdo com a monitorizacdo clinica ou imunolégica, a CV
fornece uma indicacao precoce e precisa da faléncia do tratamento e a necessidade
de mudar os ARVs de primeira linha para os de segunda linha de tratamento,

reduzindo o acumulo de mutacdes de resisténcia aos farmacos e melhorando os
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resultados clinicos (44). A CV é um importante marcador laboratorial amplamente
utilizado na prética clinica e também pode servir como medida indireta para o risco de
transmissdo e efetividade das intervencbes de prevencdo a nivel individual e
populacional (31,52). As diretrizes nacionais e internacionais recomendam

monitoramento rotineiro da carga viral do HIV em PVHA (28,31).

Atualmente é recomendado o tratamento antirretroviral para todas as pessoas
com 18 anos ou mais vivendo com HIV, independentemente do valor do CD4 (28).
Assim, o numero de pessoas elegiveis a TARV aumentou consideravelmente. A
melhora clinica, imunoldgica e a supressao viral sdo esperados nos seis primeiros
meses de uso correto e regular da TARV. A supressao viral de PVHA em uso da TARV
reflete um conjunto de fatores, entre os quais se destacam a adeséao do individuo aos
medicamentos (53) e a efetividade do tratamento (15). A medida da CV pode ajudar a

distinguir entre falha do tratamento e ndo-adeséo (53).

A indeteccéo da carga viral em pacientes em uso de HAART ocorre em média
em 80% dos pacientes (54,55). Estudos anteriores relatavam que apenas 40 a 60%
dos individuos apresentavam supressao viral maxima (56—59). A reducéo na taxa de
falha virolégica, assim como de falha clinica e imunoldgica tem sido descrita (15,60—
62). Com o uso da terapia antirretroviral combinada e de drogas mais potentes para
inicio de tratamento, a eficacia da terapia da infeccdo pelo HIV tem melhorado
consideravelmente. A manutencdo de niveis elevados de adesdo ao tratamento
antirretroviral é essencial para a supressao viroldégica em longo prazo e prevencédo da
resisténcia as drogas (63). A evolugcdo da carga viral, da contagem de linfécitos T-
CD4+ e a ocorréncia de eventos clinicos podem caracterizar falha ou sucesso

terapéutico em pessoas sob TARV (28).

O uso inadequado da TARYV, estimado em taxas de ingestao inferiores a 95%
de doses tomadas (63—-65), podem selecionar cepas virais que possuam mutacdes e
mantenham atividade viral replicativa. A falha viroldgica refere-se a incapacidade de
conseguir e/ou manter a supressdo viral e é definida por uma carga viral
persistentemente detectavel superior a 1000 copias / mL apds pelo menos seis meses
de uso de TARV considerando boa adeséo ao tratamento e excluindo outras causas
de viremia detectaveis, como flutuacbes nos niveis da carga viral (blips) ou

transativacdo heteréloga (28,31). A falha terapéutica e a presenca de virus replicante
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associam-se ao desenvolvimento de falha imunoldgica e consequente aumento de
mortalidade por doencas oportunistas (16,66,67). A falha virolégica é o principal

parametro para a caracterizacao da falha terapéutica (28).

As bases da falha terapéutica sdo a falha viroldgica, imunolbégica e
manifestagdes clinicas e doencas oportunistas (28,68,69). Destes, a falha virologica é
a mais precoce, prediz o aumento da CV, tem impacto imunoldgico com o decréscimo
na contagem de linfécitos CD4, aumenta o risco de progressdao da doenca e é
responsavel pelos piores resultados sob HAART (28,70,71). Normalmente, as falhas
virolégica, imunoldgica e clinica ndo surgem simultaneamente. As baixas contagens
de LT CD4+ e a carga viral elevada, antes do inicio da TARV, séo fatores preditivos
de falha do tratamento (26,70,72,73). A falha terapéutica pode estar relacionada a
varios mecanismos virologicos e farmacoldgicos, como a capacidade replicativa, a
baixa adesao ao tratamento, a baixa poténcia do esquema, dose insuficiente, menor
absorcdo ou interagcdes medicamentosas, reduzindo a sua eficacia e favorecendo a

resisténcia do HIV aos antirretrovirais (28,70).

Vérios fatores podem contribuir para o desenvolvimento da falha viroldgica. A
baixa ades&o ao tratamento é uma das causas mais frequentes de falha virologica. O
uso inadequado da TARYV, seja pela complexidade da posologia, por perda de doses
ou por ocorréncia de efeitos adversos do tratamento, tem impacto significativo na
adesdo. A utilizacdo de esquemas subotimos, de baixa poténcia, também pode
acarretar supressao viral parcial, o que favorece desenvolvimento de mutacdes.
Interac6es farmacoldgicas merecem atencdo especial, visto que 0s niveis séricos dos
ARV podem sofrer alteracdes diante de ma absor¢cdo das drogas ou aumento da
metabolizacdo dos ARV (28,74,75).

A viremia persistente traz prejuizos imunoldgicos e clinicos e, repercute no risco
de desenvolvimento de resisténcia viral a drogas e, consequentemente, nas futuras
opcOes terapéuticas. A presenca da falha viroldgica frequentemente associa-se com
a resisténcia aos antirretrovirais (49,71,76,77). A manutencdo dos antirretrovirais na
presenca de carga viral detectavel leva a acimulo de mutacdes de resisténcia (78). A
resisténcia viral pode ser identificada em mais de 90% dos casos de falha virolégica.

A resisténcia pode ser a causa ou mesmo a consequéncia da replicacdo viral a
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despeito do uso de TARV (76). ApGs um ano sob viremia persistente, cerca de 30%
dos pacientes perdem uma opcéao de droga ARV (79).

A elevacdo menos robusta da contagem de LT-CD4+, a maior progressao de
doenca e o acumulo de mutacdes de resisténcia aos antirretrovirais sao as principais
consequéncias da supressédo viral incompleta. A resisténcia viral € uma ameaca
permanente para as pessoas que serdo submetidas & TARV e a transmisséo de virus
resistentes tornou-se uma preocupacao importante. A prevencao da resisténcia viral
deve ser prioridade na pratica clinica, que exige reforco na adeséo ao tratamento e

uso de esquema ARV adequado e que garanta boa tolerancia e 6tima poténcia (74).

A supressdo incompleta e a replicacdo viral continua permitem o
desenvolvimento de variantes HIV com diferentes graus de resisténcia. A resisténcia
viral aos antirretrovirais pode ser classificada como (a) secundaria, em decorréncia da
alteracdo na sensibilidade aos antirretrovirais selecionadas pela pressédo seletiva
exercida durante o uso da TARV ou (b) transmitida, explicada pela aquisi¢cado de cepas
com mutacdes de resisténcia e que ocorre em pacientes que nunca foram expostos a
tratamento antirretroviral. As pessoas infectadas por um virus resistente (resisténcia

transmitida) tém um risco aumentado de falha terapéutica e de mortalidade (28,69,80).

Apesar do importante avanco na terapéutica antirretroviral, a faléncia a HAART
continua sendo um problema (16,49,71,81-83). O diagndstico da falha viroldgica, a
escolha adequada e a mudanca precoce do esquema ARV evitam o acumulo de novas
mutacdes, que podem conferir maior nivel de resisténcia e, desta forma, reducdo na
chance de indeteccdo futura da carga viral (16,28). A definicAo das mutacbes
existentes através do estudo de genotipagem auxilia na escolha de novo esquema

com maiores chances de sucesso e, consequentemente, redu¢do na mortalidade.

A avaliacdo da resisténcia do HIV pode ser realizada através dos seguintes
meétodos: (a) exame de genotipagem ou teste de resisténcia genotipica, que identifica
a presenca de mutacbes genéticas no HIV relacionadas a diminuicdo de
suscetibilidade as drogas; ou (b) a fenotipagem (testes de resisténcia fenotipica),
usada para determinar em cultura a suscetibilidade do virus aos antirretrovirais (84).

A utilizac&o do teste de genotipagem para deteccao de resisténcia a drogas possibilita
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trocas de esquemas antirretrovirais com resisténcia identificada, evita trocas e

toxicidade desnecessarias de antirretrovirais e reduz custos.

O teste de genotipagem otimiza a terapia ARV de resgate e orienta a mudanca
do esquema, reduzindo a chance de acumulo progressivo de mutacfes e perda de
futuras opcdes de tratamento, além de garantir melhor resposta viroldgica a TARV, se
comparado a uma troca empirica dos ARV (85-87). Uma boa resposta viroldgica deve
repercutir positivamente na sobrevida das PVHA e a realizacdo da genotipagem tem
papel relevante (88). As diretrizes nacionais recomendam que todos o0s pacientes em
uso de terapia ARV por pelo menos seis meses e, que estejam em falha viroldgica,
com carga viral do HIV maior ou igual a 1.000 cépias/ml, sejam submetidos a estudo

de genotipagem (28).

A meta virolégica em pacientes com falha do tratamento é a supressdo da
replicacdo do HIV para niveis plasmaticos abaixo dos niveis de deteccao dos testes.
Em doentes com falha avancada do tratamento, multiexperimentados e com
resisténcia a numerosos farmacos, o objetivo da terapia tem sido reduzir a carga viral
tanto quanto possivel e preservar a capacidade imunoldgica. A escolha do esquema
ARV ideal deve ser guiada pelo teste genotipico/fenotipico, além de melhor
comodidade posoldgica, considerando as interacfes farmacolégicas e os efeitos
colaterais e favorecendo a adesao, visto que estes individuos ja falharam no esquema
ARV anterior (49).

Com o arsenal terapéutico disponivel € possivel atingir carga viral indetectavel
mesmo em pacientes com ampla experiéncia prévia com antirretrovirais (48,89-91) e
a supressao viral completa estd associada a resposta imunolégica mais forte e
duradoura, com impacto clinico positivo (71,79). A adesao a terapéutica antirretroviral
a curto e a longo prazo é crucial para o sucesso do tratamento e deve ser
continuamente reforcada. A baixa adesdo esta associada ao risco de falha precoce

do tratamento e ao rapido desenvolvimento da resisténcia aos farmacos (48,49).

Estudos apontam frequéncia variavel de faléncia virologica (6 a 24%)
(23,24,37,72,92-98) em PVHA, o0 que representa um momento critico no

acompanhamento clinico de pacientes em uso de HAART. A imunossupressao
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relacionada a falha virologica e a persisténcia da ocorréncia de doencas oportunistas
eleva as taxas de mortalidade nessa populacéo (38,42).

Infeccdo pelo M. Tuberculosis: aspectos relacionados ao diagnéstico,

tratamento e coinfecgao HIV

A tuberculose é uma doenca infecciosa causada pelo bacilo Mycobacterium
tuberculosis (MTB). Afeta tipicamente os pulmdes (TB pulmonar), mas também pode
afetar outros locais (TB extrapulmonar). A infec¢ao por TB ocorre quando uma pessoa
susceptivel inala goticulas contendo a micobactéria. A TB clinicamente ativa pode
desenvolver-se logo apds a exposicdo (doenca primaria) ou apés reativacdo da
infeccdo latente (7, 32, 99). Em geral, uma proporcao relativamente pequena de
pessoas infectadas com MTB ira desenvolver tuberculose durante a sua vida. No
entanto, a probabilidade de desenvolver tuberculose € muito maior entre as pessoas
infectadas pelo HIV do que a populacdo em geral (5-7). A TB pode ocorrer em
individuos com qualquer nivel de contagem de LTCD4+, embora o risco aumente com
a imunodeficiéncia progressiva (5,18,99-101). A imunossupressao aumenta o risco
da reativacao da infeccao latente e a rapida progresséo para a TB ativa. A tuberculose
€ comum entre as pessoas com HIV, principalmente quando os niveis de células
LTCD4+ estdo abaixo de 200 células/mma3 (33,73,102—-104).

O uso da terapia antirretroviral resultou em uma acentuada diminuicdo da
incidéncia de tuberculose em diversos contextos (10,12,105,106). A prevaléncia de
TB variou de 3% a 42% em pessoas vivendo com HIV (17-22,107,108). Apesar destas
tendéncias epidemiolbgicas favoraveis, a tuberculose continua a ser uma importante
doenca oportunista no mundo e a principal IO em PVHA (5). A tuberculose ativa em
pessoas que vivem com HIV é uma das principais causas de internacao hospitalar e
o fator com maior impacto na mortalidade por AIDS e por TB (38,109). Entre as
medidas recomendadas, destacam-se a testagem para HIV em todos os portadores
de TB, a realizagdo da prova tuberculinica com derivado proteico purificado (PPD) e
o tratamento da infeccao tuberculosa latente (ILTB), o diagnostico precoce da TB e 0
inicio oportuno do tratamento antirretroviral nos coinfectados (28,31,99).



26

A coinfeccdo HIV/TB é sinérgica (32). A infeccdo pelo HIV favorece a
progressiva disfungdo do sistema imune que compromete a imunidade celular
mediada pelos linfocitos TCD4+, reduzindo a capacidade de defesa contra o MBT. A
tuberculose por sua vez, acelera a replicacao viral por meio de varios mecanismos
(110-112). O desenvolvimento de TB esté relacionado ao aumento da carga viral do
HIV (113,114) e o risco de progresséo da doenca e morte (115-117). A apresentagao
clinica da TB ativa em PVHA é influenciada pelo grau de imunodeficiéncia (118,119)
e quanto maior o grau de imunodeficiéncia, maior a probabilidade de TB
extrapulmonar, com ou sem envolvimento pulmonar. Neste caso, a TB pode ser uma
doenca sistémica grave, com progressao rapida e risco elevado de sepse e morte
(120).

O rastreamento de sinais e sintomas da tuberculose deve ser realizado em
todas as consultas a PVHA. Os sintomas clinicos mais comuns incluem tosse
produtiva, febre, perda de peso, fadiga e sudorese noturna. A presenca desses
sintomas deve desencadear a investigacdo da TB (28,31,99). Em geral, o diagnostico
de tuberculose na coinfeccdo € semelhante ao diagndstico na populacao geral. A
doenca geralmente é limitada aos pulmdes e as manifestacdes radiograficas de torax
mais comuns incluem infiltrados fibronodulares do lobo superior, com ou sem
cavitacdo (119,121). Entretanto, uma parte dos casos pode ser oligossintomatica ou
assintoméatica e a apresentacao clinica tende a ser atipica, com maior frequéncia de
formas extrapulmonares e disseminadas, independentemente da contagem de células
LTCD4+. A investigagdo da TB em PVHA é mais complexa e envolve exames e
procedimentos mais invasivos (28,104,110,122-125).

Os testes diagnosticos para a TB incluem: (a) a microscopia de esfregaco de
escarro ou a baciloscopia, (b) testes moleculares rapidos e (c) a cultura, padrdo de
referéncia para o diagnostico em PVHA, incluindo o teste de susceptibilidade aos
farmacos. A radiografia do torax pode auxiliar no diagndéstico. Apesar dos avangos no
diagnostico, uma proporcao consideravel dos casos € diagnosticada clinicamente e

nao é bacteriologicamente confirmada (28,31,126).

O Mycobacterium tuberculosis caracteriza-se por ser bacilo alcool-acido-
resistente (BAAR) em coloragdes feitas em exames de escarro ou outros liquidos,

possuindo taxa de crescimento lento, com seu cultivo em laboratério levando em
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média cerca de seis semanas (cultura) (127). A pesquisa do BAAR é um método de
baixo custo e amplamente utilizado para o diagnostico da tuberculose (126,128-130).
O Brasil recomenda a coleta de duas a trés amostras de escarro espontaneo para
pesquisa direta de BAAR em pessoas com sintomas respiratorios como tosse
persistente por duas ou mais semanas. Porém, entre as PVHA, a baciloscopia tem
menor rendimento devido a individuos imunocomprometidos serem paucibacilares e
terem uma maior prevaléncia de infeccdo por outras micobactérias. Assim, além da
pesquisa de BAAR, devem ser solicitadas cultura, identificacdo e teste de

sensibilidade aos antimicrobianos (28,126,131).

A cultura de escarro € o padrdo-ouro para o diagnéstico da TB pulmonar. A
baciloscopia de escarro negativa € comum em PVHA, particularmente aqueles com
imunodeficiéncia avancada e a cultura do escarro pode aumentar em até 30% o
diagnostico bacteriolégico da doenca nesses casos. O resultado da cultura de
micobactéria de escarro ndo € afetado pelo HIV ou pelo grau de imunodeficiéncia. A
sensibilidade da cultura de escarro € bastante elevada (99,131). Associado a cultura,
o teste de sensibilidade as drogas deve ser realizado em todas as PVHA com suspeita
de TB, pois a resisténcia a isoniazida e/ou rifampicina esta associada a um risco
aumentado de falha do tratamento, tuberculose recorrente e resisténcia aos
medicamentos e, com isso, ao aumento do risco de morte (99,132). Assim, a
identificacdo precoce da resisténcia € fundamental para o sucesso do tratamento da

tuberculose e para a reducdo da transmissao de MTB resistente aos medicamentos.

O teste convencional de susceptibilidade a farmacos é amplamente utilizado,
no entanto, o tempo de resposta é longo, considerando que o crescimento lento de
MTB em cultura (133). Esse periodo sob terapia ineficaz da TB resistente favorece a
transmissao, a piora clinica e a morte, particularmente em individuos infectados pelo
HIV (99,132). Recentemente, foi incorporado no Brasil o uso de Teste Rapido para
tuberculose (TRT), método que permite a detec¢cdo de micobactérias no escarro com
sensibilidade e especificidade semelhantes as da cultura e inclui a identificacdo de
espécie e a deteccdo de resisténcia aos principais farmacos anti-TB (rifampicina e
isoniazida ou somente rifampicina). Essa estratégia permite diagnéstico rapido e

oportuno da tuberculose, além da identificacdo precoce da resisténcia (134,135).
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A radiografia de térax é um método diagndstico de grande importancia na
investigacdo da tuberculose e tem grande impacto na deteccdo precoce da TB
pulmonar na abordagem inicial de PVHA e em casos de sintomaticos respiratorios
(105,126,136-138). O envolvimento pulmonar € comum, no entanto, nos casos de
doenca avancada pelo HIV, os achados radiogréficos da TB pulmonar podem ser
distintos daqueles em casos de imunossupressdao menos grave (99,118,125). A
radiografia de torax pode apresentar varios padrdes e a TB pode ser classificada como
(a) TB primaria, mais comum nos individuos com contagem de LT-CD4+ inferior a 200
células/mm3, (b) TB pos-priméria e (c) TB miliar. As alterac6es encontradas podem
ser minimas em até 5% dos casos e podem apresentar resultados com padrao

radiolégico normal em até 14% dos casos (131,139,140).

A principal estratégia de profilaxia para TB em PVHA € a utilizacao de isoniazida
acompanhada da TARV quando indicado, pois diminui a ocorréncia de TB ativa e a
mortalidade relacionada a infeccao pelo HIV. Independentemente do desenvolvimento
da TB ativa, sabe-se que a suscetibilidade a infeccao pelo MTB € universal. A infeccao
pelo HIV favorece o adoecimento logo apds a infeccdo primaria como também

posteriormente por reativacdo dos bacilos.

A infeccdo latente por TB (ILTB) é definida pela presenca de um teste cutaneo
tuberculinico positivo ou prova tuberculinica (PT) com PPD (= 5 mm de enduragao a
48-72 horas) em individuos sem evidéncia clinica ou radiol6gica de TB. A PT consiste
na inoculacao intradérmica de um derivado proteico do MTB para medir a resposta
imune celular a estes antigenos e é muito utilizada em adultos e criancas, para o
diagnéstico de infeccao latente pelo M. tuberculosis (ILTB). (99,131). No entanto, o
teste apresenta limitaces, entre elas (a) a baixa especificidade, especialmente em
individuos que foram vacinados pelo BCG, (b) a possibilidade de ocorréncia de falsos-
positivos e (C) a exposicdo a outras micobactérias nao-tuberculosa, além de (d)
apresentar baixa sensibilidade, especialmente em individuos imunocomprometidos
(137,141-143). O tratamento da ILTB diminui o risco de desenvolvimento da
tuberculose e o risco de morte (28,131,144,145). Recomenda-se a triagem sistematica

da TB entre as pessoas que vivem com o HIV, além do tratamento da ILTB (31,131).

Os ensaios de liberacdo de interferon-gama (IGRA) tém sido desenvolvidos
como potenciais substitutos para a PT. Os IGRA realizam a quantificacao in vitro da
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resposta imune celular pela deteccao de interferon gama produzido por células T que
tenham sido estimuladas por antigenos de TB (146). Assim como a prova
tuberculinica, o IGRA nao distingue ILTB de TB doenca. Evidéncias atuais sugerem
gue IGRAs tém maior especificidade do que a PT, melhor correlagdo com medidas de
exposicdo ao MTB e menor reatividade cruzada por causa da vacinagdo com BCG
(105,106). Contudo, esses testes ainda ndo sdo recomendados para uso na rotina no
Brasil (131).

As PVHA com resultados positivos para a ILTB, sem evidéncia de TB ativa,
devem ser tratadas. A isoniazida administrada por seis a nove meses € a terapia de
escolha, com eficacia comprovada, boa tolerabilidade e pouca toxicidade. A isoniazida
pode potenciar o risco de neuropatia periférica e deve ser suplementada com
piridoxina. O tratamento da ILTB e a TARV atuam de forma independente na reducao
do risco de TB (28,99,131).

Define-se caso de tuberculose para todo individuo que tem seu diagndstico
confirmado laboratorialmente ou com base em dados clinico-epidemiolégicos. O
tratamento atualmente recomendado para novos casos de tuberculose em PVHA € o
mesmo que para aqueles que néo estdo infectados pelo HIV. No Brasil, desde 1979,
o tratamento da tuberculose é padronizado pelo Ministério da Saude (MS) por meio
de normas técnicas que regulamentam a dispensacdo gratuita da medicacdo. Em
2009, foi preconizada a utilizacdo de quatro drogas em um Unico comprimido com
dose fixa na fase intensiva combinada por rifampicina, isoniazida, pirazinamida e
etambutol, nos dois primeiros meses. Esta nova apresentagdo permite menor
possibilidade de erros de prescricdo, menor niumero de comprimidos € 0 uso
adequado das medicacfes coformuladas. A fase de manutencéo continua composta
pelos dois farmacos, rifampicina e isoniazida, compondo assim, 0 esquema basico
para individuos com idade acima de 10 anos. O tratamento da tuberculose é
prolongado, durando no minimo seis meses. A extensdo do tratamento para 9 meses
ou mais pode ocorrer em alguns casos, como por exemplo em caso de baciloscopia
ou cultura positiva ao longo do tratamento e casos de TB extrapulmonar,
principalmente com comprometimento do sistema nervoso central. A supervisdo direta
de todos os esquemas de tratamento para TB utilizando-se a estratégia de tratamento
diretamente observado (TDO) é recomendada para todos os casos de coinfecgédo
TB/HIV (99,126,131).
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A associagdo do tratamento do HIV e da TB é complexa em decorréncia da
quantidade de comprimidos de uso diério, da necessidade de adesdo a terapia
multidrogas, da toxicidade e interagcbes medicamentosas, de efeitos colaterais
sobrepostos e da frequéncia de sindrome inflamatoria de reconstituicdo imunoldgica
(IRIS). Apesar deste desafio, o tratamento da coinfeccdo reduz a incidéncia e
mortalidade por TB, diminui o risco de outras doencgas oportunistas adicionais e pode
melhorar os resultados do tratamento da tuberculose. Os estudos demonstram que a
terapéutica antirretroviral pode ser administrada de forma segura durante o tratamento

de TB sem comprometer as respostas ao tratamento do HIV (147-151).

A TARV é indicada a todas as PVHA com TB ativa, independentemente da
forma clinica da tuberculose e da contagem de linfocitos T-CD4+. A TARV deve ser
iniciada entre a 22 e a 8% semana apo0s o inicio do tratamento para TB. Os pacientes
com LT-CD4+ inferior a 200 cel. /mm?3 ou com sinais de imunodeficiéncia avancada
devem comecar a TARV na 22 semana apés o inicio do tratamento para tuberculose
(28,131). Com isso reduz-se o risco de morte e de nova infeccdo oportunista
(148,150). Nos pacientes com LT CD4+ acima de 200 cel. /mm3, a TARV pode ser
iniciada na 82 semana, apds o término da fase intensiva do tratamento da TB.
Ressalta-se que ndo € recomendado o inicio concomitante do tratamento para ambos
os agravos devido ao risco de IRIS (28,99,131,148,150,152). Os individuos portadores
de tuberculose resistente, multirresistente e extensivamente resistente merecem
atencdo especial, devem ser acompanhados em centros de referéncia terciarios e
possuem esquemas especificos de tratamento. Para as PVHA em uso da TARV, o
tratamento para a tuberculose deve ser iniciado imediatamente, considerando os
ajustes necessarios para reduzir o risco de interacdes medicamentosas e manter a

supressao viroldgica (28,99,126,131).

A rifampicina deve preferencialmente fazer parte do esquema de tratamento da
TB pois apresenta uma maior eficacia terapéutica e diminui a duracédo da terapia, além
de reducao nas taxas de recidiva, faléncia e de letalidade (153,154). A rifampicina é
um potente indutor do citocromo P450 e da glicoproteina P e, por esse motivo, reduz
as concentracbes plasmaticas dos inibidores da protease. Os esquemas
antirretrovirais compostos por dois ITRN + efavirenz constituem a opgéo de primeira

escolha de HAART para pacientes em uso de rifampicina (28,99). O uso do Efavirenz
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esta associado a excelentes resultados de tratamento da coinfec¢éo TB e HIV e tem
baixas taxas de toxicidade grave (155-158).

Os eventos adversos durante o tratamento da coinfec¢cao TB/HIV sdo comuns
(131,159-161). As reacdes mais frequentes sdo: mudanca da coloracdo da urina,
intoler&ncia gastrointestinal, alteragfes cutaneas, ictericia e dores articulares. Os
sintomas devem ser tratados, preferencialmente, sem descontinuar 0s
tuberculostaticos. Em caso de interrompicdo dos medicamentos, € importante que os
medicamentos sejam reiniciados um a um em intervalos de 2 a 3 dias. Outros sintomas
podem ocorrer, como as reacdes de hipersensibilidade grave, por exemplo:
plaguetopenia, anemia hemolitica e insuficiéncia renal (99,131).

A IRIS é uma complicacéo precoce comum em PVHA com diagndéstico recente
de TB ativa, caracterizada por inflamacéo local ou sistémica excessiva e nao
caracteriza falha do tratamento da TB nem da TARV. A incidéncia de IRIS esta
relacionada com a imunodeficiéncia avancada, pacientes virgens de tratamento ARV
e formas de TB extrapulmonar. Devido a recuperacao imune e a resposta inflamatoria
Thl exacerbada, podem ocorrer uma piora clinica ou radioldgica e agravamento de
lesBes preexistentes em pacientes que, inicialmente, obteve melhora apdés inicio do
tratamento, como também podem surgir infec¢cdes subclinicas, doencas autoimunes
e tumores que devido a imunodeficiéncia eram pouco sintomaticos ou assintomaticos
antes do inicio da TARV. O inicio dos sintomas € variavel e o diagnostico da IRIS é
realizado por alguns critérios clinicos e laboratoriais e pressupde a exclusdo da
resisténcia aos tuberculostéticos, baixa adesdo ao tratamento, efeitos colaterais e a
ocorréncia de outras doencas associadas. A maioria dos casos de IRIS é autolimitada
e o tratamento baseia-se no uso de corticoides, analgésicos e anti-inflamatorios nédo
esteroides, e procedimentos de aspiracao ou drenagem cirargica dos abcessos, por

exemplo, quando necessario (28,99,131,162).

Portanto, o0 manejo clinico da coinfec¢cdo TB/HIV precisa ser qualificado, pois
esta relacionado a questdes complexas, uma vez que h& ocorréncia de interagdes
medicamentosas, reacfes adversas e risco elevado de toxicidade. Além disso, a
coinfeccdo estd relacionada a interrupcdo do tratamento, a resisténcia
medicamentosa e a um maior risco de ocorréncia de desfechos desfavoraveis da

doenca, como € o caso do abandono, faléncia terapéutica e obito (163-169). No
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entanto, esses fatores sdo compensados pelo efeito benéfico da TARV na reducéo do
risco de morbimortalidade entre as PVHA em tratamento para TB.

Tuberculose e fatores associados a falha viroldégica do HIV

O uso da TARV apresentou impacto importante na diminuicdo do numero de
casos da coinfeccdo HIV/TB. O fornecimento gratuito dos medicamentos
antirretrovirais promoveu 0 acesso ao tratamento e contribuiu para reducdo na
incidéncia de TB entra as PVHA e na diminuicdo da mortalidade pela coinfeccéao
(167,170). No entanto, a mortalidade precoce em pacientes que receberam um
diagnéstico de tuberculose nos primeiros trés meses de terapia antirretroviral tem sido
relatada (171). Além disso, apesar dos avancos no uso da TARV, a ocorréncia de
falha terapéutica é frequente e tem impacto clinico significativo no controle da infeccéo
pelo HIV.

Os fatores associados a um risco aumentado de falha do tratamento incluem a
tuberculose, baixa contagem de LT CD4, intolerancias medicamentosas, interacdes
farmacocinéticas, baixa adesao ao tratamento e ao seguimento ambulatorial, quadro
clinico avancado e AIDS, além de histérico de multiplos esquemas ARV e faléncia
prévia do tratamento (99,172,173).

Sabe-se que o HIV na presenca da tuberculose aumenta a replicacao viral e,
consequentemente, os niveis de CV plasmatica e deplecao de células LT CD4+. Ele
também é associado a pior morbidade e mortalidade e a maior suscetibilidade a outras
infec¢des bacterianas, em comparagcdo com individuos apenas infectados pelo HIV.
Além disso, a infec¢éo pelo HIV aumenta o risco de reativacdo da tuberculose latente,
de progressao de uma nova infeccao e de aceleragcdo do curso natural da doenca
(32,101,174,175).

A baixa contagem de linfocitos T CD4 € um dos principais fatores associados a
ocorréncia de doencas oportunistas em pessoas vivendo com HIV (38,42,73,176),
assim como associa-se ao risco de tuberculose ativa, infecgcdo oportunista mais

comum nesta populacéo (14,18,19,108,171,177). A imunossupressao em decorréncia
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da falha virolégica do HIV resulta em risco aumentado de 10 e tuberculose em PVHA
(24,114). O desenvolvimento de TB correlaciona-se com um defeito imunoldgico
global que aumenta a probabilidade de TB ativa e outras doencas associadas a AIDS
(17,106,178).

Alguns estudos sugerem que pacientes com diagnéstico de TB, apds o inicio
da TARV, sdo mais propensos a falha virologica, sugerindo potencial interacdo
medicamentosa com a rifampicina, exacerbacdo de efeitos colaterais, incluindo
reconstituicdo imune, ou ainda, uma possivel diminuicdo da aderéncia a um ou ambos

regimes pelo aumento da quantidade de comprimidos associados (23-25).

A infeccéo causada pelo bacilo da tuberculose tem influéncia significativa na
ocorréncia da falha virolégica. Estudo recente realizado em adultos coinfectados com
HIV/TB em Uganda, mostrou alta proporcéo (14,5%) de pacientes com falha virolégica
apos seis meses de TARV (179). Uma proporcéo semelhante (20,7%) foi previamente
observada na india (180). A taxa de faléncia viroldgica relatada entre os pacientes
sem TB foi inferior (7,9%). Sign e colaboradores (25) relataram que uma menor
contagem de LT CD4+ e a incidéncia de tuberculose foram associados com o fracasso

da terapia ARV de primeira linha na india.

Pacientes que desenvolveram TB durante o acompanhamento na Africa do Sul
tinham contagens de CD4 mais baixas, carga viral elevada, uma maior probabilidade
de falha do esquema ARV, assim como uma maior ocorréncia de outras infec¢des
oportunistas, se comparados aos pacientes com HIV em uso de TARV, que nao
desenvolveram TB, ressaltando a influéncia da TB no fracasso da terapia
antirretroviral (17).

Pesquisa de Tran e colaboradores buscou investigar causas de faléncia
virolégica ap6s um ano do inicio da terapia antirretroviral. Entre os pacientes com
diagnostico de falha virologica, 63,7% tinha historia de tratamento para TB (26). Os
pacientes com diagnaostico prévio de infeccéo por TB tiveram 2,9 vezes maior risco de
faléncia virolégica em estudo realizado por Bello e colaboradores no Brasil (70). A
baixa adesédo e o tratamento concomitante para coinfeccdo HIV/TB foram fatores
associados a viremia e falha do tratamento em pacientes usando a TARV na Africa do
Sul. (24).
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Estudos apontam a TB como preditora de falha virolégica (25,26,70). Por outro
lado, a ocorréncia de falha viroldgica do HIV foi associada ao aumento dos casos de
TB. Pacientes com falha virologica apresentaram um risco 1,54 vez maior de
desenvolver TB ativa, se comparados aos pacientes com supressao virolégica (17).
Os pacientes com historia de TB apresentam pior estado de salde e maior risco de
morte, cerca de duas vezes maior do que entre os pacientes sem TB (17,101,178).

O risco de infec¢éo oportunista e TB foi avaliado em pacientes com critérios de
falha imunoldgica, elegiveis a troca de esquema ARV na Tanzania. Cerca de 62,2%
fizeram uso de ARV de segunda linha e mais da metade (58,1%) nao trocaram
esquema oportunamente. Desta populacao, 18,1% apresentaram alguma IO, sendo a
TB a infeccdo oportunista mais frequente nessa populacdo. A mudanca precoce na
TARV apos o diagnostico da falha, reduziu a incidéncia de infec¢cdes oportunistas e,
quanto maior o tempo entre o diagnéstico da falha e a troca do esquema, maior o risco
de 10, TB e morte (181).

CONCLUSAO

A terapia antirretroviral mostrou-se eficaz no controle da infec¢céao pelo HIV e na
prevencao de infec¢Bes oportunistas e de tuberculose. O diagnéstico precoce do HIV
e a vinculacdo aos servicos de saude sédo desafios importantes para os cuidados de
pessoas que vivem com HIV e precisam ser intensificados para diminuir a morbidade
associada ao HIV. O inicio precoce da TARV € uma intervencao protetora contra a
progresséao da AIDS e a morte. No entanto, os beneficios da TARV séo reduzidos em
decorréncia, principalmente, da baixa adesao a terapia ARV, a falha virolégica e as

consequentes falhas imunoldgica e clinica.

A carga viral e a contagem de células T CD4 séao indicadores de progndstico
do sucesso do tratamento. A supressao viral € o principal objetivo da terapia ARV e a
medida da CV plasmatica € o melhor parametro para diagndéstico de falha virolégica.
Destaca-se a importancia de monitorizacao virolégica no tratamento clinico de rotina.
O reconhecimento precoce da falha virologica € fundamental para minimizar as

consequéncias da supressao viral parcial ou incompleta.
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A tuberculose é uma infeccao prioritaria a ser rastreada o mais precocemente
possivel, seja na ocasido do diagndstico da infeccdo pelo HIV, no inicio da TARV ou
no pés-TARV, visto que pode ocorrer em qualquer fase da infeccdo pelo HIV e
independentemente dos niveis da contagem de LT CD4. A tuberculose tem um forte
impacto sobre morbidade e mortalidade de PVHA, sendo marcador de progndéstico
ruim. A TARV reduz a incidéncia de TB, mas n&o elimina o risco de casos novos de
TB. O controle da coinfeccédo HIV/TB requer atencao especial devido a complexidade
no manejo clinico e tratamento da coinfeccdo. Faz-se necessario o desenvolvimento
de estratégias conjuntas que visem diminuir o impacto epidemiolégico e clinico da
coinfeccdo, assim como ampliar o tratamento da TB latente e o tratamento

diretamente observado.

A TB apresentou influéncia significativa na ocorréncia da falha virolégica, assim
como se mostrou uma infeccao frequente entre os individuos com falha viral, o que
reforca a ligacao plausivel entre controle virolégico ideal e prevencdo da TB. Assim,
destaca-se a importancia da monitorizacdo da carga viral para identificacao precoce
da falha do tratamento e maior atencéo a adeséo, particularmente entre os pacientes

com diagnéstico de TB.
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Tuberculosis incidence among people living with HIV/AIDS with virological

failure of HIV enrolled in AIDS State Reference Center, Salvador, Bahia, Brazil

ABSTRACT

Antiretroviral therapy (ART) for HIV has led to increased survival of HIV-infected
patients. However, tuberculosis (TB) remains the leading opportunistic infection and
cause of death among people living with HIV/AIDS (PLWHA). TB has been shown to
be a good virological failure predictor among PLWHA. This study aimed to evaluate the
incidence of TB and its consequences within individuals diagnosed with virological
failure of HIV. This is a retrospective cohort study involving PLWHA on follow-up in an
AIDS reference center in Salvador, Bahia, Brazil. Individuals older than 18 years with
HIV infection using ART for at least 6 months, diagnosed with virological failure (greater
than or equal to 1000 HIV-RNA copies/mL) from January to December 2013 were
included. The diagnosis of TB was defined following the Brazilian Society of
Pneumology criteria. Fourteen out of 165 (8.5%) patients developed TB within 2 years
of follow-up (incidence density = 4.1 patient-years). Death was directly related to TB in
6/14 (42.9%). A high incidence of TB and TB-related mortality was observed among
patients with virological failure. The diagnosis and prophylaxis for TB in high-incidence

countries such as Brazil is critical to decrease morbidity and mortality in PLWHA.

Keywords: Tuberculosis, virological failure, HIV infection
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The introduction of highly active antiretroviral therapy (HAART) has led to
increased survival among HIV-infected patients and improved the quality of life of
people living with HIV/AIDS (PLWHA) (1). However, tuberculosis (TB) remains the
most common opportunistic infection and a leading cause of death among patients
with HIV, particularly in sub-Saharan African and Asian countries, where it is highly
prevalent (2,3). Worldwide, it is estimated that there were 9.0 million new TB cases in
2013, 13% of whom were PLWHA (2). In Brazil, 73,000 new TB cases were detected,
and 4577 deaths occurred in 2013 (4). In Bahia, a northeastern state of Brazil, the
incidence of TB is decreasing slowly, and it is the state with the fourth largest number
of TB cases in Brazil (5).

An estimated 36.7 million people are living with HIV worldwide and of these, 17
million are using antiretroviral therapy (1). In Brazil, it is estimated that approximately
798,000 people were living with HIV, a prevalence of 0.39% in 2014. Of these,
approximately 405,000 PLWHA were on ART, and 356,000 (88%) of them were in viral

suppression at least 6 months after initiation of antiretroviral therapy (6).

The risk of TB in HIV-infected patients and the impact of TB diagnosis on
disease progression in HIV-infected patients have been well described in Africa (3,7).
It is known that PLWHA, once infected with Mycobacterium tuberculosis, have a higher
risk of illness than the general population, approximately 5%—-10% per annum (8), and
TB may occur at any stage of HIV infection. The management of HIV infections in
persons with TB is complicated by several factors, including drug interaction,
overlapping drug toxicities, exacerbation of side effects, concerns about adherence,
and immune reconstitution inflammatory syndrome (IRIS) (9). Some studies suggest
that patients diagnosed with TB after starting ART therapy are more likely to present
with virological failure, suggesting that it is a result of the above-mentioned factors

associated with double infection (10-12).

Although the success rates of ART are considered high, other factors may be
associated with the occurrence of virological failure. Singh et al. (12) and Tran et al.
(13) pointed to TB as a predictor of virological failure, as well as the most frequent

opportunistic infection among individuals that change ART regimens.

Currently, early initiation of ART is recommended, but this strategy can
potentially increase the risk of HIV resistance (6,14). This highlights the importance of

virological monitoring in the clinical treatment routine. Early recognition of virological
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failure and TB control are critical to minimize the consequences of partial or incomplete
viral suppression. Few studies show the occurrence of TB associated with virological
failure. This study aimed to evaluate the incidence of TB and its consequences within

individuals diagnosed with virological failure of HIV.

This is a retrospective cohort study involving PLWHA followed in the State
Center Specialized in Diagnosis, Care, and Research (CEDAP), the largest reference
center for treatment of PLWHA in Salvador, Bahia, Brazil, where 3200 HIV/AIDS
patients are under therapy. We included patients over 18 years of age, with a confirmed
diagnosis of HIV infection, who were diagnosed with virological failure in the period
from January to December 2013. These subjects were followed until December 2015.
Sociodemographic, behavioral, clinical, and laboratory data were obtained from clinical
records, pharmacy reports of ART and TB drugs, and in the following databases: (a)
Internal Registration CEDAP Laboratory data — CompLab; (b) Logistics Management
System Drugs — SICLOM; (c) System Laboratory Tests Control of the National Network
of Lymphocyte Count CD4/CD8 and viral load — SISCEL; and (d) Information System
Mortality Brazilian — SIM.

Virological failure was defined as detectable HIV RNA above 1000 copies/mi
(Abbot molecular, lllinois, EUA) in individuals on ART for at least 6 months. TB
diagnosis was assessed by identification of M. tuberculosis in cultures or acid-fast
smears in sputum or other tissues, compatible histological findings from tissue
biopsies, or compatible clinical features, according to the Brazilian Pneumology
Society (15). Information on death was obtained from SIM. The survival time was
calculated as the elapsed time between the diagnosis of virological failure and date of

death or date of last visit to the unit.

Statistical analyses included x2 and Fisher’s exact tests for comparisons of
seroprevalence rates and a two-tailed Mann-Whitney U test for comparisons of
sociodemographic indicators and laboratory tests between individuals with or without
a diagnosis of TB. Statistical tests were conducted in SPSS V18. Results were
considered statistically significant at P < 0.05. Survival analysis was performed using
Cox backward stepwise regression analysis with the variables associated or near
association (less than 8 years of education, less than 200 cells/mm3 of CD4 at failure,
CMYV retinitis or CNS toxoplasmosis, presence of comorbidities) prediction of death

within groups (with or without a diagnosis of TB). This study was approved by the
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Research Ethics Committee of the Health Department of the Bahia’s State (SESAB),
number 452,782.

We identified 165 patients with HIV infection with virological failure in 2013
(Figure 1a). The TB incidence was 14 cases (8.5%) within the 2 years of follow-up
(incidence density = 4.1 cases in 100 patient-years). Among these 165 patients, 41
(32.7%) had a history of TB infection prior to virological failure. Of these, 16 (9.7%)
patients already had active TB at the time of HIV diagnosis and started ART an average
of 428.6 days after diagnosis (median 183 days). Seven (4.2%) patients started ART
because of TB diagnosis an average of 1300 days after the diagnosis of HIV (median
= 1038 days) following Brazilian guidelines to postpone ART. Ten (18.9%) of these

patients developed TB while being treated with HIV but before HIV virological failure.

Of the 165 patients included, 19 (11.5%) died. There were six deaths directly
related to TB/HIV co-infection (42.9%), with a mortality rate of 1.7 in 100 patient-years.
Poorer survival was observed in patients with TB incidence during follow-up and TB

related mortality was high (p < 0.01) (Figure 1b).

The incidence of TB in our cohort predominated in males (71.4%), self-reported
blacks (57.1%), heterosexuals (64.3%), and those with less than 4 years of education
(71.4%). The most frequent age group was 30—39 years (35.7%) with a mean age of
36.9 years (range: 18—67 years). Less than 8 years of education, CD4 T-cell count
below 200 cellssmm3 and the presence of clinical comorbidities were associated with
the incidence of TB in these patients with virological failure (Table 1). The median CD4
count at the moment of virological failure was 123 cells/mm3 (+/- 204), smaller than
that at diagnosis (152.5 cells/mm3; p < 0.01). In the last follow-up visit, only 14.3% had
a viral load of <50 HIV RNA copies/ml. High median viral load and low CD4 count were
associated with increased incidence of TB and lower survival (p < 0.01) as shown in
Figure 1c and 1d. After multivariate analysis, all variables previously associated in the
bivariate analysis were statistically associated with the occurrence of TB (less than 8
years of education, CD4 T-cell count below 200 cells/fmm3 and the presence of clinical
comorbidities - data not shown). Only CD4 less than 200 cellssmm3 remained
associated with death (p < 0.01) (Table 1).

Our study showed that 8.5% (14/165) of patients failing HIV therapy were
diagnosed with TB within 2 years of follow-up. Low education and low CD4 cell counts

at diagnosis of virological failure were risk factors associated with TB and early
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mortality. Several studies have shown that a low CD4 count is associated with a higher
likelihood of virological failure (12,13,16,17), opportunistic infection onset, disease

progression, and a higher risk of associated health problems (18,19).

The incidence of TB was also significantly associated with virological failure
(3,12), but to date, the importance of TB incidence and related mortality was not
observed after virological failure. Early detection of virological failure and adoption of
appropriate measures to ensure viral load control and immune recovery may also

reduce the incidence of TB.

This study had some limitations. This retrospective, observational study was
limited to one center and the data used in this analysis were from a secondary source,
resulting in incomplete data for some patients; however, we conducted additional data
searches in the official database of Brazil (SICLOM, SISCEL, SIM) to improve the
quality of information obtained from medical records. Our evaluation was limited to
patients who underwent blood collection for CD4 and VL testing in 2013. In addition,
HIV-1 viral load, considered to be the best predictor of HIV disease progression (20),
was the measure used in the present study. However, published data indicate high
early mortality in patients with virological failure and co-infection with TB (13).
Therefore, our results could be an underestimation of virological failure and
consequently, reduction of detectable cases of TB. Our cohort was not very large; only
165 patients were diagnosed with virological failure for inclusion in the study. On the
other hand, the study site was the largest reference center for care of PLWHA in the

state of Bahia, and the incidence of TB was high enough to achieve stable indicators.

In conclusion, TB is associated with a high mortality rate when it is diagnosed
in the context of virological failure. The diagnosis and prophylaxis for TB in high-
incidence countries such as Brazil is critical to decrease morbidity and mortality in
patients with HIV.
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Table 1. Demographic, clinical, and laboratory characteristics of people living with HIV/AIDS diagnosed
with virological failure in 2013, enrolled in State Reference Center for people living with HIV/AIDS,
according to diagnosis of tuberculosis (TB) and death, Salvador, Bahia, Brazil.

Overall Tuberculosis cases Death TB
(n =165) (n=14) (n=6)
n (%) n (%) RR (Cl)? n (%) Ad-RR (CI)?
Social and demographic characteristics
Age =35 years 94 (57.3) 8(57.1) 1.0(0.7-2.8) 4 (66.7)
Male 89(53.9) 10(71.4) 2.1(0.7-6.5) 4 (66.7)
Heterosexuals 111 (67.3) 9 (64.3) 1.0 (0.9-1.1) 3(50.0)
Self-reported blacks 61 (39.6) 8(57.1) 2.0(0.7-5.5) 5(83.3)
Less than 8 years of study 67 (43.2) 10(71.4) 3.3(1.1-10.1) 3(50.0) 1.4(0.5-4.0)
Living in the Salvador 123 (74.5) 8(57.1) 2.2(0.8-5.9) 3(50.0)
Smoking 56 (33.9) 7(50.0) 1.9(0.7-5.3) 1(16.7)
Alcohol consumption 114 (69.1) 11 (78.6) 1.6(0.5-5.6) 4 (66.7)
Use drugs 43 (26.1) 6(42.9) 2.1(0.7-5.8) 2(33.3)
Clinical and laboratory characteristics

First CD4 <200 cells/mm3 65 (39.4) 8(57.1) 2.1(0.7-5.6) 3(50.0)
First VL >1000 copies/ml 158 (95.8) 13(92.9) 0.6(0.1-3.8) 6 (100.0)
CD4 <200 in 2013 virologic failure 63(38.2) 10(71.4) 4.0(1.3-12.4) 6(100.0) 5.8 (1.9-18.0)
Last CD4 <200 cells/mm3 62 (37.6) 11(78.6) 6.1(1.8-20.9) 6 (100.0)
Last VL >1000 copies/ml 84 (59.9) 10(71.4) 24(0.8-7.4) 6(100.0)
Genotyping performed 110 (60.6) 10(71.4) 1.6(0.54.9) 5(83.3)
Late diagnosis * 51 (30.9) 2(14.3) 0.9(0.86-1.0) 1(16.7)

Co-infection HBV, HCV and/or Syphilis 5 47 (28.5)  6(42.9) 2.0 (0.7-5.4) 4 (66.7)
CMV retinitis and/or CNS toxoplasmosis 15 (9.1)  3(21.4) 2.7(0.8-8.7) 2(33.3) 1.3(0.3-6.2)

Comorbidities associated 96 (58.2) 12(85.7) 4.3(1.1-18.6) 6(100.0) 2.5(0.8-8.0)
Psychiatric illness 7 49(29.7) 5(37.5) 1.3(0.5-3.7) 2(33.3)
Death 19 (11.5)  6(42.9) 5.8 (2.2-14.8) -

Notes: ! Fisher's exact test; 2 risk ratio (RR) and confidence interval (Cl); 3 adjusted risk ratio (RR) for
death; # late diagnosis: start antiretroviral therapy within 90 days after the diagnosis of HIV infection;
5 HBV, HCV and/or syphilis co-infection: hepatitis B surface antigen (AgHBs, Abbott Laboratories,
Wiesbaden, Germany), hepatitis C antibody (anti-HCV, Abbott Laboratories, Wiesbaden, Germany)
and syphilis rapid test (immunochromatography — rapid treponemal lateral flow device, ALERE S.A,,
Sao Paulo, Brazil) and Venereal Disease Research Laboratory (VDRL, OMEGA Diagnostics LTD.,
Scotland, United Kingdom); 6 comorbidities associated: hypertension, diabetes and/or dyslipidemia; 7
psychiatric illness with psychiatrist monitoring and pharmacological treatment.
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Figure 1. (A) Flow chart for patient selection and follow-up; (B) Kaplan-Meier curves according to
tuberculosis (TB) status (Breslow-Day test), (C) Median CD4+ T-lymphocyte count and (D) Median viral
load in HIV-positive adults with (n = 14) and without TB (n = 151) (Mann-Whitney test), after virological
failure of HIV, Salvador, Bahia, Brazil.
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5 DISCUSSAO

Em nosso estudo, avaliamos a incidéncia de tuberculose em uma coorte de
pessoas vivendo com HIV/AIDS apds o diagndstico de falha viroldégica do HIV em
Salvador, Bahia, Brasil. Estudamos isto porque embora os atuais esquemas
antirretrovirais disponiveis no Brasil sejam eficazes e bem tolerados, a falha virolégica
ainda é vista frequentemente entre os pacientes com HIV. Além disso, a co-infec¢ao

HIV-TB é muito frequente em nosso meio.

O reconhecimento precoce da falha viroldgica pode contribuir para otimizacao
do esquema ARV, adoc¢édo de medidas de reforco da adesdo ao tratamento e das
medidas profilaticas, principalmente em relagdo as infec¢cdes oportunistas e
tuberculose. Nosso estudo mostrou que a falha virolégica aumenta a incidéncia e

gravidade da tuberculose, incluindo um aumento da mortalidade.

Este estudo possui algumas limitagées decorrentes do uso de bases de dados
secundarios, limitado a um servigco de saude e também por ter como referéncia uma
populacdo atendida em um servico especializado do Estado. Além disso, nossa
avaliacdo foi limitada aos pacientes que foram submetidos a coleta de sangue para
contagem de linfécitos CD4 e Carga Viral, no ano de 2013. No entanto, para melhorar
a qualidade das informac@es obtidas nos prontuérios clinicos, foram realizadas buscas
de dados adicionais em sistemas de informagdes oficiais do Brasil (SICLOM, SISCEL,
SIM). Vale ressaltar que a medida da carga viral do HIV-1, utilizada no presente
estudo, € considerada o melhor preditor da progresséo da doenca pelo HIV e o local
de estudo foi 0 maior centro de referéncia para o atendimento de PVHA no estado da

Bahia.

Os resultados do estudo permitiram um diagndéstico da situacdo da coinfeccao
TB/HIV em pacientes que tiveram um diagnoéstico de falha virologica no principal

servico de atendimento as pessoas que vivem com HIV no Estado do Bahia,
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possibilitando, assim, a identificacdo de alguns fatores de riscos associados a
incidéncia e mortalidade por TB nessa populacdo. Eles mostram que apesar dos
avancos na estruturacao dos servi¢os de assisténcia a saude, o diagnadstico tardio da
infeccdo pelo HIV associado as apresentacfes clinicas graves, como a TB
disseminada e falhas no monitoramento e controle da infecdo pelo HIV e profilaxia

para a infeccdo da TB, favoreceram a alta mortalidade nessa populacéo.

Esta bem comprovado que a utilizacdo de isoniazida profilatica reduz o risco de
tuberculose ativa em pacientes infectados pelo HIV, porém, o Brasil, e por
consequéncia os pacientes, estdo sofrendo com o desabastecimento do principal
instrumento de idenificacdo de infeccéo: a prova tuberculinica. Isto posto, sdo desafios
para os profissionais e gestores de saude. Assim, acfes voltadas para o diagndstico
precoce da tuberculose doenca e infeccéo, principalmente em individuos com falha

do tratamento, devem ser incentivadas.
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6 CONCLUSOES

Neste estudo foram avaliadas a incidéncia de tuberculose (TB) em pessoas
vivendo com HIV/AIDS com diagnostico de falha virologica, os fatores de risco e a

mortalidade associados. Nossos resultados permitem concluir que:

e A taxa de incidéncia de TB em pessoas com histéria de falha virologica do

HIV em dois anos de seguimento € alta com elevada taxa de mortalidade nestes;

e A incidéncia de TB na nossa coorte predominou nos homens, negros,
heterossexuais, residentes em Salvador, com idade média de 36,9 anos e baixa

escolaridade;

e Os fatores de risco associados a incidéncia de TB foram a primeira contagem
de células T CD4 abaixo de 200 células/mm3, a presenca de comorbidades clinicas,

a baixa contagem de CD4 e a carga viral alta no seguimento clinico.

e A contagem de CD4 menor que 200 célulass/mm3 no momento do

diagnéstico da falha virologica foi associada a mortalidade por TB.
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7 PERSPECTIVAS DE ESTUDOS

Diante dos resultados obtidos neste estudo, as principais perspectivas de

trabalho sao:

e Avaliar a incidéncia e mortalidade da tuberculose nos individuos que
realizaram exame de carga viral no ano de 2013, sem falha virologica e que ndo foram
incluidos no presente estudo.

e Estudar a coorte de forma prospectiva das pessoas vivendo com HIV em
inicio da terapia antirretroviral para analise de sobrevida, avaliacdo de resposta
virolégica e incidéncia de primeira falha virol6gica, bem como identificacdo de fatores
associados com a ocorréncia de tuberculose nessa populacdo, com e sem falha
virolégica do HIV.

e Avaliar e comparar o efeito da isoniazida profilatica em pessoas vivendo com

HIV, com e sem falha viroldgica do HIV.
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SECRETARIA DA SAUDE DO Plataforma
ESTADO DA BAHIA - SESAB %ﬁfl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Prevaléncia de falha viral em pacientes acompanhados no Centro Especializado em
Diagnostico Assisténcia e Pesquisa (CEDAP), Bahia - Brasil.

Pesquisador: Marcos Roberto Andrade Costa Barros
Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 19887013.0.0000.0052

Instituicao Proponente:

Patrocinador Principal: Financiamenio Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 425.782
Data da Relatoria: 11/09/2013

Apresentagao do Projeto:

A Terapia Antirretroviral Altamente Ativa (HAART) alterou a histona da epidemia de Aids, reduzindo em 60-
80% a morbidade e em 40-70% na mortalidade associada a infeccéo pelo HIV.

A presenca de virus replicante associa-se ao desenvolvimento de falha imunoclogica e consequente aumento
de mortalidade por doencas oportunistas. A mudanca precoce do esquema evita o acumulo de novas
mutac¢des, que podem conferir maior nivel de resisténcia, e desta forma aumento na chance de indeteccéo
futura da carga viral. O Ministério da Saude preconiza a realizacdo do estudo de genotipagem em todos os
pacientes que apresentem critérios de falha viral com carga viral superior ou igual a 1.000 copias virais.
Trata-se de um levantamento epidemioldgico dos dadas laboratoriais e cruzamento com dados da farmacia.
A populagéo do estudo sera constituida por todos os pacientes do CEDAP com Carga Viral (CV) maior ou
igual a 1.000 copias/mm3, que realizaram exames laboratoriais de CD4 e CV no primeiro semesire do ano
de 2013.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo geral: Estimar prevaléncia de falha viral em pacientes acompanhados no CEDAP de Janeiro a
Junho de 2013.

Enderego: R. Conselheiro Pedro Luiz, 171

Bairre: Rio Vermelho CEP: 41.950-610

UF: BA Municipio: SALVADOR

Telefone: (71)3334-1888 Fax: (71)3116-5333 E-mail: sesab.cep@saude.ba.gov.br
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Objetivos especificos: Detectar pacientes em falha da terapéutica antiretroviral; Caracterizar clinicamente os
pacientes em falha da TARV; Caracterizar epidemioclogicamente os pacientes em falha da TARV; Estimar o
grau de adesé&o a terapéutica antirretroviral (TARV).

Avaliagéo dos Riscos e Beneficios:

N&o havera identificacéo dos individuos e serdo mantidos o sigilo e confidencialidade das informacdes. O
estudo permitiréa conhecer os pacientes que estdo em tratamento e apresentam falha viral. O
reconhecimento destes individuos possibilitara a realizacdo do exame de genotipagem para substitui¢éo do

esquema em falha. Assim, estes pacientes poderé&o ter sua condi¢éo imunologica e clinica restabelecidas.

Comentarios e Consideragtes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um estudo de ¢ controle de resultado terapéutico;,, que sera realizado com dados de prontuario,
sem contato com os pacientes. O trabalho apresenta extrema relevéncia e claros beneficios para os
pacientes. Considera-se que a identificag&o dos pacientes com falha de terapia e sua investigac&o néo trara
exposi¢do aos mesmos.

Apesar da auséncia de preenchimento do campo instituicéo proponente, & possivel identifica-la ao longo do
projeto.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:

Foram apresentados fodos os termos obrigatorios.

Recomendagdes:
Recomenda-se que o cronograma seja atualizado.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgodes:
Atualizacéo do cronograma.

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdao da CONEP:
Néo
Consideragdes Finais a critério do CEP:

O colegiado concordou com a apreciagéo realizada pelo parecerista.

Enderego: R. Conselheiro Pedro Luiz, 171

Bairro: Rio Vermelho CEP: 41.950-610
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)3334-1888 Fax: (71)3116-5333 E-mail: sesab.cep@saude.ba.gov.br
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SALVADOR, 16 de Outubro de 2013

Assinador por:
SHIRLEI DA SILVA XAVIER
(Coordenador)
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Governo do Estado da Bahia
Secretana da Saude do Estado da Bahia

CEPSE
.%'.%:g"a

Oficio n®.02/2014
Refer:Emenda ao Projeto

Salvador, 18 de novemteo de 2014,
Prezado Marcos Roberto Andrade Costa Barros

Estamos encaminhando para seu conhocmenio 0 parocer do Commd de Etca em
Pesquisa da SESAB quanto & solcitagho de emenda a0 projelo original

O Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos da SESAB apds apreciacdo
quanto a0 pedido de amanda aopmistn ‘Pravaléncia de falha viral om paclontes
acompanhados no Centro Especlalizado em Diagnéstico Assisténcia ¢
Pesquisa (CEDAP), Bahia - Brasil® consdera que nio foram idgentificados nscos
OU Prejuizos A0S ParCIPantes 00 esSWOO0 A PANI 03 SUA POMOGACA0 POr Mass 0oks
anos Deve-se ressalar ainda o compromisso @ responsablidade dos
pesquisadores envoividos. Assim, esta solicitaglo ce emenda a0 projelo de
pesquisa contempla todos Os aspecios exigidos na Resclucdo n® 466/12 do
Conseiho Nacional de Sadde sendo consideraca aprovada.

Cordias Saudaches,

G e Loy 8 6

EESP - FEauls Extaduad do Satde Pedlics.
Rus Conselbtire Pedro Lubs, N* 171 < Rie Vermelha
Teli (71) M 185316
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Anexo B — Instrumento de coleta de dados

Questionario AmostraRESSIST CEDAP :

1)ldentificagdo (Nome):

2)Prontuario Smart: . Prontuario SAH:

3) Género: 1( ) Masculino 2( )Feminino; 4)Data de Nascimento: f f

5) Racga (auto-relato): 1( ) Branco; 2( )Pardo, 3( )Negro, 4()Outros 5() NI

6) Nome do Médico Assistente:

7) Total de médicos que atenderam o paciente:

8) Data do Diagnostico do HIV: / /

9) Data do Inicio da TARV: / /

10) Exposigédo : 1( ) Sexual: 1.10Homem 1.2 OMulher 1.3 O Homem e Mulher;
2( ) Acidente com Perfuro-cortante; 3 ( ) Hemotransfus&o; 4( ) Drogas Venosas;

5 () Transmisséo Vertical; 6 ( ) Outros 7 () NL

11) Histérico Clinico

- Hepatite B: 1( ) Sim 2( )N&o 3( )NI, Diagnostico._ [/ ou1( ) NI 2( ) NSA;
CONFIRMATORIO:___/_ /_ ou1( ) NI 2( ) NSA; Tratamento: 10 Sim 20N&o 30Nl 40NSA
- Hepatite C: 1( ) Sim 2( )N&o 3( )NI, Diagnostico.__ /[ ou1({ ) NI 2( ) NSA;
CONFIRMATORIO:___/__/  ou1{ )NI 2( ) NSA; Tratamento: 10 Sim 20N&o 30N 40NSA
-HTLV: 1( )Sim 2( )N&o 3( )NI,, Diagnéstico.___/ __/ __oul1( )NI 2( ) NSA:
CONFIRMATORIO:__ //  ou1{ )NI 2( ) NSA; Tratamento: 10 Sim 20N&o 30Nl 40NSA
- Sifilis 10 Sim 20N&o 30NI, Diagnostico:_ / / ou 1({ ) NI 2( ) NSA;
CONFIRMATORIO:__ /_ /  ou1{ )NI 2( ) NSA; Tratamento: 10 Sim 20N&o 30N 40NSA

- Toxoplasmose: 10 Sim 20N&o 30NI

Diagnostico:_ /  /  ou1({ )NI 2( ) NSA: Tratamento: 10 Sim 2dN&o 30Nl 40NSA
- Citalomegalovirus: 10 Sim 20N&o 30NI

Diagnostico:_ /  /  ou1({ )NI 2( ) NSA: Tratamento: 10 Sim 20N&o 30Nl 40NSA
- Cryptococcus: 10 Sim 20dN&ao 30NI

Diagnostico.__ / / ou1( )NI 2( ) NSA ; Tratamento: 10 Sim 20QN&o 3Nl 40NSA
- Mycobacterium Avium: 10 Sim 20N&o 3QNI

Diagnéstico:___ / / ou1( )NI 2( ) NSA; Tratamento: 10 Sim 20N&o 30Nl 40NSA

- Sarcoma de Kaposi: 10 Sim 20N&o 3QNI

Diagnostico._ / /  ou1({ )NI 2( ) NSA: Tratamento: 10 Sim 20N&o 30Nl 40NSA
- Neoplasias: 1Q Sim 20N&o 3QNI Local: S 1( )NI 2( ) N&o se aplica ;
Diagnostico:_ / /  ou1( )NI 2( ) NSA: Tratamento: 10 Sim 20N&o 30NI 40NSA

- Herpes Zoster: 1 Sim 20N&o 30NI

Diagnostico:_ / /  ou1({ )NI 2( ) NSA: Tratamento: 10 Sim 20N&o 30Nl 40NSA
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11.1 HISTORICO TB

- RASTREIO TB INICIAL (DIAGNOSTICO HIV): 18 )2( )N

_/_/__RAIOXTORAX1S( )2N( )3( NI _/ / PPD1( NR2( )RF3( )RF4( )NI
-ILTB1( )S2( )N TRATADA1( )S2( )N TEMPO DE TRATAMENTO 1( )6M 2( )9M
Inicio__/__/__Término.__/__/__ ENCERRAMENTO: 1( )CT TRATAMENTO 2( )JABANDONO
-TB1: 1( ) Sim 2( ) Néo

1( )CASO NOVO 2( )RETRATAMENTO ABANDONO 3( )RETRATAMENTO RECIDIVA
TIPO DE TB: 1( )PULMONAR 2( )EXTRAPULMONAR 3( )JPULMONAR+EXTRAPULMONAR

1( )P+ 2( )P- 3( )Gp4( )Pl 5( )Mi6( ) Me 7( )Oc 8( JOUTRA

DATA DO Diagnostico:_ [/ [
EXAMES DIAGNOSTICOS: 1S( )2N( ) TESTE TERAPEUTICO 1S( )2N( )

_ /1 RAIOXTORAX 1S({ )2N( ) _ /1 PPD1{ NR2( )RF3( )Rf4( )NI

_/_/ BAAR1?AMOSTRA( )_/ / BAAR2*AMOSTRA( )_/ / BAAR3*AMOSTRA( )

_ /| CULTURAESCARRO 1POS ( )2NEG( )TSA1S( )2N( )RESISTENCIA

_ /| OUTRAS CULTURAS 1POS ( ) 2NEG( )LOCAL:

TSA1S( )2N( )RESISTENCIA

_/ [/ BIOPSIATPOS ( )2NEG( )LOCAL:

OUTROS EXAMES:

Fez tratamento?: 1 Sim 20N&o 30NI SUPERVISIONADO: 1( )S2( )N

ESQUEMA DE TRATAMENTO TB:

18FASE: 1( )JRHZE 2( JALTERNATIVO: 1( JR2( )H3( )Z4( )ES5( )S6( )Rf7( JOUTRA
INDICA(;?\O ESQUEMA ALTERNATIVO: 1( ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacéo;
4( ) Comodidade posolagica; 5( ) Co-infecgéo; 6 ( )alergia T({ )Nl 8 )NSA
DURAGCAO: 1( )2MESES 2( )JOUTRO

23 FASE 1( )R/H 2( )ALTERNATIVO: 1( )R 2( H3( )Z4( )E5( )S6( )RF7( JOUTRA
INDICACAD ESQUEMA ALTERNATIVO: 1( ) RAM. 2( ) Interacéo medicamentosa; 3( ) Gestag&o;
4( ) Comodidade posolagica; 5( ) Co-infeccéo; 6 ( )alergia T( )Nl 8( )NSA
DURACAO: 1( J4MESES 2( )7TMESES 3( )OUTRO

ESQUEMATB Inicio.__/ / Término:_ / [

TEMPO DE TRATAMENTO 1( )6MESES 2( )9MESES 3( )1ANO 4( )OUTRO

CONTATOS:____ CONTATOS EXAMINADOS:___ CONTATOSCOMTB ___ PROFILAXIA
EXAMES DE CONTROLE: _/_/_RAIO X 1( )S( )N 3( )NI

_/_/_BAART( )JPOS2( JNEG3( NI  _/ [/ BAAR1( )POS2( JNEG3( )NI
_/_/_BAART( )POS2( JNEG3( NI  _/ / BAAR1( )POS2( JNEG3( )NI

OUTROS EXAMES:
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ESQUEMA DE TRATAMENTO HIV PRE TRATAMENTO TB:

MUDANCA? 1( )S 2( ) ESQUEMA INDICADO:

1( Y RAM. 2( ) Interagdo medicamentosa; 3( ) Gestagdo; 4( ) Comodidade posologica;

5( ) Co-infeccao HIV/Hepatite; 6( ) Potencializar ARV (+RTV); 7( ) Falha Terapéutica (com genotipagem)
8( ) Falha Terapéutica (troca empirica) 9( ) NI 10( )ndo mudou TARV - Se RAM 12( )NSA

CD4 INICIOTT: CVINICIOTT DATA_ /|

CD4 TERMINO TT: CV TERMINO TT DATA_ /[
OUTROS TRATAMENTOS DURANTE USO DO ESQUEMA TB: 1( )S 2( N

1( JARVY 2( )CMV 3( )TOXO 4( )HEPB 5( )HEP C 6( )D.PSIQUIATRICAT7( )OUTRO
- Relato de nédo adesdo AO TUBERCULOSTATICO? 1@ Sim 20N&o 30N4o se aplica

- Relato de ndo adesdo a TARV? 10 Sim 20N#o0 30N&o se aplica

- USO DE DROGAS Antes Diagnostico TB: 1dndo usa 20maconha 20maconha
40cocaina (po) 50cola 60crack 70anfetaminas 80ectasy 90Nl

-USO DE DROGAS DURANTE Diagnostico TB 1dndousa 20maconha 20maconha
4Qcocaina (po) 50cola 6Qcrack 7Qanfetaminas  8Qectasy 9QNI

-USODE ALCOOL ANTESTB 10 Sim 20N&o 3 QNI DURANTETB 10 Sim 20N&o 3 ANI

- USO DE CIGARRO ANTES TB 10 Sim 20N&o 3 ONI DURANTE TB 10 Sim 20Né&e 3 QNI
ENCERRAMENTO: 1( JCURA 2( )JABANDONO 3( )FALENCIA 4( )OBITO 5( JTRANSFERENCIA

RETRATAMENTO: 1( ) ABANDONO 2( )JFALENCIA3( )RECIDIVA

ESQUEMA DE TRATAMENTO HIV POS TRATAMENTO TB:

MUDANCA? 1( )S 2( ) ESQUEMA INDICADO:

10 YRAM. 2( )Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestagdo; 4( ) Comodidade posologica;
5( ) Co-infeccdo; 6( ) Potencializar ARV (+RTV);, 7( ) Falha Terapéutica (com genctipagem) 8( ) Falha

Terapéutica (troca empirica) 9( )NI 10( ) TERMINOTT TB 12( INSA

-TB2: 1( )Sim 2( ) N&o
1( )RETRATAMENTO ABANDONO 2( )RETRATAMENTO RECIDIVA
TIPO DE TB: 1( )PULMONAR 2( )EXTRAPULMONAR 3( )PULMONAR+EXTRAPULMONAR

1( P+ 2( )P- 3( )Gp4( )Pl 5( )Mi6( )Me 7( )Oc 8( )JOUTRA

DATA DO Diagnostico.___ /[
EXAMES DIAGNOSTICOS: 1S( )2N( ) TESTE TERAPEUTICO 18( )2N( )
_ /I RAIOXTORAX1S( )2N( ) _ /1 PPD1( NR2( )RF3({ )Rf4( )NI

_ /[ BAAR 1PAMOSTRA( )__/_/ BAARZ2*°AMOSTRA( )_/_/ BAAR3*AMOSTRA( )

_ [/ {_ CULTURAESCARRO 1POS ( )2NEG( )TSA1S( )2N{ )RESISTENCIA

_ /[ OUTRAS CULTURAS 1POS ( ) 2NEG( )LOCAL:
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TSA1S( )2N( )RESISTENCIA

__/_/_BIOPSIA1POS ( )2NEG( )LOCAL:

OUTROS EXAMES:

Fez tratamento?: 10 Sim 20N&do 3ANI SUPERVISIONADO: 1( )S2( )N

ESQUEMA DE TRATAMENTO TB:

18FASE: 1( )RHZE 2( )ALTERNATIVO: 1( )R 2( H3( )Z4( )ES( )S6( )Rf7( )JOUTRA
INDICA(;f\O ESQUEMA ALTERNATIVO: 1( ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacéo;
4( ) Comodidade posologica; 5( ) Co-infeccéo; 6 ( )alergia T{ )Nl 8( )NSA
DURACAQ: 1( )2MESES 2( )OUTRO

22FASE 1( )R/M 2( )ALTERNATIVO: 1( )R2( JH3( )Z4( )ES( )S6( )Rf7( JOUTRA
INDICA(;f\O ESQUEMA ALTERNATIVO: 1( ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacéo;
4( ) Comodidade posologica; 5( ) Co-infeccéo; 6 ( )alergia T{ )Nl 8( )NSA
DURACAO: 1( )4MESES 2( )7MESES 3( )OUTRO

ESQUEMATB Inicio:_ / /  Término:_ / [

TEMPO DE TRATAMENTO 1( )6MESES 2( )9MESES 3( )1ANO 4( )OUTRO

CONTATOS:__ CONTATOS EXAMINADOS:_ CONTATOSCOMTB __ PROFILAXIA
EXAMES DE CONTROLE: _/_/ RAIOX 1( )S( )N 3( )NI

_ /1 BAAR 1( )POS 2( )NEG 3( )NI _ /1 BAAR1( )POS 2( )NEG 3( )NI

_ /I BAAR1( )POS 2( JNEG 3( )NI _/_1_BAAR1( )POS2( INEG 3( NI

OUTROS EXAMES:

ESQUEMA DE TRATAMENTO HIV PRE TRATAMENTO TB:

MUDANCA? 1( )S 2( ) ESQUEMA INDICADO:

1 ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacdo, 4( ) Comodidade posolégica;

5( ) Co-infeccéo HIV/Hepatite; 6( ) Potencializar ARV (+RTV); 7( ) Falha Terapéutica (com genotipagem)
8( ) Falha Terapéutica (troca empirica) 9( )Nl 10 ( ) n&o mudou TARV - Se RAM 12( )NSA

CD4 INICIOTT: CVINICIOTT DATA_ / /1

CD4 TERMINO TT: CV TERMINO TT DATA_ / /1
OUTROS TRATAMENTOS DURANTE USO DO ESQUEMA TB: 1( )S 2( )N

1( JARV 2( )CMV 3( )TOXO 4( )HEPB 5( )HEPC 6( )D.PSIQUIATRICAT7( )OUTRO
- Relato de ndo adesdo AO TUBERCULOSTATICO? 10 Sim 2QN&#o 30QN#o se aplica

- Relato de ndo adesdo a TARV? 10 Sim 2dN&o 3dN&o se aplica

- USO DE DROGAS Antes Diagnostico TB: 1dndousa 20maconha 20maconha
40cocaina (po) 50cola 60crack 7Qanfetaminas 80ectasy 90Nl

-USO DE DROGAS DURANTE Diagnostico TB 1dn&dousa 20maconha 20maconha
4Qcocaina (po) 50cola 60crack 70anfetaminas 8Qectasy 90NI
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-USO DE ALCOOL ANTES TB 10 Sim 20N&o 3 QNI DURANTETB 10 Sim 20N&o 3 QNI

-USO DE CIGARRO ANTES TB 10 Sim 20N&o 3 NI DURANTE TB 10 Sim 20N&o 3 QNI
ENCERRAMENTO: 1( )CURA 2( )ABANDONO 3( )FALENCIA 4( )OBITO 5( )TRANSFERENCIA

RETRATAMENTO: 1( ) ABANDONO 2( )FALENCIA 3( )RECIDIVA

ESQUEMA DE TRATAMENTO HIV POS TRATAMENTO TB:

MUDANCA? 1( )S 2( ) ESQUEMA INDICADO:

1 YRAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacdo; 4( ) Comodidade posoldgica;

5( ) Co-infecgéo; 6( ) Potencializar ARV (+RTV); 7( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 8( ) Falha
Terapéutica (troca empirica) 9( )NI 10( ) TERMINOTT TB 12( )NSA

-TB3:1( )Sim 2( )Né&o

1( JRETRATAMENTO ABANDONO 2( )RETRATAMENTO RECIDIVA

TIPO DE TB: 1( )PULMONAR 2( )EXTRAPULMONAR 3( )PULMONAR+EXTRAPULMONAR

WIP+ 2()P-3( )Gp4( )PI 5( YMi6( ) Me 7( )Oc 8( )OUTRA

DATA DO Diagnostico.____ /[
EXAMES DIAGNOSTICOS: 1S( )2N{ ) TESTE TERAPEUTICO 1S( )2N( )
_ 1 RAIO X TORAX 1S( )2N( ) _ /1 PPD1( )NR2( )RF3( )Rf4( )NI

_ /I BAAR 1*AMOSTRA( )_/ [/ BAAR2°AMOSTRA( )_/_/  BAAR 3PAMOSTRA( )

_ /| CULTURAESCARRO 1POS ( )2NEG( )TSA1S( )2N( )RESISTENCIA

__/_/_OUTRAS CULTURAS 1POS ( )2NEG( )LOCAL:

TSA1S( )2N( )RESISTENCIA

_ /| BIOPSIA1POS ( )2NEG( )LOCAL:

OUTROS EXAMES:

Fez tratamento?: 10 Sim 20N&o 30Nl SUPERVISIONADO: 1( )S2( )N

ESQUEMA DE TRATAMENTO TB:

13FASE: 1( )RHZE 2( )JALTERNATIVO: 1( )R2( )H3( )Z4( )E5( )S6( )Rf7( )JOUTRA
INDICACAO ESQUEMA ALTERNATIVO: 1( ) RAM. 2( ) Interacédo medicamentosa; 3( ) Gestacéo;
4( ) Comodidade posologica; 5( ) Co-infeccéo; 6 ( )alergia 7( )Nl 8 )NSA
DURACAO: 1( )2MESES 2( )OUTRO

23 FASE 1( )R/MH 2( JALTERNATIVO: 1( JR2( JH3( )Z4( )ES5( )S6( )RF7( )OUTRA
INDICA(;f\O ESQUEMA ALTERNATIVO: 1( ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacéo;
4( ) Comodidade posologica; 5( ) Co-infeccéo, 6 ( )alergia T( )Nl 8 )NSA
DURACAO: 1( )4MESES 2( )7MESES 3( )OUTRO

ESQUEMATB Inicio:__/ [ Teérmino._ [/ [

TEMPO DE TRATAMENTO 1( )EMESES 2( )9MESES 3( )1ANO 4( )OUTRO

CONTATOS: CONTATOS EXAMINADOS: CONTATOS COM TB PROFILAXIA
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EXAMES DE CONTROLE: _/ / RAIO X 1( )S( )N 3( )NI
_ /[ _BAAR1( )POS2( )NEG 3( NI _ /[ _BAAR1( )POS 2( )NEG 3( )NI
_/_/_BAAR1( )POS2( )NEG 3( NI __/_/_BAAR1( )POS 2( )NEG 3( )NI

OUTROS EXAMES:

ESQUEMA DE TRATAMENTO HIV PRE TRATAMENTO TB:

MUDANCA? 1( )S 2( ) ESQUEMA INDICADO:

1( ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacéo; 4( )Comodidade posologica,

5( ) Co-infecgéo HIV/Hepatite; 6( ) Potencializar ARV (+RTV); 7( ) Falha Terapéutica (com genotipagem)
8( ) Falha Terapéutica (troca empirica) 9( )NI 10 ( ) ndo mudou TARV - Se RAM 12( )NSA
CD4 INICIOTT: CVINICIOTT DATA_ /_ /|

CD4 TERMINO TT: CV TERMINO TT DATA_ /[

OUTROS TRATAMENTOS DURANTE USO DO ESQUEMATB: 1( )S2( )N

1( JARV 2( )CMV 3( )TOXO 4( )HEPB 5( )HEPC 6( )D.PSIQUIATRICAT7({ )OUTRO

- Relato de ndo adesdo AO TUBERCULOSTATICO? 10 Sim 2Q0N&o 30N4&o se aplica

- Relato de ndo adesfo a TARV? 10 Sim 20N&o 30N4&o se aplica

- USO DE DROGAS Antes Diagnostico TB: 1dndo usa 20maconha 20maconha
40cocaina (po) 50cola 60crack 7Qanfetaminas 80ectasy 90NI

-USO DE DROGAS DURANTE Diagnodstico TB 1dndousa 20maconha 20maconha
4Qcocaina (po) 50cola 60crack 7lanfetaminas 8Wectasy 9UNI

-USO DE ALCOOL ANTES TB 10 Sim 20N&o 3 ONI DURANTE TB 10 Sim 20N&o 3 QNI
-USO DE CIGARRO ANTES TB 10 Sim 20N&o 3 ONI DURANTE TB 10 Sim 20N&o 3 ONI
ENCERRAMENTO: 1( )JCURA 2( )ABANDONO 3( )FALENCIA 4( )OBITO 5( )TRANSFERENCIA

RETRATAMENTO: 1( ) ABANDONO 2( )FALENCIA 3( )RECIDIVA

ESQUEMA DE TRATAMENTO HIV POS TRATAMENTO TB:

MUDANCA? 1( )S 2( )ESQUEMA INDICADO:

1( ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacdo; 4( ) Comodidade posologica;
5( ) Co-infeccéo; 6( ) Potencializar ARV (+RTV); 7( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 8( ) Falha
Terapéutica (troca empirica) 9( )NI 10( ) TERMINOTT TB 12( )NSA

12) Historico Antirretroviral:

1 Esquema

-Datadelnicio____//  oul( )NI 2( )néo se aplica ,
-Datadetérmino__ /  /  ou1{ }NI 2( )até o momento 3 ( )néo se aplica
- Esquema ARV: 1( ) NI 2 ( )n&o se aplica ;

- N° de comp/dia 1( Y NI 2 ( ) nao se aplica;

- Motivo da mudanca:




10 YRAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacédo; 4( ) Comodidade posologica;
5( ) TB; 6( ) Co-infecgao HIV/Hepatite; 7( ) Potencializar ARV (+RTV);

8( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 9 ( ) Falha Terapéutica (froca empirica)

10( )NI 11 ( ) ndo mudou TARY - Se RAM

Qual? 1( ) NI 2( ) Nao se aplica;

- Qual ARV feve RAM? 1( )NI 2( )N&o se aplica: 3( JABC 4 ( )AZT 5( )DDI 6( )D4T

7()3TC 8( )TDF 9 )EFZ 10 ( )NVP 11 ()Etravirina 12 ( YATYV 13 ( )RTV 14 ( ) LPV/IRTY
15( )NFV 16 ( )FPV 17 ( )DRY 18 ( )T-20 (fusion) 19 () Maravirogque

- Relato de n&o ades&o a TARV? 10 Sim 20N&o 30N4&o se aplica

- Indetectou CV pelo menos 1 vez com esse esquema ARV?

10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 40N&o se aplica

- Na mudanca de TARV estava com CV indetectavel?

10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 4N#o se aplica

2 Esquema 1d Sim 2dN&o

-Datadelnicio__ / /  oul{ )NI 2( })n&o se aplica ,
-Datadetérmino__ /  /  ou1({ )NI 2{ )até o momento 3 ( ) n&o se aplica
- Esquema ARV 1( )NI 2( )n&o se aplica ;

-N°de comp/dia_____1( )NI 2( )n&o se aplica;

- Motivo da mudanca:
1C yRAM. 2( ) InteracGo medicamentosa; 3( ) Gestacdo; 4( ) Comodidade posologica;
5 ) TB; 6( ) Co-infecgao HIV/Hepatite, 7( ) Potencializar ARV (+RTV);

8( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 9 ( ) Falha Terapéutica (froca empirica)

10( ) NI 11 ( ) ndo mudou TARY - Se RAM
- Se RAM Qual? 1( ) NI 2( ) N&o se aplica;
- Qual ARV teve RAM? 1( ) NI 2( ) N&o se aplica; 3( JABC 4 ( )AZT 5( )DDI 6 ( )D4T

T()3TC 8( )TDF 9( JEFZ 10 ( )NVP 11 ()Etravirina 12 ( )ATY 13 ( )RTV 14 ( )LPV/RTY
15( )NFV 16 ( )FPV 17 ( )DRV 18 ( )T-20 (fusion) 19 () Maraviroque

- Relato de ndo adesfo a TARV? 10 Sim 2dN&o 3dN&o se aplica

- Indetectou CV pelo menos 1 vez com esse esquema ARV?

10 Sim 20dNdo 30N&o héa exame que comprove 4dN&o se aplica

- Na mudanca de TARV estava com CV indetectavel?

10 Sim 20N&o 30N&o hé exame que comprove 4dN&o se aplica

3 Esquema 10 Sim 20Né&o

-Datadelnicio ___ /  /  oul{ )NI 2{ )nao se aplica ,

- Data de término / / ou1{ yNI 2( )até o momento 3 ( ) n&o se aplica
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- Esquema ARV: 1 )NI 2( )né&o se aplica ;

- N° de comp/dia 1( ) NI 2( )n&ao se aplica;

- Motivo da mudanca:

1 )YRAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestacédo; 4( ) Comodidade posologica;
5 ) TB; 6( ) Co-infeccdo HIV/Hepatite, 7( ) Potencializar ARV (+RTV);

8( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 9 ( ) Falha Terapéutica (tfroca empirica)

10( )NI 11 ( ) n&o mudou TARV - Se RAM

Qual? 1( ) NI 2( ) Nao se aplica;

- Qual ARV teve RAM? 1( ) NI 2( )N&oseaplica; 3( JABC 4( )AZT 5( )DDI 6( )D4T
7()3TC 8( )TDF 9( )EFZ 10( )NVP 11 ()Etravirina 12 ( JATV 13 ( )RTV 14 ( )LPV/RTV
15 ( )NFV 16 ( )FPY 17 ( )DRV 18 ( )T-20 (fusion) 19 () Maraviroque

- Relato de ndo adesdo a TARV? 10 Sim 20N&o 30N4&o se aplica

- Indetectou CV pelo menos 1 vez com esse esquema ARV?

10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 40N&o se aplica
- Na mudanca de TARV estava com CV indetectavel?

10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 40N&o se aplica

4 Esquema 10 Sim 20Né&o

- Data de Inicio I / ou 1( yNI 2( )néo se aplica ,
- Data de termino / ! ou 1{ )NI 2( )até o momento 3 { ) n&o se aplica
- Esquema ARV: 1 YNI 2 ( )né&o se aplica ;

- N° de comp/dia 1( ) NI 2( )n&o se aplica;

- Motivo da mudanca:

1 )yRAM. 2( ) Interacao medicamentosa; 3( ) Gestacdo; 4( ) Comodidade posologica;
5 ) TB; 6( ) Co-infeccdo HIV/Hepatite, 7( ) Potencializar ARV (+RTV);

8( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 9 ( ) Falha Terapéutica (tfroca empirica)

10( ) NI 11 ( ) n&o mudou TARV

- Se RAM Qual? 1( ) NI 2( ) Néo se aplica;

- Qual ARV teve RAM? 1( ) NI 2( ) N&o se aplica; 3( JABC 4( )AZT 5( )DDI 6( )DAT
7()3TC 8( )TDF 9( )EFZ 10( )NVP 11 ()Etravirina 12( )ATV 13 ( )RTV 14 ( ) LPV/RTV

15 ( yNFV 16 ( )FPV 17 ( )DRV 18 ( ) T-20 (fusion) 19 ( ) Maraviroque

- Relato de nédo adesédo a TARV? 10 Sim 20N&o 3UN&o se aplica

- Indetectou CV pelo menos 1 vez com esse esquema ARV ?
10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 4U0N&o se aplica
- Na mudanca de TARV estava com CV indetectavel?

10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 40N&o se aplica
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5 Esquema 1d Sim 2dN&o

-Datadelnicio /[ ou1({ )NI 2( )néao se aplica ,

-Datadetéermino_ /[ ou1({ )NI 2( )até o momento 3 ( )n&o se aplica
- Esquema ARV: 1( ) NI 2( )n&o se aplica ;
-N°decomp/dia___ 1( ) NI 2 ( )n&o se aplica;

- Motivo da mudanca:

1( ) RAM. 2( ) Interacdo medicamentosa; 3( ) Gestagdo; 4( ) Comodidade posoldgica;
5( )TB; 6( ) Co-infeccéo HIV/Hepatite; 7( ) Potencializar ARV (+RTV);

8( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 9 ( ) Falha Terapéutica (troca empirica)

10( ) NI 11 { ) nao mudou TARV

- Se RAM Qual? 1 ) NI 2( ) N&o se aplica;

- Qual ARV teve RAM? 1( )NI 2( ) Néaose aplica; 3( JABC 4 ( )AZT 5()DDI 6( )D4T
T()3TC 8( )TDF 9( )EFZ 10 ( )NVP 11 ()Etravirina 12( JATV 13 ( )RTY 14 ( )LPV/RTV
15( )NFV 16 ( )FPV 17 ( )DRV 18 ( )T-20 (fusion) 19 () Maraviroque

- Relato de ndo adesdo a TARYV? 10 Sim 20N&o 3UN&o se aplica

- Indetectou CV pelo menos 1 vez com esse esquema ARV?

10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 4dN&o se aplica

- Na mudanca de TARVY estava com CV indetectavel?

10 Sim 20dN&o 30N&o ha exame que comprove 4dN&do se aplica

6 Esquema 13 Sim 20N&o

-Datadelnicio /[ ou1({ )NI 2( )néao se aplica ,

-Datadetéermino_ /[ ou1({ )NI 2( )até o momento 3 ( )n&o se aplica
- Esquema ARV: 1( ) NI 2( )n&o se aplica ;
-N°decomp/dia___ 1( )NI 2( )n&o se aplica;

- Motivo da mudanca:

1( )RAM. 2( ) Interagdo medicamentosa; 3( ) Gestagio; 4( ) Comodidade posologica;
5( ) TB; 6( ) Co-infeccéo HIV/Hepatite; 7( ) Potencializar ARV (+RTV);

8( ) Falha Terapéutica (com genotipagem) 9 ( ) Falha Terapéutica (troca empirica)

10 ( ) NI 11 ( ) ndo mudou TARV

- Se RAM Qual? 1 ) NI 2( ) N&o se aplica;

- Qual ARV teve RAM? 1( ) NI 2( ) N&o se aplica;

3()ABC 4()AZT  5( )DDI 6()D4T  7()3TC 8( )TDF
9( )EFZ  10( )NVP 11 ()Etraviina 12 ( )ATV  13( )RTV 14 ( ) LPV/RTV
15( )NFV 16 ( )FPV 17 ( ) DRV 18 () T-20 (fusion) 19 ( ) Maraviroque

- Relato de n&o adesdo a TARY? 10 Sim 20N&o 30N&o se aplica
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- Indetectou CV pelo menos 1 vez com esse esquema ARV?

10 Sim 20N&o 30N&o héa exame que comprove 40N&o se aplica
- Na mudanca de TARV estava com CV indetectavel?

10 Sim 20N&o 30N&o ha exame que comprove 40dN&o se aplica
13) Quantas trocas de ARV?_____

14) Fez uso de esquema com:

10 )DRY 2 ( ) EFV (fusion) 3 ( ) Etravirina 4 YRTG
5( ) Maraviroque 6 ( ) Nao fez uso desses ARV.
15) Historico de Uso de Drogas:
a. Antes Diagnostico do HIV
10n&ousa 20maconha 20maconha  40cocaina (po) 50cola
6crack 7danfetaminas 8Qectasy 9Nl
b. Depois Diagndstico do HIV
1dndousa 20maconha 20maconha  4Qcocaina (pd) 50cola
60crack 7Qanfetaminas 8Qectasy 9Nl

16) Tabagista? 10 Sim 20N&o 3 UNI

17) Abstinéncia ao cigarro? meses TANI 20N&o se aplica

18) Etilismos? 10 Social 20Abusivo 30 N&ao bebe 4 ONI

19) Co-Morbidades: ( ) Sim. Quais? 1( ) HAS; 2( ) DM; 3( ) Dislipidemia; 4( ) Distarbio Visual;

5( ) Doenca Psiquiatrica; 6( ) Sequela Neurologica; 7( ) Outras,
20) Data da solicitagao de Genotipagem: ! / 1( )Nl 2{ )n&o se aplica ;

21) Data da realizagao da Genotipagem: / ! V10 ) NI 2 ( ) néo se aplica ;

22) Data da consulta com o infectologista apos realizagao da genotipagem: ! /

1 )NI 2 ( )n&o se aplica ;
23) Data da autorizagdo dos medicamentos: / / 10 )NIE 2 () ndo se aplica ;

24) Data da dispensa dos medicamentos: ! /

1( yNI 2( )né&o se aplica ;

25) Medicamentos sugeridos pelo MRG:

B8( ) NI 9( ) Néo.

1 )Nl 2( )né&o se aplica ;

26) Esquema Prescrito pelo MA:

1( )Nl 2 ( )n&o se aplica ;

27) Mutagdes:

ITRN: 1( )y NI 2( ) n&o se aplica ;
ITRNN: 1( YNI 2( )néao se aplica ;
IP: 1( ) NI 2 ( )n&o se aplica;
Integrase: 1 )NI 2( )né&o se aplica;

Tropismo viral:

1 YNNI 2( ) nao se aplica;

28) Genotipagem anterior? 0 Sim ON&o. Se sim quais mutagdes:




84

ITRN:

ITRNN:

1( )Nl 2 ( ) ndo se aplica ;

IP:

Integrase:

1( ) NI 2 ( ) n&o se aplica;

Tropismo viral:

1( )NI 2 ({ )nao se aplica;

29) Historico de dispensas de ARV 6 meses antes da coleta do exame de CV que definiu a

suspeita de falha.

Data do exame:

Esquema em uso:

1( yNI 2 ( )né&o se aplica ;

1( ) NI 2 { ) n&o se aplica;

Dispensa I 1? Dispensa

S Dispensa

3" Dispensa

4% Dispensa I

5% Dispensa | 6” Dispensa

Datas

30) Ultimo esquema:

31) Exames de CD4 E CV:

Data Cv

Log

cbhs

CD4/CD8 |

Observacdes

Observacdes:
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Anexo C — Resumos apresentados em congressos

Evento: X CONGRESSO DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE DOENCAS
SEXUALMENTE TRANSMISSIVEIS E VI CONGRESSO BRASILEIRO DE AIDS -
DST 10 /AIDS 6.

Data: 17 A 20/05/2015 Local: Sdo Paulo/SP

Titulos dos resumos:

e PREVALENCIA DE PACIENTES CO-INFECTADOS TUBERCULOSE E HIV,
EM FALHA VIROLOGICA, ACOMPANHADOS EM UM CENTRO
ESPECIALIZADO, BAHIA, BRASIL.

e CARACTERISTICAS CLINICAS DE INDIVIDUOS EM FALHA VIROLOGICA
DO HIV ACOMPANHADOS EM UM SERVICO DE REFERENCIA,
SALVADOR, BAHIA.

Publicagao: Jornal Brasileiro de Doencas Sexualmente Transmissiveis, Volume
27, Suplemento1, 2015.
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a probabilidade de fr do, devido a0 p contato com material biclégico
contaminado. Objetivos: Investigar a prevaléncia de hepatites virais tipo B e C em

e pedi do pio de Cacoal {RO), identificar a prevaléncia dos mar-
cadores sorologicos das hepatites B e C e coinfecgio e identificar a situagfio vacinal
contra a hepatite B. Métodos: Trata-se de um estudo descritivo, quantitativo, de cara-
ter transversal. A amostra foi constituida de 30 manicures cadastradas no projeto Saber
Prevenir ¢ a pesquisa realizada sob a forma de questionarios. Resultados: A média de
idade e tempo de profissdo das manicures foi de 35,9 ¢ 9,13 respectivamente. Do total,
67% declararam ter parceiro sexual fixo e 9,99% apresentaram antecedentes de DSTs
{gonorreta, herpes genital e condilomatose); nenhuma foi submetida & transfusio san-
guinea ¢ todas negaram uso de drogas ilicitas. A prevaléncia de hepatite B for de 3,33%

VALDERIZ4 LOURENCO PEDROSA, VALDERIZ4 LOURENCO PEDROSA, ENRIQUE
GALBAN, JAMILE PALHET4 JUNIOR, LUIZ CLAUDIO DIAS, ADELE § BENZAKEN,
CAROLINA TALHARI, MONICA SANTOS

UNIVERSIDADE MEDICA HAVANA - HAVANA, CUBA FUNDAGAO ALFREDO DA MATTA
DEPARTAMENTO NACIONAL DE DST/AIDS E HEPATITES VIRAIS UNIVERSIDADE DO
ESTADO DO AMAZONAS ~ MANAUS (AM), BRASIL.

Introdugio: Publi da Organizagio M
5 " |

pelo Chil i tr is ¢ amais fi Doenga Sex T ivel
(DST) notificada no mundo ¢ a faixa etdria mais acometida & a de 14 a 25 anos. Ainfecgio

dial de Sadde (OMS) de.monsunm qne a

por clamidia € comumente assintomatica e se ndo tratada leva a complicagbes imeversiveis,
como a infertilidade ¢ gravidez ectopica, Ohjetl“l Estlmar aprevaléncia e fatores de risco

e nenhuma apresentou marcador para hepatite C. Das L 73,3% ap

cicatriz sorologica para hepame B, demonstrando alta prewlem:l.a de contato prévio

jados a mfec:;in por clamidia na dida na elinica de Doengas
3 1 Tr: iveis da Fundagdo Alfredo da Matta durante um periode de quatro

com o virus, 22 das profi p am pleto de vacina Destas, | anos consecutivos Métodos: Foi realizado estudo de corte transversal que inclum 4.051
era portadora erdnica do virus com antecedentes fa.mlhaus § apr am i idad 1h iticas e tendidas consec te entre os anes 2009 2
adquirida por vacina, 14 tinham cicatriz sorclégica por contato prévie com o viruse 1 2012 onde realizaram teste de captura hibrida utilizado na do para a vigilncia siste-

era ptivel. Seis ndo apr cartio de vacina, sendo que em 1 (16,7%) foi
constatada imunidade por vacina e em 5 (83.3%) constatou-se cicatriz sorolégica por
contato, Duas nio foram das, porém ap ram eicatriz sorologiea por contato
prévio. Conclusio: Os achados comprovam a necessidade de um olhar mais atento por
parte de gestores e drea da Salde a essas p através de que pos-
sam levar a sua maior protecio e de suas clientes.

ErmenoLoci+'079

PREVALENCIA DE HIV E FATORES ASSOCIADOS EM USUARIOS DE CRACK ATENDIDOS
EM UM PROGRAMA DE PROTECAQ $OCIAL ESPECIAL — PROGRAMA ATITUDE DO
ESTADC DE PERNAMEUCO, BRASIL

ANA MARL{ DE BRITO, ANA MARL4 DE BRITO, NAIDE TEODOSIO VALOIS SANTOS,
DANIELA CARDEAL CHABA, IRACEMA J4. ALVES JACQUES, RENATA B.F ALMEID4,
TIAGO MARI4 LAP4

CENTRO DE PESQUISAS AGGEU MAGALHAES/FUNDACAO OSWALDO CRUZ —
RECIFE (PE), BRASIL. INSTITUTO DE MEDICINA TROPICAL DA UNIVERSIDADE

DE SAQ PAULO - SA0 PAULO (SP), BRASIL. ESCOLA PAULISTA DE MEDICINA DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DE SAQ PAULO - SAQ PAULO (SF), BRASIL.

Introducio: No Brasil, a epidemia de HIV/Aids é do tipo concentrada com taxas de
prevaléncia de HIV a 3% em populagies em situag
entre as quais a de homens que fazem sexo com homens, profissionais do sexo e usuarios
de drogas. A propagacio do HIV entre usuarios de drogas, em especial de crack, tem sido
uma das preocupagies ne campo da saide piblica, potencializada pelas relagfies sexuais

protegidas, pela c do sexo para obtencdo da droga e pelas lesdes na
boca e labios decorrentes do uso de cachimbos. Objetivo: Estimar a prevaléncia de HIV e
identificar fatores associados entre usudrios de crack no Estado de Pernambuco, Material
e Métodos: Trata-se de estudo de corte-transversal, com dades primarios. realizado nos
mmnicipios do Programa ATITUDE da Secretaria de Desenvelvimento e Assisténcia Social
do Estado de Pernambuco, entre agosto de 2014 a janeiro de 2013. Foram elegiveis todos
05 usudrios com 18 anos ou mais, que consumiram crack por mais de 25 dias nos ultimos 6
meses, 08 usudrios que utcmlldm aos crllcnus de inclusio responderam, de forma voluntd-
1 ¢, da mesma forma, realizaram testes rapidos
para HIV e sifilis. Resultados: l-mam analisados 721 casos, a matoria do sexo masculing
(75,6%), com idade entre 18 e 30 anos (64,8%), solteiros (64,8%), sem o Ensino Fundamental
completo (70,2%), de cor morena/parda e/ou preta (84%) e renda mensal individual de até
um salério minima (62,6%). Em relagio ao comportamento sexual de risco para a infecgio
pelo HIV, 42,1% relataram ter mais de 10 parceiros sexuais nos ultimos 12 meses. 75 4%
fizeram uso inconsistente do preservativo no ulfimo ano, € a proporgdo da troca de sexo por
dinheiro ou drogas foi de 68,5% entre as mulheres e 27 2% entre os homens. Metade dos
casos relatou antecedentes de DST, e 35,1% referiram ter tido alpuma ferida ou queima-
dura na drea da boca, em decoméneia de uso de crack, A Prevaléneia de HIV foi de 7,.2%
(IC95% 5,3=9,1), sendo duas vezes maior entre as mulheres (11,7%; IC35% 5 4=14.6) do
que em homens (5,7%; [C93% 4,1=8,3), e esta diferenga foi amente significativa
(p=0.009). Conclusio: Foram verificadas elevadas taxas de HI'V num contexto socialmente

lizado e com de género, que representam desafios soctais e progra-
maticos para o controle da epidemia de Aids.

de maior vulnerabilidade,
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PREVALENCIA DE INFECCAQ POR CLAMIDIA EM MULHERES ATENDIDAS DURANTE
QUATRO ANOS EM UMA CLINICA DE DST NA CIDADE DE MANAUS, AMATONAS, BRASIL

midtica desta infecgdo. Resultados. A prevaléneia de infecg@o por clamidia foi de 5, 8% com
variaghes anuais de 3,2% (2011)a 7,9% (2012). As maiores prevaléncias foram encontradas
em mulheres adolescentes (7,1%). solteiras (6,2%), pardas (5,9%), ¢ que ndo se protegeram
sistematicamente com preservativo (6,0%), as que procuraram assisténcia por terem tido

lagBes desp idas (9,2%). que ap i cervical (10,1%) e que tive-
ram parceiro com corrments uretral (19,2%). Porém, somente as duas ultimas variaveis ¢
ser adalescente se comportaram como | paraai
tivos na analise bivariada [OR-1.,90. 1,11=5.23; OR-4,67, 3.27=6,66] e OR-1.50 (1C95%
1.14-1,98) respectivamente. Na andlise multivariada, comportaramese comao fator de risea
ter um parceiro com corrimento [OR=4,67, 1C95% 2,97—7.34; p=0,0001] e ser adolescente
[OR=1,48; IC95% 1,02=2,16; p=0,039]. Conclusocs Ter parceiro com comimento urcu'al
fecgdo por
vaginal

i

amente sig

foi a dnica vandvel i lente I ificativa pdra ai
Palavras-chave: DST em mulheres, infeegdo por ¢l

Ermeviorocty P05

PREVALENCIA DE ]'.\TECI;.-iO POR HPV EM MULHERES NA COMUNIDADE ITAPEUA,
AMAZONAS, BRASIL

MATA LM, MATA LM, ROCHA DAP, XAVIER ANN, BELTRAO ES, MARINO JM, TORRES KL,
LEVTJE

UNIVERSIDADE FEDERAL DO AMAZONAS - MANAUS (AM), BRASIL. FUNDAGAO
CENTRO DE CONTROLE DE ONCOLOGIA DO ESTADO DO AMAZONAS — MANAUS
{AM), BRASIL UNIVERSIDADE DE SAQ PAULO - SA0 PAULO (SP), BRASIL.

O cineer de colo de diero & a mais incidente neoplasia maligna que acomete mulheres no
estado do Amazonas, tendo sidoporissoop estado brasileiro a impl avacina
anti=HPV no seu calendano vacinal, Alguns fatores como multipandade e iniciagio sexual
e primeira pestagio precoces podem estar rel jos, bem como a dificuldade de acesso
ao sistema de saiude devido &s peculiaridades geograficas dessa regido. A regidc amazdnica
brasileira possui um grande territorio, com muitas idades ribeirinhas espalhadas as
margens dos rios e lagos, muitas de dificil acesso devido ao sistema de cheia e vazante dos

rios. Mesmo as cidade de maior tamanhe no interior possuem um sistema de sainde bastante

daria,

precano, dificullando o acesso eficaz dessas 1k, Asp gies primdria e
O objetivo deste estudo foi determinar a prevaléncia de infecgdo por HPYV em mulhe-
tes nbeirinhas moradoras da comumidade Itapeua. na cidade de Coari, Amazonas, Brasil.
Todas as casas da comunidade foram visitadas e todas as mulheres convidadas a p p

deste estudo. Foram coletadas informagées relacionadas 4 histéria clinica, comportamento

qUE SErao I

sexual e informagdes socioecondmicas das quanio & pre-
senga de HPV, Pelo método de aute coleta vaginal, forma obtidas amostras de 51 mulheres,
Por Folymerase chain reaction (PCR), foi detectado DNA de HPV em 3 mulheres (5,8%).
Pelo méloda Papillocheck, foi verificado que os gendtipos encontrados foram o 18,0 51 ¢
uma mulher exibiu coinfecgio com os HPV 31 e 43,

ErmeMorociy P06

PREVALENCIA DE PACIENTES COINFECTADOS TUBERCULOSE E HIV, EM FALHA
VIROLOGICA, ACOMPANHADOS EM UM CENTRO ESPECIALIZADO, BAHIA, BRASIL
REBOUGAS MC, REBOUCAS MC, SILVA MO, HAGUIHARA T, PEREIRA MC, HENCEESC,
FIGUEIREDO I, LISBOA R4, BRITES CR, NETTO EM

CENTRO ESTADUAL ESPECIALIZADO EM DIAGNOSTICO, ASSISTENCIA E PESQUISA—
SALVADOR. (BA), BRASIL. UNIVERSIDADE SALVADOR- SALVADOR. (BA), BRASIL.
UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA - SALVADOR (BA), BRASIL.
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Introducio: A comnfecgiio HIV e Tuberculose (TB) rep um i
de saide pablica. O aumento da prevaléneia global do HIV trouxe J.mphcapﬁes para s pro-

gramas de controle da TR, contribuindo para um incremento no mimere de casos de doenga
ativa em pessoas vivendo com HIV/Aids e consequente aumento da mortalidade associada &

infi 1 Estudos tam que 05 paci com di
pia Antirretroviral ([TARV) siao mais propensos a falha viral, sugerinde a potencial interagao
medic X da quantidade de comprimidos associados aos tratamentos conco-
mitantes, aumento dos efeitos colaterais ¢ o impacto negativo na adesao. O reconhecimento
precoce da falha vircldgica ¢ o controle da TB sfio fundamentais para minimizar as conse-
quéncias da supressdo viral parcial ou incompleta e, desta forma, possibilitar a orientagio do
melhor esquema a ser iniciado, possivel controle da viremia, reducio da morbimortalidade,
reducdo de gastos com esq inadequados e internacdes h também associados
acoinfecgdo HIV-TB. Objetivo: Avaliarap léncia de paci infectados Tuberculose
© HIV em falha virolégica, scompanhados no CEDAP, que realizaram carga viral (CV) em
2013. Métodos: Estudo de corte transversal, aprovado pelo Comité de Efica em Pesquisa da
Secretaria de Saide do Fstado da Bahia, envolvendo individuos classificados como estando
em falha viral e que tiveram diagndstico de TB ativa, Os dados loram coletados através de
wn instrumento propio para coleta de dados socod ificos, clinicos e lat s e fol
formado um banco de dados ¢ realizado sua andlise utilizando o p 51 I Package
for the Social Sciences (SPSS). Resultados: Foram analisados 8.527 exames de CV; destes,
404 pacientes foram identificados com CV=1.000 copiasmL e em uso de TARY, estando 41%
{n=167) destes em falha viral. As andlises sociod:
47 (28,14%) com historia de Tuberculose, sendo a mator prevaléncia situada na faixa ctaria
de A1-50 anos (52 6%), sexo ling (57.4%), declarada o ok 1 (68,1%)
© ndo usuanos de drogas ilicitas (80.9%). A genotipagem nfo foi realizada em 72,3% destes
pacientes. Conclusiio: Foi observado que cerca de 1/3 dos pacientes analisados com [alha
wvirolbgica apresentavam histérico de coinfecgio por TB ativa. Destes pacientes, apenas 40,4%
tinham solicitacdes de genotipagem. caracterizando a baixa adesdo as recomendacdes de con-
dugdo dos pacientes em falha viral preconizadas pelo Ministério da Saide.

tstico de TB apds o inicio da tera-

aficas e clinicas caracteri par

Ermergorocry/081

PREVALENCIA DE VACTNITES E VAGINOSES FAM GESTANTES ATENDIDAS FM UNTDADES
DE SAUDE DE JATAI — GO

ALEXANDRE BRACIOS, MARLANA SOARES FARIA BARBOSA, ALEXANDRE BRAGIOS, EARINA
PEREIRA NUNES DE DEUS, SANAYARA KENLA SOUZA SILVA, HELLEN CRISTINA STHAL

UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS — JATAI (GO), BRASIL.

Intreducio: A microbiota vaginal normal é um dos mais importantes mecanismos de

defesa da fungdo reprodi humana, ameio saudivel e img ap

o de micto. ndio habituais. Nesse contexto, Lactobacillus spp. exercem papel

fund I ja que & resp | por manter o pH local acido devido 4 sua extraordinaria
idade fi . Durante 2 io, podem ocorrer distirbios no mecanismo fisio-

Ttand -

légico do trato genital, 1 em p que. por sua vez, podem ser
causa de morbidade para a mie e para o feto. Objetivo: Este trabalho teve como objetivo
determinar a prevaléncia de vaginites e vaginoses bacterianas (VB) em gestantes aten-

didas em unidades de saide da cidade de Jatai (GO), bem como determinar os agentes
[ d das divulgando os Itados aos médicos responsavels. Método:
O trabalho for submetido e ap pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Goias (UFG) (Parecer 341.266). As gestantes que aceitaram participar da pes-
quisa foram submenidas ao exame ginecoldgico para coleta de amostras com auxilio de

n

ErmevtorociyP207

PREVALENCIA E FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A INFECCAO POR HTIV-1 E HTLV-2
EM PACIENTES INFECTADOS PELO HIV EM SERVICO ESPECIALIZADO DE 540 PATLO
ADELE CATERINO-DE-ARAUJO, CLAUDIO TAVARES SACCHI, MARLA GISELE GONGAVES,
[EAROLINE RODRIGUES CAMPOS, MARLANA CAVALHEIRO MAGR], WONG EUEN ALENCAR
INSTITUTO ADOLFO LUTZ - SAQ PAULO (SP), BRASIL. FACULDADE DE MEDICINA,
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO - SA0 PAULO (SP), BRASTL. CENTRO DE REFERENCTA
E TREINAMENTO EM DST/AIDS DE SAO PAULO - SAQ PAULO (SP), BRASIL.

05 virus linfotrdpicos de células T humanas (HTLV=1, HTLV=2 ¢ HIV) sdo retrovirus com
potencial patogénico distinto. O HTLVal pode causar leucemialinfoma de céhulas T do adulto e
paraparesia espastica tropical. O HTIV-2 ndo estd associado & doenca e o HIV € o responsdvel
pela pandemia de Aids. Estes virus podem infectar o mesmo individuo ¢ a coinfecgio pode tanto
acelerar como retardar o desenvelvimento de doengas a eles As taxas de Gal
HIV/HTLVe1 & HIVVHTLV=2 variam de acordo com a regido geografica, a populagio de wstudu
€ a época em que (o1 realizada a pesquisa, Altes p is de coinfecgdo foram d ma
década de 1990 e associados a0 uso de drogas injetdveis (UDI). O presente frabalho buscou deter-
minar 2 taxa atual de confecedo THIVATTIVSDZ e fatores de nsco em servigo especializado em
HIV de S&o Paulo. Amostras de sangue de 1.608 pacientes do CRT/Aids de Sdo Paulo que aceita-
ram do esudo e o TCLE foram inthadas ac Insutte Adolfo Lutz para
andlise, Anticorpos anti=HTLV=1/2 foram pesquisados no plasma usando os testes de triagem:
Murex HILV-I+IL (Diasoring e Gold ELISA HTLV=1-1L{REM) e confirmados pelo Westem Blat
& Immoensaio de linha (HTLV Blot 2.4, MP Biomedicals e INNO-LIA HTLV Il mogenetics).
Com os leucdeites fol pesquisado DNA proviral de HTLV=1 ¢ HTLV=2 usando a PCR em tempo
real pol, segundo prowcolo de Costa etal, 2011, Os resultados obtidos confirmaram 50 casos de
infeegdo por HTLV (3.11%6): 25 (1.55%) HTLV=1. 21 (1.51%) HTLV=2, e 4 (0.25%) HTLV nao-
=tipadoe. A média de idade d i infectados foi de 50 anos (96% =40 anos) versus 44 anos
nos HIVamonoinfectados {63,5% =40 anos; p=0.000}. Os fatores de nsco associados & coinfee-
o foram: género feminino (OR=3,26; 1,78-5,95), cor negro/pardo (OR=2,21; 1,21-4,03), HBV
(OR=4,27,2,327 87), HOV (OR=24,40; 12,51-48,11), e UDI (OR=30,01; 15,21-59,2%). A baixa
prevaléncia de infecgdo HTLVaL2 na populagio HIV de 380 Paulo pode ser explicada em parte
pelos programas de redugio de danos e pela troca de cocaina injetivel pelo crack nos dltimos anos

Apoio: MS/SVS/DDAHY BRAKST # CA 125/13; PPSUS FAPESP # 2012/51220-
8, FAPESP IC # 2013/19775-2, TT3 # 2013/21014=0 ¢ TT3 & 2014/1 58459, CNPq PT)
#303345/2012-7

ErmeriorociyP208

PREVALENCIA E FATORES DE RISCO PARA INFECCOES SEXUALMENTE
TRANSMISSIVELS (IST) VIRALS EM ADOLESCENTES

AN4 CLAUDI4 ARAUJO LOPES CHAVES CAMIILO, LUCILIA DE FATIMA SANTANA JARDIM,
JAMILE [ZAN LOFPES PALHET{ JUNIOR, VALDERIZA LOURENGO PEDROSA, PAULA
SANTOS CASTRO, FERNANDA QUEIROZ DE LIMA, ENRIQUE GALBAN GARCIA
FUNDAGAOQ ALFREDO DAMATTA - MANAUS (AM), BRASIL.

1 ducio: A

segundo a On &0 Mimdial de Sande (OMS), compreende
afaixa etiria de 100a 19 anos, ¢ a fase do desenvolvimente humano que marca a transigio entre a
infancia e aidade adulta e, dlnml::ssactq)adawda &que se verificamaor incidéncia de o
Sexual T (IST). A instabilidad 1 e cogitr as chances
de infecgiio por esse grupo de doengas, tendo muita importineia as de etiologia virais como con-
diloma, herpes e HIV. Material e Métodos: Dados clinicos e epidemioldgicos dos adolescentes

swabs. O material foi encaminhado para o Laboratério de Bacteriologia e Micologia da
Universidade Federal de Goias em Jatai, onde foi realizado exame microscopico direto
para a verificagio da presenga de leucdcitos, leveduras, células epiteliais ¢ Trichomonas
spp. Também loram preparadas liminas coradas pela téenica de Gram para andlise micros-
copica da microbiota normal, bem como para pesquisa de clue cells. Para isolamento de
Candida, foi wtilizado o Agar Sabouraud e as colonias foram identificadas por meio da
prova do tubo . prova de fil tagio em dgar fubd ¢ semeadura em Agar
Cr énico. Resultad letadas 40 amostras no periodoe de maio a novembro

:Foram

de 2014; destas, 55.0% apresentaram algum tipo de alteragdo, sendo 22,5% diagnostica-
das como candidiase; 20,0% como vaginose bacteriana; 10,0% com candidiase associada
& vaginose hacteriana e 2.3% tri associado a Dentre as écies de
Candida, 23% foram identificadas como C. albicans ¢ 7.5% comao C. glabrata. Conclusio:
Os ltados d 1éncia de alteragdes vaginais, assim, & impres-
cindivel a prevencio e a realizacio de exames laboratoriais rotineiros da secrecio vaginal
para diagnosticar e realizar o devido tratamento quando necessdrio, a fim de evitar com-
plicagfies tanto para a gestante quanto para o feto.

straram uma altap

fidos sdo d em uma ficha especifica preenchida pelo profissional
durante seu atendi T de dados eriado em soltware
Epiin{o versio 3.5.3. Para andlise estatistica dos fatores de niscos realizou=se téenica multivariada
pela regressio logistica com software Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versdo
21. Resultados: No ano de 2013, um total de 4764 pessoas foram atendidas na clinica de [ST da
FUAM e dessas 1.154 (24,2%) foram adolescentes, dos quais 470 (40,7%) foram dtag;mmcados
com pelo menosuma [ST de enologia viral dill herpese HIV). A lé
foram: condiloma (32,8%), herpes (5,9%) ¢ HIV (2,8%). Os homens apresemmzin maiores taxas
em herpes (7,5 versus 4,1%) e HIV (4.5 versus (0.9%), no entanto a prevaléncia de condiloma fol
maior para as nulheres (433 versus 21,1%), sendo estas diferengas estatisticamente significati-
was (pel) (15). As adol 1l um risco maior para o conjunto das trés [ST
que oz adolescentes homens (OR=2.1; 1C95% 1,61=2.61). Em comparagio com os adultos aten-
didos na clinica no mesmao periodo os adolescentes apresentaram um risco duplo de infecgio por
IST virais (OR=1,9; IC95% 1,68-2.22) Conclusdes: As [ST de etiologia viral confinuam sendo
um importante problema de saide poblica em nosso meio e os adolescentes sdo os que apresen-
tam o malor risco de infecgdo, ¢, dentre esses, o maior nseo fol observado nas mulheres. Portanto,

em umal
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sifilis na campanha Figue Sabendo. O uso de TR facilitou a triagem de casos de sifilis, e o
uso da abord tida {1 gdo N n® 1.626, 2007, Ministério da
Sande) contribui para a detecgdo ¢ o postenior acempanhamento dos casos, com diminuigaoe
do nimero de perdas de seguimento. A oferta de TRs de sifilis na campanha impulsionon a
expansio da implantaco desses testes no Estado.

AssisTEvery P21

CAPACITACAO DE EQUIPES DE CONSULTORIO NA RUA NO ACOMPANHAMENTO DE
PESS0AS VYIVENDO COM O HIV

ZARIFA KHOURY, CARITAS RELVA BASS0, FALDIR MONTEIRO PINTO, MARLA STELLA
DANTAS, RO34NA DEL BIANCO, JOAQ LAUZI FILHO, ELIANA BATTAGGIA GUTIERREZ
SERVIQD DE ASSISTENCIA ESPECIALIZADA DE DST/AIDS

Introduciio: O modelo atual de abordagem assistencial de pessoas vivendo com
Jeficiéncia h fsind dai ! 1a adquirida (HIV/ATDS)
lizad, em doengas sexualmente trans-
missiveis (DST)/AIDS mostra-se pouco eficiente no aspecto adesio. Uma abordagem

para este t iria. Ohjetive: 1) capacitacio de equipe
multidisciplinar na abordagem de populacie vivendo em situacdo de ma que apresenta
DST/HIV/AIDS, na perspectiva da abordagem e da terapia singular/individualizada
em interface com o Servigo de Assisténcia Especializada (SAE) em DST/AIDS; 2) via-
bilizar o tratamento antirretroviral supervisionado diariamente, inclusive aos finais de

wirus da @
em situacio de rua

3

€I SETVigos esp

semaostra

semana ¢ feriados, 3) atender ao usudrio em seu local de moradia, conforme necessi-
dade; 4) acompanhd-lo nas interfaces com outros equipamentos de saide. Métodos:
Capacitagio teorica envolvendo aulas tedricas, seminarios, discussdes (7 horas sema-
nais) e tremamento em servico (8 horas semanais) no periode de um ano. Licdes apren-
didas: 1) apesar do bom aprovetamento do grupo foi observada a necessidade de um
tutor, para esclarecimento de possiveis davidas em campo, até o estabelecimento da
iterlocugdo com o profissional referéncia do SAE, 2) foi observada a necessidade de
medicamentos especificos para casos de desnutrigiio extrema; 3) foi observada melhor
adesdo devide: (A) 4 abordagem individualizada e flexibilizada, conforme necessidade

do usudrio c derando: local de atend: to (rua, SAE, hotel), necessidades climi-

cas/mutricionais/mentais/psiquicas; (B) ao ac b to caso a caso pelo agente de
saiide em: consultas, agendamento de exames e realizagio desses exames; (C) ao trata-
mento medi supervisionado. Conclusio: O pank i ialea

terapia singular/individualizada do sujeito vivendo em situacdo de rua com HIV/AIDS,
em interface com o SAE em DST/AIDS, propo: idade de adesdo,

maior oport

AssisTENCLy P22

CAPACITACAD EM MANEJO CLINICO EM PACIENTES COM HIV: DISPOSITIVO DA
GESTAO PARA DESCENTRALIZACAQ DO CUIDADO

MARINA MACHADO DI4S, PAULO RENATO FETERSEN BEHAR, MARINA MACHADO DIAS,
GERSON BARRETO WINELER

SECRETARIAMUNICTPAL DA SAUDE DE PORTO ALEGRE - PORTO ALEGRE (RS), BRASIL.

A descentralizagdo das politicas e aghes em virus da imunodeficiénera humana/sin-
drome da imunodeficiéncia adquirida (HIV/AIDS) ¢ um dos maiores desafios na assis-
téncia das pessoas vivendo com HIV/AIDS (PVHA) no municipio de Porto Alegre. Uma
das estratégias para o enfrentamento da epidemia de HIV/AIDS utilizada pela gestio

da Secretaria Municipal de Sande ¢ a educagiio continuada em manejo clinico comao
-

itivo para a desc d0 dos pacientes assintomaticos e estaveis na Atencio
Primdria a Sande (APS). O objetivo da capacitagio € sensibilizar os médicos da Rede de
Atengdo a Saide (RAS) do municipio de Porto Alegre para o manejo clinico de PVHA,
A capacitagio foi dividida em duas etapas: a primeira etapa desenvolveu=ge por meio
de aulas expositivas ministradas por médi infectologistas ¢ médi treinad:
atendimento de PYIA ¢ estudos dingidos em manejo clinico, Na segunda etapa foram
realizados atendimentos de pacientes em Servigos de Assisténcia Especializada (SAEs) e
APS. Foram capacitados 114 profissionais médicos (38,38%) de 97 servigos da Atengio
Primaria, representando 46,63% dos servigos capacitados, sendo eles reflerentes a; 26
unidades basicas de saide (UBSs). 1 consultério de rua; 1 equipe de saide indigena;
69 unidades basicas de sande da familia. O trabalho realizado até o momento atingin
quase a metade dos servigos de rede de APS, faltando ainda 53,37% de servigos. Essa

primeira metade, entretanto, ja possibilitou o inicio da descentralizacio do atendimento

om

sob matriciamento. Como a educacio € permanente, o pés-manejo clinico comegou a
realizar rounds de estudos de caso nas geréncias distritais e matriciamento em servigo,
wisando o suporte na rede biasica, por intermédio de reflextes sobre a realidade local e

tensionamento nas novas formas de processo de trabalho inseridas na linha de cuidado
estabelecida pela Cooperagiio Interfederativa.

AsSETENCIVO8

CARACTERISTICAS CLINICAS DE INDIVIDUOS EM FALHA VIROLOGICA DO HIV
ACOMPANHADOS EM UM SERVICO DE REFERENCIA, SATVADOR, BAHIA

SILVA MO, REBOUGAS MC, HAGUIHARA T, PEREIRA MC, HENCKES C, LISBOA R4,
FIGUEIREDG I, NETTO EM, BRITES CR

CENTRO ESPECIALIZADO EM DIAGNOSTICO, ASSISTENCIA E PESQUISA/SECRETARIA
DA SAUDE DO ESTADO DA BAHIA - SALVADOR. (BA), BRASIL. UNIFACS -
UNIVERSIDADE SALVADOR - SALVADOR. (BA), BRASIL. HUPES - COMPLEXO
HOSPITALAR PROFESSOR. EDGARD SANTOS — SALVADOR (BA), BRASIL.

Introducio: O uso de drogas irais (ARV) p ilitou uma de maior
qualidade aos individuos em do virus da i deficiéncia humana (HIV). Nesse
cendno, & importante considerar ¢ manejo adequade desses individuos e os culdados com
relagiio ao desenvolvimento de resisténcia acs ARV, bem como atencfio especial as comorbi-
dades e coinfecgdes associadas. Objedvo: Conhecer as caracteristicas clinicas de individuos
em falha virologica do HIV hados em um servigo de referéncia de Salvador (BA).
Meétodos: Fstudo tipo corle transversal envolvendo individuos com diagnéstico de falha viral
que realizaram exame de carga viral (CV) do HIV, em 2013, no Centro Estadual Especializado
em Diagndstice, Assisténcia ¢ Pesquisa (CEDAP), servigo de referéneia a pessoas vivendo
com HIV/sindrome da imunodeficiéncia humana adquirida (AIDS), em Salvador {BA). Fol
claborado instrumento proprio para coleta de dados de individuos em falha viroldgica, carac-
terizada pela CV acima de 1.000 copias, em uso de terapia ARV havia, pelo menos, 6 meses.
Para digitagio ¢ andlise dos dados, foi utilizado o programa SPSS, versae 20.0 Este projeto
integra o estudo de “Prevaléncia de falha viral em pacientes acompanhados no CEDAP, Bahia
= Brasil”, aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Secretaria da Satde do Estado da
Bahia (SESAB), conforme Parecer n° 452,782, Resultados: Foram identificados 165 indi-
viduos classificados comeo falha virologica. Foram mais prevalentes a faixa etaria de 31 a 40
anos (47,9%), o sexo masculino (53,3%), a presenga de comorbidade (52,1%) ¢ a coinfecgdo
por tuberculose (32,2%). 42,5% tinham de 6 a 10 anos de diagnéstico da infecgdo pelo HIV,
46,1% em uso de terapia ARV havia mais de 5 anos: 71,5% iniciaram a terapia ARV com
menes de | ano de diagnostico da infecgdo pelo HIV, destes, 75,9% apresentaram alguma
comorbidade associada ao longo do t Conclusio: Houve pred 10 do sexo mas-
culing e associagio de comorhidade ¢ coinflecgio nos paci com diagndstico de (alha viral,
Destaca-se o acesso tardio ao diagndstico, visto o curto espago de tempo entre o inicio do use
do ARV e o diagndstico da infecgdo pelo HIV, com maior ocorréneia de comorhidades nesse
grupo. E necessaria a impl de politicas publicas que visern melhoria no acesso ao
diagndstico, servigos de sande, tratamento ARV ¢ identificagdo precoce de falha viral. Essas

d. podem ibuir para o manejo adequado da infecgdio pelo HIV, a melh
da qualidade de vida dos individuos em pant bem como a reducéio de gastos

pliblicos com ARV de (ltima linha de tratamenta.

AssisTENcIyP23

CARACTERIZACAO DAS INTERNACOES POR HIV/AIDS EM UM HOSPITAL ESPECIALIZADO
MAYARA FALICO FARI, LIVIA ARI4 LOPES, CASSIARA BOENO DE OLIVEIRA, GLAUCIA
MORANDIM RAVANHOLI ALINE CRISTINA GONCALVES ANDRADE, ERICA APARECIDA
CATOLY, LIS APARECIDA DE SOUZA NEVES, ANTONIO RUFFINO-NETTO, ALINE
APARECIDA MONROE

ESCOLA DE ENFERMAGEM DE RIBEIRAO PRETO, UNIVERSIDADE DE SAQ PAULO -
RIBEIREO PRETO (SP), BRASIL.

Introducio: O virus da deficié: ind dai deficiéncia adqui-
rida (HIV/AIDS), visto come condigio cronica, d da a organizacio de um cuidado com-
plexo, principal por i em diversas sifuages socioculturais, com
repercussoes variadas em seu estado clinico desfechos variadoes, sendo um deles a hospi-
talizagfio. Objetivo: Caracterizar o perfil sociod ifico e epidemiol das pessoas

que vivem com HIV/ATDS(PVHA) internadas em um hospital de grande porte. Materiais
e Métodos: Estudo descritivo, com abordagem quantitativa, realizado em uma imidade de
internagio especializada de um hospital=escola em Ribeirdo Pretoi SP). A populagio fol cons-
tituida por PVHA, maiores de 18 anos, internadas devido 4 AIDS entre os meses de janeire
a dezembro de 2013, Os dados foram obtidos por meio de fontes secundirias provenien-
tes das autorizagdes de intemacio hospitalar, levantadas a partir do Sistema de Internacio
Hospitalar do servigo em questdo. Para andlise, foram utilizadas técnicas de estatistica
descritiva. Resultados: Foram lisados 677 regi de int . dos quais 57,9%
lina, 73,2% ¢ 4 cor branca, 68,2% eram solleiros,
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Evento: 10° CONGRESSO DE HIV/AIDS E O 3° CONGRESSO DE HEPATITES
VIRAIS - “NOVOS HORIZONTES, NOVAS RESPOSTAS
Data: 17 A 20/11/2015 Local: Jodo Pessoa/PB

Titulo do resumo:

. AMBULATOBIO DE REFERENCIA EM RESISTENCIAA\/IRAL: INICIATIVA
DE ASSISTENCIA ESPECIALIZADA A FALHA TERAPEUTICA,
SALVADOR/BA.

BULATORIO DE REFERENCIA E
SISTENCIA VIRAL (RESIST):

cepap INICIATIVA DE ASSISTENCIA ESPECIALIZADA A
s.. FALHATERAPEUTICA, SALYADOR/BA

HAGUIHARA, Tatiana; REBOUCAS, Monaliza; PEREIRA, Marta; FIGUEIREDO, Isadora; HENCKS, Carise; LISBOA, Raisa; OLIVEIRA, Marcio

INTRODUCAO

O uso inadequado da terapia antirretroviral (TARV), estimado em uso de menos do que 95% do esquema, associa-se a sele¢do de cepas virais
resistentes e desenvolvimento de falha viroldgica, com consequente falha imunolégica e aumento de morbimortalidade por doengas oportunistas.

A definigao de falha virologica ¢ a presenca de duas cargas virais acima dos valores de detecgdo da técnica de mensuragao apos seis meses de
uso continuo da TARV. Nesses casos, a ¢a precoce do a terapéutico proporciona aumento da chance de indetecgao futura da carga
viral (CV) por evitar o lo de novas que p conferir a cepa maior nivel de resisténcia. A defini¢do das mutagdes existentes
através do estudo de genotipagem, auxilia na escolha de novo esquema com maiores ch de e, conseq da
sobrevida. Assim, o Ministério da Satide, em 2013, preconizou a realizagdo do estudo de genotipagem em todos os pacientes que apresentem
critérios de falha viral com carga viral superior ou igual a 1.000 copias/mL.

q

O reconhecimento precoce da falha virologica e a escolha da do novo tr sdo fundamentais para minimizar as consequéncias da
supressdo viral parcial ou incompleta. Considera-se relevante a investigagio da falha viral, solicitagdo/realizagio da genotipagem e adequado
manejo clinico desses casos.

DESCRICAO

Esta experiéncia desenvolveu-se no Centro Estadual Especializado em Diagnostico,

Assisténcia e Pesquisa (CEDAP), servigo de referéncia no atendimento as pessoas vivendo
com HIV/AIDS (PVHA). Foi estimado a prevaléncia de PVHA que apresentaram falha viral,
clegiveis a analise viral genotipica, segundo critérios do Ministério da Saude, atendidos no
CEDAP, em 2013. O objetivo da caracterizagdo de falha precoce ¢ garantir o melhor
esquema ARV possivel, controle da viremia ¢ redu¢do da morbimortalidade, além de redugdo
de gastos com esquemas inadequados e internagdes hospitalares.

Para tanto, foi proposto o Grupo de Monitoramento de Resisténcia Viral (GMRV) em

Atividades do Grupo de Monitoramento RESIS
(1) o ao SISCEL para verificar pacici com
CV=>1000 copias;
ficar quais dentre cstes pacientes estdo em uso de
companhados no CEDAP:
(3) analis
falha viral;

s que contribuem para a

(4) convacar os ara uma consulta

servigo de inf

pessoas vivendo com HIV/AIDS, formado por equipe multidisciplinar com o objetivo de:
garantir a vigilancia laboratorial dos exames de CV, avaliagdo de casos suspeitos de falha
virologica ¢ orientagdo para realizagdo do exame de genotipagem Com as atividades do
GMRV e, em virtude da complexidade no manejo da falha virologica em PVHA, foi
instituido Ambulatorio de Resisténcia Viral (RESIST), com atendimento por infectologista,
especialista na drea, para referenciar os casos confirmados de falha virologica. E garantido
agenda médica e tempo de consulta diferenciado, bem como disponibilidade de agend )
precoce e prioritdrio, monitoramento caso a caso e busca ativa de faltosos.

RESULTADOS

O GMRV realizou a anilise de 8.527 exames de CV realizadas no Centro Estadual
Especializado em Diagnostico, Assisténcia e Pesquisa (CEDAP), no periodo de Janeiro a

(6) anali ' 2 d0 dos dados coletados;
recomenda

ntrole apropr

de controle ind

(8) agendamento de consultas no Ambi rio RESIST.

TABELA 1. Dados de exames de carga viral (CV) e pacientes atendidos no ano de 2013 no

Dezembro de 2013. 404 pacientes foram identificados com CV >1000 copias/mL e em uso de

CEDAP.

Dados de exames 2013 N TARV. A prevaléncia de falha viral foi de aproximadamente 41% (165 pacientes). Houve
N° de exames de CV 8527 predominio da faixa etaria 31-40 anos (48%), sexo masculino (53%), orientacdo heterossexual
" de exames de C21.000 1923 (69,1%) e etilismo social (38,3%). Nio foi encontrado associagdo com uso de drogas ilicitas. A
N° de exames de CV21.000 acompanhados no CEDAP 1055

N¢ de exames de CV21.000 acompanhados no CEDAP, 218 anos, em uso 547
de TARV

N° de pacientes com CV21.000 acompanhados no CEDAP, 218 anos, em 404
uso de TARV

N° de pacientes com critério de falha virokégica 165

genotipagem foi solicitada em apenas 40% dos casos.

Os pacientes identificados pelo GMRV foram inhados para o Ambulatorio RESIST
conforme demanda do médico assistente. Para estes individuos foram solicitados CV e exame
de genotipagem. Os esquemas antirretrovirais foram trocados conforme os resultados dos

Fori: SICEL, SUAR) 0 31CLOM. 2013

exames citados anteriormente e 100% dos pacientes acompanhados regularmente, pelo
Ambulatério RESIST, mantém supressdo virologica com CV indetectavel.

CONCLUSAO

Observou-se alta prevaléncia de falha viral dos individuos clegiveis ao estudo ¢ baixa adesdo as recomendagdes de condugio dos pacientes em
falha viral preconizadas pelo Ministério da Saude. Assim, as atividades do Grupo de Monitoramento de Resisténcia Viral em PVHA mostrou-se
importantes instrumentos de execugdo de agdes de controle dos usuarios em falha viral do CEDAP, orientagdo técnica aos profissionais do servigo,
bem como no plangjamento, organizagio e operacionalizagdo da vigilancia da resisténcia viral em PVHA. E, a implanta¢do do Ambulatorio RESIST
mostrou-se importante facilitador de acesso das PVHA com diagnostico de falha viral, bem como acompanh clinico 1alizado para o
manejo da resisténcia viral. Assim, espera-se a evitar novos casos de falha viroldgica e redugio de gastos com esquemas inadequados e internagoes

hospitalares QIQ‘H!% SUS*
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