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RESUMO

Palavras-chave

Objetivo. Comparar as caracteristicas dos pacientes com Aids e os resultados dos trata-
mentos na vigéncia de trés diferentes consensos de terapia antirretroviral preconizados pelo
Ministério da Satide do Brasil.

Métodos. Foram construidas coortes retrospectivas de pacientes com sobrevida de até 5 anos
apds diagndstico. Os dados foram obtidos de prontudrios, formuldrios de dispensacdo de medi-
camentos e declaragoes de 6bitos dos pacientes residentes no municipio de Curitiba (PR), Brasil.
Foram elegiveis 600 pacientes referentes aos 6 primeiros meses dos anos seguintes a implanta-
¢do dos consensos (1992, 1997 e 2002).

Resultados. A razdo de masculinidade passou de 6,5:1 em 1992 para 1,4:1 em 2002. Ocor-
reu um aumento proporcional na populagio com mais de 50 anos, que passou de 1,4% em
1992 para 9,9% em 2002. A letalidade diminuiu de 81,9% para 33,9% no periodo estudado. A
andlise dos que sobreviveram até pelo menos 5 anos apds diagndstico mostrou que a frequéncia
de pacientes tratados aumentou, sendo 46,2, 94,0 e 91,7%, respectivamente, para os anos de
1992, 1997 e 2002. A andlise multivariada mostrou associagdo positiva e estatisticamente sig-
nificante entre sobrevida até 5 anos apds o diagndstico de Aids e anos de estudo, faixa etdria,
ano de diagndstico, tipo de terapia antirretroviral e adesdo ao tratamento (todos com P < 0,001).
Conclusées. O aprimoramento da terapia antirretroviral preconizada pelo Ministério da
Satide teve impacto positivo na sobrevida. Houve associagdo entre letalidade e menor escola-
ridade, maior faixa etdria, diagndstico obtido em 1992, tipo de terapia antirretroviral e adesdo
incompleta ao tratamento antirretroviral.
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Os avancos na terapia antirretroviral = Trabalho recente, com base em modelos

(TARV) levaram a diminuicdo da morbi-
dade e da mortalidade por Aids, e estu-
dos populacionais (1) mostram melhora
na sobrevida dos pacientes com essa do-
enga, havendo, aos 25 anos, uma expecta-
tiva mediana de vida de 32,5 anos desde o
momento em que comeg¢am o tratamento.

prognosticos, com 4.174 pacientes holan-
deses portadores do HIV, avaliados no
periodo de 1998 a 2007, estima que a ex-
pectativa média de vida de um paciente
diagnosticado aos 25 anos, que ainda nao
teve doenca oportunista e tem acesso ao
tratamento, é de mais 52,4 anos. A expec-
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tativa média da populagdo geral nesse
mesmo modelo é de mais 53,1 anos (2).

Entre 1986 e 1997, a mediana de sobre-
vida era de 10,3 meses (3). Esse foi o pe-
riodo critico da epidemia, pois se conhe-
cia pouco sobre a Aids, e o manejo das
infecgdes oportunistas era incipiente. Em
1986, a agéncia norte-americana regula-
dora de remédios e alimentos (Food and
Drug Administration — FDA) aprovou
a zidovudina para tratamento da Aids
e, no Brasil, ela passou a ser fornecida
pelo Ministério da Satde (MS) em 1991.
Nessa época, a TARV era baseada na
monoterapia.

Outras drogas foram desenvolvidas,
aumentando as opgdes de tratamento.
Entre 1993 e 1994, surgiram os primeiros
trabalhos sobre combinacdes de drogas, a
TARV dupla (4), que passou a ser a TARV
padrao no Brasil. A TARV dupla era in-
dicada para pacientes com contagem de
linfécitos TCD4 (CD4) entre 200 e 500
cels/mL, podendo ser utilizada a asso-
ciacdo zidovudina + didanosina, zidovu-
dina + zalcitabina ou zidovudina + lami-
vudina, incluindo o uso de um inibidor
de protease (IP) se houvesse piora clinica
ou imunoldgica, se fosse paciente grave
virgem de TARV ou intolerante a zidovu-
dina ou didanosina.

ATARYV triplice, mais eficaz, tornou-se
padrdo no mundo em 1996. Para deter-
minar a proporgdo de pacientes que pas-
saram a utilizar a TARV triplice, foi cons-
tituida uma coorte com 2.267 adultos com
Aids nos Estados Unidos, acompanhados
entre janeiro de 1996 e janeiro de 1998,
mostrando que a proporcao de pacientes
em uso dessa associacdo aumentou 70%
(5). Outro trabalho, feito no Brasil com
3.930 adultos com Aids, mostrou sobre-
vida mediana de 18 meses para pacientes
diagnosticados em 1995 e de 58 meses
para aqueles que o foram em 1996; apds
ajustes estatisticos, concluiu-se que a me-
lhora foi devida a TARV (6). O MS editou
um novo consenso de TARV (7) em 2001
recomendando esquema antirretroviral
triplice em todos os casos que iniciariam
tratamento, tendo CD4 < 350 cels/mL,
além dos sintomaticos.

Estudo realizado no Brasil analisou as
taxas de mortalidade entre 1982 e 2002
e observou queda nessas taxas desde
1996, quando da introdugao da TARV
triplice. Essa queda foi menor entre mu-
lheres, adultos jovens e pessoas com me-
nor nivel socioecondmico, diminuindo a
partir de 1999, provavelmente pela ne-
cessidade de diagndstico mais precoce
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e acesso facilitado a assisténcia (8). Va-
rios trabalhos mostram reduc¢ao na hos-
pitalizagdo e na mortalidade por Aids,
mas a procura tardia por diagndstico e
tratamento faz com que ainda ocorram
casos somente diagnosticados apés do-
enga oportunista, aumentando o risco de
transmissdo e diminuindo a chance de
resposta ao tratamento (9).

O MS brasileiro fornece atualmente
medicacdo antirretroviral para aproxi-
madamente 190.000 pacientes, sendo
21.000 no Parana, na regido Sul do pais,
e, destes, 10.000 estdo em Curitiba, a ca-
pital do Estado. O Boletim Epidemiols-
gico do ano de 2007, publicado pelo MS,
apresenta dados de estudo feito com pa-
cientes diagnosticados com Aids em 2002
e analisados 5 anos depois. O boletim re-
vela que, até 2007, 90% dos pacientes vi-
vos estavam no Sudeste, 82% no Sul, 81%
no Nordeste, 80% no Centro-Oeste e 78%
no Norte. A média dos pacientes que fo-
ram a 6bito até 1 ano apés o diagnostico
foi de 6,1% no Brasil como um todo (10).

Considerando-se a existéncia de pou-
cos estudos comparando as respostas aos
diferentes consensos, esta pesquisa teve
como objetivo comparar as caracteristi-
cas dos pacientes com Aids e os resulta-
dos dos tratamentos na populacdo maior
de 13 anos de idade de Curitiba na vigén-
cia de trés diferentes consensos de TARY,
até 5 anos ap6s o diagndstico.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo com trés coor-
tes retrospectivas. Foram incluidos todos
os individuos com diagnéstico de Aids
notificados ao Servigo de Epidemiologia
nos primeiros 6 meses dos anos de 1992,
1997 e 2002, ja que os consensos foram
implantados em 1991, 1996 e 2001. Os pa-
cientes eram de ambos os géneros, acima
de 13 anos de idade.

As informagdes foram coletadas em
formularios especificos preenchidos a
partir de consulta aos prontudrios e com-
plementadas junto ao Sistema de Infor-
magoes de Mortalidade e formularios de
dispensacdo de medicamentos, sem iden-
tificacdo dos pacientes. As variaveis cons-
tantes da ficha utilizada foram “ano do
diagndstico de Aids”, “idade”, “género”,
“anos de estudo”, “categoria de expo-
sicao”, “data do inicio do tratamento”,
“se houve adesao ao tratamento”, “se a
TARV utilizada foi monoterapia, tera-
pia dupla ou triplice”, “se o paciente foi
a 6bito” e “data do 6bito”. Para avaliar

a adesdo, foram analisadas as anotagdes
nos prontudrios e nas fichas de dispensa-
¢ao dos medicamentos, sendo considera-
dos aderentes os pacientes que compare-
ciam as consultas agendadas e retiravam
os medicamentos mensalmente.

Foram excluidos os casos com dados
incompletos, os que foram a 6bito por
causas externas (assassinatos e suicidios)
e os casos transferidos para outras locali-
dades durante o estudo.

Foram considerados como sem trata-
mento os pacientes que nunca fizeram
uso de antirretrovirais porque nao ha-
via indicagdo e aqueles em que o tempo
de uso da medicagao foi menor que 180
dias, considerado o prazo para que o vi-
rus fique abaixo do limite de deteccdo de
50 cépias/mL, possibilitando maior re-
cuperacao imunolégica e menor risco de
resisténcia viral (11).

Os dados foram digitados em plani-
lha do Excel e a analise foi realizada nos
programas Epi-Info 6.4 e Stata versao 9.
Apéds andlise descritora das variaveis,
avaliaram-se as possiveis associagdes
com a chance de 6bito por Aids. Inicial-
mente, foi realizada andlise bivariada,
aplicando-se o teste do qui-quadrado.
Para fazerem parte da andlise multiva-
riada, foram selecionadas as variaveis
que apresentaram um valor p < 0,20, mé-
todo stepwise forward, e adotou-se o nivel
de significancia de 0,05 para a interpreta-
¢ao dos resultados.

Este trabalho foi aprovado pelos Co-
mités de Etica do Hospital de Clinicas da
Universidade Federal do Parana e da Se-
cretaria Municipal da Satide de Curitiba,
e teve a concordancia da 2 Regional de
Satde da Secretaria Estadual da Satde
do Parand para a realizacdo da pesquisa
em suas dependéncias e acesso aos res-
pectivos bancos de dados.

RESULTADOS

Neste estudo, foram selecionados ini-
cialmente 708 casos, sendo 90 em 1992,
350 em 1997 e 268 em 2002. Deste nu-
mero, foram excluidos 108 pacientes, 103
porque foram transferidos e perdeu-se a
informacao antes que fosse completado
o tempo de estudo ou porque ndo se
conseguiu obter sobre eles os dados ne-
cessarios ao projeto, e 5 foram excluidos
porque sua morte deveu-se a causas ex-
ternas, sem relacao com a Aids.

Em 1992, a taxa de letalidade foi de
81,9%, diminuindo para 31,2% em 1997
e para 33,9% em 2002.
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O género masculino predominou em to-
dos os periodos estudados, embora tenha
diminuido ao longo do tempo, com a ra-
zao de masculinidade passando de 6,5:1,
em 1992, para 1,4:1, em 2002.

Houve predominio em todos os perio-
dos da faixa etaria entre 20 e 49 anos. No
entanto, em 1997 e 2002, j& se notou um
aumento proporcional de casos na popu-
lagdo com mais de 50 anos, que corres-
pondia a 1,4% do total dos casos em 1992,
passando para 9,9% em 2002.

Houve mudanga quanto ao tipo de
transmissdo, diminuindo entre os ho-
mossexuais, entre os bissexuais e mesmo
entre os usudrios de drogas injetaveis
(UDI), como se pode ver na figura 1. Ja
entre os heterossexuais, houve aumento
na transmissao (de 33,9%, em 1992, para
61,4%, em 2002).

Quando foi analisada a escolaridade
segundo o género, verificou-se que os
homens apresentaram maior porcentual
(61,5%) entre os casos com maior escola-
ridade (de 8 a mais de 12 anos de estudo)
em comparacao com 48,5% das mulheres
(p < 0,001), como mostra a tabela 1. Na
andlise especifica do género masculino,
constatou-se que a populacdo homosse-

xual foi responsavel pela maior escolari-
dade entre os homens (p < 0,001).

Entre os UDIs e os heterossexuais, havia
maior concentragdo de casos entre a 4.2
série completa do Ensino Fundamental
e o Ensino Médio incompleto, respecti-
vamente 51 (83,6%) e 178 casos (75,1%),
com p < 0,001 (tabela 2).

Quanto a realizacdo do tratamento, ob-
servou-se que aqueles com maior escolari-
dade fazem mais tratamento, tanto regular
quanto irregular (p < 0,001), como visto na
tabela 3.

Entre os individuos tratados, 91,4% de-
les usaram a TARYV triplice em 2002, coin-
cidindo com a introdugdo dos novos con-
sensos de tratamento do MS, como se vé
na tabela 4. Nos anos anteriores, grande
parte dos pacientes passou por vérios ti-
pos de TARYV, refletindo as orientagdes da
época, com predominio de monoterapia
em 1992 e de terapias dupla/triplice e tri-
plice em 1997 e triplice em 2002.

Observando-se a regularidade do tra-
tamento segundo a categoria de expo-
sigao, verificou-se que uma taxa menor
de UDI (29,9%, P = 0,030) fez tratamento
regular em comparagdo com os demais
grupos.

FIGURA 1. Distribuicao proporcional dos casos de Aids referentes aos anos de 1992, 1997 e 2002,
segundo a categoria de exposicao ao HIV, Curitiba (PR), Brasil
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TABELA 1. Distribuicao dos casos de Aids identificados no periodo estudado segundo
anos de estudo e categoria de distribui¢do sexual, Curitiba (PR), Brasil

Anos de Feminino Masculino heterossexual Masculino homossexual
estudo No. % No. % No. %
0<4 11 6,7 3 1,1 2 1,9
4<8 73 448 99 37,4 15 14,0
8<11 56 { 34,4 83 { 31,3 31 { 28,9
11 20 48,52 12,3 56 61,52 21,1 29 84,12 27,1
>12 3 1,8 24 9,1 30 28,1
Total 163 100,0 265 100,0 107 100,0
Foram excluidos 65 casos com anos de estudos ignorados; periodo estudado: primeiro semestre dos anos de 1992, 1997
e 2002.
a2 P<0,001.
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Em relagdo a regularidade no trata-
mento, em 1992 esta ndo influenciava a
sobrevida, mas, em 1997 e 2002, a dife-
renca entre o tratamento regular ou ir-
regular era evidente (65,6% e 58% versus
28,4% e 23,7%).

Dos pacientes que sobreviveram até 5
anos ap6s o diagnéstico, a maior parte
fez tratamento, mesmo que de forma ir-
regular, sendo 94% em 1997 e 91,7% em
2002; ja em 1992, o uso da medicacdo nao
levou a maior sobrevida, pois somente
46,2% dos que fizeram tratamento esta-
vam vivos apds 5 anos (tabela 5).

Os fatores avaliados, que estiveram
relacionados ao 6bito na analise multiva-
riada foram menos de 4 anos de estudo,
faixa etdria maior que 50 anos, nao reali-
zagao de TARV e falta de adesdo ao trata-
mento, e o ano de diagnéstico sendo 1992.

DISCUSSAO

O tratamento do paciente com Aids
tem sido um desafio. Conhecer os dife-
rentes fatores que podem influenciar na
resposta terapéutica é fundamental para
reduzir a letalidade da doenca.

No Brasil, especialmente na regido
Sudeste, entre 1986 e 1996, a ocorréncia
de Aids entre os homens aconteceu de
forma independente da escolaridade; ja
entre as mulheres, houve aumento entre
as de menor instrugao (12). Estudo feito
em Sao José (SC), no Sul do Brasil, apesar
dendo separar a andlise por género, cons-
tatou que 50,6% dos pacientes estudados
completaram o 1° grau, o que equivale a
8 anos de estudo, e que 15,3% nao tinham
nenhum grau de instrugao (13)

Neste trabalho, os homens apresenta-
ram maior escolaridade. Ao se agrupar
o género masculino em heterossexu-
ais e homossexuais, foi constatada que
a maior escolaridade foi devida, em
grande parte, aos homossexuais. Nos
Estados Unidos, dos 2.898 pacientes no-
tificados com Aids entre junho de 1990
e janeiro de 1993, somente 9% dos ho-
mossexuais brancos tinham menos de
12 anos de estudo (14). Analisando a
influéncia da escolaridade sobre o tra-
tamento, evidenciou-se, nesta pesquisa,
que os pacientes com mais anos de es-
tudo se trataram mais e com maior re-
gularidade, talvez refletindo uma maior
compreensdo da importancia e da ne-
cessidade do tratamento, assim como
da adesdo, devido ao risco de selecionar
virus HIV resistentes aos antirretrovirais
em uso.
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TABELA 2. Distribuicao dos casos de Aids identificados no periodo estudado segundo categoria
de exposic¢éo e anos de estudo, Curitiba (PR), Brasil

Categoria de exposicdo ao HIV

Usuério de drogas Transmissao

Anosde  Homossexual — Bissexual — Heterossexual injetaveis Sanguinea vertical
estudo (No.) (No.) (No.) (No.) (No.) (No.)
0<4 2 0 8 1 0 0
4<8 15 12 90 362 4 1
8<11 31 15 88 15 0 0
11 29 16 39 8 0 0
>12 30 6 12 1 0 0
Total 107 49 237 61 4 1

Foram excluidos 65 casos com anos de estudos ignorados e

76 casos com categoria de exposi¢ao ignorada (sendo 18

casos com anos de estudo e categoria de exposicao ignorados ao mesmo tempo); periodo estudado: primeiro semestre

dos anos de 1992, 1997 e 2002.
2 P<0,001.

TABELA 3. Distribuicdo dos casos de Aids no
tratamento

periodo estudado segundo anos de estudo e

Tratamento
Anos de Nao/nunca Sim/irregular Sim/regular
estudo No. % No. % No. %
0<8 70 53,8 78 49,1 57 22,7
> 8 60 46,2 81 50,9 194 77,32
Total 130 100,0 159 100,0 251 100,0

Foram excluidos 65 casos com anos de estudo ignorados; ndo/nunca: quem n&o tratou ou o fez por menos de 180 dias;

periodo estudado: 1992, 1997 e 2002.
@ P <0,001.

TABELA 4. Distribuicao dos casos de Aids no per
troviral (TARV) e evolugéo, Curitiba (PR), Brasil

iodo estudado, segundo tipo de terapia antirre-

Evolugédo
Vivos Mortos

TARV No. % No. % Total
Triplice 2232 66,5 47 38,2 270
Dupla + triplice 91 27,2 21 171 112
Mono + dupla + triplice 5 1,5 0 0 5
Mono + triplice 7 2,1 1 0,8 8
Dupla 8 2,4 19 15,4 27
Mono + dupla 1 0,3 6 4,9 7
Mono 0 0 29 23,6 29
Total 335 100,0 123 100,0 458

Foram excluidos 142 pacientes que ndo usaram terapia antirretroviral; periodo estudado: primeiro semestre dos anos de

1992, 1997 e 2002.
@ P<0,001.

Apresentaram maior chance de morrer
os individuos com menor escolaridade,
talvez por terem mais dificuldade de
acesso aos servigos de saude e, assim, ao
diagnéstico precoce e a indicacdo mais
precisa do tratamento especifico, bem
como maior dificuldade em compreen-
der a importancia desse tratamento. No
Rio Grande do Norte, houve baixa adesao
(caracterizada como interrupcdo do tra-
tamento) apés os pacientes terem alta
hospitalar, entre usudrios de drogas e
aqueles com histéria de tratamento psi-
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quiatrico, baixo grau de escolaridade ou
idade entre 25 e 34 anos (15). Trabalho
que avaliou a sobrevida de pacientes com
Aids realizado em Blumenau (SC) (16)
mostrou, ap6s analise multivariada, uma
sobrevida menor entre os pacientes com
menos anos de estudo, baixa contagem
de CD4 e sem atendimento especializado.
No Rio de Janeiro, em pesquisa com 945
pacientes, o abandono do tratamento teve
associacdo negativa com nivel de escola-
ridade mais alto, utilizando-se o modelo
proporcional de Cox (17).

Os resultados da andlise das carac-
teristicas dos pacientes incluidos neste
estudo mostraram que, ja em 1997, co-
mecou a aumentar o nimero de casos
diagnosticados em individuos com mais
de 50 anos de idade. Essa constatagao
tem correspondéncia com os dados do
Brasil, com 47.437 casos até junho de
2008 (9% do total de casos), sendo 66%
em homens (18). Esse fato é preocupante,
pois se somam os fatores inerentes a se-
nescéncia aqueles causados pelo HIV:
uma inflamagdo crénica que gera mais
rapido envelhecimento circulatério. Tal
associacao foi vista em trabalho prospec-
tivo feito nos Estados Unidos com 122
pacientes e igual ntiimero de controles,
mostrando que aqueles infectados pelo
HIV tinham maior prevaléncia de hiper-
tensdo, hipertrigliceridemia, baixa densi-
dade mineral 6ssea e lipodistrofia, além
de fazerem mais uso de medicagao anti-
hipertensiva e hipolipemiante (19).

A faixa etéria foi associada com maior
chance de 6bito, havendo maior risco na-
quela acima de 50 anos de idade (na ana-
lise bivariada, a odds ratio — OR foi de 1,77
com intervalo de confianca — IC de 95%
entre 1,44 e 2,02), talvez por dificuldade
de acesso ao diagnostico precoce e pela
maior incidéncia de comorbidades.

Os dados pesquisados mostraram que
a sobrevida aumentou, com 18,1% dos ca-
sos diagnosticados em 1992 tendo sobre-
vivido 5 anos ap6s o diagnéstico em Curi-
tiba, enquanto isso aconteceu com 68,8%
e 66,1% daqueles diagnosticados em 1997
e 2002, respectivamente. Isso provavel-
mente deve-se a uma melhora no trata-
mento, que, no principio, era baseado
em monoterapia sequencial, depois uma
associagao de dois medicamentos e, final-
mente, passando para uma associagdo de
trés antirretrovirais, diminuindo, dessa
forma, o risco de eclosdo de virus com
mutagoes de resisténcia a TARV em uso.

Também se deve ressaltar que os pa-
cientes que nunca receberam TARV
(24,6%) e sobreviveram provavelmente
ndo apresentavam indicacdo clinica ou
imunolégica para o inicio do tratamento,
mostrando provavelmente a importancia
do diagnostico precoce. Na Espanha, fo-
ram estudados 610 pacientes internados
entre janeiro de 1995 e dezembro de 2000,
sendo analisados antes e depois da intro-
ducdo da TARV triplice, e este trabalho
mostrou que a morbidade e a mortalidade
diminuiram, aparecendo, no entanto, um
aumento no numero de internagdes e
6bitos por doencas tradicionalmente nao
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TABELA 5. Fatores relacionados ao 6bito — analise multivariada

Caracteristica No. Mortos % OR (IC95%) P

Anos de estudo < 42 535 186 34,8 1,57 (1,23 - 2,01) < 0,001
Faixa etaria > 50 anos 600 230 38,3 1,44 (1,13 -1,83) < 0,001
Ano do diagnéstico 1992 600 230 38,3 2,09 (1,40 - 3,11) < 0,001
Terapia antirretroviral diferente da

triplice 600 222 37,0 1,16 (1,04 — 1,28) =0,010
Falta de adesao ao tratamento

antirretroviral 600 230 38,3 3,74 (2,54 - 5,52) < 0,001

2 Foram excluidos 65 casos com anos de estudo ignorados; OR: odds ratio; IC95%: intervalo de confianga de 95%.

definidoras de Aids, como infec¢des res-
piratérias, doengas do aparelho digestivo
e hepaticas (20). Ainda na Espanha, foram
comparadas as respostas ao tratamento
em duas épocas diferentes, logo apds
(1996) e bem depois (2001) da introducao
da TARYV triplice, sendo encontrado que
as diferencas de resposta ao tratamento
entre os niveis de escolaridade baixo e
alto diminuiram 70% em 2001, pelo efeito
do tratamento mais eficaz (21).

Nesta investigagdo, constatou-se que
os pacientes que receberam TARV tri-
plice trataram-se mais, tanto regular
quanto irregularmente, do que aqueles
que receberam outras formas de TARV
(p < 0,001), havendo 66,5% deles vivos 5
anos apods o diagnodstico. Esse resultado
reflete sua maior eficicia e, talvez, uma
melhor indicagdo de seu uso, com um
diagnoéstico mais precoce, antes da imu-
nidade estar muito comprometida — fa-
tores que influenciam na adeséo ao trata-
mento. Ressalta-se que a falta de adesdo a
TARV triplice esta associada ao aumento
da mortalidade (22). O impacto de trata-
mentos anteriores foi estudado em 3.538
pacientes da Califérnia, Estados Unidos,
sendo visto que ser virgem de tratamen-
tos anteriores teve efeito positivo na ade-
sdo e na melhora tanto no niimero de cé-
lulas CD4 quanto nos niveis de viremia,
provavelmente pela ndo selecao de virus
HIV resistentes, o que é mais comum em
tratamentos menos eficazes (23). Em Sao
Paulo, 90% dos pacientes vivos apds 10
anos estavam usando TARV combinada
(82% com 3 ou mais drogas, e 8% com 2),
e 10% continuavam sem medicagao (24).

Neste estudo, a maior parte dos que
sobreviveram mais do que 5 anos apds o
diagnéstico fez tratamento, e este, mesmo
irregular, teve reflexos no aumento da so-
brevida, ao contrario de quem néo tratou
ou o fez por muito pouco tempo para
atingir algum resultado. Esse dado reflete
a importancia da indicacdo no momento
adequado e do uso da melhor TARV dis-
ponivel, para se obter maior sobrevida.
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Em 1997, 65,6% e, em 2002, 58% dos pa-
cientes fizeram tratamento regular e es-
tavam vivos 5 anos apds o diagnostico,
enquanto dos que fizeram tratamento ir-
regular somente 28,4%, em 1997, e 23,7%,
em 2002, permaneceram vivos. Em 1992
nao houve essa diferenca porque o uso
de monoterapia (na época era disponivel
somente a zidovudina) ndo tinha maio-
res reflexos no aumento da sobrevida,
principalmente apés 5 anos de diag-
noéstico; também em relagdo a esse ano,
verificou-se que os pacientes ndo apre-
sentavam diferenga na relagdo da adesao
com a escolaridade, provavelmente por-
que, nessa época, o tratamento, baseado
na monoterapia, ndo sofria impacto da
adesdo, como mostra trabalho realizado
com 1.965 pacientes com Aids nos Esta-
dos Unidos: o tempo entre diagnéstico
e 6bito aumentou de 0,56 anos (IC95%:
0,50-0,64) no tempo da monoterapia para
5,08 anos (IC95%: 2,39-10,79) ja na era da
TARV triplice (25). Estudo também reali-
zado nos Estados Unidos mostrou que o
risco de infecgdes oportunistas diminuiu
81% quando se comparam as eras da mo-
noterapia e TARV triplice (26).

Neste trabalho, constata-se que 91,4%
dos pacientes que iniciaram tratamento
em 2002 o fizeram com esquema con-
tendo trés drogas, refletindo as orienta-
¢oes do consenso nacional. Evidencia-se
ainda que, entre os pacientes que nao re-
ceberam tratamento, a maior parte foi a
6bito até o 5° ano apds o diagndstico de
Aids, assim como os achados de estudo
feito com 536 homens com data de in-
feccao pelo HIV conhecida, nos Estados
Unidos, e acompanhados por 13 anos,
que evidenciou maior tempo para desen-
volver Aids e maior sobrevida, além de
interrupgdao da queda das células CD4
ap6s a introducado da TARYV triplice (27).

Avaliando a adesdo ao tratamento com
relagdo a categoria de exposicdo, nota-se
que somente uma terca parte dos UDIs
fizeram tratamento regular, em compa-
ragdo com os demais grupos. Esse valor
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é semelhante ao de um trabalho realizado
no Brasil (28) comparando o acesso e a res-
posta ao tratamento entre UDI e homosse-
xuais masculinos, apontando maior risco
de morte entre os UDIs (OR: 1,94, IC95%:
1,84-2,05). Os UDIs, comparados com os
homossexuais masculinos, chegam a ter
33% menos oportunidade de iniciar tra-
tamento, menor supressao da carga viral
(CV) e mortalidade 2,5 vezes maior, se-
gundo dados coletados na Espanha entre
4.643 pacientes (29). Nos Estados Unidos,
a incidéncia relativa de doencas definido-
ras de Aids entre UDI em tratamento foi
maior que entre os ndo usudarios de dro-
gas, sugerindo dificuldades no uso cor-
reto da TARV entre os UDISs (30).

Tem-se presente que a adesdo a TARV,
como em qualquer tratamento que en-
volva antimicrobianos, é extremamente
importante, pois, se as concentragdes
destes diminuem, os micro-organismos
conseguem se multiplicar. Entre os que
conseguem, alguns podem ter sofrido
uma mutagdo que confira resisténcia aos
medicamentos em uso. Apesar de difi-
cilmente os indices de adesdao chegarem
aos 100%, sabe-se que, quanto mais altos,
menor o risco de mutantes resistentes
serem selecionados (31). A concentragao
sérica do HIV diminui em aproximada-
mente 99% nas duas primeiras semanas
ap6s o inicio de terapia eficaz, seguindo
um padrao bifasico, em que, na segunda
fase, a CV diminui gradativamente (32).
Uma CV acima do nivel de detecgao apés
6 meses de tratamento é geralmente con-
siderada faléncia terapéutica.

A primeira limitacdo no presente tra-
balho foi ser uma pesquisa retrospectiva,
com dados secundérios e a consequente
dificuldade em coletd-los. Nao foi pos-
sivel obter todas as informacoes de 103
casos, apesar do esforco em tentar averi-
guar se, entre eles, ocorreu algum o6bito
no periodo estudado fora de Curitiba. A
segunda limitagdo veio da comparagdo
entre diferentes periodos, considerando-
se que houve avangos tecnolégicos que
influenciaram a indicacdo mais precisa da
TARV.

Esta pesquisa mostrou que o aprimo-
ramento da TARV preconizada pelo MS
do Brasil teve impacto positivo na sobre-
vida dos pacientes estudados, principal-
mente levando-se em conta a escolari-
dade, a faixa etaria, o ano de diagndstico
da Aids, o tipo de TARV e a adesdo ao
tratamento. Nao foi evidenciada associa-
¢do entre sobrevida, género e categoria
de exposigao.

121



Investigacién original

Aimportancia de se identificarem fato-
res que reduzem a sobrevida do paciente
com Aids estd em contribuir no plane-
jamento das agdes de reducao da mor-
bimortalidade da doenca pois, de posse
dessas informacdes, poderao ser elabora-
das estratégias e efetuados investimentos
direcionados a pontos especificos, como
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a importancia do diagnéstico precoce,
da necessidade da Aids ser pensada
como diagnédstico diferencial de varias
enfermidades, e da observacdao atenta
de possiveis alteracdes nas categorias de
transmissdo para um melhor direciona-
mento das medidas preventivas, além
das atualizagdes com relagdo a melhor
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ABSTRACT

Impact of antiretroviral
therapy under different
treatment regimens

Key words

Objective. Compare the characteristics of AIDS patients and treatment outcomes
under three different antiretroviral treatment regimens advocated by the Ministry of
Health of Brazil.

Methods. Retrospective cohorts of patients who had survived up to five years after
diagnosis were constructed. The data were obtained from medical records, medication
dispensing forms, and death certificates of patients in Curitiba, in the Brazilian state
of Parand. Six hundred patients were selected from the first six months following the
adoption of each of the treatment regimens (1992, 1997, and 2002).

Results. The ratio of men to women fell from 6.5:1 in 1992 to 1.4:1 in 2002. There
was a proportionate rise in the number of people over 50, which increased from 1.4%
in 1992 to 9.9% in 2002. The case fatality rate dropped from 81.9% to 33.9% in the
period in question. An analysis of those who survived at least five years from the
date of diagnosis showed that the percentage of patients treated increased from 46.2%
in 1992 to 94.0% in 1997, finishing at 91.7% in 2002. Multivariate analysis yielded a
positive and statistically significant association between survival up to five years
after an AIDS diagnosis and years of schooling, age group, year of diagnosis, type of
antiretroviral therapy, and treatment adherence (all with P < 0.001).

Conclusions. Continuous improvement of the antiretroviral therapy recommended
by the Ministry of Health had a positive impact on survival. There was an association
between case fatality and fewer years of schooling, membership in an older age
group, a diagnosis obtained in 1992, the type of antiretroviral therapy, and suboptimal

adherence to antiretroviral treatment regimens.

Acquired immunodeficiency syndrome; survivorship (public health); lethality; anti-
HIV agents; Brazil.
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