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RESUMO

INTRODUGCAO: Apesar da politica de acesso universal a antirretrovirais no Brasil
ter sido institucionalizada desde 1996, cerca de 12 mil pessoas ainda morrem por
causas relacionadas a aids todos os anos no pais. O objetivo desse estudo foi o
de descrever a situagcdo quanto ao uso de terapia antirretroviral de pessoas
vivendo com HIV/Aids que foram a obito por aids de 2009 a 2013.
METODOLOGIA: Foi realizado um estudo transversal de base populacional para
estabelecer a distribuicdo das pessoas que morreram por aids de 2009 a 2013 no
Brasil de acordo com o uso de terapia antirretroviral. Os dados foram obtidos a
partir do relacionamento dos bancos de dados do Sistema de Informacédo de
Mortalidade (SIM) e Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM).
Tendéncias foram analisadas utilizando método de analise de regresséo linear.
RESULTADOS: Um total de 65.425 6bitos por aids foram registrados no Brasil
entre 2009 e 2013, sendo que 65,7% (40.337) foram do sexo masculino. A
mediana de idade do obito foi de 41 anos de idade (intervalo interquartil: 33-49) e
65,7% (40.337) dos 6bitos ocorreram em homens; 47,2% (29.004) das pessoas
que foram a o6bito no periodo de estudo n&o chegaram a iniciar tratamento, 7,0%
(4.274) interromperam tratamento, 15,9% (9.775) estavam em tratamento por seis
meses ou menos e 29,9% (18.372) estavam em tratamento por mais de seis
meses. Apenas 1,3% (813) das pessoas estavam em terceira linha de tratamento
no momento do dbito. CONCLUSOES: Quase a totalidade das mortes de aids no
pais sdo de pessoas que nao se beneficiam, de fato, da terapia antirretroviral.
Além do acesso universal a antirretrovirais, ja instituido no Brasil ha muitos anos,
estratégias robustas voltadas a redugdo das lacunas no cuidado continuo as
pessoas que vivem com HIV sdo fundamentais para uma efetiva reducdo da

mortalidade por aids no pais.

PALAVRAS-CHAVE: 1. AIDS. 2. HIV. 3. Mortalidade. 4. Terapia antirretroviral
de alta atividade.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Despite the introduction of universal access to antiretroviral
therapy (ART) in Brazil 20 years ago, around 12,000 people still die of AIDS-
related causes every year. The aim of this study was to describe antiretroviral
treatment of people living with HIV (PLHIV) who died of AIDS-related causes
between 2009 and 2013. METHODS: We conducted a cross-sectional, population-
based study to establish the distribution of AIDS-related deaths among PLHIV
between 2009 and 2013 in Brazil according to antiretroviral therapy status. Data
were generated from a linkage process between Mortality Information System
(SIM) and National ART dispensing database (SICLOM). Trends were modeled
using linear regression analysis. RESULTS: A total of 61,425 AlIDS-related deaths
were registered in Brazil between 2009 and 2013. Median age at death was 41
years (IQR: 33-49) and 65.7% (40,337) of deaths were among men; 47.2%
(29,004) of PLHIV who died during the study period never started treatment, 7.0%
(4,274) had discontinued treatment, 15.9% (9,775) were on ART for six months or
less and 29.9% (18,372) were on ART for more than six months. Only 1.3% of the
PLHIV were on third-line ARV regimens at the time of death. CONCLUSIONS:
Almost all of those who died of AlDS-related causes in Brazil did not get the full
benefit of antiretroviral therapy. Even in a context of universal access to
antiretroviral treatment for many years, robust health policies targeting gaps in HIV
continuum of care are crucial to further reduce the impact of AIDS-related mortality

in Brazil.

KEY WORDS: 1. AIDS. 2. HIV. 3. Mortality. 4. Highly Active Antiretroviral Therapy
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1. INTRODUGCAO

1.1 Virus da Imunodeficiéncia Adquirida (HIV)

O HIV é um retrovirus com genoma RNA, da Familia Retroviridae (1) e
subfamilia dos lentivirus (2, 3). Os dois tipos principais sdo HIV-1, que foi
inicialmente identificado com causador da aids (4), e o HIV-2 (5, 6). Apos a
entrada na célula-alvo do hospedeiro, o genoma de RNA viral é convertido em
DNA através da agao da enzima transcriptase reversa, a qual € codificada pelo
préprio virus (1). O DNA viral é entdo integrado ao DNA do hospedeiro por uma
integrase também produzida pelo virus (7). Apos a integracdo, o virus pode
permanecer em estado latente, em que nao ha replicagao viral ou, ao contrario,

dar seguimento ao seu ciclo replicativo (8, 9).

1.2 Fases da infec¢ao pelo HIV

Apoés a entrada do virus HIV no organismo, ele alcanga os 6rgéos linféides,
onde infecta sobretudo linfécitos T-CD4 (10). Apdés um periodo de poucas
semanas, uma grande quantidade de virus alcanga a corrente sanguinea (11).
Essa fase é denominada de infeccdo primaria, e pode se caracterizar pelo
aparecimento de febre, linfadenopatia, ulceracbes mucocutaneas envolvendo
mucosa oral, es6fago e genitalia, hiporexia, adinamia, cefaléia, perda de peso,
dentre outros (12, 13). O pico de viremia leva a uma reducgédo transitoria dos
linfécitos T-CD4 (14). Contudo, em algumas situagdes, essa queda pode ser
significativa, gerando um estado de imunossupressdo, de modo que

manifestagbes de infec¢cdes oportunistas podem ocorrer (14, 15). Em muitos
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casos, entretanto, a fase de infeccdo aguda € completamente desprovida de
sintomas. Nesta fase da infec¢do, ha significativa ativagdo do sistema imune,
conhecida como fenémeno da soroconversdo (11), que é responsavel pela

manutengao da viremia em niveis baixos (16).

Ainda que haja queda da viremia apos a fase de infeccdo aguda, o virus HIV
nao € eliminado do organismo e a infecgdo persiste (17). Entra-se na fase de
infeccdo crbnica, que geralmente é assintomatica (12). Nesta fase da infeccéo,
ocorrem dois processos em paralelo: o virus continua se replicando, promovendo
lise de linfécitos e, como resposta a esta lise e ao proprio HIV, ha uma ativacao
persistente do sistema imune, que ndo chega a constituir, entretanto, uma

resposta efetiva (17).

Menos de 10% das pessoas que vivem com HIV sdao denominados
“progressores lentos” e mantém indefinidamente niveis baixos de viremia e alta
contagem de linfécitos T-CD4, sem nenhuma intervengao (18-20). Contudo, a
maioria dos pacientes evolui para um quadro progressivo de aumento de viremia e
comprometimento imunoldgico (20, 21). Estima-se que cerca de 75% das pessoas
que vivem com HIV irdo desenvolver aids em 10 anos (21, 22). Nesta fase,
notadamente quando a contagem de linfocitos T-CD4 chega a menos de 200
células/mm® (11, 15), patdgenos presentes no organismo, que em geral ndo
chegam a estabelecer uma infecgdo quando o sistema imune esta integro, passam
a se reproduzir e gerar as chamadas infec¢gdes oportunistas (23-26). Como
exemplos de infecgbes oportunistas, temos a pneumocistose, candidiase,

criptococose, micobacterioses (como a tuberculose), salmonelose, toxoplasmose,
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criptosporidiose, citomegalovirose, leucoencefalopatia multifocal progressiva,
dentre outras (23, 25-28). O acometimento do sistema imunolégico também
ocasiona a ocorréncia de neoplasias, como Sarcoma de Kaposi (24-28) e linfomas
(29). A presenca de infecgbes oportunistas em pacientes com aids € responsavel

por uma alta letalidade nessa fase avangada da infec¢ao pelo HIV (27, 30).

1.3 Terapia antirretroviral

Em 1987, um importante passo foi dado em dire¢cdo ao manejo da infecgéo
pelo HIV e redu¢cdo da mortalidade por aids no mundo. Foi aprovado, pelo Food
and Drug Administration (FDA), o primeiro medicamento para o tratamento da
infeccdo pelo HIV: a zidovudina (AZT), da classe dos inibidores da transcriptase
reversa analogos de nucleosideo (ITRN) (31-33). Os resultados do primeiro ensaio
clinico randomizado envolvendo a zidovudina no manejo de pacientes com aids
demonstrou que, entre aqueles que utilizaram a droga estudada, houve aumento
na contagem de células T-CD4, menor frequéncia de infecgbes oportunistas e

reducéo da mortalidade (32).

Desde entdo varios medicamentos antirretrovirais foram desenvolvidos. Até
a presente data, o FDA ja registrou mais de 30 medicamentos antirretrovirais
(monodrogas ou apresentagdes coformuladas), de diferentes classes, quais
sejam: inibidores da transcriptase reversa analogos de nucleosideos (ITRN),
inibidores da transcriptase reversa ndo analogos de nucleosideos (ITRNN),
inibidores de protease (IP), inibidores da integrase, inibidores de fus&o e inibidores

do receptor CCRS (31).
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Logo no inicio do desenvolvimento da terapia antirretroviral (TARV), apesar
dos bons resultados dos estudos iniciais com a zidovudina, observou-se que seu
uso isolado apresentava efeito limitado ao longo do tempo (34), em parte por
conta da selecdo de cepas virais resistentes (35, 36). Dessa maneira, a
associagao de dois antirretrovirais (terapia dupla) passou a ser estudada e, de
fato, mostrou-se mais eficaz que a monoterapia (37, 38). Posteriormente, estudos
utilizando terapia tripla demonstraram maior eficacia que a da terapia dupla (39-
41). Esse foi o inicio da era HAART (Highly Active Antirretroviral Therapy —
Terapia Antirretroviral de Alta Poténcia, em portugués), em que o uso de pelo
menos trés antirretrovirais no manejo da infec¢ao pelo HIV passou a ser padrao, o
qual é seguido mundialmente até hoje.

De fato, o uso da terapia tripla de alta poténcia foi seguido por um
significativo impacto na mortalidade por aids (42, 43). Contudo, com o amplo uso
dos agentes antirretrovirais, um novo fendbmeno passou a ser cada vez mais
observado: a emergéncia de cepas virais com mutagdes de resisténcia (44). Isso
ocorre porque o HIV possui alta capacidade replicativa, de maneira que o
aparecimento ocasional de mutagdes é frequente (45-47). Consequentemente, as
cepas que apresentam mutacdes especificas que conferem resisténcia aos
antirretrovirais a que estdo sendo expostas conseguem proliferar e voltam a
provocar um aumento da carga viral. Este fendmeno € denominado falha
virolégica, e sua pronta identificagdo, bem como a modificacdo do esquema
antirretroviral, € fundamental para que volte a se obter um efetivo controle
virologico (44, 48). Ainda que a terapia tripla, contendo antirretrovirais que

possuem distintos mecanismos de agao, seja significativamente mais efetiva em

17



reduzir a emergéncia de cepas mutantes do que a monoterapia e a terapia dupla
(49, 50), o uso da terapia tripla a longo prazo pode levar a emergéncia de cepas
multirresistentes (51), de modo que a terapia antirretroviral ndo consiga promover
um controle virolégico efetivo. Nesse cenario, a infecgdo pelo HIV volta a evoluir,
levando ao quadro de aids, com desenvolvimento de infecgdes oportunistas e

morte.

1.4 Mortalidade por aids no mundo

Cerca de 39 milhdes de pessoas morreram em decorréncia da infecgéo
pelo HIV nos ultimos 30 anos no mundo (52). A taxa global de mortalidade por aids
cresceu 258% de 1990 a 2010, enquanto a taxa de mortalidade por todas as
causas decresceu 22% no mesmo periodo (31). Em 2014, 1,2 milhdes de pessoas
morreram de causas relacionadas a infeccdo pelo HIV, o que representou uma
queda de 42% em relagdo a 2004 (53). A terapia antirretroviral de alta poténcia é
um dos principais fatores associados a este declinio (39, 54-57). Estima-se que a
terapia antirretroviral tenha evitado mundialmente cerca de 7,8 milhdes de mortes

desde o ano 2000 (53).

Contudo, a aids ainda € uma das principais causas de mortalidade no
mundo (58), apesar de se concentrar em alguns paises. Em 2013, oito paises —
Nigéria, Africa do Sul, india, Mogambique, Tanzania, Zimbabue, Uganda e Quénia
— foram responsaveis por 58% de obitos relacionados a aids. No mesmo ano, os
30 paises com maior quantidade de &bitos por aids, dentre os quais o Brasil esta

incluido, concentraram 87% dos 6bitos (59).
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1.5 Mortalidade por aids no Brasil

Uma analise nacional das taxas de mortalidade por aids no Brasil, de 1982
a 2002, realizada por Reis e colaboradores (2007) identificou trés fases distintas.
A primeira fase, entre 1982 e 1995, de crescimento acelerado, a segunda fase,
entre 1996 e 1999, caracterizada claramente por uma importante redugcdo das
taxas; e finalmente, a terceira fase, de 2000 a 2002, em que as taxas de

mortalidade permaneceram relativamente estaveis (figura 1) (60).

Figura 1 - Taxa de mortalidade padronizada por aids segundo

macrorregides. Brasil, 1982 a 2002.

25

Por 100.000 habitantes

----- Norte —&— Sudeste —e— (entro-Oeste
—&— Nordeste —O0— Sul m— Brasil

Fonte: Reis et al. 2007

O Boletim Epidemiolégico publicado em 2014 pelo Ministério da Saude
apontou que desde o inicio da epidemia (1980) até dezembro de 2013 foram
registrados 278.306 de oObitos por aids no Brasil. Além disso, foi identificada uma

queda no coeficiente de mortalidade padronizado, nos ultimos dez anos, passando
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de 6,1 6bitos por 100 mil habitantes em 2004 para 5,7 em 2013. Apesar de tal
reducdo, observa-se pouco mais de 11 mil ébitos por aids de 2002 a 2008 e, a

partir deste ano, aproximadamente 12 mil até 2013 (61).

Para melhor compreensao acerca do importante impacto na mortalidade
por aids no pais, sobretudo na segunda metade da década de 90, é importante
considerar a estruturagcdo de uma forte resposta nacional ocorrida desde o inicio
da epidemia de aids no Brasil, assim como a politica de acesso universal aos

antirretrovirais.

1.6 Resposta brasileira a epidemia de aids

No Brasil, o primeiro caso de aids ocorreu em Sao Paulo, em 1980, tendo
sido classificado em 1982. Em 1984 foi estruturado o primeiro programa de
controle de aids no pais, da Secretaria Estadual de Saude do Estado de Sao
Paulo. Em 1991, o AZT passa a ser distribuido pelo governo federal e, em 1996,
foi criado pelo Ministério da Saude o Programa Nacional de Controle da AIDS.
Desde sua origem, a resposta brasileira a epidemia de aids se caracterizou por
uma conjuncéo de alguns fatores primordiais: uma consistente politica de estado
comprometida em controlar a epidemia; um importante envolvimento de varios
setores, como sociedade civil, academia, organismos internacionais, etc, em um
contexto de construgdo do Sistema Unico de Satde (SUS), um sistema de saude
universalista previsto na nova Constituicdo de 1988 (62).

Investindo em estratégias inovadoras, a resposta brasileira a epidemia de
aids ja era reconhecida mundialmente nos anos 2000. Uma dessas estratégias foi

0 acesso universal a antirretrovirais no SUS, garantida por lei em 1996 (63),
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medida que foi inicialmente duramente criticada pela comunidade internacional.
Apesar disso, o governo brasileiro resistiu as pressdes, sendo o primeiro pais em
desenvolvimento a adotar uma politica de acesso universal a antirretrovirais (62).

Como resultado da politica de acesso universal, observou-se uma
importante queda na mortalidade por aids no pais. A média de sobrevida de
pessoas com aids no Brasil de 1982 a 1989 era de 5,1 meses (64). Em 1996,
atingiu 58 meses, sendo o uso de terapia antirretroviral a principal causa deste
expressivo aumento (65). Nesse periodo, foi observada uma queda na taxa de
infecgdes oportunistas na ordem de 60% a 80%. No estado de Sao Paulo, de 1999
a 2004, foi observada uma queda de 70% nos casos de tuberculose (62).
Recentemente, estudo de modelagem matematica estimou que o acesso universal
a antirretrovirais no Brasil tenha salvado 9,2 milhdes de anos de vida entre 1997 e
2013 (66). Em 2013, o Brasil foi responsavel por menos de 1% das mortes por
aids no mundo (59).

Ainda assim, parece contraditério que milhares de pessoas morram com
aids no Brasil todos os anos, independentemente do amplo e irrestrito acesso a
antirretrovirais pelo sistema publico de saude a todos aqueles que necessitam. Ha
hipéteses de que tais mortes possam ser em sua maioria de pacientes que
possuam virus multirresistentes a terapia antirretroviral ou, por outro lado, se
devam a pessoas que tenham sido diagnosticadas ou que tenham iniciado
tratamento muito tardiamente, em situacdo de imunossupressdo avancada, de
modo que a morte por aids ndo pdde ser evitada. Nenhum estudo de base

populacional foi feito para responder a elucidar esta questéo.
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2. OBJETIVO

O objetivo desse estudo foi o de descrever a situacdo das pessoas que
foram a obito por aids no Brasil, de 2009 a 2013, no que se refere ao uso de
terapia antirretroviral, no sentido de contribuir para um melhor entendimento sobre
a persisténcia de um numero expressivo de mortes relacionadas a aids nos
ultimos anos (61), mesmo no contexto de implementacdo de uma politica de

acesso universal a tratamento que foi instituida ha quase 20 anos (63).
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3. METODOLOGIA

3.1 Delineamento do estudo

Foi realizado um estudo transversal de base populacional. Foram
selecionadas todas as pessoas vivendo com HIV/aids (PVHA) que foram a obito
por aids entre 2009 e 2013, a partir de dados secundarios do Sistema de
Informacao de Mortalidade — SIM, que se constitui no sistema oficial de registro de
mortalidade do pais (67). A definicdo de ébitos relacionados a aids a partir do SIM
€ feita pelo Ministério da Saude de acordo com o preconizado pela Classificagcao

Internacional de Doengas (CID-10) (68).

Para a analise do perfil dos individuos selecionados quanto ao uso de
terapia antirretroviral, foi utilizado o Sistema de Controle Logistico de
Medicamentos (SICLOM), base nacional de dados de pacientes em terapia

antirretroviral (69).

Com o objetivo de reduzir as duplicidades que pudessem ocorrer no
processo de registro do mesmo individuo em diferentes sistemas de informacéo,
foi aplicado um procedimento probabilistico de retirada de duplicidades usando o
software RecLink3 (70). O método de pareamento dos registros, com confianga de
95%, foi realizado a partir dos seguintes campos chave: nome do paciente, nome

da mae e data de nascimento (71).

3.2 Analise dos dados
A partir do banco relacionado, foi realizado um estudo descritivo, com

apresentacao das frequéncias das caracteristicas dos individuos relativas as
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seguintes varaveis: sexo, idade, uso de esquema antirretroviral, tempo de
tratamento, interrupgcdo de tratamento e tipo de esquema em uso (primeira,

segunda ou terceira linha de tratamento) no momento do ébito.

As definigbes das linhas de tratamento utilizadas neste estudo foram
aquelas preconizadas no documento “Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
para Manejo da Infeccédo pelo HIV em Adultos”, do Ministério da Saude (72). De
acordo com o referido documento, primeira linha de tratamento se constitui em
terapia tripla a partir da associacdo de dois ITRN com um ITRNN. A segunda
linha, pela associagdo de dois ITRN com um IP. A terceira linha se caracteriza
pelo uso de antirretrovirais de resgate, que sdo os enumerados a seguir:
darunavir, tipranavir, raltegravir, maraviroque, etravirina ou enfuvirtida. O conceito
de interrupcao de tratamento foi definido para casos em que ndo houve dispensa

de antirretrovirais nos seis meses anteriores a data do 6bito.

Os dados foram analisados por meio do programa R (versao 3.2.0) e SPSS
(versao 18). Foram analisadas diferengas nas proporgdes. Os valores de p foram
bilaterais, com nivel de significancia de 95%. Foi utilizado o método de analise de
regressao linear para verificar se as variagdes encontradas nos anos de estudo

foram estatisticamente significativas.

3.3 Aspectos Eticos
Este estudo foi realizado com autorizagdo do Departamento de DST, Aids e
Hepatites Virais do Ministério da Saude para uso das bases de dados. A proposta

foi submetida ao Comité de Etica do Centro de Ciéncias da Salude da
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Universidade Federal do Espirito Santo, conforme preconiza a resolugao n°466/12
do Conselho Nacional de Saude, e aprovada de acordo com parecer n°: 1242566
(Anexo 3). A privacidade e confidencialidade foram asseguradas em todas as
fases do projeto por meio do uso de cddigo unico para identificagdo das PVHA.
Dessa maneira, os bancos de dados foram analisados sem a identificacdo dos

sujeitos.
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4. RESULTADOS

Um total de 61.425 o6bitos por aids foram registrados no Brasil entre 1° de

janeiro de 2009 e 31 de dezembro de 2013. Destes, 40.337 (65,7%) foram de

homens e 21.083 (34,3%) de mulheres, como pode ser observado na Tabela 1. A

mediana de idade foi de 41 anos (intervalo interquartil: 33-49).

Tabela 1 - Distribuicdo de &bitos por aids, de acordo com sexo e idade. Brasil,

2009 a 2013.

Total

Variaveis p-valor*

n° %
Total 61.425 100,0
Sexo
Masculino 40.337 65,7
Feminino 21.083 34,3 <0,001
Nao informado 5 0,0
Idade (em anos)
<15 599 1,0
15-24 2.804 4.6
25-39 24.407 39,7

<0,001

40 - 59 28.863 47,0
> 60 4.590 7,5
Nao informado 162 0,3

*utilizado Teste Qui-quadrado
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4.1 Situacao em relagao a terapia antirretroviral

No periodo de estudo, 29.004 (47,2%) dos individuos que foram a obito
nunca fizeram uso de terapia antirretroviral, 28.147 (45,8%) estava em TARV
quando da ocorréncia do 6bito e 4.274 (7,0%) interrompeu tratamento antes do
Obito. Apenas variagdes discretas foram observadas em cada uma das categorias
ao longo do periodo de estudo, exceto por uma diminuicdo na proporgao de
pacientes que nunca iniciaram tratamento (52,1% em 2009 para 44,9% em 2013,

p=0,052). (Tabela 2)

Tabela 2 - Distribuigdo de obitos por aids de acordo com categorias de tratamento.

Brasil, 2009 a 2013.

Situacado em relagao
a tratamento no 2009 2010 2011 2012 2013 Total
momento do 6bito

Em tratamento 5.103 5.551 5.733 5.785 5.975 28.147
41,7% 45,4% 46,9% 47,3% 47,8% 45,8%

Tratamento 754 795 835 976 914 4.274

interrompido 6,2% 6,5% 6,8% 8,0% 7,3% 7,0%
Nunca iniciou 6.372 5.887 5.661 5.474 5.610 29.004
tratamento 52,1% 48,1% 46,3% 44,7% 44,9% 47,2%
Total 12.229 12.233 12.229 12.235 12.499 61.425

100% 100% 100% 100% 100% 100%

4.2 Tempo de tratamento

Dentre as PVHA que estavam em tratamento no momento do 6bito, 17.859
(63,4%) estavam em tratamento ha trés anos ou menos, 9.775 (34,7%) iniciaram

TARV seis meses ou menos antes da data do obito, 1.858 (6,6%) de sete a doze
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meses, 6.226 (22,1%) entre treze e trinta e seis meses e 10.288 (36,6%) estavam

ha mais de trés anos em terapia antirretroviral.

Foi observado um aumento na proporcdo de PVHA que estavam ha mais
de trés anos em TARV no periodo estudado, de 21,4% (1.092) em 2009 para
47,8% (2.885) em 2013 (p<0,001). Por outro lado, notou-se uma diminui¢do na
proporcao de PVHA que iniciaram tratamento seis meses ou menos antes da data
do obito durante o periodo estudado, de 40,0% (2.042) em 2009 a 32,7% (1.951)
em 2013, que nao foi estatisticamente significativa (p=0,22). Pequenas variagdes
foram observadas nos outros estratos analisados, sem significancia estatistica.

(Tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicdo de 6Obitos por aids de acordo com o tempo entre inicio da

TARV e o 6bito. Brasil, 2009 a 2013.

Tempo entre inicio de
TARV e data do 6bito 2009 2010 2011 2012 2013 Total
(em meses)
<=6 2042 1944 1941 1897 1951 9775
40,0% 35,0% 33,9% 32,8% 32,7% 34,7%
712 589 345 320 291 313 1858
11,5% 6,2% 5,6% 5,0% 5,2% 6,6%
13 - 24 770 914 542 469 439 3134
15,1% 16,5% 9,5% 8,1% 7,3% 11,1%
25 - 36 610 765 816 484 417 3092
12,0% 13,8% 14,2% 8,4% 7,0% 11,0%
37 ou mais 1092 1583 2114 2644 2855 10288
21,4% 28,5% 36,9% 45,7% 47,8% 36,6%
Total 5103 5551 5733 5785 5975 28147
100% 100% 100% 100% 100% 100%
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A figura 2 apresenta, de forma resumida, por ano do 6ébito, a distribui¢cao
das PVHA de acordo com categorias de tratamento e tempo de tratamento (seis

meses ou menos e mais de seis meses).

Figura 2 — Distribuicdo das PVHA que foram a oébito por aids, de acordo com a
situacdo em relagao a terapia antirretroviral e tempo de tratamento, por ano do

obito. Brasil, 2009 a 2013.
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4.3 Tipo de esquema antirretroviral
Apenas 813 individuos que foram a 6bito no periodo estudado estavam em
uso de terceira linha de tratamento, representando 1,3% do total de pessoas que

foram a 6bito no periodo de estudo e 2,9% daqueles que estavam em tratamento
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no momento do o6bito (figura 3). Variagdes discretas de 2009 a 2013 - primeira
linha: 46% para 48,6% (p=0,003); segunda linha: 51,5% para 48,1% (p=0,164) e
terceira linha: 2,5% para 3,3% (p=0,003) foram observadas no periodo de estudo

em relagao ao tipo de linha de tratamento em uso no momento do 6bito (Tabela 4).

Figure 3 - Distribuicdo de PVHA em terapia antirretroviral que morreram por aids,
de acordo com o tipo de tratamento (primeira, segunda ou terceira linha). Brasil,

2009 a 2013.

Primeira linha
47.4%
(13,341)

Segunda linha
49.7%
(13,989)
Terceira linha
2.9%
(813)
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Tabela 4 - Distribuicado das PVHA que foram a ébito por aids, de acordo com linha

de tratamento (primeira, segunda ou terceira) em uso no momento do 6bito. Brasil,

2009 a 2013.

Linha de tratamento 2009 2010 2011 2012 2013 Total
. 2.347 2.593 2.701 2.802 2.903 13.346
Primeira
46,0% 46,7% 47,1% 48,4% 48,6% 47,4%
S 2.629 2.814 2.878 2.795 2.872 13.988
51,5% 50,7% 50,2% 48,3% 48,1% 49,7%
Terceira 127 144 154 188 200 813
2,5% 2,6% 2,7% 3,2% 3,3% 2,9%
Total 5.103 5.551 5.733 5.785 5.975 28.147
100% 100% 100% 100% 100% 100%
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5. DISCUSSAO

Neste estudo, quase metade (47%) das pessoas que morreram por aids
ndo havia iniciado tratamento. Esse achado é consistente com estudos africanos
que apontam que uma parcela significativa de 6bitos entre PVHA ocorrem dentre
aqueles que estdo aguardando para iniciar TARV (73, 74). A informag&o sobre
diagnodstico de HIV nao esta disponivel no SIM, sendo impossivel determinar se as
pessoas que morreram sem ter iniciado tratamento estavam de fato
diagnosticadas. No entanto, o fato de 16% dos &bitos ocorrerem em pessoas que
tinham seis meses de tratamento ou menos aponta que o inicio tardio de
tratamento é uma questao relevante (75). O inicio tardio da terapia antirretroviral
representa um importante desafio para programas de HIV/Aids no mundo todo (76,
77) e é associado a um alto risco de morte (75, 78, 79). No Brasil, no ano de 2013,
cerca de 28% das pessoas que foram diagnosticadas para o HIV apresentaram
contagem de linfocitos T-CD4 menores que 200 cels./mm® e 50% das pessoas
que iniciaram tratamento apresentaram contagem de linfécitos T-CD4 pré-
tratamento de 350 cels./mm® ou menos (61), o que demonstra que diagndstico
tardio e inicio tardio de tratamento ainda representam desafios importantes para o

pais.

Por outro lado, dados recentes demonstram reducéo de 33% na proporgao
de pessoas que iniciaram tratamento com niveis de linfécitos T-CD4 abaixo de 350
cel./mm?® entre 2011 e 2014 (61), o que pode ter contribuido para a redugédo do

risco de evolugédo para aids e morte de uma parcela significativa de pacientes. A
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implementagcdo das recomendacgdes nacionais de tratamento lancadas pelo
Ministério da Saude em 2013, que preconiza terapia antirretroviral para todas as
PVHA, independentemente de critérios clinicos ou imunologicos (72), é
possivelmente um dos fatores associados a essa redugdo, em consonancia com o

que ja foi reportado por outros paises (80).

Apenas um tergo (30%) das pessoas que morreram nos anos de estudo
estavam em tratamento ha mais de seis meses. Essas mortes remetem a uma
variedade de desafios, incluindo inicio tardio de tratamento (75, 78, 79), ma
adesao (81, 82) e falha de tratamento (48). O nivel de supressédo viral € alto no
Brasil, sendo que apenas 12% das PVHA em TARV apresentaram varga viral
maior que 1000 cépias por ml em 2014 (61). Contudo, dado o grande numero de
pessoas em TARV no pais, essa pequena propor¢ao representou quase cinquenta
mil pessoas. Essas dados mostram que mesmo em um contexto de altas taxas de
supressao viral, milhares de pessoas podem apresentar falha a tratamento, o que

deve contribuir para a mortalidade por aids do pais.

A maioria dos pacientes (97%) que morreu em tratamento estavam em uso
de esquemas antirretrovirais de primeira ou segunda linha. Isso demonstra uma
contribuicdo muito pequena de pacientes multiexperimentados em esquemas de
resgate para a mortalidade por aids no pais depois de quase 20 anos da
instituicdo da politica de acesso universal aos antirretrovirais pelo governo federal
(63). Entretanto, esse dado também indica que a maioria das mortes por aids nos
anos analisados resultou de uma falha no cuidado as PVHA, e nado de falta de

opgdes terapéuticas para os casos de falha viroldgica, na medida em que quase a
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totalidade das pessoas que morreram nos anos do estudo ndo chegaram a fazer

esquemas de resgate.

Durante os anos de estudo, houve um aumento de pessoas em TARV (61),
mudanca no corte de linfocitos T-CD4 para indicagao de tratamento de 350 para
500 cels./mm® em 2012 (83) e um aumento na propor¢gdo de pessoas que
iniciaram TARV com contagem de linfécitos T-CD4 maior que 350 cels./mm?® (61).
Apesar desses avancos, a auséncia de variagdes importantes na mortalidade por
aids de 2009 a 2013 aponta para o desafio global em relagdo a vinculagao,

retencado e adesdo no cuidado continuo das PVHA.

Este estudo apresentou algumas limitagdes. Subregistro e erro de
classificacdo de mortes no SIM podem ter levado a uma subestimacéo de ébitos
por aids. Contudo, o numero de subregistros e erros de classificagdo de obitos por
aids no SIM diminui substancialmente desde 1985, chegando a 13% em 2009
(84). O SICLOM possui registros de cerca de 95% das pessoas em TARV no
Brasil, indicando que uma parcela muito pequena de pessoas em tratamento nao
foi incluida neste estudo. Informagdes relevantes, como tempo de diagndstico de
infeccdo pelo HIV, histérico de exames de CD4 e carga viral ndo estdo disponiveis

no SIM e ndo puderam compor a analise deste estudo.

As analises aqui apresentadas deixam clara a urgéncia de se concentrar na
reduc&o das lacunas no cuidado continuo da infecgédo pelo HIV no Brasil (61), tais
como o diagndstico e o inicio de tratamento oportunos, a vinculagéo e a retengao,

bem como a adesao ao tratamento, de maneira a reduzir ainda mais a mortalidade
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por aids no pais. Varias estratégias para a reducdo dessas lacunas tém sido
implementadas nos ultimos anos, como a ampliagcdo da testagem de base
comunitaria com foco em populagdes especificas (85), a padronizagdo de um
esquema unico preferencial para inicio de tratamento (72) e sua disponibilizagdo
em dose fixa combinada (86), a recomendacgao de tratamento para todas as PVHA
independentemente de critérios clinicos e imunologicos (87). Tais estratégias

poderao ter um impacto substancial na mortalidade por aids no pais no futuro.
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6. CONCLUSOES

Ainda que o acesso universal a terapia antirretroviral tenha contribuido para
uma significativa redugdo na mortalidade por aids na histéria do pais, milhares de
pessoas morrem em decorréncia desse agravo todos os anos no Brasil. Este
estudo mostrou que quase todas as pessoas que foram a O&bito ndo se
beneficiaram, de fato, com a terapia antirretroviral, uma vez que a maioria delas foi
a oObito antes ou pouco tempo depois de terem iniciado TARV. Entre aqueles que
estavam em tratamento, quase a totalidade n&o estava em esquemas de resgate e

certamente teria varias opgdes de tratamento em caso de falha terapéutica.

Além do acesso universal a antirretrovirais, ja instituido ha muitos anos no
Brasil, estratégias robustas voltadas a redugéo das lacunas no cuidado continuo
as pessoas que vivem com HIV (61) sdo fundamentais para uma efetiva redugao

da mortalidade por aids no pais.
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8.2 Formulario de Solicitagao de Medicamentos Antirretrovirais — SICLOM

Formulario de Solicitacéo de Medicamentos - Tratamento
1 - Nome do usuario (No caso de Recém-Nascido informe o nome da mae ) 2 - Categoria do Usuario
el ] HIVIAIDS - Aduito
[C] HIVIAIDS - Crianga
L Pttt g [ Gestante HIV+
3 - Ultimo Exame de Carga Viral em copias/ml Realizado na: [ Rede publica || 4 - N° de Prontuario
O<50 [50-1000 3> 1000 Datadoexame — /[ [ Rede privada |
5 - Este formulario vale para: Obs: Conforme disponibilidade de estoque da farmacia. || 6 - Manter esquema ARV anterior:
O1dispensade 30dias  O2dispensas de 30 dias I 1 dispensa de 60 dias O 1 dispensa de 90 dias ( )sm ( )ndo
7 - Contraindicagéo do esquema de 12 linha, justificativa:
8 - Contraindicacéo de dose fixa combinada 2 em 1 e 3 em 1 por necessidade de ajuste de dose do TDF devido a alteracdo na | 9 - Inicio de Tratamento?
funcéo renal?
[ sim, dltima Taxa de Filtraggo Glomerular (TFG) ___mU/min, nadata__/__/ O Nzo Onao Osm
10 - Motivo para mudanca no tratamento antirretroviral (TARV) 11— ARV de 3? linha 12 - Situagéo Especial
[ Falha terapéutica [ Gestagzo [ Coinfecgéio com tuberculose| ] ftuto_rizado por camara | [] Eacien_te emNI:r;totmlolde
[JFalta de medicamento [ Reaczio(Ges) adversa(s) a (0s) ARV: [ Outro — especificar: eenea esquisa—TFrolocoo
siglals) dofs) medicamentols) [] Autorizado pelo MS
. T74 - Retirou 0 medicamento? |
13 — Medicamentos ARV (Preencher no quadriculo a QUANTIDADE de comp/caps/mL que deve ser usada diariamente) %
Esquema inicial preferencial - PR : - ) O sim | O Sim
(12 linha adulto e crianca > 35 kg) [CJ Tenofovirseome ror) / Lamivudinasoome 31c)/ Efavirenzsome €r2)- 1 Comprimido ao dia Onse | DNz
Inibid da Transcriptase R Analogos de Nucleosideos/Nucleotideos (ITRN/ITRNt)
Tenofovir + Lamivudina D comp. de 300mg + 300mg/dia S :ié': 8 :ia':
O si O si
Zidovudina + Lamivudina D comp. de 300mg + 150mg/dia O N:“:: O N;:
Abacavir - ABC [:] comp. de 300mg/dia D mL de sol. oral 20mg/mL /dia E :;': g:;’:
Didanosina - ddi [:] caps. de 250mg/dia D caps. de 400mg /dia D mL de sol. oral de 10mgimLidia g ::: g :::
Estavudina - déT mL de sol. oral ImgimLidia E:;': g:;’:
Lamivudina - 31C D comp. de 150mgidia D mLde sol.oral 1omgmLidia g Sim S Sim
Tenofovir - TDF D comp. de 300 mg/dia [} Sim [m] Sim
[INao | [JNio
Zidovudina - AzT [:] caps. de 100mgidia [:]smoimenomymﬁa D mL de sol. oral 10mgimL /dia E . E] .
Inibid daT p R N&o Anal; Nucleosideos (ITRNN) 3
O sim | O sim 8
Efavirenz - E;Z [:]wmdemmo’dia [:]cq:sdeNOmg/ﬁa Dnﬂ.desd.wdwmghnudia O Nio | ONio §
3 Nevirapina - NvP [:] comp. de 200mg/dia C] mL de suspensiio oral 10mgimL /dia ] Si~m O Si~m -
- [ Néo | [N %
3 Inibidores de Protease (IP) °
& sanavi @ ) Osim | Osim |§
|“.‘ navir - ATV caps. de 200mg/dia caps. de 300 mg /dia OINdo | O Nio s
E Fosamprenavir - FPV [:] comp. de 700mgdia D inlde suspens3o oral SimginLika Ell :;: E :2: o
=~ y y
|  Lopinavir + ritonavir - LPVir D comp. de 200mg + 50 mg/dia [:] Comp. de 100mg + 25mg/dia [:] mL de sol. oral 80mg/mL + 20mg/m dia E :;: g :;l:
<
. . " . O sim | O sim
Ritonavir - RTV D caps. de 100mg/dia D comp. de 100mg/dia D mL de sol. oral 80mgimLidia [ Nio | [JNio
Saquinavir - sQv D caps. mole de 200mg/dia E :;': g :ii':
ARV de Terceira Linha
Darunavir - DRV D comp. de 300mg/dia [:] comp. de 150mg /dia Bmdﬂ&ml&a C] comp. de 600mg /dia g ::: g :;':
Enfuvirtida - T-20 [:] frascos-amp. de 90 mg/mLidia E :;2 E :i;:
- O sim |0 sim
Etravirina - ETR D comp. de100mg/dia O Nio | O] Nao
Maraviroque - MVQ D comp. de 150mg/dia g :ii"o‘ g :2:
Raltegravir - RAL D comp. de 400 mg/dia D comp. de 100mg/dia E :;’: g :ia’:
Tipranavir - TPV [:] caps. de 250mg/dia D mL de sol. oral 100mg/mL/dia g :ia: S :i;:
15 - Médico 16 - Farmacéutico responsavel 17 - 1 dispensa - Recebi em / /
Data___ [ [ CRM: Data__/ I CRF: —
{carimbo & assinatura] Tassinatara do Gsa3ro]
_ . (mmbaeawnaM) 1[6)a-£armac(7utico re?ponsével RE - 17 - 2 dispensa - Recebi em / / %
[ de preenchimento obriga Art 54 da Port. 344, —_—
de 12 de maio de 1998, ANVISA | MS, publicada no D.0.U de 19 de maio §
de 1998. (canmbo e assinafura) [assinatura do usuano)
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ORIENTAGOES GERAIS

Preencher o formulario a caneta azul e em letra de forma legivel, dentro do espaco das lacunas. Formulario de preenchimento obrigatério conforme Art.
54 da Port. 344, de 12 de maio de 1998, ANVISA / MS, publicada no D.O.U de 19 de maio de 1998.

2. Aprescrigdo de medicamentos a base de substancias anti-retrovirais (lista "C4"), so podera ser feita por médico e sera aviada ou dispensada nas
farmécias do Sistema Unico de Saude , em formulério préprio estabelecido pelo Departamento de DST/AIDS, onde a receita ficara retida. Ao paciente,
devera ser entregue um receituario médico com informagdees sobre seu tratamento.

ATENCAO: Cada usuario pode cadastrar-se em apenas uma unidade de saude. Escolha a que for mais conveniente para vocé. “O
CADASTRAMENTO EM MAIS DE UMA UNIDADE SERA DETECTADO PELO SISTEMA E PODERA RESULTAR NA INTERRUPGAO DO
FORNECIMENTO DE MEDICAMENTOS".

DETALHAMENTO DOS CAMPOS

01 - Nome do usudrio: Nome completo do usuario SUS, sem qualquer abreviacdo.

02 - Categoria de Usudrio: HIV/AIDS ADULTO (> 14 ANOS), CRIANGA (< 14 ANOS) E GESTANTE HIV+ (MULHERES GRAVIDAS NO MOMENTO DA DISPENSAGAO)

03 - Ultimo exame de carga viral: Informar o valor do dltimo exame de carga viral, a data de realizagio e o local onde foi realizado, se na rede publica
ou privada. Este campo passara a ser obrigatdrio para a dispensacdo de ARV a partir de novembro de 2015.

04 - Nimero de Prontudrio: Nimero do Prontuério do Usuéario SUS.

05 - Este formuldrio vale para: Para 1 dispensa de 30 dias ou para 2 dispensas de 30 dias ou 1 dispensa de 60 dias ou 1 dispensa de 90 dias. O
formulario podera valer para duas dispensas em meses subseqiientes quando selecionado 2 dispensas de 30 dias. Lembrando que a farmacia tem
autonomia para dispensar o numero de dias (30, 60, 90) conforme seu estoque, mesmo em discordancia do nimero de dias/dispensas solicitado no
formulario

06- Manter esquema ARV anterior: Caso seja marcada a opg&o sim, os campos seguintes (7 ao 14) ndo precisardo ser preenchidos

07 - Contraindicagdo do esquema de 12 linha para inicio de terapia, justificativa: Para esquemas iniciais diferentes do preconizado, o médico devera
justifica-los. Nos quadros abaixo os ARV indicados em caso de necessidade de substituigdo.

Esquema de 1° linha Preferencial (235kgs) | Contraindicacdo na classe de ITRN Esquema alternativo
TDF AZT +3TC + EFV
TDF +3TC +EFV TDF e AZT ABC + 3TC + EFV
TDF, AZT e ABC ddl +3TC + EFV
Esquema de 1° linha Preferencial (235kgs)| Contraindicacio na classe de ITRNN Esquema alternativo
EFV TDF + 3TC + NVP
EFV e NVP TDF +3TC + LPV/r
TDF +3TC +EFV
EFV, NVP e LPV/r TDF + 3TC + ATV/r ( a partir de 6 anos)
EFV, NVP, LPV/r e ATV/r TDF + 3TC + FPV/r ( a partir de 2 anos)

08- Contraindicagdo de dose fixa combinada “TDF + 3TC” ou “TDF +3TC +EFV” por necessidade de ajuste de dose do TDF devido a alteragdo na
funcgdo renal? Em casos de contraindicagdo para o uso de DFC, deve- se informar o valor da taxa de filtragdo glomerular e a data de sua mensuragdo.
09 — Inicio de tratamento? Corresponde ao Usuario SUS Adulto com HIV/Aids, crianca com HIV/Aids e Gestantes HIV+ que iniciaram tratamento ARV
no referido més.

10 - Motivo para mudanga no tratamento antirretroviral: Toda mudanga de tratamento devera ser comunicada com sua justificativa: Falha
terapéutica, Falta de Medicamento, Coinfecgdo com tuberculose, Gestacdo, Reacdes adversas, Outro.

11 - ARV de Terceira Linha: Toda liberacdo de ARV de terceira linha necessita ser autorizada pelo nivel local (cdmara técnica) ou federal (Ministério
da Saude)

12 - Situagdes Especiais: Indicar quando o paciente estiver em protocolo de pesquisa clinica, utilizando parte do esquema ARV na rede publica

13- Medicamentos ARV: Lista dos medicamentos oferecida pelo SUS. O médico devera assinalar um “x” caso seja escolhido o esquema inicial
preferencial. Para os demais ARVs informar a quantidade prescrita por dia ao usuario. Caso o esquema se mantenha o mesmo da prescrigdo anterior,
basta preencher até o campo 6.

14- Retirou o medicamento: O responsavel pela dispensacdo devera informar se o Usuario SUS retirou o medicamento. O preenchimento desse
campo é importante para a constru¢do do Mapa mensal e o do Boletim Mensal para Avaliagdo do uso do medicamento.

15 — Médico: Assinatura e carimbo do médico responsavel pela prescri¢édo.

16 - Farmacéutico responsavel: Assinatura do farmacéutico responsavel pela dispensa. No caso do formulario ser vélido para duas dispensas o
farmacéutico responsavel pela dispensa devera assinar em cada dispensa.

17 - Dispensa: Assinatura do usuario acusando o recebimento do medicamento naquela dispensa. No caso do formulario ser vélido para duas
dispensas, o usuario devera assinar duas vezes o formulario, sendo uma em cada dispensa.
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PERFIL DAS PESSOAS VIVENDO COM HIV QUE FORAM A OBITO DE 2009 A 2013
NO BRASIL QUANTO AO USO DE TERAPIA ANTIRRETROVIRAL

Pesquisador: Marcelo Araujo de Freitas

Area Tematica:

Versédo: 3

CAAE: 45229915.2.0000.5060

Instituicdo Proponente: Centro de Ciéncias da Saude
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.242.566

Apresentacéo do Projeto:
Projeto de Pesquisa de Mestrado do Nucleo de Doencas Infecciosas da Universidade Federal do Espirito
Santo, de Marcelo Aratjo de Freitas, orientado por Angélica Espinosa Miranda.

JUSTIFICATIVA: O enfrentamento ao HIV/Aids coloca um grande desafio atualmente: como os paises
podem obter respostas ao HIV/Aids mais efetivas em um cenario global de recursos cada vez mais
escassos, ao tempo em que outras infeccoes de significativo impacto em salde publica demandam
investimentos crescentes? 1 A ampliacao de cobertura antirretroviral tem sido buscada ha décadas por
inUmeros paises como uma estratégia para ampliar a efetividade de suas respostas ao HIV/Aids. Entretanto,
poucos paises conseguiram alcancar um nivel satisfatério de acesso a tratamento, como o Brasil.2 O
acesso a medicamentos antirretrovirais (ARV) é garantido por lei desde 1996 em nosso pais. Ao final de
2013, havia cerca de 313 mil pessoas vivendo com HIV (PVH) em terapia antirretroviral (TARV).3Ainda que
haja evidéncias que suportem que paises que tiveram ampliacao no acesso a tratamento antirretroviral
tiveram grande reducao da mortalidade relacionada a aids, o Brasil vem apresentando cerca de 12.000
6bitos por ano tendo aids como causa basica, desde 2001.Uma hipotese é que tais mortes possam ser em
sua maioria de pacientes multiexperimentados em terapia antirretroviral, que apresentam virus
multirresistentes ou, pelo
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contrario, de pessoas que foram diagnosticadas muito tardiamente, em situacao de imunossupressao
avancada. Entretanto, nao ha estudos de base populacional para suportar tais hipoéteses.

OBJETIVO: Ampliar a anélise da mortalidade por aids no Brasil.

LOCAL DO ESTUDO: Bancos de dados do Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) e do
Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM)

INTERVENGAO/PROCEDIMENTOS: Sera realizado um estudo transversal a partir dos bancos de dados do
Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) e do Sistema de Informacao sobre Mortalidade
(SIM). Populacao alvo, todas as pessoas que tiveram ébito registrado no SIM, de 2009 a 2013, tendo aids
como causa basica. Coleta de dados e analise, sera realizado um levantamento de todas PVH que tiveram
obito registrado no SIM, de 2009 a 2013, tendo aids como causa basica. Em seguida, sera realizado um
relacionamento com o banco do SICLOM por método probabilistico. Sera realizada a descricao das
frequéncias relativas as caracteristicas dos individuos, estratificadas por sexo, idade, uso de esquema
antirretroviral, tempo de tratamento e tipo de esquema em uso (primeira, segunda ou terceira linha de
tratamento) quando do ébito, e tempo de interrupcao de terapia antirretroviral antes da data do 6bito.

BENEFICIOS: Nao ha beneficios para os sujeitos de pesquisa, uma vez que a populacao estudada é a de
pessoas que foram a 6bito tendo "aids" como causa basica. Contudo, os resultados deste estudo poderao
contribuir para a melhora das politicas publicas voltadas ao cuidado continuo das pessoas que vivem com

HIV com vistas a reducao da mortalidade por aids no pais.

Objetivo da Pesquisa:

Ampliar a analise da mortalidade por aids no Brasil.

- Estimar, a partir dos 6bitos por aids de 2009 a 2013 registrados no Brasil, a proporcao de pessoas vivendo
com HIV (PVH) que nao haviam iniciarado terapia antirretroviral;

- Estimar, a partir dos 6bitos por aids de 2009 a 2013 registrados no Brasil, a proporcao de PVH que
iniciaram terapia antirretroviral mas que a interromperam um ano antes ou mais da data do 6bito;

- Estimar, a partir dos 6bitos por aids de 2009 a 2013 registrados no Brasil, a proporcao de PVH que
estavam em terapia antirretroviral na data do 6ébito;

Endereco: Av. Marechal Campos 1468

Bairro: S/N CEP: 29.040-091
UF: ES Municipio: VITORIA
Telefone: (27)3335-7211 E-mail: cep@ccs.ufes.br

Pagina 02 de 06



CENTRO DE CIENCIAS DA £ % Platbaforma
SAUDE/UFES %Ml

Continuacgao do Parecer: 1.242.566

- Estimar a proporcao de PVH que estavam em terapia antirretroviral na data do 6bito, de acordo com
periodo entre inicio de tratamento e a data do 6bito.

- Estimar a proporcao de PVH que estavam em terapia antirretroviral na data do ébito, de acordo com o tipo
de esquema antirretroviral (primeira, segunda ou terceira linha de tratamento) na data do ébito.

- Estimar a proporcao de PVH que interromperam a terapia antirretroviral um ano antes ou mais da 6bito, de
acordo com periodo entre interrupcao de tratamento e a data do 6bito.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

- Riscos: de acordo com o pesquisador, “Nao ha riscos para os sujeitos de pesquisa, uma vez que a
populacao estudada é a de pessoas que foram a 6bito tendo "aids" como causa basica.

Além disso, serao utilizados dados secundarios a partir de banco de dados anénimo nao-nominal.”; no
entanto, a Resolucao CNS n° 466/12 prevé que “toda pesquisa com seres humanos envolve risco em tipos e
gradacoes variados”

- Beneficios: de acordo com o pesquisador, “Nao ha beneficios para os sujeitos de pesquisa, uma vez que a
populacao estudada é a de pessoas que foram a 6bito tendo "aids" como causa basica. Contudo, os
resultados deste estudo poderao contribuir para a melhora das politicas publicas voltadas ao cuidado

continuo das pessoas que vivem com HIV com vistas a reducao da mortalidade por aids no pais.”

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

Projeto de pesquisa potencialmente relevante, com beneficios previstos prevalecendo sobre os riscos.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

- a folha de rosto esta adequada

- 0 projeto de pesquisa esta adequado

- 0 orcamento é apresentado de forma adequado

- o termo de sigilo e confidencialidade devidamente assinado pelo pesquisador responsavel esta adequado
- 0 documento autorizando o desenvolvimento do projeto na instituicao esta adequado

Recomendacodes:

Antes de submeter ou ressubmeter seu projeto de pesquisa para o CEP verifique as recomendacoes abaixo:
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Alguns projetos encaminhados ao CEP tém apresentado problemas que tem dificultado a apreciacao dos
mesmos, atrasando a emissao do parecer e sobrecarregando o colegiado com o grande nimero de projetos
com pendéncias. Desta forma, o CEP, vem por meio desse encaminhar algumas recomendacoes, baseadas
na RESOLUCAO CNS N° 466, DE 12 DE DEZEMBRO DE 2012 a serem observadas para agilizar a
avaliacao dos projetos.

1. De acordo com a referida resolucao, XI.2 “Cabe ao pesquisador: a) apresentar o protocolo devidamente
instruido ao CEP ou a CONEP, aguardando a decisdo de aprovacao ética, antes de iniciar a pesquisa”, ou
seja, NENHUMA ETAPA DA PESQUISA QUE ENVOLVA QUALQUER CONTATO COM OS
PARTICIPANTES OU SEUS DADOS PODE SER INICIADA ANTES DA APROVAGCAO DO CEP.
2. A res. CNS 466/12 dispde: “V — DOS RISCOS E BENEFICIOS; Toda pesquisa com seres humanos
envolve risco em tipos e gradacoes variados”, portanto o pesquisador devera prever quais situacoes
poderao atingir fisica ou mentalmente um sujeito. Questionarios, por exemplo, podem demandar tempo,
causar constrangimento, fazer a pessoa a reviver experiéncias que podem causar sofrimento psiquico,
causar ansiedade, expor informacoes de um grupo ou comunidade especifica, etc. Assim o pesquisador
devera, em todo tipo de projeto, relatar os possiveis riscos mesmo que minimos, e também as providéncias
e cautelas a serem empregadas para evitar e/ou reduzir os riscos citados.

3. O cronograma deve prever o tempo para os tramites no CEP. Deve-se considerar a possibilidade do
projeto nao ser aprovado na primeira avaliacao e possuir pendéncias, além do calendario de reunioes.
Dessa forma, o projeto depois de adaptado tera que ser novamente avaliado. Isso pode acarretar em
atrasos. Assim, nunca deixe para submeter o projeto, contanto com a aprovacao na primeira avaliacao.
4. Cumprir com rigor as exigéncias da Res. CNS 466/12, IV, que trata do Consentimento Livre e Esclarecido.
Foi disponibilizado um modelo de TCLE pelo CEP — CCS/UFES a fim de auxiliar na elaboracao do referido
documento.

5. Verificar se o projeto esta sendo vinculando ao CCS, pois caso contrario o projeto pode ser encaminhado
para outro CEP/UFES.

6. A Folha de Rosto que devera ser digitalizada e anexada ao protocolo sera gerada pela plataforma. Nao
usar o modelo disponivel no site do CONEP.

7. Caso tenha alguma dificuldade em utilizar a Plataforma Brasil (como inclusao de anexo, etc), sugerimos
mudar de navegador.

8. Informar e comprovar a existéncia de Biorrepositério ou Biobanco. A hao comprovacao
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inviabiliza a aprovacao do projeto.

9. Caso o acesso aos participantes ocorra em local diferente da instituicao proponente, uma carta de
anuéncia assinada pelo responsavel por este local precisa ser apresentada — por exemplo, hospital,
unidade de saude, escola, asilo, creche, etc.

10. Caso no projeto conste o uso de dados secundarios, como prontuarios médicos ou outros bancos de
dados do tipo, uma carta de anuéncia assinada pelo responsavel pelos dados precisa ser apresentada.
Neste caso, ainda é obrigatério a apresentacao de um termo de sigilo, privacidade e confidencialidade
assinado pelo pesquisador responsavel pelo projeto proposto.

11. O orcamento detalhado precisa ser apresentado, independentemente se o projeto caracteriza-se como

“financiamento proprio” ou nao.

ALGUNS DOCUMENTOS IMPORTANTES

- Resolucao CNS n° 466/12 — diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres
humanos

http://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2012/Reso466.pdf

- Resolucao CNS n° 441/11 — armazenamento e utilizacao de material biolégico humano com finalidade de
pesquisa (Biorrepositério ou Biobanco).

http://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2011/Reso441 .pdf

- Modelo para elaboracao do TCLE preparado pelo CEP/CCS/UFES
http://ccs.ufes.br/sites/ccs.ufes.br/files/Modelo%20de%20TCLE.pdf

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoées:
Todas as pendéncias foram adequadas.

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Declaracao de Autorizac¢ a0 uso bancos de dados 11/05/2015 Aceito
Instituicao e pagg.2.pdf 11:25:00
Infraestrutura
Declaracao de Autorizac¢ a0 uso bancos de dados 11/05/2015 Aceito
Instituicao e pagg.1.pdf 11:25:31
Infraestrutura
Folha de Rosto Folha rosto AIDS.pdf 12/05/2015 Aceito

13:55:50
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Qe

Projeto Detalhado / | Projeto_Mestrado_Marcelo_Freitas.docx| 02/09/2015 |Marcelo Araujo de Aceito
Brochura 12:41:17 |Freitas

Investigador

Informacoes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P 02/09/2015 Aceito
do Projeto ROJETO 514704 .pdf 12:43:43

Situacéo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

VITORIA, 24 de Setembro de 2015

Assinado por:

Cinthia Furst Leroy Gomes Bueloni

(Coordenador)
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