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RESUMO

O uso intensivo de terapia antirretroviral (TARV) reduziu morbimortalidade na
infeccdo por HIV. No Brasil, a contribuicdo especifica de doencas relacionadas a
infeccdo pelo HIV para admissdo e readmissdo hospitalar, bem como a mortalidade,
nao é bem conhecida na totalidade do territorio nacional. O estudo tem como objetivo
descrever as caracteristicas clinico-epidemiolégicas, avaliar as taxas de mortalidade
intra-hospitalar e de readmissdo hospitalar em 30 dias e analisar as variaveis
relacionadas a estes desfechos em adultos vivendo com HIV, submetidos a admisséo
hospitalar no Complexo Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana no
periodo de 1° de janeiro de 2015 e 8 de junho de 2017. Trata-se de um estudo
observacional longitudinal retrospectivo com coleta de dados baseada em revis&o de
prontuarios e analise de bancos de dados. Analisaram-se 574 hospitaliza¢des indices
de 451 individuos, 260 (57,6%) do sexo masculino. A média de idade foi de 42,2 anos
(DP £ 12,3). A mediana de contagem de CD4 foi de 136 cél/mm? (11Q 42-358), 328
individuos (76,5%) apresentavam carga viral detectavel a admissao hospitalar e 180
(43,4%) faziam uso regular de TARV. A mediana de tempo de permanéncia hospitalar
foi de 12,0 dias (11Q 7,0-22,0) e as doencas relacionadas a HIV/AIDS foram a causa
da admiss&o em 315 casos (55,2%). A sindrome neurologica foi a mais frequente
(n=159, 27,7%) e tuberculose (n=69, 12,0%), a principal etiologia identificada como
causa de hospitalizacdo indice. A mortalidade intra-hospitalar encontrada foi de 17,1%
e sepse foi a principal causa de 6bito (n=23, 23,5%). A taxa de readmissé&o hospitalar
em 30 dias foi de 11,4% e a sindrome gastrintestinal foi a mais frequente entre as
readmissbes hospitalares (n=15, 13,3%). Em analise multivariada, idade mais
avangada, menor contagem de CD4, admissao por doenca relacionada a HIV/AIDS e
menor tempo de permanéncia hospitalar foram associados a maior risco de 6bito intra-
hospitalar, e hospitalizagéo relacionada a HIV/AIDS foi associada a maior risco de
readmiss&o hospitalar em 30 dias. Os achados refor¢cam a necessidade da ampliagéo
de esforgcos em prevencdo, diagndstico precoce, retencéo e tratamento de pessoas
vivendo com HIV para consequente minimizagcdo de mortalidade e readmisséo
hospitalar nesta populacéo.

Palavras-chave: HIV. Hospitalizagcdo. Mortalidade. Readmiss&o. Brasil.



ABSTRACT

The intensive use of ART (antiretroviral therapy) has reduced HIV-associated
morbidity and mortality. In Brazil, the specific contribution of HIV-related diseases for
hospital admission and readmission as well as to in-hospital mortality is not well known.
This study aims to describe clinical and epidemiological characteristics, assess in-
hospital mortality and thirty-day readmission rates and to analyze factors related to
these outcomes in adult people living with HIV (PLWH) hospitalized at Complexo
Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana between January 01, 2015
and June 8, 2017. This is a longitudinal observational study with retrospective data
collection based on medical charts and databases review. We analyzed 574 index
hospitalizations from 451 patients. Among this population, 260 (57.6%) were male and
the mean age was 42.2 years (SD + 12.3). The median CD4 count was 136 cells/mm?
(IQR 42-358), 328 patients (76.5%) had detectable HIV viral load by the hospital
admission and 180 (43.4%) had used ART regularly. The median length of hospital
stay was 12.0 days (IQR 7.0-22.0) and HIV/AIDS-related illnesses were the cause of
index hospitalization in 315 cases (55.2%). Neurological syndrome was the most
frequent cause of hospitalization (n=159, 27.7%) and tuberculosis was the most
common identified etiology (n=69, 12.0%). We found an in-hospital mortality rate of
17.1% and the main cause of death was sepsis (n=23, 23,5%). Thirty-day readmission
rate was 11.4% and gastrointestinal syndrome was the most frequent presentation
among hospital readmissions (n=15, 13.3%). In multivariate analysis, older age, lower
CD4 count, admssion due to HIV/AIDS-associated illness and shorter length of stay
were associated with higher risk of in-hospital death. Admission due to HIV/AIDS-
associated iliness was related to a higher risk of thirty-day readmission. These findings
highlight the need to expand efforts in HIV prevention and early diagnosis as well as
retention in care and treatment of PLWH to minimize mortality and hospital readmission
in this population.

Keywords: HIV. Hospitalization. Mortality. Readmission. Brazil.
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1 INTRODUGAO

O uso intensivo de TARV na infec¢do por HIV reduziu a morbimortalidade da
doencga, a qual atualmente apresenta um perfil de enfermidade crénica, com doencgas
cardiovasculares, hipertensdo e diabetes se tornando mais frequentes em PVHIV.
Além do mais, o uso de TARV esta associado a aumento de sobrevida, maiores
contagens de células CD4 e redugdo do numero de admissbes hospitalares por
doencas relacionadas a infec¢ao por HIV (ADLAKHA et al., 2011; CHU; SELWYN,
2011; TANCREDI; WALDMAN, 2014). No Brasil, as recomendacgdes de tratamento da
infeccao por HIV indicam que todas as PVHIV devem receber TARV imediatamente,
a despeito de estagio clinico e/ou imunolégico (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE.,
2017Db).

Em paises desenvolvidos, &bitos por causas nado relacionadas a infecgao
estdo aumentando em numero, porém as causas relacionadas a AIDS ainda séo as
principais responsaveis por admissées hospitalares entre PVHIV no mundo, e é
sabido que o diagndstico e acesso a assisténcia de saude tardios levam a maior
morbimortalidade relacionada a infecg&o por HIV (FORD et al., 2015; PALELLA et al.,
2006; WEBER et al., 2013). No Brasil, ha dados apresentando as doencas nao
relacionadas a AIDS como principal causa de admissdo hospitalar (COELHO;
RIBEIRO; VELOSO; et al., 2017). Entretanto, a contribuicdo especifica de doencas
relacionadas a infeccdo pelo HIV para admisséo e readmiss&o hospitalar ndo € bem
conhecida na totalidade do territério nacional. Além disto, o perfil clinico e
epidemioldgico entre PVHIV submetidas a hospitalizacdo, bem como as taxas de
readmissdo hospitalar entre PVHIV também tém caracterizacio limitada na era da

expansao das indicacdes de TARV.

1.1 JUSTIFICATIVA
O entendimento das caracteristicas relacionadas a morbimortalidade intra-
hospitalar de PVHIV, incluindo a analise de mortalidade e readmissao hospitalar, é de
fundamental relevancia no contexto da infec¢do por HIV pelos seguintes motivos:
1. A despeito da diminuicdo de hospitalizacao entre PVHIV ao longo do
tempo, a taxa de internagdo hospitalar neste grupo é maior do que na
populacéo geral (BACHHUBER; SOUTHERN, 2014; NAVON, 2018);
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2. As causas de morbimortalidade entre PVHIV podem diferir daquelas entre
pessoas sem infeccao por HIV (WEBER et al., 2013);

3. As PVHIV tém risco aumentado de readmissdo hospitalar em 30 dias,
independentemente de fatores demograficos ou causa da admiss&o, em
comparacédo a individuos sem infecgéo por HIV (BERRY, SA et al., 2016);

4. Embora a mortalidade intra-hospitalar de PVHIV tenha diminuido ao longo
do tempo, ainda se verificam numeros elevados em paises de média e
baixa renda em relacéo a este parametro (COELHO; RIBEIRO; VELOSO;
et al., 2017; GUERRO ef al.,, 2014) e maior risco de mortalidade intra-
hospitalar entre PVHIV em relagéo a populacéo geral (NAVON, 2018);

5. A taxa de readmissao hospitalar em 30 dias € considerada um parametro
de qualidade do cuidado (BERRY, SA et al., 2016) e readmissdes
hospitalares estdo associadas a maior tempo de permanéncia hospitalar,
taxa de mortalidade mais elevada e aumento de custos hospitalares
(WONG et al., 2011).

6. Por sua vez, a avaliagdo de mortalidade € essencial para avaliar
parametros de cuidado e guiar as politicas relacionadas (COELHO;
RIBEIRO; VELOSO; et al., 2017),

7. Hospitalizagbes representam uma parcela consideravel do custo no
cuidado de PVHIV, principalmente entre aqueles com doenca avangada.
Além dos beneficios clinicos, o tratamento otimizado de PVHIV apresenta
impacto econdmico, conferindo retornos financeiros substanciais e
permitindo a redistribuicao de recursos para outros pontos do cuidado de
PVHIV (BACHHUBER; SOUTHERN, 2014; BOZZETTE et al., 2001).

Ademais, a partir de revisao da literatura, verifica-se uma escassez de estudos

em regides de baixa € média renda a respeito do objeto da pesquisa, sobretudo na
era da expansao das indicagdes de tratamento de PVHIV. A compreensdo do tema
pode permitir a identificacdo de possiveis pontos de fragilidade no cuidado das PVHIV
e uma consequente alocacdo mais adequada de recursos em ferramentas
diagnésticas, terapéuticas e de prevengao, visando a abordagem das condi¢bes

associadas a maior morbimortalidade nesta populagéo.



17

1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Objetivo geral

Descrever as caracteristicas clinico-epidemiolégicas e as variaveis
relacionadas a mortalidade intra-hospitalar e a readmiss&o hospitalar em 30 dias em
pacientes com idade maior ou igual a 18 anos, com infecgao por HIV, submetidos a
admissao hospitalar no CHC-UFPR no periodo de 1° de janeiro de 2015 a 8 de junho
de 2017.

1.2.2 Objetivos especificos

e Descrever as caracteristicas clinico-epidemiologicas da amostra
populacional estudada;

e Definir a taxa de mortalidade intra-hospitalar dos individuos do estudo, € os
fatores associados a estes desfecho;

e Apresentar a taxa de readmissao hospitalar no CHC-UFPR em até 30 dias
apo6s alta hospitalar na amostra populacional do estudo, e os fatores

associados a este desfecho.

2 REVISAO DE LITERATURA

Desde a identificacdo da chamada sindrome de imunodeficiéncia adquirida,
em 1981, e sua posterior associagcdo, em 1983, com a infeccdo por HIV, muitas
descobertas foram feitas. Apds 0 desenvolvimento de ferramentas diagnosticas,
produziu-se grande quantidade de dados epidemioldgicos sobre a doencga e, por meio
de esfor¢cos globais, varios aspectos da biologia e patogénese do virus foram
esclarecidos. Em consequéncia disto, diversos agentes terapéuticos, o0s
antirretrovirais, puderam ser desenvolvidos para atuacdo contra o HIV (BARRE-
SINOUSSI et al.,, 1983; PALMISANO; VELLA, 2011).

A TARV modificou a histéria natural da infeccdo por HIV, a qual, quando nao
tratada, usualmente evolui para o obito (EPSTEIN et al., 1993; PALELLA et al., 1998;
PALMISANO; VELLA, 2011), conforme se observa nas Figuras 1 e 2.
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FIGURA 1 - HISTORIA NATURAL DA INFECCAO POR HIV
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FONTE: Modificado de EPSTEIN et al. (1993)

FIGURA 2 - DIMINUIGAO DA MORTALIDADE POR HIV APOS A INTRODUGAO DE TARV
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FONTE: Modificado de PALELLA et al. (1998)

Ao longo das ultimas décadas, diversos avangos ocorreram no cuidado de
PVHIV: expansao do uso de TARV, melhor efetividade e tolerabilidade dos regimes

iniciais de tratamento, maiores taxas de supresséo viral, declinio das taxas de falha
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virolégica, aumento das opgdes de tratamento, regimes de ARV mais simples, bem
como melhorias gerais nos cuidados de saude de PVHIV (FORD et al., 2015;
TRICKEY et al., 2017). Além disso, tem-se demonstrado que o inicio precoce de TARV
reduz o risco de complicagcbes, desenvolvimento de AIDS, hospitalizagbes e obito
entre PVHIV (DANE et al., 2015, LUNDGREN et al., 2015; NAVON, 2018). Tais
avancos no cuidado resultaram em aumento da expectativa de vida desta populacéo
e fizeram com que a infeccdo por HIV gradualmente evoluisse para um perfil de
doenca cronica (DEEKS; LEWIN; HAVLIR, 2013; TRICKEY et al., 2017).

Além dos beneficios evidentes da TARV para a saude individual de PVHIV, o
tratamento também tem extrema relevancia na prevencéo da transmissédo do HIV
(TRICKEY et al., 2017). Estudos com individuos de diversos paises sdo concordantes
em seus achados, apresentando o conceito de que a supresséo viroldgica previne a
transmissao do HIV (BAVINTON et al., 2018; COHEN et al., 2011; RODGER et al.,
2016, 2019). Diante de tais fatos, verifica-se a importéancia de esforcos continuados
para que se evite 0 acesso tardio ao diagndstico e tratamento da infecgdo (DANE et
al., 2015, LUNDGREN et al., 2015; TRICKEY et al., 2017).

2.1 CASCATA DO CUIDADO CONTINUO E EPIDEMIOLOGIA DA INFECCAO POR
HIV EM CURITIBA, PARANA E BRASIL

A cascata do cuidado continuo da infec¢do por HIV faz referéncia ao uso de
modelagens matematicas para ilustrar uma sequéncia de eventos que conduzem ao
acesso a saude, separando o diagnostico do tratamento. No contexto da infecgéo pelo
HIV/AIDS, o termo faz referéncia a sequéncia de etapas a serem transpostas desde a
infecgcéo até o objetivo final do cuidado, a supresséo viral. Sua representacéo grafica
leva em consideracdo a quantidade estimada de PVHIV em uma populacéo, a
proporcado dos individuos diagnosticados, os vinculados e retidos ao sistema de
saude, os que estdo em TARV e aqueles em supresséo viral (BRASIL. MINISTERIO
DA SAUDE., 2017a). Considerando-se a estimativa de 37,9 milhées de PVHIV ao
redor do mundo em 2018, a cascata do cuidado continuo global € apresentada na
Figura 3 (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2019).
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FIGURA 3 - CASCATA DO CUIDADO CONTINUO DO HIV NO MUNDO, 2018
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Em dezembro de 2013, a UNAIDS orientou objetivos a serem alcangados
internacionalmente para a eliminagéo da epidemia mundial de AIDS em 2030. Tais
metas, conhecidas como 90-90-90, recomendam que, até 2020, 90% das PVHIV
conhecam seu diagnostico, 90% das pessoas diagnosticadas recebam TARV e 90%
dos individuos em tratamento estejam em supresséo viral (UNAIDS, 2019).

O Brasil foi um dos primeiros paises da América Latina e Caribe a seguir
formalmente as metas 90-90-90 (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE., 2019b). No Pais,
estima-se que havia, ao final de 2018, cerca de 900 mil PVHIV, das quais 766 mil
(85%) conheciam seu diagnostico, 731 mil (81%) estavam vinculadas a algum servigo
de saude e 643 mil (71%) estavam retidas no servi¢o. Do total, 594 mil (66%) estavam
em TARV e 554 mil (62%) apresentavam supressdo viral (CV inferior a 1.000
cépias/ml). Ao longo do tempo, no Pais, houve melhora de todos os indicadores
citados, com maior percentual de PVHIV diagnosticadas, vinculadas, em TARV e em
supressao viral (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE., 2018, 2019b). A cascata do
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cuidado continuo do HIV no Brasil € exibida na Figura 4. Além do mais, a propor¢éo
de PVHIV que receberam diagnostico em uma apresentacgao tardia, caracterizada pelo
resultado da primeira contagem de células CD4 menor que 200 cél/mm?® e menor que
100 cél/mm?, tem apresentado queda com o passar dos anos, como mostra a Figura
5. A mediana de CD4 no momento do diagndstico também tem aumentado: de 330
cél/mm3 em 2009 para 387 cél/mm® em 2018 (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE.,
2019b).

FIGURA 4 - CASCATA DO CUIDADO CONTINUO DO HIV NO BRASIL, 2018
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FONTE: Modificado de Brasil. Ministério da Sadde (2019)
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FIGURA 5 - MEDIANA DE CD4 E PROPORQAO DE PVHIV DE 18 ANOS OU MAIS COM O
PRIMEIRO CD4 INFERIOR A 100 E 200 CEL/MM?® REALIZADO NO SERVICO PUBLICO DE
SAUDE, POR ANO. BRASIL, 2009-2018
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FONTE: Modificado de Brasil. Ministério da Saude (2019)

Apesar dos avancgos citados no cuidado das PVHIV no Brasil, sabe-se que o
tratamento desta populagdo hoje representa 0 maior obstaculo para o alcance das
metas 90-90-90 até 2020. Segundo analise do Ministério da Saude, é necessario
investimento ndo somente na facilitacio de acesso ao tratamento, mas também em
intervengdes especificas a TARV principalmente em algumas populagdes, como os
indigenas e os jovens (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE., 2018).

No Estado do Parana e no municipio de Curitiba também se observa um
declinio no numero de casos de AIDS no decorrer dos ultimos anos (SECRETARIA
DE ESTADO DA SAUDE DO PARANA., 2015: SECRETARIA MUNICIPAL DA SAUDE
DE CURITIBA, 2019), como mostram as Figuras 6 e 7. Por outro lado, em Curitiba, o
numero de PVHIV aumentou 8% nos ultimos 12 anos, sendo que, em 2018, o
municipio apresentou taxa de detecgcio de infecgdo por HIV de 40,0 casos/100 mil
habitantes e taxa de deteccdo de AIDS igual a 12,2 casos/100 mil habitantes
(SECRETARIA MUNICIPAL DA SAUDE DE CURITIBA, 2019).
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FIGURA 6 - NUMERO DE CASOS DE AIDS E CASOS DE HIV NOTIFICADOS NO SINAN POR ANO
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FIGURA 7 - NUMERO DE CASOS DE INFECCAO PELO HIV, AIDS, OBITOS E PESSOAS
VIVENDO COM HIV/AIDS POR ANO DE DIAGNOSTICO, CURITIBA, 1990-2018
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FONTE: Modificado de Secretaria Municipal da Salude de Curitiba (2019)

O municipio de Curitiba é dividido em distritos sanitarios, com caracteristicas
sociodemograficas distintas entre si. Tais distritos tém o dever de avaliar sua
populacdo e elaborar suas estratégias de acdo em saude, e neles estdo incluidos
servicos que abrangem desde unidades de saude de atencao basica até centros de
atencao especializada. Na rede de saude municipal, cada individuo que necessita de
um leito hospitalar € incluido em uma lista da Central de Regulacéo de Leitos
Hospitalares, a qual gerencia a ocupacgao dos leitos hospitalares de acordo com a
necessidade do paciente, salvo nos casos atendidos por servicos moveis de urgéncia
e emergéncia, que podem ser encaminhados diretamente a internagdo hospitalar,
caso tenham indicacdo desta (CURITIBA, [S.d.]; SECRETARIA MUNICIPAL DA
SAUDE DE CURITIBA, 2019). Segundo informagées do DATASUS, entre janeiro de
2015 e junho de 2017, ocorreram 2.844 hospitalizagdes por doenca pelo HIV no
estado do Parana, sendo 1.642 (57,73%) em Curitiba (BRASIL. MINISTERIO DA
SAUDE, 2020).

O CHC-UFPR integra a rede hospitalar do SUS no municipio de Curitiba,
sendo constituido pela Maternidade Vitor Ferreira do Amaral e pelo Hospital de
Clinicas, o qual foi o centro em que se realizou o presente estudo. Esta unidade iniciou

suas atividades em 1961 e se caracteriza como um hospital universitario federal de
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atencado terciaria, possuindo estrutura tecnolégica e instrumental técnico para
atendimento de casos de alta complexidade e consultas especializadas, bem como
para procedimentos cirurgicos e exames diagnosticos avangados. O hospital,
totalmente inserido no SUS, dispbe de 643 leitos e recebe pacientes encaminhados
por unidades de saude de Curitiba, Regido Metropolitana de Curitiba e,
eventualmente, de outros estados (COMPLEXO HOSPITAL DE CLINICAS DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA, [S.d.]). No ano de 2019, de um total de
166.789 hospitaliza¢des realizadas em Curitiba, 20.438 (12,25%) ocorreram no CHC-
UFPR, segundo dados do DATASUS (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2020).

2.2 HOSPITALIZACAO DE PVHIV: MORTALIDADE E READMISSAO HOSPITALAR

Sabe-se que varios s&o 0s progressos ja ocorridos no manejo de PVHIV, o
que também teve impacto nas admissdes hospitalares nesta populagdo. Apesar de as
taxas de hospitalizacdes entre PVHIV ainda serem maiores quando comparadas com
as da populacéo geral, estes numeros tém apresentado declinio ao longo do tempo
(BACHHUBER; SOUTHERN, 2014; NAVON, 2018).

Estudo multicéntrico de 2018, o qual avaliou admissGes hospitalares de
PVHIV e da populacéao geral em lllinois, nos EUA, entre 2008 e 2014, mostrou queda
de 48% das hospitalizagcbes por complicagbes da infeccdo por HIV no periodo. A
despeito do resultado encontrado, notou-se estagnacao neste declinio a partir de 2011
(NAVON, 2018).

Um trabalho nacional, realizado no Instituto Nacional de Infectologia Evandro
Chagas, no Rio de Janeiro, entre 2007 e 2013, também apresentou taxas
decrescentes de hospitalizagdo entre PVHIV ao longo dos anos, principalmente
devido a queda das taxas de admissdo hospitalar relacionadas a AIDS (COELHO;
RIBEIRO; VELOSO; et al., 2017). Outras pesquisas, tanto em paises de alta renda
como nos de média e baixa renda, tém observado resultados semelhantes (BERRY,
STEPHEN A. et al., 2012; HONTELEZ et al., 2016; LUZ et al., 2014). Esta queda do
numero de hospitalizagdes entre PVHIV tem sido associada ao aumento da contagem
de CD4. Com a ampliagdo do acesso a TARV, a redugdo do numero de admissdes
hospitalares entre PVHIV também foi acompanhada pela diminuicdo de

hospitalizagdes por causas relacionadas a AIDS (FORD et al., 2015).



26

Quanto a mortalidade intra-hospitalar de PVHIV, sabe-se que esta
acompanhou o comportamento da mortalidade geral nesta populacdo com o passar
dos anos (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2020). Desde 1996, diversas melhorias
no manejo da infecgao por HIV ocorreram, incluindo o advento da TARV combinada
(CAMACHO; TEOFILO, 2011), o tratamento e a profilaxia de infecgdes oportunistas,
o0 manejo de comorbidades bem como melhorias na qualidade de cuidados intensivos,
triagem da doenga e promocgéo da saude (TRICKEY et al., 2017). Além disso, sabe-
se que os atuais esquemas de ARV tém melhor supresséo de replicagao viral, menor
toxicidade, maior barreira genética, melhor comodidade posoldgica € menos efeitos
adversos (ASTUTI; MAGGIOLO, 2014; CAMACHO; TEOFILO, 2011). Estudos
internacionais mostram que, atualmente, a expectativa de vida de PVHIV se aproxima
a da populacéo em geral, sendo similar a esta em determinados subgrupos (MARCUS
etal., 2020, 2016; MAY et al., 2014). Entre PVHIV, houve aumento da sobrevida geral
e mudanca das causas de &bito neste grupo, com diminuicdo da mortalidade
relacionada a AIDS ao longo dos anos (D’ARMINIO MONFORTE et al., 2008;
HARRISON; SONG; ZHANG, 2010, MCMANUS et al., 2012; PORTER, 2003; SMITH
et al., 2014)

No Brasil, observa-se um cenario similar. Os dados de vigilancia
epidemioldgica tém apresentado queda do numero de mortes por HIV como causa
basica do 6bito, sendo que, no periodo de 2008 a 2018, o coeficiente de mortalidade
padronizado para o Brasil diminuiu de 5,8 para 4,4 &bitos/100 mil habitantes,
representando uma queda de 24,1% (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE., 2019a). A
evolugcdo do coeficiente de mortalidade padronizado de AIDS no periodo é

apresentada na Figura 8.
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FIGURA 8 - COEFICIENTE DE MORTALIDADE PADRONIZADO DE AIDS (X100 MIL HAB.)
SEGUNDO REGIAO DE RESIDENCIA, POR ANO DO OBITO. BRASIL, 2007 A 2018*
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No contexto intra-hospitalar, também se verifica queda das taxas de
mortalidade ao longo dos anos no Brasil. Segundo o DATASUS, entre 2008 e 2019, a
mortalidade intra-hospitalar relacionada a infec¢ao por HIV foi de 13,97% a 10,69%,
entre 406.514 hospitalizacdes avaliadas (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2020),

como apresentado na Tabela 1.
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TABELA 1 - TAXA DE MORTALIDADE INTRA-HOSPITALAR POR DOENCA PELO HIV NO BRASIL,

2008-2019
ANO HOSPITALIZAGOES TAXA DE MORTALIDADE (%)
2008 31.688 13,97
2009 35.860 13,83
2010 36.094 13,75
2011 36.268 12,42
2012 35.914 12,05
2013 37.120 11,94
2014 35.608 11,98
2015 33.279 12,87
2016 32.000 12,9
2017 32.145 11,26
2018 30.535 11,03
2019 30.003 10,69
Total 406.514 12,42

FONTE: Modificado de Brasil. Ministério da Sadde (2020)

No cenario global, uma revisdo sistematica e meta-analise que avaliou dados
de 106 coortes de PVHIV hospitalizadas apresentou taxa de mortalidade intra-
hospitalar geral de 20% entre adultos. Entre paises da Africa, verificou-se a maior
taxa, de 31% (FORD et al.,, 2015). Em paises de média e baixa renda, ainda se
verificam numeros elevados de 6bito intra-hospitalar (COELHO; RIBEIRO; VELOSO;
et al.,, 2017; GUERRO et al., 2014) com maior risco deste desfecho entre PVHIV em
relacéo a populagéo geral (NAVON, 2018).

Estudos nacionais apresentam taxas variaveis de mortalidade intra-hospitalar.
Uma coorte realizada no Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas, no Rio de
Janeiro, observou taxa de mortalidade de 9,2% em 3.991 individuos acompanhados
entre 2007 e 2013 (COELHO; RIBEIRO; VELOSO,; ef al., 2017). Em Santa Catarina,
um estudo transversal unicéntrico com 230 individuos encontrou ébito intra-hospitalar
em 44,8% dos casos (GUERRO et al., 2014). Outro estudo, de 2014, com 7.812
individuos adultos de duas coortes hospitalares, uma brasileira e outra francesa,
registrou mortalidade intra-hospitalar de 6,6% (LUZ et al., 2014).

No que diz respeito a readmiss&o hospitalar entre PVHIV, sabe-se que esta
populacéo tem risco aumentado deste desfecho quando comparada a individuos sem
infeccdo por HIV. Em 2017, uma pesquisa que incluiu 5.484.245 individuos de 9
Estados dos EUA comparou a frequéncia de readmissao hospitalar em 30 dias entre

PVHIV e individuos sem infecg&o por HIV. O grupo de PVHIV apresentou taxa de
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readmissédo de 19,7%, enquanto o grupo comparador, 11,2%. A infecgdo por HIV, em
analise ajustada para idade, género, raca, tipo de seguro médico e categoria de
diagnéstico, foi associada a uma chance 1,5 vez maior de readmissao hospitalar em
30 dias (BERRY, SA et al., 2016).

Em estudo multicéntrico estadunidense de 2013, realizado em 11 cidades,
encontrou-se uma taxa de 19,3% de readmissao hospitalar em 30 dias, sendo 26,2%
nos casos de admissao por doencgas definidoras de AIDS (BERRY, STEPHEN A. et
al., 2013). Outro estudo dos EUA, de 2012, unicéntrico, observou taxa de 25,2%,
sendo maior a propor¢ao dos casos entre os individuos com diagndstico principal de
infecgéo por HIV/AIDS no momento da admisséo indice (NIJHAWAN et al., 2012).

No Brasil, dados relacionados a readmissdo hospitalar em PVHIV sé&o
escassos. A unica coorte brasileira que avaliou este dado apresentou taxa de
readmissdo em 30 dias de 14,0%. No estudo, a principal causa da hospitalizac&o
indice e de readmiss&o hospitalar foram as doencgas definidores de AIDS, com 47,7%
e 63,9% dos casos respectivamente. (COELHO; RIBEIRO; JAPIASSU:; et al., 2017).

3 MATERIAL E METODOS

3.1 DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo observacional longitudinal, com coleta de dados
retrospectiva, baseada em revisdo de prontuarios e dados do SIH do CHC-UFPR,
bancos de dados das unidades de Epidemiologia e Infectologia do CHC-UFPR e
informacdes coletadas de sistemas online, incluindo SISCEL, SICLOM, SISGENO,
GAL E SINAN.

3.2 PARTICIPANTES DO ESTUDO

Foram avaliados os dados de individuos com os seguintes critérios de
incluséo:
e |dade igual ou maior que 18 anos;

e Diagnostico documentado de infec¢do por HIV;
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e Admiss&o hospitalar no CHC-UFPR no periodo de 1° de janeiro de 2015 a
8 de junho de 2017. Tal intervalo de tempo foi escolhido por conveniéncia e
por constituir um periodo de expansao das indicagbes de TARV no Brasil.

Os pacientes foram selecionados a partir do diagndstico da admissao

hospitalar (CID-10 B24) e das notificagbes epidemiologicas dos diagnodsticos de
infecgéo por HIV/AIDS e doengas relacionadas a HIV/AIDS, segundo critérios do CDC
e OMS (CENTERS FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION (CDC), 2014;
WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2007). A coleta de dados ocorreu no periodo
situado entre janeiro de 2017 e maio de 2019.

Foram considerados como critérios de exclusdo os seguintes itens:

¢ Individuos sem registros de dados acessiveis pelos pesquisadores;

e Mulheres que tivessem, como causa de admissao hospitalar, etiologias
relacionadas a gestagao, parto e puerpério, sem evidéncia de doenca que
justificasse a hospitalizagdo. Optou-se por excluir tal grupo para que se
avaliassem somente individuos doentes, com a intengdo de minorar o
possivel risco de subestimacdo dos desfechos.

As definicbes a respeito dos termos utilizados para descricdo dos individuos

incluidos no estudo sao listadas no Apéndice 1.

3.3 ETICA

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos
do CHC-UFPR, sob o Certificado de Apresentacdo para Apreciacdo FEtica
61977516.8.0000.0096.

3.4 MEDIDAS DE DESFECHO

Como desfechos, foram avaliadas as taxas de mortalidade intra-hospitalar e

de readmissé&o hospitalar no CHC-UFPR em até 30 dias apds a alta.

3.5 ANALISE ESTATISTICA

Os dados coletados foram armazenados em uma planilha eletronica do
software Microsoft Excel 2016 e a analise estatistica destes foi realizada a partir do
software Stata/SE v.14.1. StataCorpLP, USA.
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Uma analise descritiva foi conduzida para exposi¢cdo das caracteristicas
clinico-epidemiologicas dos individuos do estudo, incluindo sexo, idade, etilismo,
tabagismo, histérico de uso de drogas injetaveis, coinfeccédo por HBV e HCV,
comorbidades, histérico de doenca prévia relacionada a HIV/AIDS, tempo de
diagnostico de infecgéo por HIV, contagens de CD4 (nadir e valor mais recente a data
de admiss&o hospitalar) e CV, uso regular de TARV, causa primaria da admisséo
hospitalar (sindrome, etiologia e caracterizagdo como doenga relacionada ou n&o a
HIV/AIDS) e tempo de permanéncia hospitalar. A amostra valida para cada variavel
foi representada numericamente e os resultados de variaveis quantitativas foram
descritos por médias e desvios padrées ou por medianas € intervalo interquartil, a
depender da condi¢do de normalidade avaliada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov.
Variaveis categoricas foram descritas por frequéncias e percentuais.

Para analise de O&bito intra-hospitalar, considerou-se que a variavel
dependente € binaria e que um mesmo individuo poderia ter nenhuma, uma ou mais
de uma hospitalizacdo subsequente a hospitalizagdo indice. Tanto para a analise
univariada quanto para a analise multivariada foram ajustados modelos de regressao
logistica com medidas repetidas, usando equac¢des de estimagdo generalizadas.
Nesses modelos, hospitalizacdes estdo contidas em individuos (estrutura em cluster
ou hierarquica). Para cada uma das variaveis, testou-se a hipétese nula de que nao
ha associacdo da variavel com o ébito intra-hospitalar versus a hipdtese alternativa de
que ha associagao.

Para a analise de readmiss&do em 30 dias, foram excluidos os casos que
evoluiram a o6bito em até 30 dias a partir da alta hospitalar. Também se testou a
hipétese nula de que ndo ha associagdo da variavel independente com o desfecho
versus a hipotese alternativa de que ha associagao.

A medida de associagao estimada para ambos os desfechos foi a odds ratio,
com intervalos de confianca de 95%, e o teste de Wald foi aplicado para avaliar a
significancia de cada variavel explicativa. Valores de p < 0,05 indicaram significancia

estatistica.
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4 RESULTADOS

Parte dos resultados deste trabalho foram submetidos para publicagdo em
jornal cientifico como artigo original e apresentados em evento cientifico (Apéndices
2e3).

4.1 CARACTERISTICAS GERAIS DA AMOSTRA POPULACIONAL

Foram coletados dados de 451 individuos adultos, com diagnostico de
infecgédo por HIV, hospitalizados no CHC-UFPR entre 1° de janeiro de 2015 e 8 de
junho de 2017. Avaliaram-se 574 hospitaliza¢des indices durante o periodo do estudo,
com um total de 113 readmissdes hospitalares em até 30 dias.

Destes, 260 (57,6%) eram do sexo masculino e a média de idade foi de 42,2
anos (DP x 12,3). Verificou-se registro de etilismo ativo em 115 individuos (33,2%),
tabagismo ativo em 152 (43,2%) e histérico de uso de drogas injetaveis em 48
(16,3%).

A avaliagao de comorbidades observou presenca de coinfecgdes por HBV ou
HCV em 15 (3,9%) e 38 individuos (9,7%), respectivamente. A comorbidade mais
frequente na amostra populacional foi doenga neuropsiquiatrica, com 150 casos
(41,7%).

Quanto as caracteristicas relacionadas a infec¢éo por HIV, na maioria dos
casos, foi registrado historico de doenga prévia relacionada a HIV/AIDS (n=221,
60,7%). Apenas 180 individuos (43,4%) usavam TARV regularmente e, em 89 casos
(20,4%), o diagnéstico de infecgcao por HIV foi estabelecido durante a hospitalizacéo
indice. Foram observados valores baixos de contagens de CD4, com medianas de
nadir e de valor mais recente iguais a 83 (l1Q, 24-242) e 136 (11Q, 42-358) cél/mm?,
respectivamente. A maior parte da amostra apresentou carga viral detectavel (n=328,
76,5%). As caracteristicas demograficas e clinicas basais dos individuos do estudo

sao apresentadas na Tabela 2.
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TABELA 2 - CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS E CLINICAS BASAIS DOS INDIVIDUOS DA

AMOSTRA POPULACIONAL

Variavel* Classificacao n valido Resultado**
Idade (anos) 451 42,2 +12,3 (18,3-77,9)
Sexo Feminino 451 191 (42,4)
Masculino 260 (57,6)
Etilismo ativo Nao 346 231 (66,8)
Sim 115 (33,2)
Tabagismo ativo Nao 352 200 (56,8)
Sim 152 (43,2)
Histoérico de uso de Nao 295 247 (83,7)
drogas injetéveis Sim 48 (16,3)
HBV Nao 382 367 (96,1)
Sim 15 (3,9)
HCV Nao 391 353 (90,3)
Sim 38 (9,7)
Cardiopatia Nao 362 325 (89,8)
Sim 37 (10,2)
Pneumopatia Nao 360 283 (78,6)
Sim 77 (21,4)
Nefropatia Nao 359 309 (86,1)
Sim 50 (13,9)
Doenca Nao 360 210 (58,3)
neuropsiquiétrica Sim 150 (41,7)
Doenca prévia Nao 364 143 (39,3)
relacionada a HIV/AIDS Sim 221 (60,7)
Tempo de diagnostico 437 5,3 (0,04-12,1)
de HIV (anos)
Diagnéstico de HIV na Nao 437 348 (79,6)
hospitalizacdo indice sSim 89 (20,4)
Nadir de CD4 (cél/mm?) 423 83 (24-242)
CD4** (cél/mm?) 423 136 (42-358)
CV detectavel Nao 429 101 (23,5)
Sim 328 (76,5)
Valorde CV 329 62538 (1794-252038)
(cépias/mL)
Uso regular de TARV Nao 415 235 (56,6)
Sim 180 (43,4)

*A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.
**Frequéncia (percentual), média (DP) ou mediana (11Q).

HBV: hepatite B; HCV: hepatite C; CV: carga viral; TARV: terapia antirretroviral.

FONTE: O autor (2020)
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4.2 CARACTERISTICAS RELACIONADAS A HOSPITALIZACAO E ANALISE DE
DESFECHOS (OBITO INTRA-HOSPITALAR E READMISSAO HOSPITALAR
EM 30 DIAS)

Foram observadas 574 hospitalizacbes indices no periodo de estudo. Entre
as causas primarias de hospitalizagdo, doencas relacionadas a HIV/AIDS foram
identificadas em 315 casos (55,2%). As principais sindromes responsaveis por
admissao hospitalar foram, em ordem decrescente, as doencas neurologicas (n=159,
27,7%), as respiratdrias (n=141, 246%) e as gastrintestinais (n=95, 16,6%).
Tuberculose (n=69, 12,0%), infec¢cdes bacterianas (n=58, 10,1%), e pneumocistose
(n=51, 8,9%) foram as mais frequentes causas identificadas de hospitalizacdo indice.
A mediana de tempo de permanéncia hospitalar foi de 12,0 dias (11Q, 7,0-22,0) em tais
hospitalizagcdes. As informacgbes descritas podem ser observadas na Tabela 3 e na

Figura 9.

TABELA 3 - CAUSAS DE HOSPITALIZACAO INDICE E TEMPO DE PERMANENCIA HOSPITALAR

(continua)
Variavel* Classificagido nvalido Resultado**
Causa de admisséo: 574
sindrome Sindrome neurolégica 159 (27,7)
Sindrome respiratéria 141 (24,6)
Sindrome gastrintestinal 95 (16,6)
Sindrome geniturinaria 45 (7,8)
Doenca da pele, tecido subcutaneo e 39 (6,8)
mucosas
Sindrome consumptiva 30,2
Sindrome hematolégica 18 (3,1)
Sindrome osteomuscular e do tecido 11 (1,9)
conjuntivo
Doenca do olho e anexos 10 (1,7)
Sindrome enddcrina 10,2
Sindrome cardiovascular 10,2
Outros 24 4,2)
Causa admisséo: etiologia*** 574
Tuberculose 69 (12)
Infeccdes bacterianas**** 58 (10,1)
Pneumocistose 51 (8,9)
Toxoplasmose 37 (6,4)
HI\/**** 28 (4,9)
Criptococose 24 4,2)
Linfoma ndo Hodgkin de células B ou 19 (3,3)
primario do SNC
Outra neoplasia 16 (2,8)

Doenca por CMV 13 (2,3)
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TABELA 3 - CAUSAS DE HOSPITALIZACAO INDICE E TEMPO DE PERMANENCIA HOSPITALAR

(concluso)

Variavel Classificagido nvalido Resultado**
Sarcoma de Kaposi 8(1,4)
Candidiase 6 (1)
Micobacteriose ndo tuberculose 5(0,9)
Histoplasmose 4 (0,7)
LEMP 4 (0,7)
Isosporiase 2(0,3)
Criptosporidiose 10,2

Tempo de permanéncia 574 12,0 (7,0-22,0)

hospitalar (dias)

*A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.

**n (%) ou mediana (11Q).

***As doencas foram apresentadas na tabela se tivessem etiologia definida e somassem 2,0% ou mais
do total das causas de hospitalizacio e/ou se constituissem doenca relacionada a HIV/AIDS.
****Inclui diagnésticos de sepse e infec¢des bacterianas provadas ou presumidas, englobando os
diagnosticos de pneumonia, infeccdo de pele e partes moles, infeccdo do trato urinario, meiningite ou
encefalite, doenca inflamatéria pélvica, infeccédo intra-abdominal, endocardite infecciosa e infec¢édo
osteoarticular.

*»****Inclui manifestacdes diretamente associadas ao HIV, englobando sindrome consumptiva, diarreia
cronica, encefalopatia pelo HIV e parpura trombocitopénica idiopatica.

SNC: sistema nervoso central; CMV: citomegalovirus; LEMP: leucoencefalopatia multifocal progressiva

FONTE: O autor (2020)

FIGURA 9 - CAUSAS DE ADMISSAO HOSPITALAR: DIAGNOSTICO ETIOLOGICO (n=574
HOSPITALIZACOES INDICES)

Tuberculose 12,0% _
Infecgdes bacterianas* 10,1% ]
Pneumocistose 8,9% -
Toxoplasmose  6,4% [
HIV** 4,9% s
Criptococose  4,2% ]
LNHB/LPSNC  3,3% I
Outra neoplasia  2,8% I
DoengaporCMV  2,3% D
Sarcoma de Kaposi 1,4% B
Candidiase 1,0% B
MNTB  0,9% |
Histoplasmose  0,7% | ]
LEMP  0,7% | |
Isosporiase  0,3% i
Criptosporidiose  0,2% |

As doencas foram apresentadas na figura se tivessem etiologia definida e somassem 2,0% ou mais do
total das causas de hospitalizacdo e/ou se constituissem doenca relacionada a HIV/AIDS.

*Inclui diagnésticos de sepse e infec¢des bacterianas provadas ou presumidas, englobando os
diagnosticos de pneumonia, infeccio de pele e partes moles, infeccdo do trato urinario, meningite ou
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encefalite, doenca inflamatéria pélvica, infeccédo intra-abdominal, endocardite infecciosa e infec¢éo
osteoarticular.

**Inclui manifestacdes diretamente relacionadas ao HIV, englobando sindrome consumptiva, diarreia
cronica, encefalopatia pelo HIV e parpura trombocitopénica idiopatica

LNHHB/LPSNC: linfoma ndo Hodgkin de células B ou primario do SNC; CMV: citomegalovirus; MNTB:
micobacteriose ndo tuberculosa; LEMP: leucoencefalopatia multifocal progressiva

FONTE: O autor (2020)

Da amostra estudada, 137 hospitalizagbes indices (23,9%) resultaram em
Obito durante o periodo da pesquisa. O desfecho &bito intra-hospitalar ocorreu em 98
casos (17,1%). Quanto a etiologia, as principais causas identificadas de &bito durante
0 seguimento foram sepse (n=26, 19,0%), tuberculose (n=19, 13,9%) e
pneumocistose (n=17, 12,4%). Entre os &bitos intra-hospitalares, as causas
identificadas mais frequentes foram as mesmas: sepse (n=23, 23,5%), tuberculose e
pneumocistose (n=17, 17,3%). A maior parcela dos O&bitos durante o
acompanhamento teve como causa uma condi¢&o relacionada a HIV/AIDS (n=96,
76,8%), e as doengas relacionadas a HIV/AIDS também foram a principal causa de
obito intra-hospitalar (86,0%). As informacdes relativas a obitos sdo apresentadas na

Tabela 4 e na Figura 10.

TABELA 4 - DADOS DO DESFECHO OBITO (n=574 HOSPITALIZACOES INDICES)

(continua)
Variavel* Classificagdo n valido n (%)

Obito Nao 574 437 (76,1)

Sim 137 (23,9)

Intra-hospitalar 98 (17,1)

Extra-hospitalar 39 (6,8)
Obito até 30 dias apds admissao Nao 574 482 (84,0)
hospitalar

Sim 92 (16,0)
Obito até 180 dias apés admissdo N&o 574 453 (78,9)
hospitalar

Sim 121 (21,1)
Causas de 6bito (n=137)
Causa de 6bito** 137

Sepse 26 (19,0)

Tuberculose 19 (13,9)

Pneumocistose 17 (12,4)

Criptococose 9 (6,6)

Outra neoplasia 75,1

Linfoma ndo Hodgkin de células B ou 42,9

primario do SNC
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TABELA 4 - DADOS DO DESFECHO OBITO (n=574 HOSPITALIZACOES INDICES)

(concluso)

Variavel Classificagdo n valido n (%)

HIV*** 4 (2,9

Histoplasmose 322

Toxoplasmose 32,2

Sarcoma de Kaposi 2(1,5)

Toxoplamose 1(0,7)

CMV 1(0,7)

Micobacteriose ndo tuberculose 1(0,7)

LEMP 1(0,7)
Outros 39 (28,5)
Causa de 6bito relacionada a N&o 125%** 29 (23,2)
HIV/AIDS Sim 96 (76,8)
Causa de 6bito intra-hospitalar N&o 93***** 13 (14,0)
relacionada a HIV/AIDS Sim 80 (86,0)

*A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.

**As etiologias foram apresentadas na tabela se somassem 2,0% ou mais do total das causas de 6bito
e/ou se constituissem doenca relacionada a HIV/AIDS.

**Inclui manifestacdes diretamente relacionadas ao HIV, englobando sindrome consumptiva, diarreia
cronica, encefalopatia pelo HIV e parpura trombocitopénica idiopatica.

****¥12 dados perdidos.

5 dados perdidos.

FONTE: O autor (2020)

FIGURA 10 - CAUSAS DE OBITO NA AMOSTRA POPULACIONAL DURANTE O PERIODO DE
ESTUDO (n=137)
Sepse I 19,0%
Tuberculose I 13,9%
Pneumocistose I 12,4%
Criptococose I 6,6%
Outra neoplasia IN5,1%
HIV* 2,9%
LNHB/LPSNC [E32,9%
Toxoplasmose [EEE2,9%
Histoplasmose EE2,2%
Sarcoma de Kaposi H1,5%
LEMP [0,7%
Micobacteriose ndo tuberculose M0,7%
CMV H0,7%

As causas de 6bito foram apresentadas na figura se somassem 2,0% ou mais do total das causas de
6bito e/ou se constituissem doenca relacionada a HIV/AIDS.

*Inclui manifestagdes diretamente relacionadas ao HIV, englobando sindrome consumptiva, diarreia
cronica, encefalopatia pelo HIV e parpura trombocitopénica idiopatica

LNHB/LPSNC: linfoma ndo Hodgkin de células B ou primario do SNC; LEMP: leucoencefalopatia
multifocal progressiva; CMV: doenca por citomegalovirus
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Na avaliagdo de mortalidade, em analise univariada,
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apresentaram

associagao com o6bito intra-hospitalar: historico de uso de drogas injetaveis (OR 2,59,
IC 1,21-5,57, p=0,015), coinfecgdo por HCV (OR 3,00 (1,44-6,24), p=0,003), menor
nadir de CD4 (OR 0,981,
0,983, IC 0,973-0,994, p=0,002), uso irregular de TARV (OR 0,45, IC 0,28-0,73,
p=0,001), hospitalizag&o por doenca relacionada a HIV/AIDS (OR 4,41, IC 2,59-7,51,

p < 0,001) e menor tempo de permanéncia hospitalar (OR 0,98,

p=0,015). As informagdes citadas sao exibidas na Tabela 5.

IC 0,967-0,996, p=0,013), menor contagem de CD4 (OR

IC 0,96-0,99,

TABELA 5 - AVALIAGAO DE FATORES ASSOCIADOS A OBITO INTRA-HOSPITALAR (n=574
HOSPITALIZACOES INDICES)

(continua)
Ho§p?tali_zagéo indi_ce com P OR (IC95%)
Variavel* Classificagdo| n** obito intra-hospitalar
Nzo | Sim
Idade (anos) 476/98 415+126 442+ 115 0,055 1,02 (1,00-1,03)
Sexo Feminino 247 208 (84,2) 39 (15.8) 0,437 1,20 (0,76-1,89)
Masculino 327 268 (82) 9(18)
Etilismo ativo N&o 290 257 (88,6) 3(11.4) 0,359 1,32 (0,732.41)
Sim 146 125 (85,6) 1(14.4)
Tabagismo ativo N&o 254 229 (90,2) 5(9.8) 0,090 1,65 (0,92-2,96)
Sim 191 162 (84,8) 9 (15,2)
Historico de UDI Nao 316 286 (90,5) 0(9,9) 0,015 2,59 (1,21-5,57)
Sim 56 44 (78,6) 2(21,4)
HBV N&o 475 413 (87) 62 (13.1) 0,736 1,25 (0,34 —4,66)
Sim 19 16 (84,2) 3 (15,8)
HCV Nao 457 401 (87,8) 56 (12,3) 0,003 3,00 (1,44-6,24)
Sim 48 34 (70,8) 14 (29.2)
Cardiopatia N&o 397 341 (85.9) 56 (14.1) 0,762 1,14 (0,50-2.58)
Sim 52 44 (84,6) 8 (15,4)
Pneumopatia N&o 345 300 (87) 45 (13) 0127 1,60 (0,87-2.94)
Sim 100 81 (81) 19 (19)
Nefropatia N&o 382 330 (86,4) 52 (13,6) 0273 1,50(0,73-311)
Sim 65 53 (81,5) 12 (18 5)
Doenca N&o 264 227 (86) 37 (14) 0,907 1,03 (0,60-1,78)
neuropsiquiatrica Sim 183 156 (85,3) 27 (14,8)
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TABELA 5 - AVALIAGAO DE FATORES ASSOCIADOS A OBITO INTRA-HOSPITALAR (n=574
HOSPITALIZACOES INDICES)

(concluso)

5 ” Ho§p!tall_zagao |nd|_ce com p OR (IC95%)
Variavel Classificagso n* obito intra-hospitalar
Nzo | Sim
Doenca prévia N&o 174 155 (89.1) 19 (10.9) 0297 1,37 (0,76-2.48)
relacionada a :
iyt Sim 284 243 (85,6) 41(14,4)
Diagnéstico de HIV na Nao 468 394 (84,2) 74 (15,8) 0,093 1,60 (0,92-2,78)
hospitalizagéo indice sim 89 67 (75,3) 22 (24,7)
Tempo HIV (anos) 461/96 62(03-125) 51(0,01—127) 0955 1,00 (0,97-1,04)
Nadir de CD4**** 463/82 78 (23 -233) 63 (19 —-161) 0,013 0,981 (0,967-0,996)
Contagem de CD4**** 463 /82 160 (49 —390) 93,5 (21 -231) 0,002 0,983 (0,973-0,994)
Valor de CV**** 324/65 51386 19217 0,213 0,976 (0,938-1,014)
(1210 — 253574) (1569 — 122970)
CV detectavel Nao 163 145 (89) 18 (11) 0,114 1,56 (0,90-2,69)
Sim 388 323 (83.2) 65 (16,8)
Uso regular de TARV _ Nao 270 216 (80) 54 (20) 0,001 045 (028-073)
Sim 259 234 (90,3) 25 (9,7)

Hospitalizaco N&o 256 239 (93.4) 17 (6.6) <0,001 4.41 (2,59-7.51)
HIVIAIDS Sim 315 237 (75,2) 78 (24,8)
Tempo de 476/98 12 (7-22) 10 (4-18) 0,015 0,98 (0,96-0,99)

permanéncia
hospitalar (dias)

Resultados descritos por média £ desvio padrdo ou por mediana (IQR) (variaveis quantitativas);
frequéncia (percentual) (variaveis categoricas).

*A definicdo das varidveis é apresentada no Apéndice 1.

**Casos validos sem 6ébito intra-hospitalar/casos com o6bito intra-hospitalar (variaveis quantitativas);
casos validos para cada classificacio (variaveis categéricas).

***Modelo de regresséo logistica com medidas repetidas usando equacdes de estimacao generalizadas
e considerando hospitalizacbes dentro de paciente (estrutura hierarquica); teste de Wald, p < 0,05.
***Para 0 ajuste do modelo, os dados de nadir e contagem de CD4 foram divididos por 10 e os dados
de valor de CV foram divididos por 100.000.

UDI: uso de drogas injetaveis; HBV: hepatite B; HCV: hepatite C; tempo HIV: tempo de diagnéstico de
infeccdo por HIV; CV: carga viral; TARV: terapia antirretroviral; hospitalizacdo HIV/AIDS: causa de
admiss&o hospitalar relacionada a HIV/AIDS.

FONTE: O autor (2020)

Do total de admissdes hospitalares, 473 se enquadraram nos critérios para
avaliacao de readmiss&o hospitalar em 30 dias. Evidenciou-se taxa de 11,4% (n=54),
com um total de 113 readmissdes no periodo, das quais 17 (15,0%) foram
consideradas evitaveis.

Quanto ao diagnédstico sindrémico, as causas mais frequentes de readmissao
hospitalar em 30 dias foram sindrome gastrintestinal (n=15, 13,3%), sindrome
neurologica (n=13, 11,5%) e doenca da pele, tecido subcutdaneo e mucosas (n=8,
7,1%). Dentre as readmissdes evitaveis (n=17), as principais causas foram sindrome

neurolégica (n=5, 29,4%), sindrome gastrintestinal (n=3, 17,6%) e sindrome
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geniturinaria (n=3, 17,6%). Os dados mencionados s&o apresentados nas Tabelas 6

e 7 e nas Figuras 11 e 12.

TABELA 6 - READMISSAO HOSPITALAR EM 30 DIAS

Evitaveis/

Variavel Classificagdo (02 ) ree;l;iorzailsgges Néo e‘:téVEiS EVIt:VEIS
(1]
Readmisséo hospitalar em 30 dias  N&o 419 (88,6)
(n=473 hospitalizagc")es indices) Sim 54 (11,4) 113 17/96 15,0%
Total de readmissdes hospitalares 1 34 (63,00 34 11/23 32,3%
?nn=]53£ rc(jai:csimissc")es hospitalares em . M =2 aia 25,V
30 dias) 3 1(1,9) 3 0/3 0%
4 23,7 8 0/8 0%
6 23,7 12 0/12 0%
7 1(1,9) 7 0/7 0%
8 1(1,9) 8 0/8 0%
9 1(1,9) 9 0/9 0%
10 1(1,9) 10 0/10 0%

A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.
FONTE: O autor (2020)

FIGURA 11 - READMISSAO HOSPITALAR EM 30 DIAS (n=473 HOSPITALIZAGOES INDICES)

88,6% 85%

n=113
readmissdes

15%

B Sem readmissao
O Readmissao hospitalar evitavel
O Readmissao hospitalar nao evitavel

A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.
FONTE: O autor (2020)
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TABELA 7 - CAUSAS DE ADMISSAO HOSPITALAR (DIAGNOSTICO SINDROMICO):
HOSPITALIZACOES INDICES VERSUS READMISSOES HOSPITALARES EM 30 DIAS

. Hospitalizagao indice I_?eadmisséo . Beadmis_s’:?\ 0
Sindrome (n=574), n (%) hospitalar em 30 dias hosp!talar evitavel em
(n=113), n (%) 30 dias (n=17), n (%)
Sindrome neurolégica 159 (27,7%) 13 (11,5%) 5 (29,4%)
Sindrome respiratéria 141 (24,6%) 7 (6,2%) 1 (5,9%)
Sindrome gastrintestinal 95 (16,6%) 15 (13,3%) 3(17,6%)
Sindrome geniturinaria 45 (7,8%) 32,7%) 3(17,6%)
Doenca da pele, tecido 39 (6,8%) 8 (7,1%) 1 (5,9%)
subcutdneo e mucosas
Sindrome consumptiva 30 (5,2%) - -
Sindrome hematolégica 18 (3,1%) 7 (6,2%) -
Sindrome osteomuscular 11 (1,9%) 4 (3,5%) 2 (11,8%)
e do tecido conjuntivo
Doenca do olho e anexos 10 (1,7%) 1 (0,9%) 1 (5,9%)
Sindrome cardiovascular 1 (0,2%) - -
Sindrome enddcrina 1 (0,2%) - -
Outros 24 (4,2%) 55 (48,7%) 1 (5,9%)

A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.
FONTE: O autor (2020)

FIGURA 12 - CAUSAS DE ADMISSAO HOSPITALAR (DIAGNOSTICO SINDROMICO):
HOSPITALIZACOES INDICES VERSUS READMISSOES HOSPITALARES EM 30 DIAS

Hospitalizagdo Readmissdo hospitalar Readmissdo hospitalar
indice em 30 dias evitavel em 30 dias
(n=574), % (n=113), % (n=17),%
Sindrome neurolégica IIEEEEEEGGEG 27,7% B 11,5% [ 129,4%
Sindrome respiratéria I 24,6% 6,2% 15,9%
Sindrome gastrintestinal IR 16,6% N 13,3% 1 17,6%
Sindrome geniturinaria [ 7,8% B2,7% C——17,6%
Doenga da pele, TSC e mucosas [ 6,3% 7,1% —35,9%
Sindrome consumptiva B 5,2% 0% 0%
Outros B 4,2% I 41 8,7% [15,9%
Sindrome hematolégica Bl 3,1% W6,2% —/5,9%
Sindrome OM e do TC m1,9% B3,5% C—111,8%
Doenga do olho e anexos B 1,7% 10,9% I 5,9%
Sindrome cardiovascular 10,2% 0% 0%
Sindrome endécrina 10,2% 0% 0%
o 1% 0% 0% o % 0% W% o % o % 0% %

A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.
TSC: tecido subcutaneo; OM: osteomuscular; TC: tecido conjuntivo.

FONTE: O autor (2020)
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Em analise univariada, somente hospitalizagdo por doenga relacionada a
HIV/AIDS teve associagdo com readmisséo hospitalar em 30 dias (OR 2,14, IC 1,20-
3,82, p=0,010). Estes dados podem ser observados na Tabela 8.

TABELA 8 - AVALIACAO DE FATORES ASSOCIADOS A RE@DMIISSAO EM 30 DIAS APOS ALTA
HOSPITALAR (n=473 HOSPITALIZACOES INDICES)

(continua)
Variavel Classificagao n* |-'I':;:g:’:‘aiIslzggaaoplf?s'tj ;%edciggn P OR (IC95%)
Nao | Sim

Idade (anos) 419/54 415+ 126 40,9 £ 13,0 0,765 0,99 (0,97-1,02)

Sexo Feminino 207 182 (87,9) 25 (12,1) 0,620 0,86 (0,48-1,55)
Masculino 266 237 (89,1) 29 (10,9)

Etilismo ativo Nao 255 225 (88,2) 30 (11,8) 0,276 0,65 (0,30-1,41)
Sim 125 115 (92) 0(8)

Tabagismo ativo  N&o 227 200 (88,1) 27 (11,9) 0,202 0,62 (0,29-1,29)
Sim 161 149 (92,6) 2(7,5)

Historico de UDI Nao 284 255 (89,8) 29 (10,2) 0,221 0,41 (0,10-1,72)
Sim 44 42 (95,5) 2(4,6)

HBV Nao 210 364 (88,8) 6 (11,2) 0,909 1,09 (0,26-4,47)
Sim 16 14 (87,5) 2 (12,5)

HCV Nao 399 351 (88) 48 (12) 0,375 0,51 (0,11-2,27)
Sim 33 31(93,9) 2(6,1)

Cardiopatia Nao 339 302 (89,1) 37 (10,9) 0,616 0,74 (0,23-2,40)
Sim 43 39 (90,7) 4(9,3)

Pneumopatia Nao 298 266 (89,3) 32(10,7) 0,694 0,84 (0,34-2,05)
Sim 80 72 (90) 8 (10)

Nefropatia Nao 328 296 (90,2) 32(9,8) 0,251 1,65 (0,70-3,86)
Sim 52 44 (84,6) 8 (15,4)

Doenca Nao 225 202 (89,8) 23 (10,2) 0,577 1,21 (0,62-2,39)

neuropsiquiatrica Sim 155 137 (88,4) 8 (11,6)

Doenca prévia Nao 153 138 (90,2) 5(9,8) 0,720 1,14 (0,57-2,27)

Lﬁ@%’g@da a Sim 242 216 (89,3) 26 (10,7)

Diagnéstico de HIV _Nao 393 347 (88,3) 6 (11,7) 0,323 0,62 (0,23-1,61)

na hospitalizagdo g 66 61(92,4) 5(7.,6)

indice

Tempo HIV (anos) 408/51 6,4(04-12,7) 29(03-11,1) 0165 0,967 (0,921-1,01)

Nadir de CD4*** 407 /53 86 (26 — 239) 51 (18 — 186) 0,146 0,987 (0,969-1,005)

Contagem de 407 /53 165 (50-399) 112 (41-354) 0,392 0,995 (0,983-1,007)

Siﬁr de CV*** 288 /35 52426 22757 0,539 0,988 (0,953-1,026)

, (1202 — 259395) (4154 — 254199)

Ultima CV Nao 143 124 (86,7) 19 (13,3) 0,430 0,79 (0,45-1,41)

detectavel Sim 322 288 (89,4) 4 (10,6)

Uso regular de Nao 215 193 (89,8) 2(10,2) 0,513 1,20 (0,69-2,11)

TARV Sim 232 204 (87,9) 8(12,1)
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TABELA 8 - AVALIACAO DE FATORES ASSOCIADOS A RE@DMIISSAO EM 30 DIAS APOS ALTA
HOSPITALAR (n=473 HOSPITALIZACOES INDICES)

(concluso)

Hospitalizagéo indice com

L . . ** OR (IC95%
Variavel Classificagio n* readmisséo apds 30 dias P ( )
N3o | Sim

Hospitalizaco N&o 237 219 (92,4) 18 (7.6) 0,010 2,14 (1,20-3 82)
HIVIAIDS Sim 236 200 (84,7) 36 (15,3)
Tempo de 419754 12(7 =22) 14 (5= 24) 0,799 0,999 (0,989-1,008)
permanéncia
hospitalar

Resultados descritos por média + desvio padrdo ou por mediana (intervalo interquartil) (variaveis
quantitativas); frequéncia (percentual) (variaveis categoéricas). A definicdo das variaveis é apresentada
no Apéndice 1.

*Casos validos sem readmissdo apdés 30 dias/casos com readmissdo apés 30 dias (variaveis
quantitativas); casos validos para cada classificacdo (variaveis categoéricas).

**Modelo de regressio logistica com medidas repetidas usando equac¢des de estimacio generalizadas
e considerando hospitalizacbes dentro de paciente (estrutura hierarquica); teste de Wald, p<0,05.
***Para o ajuste do modelo, os dados de nadir e contagem de CD4 foram divididos por 10 e os dados
de Ultima CV valor foram divididos por 100.000.

OR (IC95%): odds ratio (intervalo de confianca de 95%); UDI: uso de drogas injetaveis; HBV: hepatite
B; HCV: hepatite C; tempo HIV: tempo de diagndéstico de infecgdo por HIV; CV: carga viral; TARV:
terapia antirretroviral; hospitalizacdo HIV/AIDS: causa de admiss&o hospitalar relacionada a HIV/AIDS

FONTE: O autor (2020)

4.3 ANALISE MULTIVARIADA

Em andlise multivariada para o desfecho &bito intra-hospitalar, as
caracteristicas associadas a maior risco de mortalidade foram idade mais avangada
(OR 1,04, 1C95% 1,01-1,07, p=0,018), menor contagem de CD4 (OR 0,98, IC95%
0,96-0,99, p=0,037) e admissé&o por doenca relacionada a HIV/AIDS (OR 6,05, IC95%
2,25-16,26, p < 0,001). Maior tempo de permanéncia hospitalar (OR 0,97, 1C95%
0,9398463-0,9997656, p=0,048) foi associado a menor risco de ébito intra-hospitalar.
Quanto a readmissao hospitalar em 30 dias, somente hospitalizacdo relacionada a
HIV/AIDS esteve associada com maior risco deste desfecho em analise multivariada
(OR 2,12, IC95% 1,07-4,20, p=0,031). Os dados citados sdo apresentados na Tabela
9.

TABELA 9 - ANALISE MULTIVARIADA DE MORTALIDADE INTRA-HOSPITALAR E READMISSAO
HOSPITALAR EM 30 DIAS

(continua)
Variavel Mortalidade intra-hospitalar  Readmissao hospitalar em 30 dias
OR (IC95%) p OR (IC95%) p

Idade 1,04 (1,01-1,07) 0,018 - -
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TABELA 9 - ANALISE MULTIVARIADA DE MORTALIDADE INTRA-HOSPITALAR E READMISSAO
HOSPITALAR EM 30 DIAS

(concluso)

Variavel Mortalidade intra-hospitalar  Readmissao hospitalar em 30 dias

OR (IC95%) p OR (IC95%) p
Tabagismo ativo 1,87 (0,98-3,55) 0,057 0,60 (0,29-1,27) 0,180
Contagem de CD4 0,98 (0,96-0,99) 0,037 - -
Hospitalizacdo HIV/AIDS 6,05 (2,25-16,26) <0,001 2,12 (1,07-4,20) 0,031
Tempo de permanéncia 0,97 (0,9398463- 0,048 - -
hospitalar 0,9997656)

A definicdo das variaveis é apresentada no Apéndice 1.

OR (IC95%): odds ratio (intervalo de confianca de 95%); hospitalizacdo HIV/AIDS: causa de admissao
hospitalar relacionada a HIV/AIDS

FONTE: O autor (2020)

5 DISCUSSAO

Neste trabalho, foram avaliados individuos adultos com infec¢do por HIV,
hospitalizados em um unico centro, no municipio de Curitiba, Sul do Brasil. Entre as
574 hospitaliza¢des indices avaliadas no periodo de estudo, as doengas relacionadas
a HIV/AIDS foram as principais responsaveis por admissao hospitalar (n=315, 55,2%).
Tuberculose, infecgdes bacterianas e pneumocistose foram as etiologias mais comuns
de hospitalizacdo indice. Tais enfermidades estdo entre as condicdes mais
frequentemente observadas entre PVHIV hospitalizadas em outros estudos.

Segundo revisao sistematica e meta-analise publicada em 2015, a qual incluiu
estudos de 50 paises do mundo, a principal causa global isolada de admisséo
hospitalar em PVHIV adultas s&o as doencas relacionadas a AIDS (46%), seguidas
por infecgbes bacterianas (31%). Nas Américas Central e do Sul, tem-se uma
frequéncia inversa: infec¢des bacterianas em 57% e doencas relacionadas a AIDS em
40%. Dentro do grupo de doengas relacionadas a AIDS, as principais causas de
hospitalizagdo sado tuberculose, candidiase oral, pneumocistose e encefalite por
toxoplasmose (FORD et al., 2015).

Um trabalho de 2014, realizado por Luz e col. incluiu 7.812 individuos adultos
de duas coortes hospitalares, uma brasileira e outra francesa, com um total de 4.689
hospitalizagdes. As principais causas de hospitalizacao observadas foram, em ordem
decrescente, infecgbes bacterianas, doengas psiquiatricas e doengas hepaticas (LUZ

etal., 2014). No estudo, entre as doengas relacionadas a AIDS, o principal diagndstico
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foi pneumocistose (14,4%), seguida por toxoplasmose (8,3%) e tuberculose
(7,6%)(LUZ et al., 2014).

No Brasil, uma coorte do Rio de Janeiro, com pacientes recrutados entre 1986
e 2013, evidenciou que a proporcao de hospitalizagdes por causas nao relacionadas
a AIDS aumentou com o passar dos anos, representando o principal motivo de
admissao hospitalar nos ultimos 3 anos de estudo, sendo responsavel por 61,7% das
hospitalizagdes em 2013 (COELHO; RIBEIRO; VELOSO; et al., 2017). Em Santa
Catarina, um estudo transversal observou as doencgas infecciosas e parasitarias como
a principal causa de admissdo hospitalar entre pacientes com infeccédo por HIV
(GUERRO et al., 2014).

Em estudo global, Ford et al. observaram nao ter havido, ao longo do tempo,
diminuic&o da proporgéo de admissdes hospitalares por doencas relacionadas a AIDS
(FORD et al., 2015). Tal achado é concordante com o de nosso trabalho, e pode estar
relacionado a apresentacio tardia destes individuos ao sistema de saude, o que
levaria ao atraso no diagnostico e tratamento e, consequentemente, a parametros
virolégicos e imunoldgicos desfavoraveis. No presente estudo, 20,4% dos individuos
receberam diagndstico de infecgdo por HIV durante a hospitalizacdo, dado que
evidencia o frequente diagndstico tardio nesta amostra populacional. Esta taxa é
menor que a de 30% observada em meta-analise internacional de Ford e col. (FORD
et al., 2015), porém maior que a de 9,6% observada em estudo nacional (GUERRO
et al., 2014). Somado a isto, apenas 43,4% usavam TARV regularmente, 76,5% dos
pacientes apresentavam carga viral detectavel e a mediana de CD4 foi de 136
cél/mm3.

Estes achados s&o comparaveis a dados da literatura global previamente
reportados (FORD et al., 2015) e traduzem a apresentacao tardia destes individuos
aos cuidados de saude, com resultados muito aquém dos preconizados pelas metas
90-90-90 no cuidado de PVHIV. Em contrapartida, dados nacionais apontam que a
contagem de células CD4, a propor¢éo de pacientes em TARV e a propor¢ao de
individuos com CV abaixo de 400 copias/ml tém aumentado significativamente ao
longo do tempo (COELHO; RIBEIRO; VELOSO,; et al., 2017), o que pode significar a
melhora da cobertura de diagndstico e tratamento da infec¢do por HIV em
determinadas regides.

Em Curitiba, segundo informag¢des do mais recente boletim epidemiolégico de
dados relacionados a HIV/AIDS, ha 15.973 PVHIV no municipio, sendo 11.335
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homens e 4.638 mulheres (SECRETARIA MUNICIPAL DA SAUDE DE CURITIBA,
2019). Em 2016, 97% das PVHIV, em Curitiba, conheciam seu diagndstico, porém
apenas 62% recebiam TARV e somente 58% haviam alcancado supressao viral
(SECRETARIA MUNICIPAL DA SAUDE DE CURITIBA, 2018). Tais dados expdem
que, apesar dos avangos em relagdo a diagnéstico e tratamento de PVHIV no Brasil,
ainda ha um grande desafio relacionado a vinculagao e a retencéo destes individuos
ao servico de saude apds o diagnostico. Na literatura, sdo listadas diversas variaveis
que estdo associadas a atraso nos cuidados de PVHIV e/ou a resultados
desfavoraveis no tratamento, tais como sexo masculino, idade avancada, etilismo,
drogadicdo, testagem de HIV centrada na iniciativa do médico, dificuldade de
comunicagdo com o profissional da saude, desemprego, qualidade dos servigos de
saude e histérico de discriminagao verbal ou fisica relacionada a infeccdo por HIV
(MACCARTHY et al., 2016; TEIXEIRA et al., 2013). Este trabalho n&o objetivou
realizar estas correlagdes, porém € possivel que tais fatores tenham algum impacto
na amostra analisada.

No presente estudo, a mediana de tempo de permanéncia hospitalar em
hospitaliza¢des indices foi de 12 dias. Tal numero é idéntico ao de outro trabalho
brasileiro (COELHO; RIBEIRO; JAPIASSU; ef al., 2017) e menor que a média nacional
de permanéncia hospitalar por doenca pelo HIV, a qual foi de 15,7 dias em dezembro
de 2019, segundo o DATASUS (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2020). Outros
estudos, entretanto, apresentam menor tempo de permanéncia hospitalar, como
aqueles reportados em Santa Catarina, Brasil, por Guerro e col. (mediana de 10,4
dias) (GUERRO et al., 2014), nos EUA por Berry e col. (mediana de 5 dias) (BERRY,
STEPHEN A. et al., 2013) e Nijhawan e col. (média de 7 dias) (NIJHAWAN et al.,
2012), e globalmente por Ford e col. (mediana de 9 dias) (FORD et al., 2015). Em
estudos prévios, verificou-se associagao entre maior tempo de permanéncia hospitalar
e os desfechos de mortalidade intra-hospitalar (GUERRO et al., 2014) e readmissé&o
hospitalar em 30 dias (BERRY, STEPHEN A. et al., 2013) em PVHIV, o que néo se
observou no nosso trabalho.

A mortalidade intra-hospitalar observada no presente trabalho foi de 17,1%.
Dados da literatura apresentam taxas variaveis deste desfecho. No Brasil, duas
coortes que incluiram individuos do Rio de Janeiro apresentaram taxa de mortalidade
intra-hospitalar de 6,6% e 9,2% respectivamente e, em um estudo transversal de
Santa Catarina, foi observada taxa de 44,8% (COELHO; RIBEIRO; VELOSO; ef al.,
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2017; GUERRO et al., 2014; LUZ et al., 2014). O numero encontrado no presente
estudo é maior que a taxa de mortalidade média nacional, segundo o DATASUS, a
qual foi de 11,4% em dezembro de 2019 (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2020).
Estudos internacionais apontam taxas de mortalidade intra-hospitalar diversas,
incluindo 2,6% nos EUA (KIM et al., 2013) 24,2% no Malawi (AKINKUOTU et al.,
2011), 30,1% em Serra Leoa (LAKOH et al., 2019) e 37,4% na Libia (SHALAKA et al.,
2015). Tais numeros apontam uma possivel heterogeneidade dos cuidados de PVHIV
em diferentes regides, inclusive entre municipios brasileiros. Ademais, o CHC-UFPR,
centro em que foi realizado o0 estudo, € um hospital geral de nivel terciario, para onde
sdo referenciados casos de maior complexidade. E possivel que esta caracteristica
também esteja associada, neste trabalho, a uma maior letalidade dos individuos
hospitalizados, uma vez que, em Curitiba, PVHIV que apresentem maior gravidade
clinica tendem a ser referenciadas para tratamento neste centro.

Idade mais avanc¢ada teve associagao estatisticamente significativa com obito
intra-hospitalar neste trabalho, tal como verificado em estudo realizado por Luz e col.
(LUZ et al., 2014). Uma hipdtese para tal associacédo seria a possibilidade, nos
individuos mais velhos, de maior tempo de infeccéo por HIV, numero mais expressivo
de comorbidades e infecgdo por virus resistente a antirretrovirais, 0 que poderia ter
impacto na saude destes pacientes (ALLAVENA et al., 2018; GROVER et al., 2008;
NEGIN et al., 2012; PELCHEN-MATTHEWS et al., 2018).

Hospitalizagéo por causa relacionada a HIV/AIDS e menor contagem de CD4
também foram associados a &bito intra-hospitalar em nosso estudo. Tais achados
sugerem que o diagnoéstico precoce da infeccdo por HIV e 0 uso de TARV, com
consequente prevencdo de condi¢des relacionadas a HIV/AIDS, tenham impacto na
mortalidade intra-hospitalar de PVHIV, tal como ja foi amplamente demonstrado para
a sobrevida geral desta populagdo em estudos prévios (NAKAGAWA; MAY;
PHILLIPS, 2013; TANCREDI; WALDMAN, 2014).

Neste trabalho, menor tempo de permanéncia hospitalar também apresentou
correlagdo com maior mortalidade intra-hospitalar. Na literatura, ha achados que
apontam associacdo positiva entre mortalidade intra-hospitalar e tempo de
permanéncia hospitalar, como os de um estudo transversal brasileiro, no qual a média
de tempo de permanéncia hospitalar foi menor entre PVHIV que receberam alta
hospitalar em comparagdo aos que evoluiram a o6bito (11,2 VS 16,0, p=0,001)

(GUERRO et al., 2014). Nossa hipdtese € de que os achados do presente estudo ndo
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estejam diretamente relacionados como causa e consequéncia, mas possam estar
associados a interrupgao precoce da hospitalizacdo pelo ébito, uma vez que, na nossa
casuistica, a maioria dos Obitos ocorreu nos primeiros dias de hospitalizacdo, como
também observado em pesquisa de Pessoa e col. (PESSOA et al., 2020).

De acordo com trabalhos prévios, outros fatores estdo associados a maior
risco de mortalidade intra-hospitalar em PVHIV, incluindo sexo masculino (NUNES et
al., 2015), hospitalizagdo em UTI (FORD et al.,, 2015), multiplos diagndsticos a
hospitalizagado (AKINKUOTU et al., 2011), CV mais elevada, presenga de coinfecgéo
por HBV ou HCV (LUZ et al., 2014), baixo peso, ser submetido a ventilacdo nao
invasiva (NEGERA; MEGA, 2019), presenca de ictericia (LAKOH et al., 2019),
sintomas neuroldgicos, sepse, linfopenia, hiponatremia e hipocalemia (SHALAKA et
al., 2015). Por outro lado, associa-se o uso de TARV a menor mortalidade intra-
hospitalar (SHALAKA et al., 2015). As variaveis citadas nao tiveram associagéo
confirmada com tal desfecho ou nao foram avaliadas no presente estudo.

Quanto a taxa de readmissdo hospitalar em 30 dias, sabe-se que esta é
considerada um parametro para avaliacdo de qualidade de cuidado hospitalar
(BERRY, STEPHEN A. et al., 2013). Neste estudo, foi observado um valor de 11,4%,
o qual esta abaixo do encontrado em estudos prévios.

Em estudo multicéntrico estadunidense de 2013, realizado em 9 clinicas de
HIV de 11 cidades, com avaliagdo de 11.651 hospitalizacbes indices, encontrou-se
uma taxa de 19,3% de readmiss&o hospitalar em 30 dias, sendo 26,2% nos casos de
admissao por doengas definidoras de AIDS. Neste estudo, fatores associados com o
desfecho incluiram menor contagem de CD4 e maior tempo de permanéncia
hospitalar (BERRY, STEPHEN A. et al., 2013).

Outro estudo norte-americano, de 2012, unicéntrico, com 2.476
hospitaliza¢des indices avaliadas, observou taxa de 25,2% de readmiss&o hospitalar
em 30 dias. A maior propor¢cao dos casos de readmissdo foi registrada entre os
individuos com um diagnéstico principal de infec¢ado por HIV/AIDS no momento da
admissao indice. No trabalho, a predicdo de taxa de readmiss&o hospitalar em 30 dias
a partir de analise multivariada incluiu os seguintes fatores: doencga definidora de
AIDS, CD4 =< 92 cél/mm?3, anormalidades renais, hepaticas e hematologicas, situacéo
de rua e maiores taxas de utilizagdo de servicos hospitalares e de servicos de
emergéncia (NIJHAWAN et al., 2012).
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O unico trabalho brasileiro que analisou este numero em PVHIV foi uma coorte
unicéntrica do Rio de Janeiro, acompanhada no Instituto Nacional de Infectologia
Evandro Chagas da Fundacéo Oswaldo Cruz, entre 2007 e 2013. Tal estudo observou
3.991 PVHIV adultas e 1.861 hospitalizacbes no periodo, encontrando taxa de
readmiss&o hospitalar em até 30 dias de 14,0%. O risco de readmissao em 30 dias foi
maior em pacientes com CD4 menor ou igual a 50 cél/mm?® e entre 51 e 200 cél/mm?,
e em individuos que receberam alta contra recomendagdo médica (COELHO;
RIBEIRO; JAPIASSU; et al., 2017). No presente estudo, a unica variavel preditora de
readmissdo hospitalar em 30 dias, em analise multivariada, foi hospitalizacdo por
causa relacionada a HIV/AIDS, achado concordante com as analises de estudos
prévios sobre o tema (COELHO; RIBEIRO; JAPIASSU; et al., 2017; NIJHAWAN et al.,
2012).

Este trabalho possui algumas limitagdes. Primeiro, trata-se de um estudo
unicéntrico. Neste tipo de pesquisa, eventuais readmissdes hospitalares em outros
centros nao foram observadas, o que poderia subestimar os resultados do trabalho
relacionados a este desfecho. Além do mais, os dados encontrados em nossa amostra
populacional, localizada na cidade de Curitiba, podem n&o se aplicar a populagbes de
PVHIV de outras regides do Brasil. Considerando que o centro utilizado para estudo
€ um hospital geral de nivel terciario, é possivel que os individuos do estudo tenham,
por exemplo, perfil clinico mais complexo e de maior gravidade que os de outros
centros.

Segundo, a coleta de dados realizou-se de forma retrospectiva, baseada
majoritariamente em revisdo de prontuarios, 0 que pode interferir na precisdo dos
dados coletados. Tentou-se minorar os potenciais vieses de coleta a partir da analise
de outros bancos de dados, incluindo sistemas online, tais como SISCEL, SICLOM,
SIGENO, GAL e SINAN, com o intuito de verificagéo da veracidade das informacdes
coletadas.

Terceiro, ndo foram estudados alguns fatores previamente associados, na
literatura, aos desfechos analisados neste trabalho, incluindo caracteristicas
socioecondmicas (p.e. tipo de moradia, taxa de uso de servigos hospitalares e de
emergéncia), clinico-epidemioldgicas (p.e. peso, internagéo em UTI, uso de ventilagao
nao invasiva) e laboratoriais (p.e. contagem de linfocitos, dosagem de sodio e potassio
séricos) dos individuos (FORD et al., 2015; NEGERA; MEGA, 2019; NIJHAWAN et
al., 2012; SHALAKA et al., 2015).
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Por outro lado, o presente trabalho também possui pontos fortes. Que seja do
conhecimento dos autores, este € o primeiro estudo longitudinal do Sul do Brasil, 0
segundo entre paises de média e baixa renda, a avaliar mortalidade intra-hospitalar e
readmissé&o hospitalar em 30 dias em PVHIV. E o primeiro, entre tais paises, a avaliar
estes desfechos, em PVHIV, exclusivamente num periodo em que ja haviam sido
ampliadas as indicagdes de TARV, com orientacdo de uso para todas as PVHIV. A
geracéo deste conhecimento é importante para se compreender o impacto, ao longo
do tempo, da evolucdo do cuidado desta populagcdo, € a importancia da alocacéo
apropriada de recursos em ferramentas de diagndstico, prevencdo e tratamento
precoce da infecgao por HIV.

Além disso, a triagem da amostra populacional foi realizada a partir do
diagnéstico da admissao e também por meio de notificagbes epidemiologicas, o que
tende a colaborar para a representacdo de um numero mais préximo da totalidade das
PVHIV submetidas a hospitalizagdo, no CHC-UFPR, no periodo de estudo. Ademais,
os individuos do sexo feminino que foram submetidos a hospitalizagdo por causas
relacionadas a gestacgao, parto e puerpério fisiologicos foram excluidos do trabalho, o
que contribui para a selecdo da amostra populacional exclusivamente enferma,
minimizando uma possivel subestimacdo dos desfechos analisados. Outro ponto
positivo do estudo é que, por ter sido realizado em um hospital geral, o trabalho pode

listar uma variedade maior de doencas que acometem PVHIV.

6 CONCLUSAO

Neste estudo observacional longitudinal de PVHIV adultas admitidas em um
hospital terciario do Sul do Brasil, verificou-se que a principal causa de admisséo
hospitalar foram as doencas relacionadas a HIV/AIDS e que ainda ha frequente
apresentacao tardia das PVHIV aos cuidados de saude. A mortalidade intra-hospitalar
encontrada foi de 17,1%, sendo maior que a média nacional, porém a taxa de
readmissdo hospitalar em 30 dias foi menor que a de estudos prévios, totalizando
11,4%. Hospitalizagc&o por causa relacionada a HIV/AIDS foi definida como fator de
risco para ambos os desfechos. ldade mais avangada e menor contagem de CD4
apresentaram associagdo com maior chance de mortalidade intra-hospitalar.

Os achados deste estudo reforcam a necessidade da ampliagéo de recursos
as ferramentas de prevencgao, diagndstico precoce, retencéo e tratamento de PVHIV

no Brasil para que haja redugéo de condi¢des relacionadas a HIV/AIDS e consequente
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minimizacdo de mortalidade e readmiss&o hospitalar nestes individuos. Ademais,
sugere-se que, ao se reduzir a quantidade de hospitalizagdes, o cuidado adequado
de PVHIV poderia também ter impacto econdmico em saude. Estudos futuros poderéo

explorar mais detalhadamente o impacto de tais interven¢gdes nesta populagéo.
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APENDICE 1

Definicao de termos utilizados no estudo:

Idade: idade em anos do individuo do estudo no momento da admissé&o
hospitalar.

Sexo: sexo do individuo do estudo.

Etilismo ativo: histérico de consumo de bebida alcodlica nos ultimos 12 meses
ou registro em prontuario de etilismo ativo — se mais de uma hospitalizacdo indice do
mesmo individuo, os dados avaliados da primeira hospitalizacdo indice foram
replicadas as demais hospitalizacées.

Tabagismo ativo: histérico de consumo de tabaco nos ultimos 12 meses ou
registro em prontuario de tabagismo ativo — se mais de uma hospitalizac&o indice do
mesmo individuo, os dados avaliados da primeira hospitalizacdo indice foram
replicadas as demais hospitalizacées.

Histérico de uso de drogas injetaveis: histdrico de uso, em qualquer momento
da vida, de drogas de uso injetavel — se mais de uma hospitaliza¢ao indice do mesmo
individuo, os dados avaliados da primeira hospitalizagdo indice foram replicadas as
demais hospitalizagdes.

Hepatite B: registro de hepatite B aguda, crénica ou oculta, sem registro de
soroconversio para anti-HBs, prévios ao periodo da hospitalizacdo avaliada ou no
periodo desta — se mais de uma hospitalizag&o indice do mesmo individuo, os dados
avaliados da primeira hospitalizacdo indice foram replicadas as demais
hospitalizagdes.

Hepatite C: registro de hepatite C, aguda ou cronica, sem registro de evolugéo
para resposta virologica sustentada, prévios ao periodo da hospitalizagéo avaliada ou
no periodo desta — se mais de uma hospitalizacdo indice do mesmo individuo, os
dados avaliados da primeira hospitalizacdo indice foram replicadas as demais
hospitalizagdes.

Cardiopatia: registro de presenca de doenga cardiaca no periodo da
hospitalizacdo avaliada, conforme dados de prontuario e/ou de exames
complementares — se mais de uma hospitalizacdo indice do mesmo individuo, os
dados avaliados da primeira hospitalizagdo indice foram replicadas as demais

hospitalizagdes.
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Pneumopatia: registro de presenca de doenca pulmonar no periodo da
hospitalizacdo avaliada, conforme dados de prontuario e/ou de exames
complementares — se mais de uma hospitalizacdo indice do mesmo individuo, os
dados avaliados da primeira hospitalizagdo indice foram replicadas as demais
hospitalizagdes.

Nefropatia: registro de presencga de doenca renal no periodo da hospitalizacéo
avaliada, conforme dados de prontuario e/ou de exames complementares — se mais
de uma hospitalizagdo indice do mesmo individuo, os dados avaliados da primeira
hospitalizacdo indice foram replicadas as demais hospitalizagdes.

Doenca neuropsiquiatrica: registro de presenca de doenga neuropsiquiatrica
no periodo da hospitalizac&o avaliada, conforme dados de prontuario e/ou de exames
complementares — se mais de uma hospitalizacdo indice do mesmo individuo, os
dados avaliados da primeira hospitalizacdo indice foram replicadas as demais
hospitalizagdes.

Doenga prévia relacionada a HIV/AIDS: registro em prontuario de doencga
relacionada a HIV/AIDS ocorrida previamente a hospitalizagéo avaliada — se mais de
uma hospitalizagdo indice do mesmo individuo, os dados avaliados da primeira
hospitalizacdo indice foram replicadas as demais hospitalizagdes.

Tempo de diagnédstico de HIV: tempo desde o primeiro registro resgatado da
presenca de infec¢do por HIV, coletado a partir de bancos de dados online (SISCEL,
SICLOM, SISGENO), prontuario, ficha de notificac&o epidemioldgica e/ou SINAN, até
a data de admissao hospitalar.

Diagnostico de HIV na hospitalizagcdo indice: definicdo do diagnédstico de
infeccdo por HIV durante hospitalizagdo indice, ndo havendo registro prévio deste
diagnédstico para o mesmo individuo.

Nadir de CD4: registro, em cél/mm?3, da mais baixa contagem de células CD4
do individuo até o periodo da hospitalizac&o avaliada ou durante o periodo desta.

Contagem de CD4: registro, em cél/mm?, da contagem de células CD4 mais
recente a hospitalizac&o avaliada ou durante o periodo desta.

CV detectavel: CV de HIV quantificada acima do limite de detecgéo do método
laboratorial, em registro mais recente a hospitalizac&o avaliada ou durante o periodo
desta.

CV: registro, em cédpias/ml, de CV de HIV mais recente a hospitalizagao

avaliada ou durante o periodo desta.
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Uso regular de TARV: registro de dispensagéo de TARV no SICLOM nos 30
dias anteriores a admiss&o hospitalar da hospitalizacdo avaliada ou dispensacéo
equivalente (p.e. dispensa de 60 comprimidos nos 60 dias anteriores).

Causa de hospitalizagéo — sindrome: classificagéo da causa da hospitalizagao
avaliada conforme grupos de sindromes previamente determinadas pelos autores:

” 13 ” 13

“sindrome neurolégica’, “sindrome respiratéria”, “sindrome gastrintestinal”, “sindrome

P
geniturinaria”, “doenca da pele, tecido subcutdaneo e mucosas”, “sindrome
consumptiva’, “sindrome hematologica”, “sindrome osteomuscular e do tecido
conjuntivo”, “doenca do olho e anexos”, “sindrome cardiovascular’, “sindrome
enddcrina” e “outros”.

Causas de hospitalizagéo — etiologia: classificagéo da causa da hospitalizacéo
avaliada conforme grupos de etiologias previamente determinados pelos autores,
relacionadas ou n&o a infec¢do por HIV/AIDS.

Doenga relacionada a HIV/AIDS: manifestac&o de imunodeficiéncia avangada
(estagio clinico 4 pela OMS e as definidoras de AIDS pelo CDC) ou moderada (estagio
clinico 3 pela OMS e sintomas atribuidos ao HIV ou indicativos de imunodeficiéncia
celular, mas nao definidores de AIDS), conforme pode-se observar abaixo:

e Manifestacbes de imunodeficiéncia avancada (doencgas definidoras de

AIDS):

e Sindrome consumptiva associada ao HIV (perda involuntaria de mais de
10% do peso habitual), associada a diarreia crénica (dois ou mais
episodios por dia com duragdo = 1 més) ou fadiga crénica e febre = 1
mes;

e Pneumonia por Pneumocystis jiroveci;

¢ Pneumonia bacteriana recorrente (dois ou mais episédios em um ano)

e Herpes simples com ulceras mucocutaneas (duragdo > 1 més) ou
visceral em qualquer localizacao;

e Candidiase esofagica ou de traqueia, bronquios ou pulmdes;

e TB pulmonar e extrapulmonar;

e Sarcoma de Kaposi;

e Doenca por CMV (retinite ou outros orgéos, exceto figado, bago ou

linfonodos);

e Neurotoxoplasmose;
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Encefalopatia pelo HIV;

Criptococose extrapulmonar;

Infeccao disseminada por micobactérias ndo M. tuberculosis;
Leucoencefalopatia multifocal progressiva (LEMP);

Criptosporidiose intestinal crénica (duragcéo > 1 més),

Isosporiase intestinal cronica (duragédo > 1 més);

Micoses disseminadas (histoplasmose, coccidiomicose);

Septicemia recorrente por Salmonella ndo thyphi;

Linfoma n&o Hodgkin de células B ou primario do sistema nervoso
central;

Carcinoma cervical invasivo;

Reativacéo de doenca de Chagas (meningoencefalite e/ou miocardite);
Leishmaniose atipica disseminada;

Nefropatia ou cardiomiopatia sintomatica associada ao HIV.

Manifestagcbes de imunodeficiéncia moderada:

Perda de peso inexplicada (> 10% do peso);

Diarreia cronica por mais de um més;

Febre persistente inexplicada por mais de um més (> 37,6°C,
intermitente ou constante);

Candidiase oral persistente;

Candidiase vulvovaginal persistente, frequente ou nao responsiva a
terapia;

Leucoplasia pilosa oral;

Infec¢bes bacterianas graves (por exemplo: pneumonia, empiema,
meningite, piomiosite, infecgcbes osteoarticulares, bacteremia, doenca
infl amatdria pélvica grave);

Estomatite, gengivite ou periodontite aguda necrosante;

Anemia inexplicada (< 8 g/dL), neutropenia (<c500 células/uL) e/ou
trombocitopenia cronica (<¢50.000 células/uL);

Angiomatose bacilar,

Displasia cervical (moderada ou grave)/carcinoma cervical in situ;
Herpes zoster (= 2 episddios ou = 2 dermatomos);

Listeriose;
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e Neuropatia periférica;
e Purpura trombocitopénica idiopatica (PTI).

Tempo de permanéncia hospitalar: subtracdo de data da alta menos data da
admiss&o hospitalar mais um dia.

Obito: ocorréncia de 6bito durante o periodo do estudo.

Obito até 30 dias apds admissdo hospitalar: ocorréncia de 6bito até 30 dias
apos a hospitalizagao.

Obito até 180 dias apds admiss&o hospitalar: ocorréncia de ébito até 180 dias
apos a hospitalizagao.

Mortalidade intra-hospitalar: taxa de obitos que ocorreram durante o periodo
de hospitalizacdo.

Causa do 6ébito: etiologia do o6bito, determinada a partir de registros de
prontuario e bases de dados com registros de informagdes de declaracbes de obito.

Causa do 6ébito relacionada a HIV/AIDS: causa do Obito incluida entre
manifestagcbes de imunodeficiéncia avangcada ou moderada pela infeccdo por
HIV/AIDS.

Hospitalizagao indice: primeira hospitalizac&o analisada no periodo do estudo
ou qualquer hospitalizagdo que tenha ocorrido apés 30 dias de alta hospitalar e dentro
do periodo do estudo em um mesmo individuo.

Readmiss&o hospitalar em 30 dias: ocorréncia de nova admissdo hospitalar
no periodo até 30 dias apds alta da hospitalizacdo indice em um mesmo individuo.
Quando ocorreram multiplas readmissdes hospitalares apds uma hospitalizagao
indice, todas com intervalos inferiores a 30 dias entre si, estas também foram
consideradas readmissdes hospitalares em 30 dias.

Readmiss&o hospitalar evitavel/ndo programada em até 30 dias: readmiss&o
hospitalar em até 30 dias apos alta da hospitalizac&o indice, em um mesmo individuo,
que tenha tido como causa da admissao hospitalar a mesma da hospitalizac&o indice.

Readmiss&o hospitalar ndo evitavel/programada em até 30 dias: readmiss&o
hospitalar em até 30 dias apos alta da hospitalizac&o indice, em um mesmo individuo,
que nao preencha o critério de readmissao hospitalar evitavel/ndo programada em até
30 dias.
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APENDICE 2

Artigo submetido ao periddico Tropical Medicine & International Health:

Thirty-day readmission rates in a cohort of people living with HIV in
Southern Brazil, 2015 to 2017

Short title: Thirty-day readmission rates in PLWH from Brazil

Authors: Bruno A Jardim, Tyane A P Jardim, Jodo C B Franca, Giovanni L
Breda, Giovana M Pavanelli, Alberto M Pavanelli, Sibele S Milano, Clea E L Ribeiro,

Sonia M Raboni
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APENDICE 3

Trabalho apresentado na forma de péster convencional no XX Congresso

Brasileiro de Infectologia:

INFECT=02017 &

12 a 15 / Setembro
XX Congresso Brasileiro de Infectologia i
— VlInfectoRioO —M8M

CERTIFICADO

Certificamos que o trabalho "HOSPITALIZACAO DE PACIENTES HIV-POSITIVO EM UM HOSPITAL TERCIARIO ENTRE
2013 E 2017: PREVALENCIA E PREDITORES DE MORTALIDADE", dos autores "BRUNO ARAUJO JARDIM; SONIA
MARA RABONI; JOAO CESAR BEENKKE FRANGA; GIOVANA MEMARI PAVANELLI; SIBELE SAUZEM MILANO; ANA
FLAVIA ANDRADE DE QUEIROZ; GABRIELLA UEHARO PEREIRA; NATHALIA DE SOUZA CRUZ; ALBERTO MEMARI
PAVANELLI; IGOR AGE KOS", foi apresentado na forma de POSTER CONVENCIONAL, durante o XX Congresso
Brasileiro de Infectologia (Infecto 2017).
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ANEXO — PARECERES CONSUBSTANCIADOS DO COMITE DE ETICA EM
PESQUISA EM SERES HUMANOS DO CHC-UFPR

&
UFPR - HOSPITAL DE
CLINICAS DA UNIVERSIDADE m“m
o FEDERAL DO PARANA -

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Perfil clinico-epidemiolégico e mortalidade dos pacientes HIV positivos internados no
HC/UFPR no periodo de trés anos

Pesquisador: Sonia Mara Raboni

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 61977516.8.0000.0096

Instituigao Proponente: Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 1.891.163

Apresentacgao do Projeto:

Trata-se de projeto envolvendo alunos de graduacéo de medicina e residente de infectologia . Analise
transversal, retrospectivo e observacional por meio de avaliagdo de prontuarios do perfil clinico-
epidemiolégico e mortalidade dos pacientes HIV positivos internados no HC/UFPR no periodo de trés anos

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo deste estudo é analisar o perfil clinico-epidemiol6gico dos pacientes HIV positivos que foram
internados no HC/UFPR no periodo de janeiro de 2013 a outubro de 2016 e a taxa de mortalidade em até
seis meses da alta hospitalar dentre eles, avaliando possiveis correlagdes entre diversas variaveis e a
mortalidade observada.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

A pesquisa traz riscos minimos aos pacientes, e estes, estao ligados sobretudo ao sigilo das informagoes
coletadas.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Pesquisa de grande valia para identificar fatores de risco para mortalidade de pacientes infectados pelo HIV.

Enderego: Rua Gal. Carneiro, 181

Bairro: Alto da Gloria CEP: 850.060-900
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone:  (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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UFPR - HOSPITAL DE
CLINICAS DA UNIVERSIDADE W““'
B bl FEDERAL DO PARANA -

Continuagéo do Parecer: 1.891.163

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Soicitam dispensa do termo de consentimento, por ser retrospectivo. Cartas adequadas

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Sem pendéncias

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do HC-UFPR, de acordo com as
atribuicdes definidas na Resolugdo CNS 466/2012 e na Norma Operacional No 001/2013 do CNS, manifesta
-se pela aprovagdo do projeto conforme proposto para inicio da Pesquisa. Solicitamos que sejam
apresentados a este CEP, relatérios semestrais sobre o andamento da pesquisa, bem como informacoes
relativas as modificagdes do protocolo, cancelamento, encerramento e destino dos conhecimentos obtidos.
Manter os documentos da pesquisa arquivado.

E dever do CEP acompanhar o desenvolvimento dos projetos, por meio de relatérios semestrais dos
pesquisadores e de outras estratégias de monitoramento, de acordo com o risco inerente a pesquisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacées Basicas|PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_P | 14/11/2016 Aceito
do Projeto ROJETO 823052.pdf 22:36:43
Projeto Detalhado / |projeto_de_pesquisa.pdf 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
Brochura 11:37:10 |Milano
Investigador
Outros qualificacao_dos_pesquisadores.pdf 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito

11:32:44 _[Milano
Declaracao de termo_de_responsabilidade_com_a_pes| 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
Pesquisadores quisa.pdf 11:25:35 | Milano
Declaracao de termo_de_confidencialidade.pdf 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
Pesquisadores 11:24:36 | Milano
Declaracao de termo_de_compromisso_para_inicio_da | 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
Pesquisadores pesquisa.pdf 11:23:56 | Milano
Declaragao de termo_compromisso_para_utilizacao_da| 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
Pesquisadores dos de arquivos.pdf 11:23:26 | Milano
Declaracao de declaracao_uso_especifico_dados_colet| 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
Pesquisadores ados.pdf 11:22:19 _ [Milano
Declaracao de declaracao_de_tornar_publicos_os_re 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
Enderego: Rua Gal. Carneiro, 181
Bairro: Alto da Gléria CEP: 80.060-900
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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~UFPR - HOSPITAL DE
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Continuagéo do Parecer: 1.891.163

Pesquisadores sultados.pdf 11:20:42 |Milano Aceito

Declaragéo de declaracao_de_compromisso_pesquisadl 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito

Pesquisadores ores.pdf 11:20:16 __[Milano

Qutros concordancia_do_servico.pdf 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
11:19:51 | Milano

Declaragao de carta_de_encaminhamento_do_pesquis | 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito

Pesquisadores ador_ao_cep.pdf 11:17:27 | Milano

Orgamento despesas_e_financiamento.pdf 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
11:10:03 | Milano

TCLE / Termos de | dispensa_termo_consentimento.pdf 14/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito

Assentimento / 10:58:58 |Milano

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto folha_de_rosto.pdf 13/11/2016 |Sibele Sauzem Aceito
23:53:59 | Milano

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Nao

CURITIBA, 15 de Janeiro de 2017

Assinado por:
maria cristina sartor
(Coordenador)

Enderego: Rua Gal. Carneiro, 181

Bairro: Alto da Gléria

UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041

CEP: 80.060-900

E-mail: cep@hc.ufpr.br
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UFPR - HOSPITAL DE
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MR FEDERAL DO PARANA -

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Perfil clinico-epidemiolégico e mortalidade dos pacientes HIV positivos internados no
HC/UFPR no periodo de trés anos

Pesquisador: Sonia Mara Raboni

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 61977516.8.0000.0096

Instituicdo Proponente: Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DA NOTIFICAGAO

Tipo de Notificagdo: Outros

Detalhe: Envio de Relatério de Evolugdo de Pesquisa

Justificativa: Dados os seis meses da aprovagdo da pesquisa pelo CEP, envio o relatério parcial.
Data do Envio: 18/10/2017

Situacdo da Notificagdo: Parecer Consubstanciado Emitido

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.367.726

Apresentagdo da Notificacao:

Relatério parcial da pesquisa, 6 meses da aprovagao do projeto
Objetivo da Notificacéo:

Relatério parcial para demonstrar o andamento da pesquisa
Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

sem intercorréncias

Comentarios e Consideragdes sobre a Notificagao:

Esta em fase de coleta de dados. ja incluiram de 600 pacientes - 500, ja foram excluidos 100. o prazo para
coleta de dados & dezembro de 2017

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatdria:
Sem intercorréncias

Enderego: Rua Gal. Carneiro, 181

Bairro: Alto da Gléria CEP: 80.060-900
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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UFPR - HOSPITAL DE

Plataoformoa

CLINICAS DA UNIVERSIDADE %o,.

FEDERAL DO PARANA -

CEP/HC/UFPR

Continuagéo do Parecer: 2.367.726

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacodes:
Sem pendéncias

Consideragées Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do HC-UFPR, de acordo com as
atribuicdes definidas na Resolugdo CNS 466/2012 e na Norma Operacional N° 001/2013 do CNS, manifesta
-se pela aprovacado da Notificagdo. Solicitamos que sejam apresentados a este CEP relatérios semestrais
sobre o andamento da pesquisa, bem como informacgdes relativas as modificagdes do protocolo,
cancelamento, encerramento e destino dos conhecimentos obtidos. Manter os documentos da pesquisa

arquivados.

E dever do CEP acompanhar o desenvolvimento dos projetos, por meio de relatérios semestrais dos

pesquisadores e de outras estratégias de monitoramento, de acordo com o risco inerente a pesquisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagado

Outros Relatorio_de_Evolucao_de Pesquisa.pd| 18/10/2017 |Sibele Sauzem Postado
f 22:40:33 | Milano

Qutros termo_de_responsabilidade_com_a_pes| 18/10/2017 |Sibele Sauzem Postado
quisa.pdf 22:40:52 | Milano

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdao da CONEP:
Nao

CURITIBA, 06 de Novembro de 2017

Assinado por:
maria cristina sartor

(Coordenador)
Enderego: Rua Gal. Carneiro, 181
Bairro: Alto da Gléria CEP: 80.060-900
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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UEPR - HOSPITAL DE
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Perfil clinico-epidemiolégico e mortalidade dos pacientes HIV positivos internados no
HC/UFPR no periodo de trés anos

Pesquisador: Sonia Mara Raboni

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 61977516.8.0000.0096

Instituicdo Proponente: Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DA NOTIFICAGAO

Tipo de Notificagdo: Envio de Relatorio Parcial

Detalhe:

Justificativa: Envio em anexo o relatério parcial dado que ja se passaram seis meses desde o
Data do Envio: 06/08/2018

Situacdo da Notificacdao: Parecer Consubstanciado Emitido
DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.836.822

Apresentacdo da Notificagao:

Notificagdo do andamento da pesquisa

Objetivo da Notificagao:

Demonstrar como esta o cronograma atualizado da pesquisa
Inclusdo de novos pesquisadores

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Sem intercorréncias

Comentarios e Consideragdes sobre a Notificagao:
Pesquisa iniciada em 01/10/2017
casos selecionados até agora :900 com 800 incluidos e 100 excluidos

Incluidos os pesquisadores: Pesquisadores incluidos: Sonia Mara Raboni, Bruno Jardim, Sibele

Enderego: Rua Gal. Carneiro, 181

Bairro: Alto da Gléria CEP: 80.060-900
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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Sauzem Milano, Giovana Memari Pavanelli, Alberto Memari Pavanelli e Igor Age Kos

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatdria:

Nao se aplica

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Sem pendéncias

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do HC-UFPR, de acordo com as
atribuicdes definidas na Resolugdo CNS 466/2012 e na Norma Operacional N° 001/2013 do CNS, manifesta
-se pela aprovacao da Notificagdo. Solicitamos que sejam apresentados a este CEP relatérios semestrais
sobre o andamento da pesquisa, bem como informagdes relativas as modificagdes do protocolo,
cancelamento, encerramento e destino dos conhecimentos obtidos. Manter os documentos da pesquisa
arquivados.

E dever do CEP acompanhar o desenvolvimento dos projetos, por meio de relatérios semestrais dos
pesquisadores e de outras estratégias de monitoramento, de acordo com o risco inerente & pesquisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Envio de Relatério |Relatorio_de Evolucao_de Pesquisa.pd| 06/08/2018 |Sibele Sauzem Postado
Parcial f 21:31:55 | Milano

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:
Néo

CURITIBA, 22 de Agosto de 2018

Assinado por:
maria cristina sartor

(Coordenador)
Enderego: Rua Gal. Carneiro, 181
Bairro: Alto da Gléria CEP: 80.060-900
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone:  (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Perfil clinico-epidemiologico e mortalidade dos pacientes HIV positivos internados no
HC/UFPR no periodo de trés anos

Pesquisador: Sonia Mara Raboni

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 61977516.8.0000.0096

Instituigao Proponente: Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DA NOTIFICAGAO

Tipo de Notificagdo: Outros

Detalhe: Continuidade de inclusao de participantes

Justificativa: Solcitacao de continuidade de inclusao de participantes. Nao houve alteracao no
Data do Envio: 25/09/2020

Situacdo da Notificacdao: Parecer Consubstanciado Emitido

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 4.369.895

Apresentagdo da Notificagdo:

A presente notificacdo é para solicitar o aumento do numero de inclusdes
Objetivo da Notificagdo:

Solicitar o aumento de participantes

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Os riscos e beneficios estdo adequados e n&o foram modificados

Comentarios e Consideragées sobre a Notificagao:

Na qualidade de Investigador Principal do estudo, encaminho esta notificagdo para solicitar concordancia
deste Comité para dar continuidade a inclusdo de Participantes na presente pesquisa. Informo que a
avaliagéo clinica-epidemiologica e a mortalidade sdo impactados pelos protocolos assistenciais da linha de
cuidados das pessoas vivendo como o HIV (PVHIV). Desde o

Endere¢o: Rua Gal. Carneiro, 181

Bairro: Alto da Gléria CEP: 80.060-900
UF: PR Municipio: CURITIBA
Telefone: (41)3360-1041 Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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CEPHC/UFPR

Continuagao do Parecer: 4.369.895

ano de 2013 houveram diversas mudancas nestes protocolos, como a introdugdo de novos esquemas
terapéuticos, novas classes e tipos de antirretrovirais, ampliacdo da testagem e,

consequentemente, e com diagnéstico mais precoce e, mais recentemente, houve a

recomendacao de tratamento universal das PVHIV, independente da fase clinica da

doenca. Desta forma, as analises propostas no estudo devem contemplar estes periodos

de intervencdes distintas para que melhor discussao dos achados. Informo que ndo havera

nenhuma alteragdo no desenho do estudo, metodologia e variaveis analisadas

Consideragoes sobre os Termos de apresentacgao obrigatoria:
Os termos estdo adequados

Recomendagoes:

Nao ha

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequacgées:
Sem pendencias

Consideracgoes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do HC-UFPR, de acordo com as
atribuicdes definidas na Resolugdo CNS 466/2012 e na Norma Operacional N° 001/2013 do CNS, manifesta
-se pela aprovacado da Notificagdo. Solicitamos que sejam apresentados a este CEP relatérios semestrais
sobre o andamento da pesquisa, bem como informagdes relativas as modificagdes do protocolo,
cancelamento, encerramento e destino dos conhecimentos obtidos. Manter os documentos da pesquisa
arquivados.

E dever do CEP acompanhar o desenvolvimento dos projetos, por meio de relatérios semestrais dos
pesquisadores e de outras estratégias de monitoramento, de acordo com o risco inerente a pesquisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Outros CEP_Notificacao003__continuidade_incl| 25/09/2020 |Sonia Mara Raboni | Postado
usao_HIV_25set20.pdf 15:41:07
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TFPR

Continuagéo do Parecer: 4.369.895

Situagao
Aprovado

do Parecer:

HOSPITAL DE CLINICAS DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO °
PARANA - HCUFPR

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

Endereco:

CURITIBA, 29 de Outubro de 2020

QG

Rua Gal. Carneiro, 181

Bairro: Alto da Gléria
Municipio: CURITIBA

UF: PR
Telefone:

(41)3360-1041

Assinado por:
maria cristina sartor
(Coordenador(a))

CEP: 80.060-900

Fax: (41)3360-1041 E-mail: cep@hc.ufpr.br
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