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Capítulo 2 - Epidemiologia da Infecção HIV em STP

A ausência de informação actualizada sobre a prevalência e distribuição da infecção pelos HIV1/2 no país tem levantado problemas. Baseado num estudo de seroprevalência realizado em 2001, em 2.313 amostras (relatório não publicado - CIRMF, 2001; PNLS, 2003), a prevalência da infecção foi estimada em 1% na população geral. Admitindo o seu possível incremento na população, neste intervalo de 7 anos, para o desenho deste estudo a prevalência foi estimada em 2%. Esta pesquisa tentou responder às seguintes questões: qual a prevalência em São Tomé e Príncipe, extrapolando da dos distritos de Água Grande e Mé Zóchi, e quais os principais factores de risco associados aos HIVs.
2.1 . Objectivos 

2.1.1. Objectivos Gerais


Estimar a prevalência dos dois tipos de Vírus de Imunodeficiência Humana (HIVs), agentes etiológicos da Síndroma de Imunodeficiência Adquirida (SIDA), nos distritos de Água Grande e Mé Zóchi, em São Tomé, e se possível identificar os factores de risco. Estes dois distritos foram escolhidos aleatoriamente entre os 7 existentes em São Tomé e Príncipe.
2.1.2. Objectivos Específicos
1. Caracterizar a amostra de estudo; descrição das características (variáveis) operacionais definidas: “Sócio-Demográficas”, “Factores de Risco” e “Sinais e Sintomas da Doença”; 
2. Avaliar a distribuição na população da prevalência de anticorpos específicos dos HIV-1 e HIV-2, numa amostra aleatória dos residentes nos distritos de Água Grande e Mé Zóchi, segundo o género e os escalões etários;
3. Correlacionar, se possível, a prevalência de anticorpos específicos dos HIV1/2 e os factores de risco associados a infecção por HIV1/2, assim como com algumas outras variáveis de interesse. 

2.2. Introdução
A compreensão da importância relativa dos determinantes da infecção causada pelos HIVs, em diferentes pontos do globo, é fundamental para a saúde pública mundial. Através da epidemiologia dos dois agentes responsáveis pela pandemia de SIDA, é fornecida uma base racional para o desenho, implementação e subsequente avaliação de programas e políticas de saúde públicas. 
Constituem os principais objectivos da epidemiologia determinar a dimensão da doença na comunidade, e, se possível, identificar as suas causas e os factores de risco que lhe estão associados, caracterizar a história natural da doença e o seu prognóstico, medir a prevalência e incidência, estudar as suas formas de transmissão, a sua dispersão geográfica, e avaliar medidas preventivas e/ou curativas da doença na comunidade. 

Considerando a necessidade de gerar informações epidemiológicas actualizadas que contribuam para a vigilância da infecção pelos HIVs em São Tomé e Príncipe, o presente estudo propôs-se determinar a prevalência dos HIVs e os factores de risco a eles associados, em dois distritos do país, em Janeiro de 2007. 

2.2.1. Epidemiologia Descritiva
Área que descreve os casos de doença e seus determinantes. Recorre-se à estatística descritiva para medir a distribuição de frequência das doenças e dos agravos à saúde colectiva, em função de variáveis ligadas ao tempo, ao espaço (ambiental ou populacional) e às características dos indivíduos (Lucas & Gilles, 2003). Possibilita o registo dos eventos e observações embora os eventos não devam ser utilizados para explicar as relações de causa/efeito, ou para explicar a eficácia de tratamentos. Note-se que neste tipo de estudos não existe um grupo de controlo, o que impossibilita fazer comparações. 

Os estudos descritivos têm por objectivo determinar a distribuição de doenças ou condições relacionadas à saúde, segundo o tempo, o lugar e/ou as características dos indivíduos. Permitem responder a perguntas do género: onde, quem e quando adoece. Utiliza tanto os dados secundários, ou seja, dados preexistentes, por exemplo, de mortalidade ou hospitalizações, como dados primários - dados colhidos na população para desenvolvimento de um estudo. Podem ser caracterizados em experimentais e observacionais (Lima-Costa & Barreto, 2003).

Com efeito, os estudos descritivos podem ser classificados em longitudinais, ou transversais, também denominados de prevalência. No qual no caso presente, regista-se a proporção de pessoas infectadas pelos HIVs, num determinado momento no tempo (Coggon et al, 1997).

Os estudos transversais reúnem uma vasta gama de vantagens que se prendem ao facto de permitirem rapidez na recolha dos dados e serem menos onerosos, sendo recomendado o seu uso em países de fracos recursos económicos (Mausner & Bahn, 1990). Desempenham um papel importante por constituírem a base para o levantamento de hipóteses a serem investigadas em estudos analíticos que medem o risco e por isso fundamentam medidas de prevenção e controlo, e de apoio a diversos programas de saúde numa determinada população.
A grande limitação dos estudos transversais prende-se com o facto de só se poder medir a prevalência, e não a incidência, tornando limitada a informação produzida relativamente à história natural das doenças e ao seu prognóstico. E além disso, este tipo de estudo não possibilita o seguimento dos participantes (inquiridos), infectados ou afectados, o que restringe a explicitação das relações causa/efeito. Também a eficácia de tratamentos não é passível de ser medida ou estes comparados. Assim, inferências de causa e efeito não são mensuráveis, dada a inexistência de uma sequência temporal entre exposição ao factor e o subsequente desenvolvimento da doença (Gordis, 2000).

2.2.2. Detecção dos Anticorpos Específicos dos HIVs
Ao aparecimento dos anticorpos específicos corresponde à fase de síndrome de infecção aguda, ou seroconversão. Ao intervalo, de 2 a 8 semanas com um período médio de aproximadamente 4 semanas, entre o momento da infecção e o aparecimento de anticorpos anti-HIV detectáveis, designou-se período de janela (Cooper et al, 1985; Busch, 1997; Kahn, 1998; Daar, et al, 2001; Hecht, 2002; Daar, et al, 2008; Gelgor & Kaldor, 2008). Tem alguma importância, apesar de curto, porque uma pessoa neste período tem testes negativos, mas já está infectado e infectante, podendo doar sangue de boa fé, ou de qualquer outra maneira transmitir a infecção, sem o saber.

De acordo com o actual estado do conhecimento, a síndrome de infecção aguda, mais ou menos coincidente com a seroconversão, dura de 1 a 3 semanas, aparece em cerca de 70 a 80% das pessoas infectadas, podendo-se manifestar como uma síndrome mononucleose-like: febre, adenopatias cervicais, axilares e/ou occipitais, faringite eritematosa, rash cutaneo-mucoso, mialgias, artralgias, diarreia, cefaleias, náuseas, vómitos e hepatoesplenomegalia, em várias combinações (Cooper et al, 1985; Busch, 1997; Kahn, 1998; Hecht, 2002; Daar et al, 2001; 2008; Gelgor & Kaldor, 2008). 
Também foi descrita a possibilidade de desaparecimento dos anticorpos específicos dos HIVs em infectados durante a fase mais avançada da infecção – fase terminal, devido à destruição grave do sistema imunológico, o que se designou de serorreversão (Farsadegan et al, 1999). Além destes dois períodos (o inicial de “janela” e o terminal) estão descritos raros casos de infectados que não produzem anticorpos. Por exemplo, foi descrito em Portugal o caso de uma jovem, com quadro clínico de SIDA e infectada pelo HIV-1, mas que durante bastante tempo apresentou resultados negativos em vários testes serológicos. A confirmação do seu estado infectante tornou-se possível quando submetida a teste de detecção do Ag p24  e detecção do genoma viral por PCR (Cardoso et al, 2003). 
Geralmente na detecção dos anticorpos são usados testes que detectam até 95% de casos de seroconversão nas primeiras 4-6 semanas após a transmissão. São utilizados testes de pesquisa dos anticorpos dos HIV1/2, ou do antigénio p24 do HIV-1, ou ainda combinação de ambos. Muitos destes testes só foram aferidos em países desenvolvidos, particularmente nos Estados Unidos de América (USA) e Europa Ocidental, onde a diversidade genética dos HIVs é limitada. Assim, carecem de recalibração e optimização noutras zonas, dada a grande diversidade viral que assola o mundo, com destaque para os países africanos ao Sul do deserto de Sahara (Peeters et al, 2001; 2003).
Em estudos de seroprevalência dos HIVs são pesquisados os anticorpos específicos contra a infecção, de forma a avaliar o estado serológico da população, num determinado momento no tempo. Permitem conhecer a distribuição dos anticorpos específicos dos HIVs na população, e se repetidos periodicamente, a sua variação. Todavia, o facto de não existir seguimento dos inquiridos, assim como o uso sistemático de técnicas de anonimização, impossibilita qualquer juízo ou intervenção complementar clínica, e estes resultados não podem ser repetidos, ou confirmados, em 2ª amostra da mesma pessoa. Estas técnicas de anonimato impedem a identificação de uma amostra específica com um dador específico, facto que constitui uma grande limitação dos estudos de seroprevalência, ainda que sejam indispensáveis para proteger a confidencialidade dos dadores de amostras.
2.3. Material e Métodos
2.3.1. Inquérito de Seroprevalência dos HIVs em STP


O presente estudo de seroprevalência sobre a infecção por HIV1/2 foi implementado em Janeiro de 2007 em dois distritos de São Tomé, tendo sido aleatoriamente seleccionados os de Água Grande e Mé Zóchi, situados na ilha de São Tomé (Figura 1.21). Na sua implementação foram considerados os princípios éticos que norteiam qualquer estudo de investigação envolvendo a pessoa humana, assegurado o sistema de anonimato dos questionários domiciliários, aplicados nas populações para a colheita de sangue, assim como na codificação dos resultados dos testes efectuados. 


No seguimento dos contactos havidos com as diversas Entidades em São Tomé e Príncipe, a metodologia do presente estudo de investigação teve o parecer favorável do governo, através do Ministério da Educação (número de referência – 391, Processo nº 17 do Gabinete de Ministro de Educação, 02 de Setembro de 2002), e do Comité de Ética (estrutura equiparada) do Ministério da Saúde que integra o Centro Nacional de Endemia (CNE) e Programa Nacional de Luta contra a SIDA (Ofícios número 09 e 444, Processos do CNE/2003, e Processo Número 28, de Gabinete do Ministro da Saúde, 05-01-2004).

2.3.2. Plano de Estudo
Optou-se pela realização de um estudo epidemiológico observacional (sem interferência do pesquisador nos dados), transversal (analisa a existência de relações causais hipotéticas) e descritivo (vide 2.2.1).
Os dados primários foram colhidos nos distritos de Água Grande e Mé Zóchi, de residentes há mais de seis meses, dos 14 aos 65 anos e de ambos os sexos. Consistiu em 1018 amostras colhidas aleatoriamente em 19 localidades e 380 domicílios dos dois distritos, utilizando-se meios probabilísticos, de forma a assegurar a validade interna do estudo, e possibilitando a extrapolação dos resultados para a população dos dois distritos de São Tomé e Príncipe.

Para a selecção de amostras probabilísticas dos distritos, localidades e domicílios das pessoas a serem entrevistadas, utilizaram-se os critérios de selecção de amostragem aleatória simples, como implícito no item 2.3.2.2. O intervalo sistemático foi calculado para a selecção das localidades, utilizando-se o método de amostragem aleatória sistemática. A associação dos dois métodos de amostragem aleatória, ou seja, aleatória simples e sistemática, designa-se de amostragem multi-etápica (Maroco, 2003).

Os questionários anónimos e não relacionáveis foram aplicados nos dois distritos, localidades e domicílios, em forma de entrevistas. Os dados neles colhidos abordam as características de interesse a serem medidas, tais como as “Sócio-Demográficas”, “Factores de Risco” de transmissão e “Sinais e Sintomas” da infecção.

Realizado em Janeiro de 2007, o presente estudo de seroprevalência consistiu de colheita de sangue total para a realização do teste de pesquisa dos anticorpos do HIV-1 e HIV-2. No rastreio populacional foi utilizado o teste rápido de pesquisa “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics, IL. USA), tendo as amostras de plasma reactivas sido submetidas a validação por um teste de imunoensaio de fluorescência de 4ª geração “HIV DUO Ultra” - VIDAS® e algumas também por PCR, através de amplificação parcial do gene pol (toda a protease, codões 1 a 99 e transcriptase reversa, codões 1 a 335), com recurso ao kit “HIV-1 ViroSeq Genotyping”, que permitiu determinar o perfil das resistências genotípicas das amostras estudadas, metodologia descrita no capítulo 3.

A criação de uma base de dados no software EPI INFO, versão 2.3.3, serviu para introduzir o modelo dos questionários e as informações obtidas nas entrevistas. Posteriormente, a base de dados contendo as informações das entrevistas e os resultados dos testes laboratoriais foi exportada para Excel 3.0 e convertida em ficheiro SPSS “Statistical Package for Social Science”, versão 15.0, para análise dos resultados.

Seguidamente, e com o recurso à Estatística Descritiva e ao programa SPSS (Statistical Package for Social Science), versão 15.0, procedeu-se à análise descritiva dos dados das entrevistas e laboratoriais. A análise baseou-se na distribuição de frequências absolutas e relativas das variáveis, e construção de tabelas de contingência, aplicando o teste do χ2 com correcção de Yates para continuidade, em situação de tabelas com células 2x2, de forma averiguar a associação entre as variáveis e/ou atributos. Nas tabelas de contingência que possuíam valores inferiores a 5 usou-se o teste “Exact de Fisher”. Os atributos foram correlacionados, e os pesos das associações foram verificados, utilizando-se os testes “Exact de Fisher” e o χ2 para homogeneidade. Odds ratios (OR) e as Razões de Prevalência (RP) e respectivos intervalos de confiança (IC) de 95% foram utilizados para quantificar a intensidade das associações significativas. 

2.3.2.1. Definição da População de Estudo

A população de estudo foi definida como os residentes em 2 distritos de São Tomé e Príncipe (São Tomé), no caso Água Grande e Mé Zóchi, há mais de seis meses, dos 14 aos 65 anos e de ambos os sexos, conforme os critérios censitários utilizados em 2001 (INE, 2001), estando os distritos subdivididos em localidades ou zonas, com os respectivos domicílios.

Também foram tidas em consideração os resultados sobre a distribuição do HIV/SIDA em São Tomé e Príncipe, divulgados pelo Programa Nacional de Luta contra a SIDA. Segundo PNLS em finais de 1999, 98 (80,3%) em 122 do total dos casos de HIVs notificados no país pertenciam à faixa etária dos 30 aos 49 anos (PNLS, 2000; PEN, 2004). 

Tem-se vindo a constatar que os jovens deste país iniciam a actividade sexual cedo, quase sempre a partir dos 14 anos, o que contribuiu para a inclusão daquela faixa etária (OMS, 2005).
2.3.2.2. Amostragem 
Utilizou-se uma técnica de amostragem probabilística, ou casuística da população, de forma a assegurar a validade interna do estudo, permitindo a extrapolação dos resultados obtidos para a população geral. De um modo geral foi empregue o método de amostragem multi-etapa, caracterizado pela associação dos dois métodos de amostragem aleatória: aleatória simples e aleatória sistemática (Maroco, 2003), como em seguida se explicam.
2.3.2.2.1. Amostragem por Distrito

A selecção dos distritos foi realizada pelo método de amostragem aleatória simples. Segundo a divisão administrativa do país, existem 6 distritos e uma região autónoma, sendo a região autónoma equivalente a um distrito (Figura 1.21). Foram enumeradas 7 bolas de berlinde, introduzidas numa urna, na qual se efectuaram os sorteios. Água Grande e Mé Zóchi foram os dois distritos seleccionados, apresentado contiguidade e semelhanças na estrutura paisagística, embora o primeiro esteja na margem do Oceano Atlântico, e o segundo situado quase na totalidade no interior da ilha de São Tomé.
2.3.2.2.2.  Amostragem por Localidade

A selecção das localidades existentes nos dois distritos decorreu em duas etapas, utilizando-se os métodos de amostragem aleatória simples e sistemática. 


Consoante os cálculos efectuados para determinar a dimensão da amostra, eram necessárias no mínimo 422 amostras (N=422) por distrito, e sabendo-se que existem 51 localidades no distrito de Água Grande (n1=51) e 55 no de Mé Zóchi (n2=55), foi definido o intervalo de amostragem (K), utilizando-se a fórmula (K=N/n), onde o K é designado por intervalo de amostragem, igual a 8 para ambos os distritos. O valor K define o intervalo de amostragem para seleccionar a amostra (Hill & Hill, 2000).


Sendo conhecido o valor de K, o intervalo sistemático é estabelecido utilizando-se o método de amostragem aleatória simples, seleccionando-se um intervalo entre 1 e 10. Numa urna, foram colocadas 10 bolas enumeradas de 1 a 10, tendo sido sorteadas duas vezes, a fim de serem definidos os intervalos entre as localidades elegíveis. Do sorteio, resultaram os algarismos 5 e 6, que neste caso representam os (r), ou seja, intervalo sistemático que correspondeu à posição da primeira localidade a ser seleccionada, na lista que discrimina as localidades existentes. Sendo r=5 e 6 foram seleccionadas as localidades de forma sistemática, mantendo-se um intervalo sistemático de 5 em 5 para as localidades do distrito de Água Grande, tendo sido seleccionadas 11 localidades. Para a selecção das localidades de Mé Zóchi utilizou-se o intervalo sistemático de 6 em 6, tendo sido seleccionadas 8 localidades. Em síntese, nos dois distritos, 19 localidades foram elegíveis, 11 no Água Grande e 8 no Mé Zóchi. Estas localidades foram seleccionadas, dentro dos parâmetros da normalidade, tendo sido empregue o método de amostragem sistemática, na fase final da amostragem, por isso consideradas representativas da população em estudo; a probabilidade de inclusão de cada unidade amostral é proporcional ao tamanho das amostras necessárias, garantindo a validade interna do estudo de investigação.
2.3.2.2.3.  Amostragem por Domicílio

Dados do censo de 2001 apontam para a existência de um total de 33.887 alojamentos no país, correspondendo ao número de domicílios contabilizados nesse ano. Embora as entrevistas tenham decorrido nos domicílios, não é do âmbito deste estudo caracterizá-los. Utilizando-se o método de amostragem aleatória simples, abaixo descrito, seleccionaram-se 380 domicílios de residentes.

Em cada localidade começou-se por determinar aleatoriamente a direcção do primeiro domicílio, por onde se iniciavam as entrevistas, usando uma moeda, através da qual era determinada a direcção a seguir. Após a selecção da direcção para o início das entrevistas as equipas de estudo percorriam as localidades, indo de domicílio em domicílio, formando um circuito fechado, até que fossem percorridos os domicílios necessários por localidade, conforme previsto no estudo. O número de domicílios visitados foi calculado, com base no número das localidades existentes, ou seja 19, à razão de 2 a 3 pessoas por cada. Foram visitados 380 domicílios. Em cada localidade eram visitados 20 domicílios, sendo 160 no Mé Zóchi e 220 em Água Grande.
2.3.3. Cálculo do Tamanho da Amostra

Optou-se pela utilização da proporção máxima de 50% (0,5), recomendada por vários autores (Lwanga & Lemeshow, 1991) para o cálculo do número de amostras utilizadas no presente estudo. A proporção de 0,5 indica máxima variabilidade na população, contudo, nem sempre conduz ao cálculo de elevado número de amostras (Naing et al, 2006). Com a precisão ou erro bilateral de 5% (α=0,05) e intervalo de confiança (IC) de 95%, foi calculada a dimensão da amostra para ambos os distritos, tendo-se recorrido à fórmula abaixo descrita, aplicável a população com o número de habitantes igual ou superior a 10.000, para amostras sem reposição, tendo levado em consideração o desenho da amostra (Daniel, 1999) (Figura 2.1). Foram calculadas 384 amostras para cada distrito, (384x2), e posteriormente, reconfirmadas pela fórmula de Lwanga e Lemeshow (http://www.lee.com - Homepage/pesquisa no Laboratório de Epidemiologia e Estatística do Brasil). Com um acréscimo de 10% sobre o número inicialmente obtido, perfez-se, no total, 844 amostras dos dois distritos, envolvendo inquiridos dos 14 aos 65 anos, de ambos os sexos. 
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Figura 2.1. Fórmula para calcular a dimensão da amostra (Daniel, 1999).

2.3.4. Instrumento de Medição ou Notação para Recolha de Dados


O questionário foi o instrumento usado na recolha de dados. Foi aplicado um inquérito por questionário às populações dos dois distritos, em forma de entrevista (pergunta/resposta), sendo que as respostas eram registadas pela equipa de inquiridores. As perguntas eram simples e fechadas, ou semi-abertas e dicotómicas (Anexo 1 - Questionários).


De acordo com os objectivos do estudo, a redacção dos questionários baseou-se em diversos módulos de questionários relevantes para a infecção HIV e SIDA, e nos critérios de Hill & Hill, 2000.


Avaliou-se a adequação dos questionários em voluntários, 45 dadores do Banco de sangue do Centro Hospitalar de São Tomé e 5 investigadores bolseiros do Centro de Malária e Outras Doenças Tropicais do Instituto de Higiene e Medicina Tropical de Lisboa, tendo-se comprovado a exactidão, aplicabilidade e reprodutibilidade do instrumento de notação. Com base nos princípios éticos de uma investigação e as peculiaridades das populações de São Tomé e Príncipe, foram assegurados quer o sistema de garantia do anonimato, quer a possibilidade de recusa em participar no evento. Efectuaram-se algumas reformulações e ajustes, e por fim o estudo foi submetido à Comissão de Ética do Ministério da Saúde de STP (estrutura equiparada) para aprovação, em conformidade com previsto na Declaração de Helsínquia, tendo sido aprovado. 


A versão final dos questionários foi introduzida na base de dados no software EPI INFO 3.3.2, 2005, para posterior introdução (preenchimento) dos dados resultantes dos inquéritos realizados nas populações, e análise estatística. 

2.3.5. Definição Operacional das Variáveis de Estudo

2.3.5.1. Características Sócio-Demográficas 

Estas características permitem medir e avaliar a situação sócio-demográfica da população em estudo: idade, sexo, residência actual (distritos e localidades), ocupação/profissão, existência ou não de filhos e “Viagem”.

Os questionários aplicados nas populações foram codificados de forma a se preservar o anonimato, seguindo os critérios éticos de investigação, tal como definidos na Declaração de Helsínquia. Utilizando-se o sistema de numeração, ao primeiro inquirido foi atribuído o código 0001, ao segundo 0002 e assim sucessivamente, facilitando a introdução dos 4 dígitos concernentes à numeração dos questionários na base de dados do software EPI INFO 3.3.2. versão 2005, durante os trabalhos de campo. 

A variável “Idade” foi recodificada em 5 escalões ou “Grupos Etários”: 14-24, 25-34, 35-44, 45-54 e 55-65, formando classes maiores. Na análise é enfatizado o grupo etário dos 14 aos 24 anos. Este grupo inclui os adolescentes, é numericamente muito importante no país, e é apontado pela OMS como grupo vulnerável por ser a faixa etária recém saída, ou a sair, do meio escolar (OMS, 2005). No que respeita ao género (sexo) foram utilizadas as designações usuais de “Masculino” e “Feminino”. 

“Residência Actual” (Distrito e localidade): os participantes, residentes nestes distritos, há mais de seis meses, em conformidade com a metodologia proposta no III Recenseamento Geral da População e Habitação (INE, 2001). Os distritos foram codificados, sendo “Água Grande” designado pelo algarismo 1 e “Mé Zóchi” 2.

Em relação às “Profissões/Ocupações” incluídas no questionário, foram definidas segundo os seguintes critérios:
“Agricultor” - aquele que realiza trabalhos de campo e usa-o para a sua sobrevivência. 

“Pedreiro” - aquele que se dedica a trabalhos na construção civil por conta própria, ou por conta de terceiros. A opção de seleccionar esta profissão está associada ao facto de se verificar com alguma frequência, no único banco de sangue do país, alguns casos de seropositividade para os HIVs neste grupo profissional, concretamente nas dádivas dirigidas.

“Funcionário Público” - o grupo engloba os funcionários administrativos e técnicos da função pública, incluindo profissionais de saúde e da educação.

“Doméstica” - mulher que desenvolve actividade no seu agregado familiar, não auferindo qualquer remuneração mensal.

“Outras Profissões/Ocupações” diz respeito a grande diversidade profissional, algumas das quais pouco vulgares, registadas nas entrevistas. Concluídas as entrevistas procedeu-se a caracterização das actividades profissional e ocupacional em que a variável “Profissões/Ocupações” foi reclassificada, de acordo com os critérios de Classificação Portuguesa de Profissões de 1994 (Anexo II - Quadro 2.1), disponível no sítio de página da Internet do Instituto Nacional de Estatística (http://ine.pt/prodserv/nomenclaturas /profissões.html/ (acesso em 20/11/2007). Isto porque os dados sobre as classificações das profissões predominantes em São Tomé e Príncipe não estão disponíveis ou são inexistentes, e assim recorreu-se à Classificação Portuguesa de Profissões de 1994 para o estabelecimento do termo de comparação. Após a realização das entrevistas constatou-se grande variabilidade de profissões e ocupações, tendo sido introduzidas em “Outras” ou “Outras Profissões/Ocupações”. 

Entende-se por “Outras Profissões/Ocupações” o grupo de profissões e ocupações não previamente mencionadas no questionário aplicado à população, tendo sido adicionadas à base de dados, após a realização do evento, como anteriormente referido. Algumas profissões e ocupações registadas nesta última categoria também foram reagrupadas em co-variável “Profissões Inespecíficas”. “Profissões Inespecíficas” engloba profissões e ocupações de origem crioula, sem enquadramento oficial das entidades competentes do país, não apresentando qualquer possibilidade de reclassificação, tais como vianteiro e palaiê. Estes profissionais exercem actividade por conta própria. Sendo profissões de origem crioula são de difícil enquadrando no contexto da língua portuguesa; por exemplo, a profissão “vianteiro”, meramente do sexo masculino e que se encontra, presentemente, em via de extinção, é usada para designar aquele que extrai “vinho de palma” (seiva leitosa das palmeiras). “Palaiê”- inicialmente usada para designar peixeira, mas actualmente também se atribui aos compradores/revendedores de géneros diversos, incluindo peixe.

“Desempregados” - pessoas sem qualquer actividade profissional, por mais de 3 meses.

“Estudantes” - maiores dos 14 anos a frequentar o ensino do nível secundário ou básico. 


Em relação à variável “Viagem”, no presente estudo foram consideradas 5 alternativas, baseando-se na estadia igual ou superior a seis meses, conforme o questionário em anexo (Anexo I). A primeira alternativa “No País” refere-se a viagem nacional, entre a ilha de São Tomé e a região autónoma do Príncipe, ou entre as localidades de São Tomé; a segunda “Continente Africano” relaciona-se com viagem ao Continente Africano, a terceira ao Continente Europeu e a quarta, faz alusão a estadia tanto no Continente Africano como no Europeu. A 5ª alternativa, “Outros” refere-se ao facto de ter o inquirido residido num dos Continentes não mencionados no questionário, ou seja, Americano, Asiático ou Australiano.
2.3.5.2. Factores de Risco de Transmissão dos HIVs em STP

Os indicadores para avaliação das formas de transmissão da infecção por HIV na população são-tomense foram seleccionados com base em certos constrangimentos ainda constatados no sistema sanitário do país, embora existam consideráveis melhorias nos últimos anos. Para além dos meios de transmissão clássicos, relações sexuais, partilha de agulhas e seringas, via vertical, entre muitos outros hipotéticos factores de risco de transmissão associados à infecção em estudo, escolhemos estudar as transfusões sanguíneas, cirurgias, “sangrias” (stlafassá) ou o mesmo que incisão de âmbito tradicional designado em português por escarificação, extracção de dentes, pearcing, e picadas de agulhas e lancetas nos laboratórios “clandestinos” de análises clínicas. Foram definidos intervalos de tempo, de modo a se determinar o período de ocorrência da infecção, adicionando uma pergunta específica. Foram estabelecidos 4 intervalos relativos ao intervalo de tempo, desde a exposição à infecção: 0 a 11 meses, 1 a 4 anos, 5 a 9 anos e mais de 10 anos. 

Quanto à via de transmissão sexual, são muito peculiares as características sócio-culturais da população estudada: os fenómenos poligamia e poliandria são bem tolerados e aceites, apesar de não estarem oficializados (OMS, 2005). O número de parceiros poderá representar factor facilitador da infecção pelos HIVs neste arquipélago. A variável foi recodificada em 3 categorias, sendo: 1 – 0, não iniciaram actividade sexual, 2 – teve um parceiro sexual até ao momento da realização do inquérito, e, 3 – teve dois ou mais parceiros sexuais.
2.3.5.3. Sintomas e Sinais da Doença

Na medição destas variáveis foram considerados alguns dos sinais da infecção pelos HIVs, mencionados em normas de CDC (CDC, 1999).
Os 3 sintomas “Febre prolongada”, “Diarreia crónica” e “Perda de Peso” constituem quadro frequente de infecção pelos HIVs, quando presentes sem causa aparente. A simplicidade na recolha de informação e inferência dos resultados em estudos transversais proporcionaram a medição destas variáveis baseando-se nas respostas dos inquiridos. Foram tidas em consideração a existência do sintoma “Febre”, em caso do inquirido alegar temperatura corporal de 38º C, durante 30 dias ou mais, sem causa aparente; “Diarreia” ou fezes líquidas, 2 a 3 vezes ao dia, por mais de 30 dias, sem causa aparente, e “Perda de Peso” perda igual ou superior a 10 kg ou 10% do peso corporal, sem causa aparente (CDC, 1999).
2.3.6. Trabalhos de Campo
2.3.6.1. Aplicação dos Questionários 
Os inquiridores receberam formação durante quatro horas para a uniformização do método a utilizar nas entrevistas, prevenindo-se de possíveis viéses de selecção, de informação ou de outras formas de confundimentos e estrangulamentos.

A equipa foi constituída por 9 profissionais de saúde, incluindo os dois médicos do Programa Nacional de Luta contra a SIDA e a investigadora.

Nas localidades procedia-se, em primeiro lugar, à selecção aleatória da direcção do primeiro domicílio a ser visitado, a fim de se realizarem as entrevistas. Uma moeda de 500,00 Dobras era atirada ao acaso, equiparando-se ao método de amostragem aleatória simples. Após a determinação casual da direcção do primeiro domicílio, iniciavam-se as visitas, percorrendo as localidades de domicílio em domicílio, segundo a direcção ocasional determinada. Os contactos eram feitos por breve abordagem individual ou em grupo, dando a conhecer os motivos da pesquisa científica, e explicando os critérios da confidencialidade do estudo. Incidia-se sempre no impacto da SIDA para uma pequena sociedade como São Tomé e Príncipe, aproveitando-se para introduzir a necessidade do uso do preservativo como forma de protecção não só contra a SIDA, mas para outras Infecções Sexualmente Transmissíveis (ISTs), cujas prevalências se sabia previamente serem muito elevadas (PNLS, 2003).

Foi notória a ausência de campanhas de informação local sobre a infecção pelos HIVs, assim como a preocupação dos inquiridos em nunca virem a contrair os HIVs e a SIDA. Não houve qualquer recusa em participar, verificando-se adesão a 100%, o que proporcionou rapidez na obtenção do consentimento informado e inclusão dos participantes no estudo.
No ambiente privado de cada domicílio as entrevistas eram efectuadas pessoa a pessoa, sendo que a equipa de trabalho estava organizada em grupos de 3 elementos, dois dos quais efectuavam as entrevistas, e 1 procedia à colheita de sangue, por punção venosa, aos entrevistados. 

A aplicação dos questionários foi em forma de entrevista, através de perguntas/respostas, seguindo-se a recolha de pequena quantidade de sangue total, para pesquisa de anticorpos anti-HIV, tendo o processo ocupado cerca de 10 minutos, por inquirido. Em cada localidade foram inquiridas no mínimo 53 pessoas, de forma a garantir a representatividade da população de estudo. O sangue total era armazenado em mala térmica, transportado ao laboratório do Banco de Sangue do Centro Hospitalar de São Tomé, onde foram pesquisados os anticorpos anti-HIVs (vide 2.3.6.3).
2.3.6.2. Colheita e Processamento de Amostras
A cada participante foram colhidos 4-5 ml de sangue, por punção venosa, que era rapidamente depositado em tubos de hemograma, contendo o anticoagulante EDTA (ácido etilenodiaminotetracético, “NormaxCE”). Os tubos foram devidamente identificados e conservados em malas térmicas. Diariamente, ao final de cada dia de colheitas, as amostras de sangue eram transportadas para o Laboratório do Banco de Sangue do Centro Hospitalar de São Tomé, onde eram processadas. Por centrifugação, durante 5-10 minutos, a 2.500 rotações por minuto, das amostras de sangue total foram extraídos plasmas, e estes eram guardados no frigorífico, a -20º C, para posterior realização de testes rápidos de rastreio dos anticorpos anti-HIV1/2.

2.3.6.3. Teste de Rastreio dos HIV1/2 (Testes Rápido/Simples)
Foram pesquisados os anticorpos específicos anti-HIV1/2, utilizando-se o teste rápido “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics, Il. USA).
O teste rápido “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics, Il. USA) baseia-se nas técnicas de imunocromatografia. O kit compõe-se de antigénios recombinantes do HIV-1 grupo M, HIV-1 grupo O e HIV-2, associados a péptidos dos envelopes de ambos os vírus (HIV-1 e HIV-2). 
A amostra de plasma (50μl) foi distribuída na zona absorvente da fita, formando uma mistura, que migra através da área do conjugado. Essa mistura se reconstitui juntando-se com o conjugado colóide de selénio-antigénio. A mistura percorre a fase sólida, até aos antigénios recombinantes e péptidos sintéticos imobilizados, na janela de resultado do doente. Se na amostra de plasma do doente estiverem presentes os anticorpos do HIV-1 ou do HIV-2, estes ligam-se ao complexo colóide de selénio antigénio e ao antigénio na janela de resultado do doente, passados 5 a 10 minutos, formando uma barra vermelha na janela de resultado do doente - resultado “reactivo”. Na ausência dos anticorpos anti-HIV1/2, o complexo colóide de selénio-antigénio flui através da janela de resultado do doente, e não se constata a formação de qualquer barra – resultado “não reactivo”. Os resultados são validados por visualização, comparando a barra vermelha do controlo interno positivo do teste com as das amostras pesquisadas. A não confirmação invalida os resultados. 
Os testes rápidos são de bom preço e fácil execução, e geralmente os resultados são obtidos entre 15 e 30 minutos, sendo, portanto, amplamente utilizados em países de fracos recursos económicos (Branson, 2000; 2003; WHO, 2004). 

Apesar da reputação de bom desempenho do teste “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics, Il, USA) utilizado (sensibilidade estimada de 100% e especificidade de 99%, segundo o fabricante) e de preencher os requisitos básicos dos testes de pesquisa baseados em ELISA (WHO/UNAIDS, 1998), apresentam limitações. A grande limitação com repercussão no resultado do presente estudo consistiu no facto do teste rápido utilizado incluir apenas uma muito restrita variabilidade viral, nem mesmo incorporando vírus do grupo N, quando na África Central se sabe existir elevada diversidade dos HIVs, nomeadamente ao nível de formas virais recombinantes circulatórias (CRFs), facto reportado, por exemplo, na Uganda (Gray et al, 2007).

Antes da realização de confirmação os resultados obtidos através de rastreio por testes rápidos são referenciados como “reactivos” ou “não reactivos” e “indeterminados” ou “ambíguos”. Foram considerados “Indeterminados” os resultados dos testes rápidos que não eram conclusivos, evidenciando bandas fracamente intensas (Wright & Katz, 2006; De Cock et al, 2006; Gray et al, 2007). Um resultado ambíguo ou indeterminado pode significar falso-positivo por razões biológicas, ou um verdadeiro positivo de infecção recente que ainda não desenvolveu resposta completa de anticorpos. A não especificidade poderá estar associada a reacções cruzadas com anticorpos de outros microrganismos, nomeadamente com a presença de várias patologias endémicas predominantes em São Tomé e Príncipe, tais como a malária (Ceita, 1986; Pinto et al, 2000; Hagmann et al, 2003; Tseng et al, 2008), as hepatites, a disenteria bacilar, a tuberculose, e muitas outras. Na ausência dos anticorpos pesquisados, a amostra é considerada negativa. Admitiu-se a possibilidade de um inquirido apresentar resultado de teste negativo, se tiver sido recentemente infectado e no momento do estudo ainda não se terem sido produzidos anticorpos necessários para a detecção através do teste utilizado, podendo se assumir como um caso falso-negativo. No entanto, mesmo aceitando esta possibilidade de existência de falsos-negativos, por motivos económicos as amostras negativas não foram retestadas.
Assim, após a confirmação dos resultados positivos no rastreio com um teste de ELISA, consoante a presença ou ausência dos anticorpos detectados nas amostras pesquisadas, foram formadas 4 classes de medição: os que revelaram anticorpos específicos do “HIV-1+”, e “HIV1/2+”; “HIV1/2-” e “IND” ou indeterminados (Figura 2.2). 
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Figura 2.2. Anticorpos da infecção por HIVs medidos em 4 classes. 

                            IND - indeterminados
2.3.6.4. Conservação e Transporte de Amostras de Plasma
As amostras de plasmas reactivas para os anticorpos dos HIVs foram distribuídas em duplicado, em alíquota de 1 ml (quando possível), e congeladas a - 20( C na arca frigorífica do Laboratório de Banco de Sangue, onde foram processadas, conservadas e posteriormente transportadas para Portugal, em malas térmicas, reforçadas com jornais e gelo triturado. Em Portugal, as amostras foram conservadas a -80( C no Centro de Malária e outras Doenças Tropicais, do Instituto de Higiene e Medicina Tropical, e no Laboratório de Virologia do Hospital Egas Moniz, para determinação dos subtipos genéticos virais e mutações associadas a resistência aos antirretrovirais, a serem abordados nos capítulos 3 e 4. O transporte das amostras foi autorizado mediante declaração apropriada, passada pelo Ministério da Saúde de São Tomé e Príncipe.

2.3.7. Diagnóstico Serológico Complementar 
2.3.7.1. Imunoensaio de Fluorescência (ELFA)

“VIDAS® HIV DUO Ultra” é um teste de rastreio da infecção por HIV, automatizado, que permite a detecção combinada das imunoglobulinas totais anti-HIV-1 (grupo M e O), anti-HIV-2 e do antigénio p24 de HIV-1, no soro ou plasma humano.
Baseia-se na associação de duas reacções imunoenzimáticas e duas detecções finais em fluorescência “ELFA” (Enzyme Linked Fluorescent Assay). É considerado um teste de pesquisa de 4a geração combinando a detecção de anticorpos contra os dois HIVs, com a detecção do antigénio viral p24, do HIV-1, o que permite reduzir o período de “janela” (Brust et al, 2000), ainda que só na infecção por HIV-1, que é a mais frequente em quase todo o mundo. Seu uso é particularmente útil para o “screening” em dadores de sangue.
Todas as etapas deste teste são automaticamente realizadas pelo aparelho, sendo constituídas por uma sucessão de ciclos de aspiração e libertação do meio reaccional. É usado um cone de utilização única que serve tanto de base sólida como de suporte de pipetagem, e os restantes reagentes para a reacção imunológica estão prontos a serem usados, distribuídos no barrete. O cone é integrado no momento do fabrico com a proteína gp160 do HIV-2, e por péptidos de síntese específicos do HIV-1 grupos O e M na parte inferior, e também por anticorpos monoclonais anti-p24 na parte superior. Os antigénios permitem a captura dos anticorpos anti-HIV-1 e/ou anti-HIV-2, os anticorpos monoclonais permitem a captura do antigénio p24 do HIV-1. 
O barrete compõe-se de 10 poços cobertos por uma folha de alumínio selada e etiquetada, contendo código de barras com informação relativa ao tipo de teste realizado, ao número de lote e à data de validade. O primeiro poço apresenta uma parte perfurada para facilitar a introdução da amostra, e o último é uma cuvete que permite a leitura em fluorimetria. 
São destacadas 3 etapas de incubação e sucessivas lavagens para a eliminação dos reagentes em excesso: na primeira incubação, a amostra e o anticorpo de coelho anti-p24 biotinilado presentes no barrete são aspirados e libertados no cone. Os antigénios anti-p24 libertados do vírus lisado vão ligar-se aos anticorpos monoclonais anti-p24 fixados no cone e são reconhecidos pelos anticorpos biotinilados anti-anti-p24. Ao mesmo tempo, os anticorpos anti-HIV-1 e/ou anti-HIV-2 se presentes na amostra vão fixar-se à gp160 e/ou aos péptidos presentes no cone. A segunda etapa de incubação é efectuada apenas na parte inferior do cone; os anticorpos biotinilados, presentes no barrete (os mesmos que foram utilizados na sensibilização) fixam-se aos antigénios anti-HIV eventualmente presentes na parte inferior do cone. A terceira incubação é realizada na totalidade do cone e envolve estreptavidina marcada com fosfatase alcalina. A estreptavidina fixa-se aos anticorpos anti-p24 biotinilados, caso estejam presentes na parte superior do cone, e aos antigénios biotinilados, se existirem na parte inferior do cone.

O substrato (4-metil-umbeliferil fosfato) é inicialmente incubado na parte inferior do cone e é feita a primeira leitura de fluorescência a 450 nm. A intensidade da fluorescência é proporcional à presença de anticorpos anti-HIVs, sendo o valor do teste <0,25 considerado negativo para a detecção de antigénios ou anticorpos. É considerado positivo se ≥0,25 para a detecção de antigénios ou anticorpos.

2.3.7.2. Western Blot
Após a detecção da infecção por HIVs utilizando-se testes rápidos ou de imunoensaio, os resultados reactivos devem ser necessariamente confirmados por outros testes baseados nas detecção dos anticorpos, ditos de confirmação, tais como imunofluorescência em células fixadas, o RIPA (Radio Immuno Precipitation Assay) e/ ou o Western blot (Tamashiro et al, 1993).
O Western blot utiliza antigénios dos HIVs, obtidos em cultura, separados através de electroforese em bandas distintas, transferidas para membranas de nitrocelulose. As tiras individuais de nitrocelulose, assim preparadas previamente com as proteínas antigénicas, são incubadas com as amostras de plasma a serem testadas e os respectivos controlos. Caso os anticorpos específicos contra os HIVs estejam presentes na amostra, fixam-se às proteínas dos HIVs nas tiras. Após incubação, as tiras são lavadas, para remoção dos materiais não fixados. Os anticorpos que se fixaram especificamente às proteínas dos HIVs podem ser visualizados por uma série de reacções que se iniciam com a do anticorpo caprino anti-IgG humana conjugado à fosfatase alcalina, sendo esta que calorimétricamente assinala a positividade da reacção, quando ocorre. O método é suficientemente sensível para detectar quantidades mínimas de anticorpos específicos contra o HIV-1 no soro ou plasma, mas nem todas as amostras positivas apresentam todas as bandas.
Existe uma enorme variabilidade individual nos infectados quanto ao número de bandas positivas e as diferentes combinações destas, quando testadas em Western blot. Assim, é compreensível que relativamente aos critérios de interpretação, se verifiquem algumas discrepâncias. As proteínas dos HIVs e as bandas correspondentes no Western blot são designadas por "p" (para proteína) ou "gp" (referente a glicoproteína) e peso molecular correspondente em kilodaltons. Estas proteínas podem ser divididas em três grupos: as glicoproteínas Env ou do invólucro (no HIV-1, gp41, gp120), as proteínas Gag ou nucleares (p18, p24/25, p55) e as proteínas Pol ou polimerase-endonuclease (p34, p40, p52, p68). São verificadas reactividades não específicas, ao nível das regiões das proteínas p17, p24, p55 e p66 embora não evoluam para padrões completos. Saliente-se que as reactividades não específicas podem estar associadas a formação de auto-anticorpos ou reactividades para p24 e p31. No caso de amostras de crianças recém-nascidas poder-se-á verificar persistência de anticorpos, de origem materna, durante longos meses sem que isso significasse infecção. Pessoas portadoras de uma doença de foro oncológico, em tratamento com imunosupressores, são particularmente susceptíveis de terem um teste Western blot de difícil interpretação. 

As discrepâncias na interpretação dos resultados poderão também estar associados à crescente variabilidade genética dos vírus que circulam pelo mundo inteiro, com destaque para os países de África Central e Ocidental. 
Assim, sendo o Western blot um teste complexo, rico de informação, os critérios de interpretação não são consensuais. Os critérios de interpretação de Western blot estabelecidos pela OMS permitem declarar um teste como sendo positivo se forem detectadas duas bandas do Env. Os critérios de Food and Drug Administration (FDA), dos USA, exigem a presença das bandas da p24, p34, bem como a gp41 ou gp120/160 (CDC, 1989). Por outro lado, na Alemanha, através da norma 58969, parte 41 (Hoffmann et al, 2007) considera-se que uma amostra de soro HIV é positiva mesmo se reagir apenas com uma das glicoproteínas virais e uma das outras proteínas virais. Para a Cruz Vermelha Americana, um teste é considerado positivo se estiverem presentes, pelo menos 3 bandas, uma de cada grupo (uma banda do Gag, uma do Pol e uma do Env) (Hoffmann et al, 2007). Todos os outros padrões de bandas específicas do vírus são interpretados como questionáveis.
Para além destes problemas de critérios diagnósticos dos testes de Western Blot, indivíduos infectados em fase avançada da SIDA podem não apresentar reactividade para p24 e para outras proteínas, sugerindo resultado indeterminado. Alguns podem mesmo apresentar este padrão por longo período de tempo. As interpretações mais correctas e apropriadas para os resultados de testes com ELISA reactivos e Western Blot indeterminados exigem avaliação e acompanhamento clínico e laboratorial.
As grandes desvantagens do Western Blot são o facto de ser oneroso, os seus procedimentos complexos, e são frequentemente de leitura e interpretação subjectivas. Estes factos associados têm contribuído para mudança de estratégia de confirmação dos HIVs. Muitos países preferem optar por algoritmos baseados em combinação de diferentes ELISAs, ou testes rápidos com sensibilidades e especificidades bem definidas e reavaliados num contexto relevante.

2.3.8. Metodologia Estatística 


Dados relativos aos questionários e pesquisas dos anticorpos anti-HIV1/2 em plasma dos inquiridos foram introduzidos na base de dados de EPI INFO 2005, versão 2.3.3 do CDC (Center for Disease Control). Posteriormente a base de dados foi exportada para Excel 2003, e convertida em ficheiro SPSS (Statistical Package for Social Science), versão 15.0, no qual foram tratados os dados.

A análise dos dados foi feita com base em estatística descritiva. Inicialmente, procedeu-se a análise univariada de todas as características em estudo, verificando as frequências e o cálculo das medidas de localização central e de dispersão, separadamente. Foram determinadas as frequências absolutas (número absoluto de cada valor) e as frequências relativas (as proporções em percentagens, etc.). 


Consideradas predominantes as variáveis qualitativas nominais (os valores não estabelecem uma relação de ordem entre si) analisaram-se as frequências. A “Idade” é a única variável quantitativa (o valor é medido numa escala métrica), tendo sido medidas frequência, média e desvio-padrão, a mediana e desvio-quartil, bem como a moda e o percentil.


Foi realizada análise descritiva das frequências (absolutas e relativas) dos 3 grupos de variáveis (características) definidas no estudo para avaliação dos atributos. Em análise bivariada foram avaliados os resultados da análise descritiva, expressos em tabelas de frequências simples e relativas, e em tabelas de contigência, com medidas de associação e testes de significância. 


A distribuição dos anticorpos específicos dos HIV1/2 por escalões etários, sexo e distritos, bem como o cruzamento com as demais variáveis, efectuou-se em análise bivariada, utilizando-se o teste de χ2 para comparação das ocorrências observadas e esperadas, com base na hipótese de aleatoriedade entre os eventos; caso o resultado seja significativo, o valor de p é analisado, e rejeita-se a hipótese da aleatoriedade, concluindo que há associação. Foram utilizadas medidas específicas de associação quantificável, ou seja, a correlação entre “Factores de Risco” associados a infecção HIV1/2, medida pelo coeficiente de correlação de Pearson, r (Pereira, 2000; Maroco, 2003). A intensidade das associações entre variáveis (HIV é variável dependente) foi descrita e avaliada pela OR (Odds Ratio) e pelas Razões de Prevalência (RP), assim como os respectivos intervalos de confiança (IC) de 95%. 


A diferença de significância estatística entre a prevalência nos dois distritos, entre as idades e género foi determinada pelo teste “Exact de Fisher,” para averiguar o peso estatístico das associações, considerando-se um nível de significância de 5%.

2.4. Resultados
2.4.1.
Caracterização da População de Estudo

O presente estudo foi realizado nos distritos de Água Grande e Mé Zóchi em São Tomé e incluiu 1018 inquiridos (Anexo I - Questionários), de quem foram colhidas amostras de sangue total para extracção de plasma e identificação dos anticorpos dos HIV1/2. A idade média foi de 29,87 anos, sendo a mínima de 14 e máxima dos 65 anos, com o desvio padrão (SD) 12,66 anos (Figura 2.3; Anexo II-Quadro 2.2). A população elegível do sexo masculino foi constituída por 362 (35,6%), e 656 (64,4%) eram do sexo feminino (Figura 2.4).

Com base nos 3 grupos operacionais de variáveis (características) predefinidas no questionário, sócio-demográficas, factores de risco e sinais e sintomas de infecção, a amostra registou as seguintes distribuições de frequências: 

2.4.1.1. Características “Sócio-Demográficas”
2.4.1.1.1. “Grupos Etários”


A distribuição da variável “Idade” recodificada em 5 “Grupos Etários”, 14-24, 25-34, 35-44, 45-54 e 55-65 anos, foi respectivamente, 446 (43,8%), 286 (28,1%), 139 (13,7%), 80 (7,9%) e 67 (6,6%) (Figura 2.3). Estes resultados são concordantes com os do censo de 2001, que mostrou o perfil típico de uma população predominantemente jovem. 


O “Grupo Etário” dos 14 aos 24 anos constituiu 446 (43,8%) da amostra, sendo 165 (16,2%) do total da amostra do sexo masculino e 281 (27,6%) do sexo feminino. Verificou-se que a faixa etária dos 25 aos 34 anos, considerada a fracção trabalhadora mais activa, constituiu 286 (28,1%) dos quais 96 (9,4%) são do sexo masculino e 190 (18,7%) do feminino. O grupo etário dos 35 aos 44 anos constituiu 139 (13,7%) da população inquirida, 47 (4,6%) sendo sexo masculino e 92 (9,0%) do feminino. Quanto ao escalão etário dos 45 aos 65 anos foi constituído por 80 (7,9%) dos inquiridos, 30 (2,9%) do sexo masculino e 50 (4,9%) do feminino. A faixa etária dos 55 aos 65 anos representou 6,6%, 24 (2,4%) sendo do sexo masculino e 43 (4,2%) do feminino (Figura 2.3, Tabela 2.1).
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               Figura 2.3. Distribuição da população estudada por “Grupos Etários”.
2.4.1.1.2. “Sexo”


A amostra foi constituída por 362 (35,6%) inquiridos do sexo masculino e 656 (64,4%) do feminino. Tratou-se de um viés de selecção, característico das entrevistas realizadas no domicílio, particularmente de sociedades como a de São Tomé e Príncipe, tal como também noutros países de menor desenvolvimento económico, onde tradicionalmente cabe ao sexo feminino permanecer no domicílio e cuidar do agregado familiar (Figura 2.4).
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Figura 2.4. Distribuição por “Sexo” na amostra.
Tabela 2.1. Distribuição por “Grupos Etários” e “Sexo”
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2.4.1.1.3. “Distritos” e “Localidades”
Os inquiridos no distrito de Água Grande foram 592 (58,2%) distribuídos por 11 localidades, enquanto Mé Zóchi esteve representado por 426 (41,8%) inquiridos em 8 localidades. No total foram seleccionadas 19 localidades e colhidas aproximadamente 53 amostras em cada (Anexo II - Quadro 2.3). Embora inicialmente tivessem sido calculadas colher 45 amostras por localidade, o nível de aderência e alguma disponibilidade material contribuíram para aumentar o número de amostras colhidas (Anexo II - Quadro 2.3).
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Figura 2.5. Distribuição por “Grupos Etários” e “Sexo” na População de Estudo

 Mas (Masculino); Fem (Feminino).

No distrito de Água Grande a população do sexo masculino foi constituída por 199 (33,6%) dos inquiridos deste distrito e 393 (66,4%) eram do sexo feminino. 
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Figura 2.6. Distribuição por “Grupos Etários” e “Sexo”


A distribuição por escalões etários e sexo na população mostrou que o grupo etário dos 14 aos 24 anos foi constituído por 259 (43,8%) dos inquiridos, sendo 89 (15%) do sexo masculino e 170 (28,7%) eram do sexo feminino. O grupo etário dos 25 aos 34 anos representou 157 (26,5%) da população, sendo 47 (7,9%) do sexo masculino e 110 (18,6%) do feminino. No que concerne à população dos 35 aos 44 anos, representou 88 (14,9%) da população inquirida, com 29 (4,9%) do sexo masculino e 59 (10,0%) do feminino. Relativamente ao grupo etário dos 45 aos 54 anos, foi constituída por 52 (8,8%) dos inquiridos, com 19 (3,2%) do sexo masculino e 33 (5,6%) do sexo feminino. Finalmente, o grupo dos 55 aos 65 anos foi composto por 36 (6,1%) dos inquiridos, sendo que 15 (2,5%) eram do sexo masculino e 21 (3,5%) do feminino (Figura 2.6).


Quanto ao distrito de Mé Zóchi, a população do sexo masculino foi constituída por 163 (38,3%) dos inquiridos deste distrito e 263 (61,7%) eram do feminino. A população do escalão etário dos 14 aos 24 anos foi constituída por 187 (43,9%) dos inquiridos, sendo 76 (17,8%) do sexo masculino e 111 (26,1%) do feminino. Verificou-se que a população do grupo etário dos 25 aos 34 anos representou 129 (30,3%) da amostra, sendo 49 (11,5%) do sexo masculino e 80 (18,8%) do sexo feminino. A população dos 35 aos 44 anos foi representada por 51 (12,0%), com 18 (4,2%) do sexo masculino e 33 (7,7%) eram do sexo feminino. O grupo etário dos 45 aos 54 anos foi constituído por 28 (6,6%) da população inquirida, com 11 (2,6%) do sexo masculino e 17 (4,0%) do sexo feminino. Em relação à população dos 55 aos 65 anos foi constituída por 31 (7,3%) dos inquiridos, sendo 9 (2,1%) do sexo masculino e 22 do sexo feminino (Figura 2.7).
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Figura 2.7. Distribuição por “Grupos Etários” e “Sexo” (Mé Zóchi)
2.4.1.1.4. “Filhos”
711 (69,8%) dos inquiridos afirmaram ter filhos, 306 (30,1%) responderam negativamente, e 1 (0,1%) não respondeu (Figura 2.8). Os que afirmaram não ter filhos constituíram 154 (42,5%) do sexo masculino, sendo 131 (36,2%) do escalão etário dos 14 aos 24 anos, 20 (5,5%) são dos 25 aos 34 e 3 (0,8%) dos 35 aos 44. A população do sexo feminino que afirmou não ter filhos constituiu 152 (23,2%), sendo 137 (20,9%) dos 14 aos 24 anos, 10 (1,5%) dos 25 aos 34, 1 (0,2%) dos 35 aos 44, 2 (0,3%) dos 45 aos 54 e 2 (0,3%) dos 55 aos 65 anos.

Quanto à população que assegurou ter filhos, 207 (57,2%) são do sexo masculino, sendo 33 (9,1%) do escalão etário dos 14 aos 24 anos, 76 (21,0%) dos 25 aos 34, 44 (12,2%) dos 35 aos 44, 30 (8,3%) dos 45 aos 54 e 24 (6,6%) dos 55 aos 65 anos. Relativamente à população feminina que afirmou ter filhos, constituiu 504 (76,8%), sendo 144 (51,2%) dos 14 aos 24 anos, 180 (27,4%) dos 25 aos 34, 91 (13,9%) dos 35 aos 44, 48 (7,3%) dos 45 aos 54 e 41 (6,3%) dos 55 aos 65 anos.
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Figura 2.8. Existência de Filhos na População Inquirida.
NR – Não respondeu.
2.4.1.1.5. “Profissão/Ocupação”


No que respeita às profissões/ocupações representadas na amostra, as “Domésticas” constituíram 456 (45% da amostra total), 80 (8%) eram “Agricultores”, 45 (4%) eram “Pedreiros”, 45 (4%) eram “Funcionários Públicos”, e 393 (39%) constituíram outras profissões e ocupações. Em relação à amostra total, este subgrupo englobou as seguintes profissões/ocupações e respectivas frequências: 16 (2%) carpinteiros, 13 (1%) cozinheiros, 26 (3%) desempregados, 105 (10%) estudantes, 17 (2%) marceneiros, 11 (1%) mecânicos, 54 (5%) negociantes, 8 (1%) enfermeiros, 7 (1%) reformados, 12 (1%) vigilantes, 8 (1%) pescadores, 20 (2%) palaiês, 4 (0,4%) vianteiros, 1 (0,1%) engenheiro e 95 (9%) profissões inespecíficas (Tabela 2.2). 


A Tabela 2.2 mostra a reclassificação das profissões identificadas no estudo, segundo os critérios de classificação Portuguesa de Profissões (1994). 


Tabela 2.2. Distribuição das “Profissões/Ocupações” na Amostra Estudada
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2.4.1.1.6. “Viagem”

Dos respondentes, 345 (33,9%) afirmaram terem viajado, 673 (66,1%) nunca o fizeram. Foram consideradas duas categorias de deslocações: as registadas no território nacional e incluindo a região Autónoma de Príncipe foram designadas “No País”, todas as outras “Internacionais” subclassificadas por distrito. Ambas as categorias de deslocações são relativas a permanências por seis meses ou mais. Verificou-se que 199 (58%) viajaram “No País”, 93 (27%) visitaram o Continente Africano para países como o Gabão, Angola, Cabo Verde, Guiné Equatorial, Nigéria, Camarões, Congo, etc, 18 (5%) visitaram o Continente Europeu, sendo que Portugal e França constituem os países de destino mais frequentes e 27 (8%) afirmaram ter viajado tanto para África como para Europa. Cinco (2%) dos inquiridos constituíram a categoria “Outros”, referindo-se a viagens para outros destinos, tais como países do Continente Americano, Asiático e Australiano (Figura 2.9).
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Figura 2.9. Deslocações Nacionais e Internacionais

2.4.1.2. “Factores de Risco” associados a infecção HIV
As 4 características seleccionadas como os possíveis factores de risco associados a infecção por HIV1/2 em São Tomé e Príncipe foram relacionadas com a presença dos anticorpos específicos dos HIV1/2, e posteriormente avaliados os riscos relativos (RR) e os Intervalos de Confiança através do “Odds Ratio” (OR).
2.4.1.2.1. “Transfusão Sanguínea”


895 (87,9%) dos inquiridos referiram nunca terem sido transfusionados, 122 (12%) afirmaram terem recebido transfusões e 1 (0,1%) não respondeu (Figura 2.10). 
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Figura 2.10. Relação “Transfusionados/Não Transfusionados”.
NR – Não respondeu
2.4.1.2.2. “Cirurgia”

Constatou-se que 282 (28%) membros da população inquirida tinham sido submetidos a cirurgia, enquanto 736 (72%) não o foram (Figura 2.11). Dos primeiros, 215 (21% do total) precisaram “Há quanto Tempo” ou “Quando” realizaram uma intervenção cirúrgica, e 67 (6,6%) responderam “Não me Lembro”. 29 (2,9%) afirmaram terem sido operados entre 0 e 11 meses antes, 75 (7,4%) fizeram-no entre 1 e 4 anos antes, 47 (4,6%) fizeram-no entre 5 e 9 anos antes e 64 (6,3%) há mais de 10 anos (Figura 2.12).
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Figura 2.11. Expostos/Não expostos a “Cirurgia”
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Figura 2.12. Antiguidade da “Cirurgia”
2.4.1.2.3. “Sangria” ou escarificação

A população dos inquiridos foi constituída por 106 (10,4%) que afirmaram ter sido expostos a “Sangria”, 907 (89,1%) que afirmaram não terem sido expostos, e 5 (0,5%) que responderam “Não me Lembro” (Figura 2.13). 
[image: image19.emf]Profissões Frequências  %

Agricultores 80 8

Carpinteiros 16 2

Cozinheiros 13 1

Domésticas 456 45

Desempregados 26 3

Estudantes 105 10

F. Públicos 44 4

Marceneiros 17 2

Mecânicos 11 1

Negociantes 54 5

Profissões inespecíficas 95 9

Pedreiros 45 4

Enfermeiros  8 0,7

Reformados 7 0,7

Vigilantes 12 1

Pescadores  8 0,7

Palaiê(s) 20 2

Vianteiro(s) 4 0,4

Engenheiro técnico 1 0,1




Figura 2.13. Expostos/Não Expostos a “Sangria”.

                                           NR – Não respondente
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Figura.2.14. Antiguidade da “Sangria” 

Informação adicional sobre o intervalo entre a exposição a “Sangria” e o inquérito foi obtida através de resposta à pergunta “Se sim, há quanto tempo?” ou “Quando?”. Sessenta e dois dos inquiridos precisaram há quanto tempo tinham sido submetidos a este hipotético meio de transmissão da infecção, e os restantes 44 não se lembravam. Catorze dos inquiridos afirmaram terem sido submetidos há menos de 1 ano (0-11 meses), 22 entre 1 e 4 anos, 10 entre 5 e 9 anos, e 16 há mais de 10 anos, conforme ilustrado no gráfico de barras (Figura 2.14).

2.4.1.2.4. “Parceiro Sexual”


Sendo este assunto considerado delicado, verificaram-se apenas 3 não respondentes (0,3%). No universo dos 1015 inquiridos que reponderam, 163 (16,0%) alegaram não ter iniciado a vida sexual, 409 (40,2%) asseguraram terem tido um só parceiro, e 443 (43,5%) reponderam terem tido ≥2 parceiros (Figura 2.15).
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Figura 2.15. “Número de Parceiros Sexuais”

NR – Não respondentes.
Tabela 2.3. Distribuição de “Parceiro sexual”por “Grupos Etários”
[image: image22.emf]  Variáveis         HIV              

  "Sócio-Demográficas" n HIV-1             Negativos

   Grupos Etários

   14 - 24 446 (43,8%) 3 (0,7%)            43 (99,3%)

   55 - 65    67 (6,6%) 2 (3,0%)               65 (97%)

   Géneros

   Masculino 362 (35,6%) 4 (1,1%)          358 (98,9%)

   Feminino 656 (64,4%) 1 (0,2%)          655 (99,8%)

   Distritos

   Água Grande 592 (58,2%) 3 (0,5%)          589 (99,5%)

   Mé Zóchi 426 (41,8%) 2 (0,5%)          424 (95,5%)

  Filhos

   Sim 711 (69,8%) 3 (0,4%)          708 (99,6%)

   Não 306 (30,1%) 2 (0,7%)       304 (99,3%%)

   Viagem

   Sim 345 (34%) 1 (0,3%)          344 (99,7%)

   Não 673 (66%) 4 (0,6%)          669 (99,4%)

   Profissões/Ocupações

   Agricultores    80 (8%) 1 (1,3%)            79 (98,7%)

   Domésticas 456 (45%) 1 (0,2%)          455 (99,8%)

   Desempregados      26 (3%) 1 (4%)                   25 (96%)

   Negociantes      54 (5%) 1 (1,9%)             53 (98,1%)

   Outras     2 (0,1%) 1 (50%)                   1 (50%)


A tabela mostra a distribuição de número de parceiros tidos pelos participantes, e os grupos etários em que estão inseridos. 

*- Não foram incluídos os 3 não respondentes.
2.4.1.3. “Sinais” e “Sintomas da Infecção”

Oitenta (8%) dos inquiridos afirmaram a presença de um dos sintomas possíveis da doença e 938 (92%) negaram qualquer sinal ou sintoma (Figura 2.16). Quarenta e nove (4,8%) afirmaram ter febre ≥ 38ºC persistente (durante ≥ 30 dias), 9 (0,9%) asseguraram ter tido diarreia (mais de 1 mês, 2-3 vezes ao dia), e 22 (2,2%) responderam afirmativamente, em relação a perda persistente de peso. 
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Figura 2.16. “Sinais e Sintomas” possíveis da Infecção HIV”

2.4.2. Diagnóstico Laboratorial
Testes de Rastreio dos Anticorpos HIV1/2 

O rastreio das 1018 amostras de plasma por “Determine( HIV ½ “ (Abbott Diagnostics, Il. USA) encontrou 11 (1,1%) amostras seropositivas para o HIV-1, 1000 (98,2%) “não reactivas” e 7 (0,7%) “inespecíficas” ou “indeterminadas”. As 18 amostras não negativas (11 reactivas para o HIV-1 e 7 indeterminadas para HIV1/2) foram novamente testadas, utilizando-se “VIDAS® HIV DUO” BioMérieurx® SA, teste de 4ª geração, baseado em imunoensaio fluorescente (ELFA, Enzyme Linked Fluorescent Assay), sendo que apenas 5 destas foram positivas (Tabela 2.4 e Figura 2.17).

Tabela 2.4. Identificação dos casos de HIVs, utilizando dois testes de rastreio
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                                        Figura 2.17. Resultados cruzados dos 2 testes de rastreio
Foram considerados os resultados confirmados pelo segundo teste, “ELFA”, para se estimar a prevalência da infecção por HIV-1, ou seja, 5/1018 (0,5%) nos dois distritos de São Tomé. Das 5 amostras positivas, apenas 4 foram concordantes para ambos os testes de rastreio utilizados no estudo. Uma amostra que tinha apresentado banda fracamente positiva, inicialmente classificada como indeterminada, identificou-se positiva para o HIV-1 por “ELFA” (Figuras 2.17 - 2.19; Tabela 2.4). As amostras do HIV-1 identificadas por “ELFA” foram amplificadas por PCR e sequenciadas, conforme se descreve no Capítulo 3.

[image: image4.emf]Casos "Distritos" "Idades""Género""Profissão/Ocupação""Viagens" "Filhos""Determine™ HIV ½" "VIDAS® HIV DUO"

42 Água Grande  18 Masculino Doméstica Nacional HIV-1 Negativo

54 Água Grande  60 Masculino Agricultor Não HIV-1 HIV-1

115 Água Grande  42 Masculino Paquete África  Indeterminado Negativo

212 Água Grande  20 Feminino Estudante Nacional HIV-1 Negativo

263 Água Grande  18 Masculino Negociante África/Europa Indeterminado HIV-1

309 Água Grande  46 Masculino Serralheiro África Indeterminado Negativo

312 Água Grande  23 Feminino Doméstica Não Indeterminado Negativo

384 Água Grande  28 Feminino Doméstica Não Indeterminado Negativo

403 Água Grande  26 Feminino Negociante África HIV-1 Negativo

506 Água Grande  17  Masculino Outros Não HIV-1 HIV-1

589 Água Grande  22 Feminino Doméstica Não Indeterminado Negativo

2009 Mé Zóchi 57 Feminino Doméstica Não sim HIV-1 HIV-1

2135 Mé Zóchi 55 Feminino Doméstica Nacional HIV-1 Negativo

2144 Mé Zóchi 18 Feminino Estudante Não Indeterminado Negativo

2226 Mé Zóchi 19  Masculino Desempregado Não HIV-1 HIV-1

2245 Mé Zóchi 15 Feminino Outros Não HIV-1 Negativo

2271 Mé Zóchi 26 Feminino Agricultor Não HIV-1 Negativo

2380 Mé Zóchi 18 Feminino Estudante Não HIV-1 Negativo


Figura. 2.18. Distribuição dos HIV1/2, segundo características “Sócio-Demográficas”.
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115 42 Masculino Não Não Não ≥2 Indeterminado Negativo

212 20 Feminino Não Não Não

1

HIV-1 Negativo

263 18 Masculino Não Não Não

1

Indeterminado HIV-1

309 46 Masculino Sim Sim Não ≥2 Indeterminado Negativo

312 23 Feminino Não Não Não

1

Indeterminado Negativo

384 28 Feminino Sim Não Não ≥2 Indeterminado Negativo

403 26 Feminino Não Não Não ≥2 HIV-1 Negativo

506 17  Masculino Não Não Não 0 HIV-1 HIV-1

589 22 Feminino Não Não Não ≥2 Indeterminado Negativo

2009 57 Feminino Não Sim Não

1

HIV-1 HIV-1

2135 55 Feminino Não Sim Não

1

HIV-1 Negativo

2144 18 Feminino Não Sim Sim 0 Indeterminado Negativo

2226 19  Masculino Não Não Não 0 HIV-1 HIV-1

2245 15 Feminino Sim Não Não

1

HIV-1 Negativo

2271 26 Feminino Não Não Não ≥2 HIV-1 Negativo

2380 18 Feminino Não Não Não 0 HIV-1 Negativo


Figura 2.19. “Factores de Risco” possíveis de transmissão dos HIVs em STP.
2.4.3. Correlação dos Anticorpos de HIV-1 na Amostra 

A população estudada foi constituída por 1018 inquiridos, dos quais apenas 5, tendo sido positivos em ambos os testes, são seguramente portadores da infecção por HIV-1. Destes, 3 (0,7%) eram dos 14 aos 24 anos e 2 (3,0%) dos 55 aos 65 anos. O sexo masculino foi constituído por 4 (1,1%) seropositivos para o HIV-1 e 1 (0,2%) era do sexo feminino. A infecção foi detectada em ambos distritos, tendo sido registados 3 (0,5%) portadores em Água Grande e 2 (0,5%) no Mé Zóchi (Tabela 2.5).
Tabela 2.5. Distribuição dos HIVs e as Características “Sócio-Demográficas”
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Verificou-se que nenhum dos 122 (12%) inquiridos que alegaram terem sido transfusionados, tal como os 106 (10%) que afirmaram terem sido submetidos à “Sangria” ou escarificação, era seropositivo. Apenas um inquirido que alegou submissão à cirurgia e que também tinha filhos se revelou seropositivo. Quanto à correlação entre os anticorpos do HIV-1 e “Número de Parceiros”, verificou-se existirem 2 (1,2%) portadores de HIV-1 que alegaram não terem iniciado a vida sexual, 2 (0,5%) que alegaram terem tido só um parceiro e 1 (0,2%) que assegurou ter tido mais de 2 parceiros (Tabela 2.6). 
Tentou-se verificar a existência ou não de correlação entre as variáveis, não se tendo encontrado entre as variáveis estudadas nenhuma correlação que atingisse níveis significativos.
Tabela 2.6. Distribuição dos possíveis “Factores de Risco” e anticorpos dos HIVs.
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"Factores de Risco" n HIV-1                  Negativo

"Transfusão Sanguínea"

Sim 122 (12,0%)         -                          122 (100%)

Não 895 (87,9%) 5 (0,6%)                     890 (99,4%)

"Cirurgia"

Sim 282 (27,7%) 1 (0,4%)                    281 (99,6%)

Não 736 (72,3%) 4 (0,5%)                    732 (99,5%)

"Sangria" (Stlafassá")

Sim 106 (10,4%)         -                         106 (100%)

Não 907 (89,1%)   5 (0,6%)                  902 (99,4%)

"Número de Parceiro"

1  - 

 

0 163 (16,0%) 2 (1,2%)                    161 (98,8%)

 2  -  1 409 (40,2%) 2 (0,5%)                    407 (99,5%)

  3 -  

≥

2 443 (43,5%) 1 (0,2%)                    442 (99,8%)


A distribuição da infecção HIV por “Sintomas e Sinais” mostrou que apenas 2 (0,2%) inquiridos que alegaram ter tido “Febre” são portadores dos anticorpos do HIV-1, enquanto, que os restantes 3 (0,3%) não apresentaram sintomas. Esta diferença foi significativa “borderline” p<0,052 pelo teste “Exact de Fisher”.
2.5. Discussão
Um estudo de seroprevalência visa pesquisar os anticorpos específicos contra uma infecção específica, de forma a avaliar o estado serológico da população, em determinado momento de tempo e em relação aquela infecção (Mausner & Bahn, 1990; Coggon et al, 1997; Gordis, 2000). No caso de infecção a HIV1/2, o estado de seropositivo é praticamente sinónimo de infectado. Os falsos negativos (infectados seronegativos) são muito raros, só se verificando no período de “janela” nas primeiras semanas após o momento de infecção, ou na fase terminal da SIDA, quando a imunodeficiência já é tão avançada que até nem os anticorpos contra o próprio vírus responsável da imunodeficiência são produzidos. Quanto aos falsos positivos (não infectados seropositivos) dependem da qualidade dos testes, mas com os mais específicos (Western blot, por exemplo) são praticamente inexistentes. São uma excepção de importância crescente os voluntários que participaram em ensaios de vacinas e que desenvolveram anticorpos anti-HIV sem se terem infectado (Klein, 2003; Kaufmann et al, 2004). Os estudos de seroprevalência dos HIV1/2 permitem conhecer a distribuição dos anticorpos específicos dos HIVs na população e sua variação. Todavia, o facto de não existir seguimento dos inquiridos cujo resultado do teste rápido é reactivo, impossibilita qualquer juízo e intervenção complementar clínica. Os resultados não podem ser repetidos, ou confirmados, em 2ª amostra da mesma pessoa, dado o uso de técnicas de anonimato, que impedem a identificação de uma amostra específica com um dador específico, facto que constitui uma grande limitação.

Com base no critério de inclusão, que englobou pessoas dos 14 aos 65 anos, de ambos os sexos, residentes nestes distritos há mais de seis meses (INE, 2001), o presente estudo transversal foi realizado em Janeiro de 2007. Para garantir representatividade da população estudada foi utilizado o método de amostragem probabilística ou aleatória, consistido de amostragem aleatória simples e aleatória sistemática, associação de métodos designada de amostragem aleatória multi-etápica (Maroco, 2003). Socorrendo-se de amostragem aleatória simples foram seleccionados os dois distritos e 380 domicílios. Com o recurso aos dois métodos de amostragens, aleatória simples para a selecção do intervalo de amostragem e sistemática (intervalo sistemático), em seguida seleccionaram-se as 19 localidades.
A infecção por HIV-1 predomina em São Tomé e Príncipe, embora estando também em circulação os HIV-2. Contudo, neste estudo não foram identificadas amostras de HIV-2 pelo teste de imunoensaio de fluorescência de 4ª geração.
Foram inquiridas 1018 residentes nos distritos de Água Grande e Mé Zóchi, de quem se recolheram amostras de plasma para a realização de testes para a identificação dos anticorpos dos HIV1/2. Verificou-se baixa prevalência da infecção. Utilizando-se o teste rápido de rastreio “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics) ” foram identificados 11 (1,1%) portadores do HIV-1, 1000 (98,2%) não reactivos e 7 (0,7%) amostras indeterminadas. Na tentativa de validar os resultados positivos e indeterminados por um teste de imunoensaio de fluorescência de 4 geração “VIDAS® HIV DUO” de bioMérieurx® SA, foram registadas apenas 5 amostras positivas; 4 inicialmente classificadas por teste rápido já mencionado, como sendo HIV-1, 1 do grupo das indeterminadas. Assim, a população seropositiva para o HIV-1 (em ambos os testes) de ambos os distritos, foi constituída por 5 portadores do HIV-1, dos quais, 3 (0,5%) eram do distrito de Água Grande e 2 (0,5%) eram do Mé Zóchi. Observou-se maior frequência de seropositividade nos escalões etários dos 14 aos 24, 3 (0,7%) e dos 55 aos 65 anos 2 (3,0%). Sendo este o primeiro estudo de seroprevalência envolvendo os grupos etários designados, não há termos de comparação. Contudo, segundo o relatório de OMS em 2005 o grupo de adolescentes dos 11 aos 18 anos representam 24% da população total de São Tomé e Príncipe (INE, 2001) e constituem um grupo vulnerável face à morbilidade e mortalidade, causadas por um grande leque de doenças evitáveis, sejam elas transmissíveis, ligadas ao meio ambiente, ou a hábitos e comportamentos, carecendo de enquadramento social (OMS, 2005). Quanto à distribuição por sexo, verificou-se que o sexo masculino apresentou maior frequência da infecção, 4 (1,1%), conforme o descrito no relatório do PNLS em 1999 (PNLS, 2000). O sexo feminino foi constituído por apenas 1 seropositivo (0,2%), não obstante o viés de selecção verificado na amostra, característico das entrevistas domiciliárias, em países pouco desenvolvidos, onde a predominância do sexo feminino é elevada (656 amostras num total de 1018).
Tal como no presente estudo, no inquérito de seroprevalência realizado em 2001 para estimar a prevalência dos HIV1/2 na população total de São Tomé e Príncipe, verificou-se um perfil epidemiológico semelhante. No estudo de 2001 foram incluídas para o rastreio 2.313 amostras, das quais 9 eram positivas para HIV-1, 1 era para HIV-2 e 15 eram indeterminadas (CIRMF, 2001). Para além do teste rápido “Genscreen HIV1/2”, version 2, também se utilizou o “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics). Tanto as amostras positivas como as indeterminadas foram confirmadas por Western Blot no “Centre International de Recherches Médicales” em Franceville (CIRMF), Gabão. O relatório do inquérito e descrição dos resultados constam dos arquivos do Programa Nacional de Luta contra a SIDA do Ministério da Saúde de São Tomé e Príncipe (relatório não publicado - CIRMF, 2001). 
Em ambos os estudos foi utilizado o teste rápido para a detecção dos anticorpos específicos dos HIV1/2, “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics, Il. USA). O teste tem sido utilizado em vários estudos, incluindo algumas amostras de vários países Africanos, tais como do Gana e da Costa do Marfim, e nesses estudos mostrou boa sensibilidade e especificidade, próximas de 100%. Isto levou à sua larga utilização, não só para os países de fracos recursos, como podendo também ser empregue em rastreios populacionais, nos bancos de sangue, em situações de emergência cirúrgicas etc., de forma generalizada (Arai et al, 1999; 2005; Aidoo et al, 2001; Goldsberry Kassler &, 2005). No entanto, nesses estudos verificou-se grande predominância do HIV-1B, o subtipo maioritário nos USA e Europa Ocidental (Arai et al, 1999; Aidoo et al, 2001).
O teste “Determine HIV1/2” integra péptidos dos envelopes de ambos os vírus, o HIV-1 do grupo M, grupo O e HIV-2. Contudo não incorpora vírus do grupo N (Ayouba et al, 2000) e carece de optimização para subtipos não-B (Gray et al, 2007).

Este facto poderia estar agravado em África, dada a elevada diversidade genética dos vírus existentes, nomeadamente formas virais recombinantes circulantes (CRFs) (Robertson et al, 2000; Peeters et al, 2001; 2003). Problema agravado ainda pela possível interacção dos anticorpos específicos entre os vários subtipos e CRFs, bem como entre diversas variantes virais e até os anticorpos séricos de outras patologias, sobretudo as endémicas no arquipélago, tais como a malária, as hepatites e tuberculose pulmonar, conforme sugerem alguns estudos (Antunes et al, 2002; Crampin et al, 2006; Vidyashankar, 2007; Soriano et al 2007; Range et al, 2007).
Alguns autores sugerem que outras condições específicas, tais como hipergamaglobulinemia, doenças auto-imunes, lúpus eritematoso sistémico ou a presença de anticorpos dirigidos a outros agentes infecciosos, podem produzir resultados falsos positivos. Estão documentados na literatura científica uma vasta lista de factores diferentes (entre 60 e 70) que podem causar uma reacção falsa positiva nos testes de HIV, além da infecção por HIV, incluindo gripe, vacina contra gripe, Salmonella e Shigella (CDC, 1992; Singh et al, 2003), herpes, artrite reumatóide, malária (Vidyashankar, 2007), tuberculose (Range et al, 2007), hepatite C (Soriano et al, 2007), lepra (Kashala et al, 1994), etc.
No Uganda, distrito de Rakai, realizaram-se estudos na triagem de circuncisão masculina para prevenção da infecção, em 1.517 homens dos 15-49 anos, para avaliação das limitações dos testes rápidos de HIV-1. Ronald Gray e colaboradores utilizaram 3 algoritmos de testes rápidos de HIV, incluindo “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics), e registaram que 5,8% dos resultados apresentaram bandas fracamente positivas num ou mais testes e que 94,1% das amostras com resultados fracamente positivos foram negativas ou indeterminadas ao serem utilizados testes de imunoensaio “ELISA” ou Western blot. Concluíram que as bandas débeis, ou seja, fracamente positivas, registadas nos testes rápidos, não podem ser interpretadas como positivas em amostras de Uganda (Gray et al, 2007), tornando-se necessária uma avaliação e recalibração dos controlos positivos. 
As 7 amostras classificadas por “Determine ½” como indeterminadas apresentaram bandas fracamente positivas, no entanto, quando rastreadas com o “VIDAS® HIV DUO” da BioMérieurx® SA, apenas 1 das amostras foi identificada como positiva para o HIV-1. Sendo “VIDAS® HIV DUO” um teste de imunoensaio de 4a geração, baseado em imunoensaio de fluorescência (ELFA), tem-se revelado útil e fiável, em estudos em países em que não haja co-circulação do HIV-2 e nem grande diversidade de HIV-1, grupo M. 
No desenho original deste estudo, o teste “VIDAS® HIV DUO” (mais caro) seria apenas usado para validar os resultados positivos ou indeterminados no “Determine( HIV ½”, não se esperando que estes fossem mais que pequeno número, ou nenhum. Não foi previsto confirmar os resultados negativos no “Determine( HIV ½” com o “VIDAS® HIV DUO”. O elevado número e percentagem de resultados discrepantes entre os dois testes foi uma surpresa. Poderiam ser ou falsos positivos do “Determine( HIV ½”, ou falsos negativos do “VIDAS® HIV DUO”, ou uma mistura de ambos. Dado o processo de anonimização das amostras, quando se constatou esta incongruência, não foi possível colher novas amostras. No entanto, analisando os resultados discrepantes nos dois testes, verifica-se que os positivos no “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics) e negativos no “VIDAS® HIV DUO” têm uma distribuição por género aparentemente semelhante ao da amostra total (3 do género masculino em 13, para 362 em 1018), enquanto a distribuição por géneros dos encontrados positivos nos dois testes (4 em 5 do género masculino), contrasta com a distribuição por género na amostra total. Esta constatação, ainda que estatisticamente não significativa, dados os números serem muito pequenos, sugere mais a hipótese dos positivos no “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics) mas negativos no “VIDAS® HIV DUO” serem falsos positivos do 1º teste, do que serem resultados falsos negativos de 2º teste. Claro que uma avaliação mais segura implicaria analisar estas amostras com um teste confirmatório.
São frequentes as ambiguidades com os testes rápidos. O elevado número de amostras inespecíficas identificadas nos dois estudos realizados em São Tomé e Príncipe põe em causa a fiabilidade dos testes ali realizados. Estudo de epidemiologia molecular realizado no decorrer desta investigação com o envolvimento de amostras de São Tomé e Príncipe mostraram predominância dos vírus 1, sendo as estirpes caracterizadas como do grupo M e 100% não-B. É possível que no universo dos vírus circulantes neste arquipélago possam existir vírus considerados raros, ou seja, os do grupo O e até talvez do N. Estes pressupostos são baseados na identificação de alguns vírus, cujos genomas virais são mosaicos complexos. 
Os factores de risco associados a infecção HIV avaliados no presente estudo não evidenciaram correlações significativas, facto sem dúvida devido à baixa prevalência registada. Nos 124 casos notificados em São Tomé e Príncipe a transmissão sexual é a principal via de transmissão da infecção por HIV, representando 111 (88,9%) casos, seguindo-se à via de transfusão sanguínea com 4,8% (6 casos) e transmissão vertical com 1,6% (2 casos) (OMS, 2005). No entanto, provenientes de estudos “sentinela” estas informações não se podem considerar muito fidedignas, pois baseiam-se em dados dos primeiros testes de diagnóstico dos HIVs, fabricados a partir de lisado viral purificado por ultracentrifugação, nos quais eram detectados apenas anticorpos IgG; a sensibilidade destes testes era baixa, sendo por isso considerados imperfeitos, pelos seus resultados falsos positivos e negativos em percentagens significativas. 

Dois dos inquiridos que alegaram nunca terem tido parceiros sexuais foram positivos nos dois testes de HIV-1. Este resultado, inesperado, leva a reconsiderar a sinceridade dos inquiridos a estas perguntas, sem dúvida delicada e sensível. Também não se pode descurar a possibilidade de outras vias de transmissão no país, não capturadas no inquérito epidemiológico.
Saliente-se que a pobreza feminina poderá representar um factor transversal da SIDA, contribuindo para a vulnerabilidade e risco de transmissão no país (OMS, 2005), associando-se à debilidade da dimensão económica do desenvolvimento humano de São Tomé e Príncipe (UNDP/STP, 2002). Do mesmo modo a elevada prevalência das infecções sexualmente transmissíveis nas populações poderá comprometer os programas de prevenção e o controlo da SIDA num futuro próximo. Também integram a lista dos possíveis factores facilitadores de transmissão dos HIVs os abortos juvenis clandestinos (PEN, 2004; OMS, 2005), os adolescentes “meninos na rua” que se fazendo passar por “Negociantes” e “Balconistas”, o desemprego e a pobreza feminina.
2.6. Conclusões
Importa salientar que a infecção foi mais frequente no sexo masculino, e os poucos casos foram nos grupos etários dos 14 aos 24 e no dos 55 aos 65 anos. A prevalência do HIV-1 registada foi de 5 casos (0,5%) no total de ambos os distritos, aceitando como positivos verdadeiros apenas os positivos em ambos os testes. Sabe-se que o HIV-2 está em circulação no país, em pequenas proporções, embora neste estudo não tenha sido detectado pelo imunoensaio de fluorescência (ELFA), tal como também não foram identificados casos de dupla serologia.

Os factores de risco tradicionalmente associados a infecção HIV avaliados nesta investigação não obtiveram correlações estatisticamente significativas, dada a baixa prevalência detectada. Contudo, as transfusões sanguíneas poderão representar risco, atendendo ao deficiente mecanismo de encaminhamento das “dádivas dirigidas” no único banco de sangue do país, dada a não informatização da referida estrutura. A multiplicidade de parceiros, a elevada prevalência das infecções sexualmente transmissíveis, a pobreza generalizada e feminina, e o desemprego, constituem factores de risco no país.

O elevado número de amostras indeterminadas com o teste rápido de rasteio, “Determine( HIV ½” (Abbott Diagnostics, Il. USA), tal como verificado no inquérito epidemiológico nacional realizado em 2001, poderá estar correlacionado com a diversidade viral em circulação no país. De facto, estes testes são optimizados para o subtipo B, e quanto muito, também testados em algumas amostras dos subtipos de vírus classificados como não-B, o que limita a confiança no seu uso. 

A elevada percentagem de resultados discrepantes entre os dois testes utilizados no presente estudo foi uma surpresa, difícil de explicar. Grande parte dos testes de rastreio relacionados com os anticorpos/antigénios dos HIV1/2 não englobam as proteínas virais do grupo O, ou diversas CRFs do HIV-1 grupo M. Não são de se descartar a possibilidade de reacções anómalas com os anticorpos de diferentes variantes virais, e ainda de reacções cruzadas com os anticorpos de outras patologias endémicas no local da realização da pesquisa. Sendo São Tomé e Príncipe um país endémico para patologias como a malária, a tuberculose, as hepatites, etc., a reavaliação e optimização dos testes de diagnóstico dos HIVs neste contexto seria pertinente. Isto é verdade também de modo geral noutros países da África Central e Ocidental.


A análise descritiva de variáveis de interesse enfatiza indicadores que se revertem de utilidade pública sendo as inferências encaminhadas ao ministério de tutela, para aplicação em programas de prevenção e controlo de luta contra o HIV e a SIDA. 

Para finalizar, há uma conclusão importante a frisar deste estudo epidemiológico: a prevalência da infecção HIV na população geral de São Tomé e Príncipe é baixa. É mesmo das mais baixas encontradas em estudos semelhantes em países da África a Sul do Sahara, o que constitui uma boa notícia para o país.
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