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RESUMO

As doencas pulmonares infecciosas sao identificadas com frequéncia em
pacientes infectados com o virus da imunodeficiéncia humana (HIV). O objetivo
deste estudo foi descrever os aspectos clinicos, epidemiologicos e as técnicas
utilizadas no diagnéstico de pneumopatias infecciosas em pacientes com HIV/AIDS.
Foram avaliados 830 prontuarios de pacientes admitidos no Hospital Universitario
Joao de Barros Barreto (HUJBB) — Belém — Pard, no periodo de 2005 a 2014, com
diagndstico de pneumopatias infecciosas, positivos ao HIV e com idade superior a
18 anos. A idade média dos individuos foi de 37,7 anos, com maior faixa etaria entre
agueles com maior atividade sexual e produtividade, a maioria do sexo masculino
(64,4%), no entanto foi verificado um aumento significante de mulheres com o
passar dos anos elevando-se o numero de leitos femininos no hospital. A maior
procedéncia foi da capital do estado (46,6%). As pneumopatias infecciosas
manifestaram-se através da tosse produtiva, emagrecimento e dispneia. A grande
maioria dos pacientes teve seu diagndéstico presuntivamente através de dados
epidemioldgicos, clinicos e radiolégicos e conduzidos com o tratamento empirico.
Nos pacientes que tiveram o diagnéstico estabelecido este foi realizado pela anélise
de escarro, lavado broncoalveolar e bidpsia pulmonar transbrénquica e o0s
diagnésticos mais encontrados foram as pneumonias bacterianas, tuberculose e
pneumocistose, com um aumento significativo dos casos de tuberculose no periodo
compreendido entre 2011 e 2014. O desfecho, mortalidade intra-hospitalar ocorreu
na maioria dos casos em decorréncia de pneumonia bacteriana e houve um
aumento consideravel do nimero de altas com o passar dos anos, mesmo com 0
aumento do tempo de permanéncia e as limitagdes em relacdo aos meios
diagnosticos.

Palavras-chave: HIV. AIDS. Pneumopatias Infecciosas.



ABSTRACT

Pulmonary infectious diseases frequently are identified in patients with the
human immunodeficiency virus (HIV). The objective of this study was to describe the
clinical, epidemiological aspects and techniques used in the diagnosis of infectious
lung disease in patients with HIV/AIDS. We evaluated 830 medical records of
patients admitted to the University Hospital Jodo de Barros Barreto (HUJBB) - Belém
- Pard, in the period 2005-2014, diagnosed with infectious pulmonary diseases,
positive HIV/AIDS and over the age of 18. The mean age of subjects was 37.7 years
with higher age among those with greater sexual activity and productivity, most men
(64.4%), however it was observed a significant increase in women over the years
increasing the number of women in hospital beds. Most origin was from the state
capital (46.6%). Infectious lung diseases manifested themselves through productive
cough, weight loss and dyspnea. The vast majority of patients had their diagnosis
presumptively through epidemiological, clinical and radiological data and perform
empirical treatment. In patients who had the diagnosis established this was done by
sputum analysis, bronchoalveolar lavage and transbronchial biopsy and the most
frequent diagnoses were bacterial pneumonia, tuberculosis and pneumocystis
pneumonia, with a significant increase in tuberculosis cases in the period between
2011 and 2014.The outcome, in-hospital mortality occurred in most cases due to
bacterial pneumonia and there was a considerable increase in the number of high
over the years, even with the increased length of stay and the limitations on the
diagnostic tools.

Keywords: HIV. AIDS. Lung Disease.
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1 INTRODUCAO

1.1 VIRUS DA IMUNODEFICIENCIA HUMANA (HIV-1)

1.1.1 Histérico

A sindrome da imunodeficiéncia adquirida (SIDA/AIDS) é o estagio final
de uma enfermidade crénica transmissivel do tipo progressivo de causa viral, o
virus da imunodeficiéncia humana (HIV). Com o progresso da imunodeficiéncia
e a elevacdo da replicacéo viral, aparecem entdo as infecgcdes oportunistas e
tumores raros (LAMOTTE CASTILLO, 2014).

A relacdo etiolégica da AIDS com um retrovirus € datada de 1983
quando, o virus foi isolado em um paciente que apresentava linfadenopatia
generalizada. A principio, o virus foi denominado HTLV-IlIl (human T-cell
lymphotropic virus — type Ill) e LAV (limphadenophath-associated virus)
(BARRE-SINOUSSI et al., 1983; GALLO et al., 1983, GALLO; MONTAGNIER,
1987; MONTAGNIER, 2002) alterado depois para a nomenclatura Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV) (COFFIN et al., 1986), utilizada mundialmente
até os dias atuais.

1.1.2 Biologia e Patogénese do HIV

O HIV ¢é pertencente a familia Retroviridae, subfamilia dos
Orthoretrovirinae e do género Lentiviridae. Estes sdo citopéticos (célula
prejudicial), tém um periodo de laténcia longo e um curso crénico. Duas
variacoes distintas do HIV tém sido identificadas: HIV-1 e HIV-2. Este virus é
altamente mutavel e a sua analise molecular mostra diversidade ao longo de
todas as regidées do genoma viral. O HIV-1 tem trés grupos: HIV-1 grupo M
(Major), que sao responsaveis por 90% das infeccbes em todo o mundo,
seguido pelo grupo O (Outliers) e apenas alguns casos séo relatados para a
infeccdo com HIV-1 grupo N (New) (KAR et al., 2015). Nove subtipos (A, B, C,
D, F, G, H, J e K) e pelo menos 43 subtipos recombinantes ocorrem quando um

individuo é infectado com duas linhagens em separado do virus, as “formas
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recombinantes circulantes”, descritas na pandemia pelo grupo M do HIV-1
(TOLEDO et al., 2010).

Medindo aproximadamente 100 nm de diametro, o HIV possui em sua
superficie externa uma membrana lipidica e glicoproteinas (gp4l e gpl20)
formando um envelope. A proteina gpl20 possui sitio de ligacdo para os
receptores celulares. Logo abaixo dessa membrana existe uma capa proteica,
composta pela proteina pl7 e o capsideo viral formado pela proteina p24
(SIERRA; KUPFER; KAISER, 2005). Dentro do capsideo viral sdo encontradas
as duas moléculas de RNA associadas as enzimas: transcriptase reversa,
integrase e protease, como também as proteinas p9 e p6 (BARRE-SINOUSSI
et al., 1996, GROTTO; PARDINI, 2006).

FIGURA 1 - Esquema do HIV.
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lipidiosdo b

envelope Tae
? — < proteinas internas
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S— .
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Fonte: http://WWW.gedcities.com/mpennafort/hiv_ciclo.html

O HIV expressa tropismo por células Cluster of Differentiation 4 (CD4),
infectam e destroem as células T helper e outras células CD4 conduzindo a

uma seérie de deficiéncias imunoldgicas. Os retrovirus contém a enzima
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transcriptase reversa. Apos a fusdo do virus com a membrana da célula
hospedeira, o0 genoma € inoculado e internalizado no citoplasma. A
transcriptase reversa viral catalisa a transcricdo reversa do genoma RNA em
DNA de cadeia dupla que é integrado dentro do genoma da célula hospedeira
pela enzima integrasse viral. Este DNA proviral transcreve de vez em quando,
com producdo de particulas de virus completos, capazes de infectar outros

bY

linfécitos T CD4+, conduzindo a morte celular, a imunodeficiéncia, infec¢des
oportunistas e neoplasias. Aproximadamente 10 ** novas particulas virais sdo
produzidas a cada dia e 10 ° linfécitos T CD4 + morrem diariamente, ao final,
h& uma profunda perda de células T CD4 + com reduc¢do do seu nimero e a
relacdo normal CD4:CD8 ¢é invertida. Embora grande efeito prejudicial seja
sobre a imunidade celular, a imunidade humoral também é afetada, levando a

AIDS (KAR et al., 2015).

FIGURA 2 — Esquema do Ciclo do HIV
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1.1.3 Epidemiologia do HIV

A epidemia da infeccdo pelo HIV-1 representa fendmeno global,
dindmico e instavel, o modo como ela ocorre em diferentes regiées do mundo
depende entre outros fatores, do comportamento humano individual e coletivo
(BARROS, 2014). De acordo com a Joint United Nations Programme on
HIV/AIDS (UNAIDS, 2015), no mundo, havia aproximadamente 37 milhdes de
pessoas vivendo com o HIV em 2014. No mesmo ano, 0 numero de mortes
decorrentes da AIDS foi de 1,2 milhdes. A América latina registrou 1,7 milhdes
de pessoas vivendo com HIV em 2014 e uma estimativa de 87.000 novas
infeccbes pelo HIV na regido, com um declinio de 17% entre 2000 e 2014.
Sendo relatados 41.000 pessoas que morreram em 2014 nesta regiao.

Desde o inicio da epidemia de AIDS no Brasil até junho de 2014, o
namero de casos de AIDS notificados foi de 757.042, dessa quantidade 41.036
foram notificados na regido Norte e 17.850 no estado do Pard (BRASIL,
2014a). Sendo identificados 290.929 oObitos no Brasil. A regido Norte foi
responsavel por 12.449 (4,2%) destes Obitos, com uma tendéncia de
crescimento do coeficiente de Obito em 58,6%, passando de 4,6 6bitos para
cada 100 mil habitantes em 2005 para 7,3 em 2014 (BRASIL, 2015a).

1.1.4 Transmissao do HIV

O HIV-1 pode ser transmitido horizontalmente pela via sexual,
parenteral, a qual pode ocorrer pelo compartilhamento de seringas ou agulhas
contaminadas pelo virus, bem como a utlizagdo de hemoderivados
contaminados, e pela via vertical. A rota de transmissdo que mais contribui
para a disseminacdo do virus € a sexual, a qual € responsavel por boa parte
dos casos de contaminagéo pelo HIV em todo o mundo, sendo a heterossexual
a principal via de transmissdo. A transmissdo materno-fetal pode ocorrer no
decorrer da gravidez (transplacentaria), durante o parto ou por ocasidao da
amamentacao. Orienta-se que mulheres infectadas pelo HIV substituam o leite
materno por alimentacao artificial, entretanto, essa iniciativa é pouco eficaz em
paises onde culturalmente, economicamente e por falta de higiene ha

dificuldades na substituicdo do tipo de alimentacdo. (COSTA, I., 2009).
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1.2 PNEUMOPATIAS INFECCIOSA ASSOCIADAS AO HIV

1.2.1 Histérico

Desde 1981, quando o primeiro caso de pneumonia pelo Pneumocystis
jirovecci (PJP) em um paciente homem que fazia sexo com homem foi
publicado as infec¢gbes pulmonares tém apresentado um imenso desafio no
tratamento dos pacientes infectados pelo virus HIV (COSTA, C., 2010).
Enquanto a incidéncia total de infec¢des oportunistas tem diminuido desde a
introducdo da Highly Active Anti-Retroviral Therapy (HAART) em 1996,
pneumonias associadas ao HIV continuam tendo um curso significante da
doenca e as queixas respiratorias que sdo causadas pela pneumonia devem
ser levadas em consideracao (FEI; HUANG, 2008). Doencas pulmonares séo
uma significante causa de morbidade e mortalidade em individuos infectados
com HIV. As infec¢cbes pulmonares e as complicacfes associadas com HIV séo
amplas (CLOTHER et al., 2011).

Enquanto melhorias dramaticas de sobrevivéncia a longo prazo tem
acontecido continuamente nos Estados Unidos da América (EUA), esses
beneficios, ainda tem que ser estendidos ao mundo em desenvolvimento, onde
uma larga proporgdo daqueles com HIV continuam a morrer, muitos com
infeccbes respiratérias oportunistas e a maioria sem os beneficios de
diagnésticos precisos ou tratamento (DAVIS et al., 2008). Pelo grande impacto
que tais afeccdes determinam, tanto em termos de sobrevida como em
qualidades de vida, € imprescindivel o estabelecimento de um diagndstico

etiolégico, visando um tratamento adequado.

1.2.2 Epidemiologia

Apos a introdugcdo da HAART e o uso de antibioticoterapia preventiva
para PJP/PCP, a prevaléncia de diferentes pneumonias associadas ao HIV
foram mudando. No inicio da epidemia de HIV/AIDS, durante o inicio dos anos
90 a PJP/PCP era a mais comum pneumonia observada em instituicoes
americanas. No Hospital Geral de San Francisco, EUA, por exemplo,

aproximadamente 25 casos de pneumonia por PJP foram diagnosticados
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mensalmente em 1992. No meio dos anos 90, HAART tornou-se disponivel e
0os casos de PJP sofreram um declinio. Atualmente, no mesmo hospital, as
pneumonias bacterianas sdo as infeccbes pulmonares mais comuns
associadas ao HIV. Mundialmente a tuberculose é a mais frequente infeccéo
pulmonar associada a epidemia do HIV (FEI; HUANG, 2008).

1.3 CO-INFECCAO PNEUMOPATIAS INFECCIOSAS/HIV-AIDS

Pacientes portadores de AIDS apresentam uma profunda deplecdo de
linfécitos T auxiliadores, o que os torna suscetiveis a uma série se infeccdes
(Quadro 1). Apesar do consideravel progresso no entendimento da doenca e
desenvolvimento de novas drogas especificas contra o HIV, o tratamento
desses pacientes ainda € baseado no diagndstico, prevencéao e tratamento das
infeccbes oportunistas associadas. As infecgbes pulmonares tém relacdo com
a imunidade do paciente. Assim, a quantificacdo e monitoramento das células T
CD4+ podem ser de grande auxilio no diagnostico da doenca pulmonar
(Quadro. 2) (COSTA, C., 2010).

QUADRO 1 - Doencas infecciosas que mais frequentemente acometem o0s
pacientes infectados pelo HIV/AIDS.

Infec¢des pulmonares em pacientes com AIDS

Bactérias Streptococcus pneumoniae
Haemophilus influenzae
Outras

Micobactérias M. tuberculosis
M. avium

Outras

Fungos Pneumocystis jirovecci (P. carinii)
Criptococcus neoformans
Histoplasma capsulatum

Outros

Virus Citomegalovirus
Outros

Parasitas Toxoplasma gondii

Outros
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QUADRO 2 - Relacdo da contagem de células TCD4+ e as principais
infec¢cbes pulmonares.

Contagem de células Doencas pulmonares
TCDA4-
< 200 células/mL Pneumocistose

Criptococose

Pneumonia bacteriana com
bacteremia

Tuberculose extrapulmonar
ou disseminada

<100 células/mL Pneumonia devido a P.
aeruginosa
Pneumonia pelo T. gondii

<50 células/mL M. avium
Citomegalovirose
Histoplasmose

1.3.1 Doencas Pulmonares Infecciosas

1.3.1.1 Pneumocistose (PJP)

Pneumonia por Pneumocystis jirovecii € a causa mais comum de doenca
pulmonar oportunista em imunodeprimidos pelo HIV, ocorrendo na grande
maioria dos casos em pacientes com contagem de T CD4+ inferior a 200
células/mm3. O inicio dos sintomas € tipicamente insidioso, sendo as
manifestacbes clinicas mais comuns: febre (mais de 80% dos casos), tosse
seca e dispneia progressiva. Fadiga e perda de peso também sao sintomas
frequentes. Tosse com expectoracdo purulenta € uma manifestacdo rara de
PJP/PCP e, portanto, sua presenca deve levantar suspeita de infeccao
bacteriana secundaria. Os principais achados ao exame fisico incluem
taquipneia, taquicardia e ausculta pulmonar normal ou com estertores finos ao
final da expiracéo. Sibilos, sinais de consolidacao pulmonar ou derrame pleural
sdo raramente encontrados. O exame fisico € normal em até 50% dos casos. O
achado radiografico mais tipico € o infiltrado intersticial peri-hilar e simétrico.
Pneumatoceles e pneumotérax também podem ser observados. Ressalta-se

gue a radiografia de térax pode ser normal em até um quarto dos casos; nessa



22

situacdo, a tomografia computadorizada do térax (TC) pode revelar atenuacéo
pulmonar em vidro fosco. O diagnoéstico definitivo € realizado pela identificacéo
do agente por meio das coloragfes de azul de toluidina, Grocott, Giemsa ou
técnica de imunofluorescéncia a partir de espécimes respiratorios. A pesquisa
direta do agente oportunista em amostras de escarro espontaneo ou induzido
geralmente é pouco sensivel. Amostras biolégicas obtidas por broncoscopia
com lavado broncoalveolar (LBA) e bidpsia pulmonar transbronquica (BPT)

elevam a preciséo do diagnostico etiologico. (BRASIL, 2013a).

1.3.1.2 Citomegalovirus (CMV)

A pneumonia pelo citomegalovirus (CMV) é rara, mesmo em pacientes
imunocomprometidos. A realizacdo sistematica de broncoscopia em pacientes
com suspeita de infeccdo pulmonar demonstrou que, na maioria das vezes, a
presenca do CMV no lavado broncoalveolar ndo estd associada a doenca
pulmonar. No entanto, em pacientes com contagem celular muito reduzida
(CD4+ < 50 células/mL), o risco de pneumonia por este agente aumenta
consideravelmente, devendo-se cogitar esta causa nos pacientes com infec¢ao
pulmonar. O diagnéstico requer a demonstracdo da presenca de inclusdes
citomegalicas no tecido pulmonar. A radiografia de torax pode ser bastante
semelhante ao aspecto apresentado por pacientes com PJP Infiltrado
intersticial, opacidades em vidro fosco ou infiltrado nodular sédo os principais
achados. O derrame pleural pode ocorrer na pneumonia pelo CMV. Os
pacientes com pneumonia pelo CMV costumam estar graves devido ao grau de
imunodeficiéncia e muitas vezes a doenca é disseminada. O tratamento com
ganciclovir ou foscarnet deve ser iniciado assim que houver uma suspeita de
pneumonia pelo CMV, especialmente nos casos de doenca disseminada
(COSTA, C., 2010). O diagnostico precoce da infeccdo pelo HIV e adesédo a
HAART s&o importantes fatores para prevencdo da reativagcdo da doenca
citomegalica (BRASIL, 2013a).
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1.3.1.3 Histoplasmose

A histoplasmose € uma micose causada por fungo dimérfico, o
Histoplasma capsulatum. E considerada classicamente uma micose endémica,
embora o fungo tenha um comportamento oportunista em pacientes com
depressdo da imunidade celular. O homem adquire a infeccdo através da
inalacdo de conidios presentes na natureza (cavernas com morcegos,
galinheiros, etc). O quadro clinico pode variar, desde infec¢cdes assintomaticas
até quadros graves disseminados, que acometem pacientes com AIDS,
transplantados ou com neoplasias hematolédgicas. O diagndstico baseia-se no
encontro do fungo em fluidos organicos (escarro, sangue, liquor) ou tecidos
(histopatologia), na cultura de materiais biolégicos e na sorologia. O tratamento
das formas agudas graves, respiratoria cronica ou de formas localizadas pode
ser feito com azodlicos orais (itraconazol) e nas disseminadas, a Anfotericina B
(preferencialmente as formulacdes lipidicas) constitui a droga da eleicdo para
iniciar a terapia. A histoplasmose representa, hoje uma das micoses sistémicas
mais importantes nas Américas, com ampla distribuicdo em todas as regifes do
Brasil (FERREIRA; BORGES, 2009).

1.3.1.4 Criptococose

A criptococose € uma micose sistémica causada por duas espécies do
basidiiomiceto encapsulado, Cryptococcus neoformans e C. gattii, que
respectivamente, causam infeccdo em individuos imunocomprometidos e em
hospedeiros imunocompetentes, respectivamente. Pacientes com deficiéncia
em ceélulas T sdo mais suscetiveis (SEVERO; GAZZONI, 2009). No pulméo
costuma apresentar-se como massa unica ou multipla. Consolidagéo pulmonar
também deve sugerir a doenca. Mais raramente pode haver: infiltrado
intersticial, adenomegalias e derrame pleural. O diagnéstico geralmente é
realizado através de cultura do escarro ou do LBA. A bidpsia de lesdes
endobrdnquicas pode confirmar o diagndstico. O mesmo ocorre com a bidpsia
pleural. Todo paciente com suspeita de criptococose deve realizar puncao
liquérica, mesmo quando ndo ha clinica sugestiva de meningite (COSTA, C.,

2010). Com a epidemia da AIDS, a espécie C. neoformans tornou-se a infeccéo
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oportunista criticamente mais importante. No estagio de disseminacdo da
localizag@o pulmonar, o cérebro torna-se o 6rgdo com maior propensao a ser o
sitio alvo da doenca clinica. Frequentemente coexistindo com infec¢des do
sistema nervoso central (SEVERO; GAZZONI, 2009).

1.3.1.5 Outros fungos

As micoses pulmonares também chamadas sistémicas, sdo causadas
por fungos leveduriformes, primariamente patogénicos, habitualmente
encontrados no solo. Os individuos ao entrarem em contato com micronichos
do fungo em seu habitat natural, se contaminam e podem adoecer. As
principais micoses sistémicas também responsaveis por doenca pulmonar sao:

a paracoccidioidomicose e a coccidioidomicose (CAPONE et al., 2010).

1.3.1.6 Tuberculose (TB)

A tuberculose é problema de saude publica em todo mundo e a
pandemia da infec¢do pelo HIV/AIDS foi grande responsavel pelo aumento da
morbimortalidade em individuos coinfectados (PEREIRA, 2012).

A TB ativa em pessoas que vivem com HIV/AIDS (PVHA) é a condicéo
de maior impacto na mortalidade por AIDS e TB no pais. Estes pacientes sdo
mais propensos a desenvolver TB ativa quando comparadas a populagao geral.
Frequentemente o diagndstico da infec¢édo pelo HIV ocorre durante o curso da
tuberculose (BRASIL, 2013b).

No Brasil, a tuberculose é a segunda principal doenca oportunista em
pacientes com AIDS, atras apenas da candidiase oral. Isto se deve a alta
prevaléncia das duas doencas no nosso pais, sendo que o aumento da
infeccdo pelo HIV contribuiu de forma definitiva para o agravamento da
infeccdo pela tuberculose, especialmente nas regibes que ja apresentavam
deficiéncia da rede publica de saude. O impacto epidemiolégico de uma
doenca sobre a outra requer atencdo especial das acbes programéaticas
especiais oferecidas. Atualmente, cerca de 8% dos pacientes com tuberculose
apresentam coinfeccao do HIV, conforme mostram os dados de notificacdo. Os

pacientes que apresentam coinfeccdo mais frequentemente apresentam
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tuberculose extrapulmonar, além de baciloscopia e culturas negativas serem
mais comuns do que nos pacientes apenas com tuberculose. Dessa forma,
todo paciente com diagnoéstico de tuberculose deve realizar teste para o HIV. A
apresentacao clinica da tuberculose vai depender muito da contagem de
células CD4+. Assim, os pacientes com melhor perfil imunolégico costumam
apresentar quadros semelhantes aos pacientes sem infeccdo pelo HIV, sendo
a doenca geralmente restrita aos pulmdes. Conforme ha queda da contagem
celular, especialmente naqueles com menos de 20 células/mL, predominam as
apresentacdes extrapulmonares, com envolvimento hepatico e de medula
Ossea, além da presenca do padrdao miliar e de adenomegalias mediastinais
e/ou hilares nas radiografias de torax.
O diagnéstico é classicamente feito pela cultura positiva do M. tuberculosis,
embora a presenca de bacilos alcool acido resistentes (BAAR) positivos no
escarro sugira o diagnostico. As novas diretrizes para o tratamento da
tuberculose recomendam o esquema com quatro drogas (Isoniazida,
Rifampicina, Pirazinamida e Etambutol) por 2 meses, seguido de 4 meses de
Isoniazida e Rifampicina, tanto para os pacientes apenas com tuberculose

como para aqueles coinfectados pelo HIV (COSTA, C., 2010).

1.3.1. 7 Infeccbes bacterianas

As infeccdes bacterianas parecem ocorrer com frequéncia aumentada
em pacientes com AIDS; as pneumonias comunitarias ocorrem com taxa de
incidéncia cinco vezes maior que a da populacdo normal. Os usuarios de
drogas endovenosas tém maior indice de complicacbes bacterianas. Os
agentes mais comuns sao o Streptococcus pneumoniae e o Haemophilus
influenzae, mas outros, como o0 Staphylococcus aureus e a Klebsiella
pneumoniae, também podem ocorrer. O uso de culturas quantitativas no
lavado broncoalveolar, para o diagnéstico de pneumonias bacterianas,

apresentou sensibilidade e especificidade de mais de 80% (PANIS et al., 2009).
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1.3.1.8 Protozoéarios

Toxoplasmose trata-se de doenca infecciosa causada por um
protozoario chamado Toxoplasma gondii. Este protozoario é facilmente
encontrado na natureza e pode causar infeccdo em grande numero de
mamiferos e passaros no mundo todo. No paciente imunodeprimido os cistos
do toxoplasma persistem por periodo indefinido e qualquer imunossupressao
significativa pode ser seguida por um recrudescimento. As lesbes sédo fatais e
vistas com maior frequéncia no cérebro e menos frequentemente na retina,
miocardio e pulmdes (PRADO et al., 2011).

A criptosporidiose é a infeccdo causada pelo protozoario do género
Cryptosporidium ssp., que infecta células epiteliais do trato gastrointestinal dos
seres humanos. O comprometimento pulmonar é uma rara complicacdo da
criptosporidiose intestinal, descrita em pacientes, imunocomprometidos. A
prevaléncia da criptosporidiose pulmonar, entretanto, pode estar subestimada,

por ndo ser sistematicamente investigada (ALBUQUERQUE et al., 2012).

1.3.2 Abordagem do paciente com HIV/AIDS e provavel infeccéo
pulmonar

A abordagem desses pacientes é feita de forma semelhante aos
pacientes ndo imunodeprimidos. No entanto, deve-se ter em conta que a
evolucdo da doenca pode ser mais rapida, levando ao 6bito com maior
frequéncia quando néo diagnosticada e adequadamente tratada. Além disso,
pode haver a superposicdo de mais de uma enfermidade, o que em alguns
casos pode dificultar o diagnostico. Nesse grupo de pacientes, as
manifestagbes clinicas ndo séo especificas para os diferentes agentes
etiologicos, sendo as mais relatadas, a tosse e a febre em 89% dos casos,
respectivamente, e a dispnéia, que esta presente em 64% dos casos. Da
mesma forma, as alteracdes radioldgicas nédo séo especificas para os diversos
agentes etiologicos e em 5 a 14% dos pacientes sintomaticos respiratorios com
radiografia de torax normal, desenvolveu-se doenca respiratdria na evolugéo da

infecc@o pelo HIV. Além disso, em 5 a 10% dos pacientes com pneumopatia, a
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radiografia de torax pode ndo mostrar alteracdes. Quando ha alteraces
radiolégicas, o predominio é de lesdes infiltrativas intersticiais, que respondem
por 73% dos casos. A anamnese e 0 exame fisico sdo o ponto de partida. A
histéria completa desde a infeccdo pelo HIV, assim com o uso de terapia
antirretroviral e profilaxias em uso sdo fundamentais. Ter conhecimento da
contagem de células CD4+ pode auxiliar no diagndstico. A telerradiografia de
térax sera, na maioria das vezes, junto com os dados colhidos na anamnese,
exame fisico e contagem de células TCD4+, a norteadora das hipdteses
diagnésticas (COSTA, C., 2010).

1.3.3 Diagnostico

O diagnostico etiologico das pneumonias agudas, continua
representando um grande desafio, a despeito dos grandes avangos
tecnologicos da medicina, dada a grande diversidade de agentes envolvidos e
a dificuldade de obtencdo de material das vias aéreas, representativo do foco
pneumdnico. O diagnostico etiolégico das pneumopatias infecciosas em
pacientes com AIDS reside no isolamento do microrganismo causador da
doenca em amostras pulmonares, sejam elas citolégicas ou histolégicas. O
método microbioldgico classico de cultivo do patdégeno ainda € bastante
utilizado, mas sua valorizacdo depende fundamentalmente do sitio de origem
do material cultivado, ja que o cultivo de amostras das vias aéreas superiores
nao reflete, de maneira satisfatoria, a colonizacao do foco pneumonico nas vias
aéreas inferiores (RODRIGUES et al., 2002). A inducdo de escarro € método
seguro e eficiente para obtencdo de espécimes para a pesquisa de BAAR e
cultura em pacientes sem expectoracdo, com rendimento de positividade de
19,9% e aumentam o rendimento da broncoscopia em 64,1% (GARCIA et al.,
2009). Se a amostra da inducao de escarro for negativa, entdo broncoscopia
com LBA deve ser realizada (OLIVEIRA et al., 2009). O rendimento do LBA
nas pneumopatias infecciosas pode atingir 95% de positividade em PJP, sendo
também elevada para tuberculose e na infeccdo por citomegalovirus,
macrofagos com incluséo citoplasmaticas podem ser observados (BALDI et al.,
2012). A broncoscopia representa um método diagnostico confiavel para

pacientes com pneumopatias infecciosas, apresentando baixos indices de
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complicacbes. A associacdo de biopsia transbrbnquica ao lavado
broncoalveolar elevou a sensibilidade diagndstica do método (JACOMELLI et
al., 2012).

1.4 OBJETIVOS

1.4.1 Objetivo Geral

Descrever o perfil clinico, epidemiolégico e as técnicas utilizadas no
diagnéstico de pneumopatias infecciosas, em pacientes HIV/AIDS admitidos

em um hospital de referéncia.

1.4.2 Objetivos Especificos

Descrever o perfil clinico, epidemiolégico e métodos diagndsticos das
pneumopatias infecciosas em individuos HIV/AIDS ao longo de 10 anos,
observando se existem diferencas no periodo;

Estabelecer a relacdo do tempo de aparecimento da doenca oportunista
que motivou a internacédo e o diagndstico de HIV/AIDS,;

Descrever os niveis de CD4 e especificar a relacdo com as
pneumopatias oportunistas);

Estimar a taxa de mortalidade intrahospitalar dos pacientes com
diagndstico de HIV/AIDS e doenca pulmonar oportunistas.

1.5 JUSTIFICATIVA

O espectro patoldgico da infeccéo pelo HIV esta mudando. A infeccao se
espalha em novas comunidades com diferentes potenciais doengas
oportunistas. Genética e localizagdo geografica tem um papel no padrédo das
infec¢des oportunistas. Uma segunda determinante é a velocidade da queda no
sistema imunolégico. Muitas das infec¢cdes oportunistas sdo de baixa viruléncia
e sao encontradas somente se 0s pacientes sobrevivem com baixo cell-

mediated immune (CMI).
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O sistema respiratério apresenta-se intimamente relacionado as
morbidades causadas pelas doengas oportunistas, sendo acometido por uma
série de doencas infecciosas que apesar de diferenciarem-se em sua
fisiopatologia relacionada a coinfeccdo tem em comum o agravamento da
patologia pelo HIV e aumento da morbi-mortalidade dos pacientes acometidos
(CAMARGO et al, 2013). Importante saber se as infec¢cOes oportunistas
encontram- se associadas ao se ter conhecimento sobre o perfil
epidemioldgico, dos agentes etioldgicos dessas doencas, bem como o nivel do
TCD4+, dos pacientes acompanhados no hospital de referéncia para melhor
tomada de decisdes a cerca do tratamento especifico quando associado ao

HIV e assim aumentar a sobrevida destes pacientes.
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2 MATERIAL E METODOLOGIA

2.1 MODELO DE ESTUDO

Foi desenvolvida uma abordagem histérica em pacientes HIV/AIDS
internados com quadro de pneumopatia infecciosas, no periodo de 10 (dez)
anos de 2005 a 2014.

2.2 LOCAL DE ESTUDO

O estudo foi realizado no Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto
(HUJBB), construido com definicho de sanatério de Belém, para a
hospitalizacdo de pacientes com tuberculose como hospital especializado em
infectologia e pneumologia sanitaria. No decorrer dos anos sofreu alteracdes
conforme exigéncias da situacdo de saude do estado passando em 1976 a
chamar-se Hospital Barros Barreto. Estruturado para servir de apoio hospitalar
para doencas classificadas como tropicais emergentes e reemergentes,
considera-se o Unico servico especializado para atendimento a portadores da
Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA). Em 1990 foi cedido a
Universidade Federal do Para passando a chamar-se Hospital Universitario e
ser considerado como referéncia na regidao Norte, para doencas infecciosas e
parasitarias (adulto e pediatrico), internacdo em pneumologia (adulto e
pediatria), além, de realizar atendimento a pacientes clinicos e cirurgicos. O
hospital dispde de ambulatorios e unidades de internacdes, especificamente,
46 leitos de infectologia e 44 leitos de pneumologia.

2.3 CARACTERIZACAO DA CASUISTICA

A populacdo estudada foi composta por pacientes com diagnostico de
HIV ou que tiveram seu diagndstico durante a internacdo hospitalar, que
necessitaram do atendimento hospitalar para tratamento de doencas
pulmonares infecciosas, encaminhados via SUS pela central de internacéo.
Foram analisados os dados contidos em prontuarios médicos, de pacientes

admitidos no Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto, em Belém do Par4,
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no periodo de 2005 a 2014, com diagndstico de pneumopatia infecciosa e
positivos ao HIV. Foram coletados dados referentes as seguintes variaveis:
idade em anos, sexo, procedéncia, tempo de diagndstico do HIV em anos,
contagem de células TCD4+ no sangue periférico, sinais e sintomas
associados a pneumopatia, diagnostico etioldgico, técnicas diagndsticas
realizadas, técnica responsavel pelo diagnéstico etiolégico, evolugéo, 6bito e
causa do o6bito.

2.3.1 Critérios de Inclusao

Foram incluidos no estudo portadores de HIV/AIDS com ou sem

tratamento especifico, de ambos os sexos, com idade superior a 18 anos.

2.3.2 Critérios de Excluséao

Foram excluidos aqueles cujo prontuario médico nao foi encontrado, ou

gue os dados foram insuficientes para o preenchimento da ficha de incluséo.

2.4  DEFINICOES

2.4.1 Caso de HIV/AIDS

Caso de pessoa portadora de sorologia positiva anti-HIV realizada por
duas diferentes técnicas sorolégicas: ELISA e Western Blot independente da
fase clinica ou estado especifico, sendo este ultimo utilizado para confirmagéo
do resultado reagente ao teste ELISA, independente da presenca de outras

causas de imunodeficiéncia (BRASIL, 2004).

2.4.2 Pneumopatias Infecciosas

Pacientes com quadro de sinais e sintomas respiratorios e radiologia

compativel com altera¢des pulmonares.
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Serdo utilizados como diagnostico de confirmacdo da etiologia da
pneumopatia 0s seguintes critérios:
a) Pneumonia Bacteriana: cultura quantitativa com 104 ou mais ufc/ml no
lavados broncoalveolar e 106 ou mais ufc/ml na amostra de escarro positivas
e/ou demonstracdo do agente na biépsia pulmonar transbrénquica.
b)  Tuberculose Pulmonar: baciloscopia e/ou cultura positiva para
Mycobacterium tuberculosis.
C) Micobacteriose Nao Tuberculosa: cultura positiva e demonstracdo do
agente nas amostras de bidpsia.
d) Pneumocistose (Pneumocystis jiroveci): identificacdo do agente nas
amostras clinicas e diagndéstico presuntivo baseado em aspectos clinicos e
radioldgicos.
e) Histoplasmose (Histoplasma capsulatum), Coccidioidomicose
(Cossidioidesimmitis), Criptococose (Cryptococcus neoformans) e
Paracoccidioidomicose (Paracoccidioides brasiliensis): identificacdo do agente
e/ou isolamento em cultivo.
f) Outros  fungos, pneumonia por citomegalovirus, diagnéstico
histopatologico.
g) Doencas parasitérias: identificacdo do agente nas amostras clinicas.

Os participantes que ndo preencherem os critérios diagnosticos ou que
nao realizaram técnicas diagnosticas especificas para as pneumopatias serao

incluidos no estudo como diagnéstico empirico.

2.4.3 Desfecho alta x 6bito

a) Alta hospitalar sera considerada quando do registro em prontuério, no
formuléario de alta todos os casos de: evasao, conduta médica seja melhorado,
curado ou inalterado, bem como a pedido do paciente.

b) Os oObitos serdo considerados em dois casos: relacionados com a
pneumopatia, aqueles que tiverem seu registro de causa da morte as
inferéncias da propria doenca respiratoria, as insuficiéncias respiratérias sem
relacdo com outro codigo internacional de doenca (CID 10) e o0s nao
relacionados com as pneumopatias, todos 0s que constarem em seus registros

outros CIDS como causa do 6bito.
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2.5 ANALISE DOS DADOS

O estudo consiste na investigacdo de pneumopatias infecciosas em
portadores do HIV/AIDS, internados no hospital Universitario Jodo de Barros
Barreto em Belém do Pard. Para a analise estatistica foi aplicado métodos
estatisticos descritivos e inferenciais. A representacdo dos dados foi feita
através de tabelas e graficos tendo como principal objetivo descrever e reduzir
os dados para que se tenha uma caracterizacdo e uma melhor visualizacao de
forma clara e objetiva e a andlise por medidas estatisticas de posicdo. A
inferéncia estatistica foi implementada através de teste de hipétese: Teste qui-
quadrado e o teste G, que comparou as proporcdes dentro da amostra e entre
duas amostras independentes conforme o caso analisado. Foi previamente
estabelecido o nivel de significancia alfa = 0,05 para rejeicao da hipotese de
nulidade e uma confiabilidade de 95%. Todo o processamento estatistico foi
realizado sob o suporte computacional do software, bioestat 5.3 (AYRES et al.,
2007) e Microsoft Office Excel 2010.

2.6 NORMATIVAS ETICAS

2.6.1 Processo de avaliacdo ética pelo CEP

O projeto foi avaliado sob o parecer n°® 1.395.553 e aprovado pelo
Comité de Etica do Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto da
Universidade Federal do Para (CAAE: 48055515.5.0000.0017) e respeitou 0s

preceitos da Resolugédo 466/12 do Conselho Nacional de Saude. (Anexo A).
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3 RESULTADOS

Foram incluidos um total de 830 pacientes, com pneumopatias
infecciosas e diagndstico de HIV/AIDS, distribuidos em 5 periodos de dois anos
no tempo de 10 anos. (Tabela 1). O maior numero de casos identificados
ocorreu nos dois ultimos periodos, 216 casos (26%), cada periodo.

O maior numero de casos identificados ocorreu nos dois ultimos periodos, 216

casos (26%), cada periodo.

Tabela 1 — Casos de Pneumopatias Infecciosas em pacientes com HIV/AIDS
do HUJBB, Belém, Para, de 2005 a 2014.

Periodos Numero de casos %

2005-2006 123 15,0
2007-2008 147 15,5
2009-2010 128 17,5
2011-2012 216 26,0
2013-2014 216 26,0
Total 830 100,0

Fonte: Protocolo de Pesquisa.

A média de idade dos participantes foi de 37,7 anos (DP+10,5), sendo a
idade minima de 18 anos e a idade maxima de 83 anos. (Tabela 2). A faixa
etaria mais encontrada foi de 31 a 40 anos, 313 casos (37,7%) seguida pela
faixa etaria de 21 a 30 anos, 215 pacientes (25,9%). Os dois ultimos periodos
registraram um namero maior de casos na faixa etaria de 31 a 40 anos, 81
pacientes, cada periodo. (Tabela 3). Ndo havendo variacdo significativa entre

as faixas etarias nos 5 periodos (10 anos), p>0,05 (teste G).
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Tabela 2 — Distribuicdo da média de idade dos pacientes com Pneumopatias
Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, de 2005 a 2014.

Periodos Média de idade (DP+10,5)
2005-2006 36,21
2007-2008 37,04
2009-2010 38,81
2011-2012 38,39
2013-2014 37,86

Fonte: Protocolo de Pesquisa.

Tabela 3 — Distribuicdo de acordo com a faixa etaria, dos pacientes com
Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, em 5 periodos
de 2005 a 2014.

Faixa 2005- 2007- 2009- 2011- 2013- Totais
2006 2008 2010 2012 2014

18 — 20 anos 3 4 1 4 0 12 (1,5%)
21 — 30 anos 37 37 29 54 58 215 (25,9%)
31 — 40 anos 45 57 49 81 81 313 (37,7%)
41 — 50 anos 27 34 29 45 52 187 (22,5%)
51 — 60 anos 9 13 18 22 20 82 (9,9%)
Acima de 60 2 2 2 10 5 21 (2,5%)
TOTAL 830 (100%)

Fonte: Protocolo de Pesquisa.

Quanto ao sexo, 526 participantes (63,4%) eram homens e 304 (36,6%)
mulheres. Houve aumento significativo de mulheres no decorrer dos anos,

p<0,05 (teste qui quadrado) (Tabela 4).
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Tabela 4 - Distribuichio de acordo com o sexo, dos pacientes com
Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, de 2005 a

2014.

Periodo Mulher Homem
2005—2006 37(12,2%) 86(16,4%)
2007-2008 47(15,5%) 100(19,0%)
2009-2010 39(12,8%) 89(16,9%)
2011-2012 81(26,6%) 135(25,7%)
2013-2014 100(32,9%) 116(22,0%)
Total 304(36,6%) 526(63,4%)

Fonte: Protocolo de Pesquisa. p<0,05 (teste X °).

GRAFICO 1 - Distribuicio de acordo com o sexo, dos pacientes com
Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Par4,
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Trezentos e noventa e nove (48,1%) pacientes permaneceram
internados entre 1 e 15 dias e duzentos e quatorze (28,5%) pacientes

necessitaram de permanéncia hospitalar por mais de 30 dias. (Tabela 5).
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Houve aumento significativo do tempo de permanéncia no decorrer dos anos,
p<0,05 (teste G).

A maioria dos participantes residia na capital Belém, 387 (46,6%), 439

(52,9%) residiam em outras cidades paraenses e 4 (0,5 %) ndo foram

registradas as procedéncias (Tabela 6). A distribuicdo por mesorregides do

Para encontra-se descrito na (Tabela 7) e fig., 3.

Tabela 5 — Distribuicdo, de acordo com o tempo de permanéncia hospitalar ,
dos pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém,
Para, em 5 periodos de 2005 a 2014.

Tempo 2005 2007 2009 2011 2013 Total
2006 2008 2010 2012 2014

Até 7 dias 18 38 34 34 41 165(19,9%)

8 a 15 dias 48 46 34 58 48 234(28,2%)

16 a 21 dias 14 15 23 39 30 121(14,6%)

22 a 30 dias 13 17 12 29 25 96(11,5%)

Acima de 31 dias 30 31 25 56 12 214(25,8%)

Total

830(100,0%)

Fonte: Protocolo de Pesquisa.

GRAFICO 2 - Distribuicéo, de acordo com o tempo de permanéncia hospitalar ,
dos pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém,
Para, em 5 periodos de 2005 a 2014.
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Tabela 6 — Distribuicdo, de acordo com os Municipios de procedéncia, dos
pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Par4,
no periodo de 2005 a 2014.

Municipios N %
Belém 387 46,6
Ananindeua 60 7,3
Marituba 40 4,8
Tailandia 28 34
Soure 23 2,8
Santa Isabel 20 2,4
Ulian6polis 20 2,4
Benevides 18 2,2
Ponta de Pedras 12 14
Santa Barbara 12 1,4
Outros/Missing 210 25,3
Total 830 100,0

Fonte: Protocolo de Pesquisa.

Tabela 7 — Distribuicdo, de acordo com a procedéncia por mesorregides do
Para, dos pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB,
Belém, Pard, em 5 periodos de 2005 a 2014.

Mesoregides 2005- 2007- 2009- 2011- 2013- Totais
2006 2008 2010 2012 2014

Belém 75 94 91 153 137 550(66,6%)
Nordeste 29 28 19 24 45 145(17,5%)
Marajo 9 16 5 13 18 61(7,4%)
Sudeste 6 9 11 1 42(5,1%)
Baixo Amazonas 2 2 2 11 2 19(2,3%)
Sudoeste 2 2 1 2 2 9(1,1%)
TOTAL 826(100%)

Fonte: Protocolo de Pesquisa.
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FIGURA 3 — Mapa de Mesorregides do Para da procedéncia dos pacientes
com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para.
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Grande parte dos participantes ndo tinha em seus registros o tempo de
diagndstico do HIV quando da admissao hospitalar (44%). Dos pacientes que
tinham este periodo estabelecido, um total de 465, o mais comum foi daqueles
que tiveram o diagnostico durante a internacéo (29,2%), seguidos pelos entre
dois e cinco anos (23,9%). Houve aumento significativo do tempo de

diagnostico do HIV no decorre dos anos, p<0,05 (teste G).
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Tabela 8 — Distribuicdo, de acordo com tempo de diagnéstico do HIV, dos
pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para,
de 2005 a 2014.

Tempo 2005-2006  2007-2008  2009-2010 2011-2012 2013-2014

Na internagcdo  5(1,0%) 18(3,9%) 25(5,4%) 36(7,7%) 52(11,2%)
0a6meses 23(4,9%) 4(0,9%) 2(0,43%) 23(4,95%) 15(3,22%)
6mesesa2  0(0,0%) 24(5,2%) 27(5,7%) 25(5,4%) 12(2,6%)
2 a5 anos 14(3,0%) 18(3,9%) 18(3,9%) 20(4,3%) 41(8,8%)
Sal0anos  5(1,0%) 2(0,42%) 3(0,68%) 18(3,9%) 12(2,6%)
Mais de 10 10(2,15%) 8(1,72%) 3(0,68%) 1(0,21%) 0(0,0%)
Total

Fonte: Protocolo de Pesquisa.

Quase a totalidade dos pacientes demonstrou associa¢cées de dois ou
mais sinais e/ou sintomas. As manifestacdes clinicas isoladas mais
encontradas: tosse produtiva em 607 (73,1%), emagrecimento em 554 (66,7%),
dispneia em 531 (64%), febre em 481 (57,9%), dor toracica em 373 individuos
(44,9%). Também foi observado um alto percentual de pacientes com tosse
nao produtiva (23,1%). A distribuicdo dos participantes segundo as
manifestacdes clinicas encontra-se demonstrada na Tabela 9. Tosse produtiva
foi o principal sintoma encontrado nas trés pneumopatias mais frequentes:
pneumonia bacteriana, tuberculose e pneumocistose, todas com um percentual
aproximado em 72%. Tabela 10.

Os diagnésticos mais frequentes foram pneumonia bacteriana,
tuberculose e pneumocistose, totalizando 91% dos casos estudados. Do
percentual de pacientes com diagnoéstico de tuberculose pulmonar cerca de
13% apresentaram a forma miliar. Houve um aumento significativo destas
doencas durante os periodos de tempo especificados no trabalho, sendo
calculado o p valor para as cinco primeiras pneumopatias, para as demais nao
foi possivel por falta de informages, p<0,05. Demonstracéo da distribuicdo dos
participantes segundo o diagnostico da pneumopatia nos periodos

estabelecidos (Tabela 11).
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Tabela 9 - Distribuicdo, de acordo com as manifestacdes clinicas, dos
pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para,
no periodo de 2005 a 2014.

SINAIS E SINTOMAS N %

Tosse Produtiva 607 73,1
Emagrecimento 554 66,7
Dispneia 531 64,0
Febre 481 57,9
Dor toréacica 373 449
Sudorese noturna 225 27,1
Tosse nao produtiva 192 23,1
Ortopneia 187 22,5
Outros sintomas 49 59

Fonte: Protocolo de pesquisa

Tabela 10 - Distribuicdo dos sinais e sintomas de acordo com as
pneumopatias mais frequentes, dos pacientes com Pneumopatias Infecciosas e
HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, no periodo de 2005 a 2014.

Sintomas Pneumonia Tuberculose Pneumocistose
Bacteriana

Tosse Produtiva

Dispneia

Emagrecimento

Febre

Dor toracica

Sudorese Noturna

Tosse nao produtiva

319(72,3%)
295(66,9%)
292(66,2%)
249(56,5%)
203(46,0%)
137(31,0%)
106(24,0%)

175(74,8%)
147(62,8%)
160(68,4%)
143(61,1%)
107(45,7%)
50(21,4%)
51(21,8%)

58(71,6%)
54(66,6%)
53(65,4%)
51(62,9%)
35(43,2%)
21(25,9%)
18(22,2%)

Fonte: Protocolo de pesquisa

A meédia de células TCD4+ foi de 251,7 células por mm3, com valor
minimo de 1 e maximo de 1191, mediana de 214 e moda 35. Dos 830
pacientes estudados, somente 272 (32,8%) tinham registro de contagem de
células TCD4+, o que provoca um viés para a avaliacdo das meédias por
pneumopatias. As distribuicbes das médias de células TCD4+ no sangue

periférico por pneumopatias e nos periodos especificos encontram-se
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demonstrada nas Tabelas 12 e 13 respectivamente. Nao houve diferenca
estatisticamente significativa entre as contagens de células TCD4+ e os
diagnosticos etioldgicos especificos (p > 0,05).

Tabela 11 — Distribuicdo, de acordo com o diagnéstico da pneumopatia, dos

pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Par4,
em 5 periodos de 2005 a 2014.

Pneumopatias 2005 2007 2009 2011 2013 Total
2006 2008 2010 2012 2014
Pneumonia 84 121 99 58 79 441(53,1%)
Bacteriana (PNM)
Tuberculose(TB) 7 2 14 107 104 234(28,2%)
Pneumocistose(PJP) 18 8 7 35 13 81(9,7%)
Pneumonia e 9 13 7 11 7 47(5,7%)
TB(PNM+TB)
PCP e TB 4 2 1 5 8 20(2,4%)
Histoplasmose 0 0 0 0 4 4(0,5%)
Tuberculose MNT 1 0 0 0 0 1(0,12%)
PNM, TB e PCP 0 1 0 0 0 1(0,12%)
Equinicocose 0 0 0 0 1 1(0,12%)
Total 830(100,0%)

Fonte: Protocolo de pesquisa

GRAFICO 3 - Distribui¢éo, de acordo com o diagndstico da pneumopatia, dos
pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para,
em 5 periodos de 2005 a 2014.
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Tabela 12 — Distribuicdo, de acordo com o diagnéstico de pneumopatia e as
médias das células TCD4+ no sangue periférico, dos pacientes com
Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, no periodo de

2005 a 2014.

Diagnostico Média*
Equinococose 315.0
Pneumonia bacteriana 264.8
Tuberculose 262.1
Pneumocistose + Tuberculose 231.0
Pnumocistose 226.4
Tuberculose + Pneumonia bacteriana 1711
Pneumocistose+TB+ Pneumonia bac 56.0
Histoplasmose 17.0
Total 251.7
* Média

Fonte: Protocolo de pesquisa

Tabela 13 — Distribuicdo, de acordo com o diagndéstico de pneumopatia e a
dos pacientes com
Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, em 5 periodos

média da células TCD4+ no sangue periférico,

de 2005 a 2014.

Diagnostico 2005 2007 2009 2011 2013 Total*
2006 2008 2010 2012 2014
Equinococose - - - - 315.0 315.0
Pneumonia Bac 173.1 260.7 311.6 308.5 290.5 264.8
Tuberculose 175.7 33.0 254.2 316.3 2275 262.1
Pneumocistose+ TB 261.5 120.0 309.0 204.5 231.0
Pneumocistose 207.0 600.5 219.7 190.6 172.0 226.4
TB+Pneumonia 112.3 640.0 147.2 127.2 182.8 171.1
Pneumocistose+TB+PNM - 56.0 - - - 56.0
Histoplasmose - - - - 17.0 17.0
Total 177.2 278.0 286.8 284.7 235.0 251.7

Fonte: Protocolo de pesquisa

A apresentacdo radioldgica esta apresentada na tabela 14.
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Tabela 14 — Distribuicdo dos padrdes radiolégicos por Pneumopatia infecciosas
em pacientes com HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, no periodo de 2005 a
2014,

Intersticial ~ Alveolar DP* Cavitacéo Nédulo
Pneumonia 16 352 86 4 8
Bacteriana
(PNM)
Tuberculose 67 107 20 54 15
Pneumocistose 63 14 5 0 2
TB + PNM 0 32 0 21 0
Pneumocistose+ 13 6 4 0
B
Histoplasmose 3 1 0 0 1
Equinococose 1 0 0 0 0
TB MNT 0 1 0 1 0
Pneumocistose+ 1 0 0 1 0
TB+ PNM
Total 164 522 114 85 44

*DP- Derrame Pleural

Fonte: Protocolo de pesquisa

O diagnéstico empirico do agente etiolégico foi considerado em 679
(81,8%). Do total dos pacientes que foram submetidos a algum método
diagnéstico para elucidacdo do agente causador da infeccdo, 113 (74,9%)
submeteram-se a técnica de andlise do escarro para o diagnéstico da
pneumopatia, dos quais 31 resultados (27,5%) foram positivos e 82 (72,5%),
negativos. Em relacdo ao lavado broncoalveolar (LBA), 30 (19,8%) pacientes
foram submetidos ao exame, sendo 19 (63,4%) positivos e 11 (36,6%)
negativos. Do total, 8 (5,3%) pacientes realizaram bidpsia pulmonar
transbrénquica (BPTB), onde os resultados foram positivos em 3 (37,5%) e
negativos em 5 (62,5%). Nao houve pacientes submetidos a escovado
brébnquico e nem bidpsia pulmonar a céu aberto. As técnicas diagndsticas
utilizadas e seus resultados estdo demonstradas no Grafico 1.

Houve 33 (4%) casos em que foi necessario o encaminhamento para a
UTI. Dos 830 pacientes analisados, 356 (42,9%) evoluiram para 6bito intra-
hospitalar. Destes 6bitos, 81 (22,7%) foram decorrentes da pneumopatia
existente e 275 (77,3%) foram decorrentes de outras enfermidades, que nao as
pneumopatias. A doenca com a maior taxa de mortalidade foi a pneumonia

bacteriana alcancando mais de 60,0% dos pacientes com este diagnéstico. A
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demonstracdo do desfecho por periodos e pneumopatias podem ser

encontrados nas Tabelas 15, 16 e 17.

GRAFICO 4 - Técnicas diagnosticas empregadas e seus resultados.
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Tabela 15 — Distribuicéo, de ébitos, decorrentes ou ndo das pneumopatias, dos
pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para,
em 5 periodos de 2005 a 2014.

Periodos OBITOS Obito decorrente da pneumopatia
Sim Nao
2005-2006 46(12,9%) 11(13,6%) 35(12,7%)
2007-2008 63(17,7%) 26(32,1%) 37(13,5%)
2009-2010 83(23,3%) 12(14,8%) 71(25,8%)
2011-2012 84(23,6%) 19(23,4%) 65(23,6%)
2013-2014 80(22,5%) 13(16,1%) 67(24,4%)
TOTAL 356(100,0%) 81(100,0%) 275(100,0%)

Fonte: Protocolo de pesquisa

Houve diferenca estatisticamente significativa quanto ao resultado
apresentado em relacdo ao desfecho alta hospitalar, com um aumento

progressivo no numero de altas no decorrer do periodo de dez anos, p<0,05
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(teste G). Nao havendo tal diferenca em relacéo aos Obitos e pneumopatias no

tempo p > 0,05.

Tabela 16 — Distribuicdo de acordo com os resultados do desfecho (alta x
Obito) dos pacientes com Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB,
Belém, Pard, em 5 periodos de 2005 a 2014.

Anos ALTA % OBITO % Total %
2005-2006 77 16 46 13 123 15
2007-2008 84 18 63 17 147 17
2009-2010 45 10 83 24 128 15
2011-2012 132 28 84 24 216 26
2013-2014 136 28 80 22 216 26
Total 474 100 356 100 830 100

Fonte: Protocolo de Pesquisa.

Tabela 17 — Distribuicdo, dos 0Obitos por pneumopatias, dos pacientes com
Pneumopatias Infecciosas e HIV/AIDS do HUJBB, Belém, Para, em 5 periodos

de 2005 a 2014.

Pneumopatia 2005 2007 2009 2011 2013 Total de
2006 2008 2010 2012 2014 Obitos
Pneumonia 31 52 66 36 49 234(65,7%)
Tuberculose 3 0 9 27 17 56(15,7%)
PNM e TB 7 8 4 8 2 29(8,1%)
PCP 3 3 4 13 5 28(7,9%)
PCP e TB 1 0 0 4 5(1,4%)
Histoplasmose 0 0 0 3 3(0,9%)
TB MNT 0 1 0 0 1(0,3%)
Total 45 64 83 84 80 356(100,0%)

Fonte: Protocolo de pesquisa
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4 DISCUSSAO

A incidéncia de infec¢cOes oportunistas em paciente HIV/AIDS tem
diminuido em todo o pais, em parte pela utilizacdo da terapia HAART e uso de
antibioticos preventivos para PJP e em parte, como resultado do diagnostico
precoce da infeccdo pelo HIV antes da ocorréncia de qualquer infeccéo,
segundo Fagundes et al. (2010). Nas fases iniciais da infeccdo pelo HIV, h&
maior nimero de infec¢gBes respiratorias por bactérias comuns principalmente
as Gram-positivas encapsuladas. A medida que avanca a imunodepressao,
passam a predominar os chamados germes oportunistas, vinculados aos
defeitos do linfocito T, bactérias, fungos, virus, parasitos e helmintos (JANSEN
et al., 2009).

Neste trabalho destacamos que a principal limitacdo do estudo € o seu
carater descritivo e retrospectivo nao tendo sido empregada uma metodologia
padrdo para os métodos diagndsticos dos pacientes, e por iSSO
desconhecemos o0 numero de pacientes afetados por infec¢des virais como
influenza e citomegalovirus e por patdgenos respiratérios atipicos que ndo sao
estudados rotineiramente na instituicio HUJBB, sendo considerada aqui a
pratica habitual do servico. Foi observado o aumento da ocorréncia de
pneumopatias infecciosas oportunistas nos pacientes com o passar do tempo e
esse achado poderia ser justificado pelo fato de que mesmo com a utilizagcéo
da HAART, é comum individuos ingerirem doses minimas dos medicamentos e
até mesmo ndo aderirem a terapia antirretroviral, pouco sdo os estudos
examinando o efeito da ndo adeséo ao tratamento a longo prazo. Veloso et al.
(2010) relatam o desenvolvimento de resisténcia, 0 que aponta para a
transmissdo de virus ja resistentes a alguns antirretrovirais. Pode sugerir
também que algumas pessoas tenham esgotado todas as possibilidades
quantos as terapias disponiveis, mantendo carga viral suficiente para diminuir
progressivamente suas ceélulas T CD4+ e posteriormente a ocorréncia de
infecgbes oportunistas. Outra observagao a ser feita a partir destes resultados
seria a falta de adesao pela ndao compreensdo da orientagdo recebida na
prescricdo de terapia antirretroviral. A orientacdo adequada, fornecida aos

pacientes sobre seus medicamentos, bem como a compreensdo dessa,
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constituem atividade fundamental para se promover a adesao aos tratamentos
e consequentemente reducado das infeccdes oportunistas.

A maioria dos casos de pneumopatias infecciosas ocorreu em
participantes com média de idade de 37,7 anos, perfil semelhante ao
encontrado por Gomes e Silva (2008), que descreveram uma média de idade
de 37,6 anos para a populagcdo de Santa Catarina. Esta informacdo é
corroborada pelos dados de mediana de idade de 38 anos dos participantes
dos estudos de Silva, AC. (2014). Resultado aproximado foi o de Iwai et al.
(2014), que encontraram a média de idade de 43 anos em estudo realizado em
San Francisco, EUA. A faixa etaria predominante foi de 21 a 40 anos (63,6%),
como também foi apresentado por Pereira em 2012, esta corresponde a uma
faixa etaria em que o individuo estd em plena atividade sexual e de
produtividade laboral, o que prejudica social e economicamente o individuo, a
familia e toda a sociedade.

De acordo com os dados do Sistema de Informagéo de Agravos de
Notificacdo (SINAN) foram registrados no Brasil, desde 1980 até junho de
2015, 65,0% de casos de AIDS em homens e 35,0% em mulheres. No periodo
de 1980 até 2003 observou-se um aumento na participacdo das mulheres nos
casos. No periodo de 2004 a 2008, a razdo de sexos, expressa pela relacdo
entre o numero de casos de AIDS em homens e mulheres, mantém-se em 15
casos em homens para cada 10 casos em mulheres. No entanto, a partir de
2009, observa-se uma reducao nos casos em mulheres e aumento nos casos
em homens, refletindo na razado de sexos, que passou a ser de 19 casos em
homens para cada 10 casos em mulheres em 2014. As taxas de deteccdo de
AIDS em homens nos Uultimos dez anos tém apresentado tendéncia de
crescimento; em 2005 a taxa foi de 24,7 casos para cada 100 mil habitantes, a
qual passou para 27,7 em 2014, representando um aumento de 10,8%. Entre
as mulheres, observa-se tendéncia de queda dessa taxa nos ultimos dez anos,
a qual passou de 16,3 casos a cada 100 mil habitantes, em 2005, para 13,7 em
2014, representando uma queda de 18,9% (BRASIL, 2015a). Neste estudo,
houve predominio de homens (63,4%), dentre os individuos, sendo um achado
similar ao encontrado nas pesquisas de Gomes e Silva (2008), que também
demonstraram predominancia de homens (78%) em estudo realizado, assim

como Chernilo et al. (2005), onde 204 de seus 236 pacientes eram homens.



49

Também foi evidenciado, neste estudo um crescimento significativo no niamero
de mulheres com pneumopatias oportunistas internadas no decorrer deste
mesmo periodo. Este fato vem determinando ao longo do tempo uma demanda
maior por leitos para mulheres no HUJBB. Avaliando os dados do Relatorio do
Plano Operacional Anual (POA) deste hospital, ha relato que no inicio da
epidemia de AIDS, no Para, havia a disponibilidade de apenas 2 leitos na
clinica de infectologia, esse numero foi progressivamente elevando-se e ao
final de 2014 subiu para 16 leitos exclusivos para mulheres, mesmo com a
reducdo de leitos em geral das outras clinicas do hospital por problemas de
ordem estrutural.

Poucos sao os trabalhos que fazem referéncia sobre o tempo de
permanéncia hospitalar de pacientes internados com a coinfeccdo
pneumopatias infecciosas e HIV/AIDS. Foi verificado nesta instituicdo
universitaria que o maior nimero de pacientes necessitaram entre 1 e 15 dias,
para o desfecho e houve uma progressao no tempo de permanéncia, durante o
decorrer dos periodos, fato este que pode ser explicado pela imposicdo de
tetos financeiros no pagamento pelo Sistema Unico de Sautde (SUS) aos
hospitais universitarios, levando a uma grave recessao financeira e
orcamentaria com o comprometimento operacional da instituicdo e a reducao
dos insumos, ocasionando dificuldades para realizacdo dos métodos
diagnésticos e retardando assim a resolucdo dos quadros. Outra hipotese
para a discussdo é supor que a gravidade dos quadros e as complicacdes
hospitalares tenham precipitado a necessidade de maiores tempos de
internacdo durante a década estudada.

Dadas as dimensdes do estado do Para e o grande numero de
municipios, a demonstracao por mesorregides se fez necessaria para avaliagcédo
melhor da procedéncia. O maior numero de casos ocorridos na capital do
estado (46,6%), ndo confirmam a tendéncia de mudanca no perfil da epidemia
no Brasil, com a interiorizac&o, descrita por Gabriel et al. (2005). No entanto a
situacdo de descentralizagdo do diagnostico e a criacdo de servicos de
atendimento especializados (SAE) e centros de testagens e aconselhamentos
(CTA) nos principais cidades das mesorregibes do Para, Abaetetuba,

Ananindeua, Altamira, Braganca, Castanhal, Itaituba, Maraba, Santarém e
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Tucurui, podem ter influenciado na reducéo de pacientes encaminhados para
os Hospital Universitario.

O intervalo de tempo mais comum entre o diagnostico de HIV/AIDS e a
pneumopatia infecciosa que motivou a internacdo, apdés a constatacdo do
elevado numero de nao informados, foi o de diagndstico na internacao (29,2%).
Em 385 pacientes adultos com pneumonia que procuraram o Johns Hopkins
Hospital, EUA, entre 1990 e 1991, demonstrou-se que 180 (46,7%) eram HIV
positivo. Dos pacientes com esse tempo estabelecido o mais frequente foi o de
2 a 5 anos (23,9%), sendo contrario ao descrito por Gomes e Silva (2008) que
descrevem entre 5 e 10 anos (15,3%).

As manifestacdes clinicas, ndo sao especificas para os diferentes
agentes etiologicos, sendo mais relatados a febre e a tosse em 89,5% dos
casos e dispneia em 73,7% (PEREZ et al., 2011). Na presente amostra, houve
associacOes de dois ou mais sinais e sintomas que, em conjunto, hao remetiam
a nenhum diagnéstico especifico, denotando a falta de especificidade do
quadro clinico. Como sintoma isolado mais frequente, a tosse produtiva
ocupou primeiro lugar (73,1%), concordando com o estudo Iroezindu et al.
(2015), que demonstraram 84,1% de tosse e 54,5% com expectoragdo como as
principais manifestagbes. A segunda manifestagdo mais frequente mostrou-se
contraria ao descrito por aquele autor, ja que foi ocupada pelo emagrecimento,
presente em 66,7% dos pacientes. O achado de tosse produtiva em parte
significativa da amostra pode ter diminuido a solicitacdo de uso de técnicas
diagndsticas nao invasivas.

A terapia anti-retroviral combinada e a inducdo de profilaxia,
principalmente para Pneumocystis jirovecci, tém alterado a distribuicdo dos
agentes etiolégicos, segundo Fei e Huang (2008). Os diagndsticos mais
frequentes foram pneumonia bacteriana (53,1%), tuberculose (28,2%) e
pneumocistose (9,1%). Esta ordem de frequéncia ndo corresponde ao estudo
realizado em 2014 por Silva AC., onde a tuberculose foi o diagnéstico mais
encontrado. O presente estudo estd mais de acordo com Fei e Huang (2008),
que descrevem que a pneumonia bacteriana é a mais comum das infeccdes
pulmonares associada ao HIV identificado no Hospital Geral de S&o Francisco,
EUA. A Tuberculose, segunda incidéncia neste estudo (28,2%), coincide com

os resultados apresentados por Silva, AC., em 2014 que obteve o maior
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namero de individuos com o mesmo diagnostico (41%). A TB apresentou um
aumento significativo nos ultimos 2 periodos entre 2011 e 2014, fazendo
atentar que o Par4d vem apresentando altos coeficientes de incidéncia de
tuberculose de 44,8/100.000 hab, bem acima do registrado para o Brasil,
35,4/100.000 hab, no ano de 2012, sendo que os coeficientes de incidéncia
estdo em queda no Brasil como um todo, com divergéncias para algumas
regides como o Norte que registrou 45,2/100.000 hab em 2013 (BRASIL,
2014b, 2015b). Segundo o Programa Nacional de Controle da Tuberculose
(PNCT) o percentual de coinfeccdo TB/AIDS no Para foi de 7,6% em 2012 e
7,7% em 2013. Esse dado corrobora para os resultados apresentados neste
estudo. A Tuberculose se mostra de grande importancia porque é contagiosa,
tratavel, além de ser frequentemente a primeira manifestacdo clinica da
deficiéncia imunoldgica e ser endémica em paises latinos como o Brasil. E tdo
importante essa associacdo que todo paciente com tuberculose deve ser
submetido a pesquisa de deteccao de HIV (SANTOS; BECK, 2009). Isto ocorre
pelo fato de o organismo ao provocar uma resposta imunoldgica contra o bacilo
de Kock (agente etioldgico da tuberculose) causa, concomitantemente, o
aumento das células imunolégicas, favorecendo assim, a proliferacdo do HIV.
O percentual de realizagdo de testagem para HIV em pacientes com
tuberculose, no Para, tem-se mantido entre 46,4% e 47,2% nos anos de 2012 e
2013 respectivamente.

A terceira causa encontrada Pneumocistose (9,1%) € discordante do
relatado por Chernilo et al. (2005), que encontraram como primeira causa,
38,1% de seus casos, justificado em seu estudo pela falta de acesso dos
pacientes aos antirretrovirais, com 13,5% dos pacientes recebendo a
medicacdo, em nossa casuistica esse numero foi de aproximadamente 27,0%.

A presenca simultanea de dois ou mais agentes etiolégicos em doencas
pulmonares é um aspecto proprio dos pacientes infectados com HIV. Os
diagnésticos de dois ou mais agentes simultaneamente em um mesmo
paciente estiveram presentes em 8,22% dos casos. Resultado semelhante ao
encontrado em 2011 por Perez et al. que diagnosticaram em 8,8% de seus
pacientes dois agentes etiolégicos associados.

A etiologia viral, que chega a representar 1/3 dos casos de pneumonia
no adulto, ainda nao foi sistematicamente pesquisada na populagdo HIV
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positiva e nem estratificada a sua incidéncia pela contagem de CD4+
(CURRAN et al.,, 2008). Neste trabalho n&o foi diagnosticado caso de
pneumonia de etiologia viral.

Huang e Fei (2008) descreveram que a severidade da infeccao pelo HIV
pode ser estratificada pela contagem de células T CD4+ no sangue periférico,
em varios estagios e o risco para varias infecgbes pulmonares oportunistas.
Estes autores consideraram que taxas superiores a 500 células por mma3 seria
indicativo de um sistema imunoldgico relativamente intacto e é tipicamente
visto em infeccbes HIV precoces ou apos iniciacdo de HAART e uma bem
sucedida reconstrucdo do sistema imune. A contagem entre 200 e 499 células
por mm3 é sinal de imunossupressao. Quando a contagem de T CD4+ decai
abaixo de 200 células por mm3, a infec¢céo pelo HIV tem progresso para AIDS
como define o Center for Desease Control and Prevention (CDC). Dentre as
varias infec¢des pulmonares oportunistas, a pneumonia bacteriana e TB sdo as
Unicas que tem risco aumentado, mesmo que a contagem de T CD4+ esteja
relativamente preservada (acima de 500 células por mm3), além de risco em
geral de contrair pneumonia e TB aumentarem com a queda da contagem de T
CD4+. Em contraste, infeccbes pulmonares tipo PJP/PCP, pneumonias por
fungos, toxoplasmose, micobactérias ndo tuberculosas e citomegalovirus sé&o
tipicamente vistos somente na configuracdo de severa imunossupressao apos
o T CD4 decair abaixo de 200 células por mm3. Embora no presente estudo
ndo tenha havido significAncia estatistica na analise entre as contagens de
células T CD4+ e os diagndsticos etiologicos especificos (p>0,05), os
resultados encontrados concordam com o descrito na literatura. A média de
células T CD4+, deste estudo foi de 251,7, sendo para as pneumonias
bacterianas 264,8 células por mm3, 262,1 células por mm3, para tuberculose
e 226,4 células por mm3 para pneumocistose. Kim et al. (2016), obtiveram em
seus estudos no periodo de 2006 a 2013 uma média de 352 células por mma3.
Atente-se ao fato de que as infec¢des por bactérias encapsuladas ja podem se
instalar mesmo antes, quando o nivel de TCD4+ ainda se encontra superior a
500 células por mm3 (nesse caso sem imunosupressao fica igual ao individuo
normal).

Dos 830 individuos em estudo 81,8% ficaram sem um diagndéstico
etiolégico estabelecido, sendo iniciado a terapéutica empirica. Iwai et al. (2014)
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diagnosticaram 67,1% dos pacientes de San Francisco, EUA. Em 2012,
Jacomelli et al., alcangcaram uma definicdo da patologia em 79% de pacientes
com Aids submetidos a broncofibroscopia. Curran et al. (2008) néo
identificaram nenhum agente em 45,2% de sua amostra de 166 pacientes HIV
positivos internados com diagndstico de pneumonia. Tal fato demonstra que,
apesar do avanco das técnicas diagnosticas e dos métodos de analise
laboratoriais, um diagnéstico definitivo ndo € possivel de ser alcancado na
totalidade das ocasibes em que € necessario. Dos testes ndo invasivos, a
analise de escarro obteve uma positividade de 38% dos 61,0% dos casos e
22,8% pelo escarro induzido no trabalho de Gomes e Silva (2008). A
associacdo de LBA e a BTB eleva a sensibilidade diagndstica da broncoscopia
em pacientes com pneumopatias infecciosas, com baixo indice de
complicacBes. Seus resultados para os pacientes submetidos a broncoscopia
tiveram a confirmacédo diagnostica em 79,0% dos casos, uma positividade para
o diagndstico do agente etioldégico com bidpsia transbrénquica de 72,0% e no
lavado broncoalveolar de 30,0%. (JACOMELLI et al., 2012). Neste estudo dos
151 que tiveram o agente etiolégico estabelecido, a andlise do escarro foi
utilizada em grande parte dos pacientes estudados (74,9%), e obteve 27,5% de
positividade para o diagndstico de algum agente etiol6gico, concordando com
0s autores descritos anteriormente, porém com resultados divergentes quanto
a positividade para LBA de 63,4% que foi superior a BTB de 37,5%
contrariando ao apresentado pelos mesmos autores. A broncoscopia com
lavado broncoalveolar demonstrou ser a técnica de maior rendimento para o
diagnéstico das pneumopatias no grupo estudado.

No Brasil, do total de 136.692 6bitos no periodo de 2000 a 2011 que
tiveram como AIDS a causa definidora, em 35,8% deles esteve associado a
doencas do aparelho respiratorio, 27,7% a pneumonia e 14,3% a tuberculose.
Progressivamente percebe-se uma tendéncia ao aumento proporcional de
Obitos por AIDS quando se tem o diagnéstico de pneumonia associada
(BRASIL, 2012). De fato, a infeccdo pulmonar representa hoje, na era da
HAART, a principal causa de internacdo no paciente HIV positivo, bem como a
principal causa de admissdo em UTI (AMANCIO, 2010). Neste estudo,
constatou-se Obito de 356 pacientes (42,9%) e, destes, 81 (22,7%) foram
decorrentes da pneumopatia. Chernilo et al. (2005) tiveram uma taxa de Obito
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de 19,5%, taxa inferior a aqui apresentada, e o maior causador de 6bito foi o P.
jirovecii, também diferente desta, onde a pneumonia bacteriana foi a doenca
que elevou o 6bito dos pacientes em mais de 60,0%. Souza et al. (2008),
descreveram uma mortalidade de 66,0% relacionadas com pneumopatias e
34,0% por outras causas, com 28,0% devido a tuberculose, 17,0% decorridos
por pneumonia e 8,0% relacionados com pneumocistose, em estudos de
necropsia, numero semelhante ao nosso estudo em relagdo a tuberculose e
pneumocistose. Mesmo com a alta mortalidade apresentada, a variacao
significativa, com aumento representativo nos periodos estudados, foi em
relacdo ao desfecho alta hospitalar. O dado aparentemente divergente entre o
aumento do tempo de permanéncia e 0 aumento da taxa de alta hospitalar
merece atencdo e uma analise criteriosa que mesmo 0s pacientes ficando mais
tempo internados pelos problemas de gravidade da doenca e ou por ocorréncia
de dificuldades técnicas e de insumos do hospital, faz pensar que houve uma
habilidade maior por parte dos profissionais na condugao dos pacientes com a
aplicacao de experiéncias em servico. Atualmente preconizada e conceituada

através da medicina baseada em evidéncias.
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5 CONCLUSOES

Os pacientes com HIV/AIDS e pneumopatias infecciosas eram em
maioria homens, apresentando média de idade de 37,7 anos, com predominio
pela faixa etaria de maior atividade sexual e produtividade, oriundos da capital
e da mesorregiao Grande Belém.

Houve um aumento significante de mulheres com o passar dos anos o
gue elevou o numero de leitos femininos na ala de infectologia do hospital de 2
para 16 ao final de 2014.

A maioria das pneumopatias infecciosas manifestaram-se através da
tosse produtiva, emagrecimento e dispneia, tendo sido diagnosticadas pela
analise de escarro, lavado broncoalveolar e bidépsia pulmonar transbrénquica.

Os diagnosticos mais encontrados foram pneumonia bacteriana,
tuberculose e pneumocistose, com um aumento significativo dos casos de
tuberculose no periodo compreendido entre 2011 e 2014.

A grande maioria dos pacientes teve seu diagnostico presuntivo atraves
de dados epidemioldgicos, clinicos e radiolégicos e conduzidos com o
tratamento empirico. Houve baixa efetividade do diagndstico etioldgico
refletindo uma limitagao de recursos diagnésticos da instituicao.

O diagndstico de HIV/AIDS foi recente, em sua maioria ocorrendo
durante a internagdo pelo quadro respiratério do paciente e essa relagao
manteve-se em todo o periodo estudado.

A documentagdo do resultado da contagem de linfocitos CD4+ foi
considerada limitada entre os pacientes, sendo a média de 251,7 celulas/mm3.

A maior mortalidade intra-hospitalar ocorreu na pneumonia bacteriana,
sem no entanto haver variacdo no periodo estudado. O diferencial apresentado
foi 0 aumento consideravel do numero de altas com o passar dos anos, mesmo
com o aumento do tempo de permanéncia e as limitacbes em relacido aos

meios diagnodsticos.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(TCLE)

TITULO: PNEUMOPATIAS INFECCIOSAS EM PACIENTES COM
HIV/AIDS:ABORDAGEM HISTORICA EM UM HOSPITAL DE REFERENCIA
NA REGIAO NORTE, BRASIL.

PEQUISADOR RESPONSAVEL: Milene Cardoso Salgado dos Santos.

Prezado Senhor (a); O pesquisador MILENE CARDOSOS SALGADO DOS
SANTOS, responsavel pela pesquisa Pneumopatias infecciosas em pacientes
com HIV/Aids: Abordagem histérica em um hospital de referéncia na regido
Norte, Brasil, CONVIDA vocé a participar como voluntério deste nosso estudo.
Este documento ir4 Ihe fornecer informacfes importantes sobre o estudo. Por
favor, leia as instrucdes abaixo atentamente e esclareca suas duvidas junto a
equipe para decidir se deseja, ou nao, participar do mesmo. No caso de aceitar
fazer parte do estudo, assine ao final deste documento. Caso recuse, VOCé nédo
sera penalizado de forma alguma.

OBJETIVO DO ESTUDO

Esta pesquisa pretende ampliar o conhecimento e orientar os profissionais de
salude de toda a rede hospitalar de atencdo do SUS na abordagem de
pneumopatias infecciosas em portadores de HIV/AIDS destacando informagdes
sobre a abordagem diagndstica do agente etiolégico, conducédo e ao 6bito.

CONDUCAO DO ESTUDO

Para sua realizacdo sera feito o seguinte: sera necessaria a coleta de dados
em prontuario, a fim de preenchimento do formulario contendo dados
epidemioldgicos e sécio-demograficos. Informamos ainda que os dados seréo
guardados durante cinco anos e apés este tempo serdo destruidas. Sua
participacdo constara do fornecimento de dados coletados, que estdo no
prontuario médico durante sua internacao.

RISCOS:
Os possiveis riscos como a divulgacado de dados serdo minimizados pela néo
divulgacdo de nomes e nem mesmo numero dos prontuarios.

BENEFICIOS

Este estudo sera de grande importancia para gerar conhecimento sobre a
prevaléncia das pneumopatias infecciosas em portadores de HIV/AIDS em
nossa regido para que medidas de controle possam ser adotadas. Os
resultados deste estudo serdo utilizados como trabalho cientifico do Hospital
Universitario Barros Barreto e como dissertacédo de mestrado de uma aluna de
poés-graduacdo da UFPA.
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CONFIDENCIABILIDADE E PERIODO DE PARTICIPACAO:

Durante todo o periodo da pesquisa vocé tem o direito de tirar qualquer davida
ou pedir qualquer outro esclarecimento, bastando para isso entrar em contato,
com a pesquisadora ou com o Conselho de Etica em Pesquisa (Garantia de
esclarecimentos). Vocé tem garantido o seu direito de ndo aceitar participar ou
de retirar sua permissdo, a qualguer momento, sem nenhum tipo de prejuizo
ou retaliacdo, pela sua decisdo (voluntariedade).

As informacgfes desta pesquisa serdo confidencias, e serdo divulgadas apenas
em eventos ou publicacdes cientificas, ndo havendo identificacdo dos
voluntarios, a ndo ser entre 0os responsaveis pelo estudo, sendo assegurado o
sigilo sobre sua participacao (confidencialialidade).

Os gastos necessarios para a sua participacdo na pesquisa serdo assumidos
pelos pesquisadores (ressarcimento de despesas). Fica também garantida
indenizacdo em casos de danos, comprovadamente decorrentes da partipacao
na pesquisa, conforme deciséo judicial ou extra-judicial.

Autorizacao: 1

Eu, (nome completo do voluntéario), apés a escuta da leitura deste documento
e ter tido a oportunidade de conversar com 0 pesquisador responsavel, para
esclarecer todas as minhas duvidas, acredito estar suficientemente informado,
ficando claro para mim que minha participacdo é voluntaria e que posso retirar
este consentimento a qualquer momento sem penalidades ou perda de
qualquer beneficio. Estou ciente também dos objetivos da pesquisa, dos
procedimentos

aos guais serei submetido, dos possiveis danos ou riscos deles provenientes e
da garantia de confidencialidade e esclarecimentos sempre que desejar. Diante
do exposto expresso minha concordancia de espontanea vontade em patrticipar
deste estudo.

Assinatura do voluntario ou de seu representante legal

Assinatura de uma testemunha

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e
Esclarecido deste voluntario (ou de seu representante legal) para a
participacéo

neste estudo.

Assinatura do responsavel pela obtencédo do TCLE
Dados dos pesquisadores:

MILENE CARDOSO SALGADO DOS SANTOS
RUA DOS MUDURUCUS 4768, 32016601, milenecssantos@oi.com.br

Data: [/

Participante
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APENDICE B - FORMULARIO EPIDEMIOLOGICO GERAL

TITULO: Pneumopatias em pacientes com HIV/Aids: Coorte histérica em
um hospital de referéncia naregidao Norte, Brasil.

IDENTIFICACAO DE DADOS SOCIO DEMOGRAFICOS

. Numero na pesquisa:
. Data de admissdo:___ /| /

. Data de Alta : / /

Nome:

. Data de nascimento: __ /|

. Idade atual: ANOS

Sexo: (1) Masculino (2) Feminino
. Motivo da internacao:
. Tempo de HIV em anos:
10. Uso de HAART: (1) Sim (2) Nao
11. Municipio de residéncia: UF:

CONOUAWN R

DADOS LABORATORIAIS REFERENTES AO HIV - células pormm3

11. Contagem de Células TCD4: (1) abaixo 50 (2) 51 a 100 (3) 101 a 200 (4) >201

SINAIS E SINTOMAS

12. Tosse Produtiva (1) Sim (2) Néo
13. Tosse Improdutiva (1) Sim (2) Néo
14. dispnéia (1)Sim (2) Néo
15. febre (1) Sim (2) Néo
16. Emagrecimento (1) Sim (2) Néo
17. Sudorese Noturna (1) Sim (2) Néo
18. Ortopnéia (1) Sim (2) Néo
19. Outros

TECNICA DIAGNOSTICO DO AGENTE ETIOLOGICO

20. Andlise do escarro (1) Sim (2)Nao
21. Escarro induzido (1) Sim (2)Nao
22. Escovado bronquico (1) Sim (2)Nao
23. Lavado Bronco Alveolar (1) Sim (2)Nao
24. Bidpsia transbronquica (1) Sim (2) Nao

DIAGNOSTICO DA PNEUMOPATIA

25. (1) Sem diagndstico
(2) Pneumocistose
(3) Tuberculose
(4) Citomegalovirus
(5) Histoplasmose
(6) Criptococose
(7 ) Abscesso Pulmonar
(8) outros

EVOLUCAO CLINICA

26. (1)UTI (2)ALTA (3) OBITO

CAUSA DO OBITO

27. (1) PNEUMOPATIA EXISTENTE (2) OUTRAS CAUSAS




ANEXO A — PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA (CEP)

I HOSPITAL UNIVERSITARIO
] JOAO DE BARROS BARRETO -

UFPA

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Pneumopatias infecciosas em pacientes com HIV/Aids: Abordagem histérica em um
hospital de referéncia na regido Norte, Brasil.

Pesquisador: MILENECARDOSO SALGADO DOS SANTOS

Area Tematica:

Versédo: 2

CAAE: 48055515.5.0000.0017

Instituigdo Proponente: Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto - UFPA
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Ndmero do Parecer: 1.395.553

Apresentagido do Projeto:

Este estudo é de relevancia social, pois, segundo a autora, as doengas pulmonares oportunisticas sao
identificadas, com frequéncia, em pacientes infectados com o virus da imunodeficiéncia humana (HIV). O
objetivo deste estudo é descrever os aspectos clinicos, epidemiolégicos e as técnicas utilizadas no
diagnéstico de pneumopatias em pacientes com HIV/Aids. Sera investigado se a presenca das doencgas
pulmonares oportunisticas esta relacionado com contagem de TCD4+ abaixo de 200 células por mm3.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario: Descrever o comportamento dos aspectos clinicos, epidemiolégicos e as técnicas
utilizadas no diagnéstico de pneumopatias infecciosas, em pacientes positivos ao HIV/Aids admitidos em um
hospital de referéncia, avaliando se existem diferengas, no periodo de 2004 a 2014.

Objetivos Secundarios: Descrever o perfil epidemiolégico, clinico e métodos diagndsticos das pneumopatias
infecciosas em individuos HIV positivos ao longo de 10 anos; Determinar a relagdo do tempo de
aparecimento da doenga oportunistica que motivou a internag&o e o diagnéstico de HIV/AIDS no periodo
estudado; Descrever a contagem de CD 4 nos pacientes que evoluiram com doencgas pulmonares
oportunisticas no periodo estudado.

Enderego: RUA DOS MUNDURUCUS 4487

Bairro: GUAMA CEP: 66.073-000
UF: PA Municipio: BELEM
Telefone: (91)3201-6754 Fax: (91)3201-6663 E-mail: cephujbb@yahoo.com.br
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Avaliagéo dos Riscos e Beneficios:

Segundo a autora, este projeto n&o apresentara risco, pois a pesquisa sera realizada através da coleta de
dados em prontuarios de pacientes internados e que ja& receberam alta hospitalar, ndo havendo
possibilidade de equivocos na coleta. Quanto aos beneficios, a pesquisadora espera conhecer o perfil
clinico e epidemiolégico do portador de pneumopatias infecciosas associadas ao HIV realizado com os
usuarios dos servigos de internaggo do Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto, na cidade de Belém
Para, além de possibilitar a implantagéo de um protocolo de atendimento destes pacientes bem como

instituir a terapéutica adequada para a redugéo dos impactos da doenca na vida do portador. Logo, espera
contribuir para a melhoria da qualidade de vida e dos pacientes da &rea de estudo. Os resultados deste
estudo serdo utilizados como dissertacdo de mestrado da autora.

Comentérios e Consideragées sobre a Pesquisa:

Este estudo trata de uma abordagem histérica, através de analise de dados contidos em prontudrios
médicos, em pacientes admitidos no Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto — Belém - PA, no periodo
de 2004 a 2014, com diagnéstico de pneumopatia e positivos ao HIV. Serao incluidos no estudo os
individuos com idade superior a 18 anos e excluidos aqueles cujo prontuario médico nao for encontrado, ou
que os dados forem insuficientes para o preenchimento da ficha de inclusdo. Serdo coletados dados
referentes as seguintes variaveis: idade em anos, género, tempo de diagnéstico do HIV em anos, contagem
de células TCD4+ no sangue periférico, sinais e sintomas associados a pneumopatia infecciosa, diagnéstico
etiologico, técnicas diagnésticas realizadas,

técnica responsavel pelo diagnéstico etiolégico, evolugao, internagdo em unidade de terapia intensiva, dbito
€ causa do 6bito.

Consideragées sobre os Termos de apresentagédo obrigatéria:
As informagées basicas do projeto, o projeto detalhado, o TCLE, a declaragao da instituigdo participante e a
folha de rosto foram todos apresentados de forma adequada, anexados na plataforma.

Recomendagées:

Foi recomendado em primeiro parecer deste CEP que a autora realizasse adequagdes para garantir o
cumprimento da Resolugéo N.466, de 12/12/12, e da Portaria do CEP/HUJBB que trata de pesquisa em
prontuérios de pacientes.
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As principais recomendacdes do primeiro parecer referiram-se ao cuidado que a autora deveria ter com os
menores de 18 anos, e com a préatica de coleta de informagdes em prontuarios dos pacientes. Nao
constavam consentimentos dos pacientes e o projeto ndo estava em conformidade com a Portaria do CEP
da instituicdo no que se refere a coleta de dados de prontuarios.

A autora excluiu os menores de 18 anos.

A autora apresentou o TCLE mas n&o o referenciou no texto do trabalho, ndo descreveu COmo 0 mesmo
seria recebido pelo paciente (forma de contato) e nem como o voluntario da pesquisa poderia consentir.

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Este projeto est4 sendo considerado aprovado.

Consideragées Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, este Colegiado manifesta-se pela APROVACAO do protocolo de pesquisa por estar de
acordo com a Resolugéo n°466/2012 e suas complementares do Conselho Nacional de Satde/MS.

Ainda em atendimento a Res. 466/2012 esclarecemos que a responsabilidade do pesquisador & indelegavel,
indeclinavel e compreende os aspectos éticos e legais. Além de apresentar o protocolo devidamente
instruido ao CEP ou & CONEP, aguardando a decisgo de aprovagéo ética, antes de iniciar a pesquisa; de
elaborar o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido;

Cabe ainda ao pesquisador:

1- desenvolver o projeto conforme delineado;

2- Em acordo com a Resolugéo 466/12 CNS, itens X.1.- 3.b. e Xl.2.d, os pesquisadores responsaveis
deverdo apresentar relatérios parcial semestral e final do projeto de pesquisa, contados a partir da data de
aprovagao do protocolo de pesquisa. Os relatérios deverao ser inseridos no Sistema Plataforma Brasil pelo
icone "Inserir Notificag&o" disponivel para projetos aprovados.

3- apresentar dados solicitados pelo CEP ou pela CONEP, a qualquer momento;

4- manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua guarda e responsabilidade, por um
periodo de 05 anos apés o término da pesquisa;

5- encaminhar os resultados para publicagdo, com os devidos créditos aos pesquisadores associados e ao
pessoal técnico integrante do projeto;

6- justificar fundamentadamente, perante o CEP ou a CONEP, interrupgao do projeto ou a ndo publicagédo
dos resultados.
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UF: PA Municipio: BELEM
Telefone: (91)3201-6754 Fax: (91)3201-6663 E-mail:  cephujbb@yahoo.com.br

Pégina 03 de 04

67



68

HOSPITAL UNIVERSITARIO
JOAO DE BARROS BARRETO - ¢
UFPA

Continuagéo do Parecer: 1.395.553

Este parecer fon elaborado baseado nos documentos abalxo relacionados:

- s
Informagoes Baswas

27/10/2015

Aceito

PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_P
do Projeto ROJETO 535767.pdf 21:28:50
Projeto Detalhado / |trabalho.pdf 27/10/2015 |MILENECARDOSO | Aceito
Brochura 21:28:21 |SALGADO DOS
Investigador SANTOS
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