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RESUMO

INTRODUCAO: A AIDS (Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida) ¢ uma doenca causada pelo
HIV (Virus da Imunodeficiéncia Humana), caracterizada por uma progressiva imunossupressao,
devido a acdo do HIV sobre o sistema imunoldgico em seu processo de replicacdo, que é
mensurada a partir da contagem de carga viral e de linfocitos CD4 e medicada e controlada pela
Terapia Antirretroviral (TARV). A maior parte da literatura considera como Pessoa Vivendo com
HIV (PVHIV) Idosa aquela com 50 anos ou mais, pois evidéncias sugerem que as comorbidades
e condicOes geriatricas sdo mais precoces nas PVHIVs. No ano de 2017, havia aproximadamente
36,7 milhdes de PVHIVs no mundo — sendo 20% delas idosas. J& no Brasil, havia cerca de 830
mil PVHIVs, com um crescente aumento da participacdo de idosos na composicdo dessa
populagdo. Estudos mostram que o diagnostico da infeccdo na PVHIV ldosa é mais tardio em
relacdo a populacdo jovem, ocorrendo ja na manifestacdo sintomatologica do HIV, com
consequente inicio tardio da TARV, elevando a mortalidade devido ao HIV nessa populacéo.
Além disso, ha especificidades da manifestacdo do HIV nessa faixa etaria: maior dificuldade na
metabolizacdo da TARV e maior risco de desenvolvimento de comorbidades. METODOLOGIA:
Trata-se de um estudo descritivo, de uma coorte retrospectiva de pacientes adultos com idade
igual ou superior a 50 anos para 0s quais 0 HDT-HAA prestou acompanhamento ambulatorial
ou dispensacdo de TARV. Os pacientes incluidos no estudo foram localizados através dos
relatérios de dispensacdo de drogas antirretrovirais pela farmécia ambulatorial para pacientes
com idade igual ou superior de 50 e agueles internados e notificados pelo Nucleo Hospitalar de
Vigilancia Epidemiol6gica (NHVE) do HDT/HAA. Numero CAAE: 01907218.7.0000.0034.
RESULTADOS: Foram analisados 1932 pacientes. A média geral de idade dos pacientes foi de
57,6 anos, com uma propor¢do de 1,8:1 em relacdo a participacdo entre o sexo masculino e o
feminino. 148 pacientes tiveram o diagnostico realizado em 2017 — tendo 11 deles falecido antes
de receber TARV — e 1784 tiveram o diagnostico antes de 2017. Em relagdo aos medicamentos
prescritos, 35% das combinacOes de TARV ofertadas aos pacientes que tiveram seu diagndéstico
realizado antes de 2017 correspondia a Primeira Linha Terapéutica preconizada pela PCDT
vigente, ou seja, composta por Efavirenz (EFZ), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC). Dos
pacientes com diagnostico em 2017, 81% das prescri¢des correspondiam a Dolutegravir (DTG),
Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC). A respeito das comorbidades associadas, as mais
prevalentes foram Hipertensdo Arterial Sistémica, Dislipidemia, Diabetes, Doengas
Osteoarticulares, Neuropsiquiatricas e Renais. Infec¢des oportunistas foram encontradas em
prevaléncia 4,25 vezes maior nos pacientes com diagndstico realizado em 2017. Na analise de
sobrevida, os pacientes com diagnostico tiveram 1,8 vezes mais chance de vir a 6bito no periodo
de 2017 a 2021 (HR: 1,802, p<0,001). CONCLUSAO: Os pacientes com diagndstico recente,
ou seja, no proprio ano de 2017, possuiram maior chance de vir a 6bito nos préximos 5 anos,
além de apresentarem maior prevaléncia de infecgBes oportunistas e menor prevaléncia de
comorbidades.



INTRODUCAO

A AIDS (Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida) é uma doenga causada pelo
HIV (Virus da Imunodeficiéncia Humana), caracterizada por uma progressiva
imunossupressao, devido a agdo do HIV sobre o sistema imunoldgico em seu processo de
replicacdo. A partir disso, o individuo, quando com carga viral ndo controlada, torna-se
suscetivel a sofrer com doencas e infeccdes oportunistas, que podem ser de alta letalidade.
(VERONESI, 2015)

Apesar de ainda haver uma discussdo cientifica sobre a influéncia direta do HIV
na aceleracdo e precocidade do envelhecimento, sobretudo por conta de sua agéo
inflamatdria sistémica e crdnica, ha um consenso da literatura em considerar como idosa
a Pessoa Vivendo com HIV (PVHIV) com 50 anos ou mais. (LEVY etal, 2007; GREENE
et al, 2013)

No ano de 2017, segundo estimativas do Programa Conjunto das Na¢6es Unidas
para o HIV/AIDS (UNAIDS), havia aproximadamente 36,7 milhdes de PVHIs no mundo
— sendo 20% delas PVHIVs Idosas —, havendo um diagndstico de 1,5 milhdo de novos
casos de HIV-sendo 7,3% em PVHIVs ldosas — e 720 mil 6bitos em decorréncia do HIV
nesse ano — sendo 20,8% de PVHIVs Idosas. (UNAIDS, 2022)

A participagao percentual cada vez maior das PVHIVs Idosas nessa populagéo se
deve a dois motivos: o primeiro é o progressivo aumento da expectativa de vida da
PVHIVs que se infectou antes dos 50 anos e sobreviveu até essa idade, proporcionado
pela crescente eficiéncia da Terapia Antirretroviral (TARV); o segundo, e mais
importante, é o crescente nimero de novas infec¢fes pelo HIV em individuos com idade
igual ou superior a 50 anos. Esse crescimento se da pelas mudangas no comportamento
do idoso nas Ultimas décadas, tais como: a reinser¢do — ou manutencdo — da atividade
sexual na vida do idoso gracas ao surgimento e a habituacdo ao uso de medicamentos
para disfuncao erétil como a sildenafila e de terapias de reposi¢do hormonal; o0 maior risco
fisiolégico em mulheres de contrair o HIV por conta da atrofia e ressecamento
vulvovaginal devido ao envelhecimento; a crenga de que, por ndo estar em idade
reprodutiva, ndo ha necessidade de uso de preservativos; a invisibilidade do idoso frente
as politicas publicas de prevencdo e testagem o HIV, pelo estigma de que o idoso ja ndo
tem préticas sexuais e portanto nao é um publico alvo; o desconhecimento do idoso sobre
os avancos da TARV e a reducdo da mortalidade e manutencéo de uma boa qualidade de
vida proporcionada por ela, o que faz com que a PVHIV Idosa, com diagnostico ou
simplesmente sob suspeita, muitas vezes nao procure 0S servicos de salde para
acompanhamento e tratamento. (GOODROAD, 2003; CAETANO, 2018; COSTA, 2018;
TRIKEY et al, 2017). Além disso, 0 uso de drogas injetaveis, ainda que presente em
menos de 3% das PVHIVs Idosas, tem crescido na ultima década nessa populacéo, indo
na contramdo das PVHIVs jovens, nas quais tem diminuido progressivamente.
(TAVOSCHI et al, 2017)

Devido a fatores de riscos proprios dessa faixa etaria, sobretudo a invisibilidade
do idoso e dificil acesso as politicas publicas de prevengdo e suspei¢do do HIV, o
diagnéstico da infeccdo na PVHIV Idosa tende a ser tardio em relacdo a populacéo
PVHIV jovem, ocorrendo por vezes ja na manifestacdo sintomatologica do HIV, com
consequente inicio tardio da TARV, elevando a mortalidade devido ao HIV — com o
desenvolvimento da AIDS — nessa populacao, sobretudo no primeiro ano apés a infeccao,



podendo chegar a uma taxa de mortalidade duas vezes maior que a taxa em PVHIVs
jovens. (SMITH et al, 2010; TATE et al, 2013)

Os diversos protocolos e combinacGes de diferentes farmacos da TARV
implementados mundialmente garantem, de forma geral, uma boa qualidade de vida, a
partir da supressdo da carga viral e da manutencdo de niveis desejaveis de linfocitos T
aqueles pacientes que possuem boa adesdo ao tratamento. Em relacdo a PVHIV Idosa,
porém, algumas peculiaridades podem comprometer a eficiéncia do tratamento e a sua
qualidade de vida. Tradicionalmente, a PVHIV ldosa, sobretudo aquela em diagndstico e
inicio do tratamento tardio, possui uma maior dificuldade em responder a TARV e a ter
uma plena regeneracdo aos linfocitos T devido ao processo inflamatério cronico que
acompanha o envelhecimento. Além disso, as taxas de adesdo ao tratamento em PVHIV
que se infectaram ja nessa faixa etaria tende a ser menor pelos motivos citados
anteriormente. Por fim, naquelas PVHIVs ldosas que estdo em adesdo ao tratamento, ha
a dificuldade na metabolizacdo da TARV devido aos declinios funcionais — sobretudo
declinio renal e hepético — e as comorbidades comumente presentes no paciente idoso,
causando interacdes ndo desejadas por polifarmacia ou potencializando eventos adversos
associados a essas comorbidades. (GHIDEI et al, 2013; RANZANI et al, 2018;
SIEFRIED et al, 2018)

As principais comorbidades presentes na PVHIV Idosa as quais o manejo da
TARV deve ser conciliada sdo: doengas cardiovasculares — sobretudo hipertensao
arterial sistémica e doenca vascular periférica —, diabetes, dislipidemias, obesidade,
disturbios hematoldgicos, doenca pulmonar obstrutiva crénica, disfuncdes renais,
hepaticas e tireoidianas, osteoporose, artrite reumatoide, distrbios neurodegenerativos —
sobretudo corticais e subcorticais — e neoplasias. Tais comorbidades ndo s6 possuem a
idade como fator de risco como possuem maior prevaléncia em PVHIVs do que em
individuos ndo infectados, conforme evidenciado por diversos estudos. A intensificacdo
da sua prevaléncia se deve ndo so6 pelo efeito inflamatério crénico pelo qual a PVHIV
passa mais precocemente que o ndo infectado — ja apresentando tais comorbidades com
uma ou duas décadas de precocidade ao esperado — mas também pelo surgimento de tais
comorbidades, por vezes, como eventos adversos aos farmacos empregados na TARV.
Dentre as comorbidades que mais comumente surgem em consequéncia direta da TARV,
tem-se as osteopatias e as disfuncbes hematoldgicas e renais. Assim, as sindromes
geriatricas se fazem presentes na PVHIV Idosa com intensa prevaléncia, sobretudo a
sindrome da fragilidade. Assim, 0o manejo da TARV e o0 acompanhamento a PVHIV ldosa
exige atencdo em relacdo as comorbidades j& presentes e a possibilidade de
desenvolvimento de novas. (CHRISTENSEN et al., 2019; PAPOT et al., 2017,
POURCHER et al., 2020; GALLANT et al, 2017; SCHOUTEN et al, 2014; GREENE et
al, 2015; BROTHERS et al, 2014)

No Brasil, em 2017, havia cerca de 830 mil PVHIV, sem dados disponibilizados
de quantos idosos compde essa populagdo, sabendo-se, porém, que houve 38,5 mil
novos diagnosticos — sendo 19% em PVHIVs ldosas — e de 11,7 mil 6bitos — sendo 31,7%
desses 6bitos em PVHIVs Idosas. (MINISTERIO DA SAUDE, 2020) Em nosso pais, 0
diagnostico, acompanhamento e tratamento do HIV é garantido de forma gratuita e
universal pelo Sistema Unico de Satde (SUS). Seguindo as orientaces e diretrizes da
UNAIDS e em busca da chamada Meta 90-90-90 (ter 90% das PVHIVs diagnosticadas,
90% dos diagnosticados em tratamento e 90% dos em tratamento com supressao da carga
viral), no inicio de 2017 o Brasil possuia 87% das PVHIVs sabendo do seu estado
sorologico; dessas, 76% estavam em TARV e, por fim, das PVHIVs em TARV, 92%
estavam com sua carga viral indetectavel. (UNAIDS, 2022)



A TARV comecou a ser distribuida em 1991, tornando-se lei a sua distribuicao
gratuita a partir do SUS em 1996. O Ministério da Saude considera a infeccéo pelo HIV
um agravo de notificacdo compulséria em territério nacional para todos os casos, de
acordo com a Portaria n® 1271, em 2014 — antes restrita a alguns grupos especificos, como
profissionais da salde em acidentes de trabalhos e gestantes —, e disponibiliza
gratuitamente testes soroldgicos, testes de carga viral e TCD4 e genotipagem para o HIV.
Assim, com uma forte politica publica de prevencéao da infeccdo do HIV e uma logistica
de testagem em massa, notificagdo compulséria dos casos diagnosticados, acolhimento j&
na Atencdo Basica e dispensacdo gratuita de medicamentos da TARV por Unidades
Dispensadoras de Medicamentos (UDM) em todo o pais, o Brasil se tornou uma das
referéncias mundiais na prevencéo e tratamento do HIV e da AIDS. (CAETANO, 2017;
MINISTERIO DA SAUDE, 2018)

Os anos de 2017 e 2018 foram um marco no tratamento do HIV no Brasil. Em
2018, as orientacOes terapéuticas — sobretudo a escolha e combinacdo dos farmacos da
“linha de frente” da TARV, a Primeira Linha Terapéutica preconizada — sofreram
alteracdes, com a instituicdo de um novo PCDT (Protocolo Clinico e Diretriz Terapéutica)
pelo Ministério da Salde, pautada na atualizacdo e busca por medicamentos mais eficazes
e que promovem menos eventos adversos e comorbidades, adaptados a logistica e
realidade financeira do Sistema Unico de Salde (SUS) do pais. Com a mudanca, a
Primeira Linha Terapéutica deixou de ser a combinacdo dos farmacos Zidovudina (AZT),
Lamivudina (3TC) e Efavirenz (EFZ), preconizados pelo PCDT vigente desde 2008. A
nova Primeira Linha Terapéutica passa a ser a combinacdo de Lamivudina (3TC),
Tenofovir (TDF) e Dolutegravir (DTG). (MINISTERIO DA SAUDE, 2008;
MINISTERIO DA SAUDE, 2018) Porém, antecipadamente, ja em fevereiro de 2017,
por meio da Nota Informativa N 007/2017 do Departamento De Vigilancia, Prevencéo e
Controle das IST, do HIV/AIDS e das Hepatites Virais (DDAHV/SVS/MS), houve a
liberagdo da prescricdo e dispensacdo da nova combinacdo DTG, 3TC e TDF para
pacientes ndo experimentados (naive) que iniciaram a TARV nesse ano, excetuando-se
gestantes e coinfectados por tuberculose. (MINISTERIO DA SAUDE, 2017)

Em 2017, no Estado de Goias houve 1605 novos casos de HIV notificados — num
total de 13.326 casos notificados e 5.959 oObitos no estado desde 0 ano de 1984 até 2017
—, com uma taxa de deteccdo de 32,8 casos/100 mil habitantes e uma taxa de 4,7
6bitos/100 mil habitantes — aparecendo na 15° posicdo da classificacdo nacional. Goias
possui 13 Unidades Dispensadoras de Medicamentos (UDM), atendendo mais de 14 mil
PVHIVs, sendo o Hospital Estadual de Doencas Tropicais Dr. Anuar Auad
(HDT/HAA), em Goiania — capital de Goids —, a principal UDM, atendendo
mensalmente cerca de 10 mil PVHIVs. (DIAHV, 2021) Fundado em 1977, O HDT-
HAA ¢ a maior referéncia em tratamento ao HIV no estado e uma das maiores do pais,
atendendo mensalmente cerca de 10 mil PVHIVs, oferendo atendimento ambulatorial,
internacdo, assisténcia de hospital-dia e dispensagdo gratuita de medicamentos da
TARV. (SES-GO, 2020)

Diante da auséncia de dados nacionais sobre as PVHIVs Idosas e da
complexidade de informagOes sobre a TARV nessa populagdo, suas comorbidades e
qualidade de vida, este estudo busca tracar um panorama da PVHIV Idosa através do
atendimento da principal unidade de referéncia do Estado de Goias.



OBJETIVO GERAL

Descrever o perfil clinico-epidemioldégico das PVHIVs com idade igual ou
superior a 50 anos atendidas no servigo de infectologia em hospital de referéncia para o
diagnostico e tratamento de PVHIVs no Estado de Goiés no ano de 2017, por meio da
dispensacdo dos farmacos antirretrovirais pela farmacia ambulatorial e da notificacéo de
novos casos pelo Nucleo Hospitalar de Vigilancia Epidemiolégica (NHVE) da Unidade.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Descrever o perfil clinico-epidemioldgico das PVHIVs com idade igual ou
superior a 50 anos acompanhadas no HDT-HAA no ano de 2017 mediante sua faixa
etaria, sexo, ano de diagndstico e doencas associadas;

o Analisar o uso dos farmacos (TARV) envolvidos no tratamento da infeccdo pelo
HIV no grupo estudado;

o Avaliar os resultados de exames laboratoriais (linfécitos CD4, carga viral e
genotipagem) de acompanhamento para os pacientes do estudo;

o Levantar dados de mortalidade e sobrevida para os pacientes incluidos.



METODOLOGIA

Trata-se de um estudo descritivo, de uma coorte retrospectiva de pacientes adultos
com idade igual ou superior a 50 anos que receberam terapia antirretroviral entre o
periodo de janeiro a dezembro de 2017

Os pacientes selecionados para o estudo foram localizados através dos relatdrios
de dispensacdo de drogas antirretrovirais da farmacia ambulatorial para pacientes com
idade igual ou superior a 50 ou através dos relatorios de notificacbes do NHVE do
HDT/HAA.

Coleta de Dados:

Os dados dos pacientes analisados foram coletados em duas fontes: Sistema
SICLOM/SISCEL e Prontuario Online do HDT-HAA. Abaixo, o que foi
extraido/analisado a partir de cada fonte, quando disponivel:

Sistema SICLOM/SISCEL: data de nascimento, naturalidade, historico de
prescricdo de TARV e historico de carga viral, contagem de linfocitos CD4, genotipagem.

Prontuério Online do HDT/HAA: data do diagnostico, presenca de infeccOes
oportunistas e demais doencgas associadas, data do 6bito.

Elegibilidade

Critérios de Inclusdo: PVHIVs com idade igual ou superior a 50 anos, atendidos
no HDT/HAA no periodo entre 01 de janeiro e 31 de dezembro de 2017 que fizeram uso
de TARV dispensada pela farmécia hospitalar ou pacientes com diagnostico em 2017 que foram
internados na unidade e foram notificados pelo NHVE, tendo ou ndo recebido TARV no
periodo estudado.

Critérios de Exclusdo: PVHIVs com idade igual ou superior a 50 cujo nome consta
no relatdrio da dispensacdo da de TARV da farméacia do HDA-AA, porém ndo possuem
registro no  Sistema  SICLOM(Sistema de  Controle  Logistico de
Medicamento)/SISCEL (Sistema de Controle de Exames Laboratoriais) ou no Prontuario
Eletrénico do HDT-HAA.

Andlise estatistica

Os dados obtidos apds analise foram tabulados e analisados estatisticamente. Foi
utilizada estatistica descritiva (com uso de médias e porcentagem) e estatistica inferencial
(Kaplan-Meier) conforme a coeréncia e necessidade de cada parametro avaliado.

A analise da sobrevida (Kaplan-Meier) foi realizada a partir do software GraphPad
Prism 9. Os demais dados foram tabulados e analisados pelo programa Microsoft
Excel®. As figuras graficas foram elaboradas pelos proprios autores.



Questdes éticas

O presente estudo atendeu as resolugdes do Conselho Nacional de Salde
(Resolucdo 466/2012) e foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HDT-
HAA. O ndmero do parecer favoravel, cedido em marco de 2022, do CEP foi:
01907218.7.0000.0034.

Como trata-se de um estudo retrospectivo, com busca de dados em prontuario
eletronico, SICLOM/SISCEL, néo foi necessario o uso de termo de consentimento livre
e esclarecido (TCLE). Os dados pessoais dos pacientes foram manejados e analisados
de forma andnima.



RESULTADOS

Em 2017, foram registradas 2285 PVHIVs ldosas que receberam TARV e/ou
foram atendidas no HDT-HAA. Destes, 69 pacientes ndo possuiam registro no sistema
SISCEL/SICLOM de uso continuo da TARV, possivelmente tendo recebido os
antirretrovirais pontualmente para fins de Profilaxia Pré-Exposi¢do (PrEP) ou Pds-
Exposicdo (PEP). Outros 284 pacientes ndo tinham registros no Prontuério Eletrdnico
do HDT-HAA — provavelmente por serem acompanhados na rede conveniada (privada e
convénio), tendo sido realizada apenas a dispensacdo de TARV pela farméacia
ambulatorial do HDT-HAA. Portanto, foram analisados neste estudo os dados de 1932
pacientes com HIV de idade igual ou superior a 50 anos (PVHIVs Idosas), que
efetivamente efetivamente atendidos no HDT-HAA durante o ano de 2017.

Das 1932 PVHIVs Idosas incluidas neste estudo, 148 tiveram o seu diagnostico
realizado em 2017. Em Goids, 207 pacientes HIV positivo com idade igual ou superior a
50 anos foram diagnosticados no ano de 2017. (SES-GO, 2020). Assim, 71,5% dessas
PVHIVs foram atendidas no HDT-HAA. Este nimero sobe para 88,9% quando se
considera também os pacientes (36) que receberam a TARV pelo HDT-HAA mas que
eram acompanhadas na rede conveniada.

Em relagdo a naturalidade e procedéncia dos pacientes, 1181 (61,1%) eram
originarios do Estado de Goiés; sendo 314 de Goiania e 867 de cidades do interior do
estado. Os demais pacientes (38,9%) procediam principalmente de Minas Gerais (168),
Sé&o Paulo (65), Tocantins (59) e Maranh&o (58).

Figura 1. Piramide por Faixa Etaria distribuida a cada 5 anos em numeros absolutos das
PVHIVs Idosas acompanhadas pelo HDT-HAA em 2017 (n:1932)
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Fonte: Elaborada pelos Autores



Conforme a Figura 1, dos 1932 pacientes, 1245 (64,4%) pacientes eram do sexo
masculino e 687 (35,5%) do sexo feminino, havendo assim uma proporcdo de 1,8
homens para cada mulher. A média geral de idade, considerando os dois sexos, foi de
57,6 anos, concentrando 67,8% dos pacientes na faixa etaria dos 50 aos 59 anos.
Comparando-se a populacdo de pacientes diagnosticados antes de 2017 (1784 pacientes)
e aqueles foram diagnosticados no ano de 2017 (148 pacientes), ndo houve diferenca
significativa na média de idades, sendo a dos primeiros de 57,6, enquanto dos Gltimos, de
57,7 anos.

O total de pacientes acompanhados no presente estudo foram divididos em 2
grupos: aqueles que tiveram seu diagnostico realizado no ano de 2017 e aqueles que ja
tinham o diagndstico antes de 2017. Considerou-se, portanto, que 0s pacientes com
diagnostico prévio a 2017 estavam envelhecendo com o HIV, enquanto os pacientes
diagnosticados em 2017 adquiriram o HIV ja idosos.

Figura 2. Cascata de Cuidado Continuo de PVHIVs ldosas acompanhadas pelo HDT-
HAA em 2017 (n:1932)
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Fonte: Elaborada pelos Autores

Na cascata de cuidados, dos 148 pacientes diagnosticados com HIV em 2017, 11
ndo chegaram a utilizar TARV e vieram a 6bito neste mesmo ano. Dos 137 pacientes
que iniciaram a TARV, 80 (54%) apresentaram a primeira contagem de linfocitos TCD4
superior a 200 células e 113 (82,5%) com supressdo da carga viral (ndo detectavel) na
segunda contagem. Dos 137 pacientes em TARV, 7 (5,1%) também vieram a dbito em
2017 — totalizando 18 Gbitos nos pacientes diagnosticados em 2017.



No grupo de pacientes com diagnostico prévio a 2017, 1725 (96,69%)
apresentavam a contagem de linfécitos TCD4 igual ou superior a 200 células e 1661
(93,1%) apresentavam supressdo viral. Nesse grupo, ocorerram 26 obitos no ano de 2017
(1,45%).

Figura 3. Diferentes composicdes da TARYV dispensadas as PVHIVs Idosas
acompanhadas pelo HDT-HAA no ano de 2017 (n: 1921)
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Fonte: Elaborada pelos Autores

Para analise, foi considerada a Ultima prescricdo (comumente trimestral) realizada
no ano de 2017. Com relacdo ao uso da dupla de Inibidores de Transcriptase Reversa
(ITRN) para a composi¢do da TARV com um terceiro — e/ou gquarto — farmaco de outra
classe, o Tenofovir (TDF) e a Lamivudina (3TC) apareceram em 84,7% das
combina¢des — ndo considerando as combinacgdes de resgate terapéutico.

O Efavirenz (EFZ) foi o farmaco mais prevalente nas diferentes combinagdes
das TARVs dispensadas aos pacientes, presente em 40,7% das dispensagcdes —
aparecendo combinado com o Tenofovir (TDF) e a Lamivudina (3TC) em 32,6% delas,
com a Zidovudina (AZT) e a Lamivudina (3TC) em 7,1% e o Abacavir (ABC) e a
Lamivudina (3TC) em 1%.

Para os pacientes com diagnéstico anterior a 2017, 35% das combinacdes de
TARV ofertadas correspondia a Efavirenz (EFZ), Tenofovir (TDF) e Lamivudina
(3TC). Para o grupo de pacientes com diagnéstico em 2017, a combinacdo de
Dolutegravir (DTG), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC) foi prescrita para 111
pacientes (81%); 4 pacientes receberam Efavirenz (EFZ), Tenofovir (TDF) e
Lamivudina (3TC), 10 pacientes receberam Raltegravir (RTG), Tenofovir (TDF) e
Lamivudina (3TC), 4 pacientes receberam Dolugetravir (DTG), Abacavir (ABC) e



Lamivudina (3TC) e 8 pacientes receberam outras combinacgdes de antirretrovirais.

Para o grupo de diagndstico anterior a 2017, ocorreram apenas 27 prescri¢des da
combinacgéo de Dolutegravir (DTG), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC), no segundo
semestre de 2017, sendo que esses pacientes até entdo tinham recebido Raltegravir
(RTG), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC) ou Darunavir (DRV), Ritonavir (RTV),
Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC).

O Dolutegravir também foi utilizado em 171 das 309 Combinacgdes de TARV de
Resgate Terapéutico. Sendo que as mais comuns dessas combinagles de Resgate
Terapéutico foram:

e Darunavir (DRV), Ritonavir (RTV), Dolutegravir (DTG), Tenofovir (TDF) e
Lamivudina (3TC) — 71 pacientes;

e Atazanavir (ATZ), Ritonavir (RTV), Abacavir (ABC) e Lamivudina (3TC) e —
26 pacientes

e Darunavir (DRV), Ritonavir (RTV) e Dolutegravir (DTG) — 25 pacientes

e Atazanavir (ATZ), Ritonavir (RTV), Dolutegravir (DTG), Tenofovir (TDF) e
Lamivudina (3TC) — 13 pacientes

e Lopinavir (LVP/r), Ritonavir (RTV), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC) 13
pacientes

Também foram encontradas 10 combinacdes de TARV consideradas anémalas,
contendo 3 ITRNS, tendo como principal erro de combinacao a associacdo de Tenofovir
(TDF), Zidovudina (ZTC) e Lamivudina (3TC) e a associacdo Abacavir (ABC),
Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC).

Dos 1921 pacientes em TARV, a genotipagem do virus HIV foi solicitada para
110 pacientes. Desses, 29 pacientes ndo apresentaram carga viral suficiente para a
realizacdo do exame. Das 81 genotipagens realizadas, 15 (18,5%) delas ndo demostraram
resisténcia do virus (“virus selvagem’). Foram encontradas 58 (71,6%) genotipagens com
mutacOes de impacto na classe dos Inibidores de Transcriptase Reversa (ITRN), sendo que
a mutacdo mais prevalente foi a 184V (39 genotipagens) que confere alto nivel de
resisténcia a Lamivudina (3TC). Também foram encontradas as mutaces 65R, 70R,
411, 210W E 215Y (porém em um numero reduzido de genotipagens). Ja em relacdo
aos Inibidores da Transcriptase Reversa N&o Analogos (ITRNN) houve 47 (58%)
genotipagens com mutacOes de impacto nessa classe, a mutacdo mais prevalente foi a
103N que confere alto nivel de resisténcia ao Efavirenz e Nevirapina. Nos Inibidores de
Protease apenas 20 (30,3%) dessas genotipagens apresentaram mutagdes com impacto
nessa classe, sendo as mais prevalentes foram 461, 50L, 54V e 82A (que conferem alto
nivel de resisténcia ao Atazanavir/ritonavir). Apenas 3 genotipagens apresentaram
mutacOes para os Inibidores de Integrasse (43R 230R 138AKT 143R) que conferem
alto nivel de resisténcia ao Raltegravir e baixa probabilidade de resisténcia ao
Dotutegravir.



Figura 4.1. Comorbidades e Infecgdes Oportunistas relatadas no Prontuario Eletronico
das PVHIVs ldosas acompanhadas pelo HDT-HAA no ano de 2017 em numeros
absolutos (n: 1932)
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Fonte: Elaborada pelos Autores

Figura 4.2. Comorbidades e Infec¢Bes Oportunistas das PVHIVs Idosas acompanhadas
pelo HDT-HAA no ano de 2017 pela métrica de Prevaléncia da Doenga (NUmero de
Casos/Numero de Pacientes), estratificado por idade (n: 1932)
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Em relacdo as comorbidades associadas a infeccdo pelo HIV, os numeros
absolutos para o grupo de pacientes com diagnéstico anterior a 2017 foram superiores
ao grupo de pacientes diagnosticados em 2017 para todas as doencas comparadas.
Realizando-se a analise pela métrica de Prevaléncia da doenca (nimero de pacientes
com a presenca da doenca/nimero de total pacientes), o grupo dos pacientes
diagnosticados antes de 2017 tiveram maior expressdo na prevaléncia de todas as
comorbidades, excetuando-se neoplasias e infecgdes oportunistas. Em ambos 0s grupos,
destacou-se a prevaléncia de Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS), Dislipidemia e
Diabetes.

A ocorréncia de InfecgBes Oportunistas, considerando-se sua prevaléncia, foi
4,25 vezes maior nos pacientes diagnosticados em 2017 do que no grupo de pacientes
que envelheceram com o HIV. Dentre as Infec¢cBes Oportunistas, as mais prevalentes
foram: tuberculose, sifilis, hepatite, herpes, histoplasmose, neurotoxoplasmose,
neurocriptococose e pneumocistose.

A Osteopenia ou a Osteoporose representaram 70% das doencas osteoarticulares
no grupo de pacientes diagnosticados antes de 2017, ndo ocorrendo registros dessas
osteopatias no grupo dos pacientes diagnosticados em 2017. A Doenga Renal Cronica
(DRC) representou 40% das doencas renais no grupo dos pacientes diagnosticados
antes de 2017 e 66% nos diagnosticados em 2017. Depressdao e ansiedade, juntas,
representaram 76% do dotal de doencas neuropsiquiatricas nos pacientes diagnosticados
antes de 2017 e 62,5% no grupo dos pacientes diagnosticados em 2017.

Dentre as outras comorbidades, as doencas mais prevalentes foram: Doenca
Arterial Coronariana, Gastrite, Refluxo Gastroesofagico e Distlrbios Tiroidianos —
Hipotireoidismo e Hipertireoidismo —, Anemia, Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica
(DPOC) e Arritmia.

Figura 5. Curva de Sobrevida (Kaplan-Meier) entre os anos de 2017 e 2021 das PVHIVs
Idosas Acompanhadas pelo HDT-HAA em 2017 (n:1932)
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Conforme a Figura 5, a sobrevida ao final de 5 anos do grupo de pacientes
diagnosticados em 2017 foi menor: enquanto a dos pacientes diagnosticados antes de
2017 foi de 84%, os pacientes diagnosticados em 2017 tiveram uma sobrevida de 75%.
O Hazard Ratio por LogRank (HR) do grupo de pacientes diagnosticados em
2017/pacientes diagnosticados antes de 2017 foi de 1,802 (com IC 95% de 1,172 a
2,773).



DISCUSSAO

O presente estudo apresentou o perfil clinico-epidemioldgico das PVHIVs com
idade igual ou superior a 50 anos acompanhadas no ano de 2017 pelo servigo
ambulatorial ou de internagdo do HDT-HAA, hospital de referéncia em tratamento e
dispensacdo de TARV no estado de Goids e no Brasil. Foram analisados 1932
pacientes, sendo que 148 tiveram o diagnostico de HIV no ano de 2017 e 1784 tiveram
o diagnostico realizado anteriormente a esse ano. A média geral de idade dos pacientes
foi de 57,6 anos com uma proporc¢do de 1,8:1 em relacdo a participacdo entre 0 sexo
masculino e o feminino — a nivel nacional, também em PVHIVs Idosas, essa propor¢do
foi de 1,6:1. (MINISTERIO DA SAUDE, 2020). Dos pacientes diagnosticados em
2017, 11 vieram a 6bito no préprio ano de 2017 antes de receber TARV; dos demais 137
pacientes, em TARV, 82,5% obtiveram a supressdo da carga viral, enquanto 0s
pacientes com diagndéstico anterior chegaram ao final de 2017 com 96,69% deles em
supresséo viral — tendo 92,2% dos pacientes com surpressao viral, ao considerar todos
0s pacientes. Em todo o Brasil, nesse ano, 76% dos pacientes diagnosticados estavam
em TARV e dos pacientes em TARV, 92% estavam em supressdao da carga viral.
(UNAIDS, 2022)

Segundo dados da SES-GO, o HDT-HAA abarca 70% dos acompanhamentos e
dispensacdo de TARV de todo o estado de Goias. Isso se refletiu nos dados de
diagnosticos realizados no ano de 2017: do total de 207 PVHIVs Idosas diagnosticadas e
notificadas no ano de 2017, 148 (71,5%) foram acompanhadas nessa unidade. (SES-
G0,2020) A nivel nacional, Goiés representou 4,2% do total de casos de notificacbes de
novos diagndsticos no ano estudando, apresentando uma taxa de detec¢do de novos casos
de 14,9/100.000 habitantes — a capital do estado, Goiania, teve uma taxa de 22/100.000
habitantes. (MINISTERIO DA SAUDE, 2020)

Em relacdo a TARV dispensada aos pacientes estudados, 35% das combinac6es
de TARV ofertadas aos pacientes que tiveram seu diagndstico realizado antes de 2017
correspondia a Efavirenz (EFZ), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC). Os demais
pacientes estavam recebendo combinacGes alternativas — a exemplo de da substituicdo
de Tenofovir (TDF) por outros ITRNs em casos de nefrotoxidade —, utilizando
combinacdo de resgate ou, para pouquissimos, ja estavam sendo introduzidas a
combinagéo de Dolutegravir (DTG), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC). Em relacdo
aos pacientes virgens de tratamento e de diagnostico recente (naive), para 81% deles foi
dispensado a combinagdo Dolutegravir (DTG), Tenofovir (TDF) e Lamivudina (3TC).
Isso se explica pelo fato de que, em 2017, de acordo com a Nota Informativa n°
007/2017 do Departamento De Vigilancia, Prevencdo e Controle das IST, do HIV/AIDS
e das Hepatites Virais, a prescricdo do Dolutegravir (DTG) s6 havia sido liberado para pacientes
naive — excetuando-se gestantes e coinfectados por tuberculose. Assim, os pacientes diagnosticados
anteriormente a 2017, em sua maioria, seguiam a dispensacdo de TARV conforme orientagOes da
PCDT vigente, de 2008. (MINISTERIO DA SAUDE, 2008)



A prescricdo do Dolutegravir (DTG) de forma universal na Primeira Linha
Terapéutica para todos o0s pacientes, independentemente do periodo de inicio do
tratamento, so foi instituida em 2018, com a transicao estendida e realizada entre 0s anos
de 2018 e 2019. (MINISTERIO DA SAUDE, 2018) A troca de medicamentos da TARV
de 2017 para 2018 e anédlise das novas combinacBes, poréem, ndo foi analisada pelo
presente estudo, haja vista o enfoque no acompanhamento apenas durante o proprio ano
de 2017.

Segundo levantamento realizado em 2015, que analisou pacientes virgens de
tratamento e recentemente diagnosticados (naive) sem definir faixa etaria, as maiores
resisténcias encontradas em genotipagens foram em relagdo aos ITRNNs (5,8%),
seguida dos ITRNs (3,6%) e Ips (1,6%). A regido Centro-Oeste foi a regido com a
menor prevaléncia dessas resisténcias, sendo ela de 6,8%, considerando todas as
resisténcia, em contrapartida a média nacional de 9,5%. (ARRUDA et al., 2018). No
presente estudo, a prevaléncia das resisténcia foram significativamente maior do que o
do levantamento supracitado —71,6% resistentes a ITRNs, 58% resistentes aos ITRNNs
e 30,3% resistentes a Ips — haja vista que para as PVHIVs Idosas acompanhadas pelo
HDT-HAA, as solicitagdes de genotipagem ocorriam de maneira direcionada, em casos
de paciente ja em uso de TARV apresentando possivel resisténcia por ndo estar obtendo
supressao viral ou em ma adesdo ao tratamento, diferentemente da amostra dos
pacientes, todos naive, do levantamento comparado.

Em relagéo a prevaléncia das comorbidades associadas aos pacientes analisados,
foi realizada apenas uma analise descritiva pois, durante o levantamento de dados,
notou-se uma lacuna de informacdes a respeito das comorbidades em grande parte dos
prontuarios. Boa parte dos prontudrios detinha-se as informacdes estritamente
relacionadas ao HIV, ndo apresentando informacdes adjacentes como comorbidades e
medicamentos em uso — excetuando-se a propria TARV. Ainda assim, a prevaléncia das
diferentes comorbidades se assemelha a encontrada em outros estudos. A exemplo
disso, tem-se a Hipertenséo Arterial Sistémica (HAS), que foi a mais prevalente em
nameros absolutos, presente em um total de 302 pacientes, tendo-se entdo uma
prevaléncia de 15%, ou seja, tendo 1,5 paciente com HAS a cada 10. Em diversos
estudos, a HAS também aparece como a comorbidade mais prevalente nas PVHIVs
Idosas; diversos estudos internacionais multicéntricos apontam uma prevaléncia mundial
de HAS em PVHIVs Idosas entre cerca de 30% a 40%, mais que o dobro do encontrado
em nosso estudo. (CHRISTENSEN et al., 2019; DAKUM et al.,2019; DAVIS et al.,
2021) A segunda e terceira comorbidade mais prevalente encontradas neste estudo
foram a Dislipidemia e o Diabetes, o que também se reflete em outros estudos, ainda
que no presente estudo sua prevaléncia também tenha sido consideravelmente menor, o
que reforca a hipdtese de subregistros das comorbidades nos prontuarios analisados.
(CHRISTENSEN et al., 2019; POURCHER et al., 2020; GRAND et al., 2020)

Nos pacientes com diagnostico anterior a 2017 a prevaléncia das comorbidades
foi maior do que nos pacientes diagnosticados em 2017. Diversos estudos apontam uma
maior presenca de HAS, Dislipidemia, Diabetes e Doencas Osteoarticulares em
PVHIVs ldosas com diagnostico antes dos 50 anos e que estdo envelheceram com o



HIV e maior prevaléncia de doencas renais em pacientes que adquiriram o HIV ja nessa
faixa etaria. (GALLANT etal., 2017; GUARALDI et al., 2019)

Em relacdo as infeccBes oportunistas associadas a infeccdo pelo HIV, foi
encontrado uma prevaléncia substancialmente maior (4,25 vezes) nos pacientes
diagnosticados em 2017 do que nos pacientes com diagnosticos anterior a 2017. 1sso se
explica pelo fato de que, nos primeiros meses apds o diagndstico, o controle da carga
viral ainda ndo esta efetivado e muitos estdo imunodeprimidos, o que torna esses
pacientes muito mais suscetiveis a uma maior prevaléncia de infec¢fes oportunistas do
que os pacientes que estdo sendo acompanhados hé& pelo menos 1 ano e que estdo, em
sua maioria, j& em uso da TARV e em supressdo viral. (ARAUJO et al., 2020)

No ano de 2017, ocorreram 11735 no Brasil sendo 2371 (20%) em PVHIVs
Idosas —, numa taxa de 5,7 /100.000 habitantes. Em Goids, ocorreram 297 6bitos por
HIV, numa taxa de 4,4 /100.000 habitantes. (MINISTERIO DA SAUDE, 2020) Sendo
assim, os oObitos registrados em PVHIVs Idosas acompanhados pelo HDT-HAA em
2017, representaram 14,8% (44) do total de 6bitos do Estado.

Em relacdo a sobrevida de 5 anos das PVHIVs Idosas acompanhadas no HDT-
HAA em 2017, o presente estudo demonstrou que a mortalidade foi maior nagueles
pacientes idosos que tiveram seu diagnoéstico realizado em 2017 do que naqueles que ja
estdo sobrevivendo a infeccdo desde antes de 2017. A probabilidade de vir a ébito
dentro do espaco de tempo estabelecido para pacientes com diagnéstico em 2017 foi 1,8
vezes maior do que para pacientes que tiveram o diagnéstico antes de 2017 (p>0,001,
Hazard Ratio por LogRank de 1,802 com IC de 95% de 1,172 a 2,773). 84% dos
pacientes diagnosticados antes de 2017 permaneceram vivos ao final de 2021, em
contrapartida a 75% dos pacientes diagnosticados em 2017.

No grupo de pacientes com diagnostico em 2017, a maior queda na sobrevida se
deu nos primeiros 2 anos, com 17% dos Obitos ocorrendo até o final de 2018. Esse
percentual é esperado, uma vez que no primeiro ano do diagndstico se concentra a maior
taxa de mortalidade para PVHIVs ldosas, devido aos baixos niveis de CD4 e ocorréncia
de doencas oportunitas fatais, sendo essa taxa comumente o dobro em PVHIVs Idosas
em comparacdo as PVHIVs mais jovens. (TATE et al, 2013; EDWARDS et al., 2021).
Para alguns pacientes, ndo foi possivel estimar a causa exata do Obito por conta de
subregistro da causa mortis no prontuario. Inclusive, nos anos de 2020 e 2021, a
pandemia da COVID-19 pode ter influenciado diretamente na ocorréncia das mortes,
uma vez que PVHIVs Idosas sdo mais suscetiveis a quadros graves e obitos pelo Sars-
Cov-2 (JIANG et al., 2020), sendo atendidas em outras unidades especializadas para
COVID-19 no Estado.



CONCLUSAO

O presente estudo encontrou uma populacdo de PVHIVs Idosas com idade média
de 57,6 anos, proporcdo de 1,8 homens para cada mulher, sendo 61,1% procedente do
préprio Estado. Da mesma forma que no restante do pais, X% estavam com a carga viral
suprimida pelo uso da TARV (x%), em sua maioria (40%) em uso do Efavirenz, que era o
antirretroviral de primeira escolha no ano de 2017. O grupo de pacientes diagnosticados no
ano de 2017 apresentou maior prevaléncia de infecces oportunistas e neoplasias do que 0s
pacientes que envelheceram com o HIV (diagnostico prévio). Dos pacientes
acompanhados no estudo em 2017, 16,7% evoluiram para o6bito até 2021, verificando-se
que os pacientes que tiveram o diagnostico realizado em 2017 apresentaram 1,8 vezes
mais chance de evoluir para o 6bito em 5 anos do que os pacientes com diagnostico anterior
a2017.
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