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RESUMO

Em um pais onde a hanseniase é endémica e onde a infec¢do pelo HIV continua expandindo-se e
interiorizando-se, espera-se encontrar um aumento da prevaléncia de individuos convivendo
simultaneamente com hanseniase e HIV/aids. Com o objetivo de identificar fatores de risco para a
hanseniase em portadores de HIV/aids e descrever aspectos clinicos e epidemiolégicos, realizou-se
um estudo de caso controle envolvendo 33 pacientes co-infectados (HIV/hanseniase) e 90 controles
(HIV/aids sem hanseniase). Na amostra estudada o sexo masculino foi mais freqiente tanto nos co-
infectados quanto nos controles, prevaleceram jovens e adultos jovens em ambos os grupos, Belém
foi a &rea de procedéncia mais frequente entre co-infectados e controles, ndo houve diferenga entre
renda familiar de co-infectados e controles, os pacientes co-infectados apresentavam-se, em sua
maioria, no estagio de aids com grande oscilagao de células CD4 periféricas. As formas clinicas mais
freqlientemente encontradas, entre os co-infectados, foram as paucibacilares, sendo a média de
células CD4" no sangue periférico significativamente maior no grupo de co-infectados. Os provaveis
fatores de risco para hanseniase relacionados a infeccdo pelo HIV (situacdo clinica, situacdo de
imunodeficiéncia laboratorial e co-morbidades com outras micobacterioses) nao foram
estatisticamente significantes. Os fatores de risco para hanseniase ja descritos na literatura, tais quais
contatos intradomiciliares e antecedentes familiares de hanseniase, demonstraram ser
significativamente os fatores de risco para a hanseniase em individuos com HIV/aids, aumentando
em 45 vezes e 21 vezes, respectivamente, a chance de adoecer do mal de Hansen. A recidiva ndo se
configurou como fator de risco para a Hanseniase em pacientes HIV/aids. A maioria dos co-
infectados apresentaram sinais e sintomas de hanseniase 6 meses apds o inicio da TARY,
confirmando estudos anteriores que sugerem ser a hanseniase uma doenca associada a
reconstituicdo imunoldgica no paciente portador de HIV/aids. Estudos subseqientes fazem-se
necessarios para complementar este e os anteriores sobre esta tao intrigante e desafiante co-

infeccao.

Palavras-Chaves: Hanseniase, HIV, Aids, Amazo6nia.



ABSTRACT

In a country where leprosy is endemic and where HIV infection is still expanding and
interiorizando is expected to find an increase in the prevalence of individuals living
with both leprosy and HIV / AIDS. Aiming to identify risk factors for leprosy in people
with HIV / AIDS and describe clinical and epidemiological aspects, there was a case
control study involving 33 patients co-infected (HIV / leprosy) and 90 controls (HIV /
AIDS without leprosy). In the sample studied the male was more frequent in both the
co-infected as in controls, prevailed youth and young adults in both groups, Belém
was the most frequent area of origin between co-infected and controls, there was no
difference between family income of co-infected and controls, the co-infected patients
presented with their majority in the AIDS stage with great oscillation of peripheral
CD4 cells. The clinical forms most often found among those co-infected, were the
paucibacillary, with the average of CD4" cells in peripheral blood significantly higher
in the group of co-infected. The probable risk factors for leprosy related to HIV
infection (clinical situation, state of immunodeficiency laboratory and co-morbidity
with other mycobacteriosis) were not statistically significant. Risk factors for leprosy
already described in the literature, such as contacts intradomiciliares and family
history of leprosy, have been shown to be significantly the risk factors for leprosy in
individuals with HIV / AIDS, increasing by 45 times and 21 times respectively, the
chance of becoming ill from evil of Hansen. Most co-infected showed signs and
symptoms of leprosy 6 months after the start of HAART, confirming previous studies
that suggest leprosy to be a disease associated with immune reconstitution in patient
with HIV / AIDS. Subsequent studies are needed to complement to this and previous
on this SO intriguing and challenging co-infection.

Key words: leprosy, HIV, AIDS, Amazon.
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1 — INTRODUCAO

1.1 — HANSENIASE

1.1.1 — Consideracoes gerais

A hanseniase € uma doenca infecto-contagiosa, causada pelo
Mycobacterium leprae, de alta infectividade e baixa patogenicidade. Caracteriza-se
por ser cronica e apresentar granulomas. O M. leprae é um bacilo intracelular que
atinge pele, olhos e nervos, com comprometimento também sistémico. Foi descrito
por Amauer Gerhard Henrik Hansen, em 1873, como a primeira bactéria patégena
para o homem, conhecida por bacilo de Hansen. Pertence a familia
Mycobacteriaceae, ordem Actinomycetes, classe Schizomycetes (SAMPAIO, 2001).
E um bacilo alcool-acido resistente, intracitoplasmatico obrigatério do macréfago, em
forma de bastonete isolado ou em forma agrupada, chamada globias (JOPLING,
1991).

A transmissao se da de pessoa a pessoa, através de contato com doentes
baciliferos (formas polares contagiantes) ndo tratados. O tempo de contato é muito
importante no mecanismo de transmissao. A via respiratéria é a principal via de
contagio, e por ser uma doenga em que a imunidade é determinante, o periodo de
incubacdo depende da resisténcia de cada individuo, em média 3 a 7 anos
(SAMPAIQO, 2001; JOPLING et al., 1991).

O diagnéstico de hanseniase é clinico, cuja manifestacao se da através de
sinais e sintomas dermato-neurolégicos. O comprometimento dos nervos periféricos
€ a caracteristica principal da doenca, dando-lhe um grande potencial para provocar
incapacidades fisicas, que podem, inclusive, evoluir para deformidades (BRASIL,
2002; OPROMOLA, 1981).
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Segundo a classificacdo de Madrid, 1953, a hanseniase apresenta trés
formas clinicas, sendo duas polares, a tubercul6ide e a virchowiana, e uma instavel,
a dimorfa. Acrescenta-se ainda a hanseniase indeterminada como um grupo instavel
(SAMPAIO, 2001). Porém, Ridley e Jopling, 1966, baseados em critérios
histoldgicos e imunologicos dos individuos infectados modificaram a classificacao de
Madrid, acrescentando a classificacao espectral da hanseniase, muito utilizada em
pesquisas.  Subdividiram o grupo dimorfo em formas boderline: boderline
tuberculéide (BT), boderline boderline (BB) e boderline virchowiano (BV) (RIDLEY;
JOPLING, 1966).

Com o objetivo de simplificar o diagnéstico, a Organizacao Mundial de
Saude (OMS) adotou a classificacdo operacional, que inclui a forma bacilifera e a
nao-bacilifera. A forma bacilifera € chamada de multibacilar (MB), que apresenta
muitos bacilos e é responsavel pela cadeia de transmissdo da doenga, quando nao
tratada. Ja a nao-bacilifera é conhecida por paucibacilar (PB) porque possui pouco
ou nenhum bacilo no exame baciloscépico, portanto, ndo transmite, nao sendo assim
uma forma contagiosa (SAMPAIO, 2001; BRASIL, 2005).

A hanseniase, no decorrer de sua evolugcédo clinica, pode apresentar
intercorréncias, que sdo chamadas de reagdes hansénicas ou episodios reacionais
que correspondem a uma hiperreatividade imunolégica do hospedeiro frente ao
bacilo. Estas manifestacdes clinicas podem ser localizadas e/ou sistémicas.
Classificam-se em reacdo hansénica tipo | ou reacdo reversa (RR) e reacao
hansénica Tipo Il ou eritema nodoso hansénico (ENH). Estas reacées hansénicas
podem surgir antes, durante e apds o tratamento especifico. Neste Ultimo caso, ndo
necessita reintroduzir a poliquimioterapia, porém faz-se necesséria a introducédo de
corticdides e/ou talidomida, dependendo do tipo de reacdo (OPROMOLA, 1981;
TALHARI, 1994).

Ainda fazendo parte do diagndstico estao incluidos: baciloscopia, bi6psia
com histopatolégico, PCR (Reacdo em Cadeia de Polimerase) e pesquisa de
anticorpos anti-PGL-1 do M. Leprae (SAMPAIO, 2001).
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O tratamento foi definido mundialmente desde a década de 80. Em 1986,
o Ministério da Saude adotou-o como esquema padrdo para o Brasil inteiro,
tratamento este ambulatorial, sem necessidade de segregar o paciente de seu
ambiente social. E a poliquimioterapia (PQT) constituida pelos medicamentos
rifampicina, dapsona e clofazimina, com administragdo associada (Brasil, 2002). O
tratamento do portador de hanseniase € fundamental para cura-lo, e impedir a fonte
de infeccdo, bloqueando a cadeia de transmissdo da doenca, sendo, portanto,
estratégico no controle da endemia e na eliminagdo desta enquanto problema de
saude publica (PEREIRA,1999; PENNA, 1998; JOPLING, 1991).

1.1.2 — Aspectos epidemiolégicos

A hanseniase pode atingir individuos de todas as idades, sendo as
criangas as mais acometidas quando ha uma maior endemicidade da doenca.
Ambos os sexos sdo atingidos, havendo predominio no género masculino (PENNA,
1998; JOPLING, 1991). E considerada de distribuicdo cosmopolita com
comportamento epidemiol6gico bastante diferenciado em todos os continentes, com
prevaléncia elevada no Cinturdo tropical da Africa, sul da Asia e América
subdesenvolvida (SAMPAIO, 2001), regides estas onde grande parte da populacédo
vive em situacao de extrema exclusao social (HELENE; SALUM, 2002).

As areas de maior prevaléncia de hanseniase apresentam a maior parte
da populagéo vivendo em locais onde as condicdes sécio-econdmicas sao precarias,
0s servicos de saudes sao inadequados e as condi¢des sanitarias sdo deficientes,
onde a aglomeracgao, a promiscuidade e a falta de higiene sdo evidentes (ANDRADE
et al, 1994).

O Brasil ocupa o 22 lugar no mundo e o 1% nas Américas em numeros de
casos de hanseniase, com uma taxa de prevaléncia considerada alta, de 4,68 por 10
mil habitantes em 2002, com queda em 2005 para 1,48 por 10.000 habitantes
(BRASIL, 2006), s6 perdendo para a india, que apresentou 5,25 (WHO, 2005a).
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Embora no Brasil tenha ocorrido uma importante redugdo do niumero de casos, de
19 para 1,48 por 10.000 habitantes em 2005, este agravo continua sendo bastante
prevalente, constituindo-se num problema de saude publica. Portanto, o Brasil
mantém, nas Ultimas décadas, a situacdo mais desfavoravel da hanseniase na

Ameérica e o segundo maior numero de casos novos do mundo (BRASIL, 2005).

Atualmente, 20 paises respondem por 96% de novos casos detectados.
Quatorze paises apresentam tendéncias estaveis ou decrescentes de casos
detectaveis, diferente dos paises da Africa e de parte da América, inclusive Brasil,
cuja tendéncia nao foi constatada. Neste caso, € importante ressaltar que a melhoria
na cobertura de servigcos, a exemplo a estratégia saude da familia no Brasil, a
conscientizagdo da comunidade e a melhoria nos relatérios e nas informagdes foram
responsaveis pelo aumento da descoberta de novos casos em alguns destes paises,
inclusive no Brasil (WHO, 2005a).

Em se tratando de Brasil, o programa brasileiro de eliminacdo da
hanseniase, em marco de 2004, foi reestruturado e colocado como prioridade pelo
Ministério da Saude. Os resultados nos ultimos anos foram insatisfatérios e as
estratégias foram redimensionadas, reassumindo-se a hanseniase como problema
de saude publica (BRASIL, 2004). Em 2006, foi lancado o Plano Nacional de
Eliminacdo da Hanseniase em nivel municipal 2006-2010, que apresentou como
estratégia a decisdo politica do governo do Brasil em alcangar baixos niveis
endémicos dessa doenga, assegurando que as atividades de controle da
hanseniase estejam disponiveis e acessiveis a todos os individuos nos servigos de

salde mais proximos de suas residéncias (BRASIL, 2006).

Com o incremento nas estratégias de eliminagdo da hanseniase,
observou-se, no Brasil, de 2004 a 2005, uma melhora, tanto nos coeficientes de
deteccdo quanto na prevaléncia da hanseniase no Brasil. Em 2005, a taxa de
deteccdo da doenca foi de 2,09 casos por 10 mil habitantes, contra 2,76 para 10 mil
habitantes em 2004, ocorrendo assim 38,4 mil novas notificagées contra 49,3 mil no
ano anterior. A taxa de prevaléncia sofreu queda de 13,45%, passando de 1,71 por
10 mil habitantes em 2004 para 1,48 por 10 mil habitantes em 2005 (BRASIL, 2006),

conforme figura 1.
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Coeficientes de prevaléncia e
deteccido de hanseniase

= 12 + )

] Brasil 1994-2005

5:_:' 10 +

T

32 al

=

@D 6+

n

at

0

D 27

o

© 0 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200
94 | 95 | 96 | 97 |98 | 99 | 7|7, 5> 173 |72 |75

e P revalencia |10,4]8,85|6,72|5,55(4,.93(4,94|4,64(|3,99(4,33(4.52(1,71|1,48

—e—Detecclio  |2,16|2,33(2,58(2,83|12,62|2,59|2,43|2,69(2,72|2,77|2,76(2,09

Y

Figura 1: Evolucdo dos coeficientes de prevaléncia e de detecgdo no
Brasil, no periodo de 1994 1 2005. 2004-2005 Coeficiente de
prevaléncia de ponto.

Fonte: PNEH

Durante a 442 Assembléia Mundial de Saude, mediante a Resolucao WHO
44.9, aprovou-se em 1991 a meta para eliminacao da hanseniase como problema de
saude publica para o ano de 2000, ou seja, reduzir o coeficiente de prevaléncia para
menos de 1 caso para 10 mil habitantes. Como a meta n&o foi atingida, a estimativa
€ que se possa elimina-la até 2005. Contudo, pela dimenséo do problema, o Brasil
nao conseguiu este feito em 2005, dai comprometer-se com a OMS em eliminar esta
endemia até o ano de 2010 (WHO, 2000; PARA, 2007; BRASIL, 2006).

No que diz respeito as regides brasileiras, a hanseniase é mais comum
nas regides norte, nordeste e centro-oeste. Portanto, a regido Norte apresenta-se
como hiperendémica, com coeficiente de deteccdo de 5,63 casos para 10 mil
habitantes em 2005. O Para é o estado da regidao norte com o maior numero de
casos detectados e o segundo no ranking nacional da doenca, onde se registrou
4.687 casos em 2005, conforme tabelas 1 e 2 (BRASIL, 2006).
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Tabela 1 - Prevaléncia e deteccdo da hanseniase 2005, por regiéo.

Regido Prevaléncia Parametro Deteccao Parametro
Norte 4,02 Médio 5,63 Hiperendémico
Nordeste 2,14 Médio 3,07 Muito alto
Sudeste 0,60 Baixo 0,88 Médio
Sul 0,53 Baixo 0,69 Médio
Centro-Oeste 3,30 Médio 441 Hiperendémico
Brasil 1,48 Médio 2,09 Muito alto

Fonte: SINAN/DATASUS/MS (2006)

Tabela 2: Distribuicao de Casos Confirmados no Brasil, Regido Norte e
Municipios da Regiao Norte, no periodo de 2001-2005.

2001 2002 2003 2004 2005
Brasil 44608 47506 49026 49366 38036
Norte 9.857 10.561 10.488 10.440 8.269
Rondonia 1.203 1.171 1.362 1.315 1.145
Acre 403 359 403 311 264
Amazonas 1.208 1.384 1.127 1.002 776
Roraima 304 295 332 302 211
Para 5.396 6.087 6.003 6.138 4.687
Amapa 142 158 205 186 144
Tocantins 1.201 1.107 1.056 1.186 1.042

Fonte: MS/SVS, SES e SINAN (2006)
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O processo de controle da hanseniase no Para teve inicio em 1994. O
diagnéstico e o tratamento da doenca foram centralizados até 1998. No ano
seguinte foi adotado um sistema de informag6es de agravos de notificagcdo (SINAN),
descentralizado para todos os municipios. Atualmente 134 municipios fazem o
diagnéstico e realizam o tratamento poliquimioterapico, e de 547 unidades sanitarias,
295 (55,46%) desenvolvem essas atividades (PARA, 2007).

As informacdes contidas no SINAN referentes ao ano de 2005, publicadas
na internet e provenientes de dados fornecidos pelos municipios e estados,
registram uma taxa de prevaléncia de 4,68 por 10 mil habitantes e um coeficiente de
casos novos de hanseniase de 6,7 por 10 mil habitantes no estado do Para
(BRASIL, 2006).

A Secretaria de estado de saude publica do Para (SESPA), através da
Coordenacao Estadual de Dermatologia Sanitaria considerou os 40 municipios do
Para mais prevalentes em hanseniase como municipios prioritarios. Dentre estes
estdo os municipios de Parauapebas e Belém, conforme figura 2 e 3 (BRASIL, 2005;
PARA, 2007).



Municipios com Coel. de Deteegio = 20/ 10L0H habitantes

Municipios com Cwel. de Deteegiio enire < 200 = 100 7 100000 habitantes

Municipios com Coel. de Deteegiio entre < 10 e =5 / 1L habitantes

Municipios com Coel. de Deteeciio entre <5 e =2 [ 1000 habitantes

Municipios que nio atendem aos critérios da estratificacio.

Total de municipios: 40

Figura 2: Deteccao da Hanseniase nos Municipios Prioritarios em 2006 por ordem
decrescente

Fonte: Coordenacao Estadual de Dermatologia Sanitaria/DASE/DT/SESPA (2007)
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Populacio | Casos Noves | Cocficiente d
Municipios 2001 dotevtados dlcbogg Ao 10000 hab.
I-Jacunda FEETT 189 30007
2-Xinpuara 20,603 &1 2736
3 Curiond polis |4, 785 1] 26,11
4 -Florgsia do Arapuaia 153542 x| 1116
S-Movo Repartimento Sl.626 L= 2033
- mo Folin do Xingu 414812 b 2051
T-Farauapebas 05217 183 19,17
B-Paragominas BRATT 153 17.21
O-Tueurni ®7.500 143 1632
L-Altamira BE.651 137 1508
I 1-Redengdo TLU8A 115 1505
2-Bren Branco 46,240 72 15, 54
13-Rondon do Para 46312 71 1533
14-I'om Elisen S0,TAT 74 14.58
I15-Fldorado dos Carajas 43013 el 13,04
16-Tuenmi 20816 20 13,92
I7-Coneciglo do Arasnaia 44357 il 15,74
18-oriel 44392 0 13.29
19-acaja EII L 41 1514
201- Tailin iz 53,753 7l 13,08
21-Marabd 200,801 247 2.0
[22-Rin Maria 10810 13 1201
23-1hanapolis 2TUET 24 [TRT
24-Tomeé Agu 5l 53 1026
3S-Brapanca 103,749 48 462
36— astanhal 158.463 h 4. 16
37-lparape Miri GOLEST 20 3,30
I8-Ananindena 408,007 130 2,6l
30- Belim 1. 428,368 156 240
A-Saniarém 2T76.0ThH 54 2,40

Figura 3: Detecg¢édo da Hanseniase nos Municipios Prioritarios em 2006 por ordem

decrescente

Fonte: SINAN/PA — Coordenacao Estadual de Controle de Hanseniase (2007)
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A cidade de Parauapebas faz parte dos quarenta municipios prioritarios,
ocupando o sétimo lugar com coeficiente de detecgdo de 19,17/10.000 habitantes,
considerado assim hiperendémico para hanseniase. Esta localizada no sul do
Estado do Pard, a aproximadamente 700 km de Belém. A cidade originou-se de um
conturbado processo de ocupacao, em meio ao grande projeto de Ferro Carajas e
ao Ouro de Serra Pelada, que propiciaram grande fluxo migratério em direcao a
regido; sem esquecer das lutas pela posse de terra com oito projetos de
assentamento. Com 133.298 habitantes, Parauapebas é formada por migrantes de
varias localidades, principalmente maranhenses, goianos, tocantinenses, mineiros,
gauchos, paulistas e capixabas, com uma pluralidade étnica e cultural sem igual.
Nesta cidade, a taxa de deteccao da hanseniase apresentou resultados superiores
ao estimado, resultado da intensificagdo das a¢des dentro do Plano Nacional para
Eliminacdo da Hanseniase, assim como a aids, que apresentou coeficientes
importantes para uma cidade com apenas 10 anos de existéncia (PARA, 2007;
PARAUAPEBAS,2006).

1.2 — INFECCAO HIV / AIDS

1.2.1 — Consideracoes gerais

Os primeiros relatos sobre a aids surgiram nos EUA, em 1981, quando
homens que fazem sexo com homens (HSH), previamente saudaveis, apresentavam
sinais/sintomas de doencas que normalmente  atingem  individuos
imunocomprometidos como pneumonia por Pneumocistis jiroveci e Sarcoma de
kaposi (CDC, 1981 b; CDC, 1982 a, b, c).

O HIV (Human Immunodeficiency Virus) € o virus causador da aids. Foi
identificado pela primeira vez, em 1983, pelo grupo de Luc Montagnier, Instituto
Pasteur, e posteriormente, em 1984, por Robert C. Gallo, do CDC dos EUA. O

mesmo pertence a subfamilia lentivirus dos retrovirus humanos. E um virus de RNA,
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caracterizado por apresentar a enzima transcriptase reversa, a qual permite a
transcricao do RNA viral em DNA. (RACHID; SCHECHTER, 2005).

Quanto a sua estrutura, o HIV apresenta uma membrana lipoproteica e
seu material genético é composto de RNA. A gp120 (glicoproteina do envelope) e a
gp41 (glicoproteina transmembrana) constituem as glicoproteinas mais importantes,
localizadas no envelope viral. Seu genoma é composto por dois filamentos de RNA
e contém trés sequéncias de nucleotideos principais em sua estrutura: o gag,
responsavel pela codificacao de proteinas estruturais do nucleo; a env, que codifica
as proteinas do envelope viral e o pol, que codifica a enzima transcriptase reversa.
(DEMETER; REICHMAN, 2000; FREED; MARTIN, 2001).

As principais células infectadas sdao as que apresentam a molécula CD4
em sua superficie, que age como um dos receptores do virus, pois existem outros
receptores como CCR5, CXCR4 e CCR2, identificados em 1996, que mediam a
invasao celular. Estas células infectadas sao os linfécitos TCD4+ (linfécitos T4 ou T-
helper) e os macrofagos (RACHID; SCHECHTER, 2005).

Portanto, a aids é uma doenca causada pelo HIV, que ataca e destrdi o
sistema imune, tornando-o incapaz de proteger o organismo contra infeccoes -
infecgdes oportunistas e tumores (COHEN; FAUCI, 2001).

A transmissao do HIV da-se através das relacées sexuais, inoculacao de
sangue e derivados e da méae infectada para o concepto no momento do parto e
durante o aleitamento materno. A via sexual € a mais importante, e o risco de
transmissdo aumenta com intercurso anal, Ulceras genitais, imunodeficiéncia do
transmissor, doencas sexualmente transmissiveis, auséncia de circuncisao e periodo
menstrual (CDC, 1995; BOMSEL, 2002).

O diagnéstico sorologico é realizado através dos seguintes testes: ELISA
(Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay), EIA (Enzyme ImmunoAssay), MEIA e
Quimioluminiscéncia, que séo testes de triagem, e Western Blot, Imunofluorescéncia
Indireta (IFI), Imunoblot e testes de amplificacdo de acidos nucléicos (PCR E
NASBA), que sao testes confirmatérios. A janela imunol6égica corresponde ao
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periodo inicial apds a infeccdo, quando os testes sorolégicos para a deteccédo de
anticorpos ainda sao negativos. A formacgdo de anticorpos se da até 6-12 semanas
apos a exposicao ao virus (BARTLETT; GALLANT, 2006).

As manifestagdes clinicas decorrentes da infeccao pelo HIV, caracterizam-
se por um espectro de problemas que vao desde uma fase inicial até uma fase
avancada, com manifestacées clinicas, que se tornam mais complexas e atipicas a
medida que progride a imunodeficiéncia (RACHID; SCHECHTER, 2005).

O curso clinico da aids pode apresentar-se em trés fases. Na fase aguda,
ou Sindrome de Soroconversdo, um espectro clinico que vai desde uma sindrome
gripal até a mononucleose-simile € observado. Os sinais e sintomas evidentes nesta
fase sao febre, astenia, faringite, mialgia, artralgia, cefaléia, dor retro-orbicular e
linfadenopatia. Observam-se ainda exantema cutaneo, alteracdes gastrintestinais
frequentes e comprometimento do SNC (RACHID; SCHECHTER, 2005).

Na fase assintomatica, do ponto de vista virolégico e imunolégico nao
existe laténcia. Nos individuos assintomaticos e imunocomprometidos, a relacao
hospedeiro e virus é dindmica, onde bilhdes de virus e de células sdo diariamente
produzidos e destruidos. Estes individuos sao aqueles que embora infectados pelo
HIV nunca apresentaram manifestacdes clinicas. O diagndstico de soropositividade
foi casual (RACHID; SCHECHTER, 2005).

Enfim, na fase sintomética as manifestacdes podem ser precoces ou
tardias. Nesta fase, observam-se infeccées e neoplasias, que dificiimente acometem
individuos imunocompetentes, e um conjunto de sinais/sintomas associados a
infeccao pelo HIV (ARC-AIDS RELATED COMPLEX), que sao perda de peso
progressiva, astenia, febre intermitente, mialgias, sudorese noturna, herpes zoster e
outros. E nas fases avangadas sao observados candidiase oral, leucoplasia pilosa,
perda de peso acentuada, diarréia de longa duracdo sem causa aparente, febre
prolongada, infeccdes oportunistas, sindrome consumptiva progressiva e grave e
obito (BARTLETT; GALLANT, 2005; RACHID; SCHECHTER, 2005).

Dois exames importantes nesta moléstia sdo a quantificacao de linfécitos
TCD4 e da carga viral, que sdo mensurados a cada 3-4 meses. A contagem de
linfécitos TCD4+ é o principal parametro para a instituicdo da terapia antiretroviral
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(TARV ou HAART) e da profilaxia de infec¢coes oportunistas, enquanto que a carga
viral € o parametro para monitorar a manutencao ou modificacdo da TARV (RACHID;
SCHECHTER, 2005).

Enfim, com a instituicdo da TARV ocorreu uma supressao da carga viral,
um aumento da estabilidade imunolégica e com isso ndo s6 retardou o inicio da
enfermidade, como também trouxe melhora clinica substancial, reduzindo a
mortalidade por aids e melhorando a qualidade de vida de pessoas vivendo com HIV
(TURK, 1988; MILLER, 1991).

Dentre as principais novidades trazidas pelo novo consenso HIV/Aids esta
a retirada da Estavudina (D4T), que antes encontrava-se como segunda escolha na
substituicdo do AZT. A toxicidade mitocondrial com consequente lipodistrofia, seu
principal efeito colateral, foi 0 que motivou sua retirada, entrando o TDF, o ABC e o
DDI como alternativas. Outras novidades foram a introducdo do Inibidor de fusao
T20, reforcando a terapia de resgate, a ampliacdo da profilaxia na exposicao
ocupacional e a inclusdao da tabela de precos de todos os ARV’s (RACHID;
SCHECHTER, 2005).

1.2.2 — Aspectos epidemiolégicos

O padrao epidemiolégico mundial da infeccdo pelo virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV) sofreu modificagdes importantes, ap6s duas
décadas, desde o reconhecimento desta doenca (MERSON; PIOT, 2006).

Primeiramente, a doenca esta amplamente disseminada em todo o
mundo, apresentando focos epidémicos em todos os continentes, quando antes, no
inicio, concentrava-se na América do Norte, Europa Ocidental e regides da Africa
sub-saariana (MERSON; PIOT, 2006).
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Outra mudanca ocorreu no padrao de transmissao do HIV, que passou a
se dar predominantemente através do relacionamento heterossexual, tanto nos
paises em desenvolvimento, quanto nos redutos de pobreza dos paises
desenvolvidos (MERSON; PIOT, 2006).

O Programa das Nacdes Unidas para combate do HIV / Aids (UNAIDS),
em dezembro de 2007, estimou 33,2 milhdes de adultos e criangas vivendo com HIV
/ Aids e 2,1 milhdes de 6bitos. (UNAIDS, 2007), conforme figura 4.

Eastern Europe
and Central Asia
1.6 million
M1.2=-2.1 million]

Western-and
Central Europe

Morth America 760 000

1.2 million [600 000-1.1 million] East Asia
[480 000-1.9 million] 2800 000

[620 000-960 DOO]

Middle East
Caribbean and North Afriga South and
230 000 3280 000 South-East Asia
[210 0OO—270 000] [270 DOO-500 00O] 4.0 million

[3.3=5.1 million]

Latin America Sub-Saharan

1.6 million Africa

[.4—1.9 million] 22.5 million L
[20.9-24.2 million] fHceanta

75 000
53 000-120 000]

Total: 33.2 (30.6—-36.1) million

Figura 4: Estimativa global de adultos e criangas vivendo com HIV/Aids, 2007
Fonte: UNAIDS/WHO (2007)

Na América Latina, a disseminacao do HIV teve seu inicio concomitante ao
dos Estados Unidos. Nessas regides, a principal via de transmissao, desde o inicio
da epidemia é a sexual, seja entre homens que fazem sexo com homens ou homens
que fazem sexo com mulheres, contudo, posteriormente houve um crescente
aumento na transmissao, por via heterossexual (UNAIDS, 2007; HOSPEDALES et
al., 1992; MANN; TARANTOLA, 1996).
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O comportamento bissexual dos parceiros sexuais masculinos tem sido
um importante elemento na transmissdo do HIV em mulheres de varios paises da
América Latina (PARKER; TAWIL, 1991), com incidéncia elevada em segmentos
menos privilegiados da populacdo, tanto do ponto de vista econémico quanto
educacional (UNAIDS, 2007; MANN; TARANTOLA, 1996).

Em termos de politicas de saude voltadas para a situagdo HIV / aids, o
Brasil se destaca como uma das poucas histérias de sucesso nesta area, onde o
fornecimento gratuito das drogas antiretrovirais aliado as acbes de prevencgao foram
fundamentais para obtencao destes resultados. Mais de 60% das 170 mil pessoas
que recebem drogas antiretrovirais na América Latina vivem no Brasil, resultando
numa estimativa de prevencao de 350 mil hospitalizacbes, ou seja, uma economia
de mais de 1 bilhdo de délares (LEVI; VITORIA, 2002), além de um decréscimo nas
taxas de letalidade por aids e de um aumento na média de sobrevida dos individuos
(MARINS et al., 2003) .

No Brasil, as campanhas de prevengcdo € 0s programas de
conscientizacdo promovidos por uma ampla rede de organizacbes nao-
governamentais comunitarias, aliadas as acgdes preventivas e assistenciais do
governo, foram responsaveis pela estabilizacdo da epidemia no Pais (LEVI;
VITORIA,2002).

Sobre o0s aspectos demogréaficos e sociais, é reconhecido que o
comportamento individual é influenciado e condicionado por aspectos sécio-
demograficos, culturais e legais de uma sociedade (MANN; TARANTOLA, 1996;
UNAIDS, 2007). Dessa forma, uma das diferencas mais importantes entre paises
desenvolvidos e subdesenvolvidos é a piramide etaria da populagdo. Nestes, o
percentual de jovens € muito alto, faixa etaria sexualmente mais ativa,
consequentemente, as doencas sexualmente transmissiveis, como o HIV, também
apresentam percentuais elevados (MERSON; PIOT, 2006).

No Brasil, no inicio dos anos 80, a epidemia atingia principalmente
homossexuais e bissexuais masculinos, individuos brancos, de classe média ou alta,

e habitantes de grandes metrépoles. No decorrer do tempo, este perfil mudou
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consideravelmente: maior prevaléncia em homens que fazem sexo com mulheres,
mulheres e criancas de todas as classes sociais sendo atingidas, e expansao e
interiorizacdo da infeccdo (RACHID; SCHECHTER, 2005), conforme figura 5. Em
1985, a proporcao entre mulheres’/homens era de 1:30 e a partir de 2007 esta
proporcdo mudou para 1,5:1 (UNAIDS, 2007).

2001-2007

Figura 5: Areas com um ou mais casos de HIV/Aids
Fonte: BRASIL. Ministério da Saude (2008)

No Brasil, de 1980 a junho de 2007, de acordo com o SINAN e fontes
complementares foram 474.273 casos, sendo 314.294 homens e 159.793 mulheres
(UNAIDS, 2007). Houve um crescimento em mulheres e na faixa etéria entre 13 e 19
anos, demonstrando inicio precoce da atividade sexual (RACHID; SCHECHTER,
2005).

As tendéncias da epidemia sdo heterossexualizacdo, feminizacao,
envelhecimento e pauperizagéo, refletindo o perfil socio-econémico do brasileiro
(RACHID; SCHECHTER, 2005).
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No Estado do Para, no periodo de janeiro de 1985 a julho de 2007, foram
identificados 4.505 casos notificados de aids em adultos e 183 casos em criangas,
sendo 3.187 do sexo masculino e 1.502 do sexo feminino. Também no estado,
observou-se o maior nimero de casos entre os heterossexuais (PARA, 2007).

1.3 — CO-INFECCAO HANSENIASE E HIV / AIDS: IMPLICACOES CLINICAS E
EPIDEMIOLOGICAS

O agente etiolégico da hanseniase, o M. leprae, pertence ao grupo das
micobactérias. Esta associacao entre o HIV e as micobactérias tornou-se alvo de
freqUentes registros na literatura e apresenta importantes implicacbes do ponto de
vista clinico-epidemiologico. Observa-se que, tanto nos paises desenvolvidos,
através das micobactérias do complexo intracelular avium (MAC), como nos paises
subdesenvolvidos, através dos M. Tuberculosis e do M. Avium, os pacientes
soropositivos para HIV-1 convivem com esta co-infeccdo, onde as micobactérias
podem causar infec¢des de importante repercussao (LUCAS, 1993; MILLER, 1991;
TURK; REES, 1988).

A Africa atualmente apresenta o maior nimero de pessoas HIV-infectadas
de todos os continentes, assim como a india, na Asia, apresenta uma curva cada
vez mais ascendente de casos de HIV. Também, nestas duas regides, a hanseniase
€ comum com niveis hiperendémicos. Mesmo neste contexto hiperendémico para
hanseniase e epidémico para aids, ndo se observou uma interacao significativa entre
os dois agravos (LUCAS, 1993).

A infeccéo pelo HIV poderia aumentar a probabilidade de infeccéo pelo M.
leprae, aumentar a probabilidade de manifestacdes clinicas da hanseniase, alterar o
padrdo clinico da hanseniase ou até mesmo alterar a resposta a poliquimioterapia.
Estas afirmacdes continuam sendo improvaveis, necessitando de estudos de grupo
controle meticulosamente selecionados (LUCAS, 1993).
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Lucas, em seus estudos, questiona se a infeccao anterior pelo M. leprae
podera aumentar a probabilidade de adquirir a infeccao pelo HIV, se poderia alterar a
cadéncia temporal de infecgao pelo HIV e a progressao para a aids ou até mesmo
alterar os padrdes clinicos da aids. Alguns estudiosos sugeriram que a infecgao pelo
M. leprae pode acelerar o curso da infeccao pelo HIV, baseando-se na presenca do
fator de necrose tumoral Alfa (FNTa) associado a uma reducéo de linfécitos TCD4+
(LUCAS, 1993).

O M. leprae apresenta comportamento diferente quando comparado ao M.
tuberculosis e as micobactérias do complexo intracelular avium (MAC). Enquanto a
tuberculose é mais prevalente entre os pacientes infectados pelo HIV e as
micobactérias do complexo MAC comportam-se como oportunistas, na infeccao pelo
M. leprae nao ha evidéncia de interacdo com o HIV ou desvio de prevaléncia,
caracterizando-se a hanseniase como n&o-oportunista (LUCAS, 1993).

Em estudos realizados no Haiti e Malawi observou-se um numero mais
elevado de recidivas em co-infectados quando comparados a individuos hansénicos
sem HIV. Estudos clinicos isolados observaram o surgimento de sinais e sintomas
de hanseniase na vigéncia da IRIS (Sindrome Inflamatéria de Reconstituigdo Imune)
(NAAFS, 2000).

Alguns autores sugerem que o surgimento da hanseniase em paciente
com HIV/Aids ocorre apo6s reconstituicdo imune propiciada pelo uso da terapia
antiretroviral. Na Uganda, Lawn et al (2003) relataram um caso clinico que, apés
duas semanas de TARV, manifestou placas infiltradas na face e espessamento de
nervo auricular. Com base nos achados clinicos, soroldgicos e imunohistoquimicos
de pacientes co-infectados, Xavier (2006), observou-se que foi altamente
significativo o surgimento de sinais e sintomas da hanseniase entre 0 1° e 0 6° més

apos a introducao da TARV.

O estudo desta co-infeccdo é de grande interesse para a saude publica,
pois esta associacao hanseniase / HIV, podera acarretar grandes implicacdes para a
comunidade. A importancia epidemiologica desta co-infeccao, a dificuldade de um
diagnéstico precoce em ambas infecgdes e a grande possibilidade da hanseniase
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gerar incapacidade e da aids evoluir para o 0bito, tornam esta co-infecgdo alvo de
grande interesse para as politicas de saude (SOUZA et al, 1999).

Com a expansao e a interiorizagdo da infecgao pelo HIV e o éxito obtido
com o uso da Terapia antiretroviral (TARV), retardando o inicio da enfermidade,
reduzindo a mortalidade por aids e melhorando a qualidade de vida de pessoas
vivendo com HIV, espera-se um aumento na prevaléncia desta co-infeccao (TURK,
1988; MILLER, 1991; SOUZA et al, 1999).

Estudos clinico-epidemiol6égicos desta co-infeccdo tornaram-se intensos,
considerando-se que sao duas doencas, hanseniase e aids, que apresentam curso
croénico, em que a época de aquisicao das infecgcdes ndo sdo conhecidas e sao
marcadas por longos periodos de laténcia. Sdo agravos que utilizam esquemas
diferentes de associacdao de drogas por prolongado periodo de tempo, surgindo, em
consequéncia, dois problemas sérios e de dificil controle que sdo a adesdo ao
tratamento e a interacédo droga-droga (SOUZA et al, 1999).

Esta co-infeccdo podera acarretar implicacdes importantes nas atividades
diarias e laborativas dos individuos, e, conseqlientemente, na sociedade como um
todo. Assim como, na hanseniase, as incapacidades e deformidades por danos
neurais acarretam diminuicdo da capacidade de trabalho, limitagcdo da vida social e
problemas psicolégicos (BRASIL, 2002; TALHARI, 1994; OPROMOLA, 1981),
também na aids toda a comunidade € atingida, ndo se restringindo apenas a
individuos infectados e suas familias, mas com repercussao importante na economia
doméstica, na demografia, na saude e no contexto socio-econdmico do pais (MANN;
TARANTOLA, 1996). A aids provoca perda de vidas produtivas, ja que a infeccéo
pelo HIV ocorre fundamentalmente em adultos nos seus anos mais produtivos, com
taxas elevadas de absenteismo e conseqglentes despesas trabalhistas, afetando
assim os setores econdmicos e sociais da sociedade (BARNETT, 1992; WORLD
BANK, 1992; WORLD BANK, 1993).

Ambas sao doencas estigmatizantes e alvos de discriminacao: a
hanseniase uma macula milenar, onde nos primérdios do cristianismo, o0s

hansenianos eram segregados, vivendo em vales, considerados “impuros” (VAZ et
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al, 2002; OPROMOLA, 2000), e a AIDS, pandemia relativamente recente, onde o
processo de estigmatizar € dindmico, resultando na desvalorizacdo do individuo no
contexto familiar, comunitério, escolar, trabalhista e até nos meios assistenciais e
governamentais (PARKER; AGGLETON, 2002). A perpetuacao deste estigma ocorre
em muitos niveis e, sem duvida, piora o impacto do agravo HIV / Aids e
consequentemente da hanseniase (O’'FARRELL, 2002).

Partindo do principio de que condicées sbécio-econbmicas desfavoraveis
influenciam no risco de adoecer (ROUQUAYROL, 2003), a pobreza ndo € apenas
uma conseqléncia da epidemia HIV / Aids e da endemia hanseniase, mas também
uma de suas principais forcas propulsoras. A pobreza e a miséria associam-se a
varios outros fatores como a prostituicdo, adultos sem moradia e criangas de rua,
analfabetismo, migragdes, desintegracdo familiar e discriminagdo social de
mulheres, proporcionando a difusdo tanto da epidemia HIV / AIDS quanto da
endemia hanseniase, e onerando individuos e comunidades (CARAEL et al, 1991;
TAWIL et al, 1995; WORLD BANK, 1997; PENNA, 1998; TALHARI, 1994; WHO,
2005a).

Em estudo transversal, com 31 co-infectados, Xavier (2006) observou
prevaléncia do sexo masculino e de formas paucibacilares, portanto sem desvio de
formas malignas, na situacao de aids, com o diagndstico da co-infeccao realizado na
maioria dos pacientes encontrando-se na fase de aids e grande variacao dos niveis
de CD4 periféricos.

Estudos sobre a co-infecgdo hanseniase / HIV afirmam que estes dois
agravos cursam de forma pouco dependente (XAVIER, 2006), e nao existem
resultados uniformes ou definitivos sobre o assunto. Muitas perguntas ainda
precisam ser respondidas, necessitando-se assim de mais estudos. O potente
efeito do HIV na imunidade, a complexa interacéo entre o M. Leprae e o hospedeiro
e as escassas informacdes sobre esta co-infec¢do sao situacdes ainda desafiantes
(SOUZA et al, 1999).

Enfim, muitos estudos ainda serdo necessarios para esclarecer esta tao

importante e intrigante relagdo entre a infecgdo pelo HIV e a hanseniase para a
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saude publica e sociedade como um todo. De repente chegard um tempo em que
os Programas de Controle de HIV e Hanseniase devam ser revistos, sendo, quem
sabe, importante integrar estes dois programas de controle tal como na tuberculose
e HIV/Aids, com o objetivo Unico de superagdo destes males sempre novos nos
paises subdesenvolvidos.

1.4 — FATORES DE RISCO PARA A HANSENIASE

Em se tratando de hanseniase, apesar de um grande numero de
individuos se infectarem, muitos ndo adoecem, pois o adoecimento passa por
diversos fatores. Estes podem estar relacionados ao agente, ao meio ambiente e ao
hospedeiro (SANTOS, 2004).

A hanseniase apresenta varios fatores de risco discutidos na literatura. O
fator de risco é uma caracteristica que, se presente e ativa, aumenta muito a
probabilidade de determinada doenca, em um grupo de pessoas que tem o fator de

risco, quando comparado a outro semelhante que ndo o tem (JEKEL, 2005).

O contato intradomiciliar € um dos fatores de risco para a hanseniase mais
discutidos na literatura. Ressalta-se que, na hanseniase, o reservatério € o homem e
0 espago onde a transmissao ocorre € o domicilio (ROQUAYROL, 2003). Segundo
Filgueiras et al (2004), contato intradomiciliar é toda pessoa que resida ou tenha

residido com os portadores de hanseniase nos ultimos cinco anos.

Como a transmissao do M. leprae ocorre de individuo para individuo, os
contatos intradomiciliares constituem um grupo de risco de maxima importancia.
Esta incidéncia de hanseniase em contatos esta associada a outros fatores como a
forma clinica multibacilar do caso-indice, a imunidade dos contatos, e a relacao e ao
tempo de contato com o caso-indice, ou seja, quanto menor for a imunidade dos

contatos, mais maligna for a forma de hanseniase, maior for o tempo de contato e
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mais estreita for a relagcdo de proximidade com o caso-indice, maior sera a chance
do contato contrair a doenca (MATOS, 1999).

Matos (1999) estabeleceu uma coorte de contatos intradomiciliares de
hanseniase no setor de hanseniase da Fiocruz para estudar os fatores que influem
no adoecimento dos contatos intradomiciliares de hanseniase. Dos 670 contatos
saudaveis acompanhados, observou que o risco de incidéncia de hanseniase esta
relacionado com a negatividade do teste de Mitsuda, com a vacinacao pelo BCG e
com a forma multibacilar do caso-indice. Os resultados indicam que a incidéncia da
hanseniase em contatos esta associada a forma multibacilar da doenca e aos

fatores imunes dos contatos.

Um grande problema enfrentado € a manutencdo da cadeia
epidemiolégica da doenca pelos portadores multibacilares que, por néo
apresentarem resisténcia ao bacilo e pela multiplicacdo deste, tornam-se fonte
potencial de infeccdo, eliminando altas cargas bacilares para o meio exterior,
contagiando outras pessoas (Brasil, 2002). Dai porque os comunicantes tém papel
fundamental na epidemiologia da doenca, até porque a transmissdo acontece, na
maioria das vezes, através de contatos diretos e freqlentes com o doente
multibacilar (MATOS, 2002; CARRASCO; PEDRAZZANI, 1993; SAMPAIO, 2001).

Chanteau et al (1993) determinaram um risco relativo de 30,8 para o
aparecimento de hanseniase entre os contatos familiares em comparacdo com nao-

contatos, em um estudo de coorte de 1201 contatos durante dez anos.

Os contatos intradomiciliares soropositivos para o antigeno glicolipidio-
fendlico-1 (PGL-1), considerado antigeno especifico para hanseniase, apresentaram

chance de 27 vezes maior que a dos “nao expostos” (BRASIL et al, 1995).

Faz parte da profilaxia da hanseniase a vigildncia dos contatos
intradomiciliares. Deve-se fazer o exame dermatoneurolégico e receber a vacina
BCG intradérmica de todos os contatos de formas multibacilares e paucibacilares.
Acredita-se que a BGC melhora o grau de resisténcia ao bacilo de Hansen,
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prevenindo o aparecimento principalmente de formas multibacilares (FILGUEIRAS et
al, 2004; ROQUAYROL, 2003).

Ainda sobre o risco de adoecer, a condicdo socio-econémica possui uma
forte relacdo com esta questdo. Quanto menor esta condicdo, mais forte se
apresentara o risco da doenca se manifestar no individuo, ja que esta situacao pode
repercutir no seu estado nutricional e conseqgientemente na sua resisténcia
organica. Logo, os status imunolégico e nutricional configuram-se também como
fatores de risco (SANTOS, 2004).

india e Brasil ttm em comum uma ma distribuicido de renda e um nimero
elevado de individuos abaixo da linha de pobreza (WHO, 2000). Ja na Europa, a
hanseniase foi endémica até o século Xll e atualmente é sé encontrada entre
imigrantes.  No velho mundo, destaca-se a melhoria das condigées sécio-
econbmicas como a mais importante causa de seu desaparecimento (AZULAY,
1997).

A procedéncia e os niveis de endemia e as condi¢des precarias de vida e
de saude, citadas anteriormente, principalmente a de moradia, onde existe elevado
namero de pessoas convivendo em um mesmo ambiente, sdo fatores que
concorrem para o risco de adoecer (MATOS, 2000; DURAES, 2005). Os estudos
epidemiologicos de Helem e Salum (2002) associaram a promiscuidade a ocorréncia
da doenga.

Sobre os antecedentes familiares, a consanglinidade mostra associagao
estatistica positiva e reforca a importancia da vigilancia do nucleo familiar intra e
extradomiciliar (MATOS 2000). O desenvolvimento ou ndo da doencga, apos a
infeccdo, depende de fatores genéticos. Entre estes tem sido observado que
doentes com antigenos HLA DR estao associados a resisténcia a doenca e HLA DQ
a suscetibilidade, progredindo para o pélo virchowiano (DE VRIES, 1991; ABULAFIA;
VIGNALE, 1999).

Parra (1996), em estudo de caso realizado na Venezuela considerou que
o fator econémico-social constituia causa predisponente da hanseniase. Isto ratifica
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os estudos de San Martin (1981), ao afirmar que: “qualidade dindmica do ambiente
sécio-econdmico, modos de producdo e relagdes de producdo, tipo de
desenvolvimento econdémico, velocidade de industrializagdo, desigualdades socio-
econbmicas, concentracdo de riquezas, participacdo comunitaria, responsabilidade
individual e coletiva sdo componentes essenciais e determinantes no processo
saude-doenca (ROUQUAYROL, 2003 apud SAN MARTIN, 1981, p. 21).

O estudo pré-patogénico dos agravos, em particular da hanseniase, deve
considerar a doenca como fluindo de processos sociais, crescendo através de
relacdes ambientais e ecologicas desfavoraveis, atingindo o homem pela acao direta
do agente biolégico (M. leprae), ao se defrontar, no individuo suscetivel, com pré-

condicOes genéticas ou somaticas desfavoraveis (ROUQUAYROL, 2003).
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2 — JUSTIFICATIVA

A hanseniase e a infeccdo pelo HIV sdo duas doencas que provocam
grande impacto na sociedade, seja pela alta infectividade de seus agentes
etioldgicos, seja pelas repercussdes clinicas evidentes, seja pelos estigmas criados

em torno destas.

O Brasil mantém, nas ultimas décadas, a situacao mais desfavoravel da
hanseniase na América e o segundo maior numero de casos novos do mundo.
Apresenta diversos fatores de risco que, se presentes e ativos, aumenta muito a
probabilidade de desenvolver esta doenca. Por outro lado, a infeccao pelo HIV
tornou-se, em pouco tempo, uma pandemia com graves conseqiéncias para o

individuo e sociedade.

Em um pais onde a hanseniase € endémica e onde a infec¢ao pelo HIV
continua expandindo-se e interiorizando-se, espera-se encontrar um aumento da

prevaléncia de individuos convivendo simultaneamente com hanseniase e HIV/aids.

A interacao entre as micobactérias e o HIV esta sendo alvo de constantes
estudos clinicos e epidemiolégicos. A dificuldade de um diagndstico precoce para
ambas doencas, os elevados indices de incapacidades pela hanseniase e dbitos
pelo HIV e as repercussdes na economia doméstica e no contexto sdcio-econbémico

tornam estas duas doencas um problema de saude publica.

Diante disso torna-se importante identificar fatores de risco para a
hanseniase em portadores de HIV e aids e descrever os aspectos clinicos e
epidemioldgicos, pois conhecer as condicdes de vida e de saude dos diversos
grupos populacionais € uma etapa indispensavel do processo de planejamento da
oferta de servigos e da avaliagdo do impacto das acbes de saude.

Enfim o presente estudo ira contribuir para a melhoria das a¢des de saude
visando a prevencao e tratamento de portadores da co-infecgdo HIV/hanseniase,

colaborando para a qualidade de vida desta populacao.
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3 - OBJETIVOS

3.1 - OBJETIVO GERAL

Descrever aspectos clinicos e epidemiolégicos em pacientes co-infectados
HIV/hanseniase e identificar os possiveis fatores de risco para a hanseniase e 0s ja
descritos na literatura em pessoas vivendo com HIV e aids em areas de alta
endemicidade para hanseniase.

3.2 - OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Descrever aspectos epidemiolégicos da co-infeccao HIV/hanseniase:
idade, sexo, municipio ou area de procedéncia e aspectos econbdbmicos (renda

familiar);

- Descrever aspectos Clinicos: formas clinicas da hanseniase, situagéo de
imunodeficiéncia laboratorial por ocasidao do diagndéstico, situacdo clinica (HIV x
aids), relacao temporal da hanseniase com introdugcéo da TARV;

- Identificar fatores de risco consolidados na literatura e possiveis fatores
de risco para a hanseniase em portadores de HIV/aids: histéria de contato
intradomiciliar, antecedentes de hanseniase na familia, histéria anterior de
hanseniase, co-morbidades com outras micobacterioses, municipio ou area de

procedéncia, situacado de imunodeficiéncia laboratorial e situacao clinica.
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4 - MATERIAIS E METODOS

4.1 — CARACTERIZACAO DO ESTUDO, SELECAO DE AMOSTRA, POPULACAO
DE ESTUDO E AMBIENTE DA PESQUISA.

TIPO DE ESTUDO:

Foi realizado um estudo de caso controle, no periodo de 2006 a 2007,
incluindo, grupo |: casos de co-infeccao HIV/hanseniase e grupo Il: controles
HIV/aids ndo portadores de hanseniase em populagdes de alta endemicidade para

hanseniase.
SELECAO DE AMOSTRA E POPULACAO DE ESTUDO:

A populacéo de referéncia sdo pessoas vivendo com HIV e Aids no estado
do Para, em particular, Beléem e Parauapebas.

Foram formados dois grupos abaixo descritos:

- GRUPO I. constituido de trinta e trés pacientes co-infectados,
HIV/Hanseniase, uma amostra de conveniéncia, matriculados no nucleo de Medicina
Tropical da UFPA;

- CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO: foram incluidos nesse grupo
0s pacientes considerados casos de co-infeccao HIV/hanseniase que aceitaram
participar do estudo, dando seu consentimento por escrito e como critério de
exclusdo, a ndo associagdo dos dois agravos, gestantes, criancas e portadores de
doenca mental.

- DEFINICAO DE CASO: foi considerado caso de co-infeccdo
HIV/hanseniase individuos HIV Positivos em testes sorolégicos como ELISA,
confirmado pela Imunofluorescéncia Indireta e Western Blott, ou diagnosticados por
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dois testes rapidos positivos (Determine-triagem e Biomanguinhos-confirmatério). O
teste rapido Rapid Chack é usado como confirmatério quando os dois teste rapidos,
citados anteriormente, derem divergentes, segundo o consenso brasileiro HIV/aids
2006; e individuos portadores de hanseniase diagnosticados clinicamente (exame
dermatoneurolégico e epidemiologico), segundo critérios de diagndsticos
recomendados pelo Ministério da Saude (Ministério da Saude, 2002) e

complementados por pesquisa de BAAR na linfa e histopatologia das lesées.

- GRUPO II: constituido de noventa pacientes HIV/aids ndo hansénicos

selecionados aleatoriamente, oriundos de todo o Estado.

- CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO: foram incluidos neste grupo
somente os pacientes que vivem com HIV e aids que nédo apresentam a hanseniase
como co-morbidade, e foram excluidos os co-infectados HIV/hanseniase, gestantes,

criancas e portadores de doenca mental.
AMBIENTE DE PESQUISA:

A pesquisa foi desenvolvida no ambulatério de doencas tropicais e
infecciosas do Nucleo de Medicina Tropical da Universidade Federal do Para (UFPA)
e Unidades de Referéncias. O ambulatério do Nucleo de Medicina Tropical realiza
atendimento de rotina em dermatologia tropical aos pacientes portadores do HIV,
encaminhados das unidades de referéncia de atendimento especializado de pessoas

que vivem com HIV e aids de todo o Estado do Para (URE-DIPE e Casa Dia).

Além do Nuacleo de Medicina Tropical da UFPA, o CTA/SAE (Centro de
Testagem e Aconselhamento em HIV / aids e Servico de Atendimento Especializado)

de Parauapebas também foi ambiente de pesquisa e foi visitado periodicamente.
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4.2 — COLETA DE DADOS CLINICOS E EPIDEMIOLOGICOS

GRUPO |: PACIENTES CO-INFECTADOS HIV/HANSENIASE:

Os pacientes infectados pelo HIV encaminhados ao ambulatério por
apresentarem lesbes  dermatolégicas  foram submetidos a  exame
dermatoneurolégicos e aos seguintes testes de diagndsticos: BAAR, biopsia e
histopatologia para classificacdo da hanseniase, segundo os critérios de Ridley e
Jopling. Os dados clinico-epidemiolégicos foram registrados no prontuario do
paciente e na ficha protocolar em anexo. Em todos os pacientes foram realizados
contagem de células CD4" e de carga viral.

Com finalidade de pesquisa, foram registrados dados clinicos e
epidemioldgicos, e fatores de risco em ficha protocolar (ANEXO 1): sexo, idade,
municipio ou area de procedéncia, aspectos econdmicos (renda familiar), formas
clinicas de hanseniase, situacdo de imunodeficiéncia clinica e laboratorial por
ocasido do diagnostico, situacdao clinica(HIV x Aids), histéria de contato
intradomiciliar, antecedentes de hanseniase na familia, histéria anterior de
hanseniase, co-morbidades com outras micobacterioses e relagcdo temporal da
hanseniase com introducao da TARV.

Informacdes sobre co-morbidades apresentadas pelos pacientes e outras
que surgiram no decorrer da pesquisa foram obtidas dos prontuarios dos pacientes
das suas respectivas unidades de referéncia.

GRUPO II: PACIENTES HIV/AIDS NAO HANSENICOS:

Estes pacientes foram avaliados/entrevistados do ponto de vista clinico e
epidemioldgico. Foram registrados dados como: sexo, idade, municipio ou area de
procedéncia, aspectos econémicos (renda familiar), formas clinicas de hanseniase,
situacdo de imunodeficiéncia clinica e laboratorial por ocasido do diagnéstico,
situagado clinica (HIV x aids), histéria de contato intradomiciliar, antecedentes de

hanseniase na familia, histéria anterior de hanseniase, co-morbidades com outras
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micobacterioses e relacdo temporal da hanseniase com introducdo da TARV. Em
todos os pacientes foram realizados contagem de células CD4" e de carga viral.

Informacdes outras que surgiram no decorrer da pesquisa foram obtidas
dos prontuarios dos pacientes das suas respectivas unidades de referéncia.

4.3 — ANALISE DE RESULTADOS

Os dados coletados foram armazenados em banco de dado eletrénico,
usando o programa Excel e analisadas, usando o programa BIOSTAT 4.0, que foram
apresentados sob forma de tabelas e/ou gréaficos. Os dados referentes ao estudo de
caso controle de pacientes co-infectados foram analisados com recursos da
estatistica analitica do programa BIOSTAT 4.0, utilizando o teste qui-quadrado,
analise Mann-Whitney, analise multivariada através da regressao logistica multipla e
odds ratio (razdo de chance), medida de associacao indicada para avaliar a relagao
e as diferencas entre os grupos formados, considerando nivel a 5% ( p < 0,05), com

intervalo de confianga de 95%.

4.4 — ASPECTOS ETICOS

O projeto de pesquisa ja foi aprovado pele Comité de Etica em pesquisa
em seres humanos do Nucleo de Medicina Tropical da UFPA (ANEXO 2). Os
participantes da pesquisa assinaram Termo de Consentimento (ANEXO 3) e foram
obedecidas as normas que regem a pesquisa em seres humanos — Resolucéo
196/96 do Ministério da Saude. Os riscos foram minimos, uma vez que 0S
procedimentos laboratoriais ja fazem parte da rotina de diagnéstico e a identidade
dos sujeitos da pesquisa foi resguardada. Os beneficios para o individuo
constituiram de diagnéstico, tratamento e acompanhamento especializado, e para
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toda a comunidade, o conhecimento sobre a identificagdo dos fatores de risco para a
hanseniase e o conhecimento sobre os aspectos clinicos e epidemiolégicos desta
co-infeccdo, que contribuirdo para o planejamento e implementacao de estratégias
em saude publica e para melhoria das acdes de saude visando prevengdo e
tratamento de portadores da co-infeccdo HIV/Hanseniase, colaborando para a
qualidade de vida desta populagéo.

4.5 - LIMITES DA PESQUISA

Ficaram restritos ao ndo comparecimento dos sujeitos da pesquisa nas

consultas ambulatoriais e no laboratério de pesquisa.
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5 - RESULTADOS

5.1 — CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DA POPULAGAO DE ESTUDO

Dos 33 pacientes co-infectados (HIV/hanseniase) e dos 90 controles
(HIV/aids) incluidos no estudo, 66,7% e 54,4% eram do sexo masculino,

respectivamente.

Quanto a faixa etaria, predominaram as faixas de 26 — 40 anos e acima de
40 anos entre os co-infectados e a faixa de 26 — 40 anos entre os controles.

Com relacdo a procedéncia do grupo de co-infectados, a maioria era
proveniente de Belém (66,7% ). Enquanto que no grupo controle, Belém e
Parauapebas foram os municipios responsaveis pelo maior nimero de casos para

este grupo, totalizando 66,7% dos pacientes.

Quanto a renda familiar, tanto nos controles quanto nos co-infectados
houve o predominio de até 3 salarios, com 90,9% e 88,9% nos respectivos grupos
de estudo.



Tabela 3 — Distribuicdo dos pacientes co-infectados e controles quanto a idade,
sexo, procedéncia e renda familiar.

Co-infectados Controle Teste G p-valor
Variaveis FreqUéncia relativa FR
n (FR%) n (%)
Idade
21-25 1 3,0 8 89 2,57 0,2769
26-40 16 48,5 50 55,6
> 40 16 48,5 32 35,6
Total 33 100,0 90 100,0
Género
Masculino 22 66,7 49 544 1,5 0,2202
Feminino 11 33,3 41 45,6
Total 33 100,0 90 100,0
Procedéncia
Ananindeua 2 6,1 9 10,0 15,552 0,0037
Belém 22 66,7 30 33,3
lgarapé-Acu 2 6,1 1 1,1
Parauapebas 4 12,1 30 33,3
Outras 3 9,1 20 222
Total 33 100,0 90 100,0
Renda familiar
Até 3 salarios 30 90,9 80 88,9 0,11 0,7433
Acima de 3
salarios 3 9,1 10 11,1
, Total 33 100,0 90 100,0

Fonte: URE/DIPE; NMT/UFPa; CTA/SAE Parauapebas
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52 - PROVAVEIS FATORES DE RISCO PARA A HANSENIASE EM
PORTADORES DE HIV/AIDS

Quanto a situacéao clinica, 75,8% dos co-infectados, apresentaram critérios
clinicos e/ou laboratoriais para aids e 24,2% eram apenas portadores do HIV. Ja
entre os controles, 83,3% apresentaram aids e 16,7%, eram apenas soropositivos
para o HIV.

Em relagcdo aos linfocitos TCD4", 66,7% dos co-infectados e 66,7% dos

controles apresentaram CD4" inferior a 350 células/mm?.

Quanto as outras micobacterioses, 15,2% dos co-infectados e 21,1% dos

controles apresentaram outras micobacterioses.

Tabela 4 — Distribuicdo dos pacientes co-infectados e controles quanto aos provaveis
fatores de risco para a hanseniase em portadores HIV/aids.

Co-infectados Controle Qui-quadrado p-valor
Variaveis FR FR
n (%) n (%)

Situacao clinica

AIDS 25 75,8 75 83,3 0,912 0,3397
HIV 8 24,2 15 16,7
Total 33 100,0 90 100,0

Imunodeficiéncia
laboratorial por

ocasiao do
diagnostico*
< 350 22 66,7 60 66,7 0,36 0,5484
> 350 11 33,3 23 25,6
Sem informacbes 0 0,0 7 7,8
Total 33 100,0 90 100,0
Co-morbidades
com outras
micobacterioses
Sim 5 15,2 19 21,1 0,546 0,4599
Nao 28 84,8 71 78,9
Total 33 100,0 90 100,0

*Critério adotado no consenso brasileiro HIV/aids
Fonte: URE/DIPE; NMT/UFPa; CTA/SAE Parauapebas
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A média de contagem de células CD4" dos co-infectados, por ocasido do
diagnéstico de hanseniase, foi de 287,7 células/mm?®, enquanto que a dos controles,
por ocasido do diagndstico sorolégico de HIV, foi de 246,9 células/mm?® (p-valor =
0,0495).

Tabela 5 — Contagem de linfécitos TCD4" dos pacientes co-infectados e
controles por ocasiao do diagnéstico de Hanseniase e do sorolégico para HIV,
respectivamente.

Varidveis CD4 por ocasiao do diagndéstico CD4 por ocasiao do
de Hanseniase - Co-infectados  diagndstico de HIV — Controles
Valor minimo 51 2
Valor maximo 671 1118
Amplitude 620 1116
Média 287,7 246,9
Mediana 257,5 173
Desvio
padrao 157,67 203,87
Erro padrao 29,8 22,38

Fonte: URE/DIPE; NMT/UFPa; CTA/SAE Parauapebas
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Figura 6 — Contagem de linfécitos TCD4" dos pacientes co-infectados e
controles por ocasido do diagnéstico de Hanseniase e de HIV,
respectivamente, considerando média e desvio padrao.
Fonte: URE/DIPE; NMT/UFPa; CTA/SAE Parauapebas

5.3 — FATORES DE RISCO PARA A HANSENIASE DESCRITOS NA LITERATURA

Quanto aos fatores de risco para a hanseniase consolidados na literatura,
o contato intradomiciliar apresentou-se altamente significativo, p- valor < 0,0001, de
forma semelhante a ocorréncia de antecedentes familiares de hanseniase (p- valor <
0,0001). Histéria anterior de hanseniase nado apresentou significancia na amostra
estudada (p-valor 0,8702.).



Tabela 6 — Distribuicdo dos pacientes co-infectados e controles quanto aos
fatores de risco para a hanseniase registrados na literatura.

Co-
Variaveis infectados Controle  Teste OR p-valor
n FR(%) n FR (%)

Contato intradomiciliar

Sim 24 72,7 5 5,6 45,33 < 0,0001
N&o 9 27,3 85 944
Total 33 100,0 90 100,0

Antecedentes familiares
de hanseniase

Sim 24 72,7 10 111 21,33 < 0,0001
Nao 9 27,3 80 88,9
Total 33 100,0 90 100,0

Antecedentes pessoais
de hanseniase

Sim 2 6,1 3 3,3 1,87 0,8702
N&o 31 939 87 96,7
Total 33 100,0 90 100,0

Fonte: URE/DIPE; NMT/UFPa; CTA/SAE Parauapebas
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5.4 — CO-INFECCAO HIV/HANSENIASE: FORMAS CLINICAS E RELACAO
TEMPORAL DA HANSENIASE COM A INTRODUGAO DA TARV.

Dentre os co-infectados, a forma clinica predominante foi a BT, presente

em 39,4%, seguida das formas TT com 30,3% e BB, com 27,3%.

3%

(1]
q —

VIHBT MHTT vVIHBB MIHBV

Frequéncia(%)

Forma Clinica

Figura 7 — Distribuicdo dos pacientes co-infectados quanto a forma

clinica, segundo critérios de Ridley; Jopling.
Fonte: URE/DIPE; NMT/UFPa; CTA/SAE Parauapebas

Quanto a relacdo temporal da hanseniase com a introducdo da TARYV,

observou-se que a maioria dos co-infectados apresentaram hanseniase seis meses

apos a introducao da TARV.

Tabela 7 — Relagao temporal da hanseniase com a introducéo da TARV.

Co-infectados
Tempo de TARV

n FR (%)
< 3 meses 4 20
>3 e <6 meses 3 15
> 6 meses 13 65
Total 20 100

Fonte: URE/DIPE; NMT/UFPa; CTA/SAE Parauapebas
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6 - DISCUSSAO

Os achados epidemiolégicos demonstraram que a co-infeccao
HIV/hanseniase foi mais freqlente no sexo masculino (66,7%), assim como nos
casos de HIV/aids nado hansénicos (54,4%) pesquisados, resultados estes
compativeis com os dados epidemioldgicos da aids e da hanseniase registrados na
literatura nas quais predominam o sexo masculino. Em relagcdo a aids observa-se
uma tendéncia a feminizacéo, pois em 1985 a proporcao entre mulheres/homens
era de 1:30 e a partir de 2007 esta proporcao mudou para 1,5:1 (UNAIDS,2007). Em
estudos anteriores sobre a co-infeccdo HIV/hanseniase o sexo masculino foi mais
frequente (XAVIER, 2006).

Gabriel et al (2005), ao avaliar o perfil dos pacientes soropositivos em
hospital de grande porte de Sao Paulo, também constataram uma maior prevaléncia
no sexo masculino (63,2%) com uma propor¢cao de 1,71 homens para cada mulher.
Nos estudos de Serrano (2002) também predominou o sexo masculino, porém

demonstrou o aumento em mulheres.

Quanto a idade, tanto nos co-infectados quanto nos controles houve um
predominio de jovens e adultos jovens, na faixa economicamente ativa, refletindo a
epidemiologia das duas doencgas. Assim como na hanseniase as incapacidades e
deformidades acarretam diminuicdo da capacidade de trabalho, também na aids,
ocorre perda de vidas produtivas. Ambas as infecgdes ocorrem fundamentalmente
em individuos nos seus anos mais produtivos, com taxas elevadas de absenteismo
e conseqlentes despesas trabalhistas, afetando assim os setores econdmicos e
sociais da sociedade (BARNETT, 1992).

Tem sido relatado um aumento persistente do nimero de casos nas faixas
etarias acima de 30 anos, na ultima década, em ambos os sexos, sugerindo um
certo “envelhecimento” da epidemia de aids (FILGUEIRAS et al, 2004). Fonseca e
Bastos (2007), fazendo uma revisdo epidemioldgica da aids no Brasil desde 1980,
verificaram que a epidemia de aids experimentou um consideravel aumento na faixa

etaria de 30-39 anos que em geral, tende a estabilizar, tendéncia esta que comecou
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na segunda metade da ultima década. Por outro lado, houve também um persistente
aumento nos grupos mais velhos, com maior incidéncia acima de 40 anos. Conclui-
se que o envelhecimento da populacao soropositiva ndo é um evento isolado, mas
uma tendéncia nacional da epidemiologia do HIV.

Nao se discute procedéncia no Pard sem citar os 40 municipios
prioritarios, considerados os mais prevalentes em hanseniase. Tanto nos co-
infectados quanto nos controles, Belém e Parauapebas, foram as cidades de onde
procederam a maioria dos pacientes. Tal fato poderia ser explicado pela incidéncia
de HIV/aids ainda ser maior nas capitais, e em Parauapebas observa-se um grande
fluxo migratério por sediar grandes projetos. Quanto a hanseniase, estas duas
cidades fazem parte dos 40 municipios considerados de alta endemicidade. Cumpre
citar, que em alguns estudos, a procedéncia e o0s niveis de endemia sao

considerados fatores de riscos para o0 mal de Hansen.

A intensificacdo da mobilidade intra-urbana e urbano-rural intensifica por
sua vez a taxa de contatos sociais e de reproducdo dos parasitos, numa conjuntura
em que convivem a aglomeracao e a promiscuidade das habitacées, bem como a
precariedade dos locais de trabalho, mediados incontestes da proliferagcdo e
transmissao de agentes infecciosos (HELENE; SALUM, 2002).

A hanseniase no pais apresenta uma disparidade inter regional. Enquanto
a regiao sul apresenta 0,53 casos a cada 10.000 habitantes, a regido norte possui
indice de 4,02 em 2005. No Para, a prevaléncia de hanseniase, em 2005, foi de
4,78 por 10.000 habitantes e o coeficiente de casos novos foi de 6,7 por 10.000
habitantes, a mais alta da regido norte, segundo a secretaria de vigilancia de saude
(SVS) (BRASIL, 2006).

Matos (1999), em seus estudos, afirma que a vigilancia dos contatos é
uma medida importante em um contexto de area de alta endemicidade. Chanteau et
al (1993) mostrou um RR de 30, também em um contexto de alta endemicidade.

Quanto a renda familiar, ndo houve diferenca entre os co-infectados e os

controles. Em ambos ocorreu um predominio de individuos que recebiam até trés
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salarios (90,9% co-infectados e 88,9% controles). Estes resultados sdao um reflexo
epidemioldgico atual das duas moléstias. Os estudos de Helene e Salum (2002)
mostram que a maioria dos hansenianos se concentra nos grupos marginalizados
da producao social, deslocadas regides, em que a exclusdo social é mais
acentuada. Mantém-se a tendéncia de concentracdo de hansenianos nos extratos
intermediario e inferior, que sobrevivem dos sub-empregos, na malha periférica da

producao capitalista, pulverizados em trabalhos precarios.

Quanto a aids, os resultados estdo de acordo com a tendéncia nacional,
ou seja, a pauperizacao desta com incidéncia elevada em segmentos menos
privilegiados da populagéo, tanto do ponto de vista econémico quanto educacional.
A pobreza nao é apenas uma conseqiiéncia da epidemia HIV/aids e da endemia
hanseniase, mas também uma de suas principais forgas propulsoras (CARAEL et al,
1991; WORLD BANK, 1997).

Serrano (2002), ao estudar 127 pacientes infectados pelo HIV, em Sao
Paulo, concluiu que a grande maioria morava na periferia da regiao leste e sul, onde
concentram-se os maiores bolsées de pobreza da capital. A epidemia viu modificar o
seu perfil a partir do final da década de 90. Hoje, a aids avanca, de forma mais

acelerada, entre populagdes de alto grau de exclusao social (SERRANO, 2002).

Segundo Rouquayrol (2003), as condicbes socioecondmicas
desfavoraveis influenciam no risco de adoecer. Na hanseniase as condi¢des
precarias de vida e saude constituem um importante fator de risco. Os estudos
classicos sobre a hanseniase gerados no campo da saude publica tratam o social
como um fator que concorre para o risco de adoecer (HELENE; SALUM, 2002).

Os achados clinicos demonstram que 75,8% dos co-infectados e 83,3%
dos controles apresentaram critérios clinicos e/ou laboratoriais para aids, e apenas
24,2% e 16,7% eram HIV, respectivamente, ndo havendo diferenca significativa em
ambos 0s grupos, ou seja, a situacdo aids ndo € um fator de risco para a

hanseniase. Estudos anteriores demonstraram que o diagnostico de co-infeccao
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HIV/hanseniase foi realizado na maioria dos pacientes encontrando-se na fase de
aids. Estes valores também confirmaram o atual retrato da aids no Para, quando a
maioria dos individuos procura os servicos na fase aids, isto é, na fase sintomatica,
semelhante aos estudos de Rodrigues et al (2007), que observou uma quantidade
significante de pacientes chegando ao servico em estado grave de imunodeficiéncia.
Neste estudo, os pacientes que apresentaram CD4 abaixo de 200 células/mm?®
constituiram uma porcentagem muito préxima do grupo que apresentava CD4 > 350
células/mm®. Observa-se que nos servicos, os pacientes HIV positivos,
assintomaticos, que fazem controle de CD4, é uma minoria, havendo necessidade

de mais campanhas de conscientizag¢ao.

Sobre a presenca ou nao de outras micobacterioses, observou-se que
15,2% dos co-infectados e 21,1% dos controles apresentaram outras
micobacterioses que, no presente estudo, foi 0 M. tuberculosis em 100% dos casos.
Portanto, ndo houve diferenca entre os grupos, nao sugerindo a co-morbidade com
micobacterioses ser fator facilitador para o aparecimento da hanseniase. Segundo
Naafs (2000), o HIV tanto altera a epidemiologia das doengas micobacterianas
como também tem levado a um aumento da gravidade destas. A infecgéo pelo HIV
aumenta em até 30 vezes o risco de desenvolver tuberculose doenca em infectados
(FILGUEIRAS, 2004). Se as micobacterioses predispdem a hanseniase em
pacientes HIV, esta predisposicdo ndo encontrou embasamento no presente estudo.
Tais observacbes parecem sugerir comportamento diferente da tuberculose quando
comparada a hanseniase. A primeira apresenta-se como oportunista na infeccédo
pelo HIV, enquanto a segunda parece estar associada com o periodo de
reconstituicdo imune dos pacientes, conforme observado por Xavier (2006).

Quanto a contagem de linfécitos TCD4*, na ocasido do diagnéstico de
HIV, a maioria dos co-infectados e controles apresentaram CD4" inferior a 350
células/mm? (66,7%), situacdo de imunodeficiéncia em que a TARV podera se fazer
necessaria, corroborando o fato de o paciente procurar o servico ja com
imunodeficiéncia laboratorial e provavelmente clinica. Mesmo nestes niveis de CD4
inferior a 350 células/mm?®, predominaram as formas benignas de hanseniase (TT e
BT), com 39,4% e 33,3%, respectivamente. Estes achados ratificam estudos

anteriores que concluiram ndo haver relagcdo entre niveis de CD4" com
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desenvolvimento de formas benignas ou malignas de hanseniase (XAVIER, 2006).
Nao houve, portanto, significancia da imunidade laboratorial como fator de risco para
hanseniase. Diferente da tuberculose que possui estreita relagdo com os niveis de
CD4, pois, segundo Bartlett e Gallant (2006), individuos que apresentam células
CD4 de 200 a 500 células/mm?® estdo expostos a varias complicacdes infecciosas,

dentre elas a tuberculose pulmonar.

Quanto aos fatores de risco para a Hanseniase reconhecidos pela
literatura, a chance dos pacientes HIV/aids que tem contato intradomiciliar de
hanseniase de ser co-infectado com hanseniase é 45,33 vezes maior que a dos que
nao tem esse contato intradomiciliar (p — valor < 0,0001). Este achado é compativel
com os estudos de Matos (1999), na Fiocruz. Segundo este, como a transmissao
Microbacterium leprae ocorre de individuo para individuo, os contatos
intradomiciliares constituem um grupo de risco. Segundo Andrade et al (1994), o
domicilio, espago onde a familia vive, também é a menor unidade espacial onde se

realiza o processo de transmisséo do parasito.

Os fatores que mais influenciam o aparecimento da doenca nos contatos
intradomiciliares podem ser os mais diversos e vao desde fatores ligados ao caso-
indice, passando por aspectos ambientais, até fatores ligados aos proprios contatos.
Estudos da Fiocruz procuraram medir a importancia relativa de fatores
demograficos, familiares e individuais para o aparecimento da hanseniase. Nos
contatos acompanhados nos primeiros cinco anos de estudo, alguns contatos
intradomiciliares chamados a exame, apés um diagnostico confirmado de um caso-

indice na familia, ja apresentavam também a doenca (MATOS, 1999).

Os 670 contatos estudados na pesquisa, no Rio de Janeiro, foram
derivados de 152 casos primarios, dos quais 72,2% apresentavam forma clinica
multibacilar, enquanto 27,8% apresentavam forma clinica paucibacilar. Os
resultados indicaram que os contatos ndo vacinados com BCG, os que
apresentavam o resultado inicial negativo para o teste de Mitsuda, além dos que
tiveram um caso-indice multibacilar em sua familia constituiram o grupo de contatos

com maior risco de contrair hanseniase (MATOS, 1999).
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No presente estudo, verificou-se que a chance dos pacientes HIV/aids
que tem antecedentes familiares de hanseniase de apresentarem hanseniase é
21,33 vezes maior que a dos que néo tem esses antecedentes (p — valor < 0,0001).
Neste achado certamente estdo presentes questbes relacionadas a
consangtinidade genética. A consanguinidade ja foi evidenciada como importante
fator de risco, reforcando a importancia da vigilancia do nudcleo familiar intra e

extradomiciliar, conforme estudos de Matos (2000).

Em um estudo de Chanteau et al (1993) determinaram um risco relativo
de 30,8 vezes para o aparecimento de hanseniase entre os contatos familiares em
comparagao com nao-contatos, em um estudo de coorte de 1201 contatos durante
10 anos. Durdes et al (2005) estudaram 20 focos familiares de hanseniase no
municipio de Duque de Caxias — RJ, onde houve predominancia da
consangtinidade entre os que adoeceram. A possibilidade de adoecer entre os
consangtineos foi 2,8 vezes maior do que a verificada entre os nao-consaglineos,

evidenciando assim a suscetibilidade genética.

A relacao entre a presenca de histéria anterior de hanseniase em paciente
HIV/aids e a co-infeccdo com hanseniase nao foi estatisticamente significativa, néo

configurando a recidiva como fator de risco para pacientes HIV/AIDS.

Entre os co-infectados, a forma clinica mais predominante foi a BT (39,4%
dos casos), seguida da TT (30,3%), compativel com Xavier (2006) que realizou um
estudo transversal de 31 co-infectados, com predominio destas formas benignas, e
com os estudos de Turk (1988), na Africa, onde a forma paucibacular foi mais
freqUente. Por outro lado ndo houve desvio de prevaléncia para formas malignas de
hanseniase, com imunidade celular deficiente para o M. leprae, concordando com
estudos anteriores (Miller, 1991; Lucas, 1993; Nery et al, 2000).

A mediana de contagem de linfécitos TCD4" dos pacientes co-infectados,
por ocasido do diagnéstico de hanseniase, foi de 257,5 células/mm?®, enquanto que a
dos controles, por ocasido do diagnéstico de HIV, foi de 173 células/mm?®. Foi
aplicado o teste de Mann-Whitney nos valores de CD4+ dos dois grupos, sendo
verificado que o teste foi estatisticamente significativo (p-valor= 0, 0495), havendo
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diferenga dos niveis de CD4+ entre pacientes co-infectados e controles, isto é, a
mediana das células CD4" no sangue periférico foi significativamente maior no grupo

de co-infectados.

Esta média de células CD4* de 287,7 células por mm?®, detectada entre os
co-infectados, por ocasido do diagnéstico de hanseniase, demonstra que quando o
paciente apresentou o mal de Hansen, seu CD4 estava superior a 200. Esses dados
reforcam a possibilidade de associacdo com o periodo de reconstituicdo imune do
paciente. Em um estudo transversal de 31 co-infectados foi significativo o
aparecimento de sinais clinicos compativeis com hanseniase entre o 1° e 6° més
apos o inicio da TARYV, indicando ser a hanseniase uma outra forma de restauracao
imune no portador de HIV/aids (XAVIER, 2006). Nos pacientes que receberam
TARYV, o sistema imune se recupera e reconhece os determinantes antigénicos do
M. Leprae. Este é virtualmente ndo toxico e necessita de uma imunidade mediada
por células mais ou menos funcionante para causar a doenca clinica (NAAFS,
2000).

Quanto a relacdo temporal da hanseniase com a introdugédo da TARYV,
observou-se que a maioria dos co-infectados apresentou sinais sintomas de
hanseniase 6 meses apos o inicio da TARV, concordando com os estudos de Xavier
(2006), que sugeriu ser a hanseniase uma doenga associada a reconstituicao
imunoldgica do paciente portador de HIV/aids. Durante o curso da infecgcéao pelo HIV,
a imunidade celular mediada por células diminui. Diante disso espera-se que a
hanseniase apareca no inicio da infeccao pelo HIV quando o sistema imune esta
funcionante (NAAFS, 2000), ou apareca apés o uso da TARV, quando o individuo
recupera a imunidade (XAVIER, 2006).

Enfim, sobre esta co-infecgcdo ainda ha muito que investigar. Sao duas
doencas de curso cronico, com longo periodo de laténcia e cujas épocas de
aquisicao das infeccdes ndo sao conhecidas. O potente efeito do HIV no sistema
imune, a complexidade da relacdo M. Leprae e hospedeiro e as poucas informacdes
sobre esta co-infec¢do sdo questdes ainda nao respondidas, necessitando de outros
estudos clinicos e epidemiolégicos que complementem este e os anteriores.
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7- CONCLUSOES

O estudo de caso controle dos fatores de risco para a hanseniase em
portadores de HIV e aids permitiu as seguintes conclusoes:

e O sexo masculino foi mais freqiiente tanto nos co-infectados quanto nos

controles;
e Prevaleceram jovens e adultos jovens em ambos os grupos;

e Belém foi a area de procedéncia mais freqlente entre co-infectados e

controles;
e Nao houve diferenga de renda familiar entre co-infectados e controles;

e Os paciente co-infectados apresentavam-se em sua maioria no estagio

de aids com grande oscilagdo de células CD4" periféricas;

e As formas clinicas mais freqlentemente encontradas, entre 0s co-

infectados, foram as paucibacilares;

e Os fatores de risco para hanseniase ja descritos na literatura, tais quais
contatos intradomiciliares e antecedentes familiares de hanseniase,
demonstraram ser significativamente os fatores de risco para a
hanseniase em individuos com HIV/aids, aumentando em 45 vezes e 21

vezes, respectivamente, a chance de adoecer do mal de Hansen;

e A histéria anterior de hanseniase nao se configurou como fator de risco

pra a hanseniase em pacientes HIV/aids.

e Os provaveis fatores de risco para hanseniase relacionados a infeccao
pelo HIV (situacgao clinica, situacao de imunodeficiéncia laboratorial e co-
morbidades com outras micobacterioses) ndo foram estatisticamente

significantes;

¢ A média de células CD4" no sangue periférico foi significativamente maior
no grupo de co-infectados;
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e A maioria dos co-infectados apresentaram sinais e sintomas de
hanseniase 6 meses apo6s o inicio da TARV, confirmando os estudos
anteriores que concluiram ser a hanseniase uma doenga associada a
reconstituicdo imunolégica no paciente portador de HIV/aids.
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APENDICE
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

PROJETO: “ESTUDO CLINICO EPIDEMIOLOGICOS DA CO-INFECGAO HIV / HANSENIASE EM FASE EM
POPULAGOES DE ALTA ENDEMICAS PARA HANSENIASES NA AMAZONIA”.

A hanseniase é uma doenca infecciosa causada pelo Mycobacterium leprae com um componente inflamatério crénico,
principalmente nos nervos da pele e da periferia, variando em sua forma clinica. O virus da imunodeficiéncia humana causa a
AIDS que € uma doenga que acomete o sistema imunoloégico humano, ocasionando uma vulnerabilidade para outras
doencas. A pesquisa sobre a co-infeccdo HIV/ Hanseniase visa um melhor conhecimento dessas doengas em nossa regiao e
consequente melhora na abordagem dos pacientes acometidos por estas doengas.

A participag@o na pesquisa consistira no atendimento aos pacientes portadores da co-infecgdo HIV/Hanseniase,
assim como descrever caracteristicas clinicas da evolugdo dessa co-infecg@o.A investigacdo dessas doengas sera feita
através de exames rotineiramente realizados , sem risco de salde para os pacientes, como: biépsia ou raspado de feridas na
pele, Reacdo de Mitsuda ( teste cutdneo para avaliar a resposta do individuo a hanseniase), coleta de sangue para
realizagdo de varios exames(sorologia, hemograma, contagem de células CD4 e de carga viral). Dessa forma, espera-se
contribuir para a melhoria da qualidade de vida dessas pessoas com tratamento e acompanhamento adequados, onde as
informagdes recolhidas servirdo para serem analisadas e apresentadas ao Ministério da Salde. Por se tratar de pesquisa onde
os individuos ou familiares dos que foram acometidos pelo agravo tem liberdade em participar ou nédo, os riscos a integridade
fisica ou moral dos participantes serdo minimizados pelo compromisso de que somente as informagdes constantes nos
prontudrios e os exames acima citados é que serdo manuseadas, mantendo-se sigilo dos nomes. As informagdes obtidas tém
como Unica finalidade a pesquisa e que os resultados obtidos serdo descritos de forma generalizada e nao individual.

Os dados serdo apresentados sob a forma de numeros absolutos, proporgdes, razdes e taxas em e graficos,
inviabilizando a identificacdo do participante por parte do leitor da pesquisa. Os registros serdo arquivados pelos pesquisadores
até a publicagdo da pesquisa sob a forma de artigo em revista que atenda os preceitos éticos em pesquisa.

O presente estudo ird contribuir para melhoria das agdes de salde visando prevengao e tratamento portadores da
co-infecgao HIV/Hanseniase, colaborando para a qualidade de vida desta populagéo.

Os participantes tém o direito de se manterem informados a respeito dos resultados parciais da pesquisa para isto, a
qualquer momento do estudo os pacientes, seus responsaveis e familiares terdo acesso aos profissionais responsaveis pela
pesquisa, para esclarecimento de dividas.

A Pesquisadora Responsavel € a Doutora Marilia Brasil Xavier (podendo ser localizada na UNIVERSIDADE FEDERAL
DO PARA - Nucleo de Medicina Tropical - NMT, Av. Generalissimo Deodoro, 92, fone (091) 3201-6870), os principais
investigadores sao Dr. Miguel Saraty de Oliveira, Dr. Ronaldo Costa Monteiro, Dra. Gina de Moura Carvalho, Dra. Carla Andréa
Avelar Pires e os colaboradores séo a Académica Fernanda D Oliveira Guimaraes, Académica Suenny Leal Melo, Feliciano
Cordeiro.

E garantida aos participantes, a liberdade de deixar de participar do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade do
mesmo.

O (a) participante tem direito a se manter informado (a) a respeito dos resultados parciais da pesquisa.

Nao ha despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo, incluindo tratamento e consultas.

Este trabalho sera realizado com recursos DST / AIDS — SVS — MINISTERIO DA SAUDE.

Também nédo havera nenhum pagamento por sua participagao.

O pesquisador utilizara os dados e o material coletado somente para esta pesquisa.
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ANEXOS

FICHA PROTOCOLAR — PESQUISA CO-INFECCAO HIV/HANSENIASE
1 - REFERENCIADO:
( Y URE-DIPE ( )CASADIA ( )CTAPARAUAPEBAS ( )CTA SANTAREM
2- IDENTIFICAGAO

NOME:

DATA NASC.: / /

SEXO:

RESIDENCIA:

TELEFONE:

COR: ( ) PARDA ( YBRANCA ( ) NEGRA

IDADE: PROFISSAO: ESCOLARIDADE:
ESTADO CIVIL: RELIGIAO:
MUNICIPIO ou AREA DE PROCEDENCIA:

3 -ASPECTOS SOCIO-ECONOMICOS

RENDA FAMILIAR:

( )ATE 01 SALARIO ( )02A03 SALARIOS ( )03A 04 SALARIOS
( ) ACIMA DE 05 SALARIOS

MORADIA:
( )TAIPA ( )MADEIRA ( )TIJOLO
Ne DE CcOMODOS: MORADORES P/COMODO:

4 — DADOS HIV/AIDS

MATRICULA:
SITUACAO: AIDS ( ) HIV ()
DIAGNOSTICO SOROLOGICO : / /

USO DE TARV: SIM () NAO ()



INICIO: / /
VALORES POR OCASIAO DO DIAGNOSTICO:

CD4: DATA: / /
CDs8: DATA: / /
CARGA VIRAL: DATA: /
VALORES ATUAIS:

CD4: DATA: / /
CDs8: DATA: / /
CARGA VIRAL: DATA: /
DOENCAS ASSOCIADAS:
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/
/
/

5 - DADOS HANSENIASE: ( Para pacientes co-infectados)

DATA DO DIAGNOSTICO : / /

FORMA CLINICA:

MH APOS QUANTO TEMPO DE TARV:
NUMERO DE LESOES:
SITUACAO DE IMUNODEFICIENCIA POR OCASIAO DO
DIAGNOSTICO:

BAAR: / /

TESTE DE MITSUDA: / /

ANTI-PGL 1: / /

REACOES HANSENICAS: SIM () NAO ( )

TIPO: PERIODO: / / A / /

TRATAMENTO PQT:

INiCIO: / / TERMINO:

NEURITE: SIM ( ) NAO ()
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6 - FATORES DE RISCO:

HISTORIA DE CONTATO
INTRADOMICILIAR:

ANTECEDENTES DE HANSENIASE NA
FAMILIA:

HISTORIA ANTERIOR DE HANSENIASE:
CO-MORBIDADES COM OUTRAS
MICOBACTERIOSES:

MUNICIPIO ou AREA DE PROCEDENCIA:
ESTADO DE IMUNODEFICIENCIA CLINICA E
LABORATORIAL:

TRANFUSOES: SIM( ) NAO () DATA: / /

DROGAS: SIM ( ) NAO ()



