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Resumo

Introducdo: O Virus de Imunodeficiéncia Humana (VIH) e Sindroma de
Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) continuam sendo um dos graves problemas de
salde publica. A terapia antirretroviral (TARV) veio para a melhoria da qualidade
de vida, aumento da sobrevida dos pacientes infetados, mas o desafio da adesdo é
bastante complexo. Um dos elementos de grande importancia para a melhoria da
adesdo € o ndo abandono da TARV, assim é de grande importancia estudar este
problema para contribuir de forma a criacdo de mecanismos preventivos. Objetivo:
estimar a taxa de abandono da TARYV e fatores associados, em pacientes inscritos
entre 1 de janeiro de 2015 e 31 dezembro de 2016, no Centro de Salde de
Namacurra - Sede, na Zambézia, Mocambique. Especificos: estimar a taxa do
abandono da TARV dos pacientes do periodo em estudo; analisar a associagao entre
0 abandono da TARV e as variaveis sociais, demogréaficas, comportamentais e
clinicas, como o sexo, a idade, estado civil, nivel escolar, ocupacdo, consumo de
tabaco, bebidas alcoodlicas e outras drogas, alergia medicamentosa, nUmero de CD4,
tipo de terapéuticas, seus antecedentes clinicos, estadio clinico da Organizacao
mundial de satde (OMS), indice de massa corporal (IMC) e carga viral (CV);
Identificar grupos de individuos vulnerdveis ao abandono de TARV; ldentificar
indicadores para tomada de decisdes preventivas concernentes ao seguimento dos
pacientes em TARV. Métodos: Estudo observacional quantitativo, transversal. Os
dados foram buscados da fonte secundaria, software OpenMRS do projeto da Friend
In Global Health (FGH), na Provincia da Zambézia. Foi feita uma amostra aleatéria
estratificada por sexo onde 183 eram masculinos e 583 femininos. As associagdes
entre o estado TARV do paciente (abandono ou ndo) e outras variaveis foram
avaliadas a partir do teste Qui-Quadrado ou Exato de Fisher e por regressao
logistica. Resultados: A taxa de abandono de TARV é de 50.4% Intervalo de
confianca (IC) a 95% ¢é de 47% a 54%. Estdo associados ao abandono da TARV ser
mais jovem (< 35anos) p-valor=0.02, ndo ter emprego p-valor=0.019, ndo ter
histérico de TARV no passado p-valor=0.02, ndo ter diarreia crénica p-
valor=0.013, ndo ter tosse prolongada p-valor=0.038, Pressdo arterial diastdlica
alta\hipertensdo p-valor=0.038, ter CD4 <200 copias\mm®. Da associagio
independente sdo significativas a idade (p-valor=0.011 e 1C95% 0.94 — 0.99) com
razdo de chances (OR)=0.965, e o resultado da dltima contagem de CD4 (p-
valor<0.0001 e 1C95% 2.084 — 9.837) OR=4.5. Concluséo: A taxa de abandono de
TARYV encontrada é alta. Para uma melhor qualidade de vida e sobrevida da PVHIV
é recomendavel taxas mais baixas. E necessario definir-se estratégias para retengio
dos mais jovens, individuos sem rendas fixas e com baixa imunidade.

Palavras-chaves: VIH/SIDA, TARV, Adesdo, Abandono da TARYV,
Determinantes do Abandono da TARV



Abstrat

Introduction: VIH /AIDS remains one of the major public health problems.
Antiretroviral therapy has come to improve quality of life and increase survival of
infected patients, but the challenge of adherence is complex. One factor of great
importance for the improvement of adherence is treatment interruption. It is crucial
to study this problem in order to contribute to the creation of preventive
mechanisms. Objective: to estimate the rate of ART abandonment and associated
factors in patients enrolled between January 1, 2015 and December 31, 2016 at the
Namacurra - Sede Health Center in Zambézia, Mozambique. Specifics: to estimate
the rate of ART abandonment of patients in the study period; to analyze the
association between ART abandonment and social, demographic, behavioral and
clinical variables, such as gender, age, marital status, school level, occupation,
smoking, alcohol and other drugs, drug allergy, CD4 count , type of therapy,
clinical history, WHO clinical stage, BMI and viral load; to identify groups of
individuals vulnerable to ART abandonment; to identify indicators for preventive
decision-making concerning the follow-up of patients on ART. Methods:
Quantitative, cross-sectional, observational study. Data were sought from the
secondary source, OpenOMRS software from the Friend In Global Health project
in Zambézia Province. A randomized sample was made stratified by sex.
Associations between the patient's status (abandonment or not) and other variables
were assessed using the Chi-Square or Fisher test and logistic regression. Results:
The rate of ART withdrawal is 50.4%. The 95% confidence interval (Cl) is 47% to
54%. Factors associated with ART abandonment included being younger (<35
years) p-value = 0.02, not having a job p-value = 0.019, having no past history of
ART p-value = 0.02, not having chronic diarrhea p-value = 0.013 not having
prolonged cough p-value = 0.038, high diastolic blood pressure \ p-value
hypertension = 0.038, having CD4 <200 copies\ mm3. Of independent association,
age (p-value = 0.011 and 1C95% 0.94 - 0.99) with odds ratio (OR) = 0.965 was
significant, and the final CD4 count result (p-value <0.0001 and 1C95% 2.084-
9.837) OR = 4.5. Conclusion: The rate of ART abandonment is high. For a better
quality of life and survival of the PLHIV, lower rates are recommended. It is
necessary to define strategies for retention of younger individuals without fixed
incomes and with low immunity.

Keywords: VIH /AIDS, ART, Adherence, ART Abandonment, Determinants of ART
Abandonment
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Introducéo

1. INTRODUCAO

Passaram-se aproximadamente 38 anos desde a descoberta do Virus de
Imunodeficiéncia Humana (VIH) e do estabelecimento de uma relacéo causal entre
este virus e o Sindroma de Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA), doenca com uma

elevada taxa de morbilidade e mortalidade (Padoin et al., 2012; Silva et al., 2015).

Estima-se que em 2016 no mundo surgiram 1.8 milhdes de novos casos de infecéo
por VIH, totalizando 36.7 milhdes de pessoas vivendo com VIH, destes, 34.5
milhdes sdo adultos, sendo 17.8 milhdes mulheres com 15 ou mais anos de idade.
Cerca de um milhdo de pessoas morreram por causas relacionadas com VIH em
2016 (OMS, 2017).

Segundo a UNAIDS, na regido leste e sul de Africa a prevaléncia do VIH em
individuos com idade entre 15 a 49 anos de idade era de 7.0% (6.8%-7.7%) em
2016. Mogambique faz parte desta regido e possui a oitava maior prevaléncia no
mundo, com 12.8% (10.6% - 18.9%). A provincia da Zambézia, localizada na
regido centro de Mocambique, possui cerca de 13% (10.8% - 15.3%) de prevaléncia
(UNAIDS, 2017; Unicef, 2017).

Os avancos nos conhecimentos relacionados com o VIH/SIDA e tecnologia
medicamentosa trouxeram 0s antirretrovirais (ARV), medicamentos que
possibilitam o controlo da replicacdo viral, permitindo 0 aumento da sobrevida e
melhoria da qualidade de vida das pessoas que vivem com VIH/SIDA (Bonolo et
al., 2007; Padoin et al., 2012; Silva et al., 2015).

A taxa de cobertura da TARV tem vindo a aumentar nos Gltimos 16 anos, passando
de 3% em 2000 para 53% em 2016 a nivel mundial. Em Africa, passou de menos
de 1% para 54%. Em Mocambique, a taxa de cobertura era de 58% em 2016 (OMS,
2017; MISAU, 2016).

Embora haja um maior esforco por parte do governo para o aumento da cobertura
da TARV, o sucesso da TARV esta dependente do nivel de adesdo dos pacientes,
sendo que se prevé que niveis de ades@o de pelo menos 80% resultem em cargas
virais indetetaveis (MISAU, 2016; Silva et al, 2015).

Jorge José Moiane 1
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Vérias referéncias indicam que a adesdo a TARV esta relacionada com fatores
internos ou externos aos pacientes. Variaveis sociodemogréficas (sexo, idade,
estado civil, nivel académico, sexualidade, a situacdo de emprego, a renda,
consumo de tabaco e bebidas alcodlicas e outras drogas), variaveis clinicas como a
contagem de células CD4 no inicio e durante a TARV, ter SIDA, o tempo entre o
diagnostico e o inicio da TARV, o tempo em tratamento e o tipo de terapéutica
TARYV, sdo alguns elementos que contribuem para uma boa ou méa adesdo a TARV
(Almeida, 2013; Schilkowsky, 2011; Silva et al., 2015; Melchior, 2007).

Uma pesquisa realizada em Nampula menciona que com o encerramento dos
Hospitais de Dia e descentralizacdo dos Servicos TARV (dos Hospitais para 0s
Centros de Salde), o nimero de abandonos de tratamento tem aumentado
significativamente, colocando um novo desafio de satde publica, devido ao perigo
de resisténcia aos ARV (Pires et al., 2015). Dados do Relatério anual de 2016
VIH/SIDA, reportam que na provincia da Zambézia apenas 67% dos pacientes
continuaram ativamente em TARV apds 12 meses de inicio do mesmo, abaixo da
média nacional de 70% (MISAU 2016).

Em Mocambique, o abandono da TARV é uma preocupacéo e até ao momento sdo
raras as pesquisas que investigaram os fatores que contribuem para este problema.
O abandono pode ser gerado por varios fatores: os relacionados com a estrutura dos
hospitais, os relacionados com os profissionais de saude que tratam e cuidam dos
doentes, os relacionados com os regimes terapéuticos e os relacionados com o

préprio doente.

Torna-se assim importante investigar e compreender estes fatores, de modo que se

criem estratégias para a melhoria deste problema.

Nesta perspetiva, desenvolveu-se este estudo transversal quantitativo, com 0s
objetivos de quantificar a taxa de abandono da TARV e identificar os determinantes
intrinsecos aos doentes que contribuem para este problema de satde no Centro de

Saude de Namacurra - Sede, na Zambézia, em Mogambique.

Jorge José Moiane 2
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. O surgimento do Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH)
Nesta seccdo é feita uma breve descricdo do surgimento do virus VIH e dos

primeiros casos diagnosticados desta doenca a nivel global e em Mogambique.

GRMEK (1995) em “O enigma do aparecimento da aids” afirma que a Sindrome
da ImunoDeficiéncia Adquirida (SIDA) ndo é necessariamente uma doenca nova,
mas sim emergente, destacando assim trés periodos sobrepostos dos quais: a origem
do virus, as primeiras manifestaces da doenca de forma esporadica e o inicio da

epidemia. Os anos 60 podem ser considerados como 0s anos silenciosos do VIH.

A infecdo pelo VIH comecou a ser observada na segunda metade do século XX.
Esta doenca surgiu na Africa Central e algumas experiéncias sugerem que a
passagem do virus dos chimpanzés para 0 homem parece estar relacionada com o

consumo de carnes dos chimpanzés infetados (Pinto et al., 2007).

Zhu et al. (1998), mostrou que na atual Republica Democratica Congo foi isolado
o VIH em cadaveres falecidos em 1959; reconhece-se também a presenca da doenca
na Africa Equatorial, a partir de 1960, em simios e em 1965 em nativos africanos,
mas os primeiros casos clinicos de SIDA foram detetados apenas em Maio de 1981,
em Los Angeles e Sdo Francisco, Estados Unidos da América, em doentes
homossexuais do sexo masculino (Pinto et al., 2007; Bonita, Beaglehole, Kjelstrom,
2010: 10).

A relagéo causal entre 0 VIH-1 e a SIDA foi estabelecida em 1983 (Barre-Sinoussi
et al. 1983 e Gallo et al., 1984), quando o virus foi isolado de um géanglio linfatico

de um doente com sintomas que normalmente precedem a SIDA.

A pandemia de VIH é encarada como um problema social grave, associado ao medo
e a ignorancia. O preconceito atingiu os afetados pelo VIH, sendo considerada uma
epidemia associada a muito estigma e discriminacao (Martins et al., 2015; Almeida
etal., 2007).

Segundo o PEN (2004) o primeiro caso de SIDA em Mogambique foi diagnosticado

em 1986 num cidad&o estrangeiro que entrou ja infetado no pais. Em Agosto do
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mesmo ano foi criada a primeira organizacdo de combate ao VIH/SIDA, com a
designacdo de Comissdo Nacional de Combate ao VIH/SIDA que ficou sediada no
Instituto Nacional de Saude (INS).

Segundo o Relatorio da Situagdo do VIH/SIDA e Nutri¢do (2008), a SIDA é a mais
grave manifestacdo da infecdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH). Um
doente com VIH entra em fase de SIDA se definidos os critérios para diagndstico
de SIDA, que incluem uma contagem de células T CD4+ abaixo de 200 células por

microlitro ou o doente apresentar uma doenca definidora de SIDA (CDC, 2008).

2.2. Epidemiologia do VIH/SIDA
Nesta seccdo é feita a descricdo do estado atual da epidemiologia do VIH a nivel
global e em particular em Mocambique, e também os relatos das prevaléncias do

VIH em Moc¢ambique desde o inicio da epidemia.

Estima-se que em 2016 no mundo tenham surgido 1.8 milhdes de novos casos de
infecdo por VIH, totalizando 36.7 milhdes de pessoas vivendo com VIH (no gréfico
1). Destes, 34.9 milhdes sdo adultos, sendo pouco mais de metade mulheres com
15 ou mais anos de idade (OMS, 2016).

Cerca de 69.8% dos PVHIV vivem em Africa, com cerca de 25.6 milhdes de
pessoas vivendo com VIH em 2016 (OMS. 2016). A regi&o da Africa Subsaariana
continua a ser a mais atingida com 60% das pessoas vivendo com VIH no mundo,

onde as mulheres representam 58% deste total (Martins T. A. et al., 2015).

Gréfico 1: Estimativas globais da prevaléncia do VIH da OMS por regides, 2016
Global estimates by WHO region
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Fonte: OMS, 2017
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PEN (2004) relata que a partir de Marco de 1987 e durante varios meses foi levado
a cabo em varias cidades do pais um inquérito sero-epidemioldgico que detetou
infecdes sobretudo pelo VIH-2 (Taxa de prevaléncia de 2% da populacgéo estudada),
mas também pelo VIH-1 (Taxa de prevaléncia de 1,2% da populacdo estudada). A
Cidade mais afetada era Nampula, com taxas de prevaléncia de 2,8% de VIH-2 e
2,2 % de VIH-1, logo seguida por Lichinga e Inhambane, onde predominava o VIH-
1, assim como em Chimoio, Quelimane e Pemba. As Cidades menos afetadas nesta

altura eram Pemba e Xai-Xai.

Segundo o IMASIDA (2015), 13,2% dos homens e mulheres de 15-49 anos séo
positivos para 0 VIH, com uma taxa maior de positividade nas mulheres (15,4%)
em comparacao com o0s homens (10,1%). Em ambos 0s sexos, a prevaléncia € maior
na area urbana (20,5% para as mulheres e 12,3% para 0s homens) do que na area
rural (12,6% para as mulheres e 8,6% para 0s homens). A provincia da Zambézia

tem a quinta maior prevaléncia do pais com cerca de 15.1% (na figura 1).

Figura 1: Prevaléncia do VIH em homens e mulheres de 15 a 49 anos de Idade,
em 2015

| cabo |

 Delgado "
Niassa ;37ge ©

5.2% - 10,0%
10.1% - 15.0%
15.1% - 20,0%
- 20.1% - 24.4%

Fonte: IMASIDA, 2015
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Segundo a Joint United Nations Program on VIH /AIDS (UNAIDS) na regido leste
e sul da Africa a prevaléncia do VIH em individuos com idade entre 15 a 49 anos
de idade era de 7.0% (6.8%-7.7%) em 2016. Mocambique faz parte desta regido e
possui a oitava maior prevaléncia no mundo, com 12.8% (10.6% - 18.9%). A
provincia da Zambézia localizada na regido centro de Mogambique possui cerca de
13% [10.8% - 15.3%] de prevaléncia (UNAIDS, 2017; Unicef, 2017).

2.3. VIH/SIDA e TARV

A terapéutica do VIH/SIDA tem sofrido avangos desde o surgimento da zidovudina
(AZT), em 1987. Cerca de dez anos depois (1996), ficou comprovada a eficacia da
associacdo de agentes antirretrovirais, iniciando assim uma nova era para o controle
da epidemia. Porém, o acesso a Terapéutica Antiretroviral de Alta Eficacia
(HAART) ficou restrito aos paises desenvolvidos, trazendo a necessidade de
discussdes éticas, de modo a que este beneficio esteja disponivel para todas os
pacientes. Desde 2001, o esforco internacional para aumentar o acesso a terapéutica
antirretroviral (TARV) nos paises em desenvolvimento tornou-se um dos

programas mais importantes esforcos em saude global (Ford et al, 2011).

A eficacia da TARV permite que as pessoas infetadas e sob tratamento tenham vida

prolongada e melhoria da sua qualidade de vida (MISAU, 2009)

A taxa de cobertura da TARV tem vindo a aumentar nos Gltimos 16 anos, passando
de 3% em 2000 para 53% em 2016 a nivel mundial. Em Africa, passou de menos
de 1% para 54%; Em Mocambique, a taxa de cobertura era de 58% em 2016 (OMS,
2017; MISAU, 2016).

Nas Consolidated Guidelines On the Use Of Antiretroviral Drugs For Treating And
Preventing VIH Infection Recommendations For A Public Health Approach da
OMS (2016) foi recomendado pela primeira vez que todos as pessoas que vivem
com o VIH possam receber TARV, aproximando o passo de alcangar o acesso
universal ao tratamento (o objetivo é pelo menos 80% de cobertura: estratégia 90-

90-90). A nivel da provincia da Zambézia, esta estratégia tem vindo a ser
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implementada em quase todos os distritos. O distrito de Namacurra j& estd a
implementar a utilizacdo de TARV para todos os pacientes diagnosticados de novo
com VIH.

Num ensaio clinico realizado na Africa do Sul, em que o objetivo era comparar a
eficécia de diferentes terapéuticas para o VIH, verificou-se que em 1771 pessoas
randomizadas e seguidas por uma mediana de 24,7 meses, a SIDA ou a morte
ocorreram em 163 participantes atribuidos EFV vs. 157 a LPV /r (HR =1,04; IC
95%: 0,84-1,30) e em 170 participantes atribuidos DDI+AZT vs 150 atribuidos d4T
+ 3TC (HR =1,15; IC 95%: 0,93-1,44). O ARN do VIH foi menor (p <0,001) e a
contagem de CD4 maior (p <0,01) nos doentes tratados com d4T + 3TC quando
comparado com AZT + DDI. As taxas de eventos adversos potencialmente fatais e
a descontinuacéo geral do tratamento foram semelhantes para d4T + 3TC e AZT +
ddl (J Infect Dis, 2010).

2.4. Adesdo a TARV, abandono da TARYV e seus fatores de risco

A adesdo ¢ definida como um compromisso de colaboracgdo ativa e intencional do
doente num processo, de comum acordo, com o objetivo de produzir um resultado
preventivo ou terapéutico desejado ou é o processo de negociacdo entre o utente e
os profissionais de saude, no qual sdo reconhecidas as responsabilidades especificas

de cada um, visando fortalecer a autonomia para o autocuidado (Brasil, 2007).

A adesdo a TARV é um processo complexo que deve ser compreendido como
dindmico e de corresponsabilidade entre os utentes e profissionais de salde
(MISAU, 2009).

Considera-se a adesdo como o maior determinante da resposta terapéutica. Os
niveis de adesdo ao uso dos antirretrovirais influenciam no sucesso ou ndo do
tratamento, sendo o abandono da TARV apontado com uma das principais causas
do fracasso na adesdo a TARV. No entanto, ndo esta estabelecido um método

padronizado para a sua avaliagdo (Padoin et al., 2012),
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Considera-se abandono da TARV quando o doente esta mais de 59 dias sem fazer
recolha dos ARVs (MISAU, 2009)

Kranzer et al. (2010) em “Interrupcao do tratamento em um programa de terapia
antirretroviral de cuidados primarios na Africa do Sul: analise de coortes de
tendéncias e fatores de risco” observou que, quanto maior o tempo de seguimento
dos pacientes, menor era a probabilidade de falharem a recolha dos ARVs. Na
avaliacdo multivariada, foram associadas a menor adesd@o o sexo (ser homem tinha
maior probabilidade de interrupcdo terapéutica (OR=1.51, 1C95% 1.18-1.93).

Margalho et al. (2011) no estudo “avaliacdo da inter-relacdo entre as variaveis
demograficas, clinicas e psicoldgicas para a influéncia na adesdo ao TARV”, usou
teste qui-quadrado e regressdo logistica e observou que menor idade, menor
contagem de linfocitos TCDA4+, estadio sintoméatico/SIDA e maior psicopatologia
(nas dimensdes sensibilidade interpessoal, ansiedade e psicoticismo) estavam
associados a maior probabilidade de ndo aderir & medicacao.

Um outro estudo menciona que os pacientes com idades de 15 a 24 anos de idade

tinham maior risco de morte e perda no seguimento para o VIH (Weigel at al, 2012).

Um estudo realizado em Nampula em Mocambique relata que, nos 21 distritos desta
provincia (com uma populacdo de 4.887.839 habitantes em fevereiro de 2014),
estavam registados 106.197 pacientes VIH positivos, dos quais 46% estavam em
TARYV, a taxa de abandono da TARV atingiu 40%. O nimero de abandonos
aumentava ao longo dos anos de seguimento, colocando um novo desafio de salde
publica, devido a possibilidade de desenvolvimento de resisténcia aos ARV quando

a terapéutica é interrompida (Pires et al., 2017).

Melchior et al. (2007), afirma que o alcool contribui para ma adesdo a TARV,
devido ao adiamento da medicagdo quando o paciente estd em momentos festivos
e de lazer.

Um estudo realizado em Malawi, pais vizinho da provincia da Zambézia, mostrou

que os pacientes seguidos, num total de 85.246 pessoas-ano, nos 12 meses, 81,980
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(69,5%) pacientes continuavam vivos e em TARV na mesma clinica e 11.827
(10,0%) abandonaram a TARV (Weigel et al, 2012).

Fleishman et al. (2012) usou a regressao logistica e observou que 0s pacientes com
40 anos ou mais tinham menor probabilidade de abandonarem a TARV e o0s
STARV, e o0s grupos com maiores niveis iniciais de CD4 apresentavam menor
probabilidade de permanecer nos cuidados de salde. Este estudo mostrou a taxa de

abandono de cerca de 34.9%.

Schilkowsky et al. (2011) na sua investigacdo considerou os fatores demogréaficos
e socioecondmicos, uso a regressao logistica e de Cox e os resultados mostraram
que a idade (ser mais jovem, menor de 40), a situacdo conjugal (solteiro), assim
como o grau de escolaridade (niveis inferiores ao médio) e a situacdo atual de
trabalho (desemprego), aumentam o risco de abandono da TARV. Mostraram
também associacao positiva entre o abandono e o uso de drogas ilicitas, a média do
ultimo valor de CD4 (p < 0,0001), sendo a média dos que abandonaram menor
(388,8 células/s/mmq) do que a do grupo que permaneceu em tratamento (544,6
células/mm?®). O segundo exame do CD4 mostrou resultados ainda mais expressivos
e com uma percentagem maior de pacientes em acompanhamento regular a atingir
Carga Viral indetetavel (67,84% dos pacientes que ndo abandonaram vs. 12,90%

dos que abandonaram).

Foi encontrada pouca literatura que discuta o abandono da TARV e na maior parte

delas, o abandono de TARV é somente tratado integrando-o na adesdo a TARV.
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3. PROBLEMATIZACAO E JUSTIFICATIVA

Ao nivel global, Africa continua com elevado nimero de pessoas a viver com a
infeccdo VIH/SIDA (figura 2). Mocambique ocupa a oitava mais alta prevaléncia

mundial e a Zambeézia possui uma das mais altas prevaléncias a nivel nacional.

E clara a evidéncia dos beneficios do uso efetivo dos ARVs para aumento da
sobrevida, melhoria da qualidade de vida dos pacientes infetados por VIH/SIDA,
além de que o uso devido dos ARVs proporciona a diminuicao da transmisséo da
infecdo, na medida em que individuos com cargas virais indetetaveis passam a ter

muito baixa probabilidade de infetar os seus parceiros.

Porém, o sucesso da TARV depende muito dos fatores que contribuem para uma
méa ou boa adesdo dos pacientes em seguimento hospitalar para o VIH e alguns

destes fatores relacionados com 0s pacientes.

A adesdo é um processo complexo que deve ser compreendido como dindmico e de
responsabilidade matua entre os doentes e os profissionais de salde, sendo que a

adesdo continua a ser um dos grandes desafios para o sucesso da TARV.

H& um grande nimero de pesquisas que discutem os fatores sociodemograficos e
clinicos que contribuem para o sucesso ou ndo da adesdo ao TARV e assim
contribuindo no sucesso ou ndo da toma dos ARVs (Almeida, 2013; Schilkowsky
el al., 2011; Silva et al., 2015; Melchior, 2007).

O abandono da TARV contribui para ma adesdo e nos ultimos anos, o nimero de
abandonos tem aumentado significativamente, colocando um novo desafio a salude
publica devido ao perigo do desenvolvimento de resisténcia aos ARV quando a

terapéutica é descontinuada (Pires, 2015), tornando-se assim uma preocupacao.

E nesta perspetiva que se pretende neste trabalhar quantificar o abandono da TARV
e caracterizar os fatores que para isso contribuem. Com esta investigacao,
pretendemos contribuir para o desenvolvimento de ferramentas necessarias para o
aprimoramento das estratégias e politicas de cuidados de saude dos PVHIV e

impulsionar a melhoria do estado de saide dos mesmos.
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Com os resultados desta pesquisa, espera-se que os profissionais de saude que
trabalnam com os PVHIV possam definir estratégias para a prevencdo dos

abandonos, por exemplo através da identificacdo de grupos vulneraveis.

Atendendo a tudo o acima exposto, a pergunta de investigacdo definida para este
trabalho é: quais os fatores sociodemogréaficos e clinicos que contribuem para o
abandono da TARV em doentes em seguimento no Centro de Satde de Namacurra

- Sede na Zambézia em Mogambique?

Figura 2: Estimativa de adultos e criancas que vivem com VIH por regides,
2015

-

€
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4. OBJETIVOS E HIPOTESES

4.1. Objetivo geral:
e Estimar a taxa de abandono de TARYV e fatores associados, em pacientes
inscritos entre 1 de janeiro de 2015 e 31 dezembro de 2016, no Centro de

Saude de Namacurra - Sede, na Zambeézia, Mocambique.

4.2. Objetivos especificos:

e Estimar a taxa do abandono de TARV dos pacientes no periodo em estudo;

e Analisar a associacdo entre o abandono da TARV e as variaveis sociais,
demogréficas, comportamentais e clinicas, como o sexo, a idade, estado
civil, nivel escolar, ocupacdo, consumo de tabaco, bebidas alcodlicas e
outras drogas, alergia medicamentosa, numero de CD4 - primeiro e ultimo
em seguimento TARV, tipo de terapéutica, antecedentes clinicos, estadio
clinico e carga viral.

e Identificar grupos de individuos vulneraveis ao abandono de TARV;

e Identificar indicadores para tomada de decisdes preventivas relativas ao
seguimento dos pacientes em TARV.

4.3. Hipoteses:

= As variaveis sociais, demograficas, comportamentais e clinicas, como o
sexo, a idade, estado civil, nivel escolar, ocupacdo, consumo de tabaco,
bebidas alcodlicas e outras drogas, alergia medicamentosa, nUmero de CD4
(primeiro e dltimo do seguimento TARV), tipo de terapéuticas, seus
antecedentes clinicos, estadio clinico da OMS, carga viral, estdo
relacionadas com abandono da TARV no Centro de Saude de Namacurra-
Sede.

= Aidentificacdo de grupos vulneraveis para o abandono da TARV permitira
a identificacdo de ferramentas de tomada de deciséo e o desenvolvimento

de medidas de apoio psicossocial para a prevencdo do abandono da TARV.
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5. MATERIAS E METODOS
5.1.Tipo de Estudo

Trata-se de uma pesquisa observacional, quantitativa, transversal (Dalfovo et al.,
2008; Gil, 2008: 16, 28), onde um dos objetivos principais ¢é de identificar variaveis
sociodemogréficas e clinicas associadas ao abandono da TARV.

O abandono da TARV foi definido com base na literatura do MISAU, como a
auséncia dos pacientes VIH positivos ao seguimento dos servicos dos PVHIV, para
levantamento de terapéuticas, por um periodo superior a 59 dias apds termino dos
medicamentos dispensados (MISAU, 2009) e igualam aos critérios do Malawi
(Weigel et al., 2012). O numero de pacientes gque estdo na situacdo de abandono
sera calculado a partir da diferenca entre os dias da recolha de dados no CSN ou de
fornecimento dos dados e a ultima data da presenca do paciente nos servigos de
seguimento dos PVHIV para levantamento dos ARVs, se for igual ou maior que 90
dias o paciente sera classificado como abandono (com categoria 1) e caso contrario
sera considerado paciente em ativo (com categoria 0), respetivamente. Como o
abandono do TARYV ¢ a auséncia dos pacientes VIH positivos ao seguimento dos
servicos dos PVHIV, para levantamento de terapéuticas, por um periodo superior a
59 dias apds termino dos medicamentos dispensados, dado que a ultima vez o
paciente levantou medicamentos para 30dias somados aos 59, é considerado

abandono ap6s o 89 desde Ultimo levantamento de ARVs.

A taxa do abandono foi calculada como proporcdo dos pacientes na categoria 1,
sendo calculado como pacientes considerados em abandono da TARV dividido pelo

total de pacientes da amostra do estudo.

5.2.Descricéo do Local do estudo

A pesquisa decorreu no Centro de Salde de Namacurra - Sede, uma unidade
hospitalar localizada no distrito de Namacurra com coordenadas geograficas 17°
29' S 37° 01' E, esta na regido sul da provincia da Zambézia, fazendo fronteira a
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Norte com o distrito de Mocuba, a Oeste o distrito de Nicoadala, a Sul com o
Oceano Indico e a Este com o distrito de Maganja da Costa — figura 3 (MEA, 2005).

De acordo com a projecdes para 2017 do Censo de 2007, o Distrito de Namacurra
tem uma populacdo de 311 017 habitantes, com uma area de 2028 km? e
a densidade populacional de 91,92 habitantes por km?2 (INE, 2008)

No Centro de Saude Distrital de Namacurra, até dezembro de 2016, haviam sido
inscritos nos servicos de seguimento de pacientes PVHIV 4.878 pacientes em
TARV. Destes, 4.458 tinham idade igual ou superior a 15 anos, dos quais 3.369 do
sexo feminino e 1.089 masculino (MISAU, 2016).

Figura 3: Mapa da localizacao geografica do distrito de Namacurra, provincia

da Zambézia, Mocambique
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5.3. Populagéo em estudo e unidade de observacao

A populagdo deste estudo foram todos os pacientes PVHIV com 15 ou mais anos
de idade inscritos nos servigos de seguimento do Centro de Satde de Namacurra,
entre 1 de janeiro de 2015 e 31 de dezembro de 2016, perfazendo um total de 2641
pacientes.

O tamanho da amostra foi calculado com base na formula do célculo de tamanho
da amostra com base nas proporcdes conhecendo a dimensdo da populacdo e
estratificada por sexo (masculino e feminino) nas propor¢fes correspondentes,

partindo da formula

N><p><q><(Za/2)2

n onde n é o tamanho da amostra, N tamanho da

- (N—l)X62+qu><(Za/2)2 '
populagéo, p proporcao conhecida do abandono de TARV, q proporcéo de pacientes
ativos em TARV (complementar de p), e margem de erro maximo e Zay, é 0 desvio

do valor médio que aceitamos para alcancar o nivel de confianca desejado (Miot,
2011).

Tendo em consideracao que Za;, = 1.96, dado que é usado o nivel de confianca de

95%, pretendendo ter uma margem de 3% (e = 0.03), tem-se o tamanho de
amostra de 766 processos clinicos de pacientes em seguimento para PVHIV
inclusos no estudo. Deste valor, foi calculado o numero correspondente as
propor¢Oes das categorias: 24% dos pacientes da populacdo correspondente ao sexo
masculino (183 homens) e 76% do sexo feminino (583 mulheres), respetivamente.

5.4. Critérios de incluséo

e Estar inscrito para o seguimento de PVHIV entre 1 de janeiro de 2015 e 31
de dezembro de 2016.

e Ter registo de inicio de TARV.

e Ter 15 ou mais anos de idade.
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5.5. Critérios de Exclusao
e Os pacientes que ndo cumpriam pelo menos um dos critérios de inclusdo

foram excluidos do estudo.

5.6. Plano de amostragem

Os dados dos pacientes PVHIV e em TARV do Centro de Saude de Namacurra -
Sede estdo registados na base de dados OpenMRS e diariamente a equipa de
Monitoria e avaliacdo (M&A) da Friends in Global Health (FGH) deste centro de

salde faz atualizacdo dos dados sociodemograficos e clinicos destes pacientes.

Dos pacientes inscritos entre 1 de janeiro de 2015 e 31 de dezembro de 2016, estéo
registrados na base de dados 2641 pacientes em TARV. Estes pacientes estdo
identificados por um nimero de identificacdo de doentes (NID). E com base neste
nimero que foi gerada no programa Microsoft Excel 2016 uma amostra
estratificada proporcional, onde a amostra de 766 pacientes € estratificada por sexo
masculino e feminino nas propor¢des correspondentes. Com base na formula para
calculo do tamanho da amostra, eram necessarios 766 processos clinicos de
pacientes, onde 183 eram masculinos (24%) e 583 do sexo feminino (76%), foram
separadas no Excel os NIDs da populagéo (2641) nos diferentes sexos, enumerados
0s NIDs (de 1 a 633 para masculino e de 1 a 2008 para sexo feminino), e na funcéo
“analise de dados” e no comando “amostragem”, foram escolhidas as escalas de
valores a selecionar e selecionados 183 (masculinos) e 583 (femininos) nimeros

aleatorios da enumeracao dos NIDs.

5.7. Recolha dos dados

Os dados dos pacientes foram retirados da fonte secundéria, base de dados do
OpenMRS, estes dados sdo provenientes dos processos clinicos (PC) dos pacientes
e das fichas individuais de levantamento dos ARVs (FILA) registados na farmacia.

Os dados de interesse estdo descritos no formulario (anexo 1), onde as variaveis do

estudo foram retiradas dos PC e das FILAs dos pacientes da amostra do estudo.
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5.8. Variaveis em estudo
As variaveis do estudo foram categorizadas em dois grandes grupos, dentre eles:
I.  Sociodemogréficas:

- Idade na inscricdo do STARV (em anos), sexo, bairro de residéncia, profissao ou
ocupacdo, nivel de escolaridade, estado civil, existéncia de equipamentos
eletronicos na residéncia, habitos tabagicos, habitos do consumo de &lcool,

orientacdo sexual no momento da abertura do PC.

Baseado em Silva (2015), as idades dos pacientes séo categorizadas em dois
subgrupos dos quais menos que 35 anos e 35 ou mais, dado que ha diferencas na

prevaléncia de VIH nestes grupos e no estilo de estilo de vida nos diferentes grupos.

Algumas categorias das variaveis j& estdo pré-definidas no processo clinico do

paciente que correspondem as categorias do Anexo 1 deste trabalho.

I1. Clinicas:

- Alergias medicamentosas, Antecedentes terapéuticos com TARV, Antecedentes
clinicos (alguma doenca reportada), Estado geral do paciente, Tensdo arterial
(mmHg), Peso (Kg), Altura (m), indice de massa corporal - IMC, se tinha
hipertensdo na abertura de processo, nimero de células de CD4 (células/mm?) -
primeira e ultima contagem, estadio da OMS, tipo de terapéutica, carga viral
(copias/ml)- primeira e ultima contagem e estado TARV do paciente (activo ou
abandono) calculado como diferenca entre a da data de extracdo dos dados e data

do ultimo levantamento da terapia ARV.

O primeiro valor de CD4 dos pacientes apds o diagnostico foi analisado, tendo sido
categorizado em <200 células/mm? e > 200 células/mm?3, dado que um valor de
CD4 menor ou igual a 200 esta associado a um estado avancado da doencga. A tenséo
arterial foi categorizada de acordo com o VII Joint National Committee citado em
Bakris et al (2003), para observar a influéncia da tensdo arterial ndo normal no
abandono da TARV.
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5.9. Plano de analise dos dados

A taxa do abandono da TARYV foi calculada como proporcao entre o cumulativo de

pacientes que abandonaram e o total de pacientes inscritos no estudo.

Para a andlise de dados sdo usados os softwares IBM Statistica Packedge for Social
Science (SPSS) versédo 25 e 0 MS Excel 2016.

Foi feita uma anélise exploratdria usando estatistica descritiva. Para as variaveis
categoricas, foram calculadas as proporcdes e seus intervalos de confianca,
construidas as tabelas de frequéncias e apresentados os resultados em tabelas e/ou
graficos apropriados. Para as varidveis quantitativas, foram calculadas as médias ou
medianas, e correspondentemente calculados os respetivos intervalos de confianca
ou intervalos inter-quartilicos, também foram calculadas as medidas de dispersao

(variancia, desvio padrdo, coeficiente de variagdes).

Para avaliacdo da associacgdo entre as variaveis categéricas com a variavel abandono
da TARV, foi realizado o teste Qui-quadrado e caso as suas condi¢des nao sejam

satisfeitas, entdo, foi feito o teste Exato de Fisher.

Para a analise multivariada foi usado o modelo de regressao logistica em que a
variavel dependente é o abandono da TARV, categorizada em 1 se o paciente tiver
abandonado o TARV ou 0 caso contrario. As varidveis independentes foram as

sociodemogréficas e clinicas.

O Critério para incluir as variaveis independentes no modelo multivariado foi
quando nos testes de Qui-quadrado ou Exato de Fisher as variaveis apresentaram
um p-valor menor ou igual a 20%, ent&o estas varidveis foram incluidas no modelo

de regressdo logistica

A andlise do modelo de regressao logistica da variavel dependente nominal com
discriminagdo da relagdo entre Y=1, se o paciente tiver abandonado o tratamento
antirretroviral e Y=0 caso contrario incluiu a interpretacdo dos coeficientes
estimados em termos de Odds ratio (OR), seus intervalos de confianca, hipoteses
da significancia destes OR e a Qualidade do Ajustamento do modelo pelo teste de

Hosmer e Lemeshow e, pela curva ROC através das seguintes formulas:
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A) descricao do modelo de regresséo logistica:
Dado Y a variavel dependente e as independentes (X1, X2, ...), 0 modelo de

eBotB1X1+B2X2+B3 X3+ +B X}

regressdo logistico é escrito como P(Y =1) = T2 POt PRI FaXa T FaXat Bk —

(X), tal que m(X) possa ser transformada na funcédo logit g(x) = (17_:(;&)) que
equivale a

gX) = Bo + B1X1 + B Xy + B3 X5 + - + BrXi

Onde,

Y é a variavel dependente (Y=1 ou Y=0),

X € o vetor das k variaveis explicativas (co-variaveis ou variaveis independentes),
B1, B2, B3,...pk sao os pardmetros por estimar do modelo em termos da
probabilidade P(Y=1).

B) Método de Estimacao (método de maxima verosimilhanca)
Dada uma variavel aleatoria discreta, Y, com distribuicdo de Bernoulli tal que P(Y
=1)=meP(Y =0)=1-m, isto é com funcdo de probabilidade
Y(1 =)y = =
fim) = {” (10 n), sé ;ethO e(;oqltnlf '
Tendo (Xi, Yi) uma amostra de n observacdes independentes da variavel
dependente Y, e do vector de variaveis explicativas X, para i=1,...,k. A formulacao
matematica deste método consiste na maximizacdo de uma funcdo denominada

funcdo de verosimilhanca, com a seguinte expressao analitica:

n

() = H ;Y (1 — ;)

i=1

Que pode ser simplificada no logaritmo da fungédo de verosimilhanca, a funcéo de

log-verosimilhancga, obtendo-se a seguinte expressao:

n

L(m) = tnl(m) = ) [yiIn(m) + (1 = y) In(1 = )]

i=1
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Processo de Interpretacédo dos coeficientes estimados:

I Co-variaveis discretas e binarias
Para as variaveis nominais serem transformadas em variaveis de dummy, as
variaveis nominais com duas categorias sao qualificadas para 1 para uma das
categorias e 0 caso contrario. Para as variaveis com mais de duas categorias, serd
escolhido uma das suas categorias para que o modelo assuma como constante. O

resultado do coeficiente desta variavel Xj sera interpretado com base no odds ratio

m(1,X5)/[1-m(1,X5)]

2(0X)/[1-n(0X)]  © , onde se:

calculado em OR =

e ePi =1, avariavel explicativa ndo tem efeito sobre o odds de sucesso da
variavel dependente.

e ePi>1, a variavel explicativa influencia de forma positiva 0 odds de
sucesso da variavel dependente.

e ePi <1, a variavel explicativa influencia de forma negativa o odds de
sucesso da variavel dependente.

Il. Variaveis Explicativas Continuas

Para interpretacdo do coeficiente estimado da varidvel explicativa continua com o

logit dependendo linearmente da varidvel X> e ndo existindo interagdo foi calculado

g, = 2001Xs)
2 9X,

, 0 que implicard que quando X: variar de uma unidade, o logit
também varia unidade, mantendo tudo o resto constante, podendo ser mais
conveniente analisar uma variacdo de ¢ unidades, tal que
gD, Xz +¢) — gDy, Xz) = (Bo + 1Dy + B2D2 + ¢B2) — (Bo + f1D1 + B2)
= cf>

O efeito sobre a razdo de odds é o seguinte, assemelhando-se a razdo de odds das
variaveis dicotomicas:

odds(Y; = 1]...X;; +1,...)

= eﬁj

O valor e#i mede a alteracdo multiplicativa no odds de sucesso de Y quando a
variavel explicativa X; aumenta uma unidade, mantendo-se constantes os valores
das restantes variaveis explicativas, entdo se:

o efi=1,(B; =0),entdo a variavel explicativa ndo tem efeito sobre o odds

de sucesso da variavel dependente, ou seja, a relacdo entre a probabilidade
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de sucesso e a probabilidade de insucesso da variavel dependente mantém-
se inalterada;

o efi>1, (ﬁj > 0), entdo a variavel explicativa influencia de forma positiva
0 odds de sucesso da variavel dependente, ou seja, 0 odds de sucesso para
uma unidade adicional da variavel explicativa aumenta(k - 1) X 100%;

e efi<i, (ﬁj < 0), entdo a variavel explicativa influencia de forma negativa
0 odds de sucesso da variavel dependente, ou seja, 0 odds de sucesso para

uma unidade adicional da variavel explicativa diminui(1 — k) x 100%.

C) Testes de hipdtese para significancia dos parametros da regressao
logistica:
Para cada varidvel X; na analise da sua significancia, utiliza-se o seguinte teste de
hipotese:
Ho: Bj =0
Hy: B # 0,0nde j=0, 1,2,...,p

A hipotese nula segue uma estatistica de teste T, normal estandardizada igual a:

=2 _nop

’Var([?j)

A regra de teste, para um nivel de significancia a = 5% rejeitar Ho se |T| > Z, _«
2

ou se p-value associado ao valor calculado da estatistica de teste for inferior a «,
onde considerar-se-a que o coeficiente B; ¢ estatisticamente significativo.

Podendo também ser analisada a significancia baseando-se também no intervalo
de confianca (IC), que € o intervalo plausivel onde o verdadeiro valor do B; estara
entre o valor do limite inferior e superior deste intervalo, representado

matematicamente por:

IC = l,é] ~Z,« /Var(ﬁj) ; B+ Z, fVar(ﬁj)l que podera ser convertido em

Odds ratio (OR) calculando da seguinte formula OR = exp[f; + Z, « /Var([?j)]
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Da qual para cada OR, se o intervalo de confianga a 95% n&o contém o valor 1,
entdo a variavel correspondente tem uma influéncia estatisticamente significativa

sobre a probabilidade de Y = 1.

D) Teste da Qualidade do Ajustamento do modelo (Hosmere Lemeshow)
O teste de Hosmere Lemeshow (HL) é um teste de qualidade do ajustamento para
a regressdo logistica. O teste compara, por decis, as frequéncias observadas com as
esperadas. Sob certas condicdes, o teste HL, sob a Ho, segue uma distribuicédo qui-
quadrado.
HO: A qualidade de ajuste do modelo é boa
H1: A qualidade de ajuste do modelo néo é boa
Tendo as frequéncias esperadas calculamos a estatistica de Hosmer e Lemeshow, ¢

, que é obtida da seguinte forma:

! g 30— 432
a Lo —ny, ) 2
C: Z”j!j:__ "—]__.— =y ~ g-2
=1 "k TEL ey
em que:

30 , e 4. . , -
e " €0 numero de individuos no k-ésimo grupo.
- Ci  m;w;
M = Z_,-=] TT"_
« Ck: 0 nimero total de combinagdes de niveis dentro do k-ésimo decil.

— 50
e Or =235 Ui ngmero total de respostas dentro do grupo k.

Regra de Teste:

Para um nivel de significancia de 5%, ndo rejeitara Ho, se p>0,05, o que significa

que o0 modelo se ajusta bem aos dados.
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E) Capacidade de discriminagéo (curva ROC)

A érea abaixo da curva de Caracteristicas Operacionais Relativas (ROC), que varia
entre 0 e 1 (ou 0 a 100%), fornece uma medida da capacidade do modelo estimado
discriminar entre os individuos cujo o resultado é o abandono da TARV (Y=1) e
aqueles para os quais ndo abandonaram (Y=0), quanto mais préximo de 1 ou 100%

entdo melhor seré a discriminag¢do do modelo (grafico 2).

Gréfico 2: Representacdo da Curva de ROC
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5.10. Implicagdes éticas

Antes da execucdo de qualquer dos procedimentos para esta pesquisa foi solicitada
a aprovacao pelo Comité de Bioética para a Salde da Zambézia (anexo 2), pedida
autorizacdo para uso de dados dos pacientes a Universidade de Vanderbilt e pedida
autorizacdo as autoridades administrativas e do MISAU a nivel da provincia da

Zambézia.
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5.10.1. Confidencialidade dos pacientes

Para a garantia da confidencialidade e anonimidade dos pacientes, ndo foram
usados os seus nomes. Para a identificacdo dos mesmos, foram usados cdédigos

numéricos contendo quatro digitos.
5.10.2. Consentimento Informado

Para esta pesquisa foi dispensado o Consentimento Informado Livre e Esclarecido,
visto que a fonte de colheita de dados é secundaria e ndo ha contato com o0s
pacientes participantes do estudo. Em substituicdo, foi feito um Termo de
Compromisso para Utilizagdo de Dados com a instituigdo regente como forma de
disciplinar o acesso aos dados de pacientes constantes em seus PC ou na base de

dados.
5.10.3. Avaliacéo dos Riscos e Beneficios:
a) Beneficios

Com os resultados desta pesquisa, poder-se-a desenhar medidas estratégicas a nivel
do Centro de Saude Distrital de Namacurra no sentido de mitigacdo dos abandonos
ao TARYV proporcionando assim uma menor taxa de morbilidade e mortalidade dos
pacientes daquele centro hospitalar ou outros pacientes com caracteristicas
idénticas.

b) Riscos

N&o estdo previstos riscos aos participantes desta pesquisa visto que ndo havera
intervencgdes que possam criar danos fisicos, psicoldgicos e sociais, uma vez que 0s

dados colhidos sdo secundarios.
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6. APRESENTACAO E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Da amostra de 766 pacientes selecionada por estratificacdo por sexo, 583 (76%)
eram do sexo feminino, com uma mediana de idade de 28 anos com intervalo
interquartilico (11Q) de 13 anos, dos quais 75% eram menores de 35 anos de idade,
660 (90%) sem emprego\renda fixa, 529 (76.8%) com nenhum nivel de
escolaridade ou nivel de escolaridade primario, 424 (73%) casados ou em unido de
fato, 256 (77.8%) ndo possuiam frigorifico, 250 (73%) ndo possuiam eletricidade
nas suas residéncias, 604 (97.7%) ndo eram fumadores, 459 (92%) ndo consumiam
bebidas alcodlicas e 487 (99.4%) eram heterossexuais. Relativamente a histéria
clinica, 9 (5.3%) tinham antecedentes de alergias medicamentosas, 9 (2.8%) tinham
histérico de TARV no passado, 33 (6%) com antecedentes de herpes zéster, , 31
(6%) tinha antecedentes de sifilis, 47 (9.4%) tinham diarreia crénica, 121 (23%)
tinham sofrido uma perda ponderal maior que 10% do seu peso, 59 (11%) tinham
tosse cronica, 533 (73%) estavam no estaddio | e Il da OMS, 99% faziam
TDF+3TC+EFV, 527 (68.8%) com registo de pressdo arterial (PA) sistolica elevada
e 571 (74.5.%) com registo de PA diastolica elevada, 303 com IMC normal, do
primeiro para ultima resultado de CD4 houve um aumento de apenas 5% para 0s
pacientes com CD4 maior que 200 células\mm?, o que pode revelar uma fraca
adesdo a toma dos ARVs. A taxa de abandono da TARV estimada foi de 50.4%,

superior a estimada em Pires (2017), ilustra a tabela 1.

Da comparacdo das idades nas categorias do sexo, ha variacdo e diferenca entre as
idades dos femininos e masculinos (grafico 3), os femininos tém mediana de 26
(11Q de 12 anos) e masculinos 34 (11Q de 15 anos), com diferencas estatisticamente
significativas pelo teste de Mann-Whithey para amostras independentes (p <0.001),
isto é, 50% dos femininos inscritos no STARV tém até 26 anos e 0s masculinos
com 34. A mediana de idades dos individuos que abandonaram TARV é 3 anos
mais baixa do que dos individuos que continuam em tratamento e estas diferencas
sdo estatisticamente significativas (p <0.001), dos quais 26 anos (11Q 12anos) para
pacientes que abandonaram e 29 anos (IIQ 15 anos) para 0s pacientes que

continuam em tratamento, ilustra o grafico 4.
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Tabela 1: Caracteristicas sociodemogréficas e clinicas dos pacientes inscritos

na investigacdo segundo variaveis individuais.

Caracteristicas N n ou mediana % ou l1Q
Sexo 766

Feminino 583 76.0%
Masculino 183 24.0%
Idade (anos) 28 13.00
Idade categorizada (anos)

<35 anos 578 75.5%
35 ou mais 188 24.5%
Ocupagéo 733

Desempregado 660 90.0%
Empregado 73 10.0%
Nivel de escolaridade 689

Nenhum 214 31.1%
Primario 315 45.7%
Secundério/Técnico profissional 160 23.2%
Estado civil 580

Solteiro 132 22.8%
Separado/viluvo 24 4.1%
Casado/Unido de facto 424 73.1%
Possui frigorifico no domicilio 329

Néao 256 77.8%
Sim 73 22.2%
Possui eletricidade no domicilio 339

Né&o 250 73.7%
Sim 89 26.3%
Habitos tabagicos 618

Né&o 604 97.7%
Sim 14 2.3%
Consumo de éalcool 497

Néao 459 92.4%
Sim 38 7.6%
Sexualidade 490

Heterossexual 487 99.4%
Homossexual 3 0.6%
Alergias medicamentosas 169

Né&o 160 94.7%
Sim 9 5.3%
Historico de terapéutica com ARVs no passado 319

Néao 310 97.2%
Sim 9 2.8%
Historico clinico de herpes z6ster 526

Né&o 493 93.7%
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Sim 33 6.3%
Histdrico clinico de candidiase oral 519
Né&o 511 98.5%
Sim 8 1.5%
Historico clinico de corrimento 526
Néao 465 88.4%
Sim 61 11.6%
Histdrico clinico de sifilis 492
Né&o 461 93.7%
Sim 31 6.3%
Historico clinico de diarreia crénica 499
Néao 452 90.6%
Sim 47 9.4%
Histdrico clinico de perda de peso >10% 520
Néao 399 76.7%
Sim 121 23.3%
Historico Clinico de tosse prolongada 516
Né&o 457 88.6%
Sim 59 11.4%
Estadio da OMS 728
lell 533 73.3%
lelv 195 26.7%
Tipo de terapéutica ARV 765
TDF+3TC+EFV 758 99.1%
AZT+3TC+NVP 5 0.7%
DAT+3TC+NVP 1 0.1%
AZT+3TC+EFV 1 0.1%
Pressdo arterial sistlica* 766
Normal 239 31.2%
Alta/hipertenséo 527 68.8%
Pressdo Arterial diastélica* 766
Normal 195 25.5%
Alta/hipertenséo 571 74.5%
Iindice de massa corporal 471
Magreza (<18.5) 105 22.3%
Saudavel (18.6 -24.9) 303 64.3%
Excesso de peso/obesidade >25 63 13.4%
Estado TARV do paciente 766
Em tratamento 380 49.6%
Abandono 386  50.4%**
Primeiro resultado de CD4 673
<200 136 20.2%
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>200 537 79.8%
Ultimo resultado de CD4 670

<200 102 15.2%
>200 568 84.8%
Primeiro resultado de carga viral (CV) 270

<1000 172 63.7%
>1000 98 36.3%
Ultimo resultado de carga viral (CV) 270

<1000 177 65.6%
>1000 93 34.4%

* fonte: joint committee on detection and treatment of high blood pressure, 1993

**|C: 47% - 54%, por p + 1.96 /%, onde p taxa de abandono g taxa de pacientes em

tratamento.

Gréfico 3: Variagado da idade pelas categorias do sexo (p-valor<0.0001)
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Gréfico 4: Variagdo da idade pelas categorias do estado de TARV do
paciente (p-valor<0.001)
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Para um nivel de significancia de 5%, como representado na tabela 2, a variavel
estado da TARV do paciente (em tratamento ou abandono) est& associada com: a
idade (p-valor=0.02) onde <35 anos com 80% dos abandonos, ocupacdo (p-
valor=0.019) onde os desempregados tém 93% dos abandonos, historia de
tratamento com ARV no passado (p=0.02): os que ndo tiveram histérico de TARV
com 95% dos abandonos, tosse prolongada (p=0.038): dos que abandonaram, 91%
ndo tinham tosse prolongada, tltimos resultados de CD4: para os que abandonaram,
77% tinha CD4 maior que 200 células\mm?®; e carga viral: 53% dos que
abandonaram tinha menos de 1000cépias\ml (p-valor<0.001 e 0,047),
respetivamente. Portanto, comparando nas diferentes categorias as proporcdes entre
0s pacientes em tratamento e 0s que abandonaram observou-se que nas categorias
das idades em menores de 35 anos 46% estavam em tratamento e 54%
abandonaram, em pacientes com 35 anos ou mais 60% estdo tratamento, para 0s
estado da ocupagéo dos pacientes, os desempregados 48% estdo em tratamento e
52% abandonaram, os empregados 63% em tratamento e 37% abandonaram o
tratamento, para os pacientes que tiveram histérico clinico de diarreia crénica 65%
estavam em tratamento e 35% abandonaram, 0s que ndo tiveram historico de
diarreia 46% estavam em tratamento e 54% abandonaram, para o caso de historico

de tosse prolongada os que ndo tiveram tosse 46% estavam em tratamento e 54%
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abandonaram, dos que tiveram tosse 61% estavam em tratamento e 39%
abandonaram, quanto a tensdo arterial diastdlica 43% dos que tinham tensdo normal
estavam em tratamento e 57% abandonaram, 0s que tinham tensdo alta ou
hipertensdo 52% estavam em tratamento e 48% abandonaram, em relacao a ultima
contagem de células de CD4 dos pacientes que tiveram contagem igual ou menor
que 200células\mm? , 31% estavam em tratamento e 69% abandonaram e 0s que
tiveram contagem maior que 200células\mm? 56% em tratamento e 44% em
abandonaram, e os que tiveram a ultima contagem de carga viral menor que 1000
copias\ml 85% estavam em tratamento e 15% abandonaram e dos que tiveram 1000

ou mais copias\ml 75% estavam em tratamento em 25 abandonaram.

Tabela 2: Analises bivariadas da associacéo entre a ocorréncia de abandono de
tratamento antirretroviral e as caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos
pacientes inscritos em STARYV de 1 de Janeiro 2015 a 30 de Dezembro de 2016,

no Centro de Saude de Namacurra.

Em tratamento | Abandono
Variaveis - . % p-valor
%
Sexo
Masculino 84 22% 99  26%
Idade
<35 anos 268 71% 310 80% 0.02*
35 ou mais 112 29% 76 20%
Ocupacao
Desempregado 318 87% 342 93% 0.019*
Empregado 46 13% 217 1%
Nivel de escolaridade
Nenhum 106 31% 108 31%
*
Primério 148 44% 167 48% 0.45
Secundario/Técnico profissional 85 25% 75 21%
Estado civil
Solteiro 65 23% 67 22%
Separado 0 0% 3 1% 0.46**
Vilvo 9 3% 12 4%
Casado/Unido de facto 208 74% 216 72%
Possui frigorifico no domicilio 0.11*
N&o 137 82% 119 74% :
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Sim 31 18% 42 26%

Possui eletricidade no domicilio

Nio 133 76% 117 72% 0.46*
Sim 43 24% 46 28%

Habitos tabagicos

N&o 299 97% 305 98% 0.29*
Sim 9 3% 5 2%

Consumo de alcool

Nio 217 92% 242 93% 0.61*
Sim 20 8% 18 %
Sexualidade

Heterossexual 225 99.6% 262 99% 9O**
Homossexual 1 0.4% 2 1%

Alergias medicamentosas

Nao 82 94% 78  95% 0.85**
Sim 5 6% 4 5%

Histdria de terapia com ARV no

passado

Nio 159 99% 151  95% 0.02%*
Sim 1 1% 8 5%

Historia clinica de herpes z6ster

Nio 235 93% 258  95% 0.47*
Sim 18 7% 15 5%

Historia clinica de candidiase oral

Nio 248 99% 263 98% 0.28%*
Sim 2 1% 6 2%

Histdéria clinica de corrimento

Nao 217 85% 248  91% 0.042*
Sim 37 15% 24 9%

Historia clinica de sifilis

Nio 219 93% 242 95% 0.46*
Sim 17 7% 14 5%

Histdria clinica de diarreia crénica

Nio 208 87% 244  94% 0.013*
Sim 31 13% 16 6%

Historia clinica de perda de peso

>10%

Nio 182 73% 217  80% 0.06*
Sim 67 27% 54 20%

Historia clinica de tosse prolongada

Nio 212 85% 245  91% 0.038*
Sim 36 15% 23 9%

Estadio da OMS

lell 276 73% 257  74% 0.73*
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lielv 104 27% 91  26%
Tipo de terapéutica ARV

TDF+3TC+EFV 376 99.2% 382 99.0%
AZT+3TC+NVP 2 0.5% 3 08% 0.9
DAT+3TC+NVP 1 0.3% 0 0.0% '
AZT+3TC+EFV 0 0.0% 1 03%

Pressdo arterial sistélica

Normal 111 29% 128 33% 0.24*
Alta/hipertenséo 269 71% 258 67%

Pressao arterial diastolica

Normal 84 22% 111 29% 0.038*
Alta/hipertenséo 296 78% 275 71%

indice de massa corporal

Magreza (<18.5) 58 25% 47 20%

Saudéavel (18.6 -24.9) 151 64% 152 65% 0.3*
Excesso de peso/obesidade >25 27 11% 36 15%

Primeiro resultado de CD4

<200 67 18% 69 23% 0.15*
>200 302 82% 235  77%

Ultimo resultado de CD4

<200 32 9% 70  23% 0.0*
>200 336 91% 232 7%

Primeiro resultado de Carga viral

<1000 145 66% 27  55% 0.19*
>1000 76 34% 22 45%

Ultimo resultado de carga viral

<1000 151 68% 26 53% 0.047*
=>1000 70 32% 23 47%

* Teste Qui-quadrado

** Teste Exato de Fisher

Jorge José Moiane 32



Apresentacao e discussdo dos resultados

Da avaliagcdo da multicolinearidade (tabela 3) para os critérios da regressdo logistica
mostra que ndo h4 indicios de multicolinearidade visto que os valores da tolerancia

sdo maiores que 0.1 e o VIF sdo menores que 10.

Tabela 3: Avaliagéo da multicolinearidade

Coeficientes
Modelo Estatisticas de Colinearidade

Toleréncia VIF

1 Idade 977 1.024

Histdrico de terapia com ARV .993 1.007

Ultimo resultado de CD4 981 1.020

Pressdo Arterial diastolica .986 1.014
Variavel dependente: Estado TARV do Paciente (Ativo ou Abandono)

Tabela 4: Avaliacéo de qualidade de ajustamento (teste de Hosmer e Lemeshow)
Step Qui-quadrado df Sig.

1 11.014 8 201

Para um nivel de significancia de 5%, com p-valor>5%, ndo rejeitamos a hipotese
nula, ou seja, a qualidade de ajustamento do modelo de regressdo logistica é boa

(tabela 4) e tem uma capacidade de descriminacao fraca, cerca de 68.2 (grafico 3).

Tabela 5: Regressdo logistica para identificacdo de fatores associados ao
abandono de tratamento antirretroviral no Centro de Salde de Namacurra.

. Erro 95% C.l. da OR
Coeficiente N p-valor i OR . )

padréo Inferior | Superior
Idade -.036 014 011 .965 .938 .992
Historico de terapia com -2.226 1.095 .042 .108 .013 .924
ARV/(1*)
Ultimo resultado de CD4(1%) 1.510 .396 .000: 4.528: 2.084: 9.837
PA diastdlica 535 281 .057¢ 1.708 .985 2.960
Categorizada(1*)
Constante 2.655 1.151 .021: 14.224

*Classes de referéncia: Histérico de terapia com ARV (0=Nao, 1=Sim), PA diast6lica
categorizada (1= Normal, 2=Alta/hipertens&o), Ultimo resultado de CD4 categorizada (1=
<200, 2 >200).
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Gréfico 5: Capacidade de descriminacdo do modelo de regressdo logistica
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Das co-variaveis do modelo de regressao logistica (tabela 5) sdo significativas as
variaveis idades com OR= 0.965, fator protetor onde com aumento de 1 unidade na
idade a taxa de abandono cai 4%, o que significa que quanto maior a idade do
paciente menor a probabilidade de abandono da TARV; embora pequena amostra
(9) de individuos com histéria de TARV no passado, 0 OR=0.108 significa que 0s
individuos que tiveram historico de TARV no passado tem 11% mais chance de
ndo abandonar comparado com os que ja tiveram e o resultado da ultima contagem
de CD4 OR= 4.528, quer dizer que os individuos com CD4 <200c6pias\mm? tem
5 vezes de chance de abandonarem o tratamento.

Desta pesquisa a associacdo encontrada relacionada com a idade é consistente com
investigagOes dos Almeida (2013), Schilkowsky, LB. et al. (2011), Silva et. Al
(2015) e Pires (2017), em que é reportada uma associacao de pacientes mais jovens
ao abandono do tratamento ou a ndo ades@o aos STARV, onde sugerem que este
fato pode estar relacionado com a escolha de estilo de vida e a falta de contato
médico prévio.

Quanto a contagem de células CD4, essa investigacdo assemelha-se ao de Melchior
(2007), Silva et al. (2015) e Togun et al. (2011), que refere individuos com menor
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contagem de CD4 tem maior risco de desisténcia no tratamento com ARV, isto pode
estar relacionado ao estado avangado da doenca e comprovando assim a ineficacia

dos cuidados médicos e medicamentosos para PVHIV.
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7. CONCLUSAO

Nesta investigacdo, a taxa de abandono de TARV encontrada é bastante elevada, de
50.4% (C195% 47% - 57%). Torna-se por isso necessario analisar as caracteristicas
individuais e clinicas dos pacientes e os fatores que levam ao abandono da
terapéutica. Esta analise é necessaria para o desenvolvimento de estratégias que

permitam diminuir esta taxa.

Os jovens (<35 anos) foram, tal como em outros estudos, identificados como um
grupo vulneravel ao abandono de TARV. Os fatores que tornam este este grupo
vulneravel ao abandono de TARV néo foram investigados nesta pesquisa, mas para
Almeida (2013) este fato esta eventualmente associado ao estilo de vida destas
faixas etarias ou a baixa escolaridade dos pacientes e a falta de contacto médico
prévio. E por isso necessario reforcar mecanismos de educagio psicossocial para

incentivar a adesdo a terapéutica.

Como em Silva et al. (2015), Melchior (2007) e Togun et al. (2011), a baixa
contagem de células CD4 contribuem para o aumento de risco de abandono de
TARV, em que sdo apontados o aparecimento de sinais e sintomas de SIDA e a

ineficiéncia dos cuidados e tratamento de PVHIV como provaveis razdes deste fato.

O fortalecimento de sessbes de aconselhamento aos individuos recém
diagnosticados com VIH e com baixa imunidade é imprescindivel para elucidacdo
da importéncia do seguimento terapéutico na garantia da melhor qualidade de vida.
Hé& necessidade de desenhar mecanismos para garantia de melhores cuidados do
PVHIV e de retencdo para melhoria da adesdo aos STARV e do estado imunoldgico

dos pacientes.

Esta investigacdo teve algumas limitac6es, das quais, ndo foram avaliados mais
profundamente os aspetos relativos a organizacdo do Centro de Salde de
Namacurra - Sede e os relacionados a a¢fes dos profissionais de satde no impacto
a adesdo, isto permitiria conhecer outros fatores que contribuem para o abandono
da TARV dos pacientes, estes dados poderdo ser mais bem trabalhados em estudos
posteriores. A nivel da provincia de Zambézia e distrito de Namacurra o estudo

decorreu em apenas um Centro de Saude da Provincia da Zambézia, se fossem
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incluidos pacientes de mais centros de saude poderia contribuir para a maior
precisdo de taxa do abandono e seus fatores associados. Finalmente, a componente
temporalidade ndo foi explorada como € feito em estudos prospetivos, assim, nao é

considerada a casualidade dos fatores associados.
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Anexo 1

Data da busca dos Taxa do abandono do tratamento antirretroviral (TARV) e seus determinantes
dados em pacientes adultos inscritos no Centro de Salde de Namacurra - Sede no
/ / periodo de 1 de janeiro 2015 a 31 de dezembro 2016, na provincia da Zambézia,
em Mogambique.
01 |Idade:  Anos ou Data de nascimento: /[
02 | Distrito/Cidade: Bairro de Residéncia:
03 | Sexo? ] o Feminino ] 1 Masculino

Profissdo/Ocupacao? [] o Desempregado [] 1 Emprego com contrato

04 [] » Emprego sem contrato [ 3 Biscateiro
] 4Estudante ] 5 Outro
Nivel escolaridadee? [ o Nenhum ] 1Priméario completo (74classe)

2 Primério | Grau (1%-5%classe) [] 3 Bésico (10%classe)

05 []
e Médio (122 Classe) ] 5 Universitario (bacharel e
outros)
N° de conviventes? ] oNenhum 1 1Um(1)
06 1 2Dois (2) ] 3 Trés (3)
] 4Quatro (4) ] 5 Mais de 4 (>4)
Estado Civil ] oSolteiro ] 1 Casado
07 ] 2 Unido de facto M 3 Vilvo
] 4Divorciado ] 5 Outros
08 | Conjuges (s) Ne:
Serologia dos cnjuge ] o Negativo ] 1 Positivo
» ], N&o sabe/responde
10 | Outros parceiros (as)?
11 | Outros parceiros? [] o Negativo ]  1Positivo
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L1, Né&o responde

N° de filhos? [] oNenhum M 1Um (1)
12 ] 2Dois (2) ] 3 Trés (3)
[] 4 Quatro (4) ] 5 Mais de 4 (>4)
Ne° filhos testados? [] o Nenhum 1 1Um(1)
13 ] 2Dois (2) ] 3 Trés (3)
[] 4Quatro (4) M 5 Mais de 4 (>4)
N° filhos VIH+? ] oNenhum [] 1Um (1)
14 ] 2Dois(2) ] 3 Trés (3)
[] 4Quatro (4) M 5 Mais de 4 (>4)
Equipamento ao domicilio?
15
] oGeleira M 1 Eletricidade
16 Data do diagnostico VIH +: /
Dia Més Ano
17 | Foi aconselhado? [] o Néo ] 1 Sim
18 Data da Abertura do processo: / /
Dia Més Ano
Habitos
Tabaco: L] ¢Sim [] 1 Néo
Alcool: ] oSim ] 1 Ndo
19 | Drogas IV: ] oSim ] 1 Néo
Sexualidade? [] o Heterossexual [ ] 1Homossexual M » Bissexual
N°de parceiros nos ultimos 3 meses:
- 1 L] 2a3 ] +de3
20 | De onde foi referida o paciente:
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] ATS 1 ATS-C L] SMI
L] Enfermaria TB [ Enfermaria ] Outros
21 | Alergia a medicamentos: ] 1Sim ] o N&o Sabe
22 | Antecedente terapeutico com TARV: : ] oNao ] 1Sim
Antecedentes clinicos:
TB pulmonar: ] 0 Sim ] 1 Nédo
TB extra pulmonar: ] 0 Sim ] 1 Néo
Herpes Zoster: ] 0 Sim ] 1Néo
23 | Candidiase Oral: [] 0 Sim ] 1 Néao
Sarcoma de Kaposi: [] 0 Sim ] 1 Néo
Corrimento: [] 0 Sim ] 1 Nao
Ulcera: [] 0 Sim ] 1 Nao
Condiloma: [] 0 Sim ] 1 Nao
Diarreia cronica: [] 0 Sim ] 1 Néo
Perda de peso, mais de 10%: [] o Sim 1 1Néo
Febres prolongada: L] 0 Sim 1 1Néo
Tosse prolongada: L] 0 Sim M 1 Néo
Estado Geral do Paciente:
24 (] Bom ] Moderado ] Mau
Dados Vitais:
25 | TA: / mmHg
Temperatura: °C Peso: Kg Altura: m
CD4 (mm/CD4): 18 Data: ultima: Data:
Hemoglobina: 12 Data: ultima: Data:
23 | Glicemia: 12 Data: ultima: Data:
Estadio OMS: 18 Data: ultima: Data:
Rastreio da ITS: [] 1Sim ] oNé&o
24 | Rastreio de TB: ] 1Sim ] oNéo
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25 | Terapeuticas (ARVS):

26 | Numero de profissionais de salde que atendem os paceintes:

Data da elegibilidade da TARV: /
27 | Data do inicio da TARV: /

Data de Reinicio da TARV: /
28 | Data da Ultima busca de medicamentos:

Data do ultimo levantamento: /
29 | Data do proximo levantamento: /

Quantidade aviada (dosagem):

30 | Data de Fornecimento dos dados:
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NEB s
("Q e >
COMITE INSTITUCIONAL DE BIOETICA PARA A SAUDE DA PROVINCIA DA ZAMBEZIA
IRB 00002657
(CIBS-Z)
Exmo. Sr.
Jorge José Moiane
Ref: 05/CIBS-Z/18 02 de Fevereiro de 2018

Assunto: Consideragio do Protocolo de Estudo:

Reunido no dia 02 de Fevereiro de 2018, o Comité institucional de Bioética para a
Saude da Zambézia (CIBS-Z) tem a bem informar que foram avaliados os aspectos
de ordem ético sob o protocolo de estudo intitulado:“Taxa do abandono do
tratamento antirretroviral (TARYV) e seus determinantes em pacientes adultos
inscritos no Centro de Saiide de Namacurra - Sede no periodo de 1 de janeiro
2015 a 31 de dezembro 2016, na provincia da Zambézia, em Mo¢ambique”

O CIBS-Z, ndo vé nenhum inconveniente de ordem ética que impeca a realizagdo
do estudo.

Lembrar que a aprovagao do Comité ndo substitui a autoriza¢do administrativa.

Sem mais de momento, receba as nossas cordiais saudagdes.

Quelimane aos 05 de Fevereiro e 2018

M&ria Acdcia Ernesto Lourengo
Enf, MsD & PhD)



