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RESUMO

Introducdo. Esta tese teve como propdsito analisar os dados de mortalidade
por aids no Brasil, por meio de diferentes metodologias com vistas a ampliar e

aperfeicoar o conhecimento sobre mortalidade relativa a doencga no Pais.

Objetivos. Para atingir esse objetivo, foram conduzidas trés pesquisas para (i)
estudar a causa basica dos o6bitos e investigar os fatores associados a selegao
dessa causa basica; (ii) estudar a tendéncia de causas multiplas nao relacionadas

ao HIV/aids; e (iii) quantificar os 6bitos por aids subenumerados no Brasil.

Métodos. Analisaram-se os dados dos 6bitos ocorridos no Brasil e notificados
ao Sistema de Informacgdes sobre Mortalidade. No primeiro estudo, avaliaram-se os
obitos que continham mencdo ao HIV/aids para verificar a evolucdo temporal da
selecdo da causa basica e investigar os fatores associados a selecdo da causa
basica por meio de modelo de regressao logistica. No segundo estudo, utilizaram-se
as razbes de chance de mortalidade padronizadas, ajustadas por regressao
logistica, para comparar a mortalidade entre o grupo de adultos que continha
mencgado ao HIV/aids na declaragdo de 6bito e o grupo que nao a continha. No
terceiro estudo, foram calculados os coeficientes de mortalidade por doencas
indicativas de HIV/aids por faixa etaria, sexo e ano. Alteracdes nestes coeficientes
de mortalidade ao longo do tempo foram utilizadas para identificar as condigbes que
poderiam ter sido utilizadas como causa basica de o6bitos por HIV/aids. O excesso
de mortalidade encontrado dentre estas causas foi reclassificado como 6bito por
HIV/aids. Os 6bitos por causas mal definidas foram redistribuidos proporcionalmente
entre todas as causas naturais de 6bito e foi adicionado um ajuste por incompletude

do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade.

Resultados. O primeiro estudo indicou que houve aumento do percentual de
Obitos cuja causa basica nao era relacionada ao HIV/aids entre pessoas que viviam
com HIV/aids. Ademais, pessoas com maior escolaridade, que residem na Regiéao

Sudeste, com menos de 13 anos ou mais de 60, apresentaram mais chance de



terem como causa basica de Obito agravos nao relacionados ao HIV/aids. O
segundo estudo demonstrou que causas nao associadas ao HIV/aids apresentaram
crescimento significativamente maior no grupo HIV quando comparado ao nao-HIV.
O terceiro estudo indicou 27% de subenumeragédo de o6bitos por aids no Brasil de
1985 a 2009.

Conclusao. Esta tese demonstrou que a mortalidade por aids no Brasil esta
subestimada, seja pela auséncia de meng¢ao ao HIV/aids na declaragdo de 6bito,
seja pelo fato de pessoas que vivem com HIV/aids estarem indo a 6bito cada vez
com maior frequéncia por causas nao usualmente associadas ao HIV/aids. Esta tese
indicou a necessidade de (i) empregar esforgos para reduzir a subcodificagdo de
causas de o6bito e de (ii) iniciar reflexao sobre as relagbes causais entre o HIV/aids e
as doencas crbnicas nao usualmente associadas ao HIV/aids na era pos-TARYVY,

para que as regras de sele¢ao da causa basica de 6bito possam ser atualizadas.

Palavras-chave: aids; Brasil; causas de 6bito; HIV.



RESUMO NA LINGUA INGLESA

Intoduction. This thesis analized AIDS mortality data in Brazil, using different
methods, with the purpose of enhance and improve the existing knowledge on

mortality related to this disease in the country.

Objective. In order to achieve this goal, three studies were conducted to (i)
investigate the underlying cause of deaths and the factors associated with the
selection of the underlying cause of death; (ii) study the trend of multiple causes of
death that are not related to HIV/AIDS; and (iii) quantify the misclassified and under-
reported AIDS deaths in Brazil.

Methods. Information on the deaths that occurred in Brazil and were reported
to the Mortality Information System was analised. In the first study we selected the
deaths that contained mention to HIV/AIDS in any field of the death certificate. We
analyzed the temporal evolution of the underlying cause of death and verified by
means of logistic regression which factors were associated with the selection of the
underlying cause of death. In the second study we used the standardized mortality
odds ratios, adjusted by logistic regression, to compare mortality by non-related
HIV/AIDS causes between the group of adults that contained mention of HIV/AIDS in
the death certificate and the group that did not. In the third study, we calculated the
death rates for diseases indicative of HIV/AIDS by age, sex and year. Changes in
these death rates over time were used to identify conditions that could have been
used as underlying cause of deaths in deaths due to HIV/AIDS. The excess mortality
found among these causes was reclassified as HIV/AIDS deaths. The deaths from ill-
defined causes were redistributed proportionally among all natural causes of death.
We added an adjustment for incompleteness to the number of deaths due to
HIV/AIDS.

Results. The first study showed that the percentage of deaths which the
underlying cause of death is not related to HIV/AIDS among people who lived with

HIV/AIDS increased and that people with higher education, who live in the Southeast,



which are less than 13 years or over 60 have more chance of having diseases
unrelated to HIV/AIDS as underlying cause of death. The second study showed that
causes not associated with HIV/aids showed significantly higher growth in the HIV
group compared to the non-HIV group. Finally, the third study demonstrated that the
number of HIV/AIDS deaths that occurred in Brazil from 1985 to 2009 is
underestimated by 27%.

Conclusion. This thesis has shown that AIDS mortality in Brazil is under-
estimated. It may be due to the lack of mention to HIV/AIDS in the death certificate or
due to the fact that people living with HIV/AIDS are dying by causes not usually
associated with HIV/AIDS. This thesis indicated the need (i) to employ efforts to
reduce mis-classifications of causes of death and (ii) to reflect on the causal
relationship between HIV/AIDS and diseases not usually associated with HIV/AIDS in
the post-HAART era, so the rules for selecting the underlying cause of death can be

updated.

Keywords: AIDS; Brazil; causes of death; HIV.
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1 INTRODUGAO

1.1 INFECCAO PELO VIiRUS DA IMUNODEFICIENCIA HUMANA (HIV)

O HIV é um retrovirus humano que causa redugao da contagem de linfécitos
TCD4+ (LTCDA4+) e, consequentemente, imunodeficiéncia. Pode ser transmitido por
transmissao vertical (de mae para filho durante a gestagdo, parto ou aleitamento
materno); por contato com sangue ou hemoderivados contaminados (por transfusao
sanguinea, compartilhamento de seringas ou agulhas e de outros instrumentos

perfuro-cortantes nao esterilizados); e por contato sexual desprotegido.

As manifestacgdes clinicas da infeccdo pelo HIV podem ser divididas em
quatro fases (1). A primeira, chamada de infecgdo aguda, inicia-se entre cinco a 30
dias apds a infeccdo e dura aproximadamente 14 dias. E caracterizada por sinais e
sintomas semelhantes aos de uma gripe, como febre, adenopatia, faringite, mialgia,
artralgia, rash cutaneo, ulceragdes mucocutaneas, hiporexia, adinamia, cefaleia,
fotofobia, hepatoesplenomegalia, perda de peso, nauseas e voémitos. Alguns
pacientes apresentam, ainda, candidiase oral, neuropatia periférica,

meningoencefalite asséptica e sindrome de Guillain-Barré.

Apos a infeccdo aguda, inicia-se a segunda fase, conhecida como
assintomatica, cuja duragado oscila de alguns meses a anos. Os sintomas clinicos
sdo minimos ou inexistentes e alguns pacientes podem apresentar linfoadenopatia

generalizada persistente e indolor.

A terceira fase é denominada fase sintomatica inicial e tem como principais
caracteristicas a presenca de sinais e sintomas inespecificos de intensidade
variavel, bem como processos oportunistas de menor gravidade, conhecidos como

‘complexo relacionado a aids". As manifestagdes clinicas desse estagio incluem



22

candidiase oral, testes de hipersensibilidade tardia negativos e presenca de mais de
um dos seguintes sinais e sintomas: linfoadenopatia generalizada, diarréia, febre,
astenia, sudorese noturna e perda de peso superior a 10%. Esses sinais possuem

duragao superior a um més, sem causa identificada.

A quarta fase representa o estagio mais avangado da infeccédo pelo HIV, a
aids. O paciente com aids apresenta imunodepressdo agravada e presenca de
infeccbes oportunistas causadas por virus, fungos ou bactérias, além de algumas

neoplasias e sindromes neurolégicas.

O tratamento com antirretrovirais visa a prolongar a sobrevida e melhorar a
qualidade de vida, pela reducdo da carga viral e reconstituicdo do sistema
imunoldgico. Atualmente, no Brasil, o tratamento € recomendado para individuos
com contagem de LTCD4+ inferior a 350/mm3 (2). Entretanto, a partir de 2013, a
terapia antirretroviral (TARV) sera expandida e incluira pessoas assintomaticas com
contagem de LTCD4+ inferior a 500/mm3 e pessoas que, independente da
contagem de LTCD4+, tenham parceiros sorodiscordantes ou estejam infectados
pela Hepatite B (3).

1.2 EPIDEMIOLOGIA DO HIV/AIDS

A infeccao pelo HIV é considerada epidemia mundial. Em 2009, 33,3 milhdes
de pessoas no mundo viviam com o HIV (4). Nesse mesmo ano, estima-se que
tenham ocorrido 7.000 novas infeccdes e 4.900 obitos por dia. A aids € doenga de
grande magnitude e de grande impacto na mortalidade das populagdes, sendo a

quarta causa de 6bito em todo mundo.
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1.2.1 HIV no Brasil

A infecgao pelo HIV, a excec¢do da infecgdo pelo HIV em gestantes, ndo é
doenca de notificagdo compulséria no Brasil. Sua prevaléncia € monitorada pelo
Ministério da Saude por meio de estudos transversais repetidos periodicamente com
0 objetivo de se estabelecer tendéncias espago-temporais da infecgao pelo HIV em

determinados grupos populacionais.

1.2.1.1 Pesquisas de prevaléncia de HIV em parturientes

O primeiro grupo populacional monitorado pelas autoridades brasileiras de
saude foi o de parturientes, por ser considerado o grupo com taxa de prevaléncia
mais parecida a apresentada pela populagdo feminina (5). Com fulcro nos dados
obtidos pela pesquisa de prevaléncia do HIV entre parturientes, é possivel estimar a
prevaléncia entre homens e entre a populacdo geral. Os dados das pesquisas

realizadas de 1998 a 2006 podem ser verificados na Tabela 1.

Apesar de essas pesquisas serem realizadas periodicamente para o
monitoramento das tendéncias temporais da prevaléncia do HIV na populagdo de
parturientes, é fundamental ressaltar que a analise temporal deste indicadores esta
sujeita a algumas limitagdes devidas a diferengas metodoldgicas entre os estudos.
Por exemplo, em 1998, o processo de amostragem nao foi probabilistico. Somente
estabelecimentos de saude que se voluntariaram para participar da pesquisa foram
estudados, o que implica em restricbes consideraveis para a estimacdo da
prevaléncia da infeccdo pelo HIV em ambito nacional. A partir de 2000, a
amostragem foi realizada de forma probabilistica, tanto para a selegdo das

parturientes quanto para a selegcao dos estabelecimentos de saude.
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Tabela 1 - Prevaléncia da infecgéo pelo HIV (taxa e numero de infectados) segundo
sexo e ano. Brasil, de 1998 a 2006* (5, 6, 7, 8, 9)

i Sexo
Ano Indicador — - Total
Feminino Masculino
1998 Taxa de prevaléncia (%) 0,43 0,83 0,63
N 126186 237.952 364.138
2000 Taxa de prevaléncia (%) 0,47 0,84 0,65
N 217.641 379.802 597.443
20048 Taxa de prevaléncia (%) 0,42 0,80 0,61
N 208.898 384.889 593.787
2006 Taxa de prevaléncia (%) 0,41 0,82 0,61
N 213.714 413.537 627.251
FONTES:

" Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Vigilancia em Saude. Programa Nacional de DST e Aids.
Centers for Disease Control and Prevention. MonitorAIDS: Sistema de Monitoramento de Indicadores
do Programa Nacional de DST e AIDS (Versao 1.0)/Secretaria de Vigilancia em Saude, Programa
Nacional de DST e AIDS. Centers for Disease Control and Prevention — Brasilia: Ministério da Saude,
2004. 100p.

T Szwarcwald CL, Castilho EA. Estimativa do nimero de pessoas de 15 a 49 anos infectadas pelo
HIV, Brasil, 1998. Cad Saude Publica. 2000; 16(S1): 135-41.

* Szwarcwald CL, Carvalho MF. Estimativa do nimero de individuos de 15 a 49 anos infectados pelo
HIV, Brasil, 2000. Boletim Epidemiolégico DST/AIDS. Ano XIV n° 01. Brasilia: 2001

$ Szwarcwald CL, Souza Junior PRB. Estimativa da prevaléncia de HIV na populagao brasileira de 15
a 49 anos, 2004. Boletim Epidemioldégico AIDS v. Il p.11-15, 2006.

ISzwarcwald Cl, Barbosa Junior A, Souza Junior PR, et al. HIV Testing During Pregnancy: Use of
Secondary to Estimate 2006 Test Coverage and Prevalence in Brazil. BJID. 2008;12(3):167-172.

Além das limitacbes provenientes das diferengas relacionadas ao processo
amostral das pesquisas, deve-se mencionar que o estudo de 2006 utilizou dados
secundarios para a estimacdo da prevaléncia pelo HIV, enquanto os estudos
realizados de 1998 a 2004 utilizaram dados primarios. Dessa forma, em 2006, nao
houve coleta de sangue. Os dados sobre a infecgao pelo HIV foram coletados dos

cartdes de pré-natal das gestantes.
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1.2.1.2 Pesquisas de prevaléncia da infeccdo pelo HIV em

conscritos das Forcas Armadas

Os conscritos das Forgas Armadas brasileiras constituem outro grupo
populacional monitorado pelo Ministério da Saude. Os estudos nesse subgrupo
populacional tém como objetivo monitorar comportamentos de risco a infecgéo pelo
HIV, além de mensurar prevaléncia de HIV e outras doencas sexualmente

transmissiveis (DST).

Enquanto a prevaléncia do HIV se manteve estavel no grupo de parturientes
desde 2004, entre os jovens do sexo masculino aumentou, embora de forma néo
estatisticamente significativa, de 0,09% em 1998 e 2002 (10) para 0,113 em 2007

(11).

1.2.2 A incidéncia de aids no Brasil

Ao contrario do que acontece nos casos de HIV, a aids é doenca de
notificagdo compulséria no Brasil (12). Isso significa que cada caso novo de aids
diagnosticado no Pais deve ser informado ao Sistema de Agravos de Notificagéo
(Sinan). Por esse motivo, o Sinan contém informagdes epidemioldgicas relevantes
que tém sido utilizadas para caracterizar a dindmica temporal da epidemia de aids,
bem como para subsidiar as agdes de vigilancia, prevengao e controle da doenga no

Brasil.

Além dos dados do Sinan, o Ministério da Saude utiliza como fonte de

informacéo para o calculo da incidéncia de aids os dados do Sistema de Controle
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Logistico de Medicamentos (Siclom), do Sistema de Controle de Exames
Laboratoriais (Siscel) e do Sistema de Informagdes sobre Mortalidade (SIM). Dessa
forma, casos de aids que ainda nao tenham sido notificados ao Sinan podem ser
detectados em outras fontes de dados, o que contribui para diminuir o efeito do
atraso de notificacdo e da subnotificacdo de casos de aids nas estimativas de

incidéncia da doenca.

De acordo com o Boletim Epidemiologico do Departamento de DST, Aids e
Hepatites Virais (D-DST/Aids) do Ministério da Saude (15), foram identificados®
592.914 casos de aids no Brasil de 1980 a junho de 2010. Segundo as informagdes
do Ministério da Saude, o coeficiente de incidéncia apresentou tendéncia ao
acréscimo de 1982 a 2002, quando alcangou 21 a cada 100.000 habitantes. A partir
de entéo decresceu e, em 2006, atingiu 18,5/100.000 habitantes.

Em relagdo a sua distribuicdo por sexo, categoria de exposigao e faixa etaria,
a aids apresenta transicbes epidemioldgicas significativas no Pais. Se em 1986
atingia 16,5 homens para cada mulher, atualmente essa razdo é de somente 1,5
homens por mulher. Com relagao a idade, percebe-se, de um lado, a diminui¢do do
coeficiente de incidéncia em menores de cinco anos e em pessoas de 20 a 39 anos;
de outro, aumento do coeficiente de incidéncia em pessoas acima de 40 anos. O
maior coeficiente de incidéncia de aids, contudo, permanece entre pessoas de 25 a

49 anos.

O percentual de casos de aids classificados nas categorias de exposigao
transfusdo sanguinea, hemofilia e uso de drogas injetaveis tem diminuido
continuadamente. Nos ultimos dez anos, o percentual de casos por contato sexual
entre homens manteve-se relativamente estavel, oscilando entre 17% a 21% dos
casos de aids notificados entre homens maiores de 13 anos. Por outro lado, o
percentual de casos de aids resultantes do contato sexual heterossexual tem

aumentado gradativamente entre homens e mulheres.

Apesar das modificagbes observadas quanto as categorias de exposi¢cao dos
casos de aids, a epidemia no Brasil ainda é tida como concentrada, isto &, apresenta

prevaléncia inferior a 1% na populagdo geral e superior a 5% em subgrupos

* Entende-se por “identificados”, os casos de aids notificados ao Sinan € aqueles que ainda ndo foram notificados
ao Sinan, mas foram registrados no Siclom/Siscel ou foram notificados ao SIM como sendo 6bito por HIV/aids.
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populacionais especificos (usuarios de drogas injetaveis - UDI, homens que fazem

sexo com homens - HSH e profissionais do sexo - PS) (13).

1.2.3 A mortalidade por aids no Brasil

As tendéncias dos indicadores de mortalidade por aids no Brasil séo
acompanhados pelo Ministério da Saude com base nos 6bitos notificados ao SIM
cuja causa basica tenha sido a aids (cédigos B20 a B24 da CID-10) (14).

De acordo com o Ministério da Saude (15), de 1980 a 2009 foram registrados
229.222 6bitos por aids no Brasil. O coeficiente de mortalidade por aids no Pais
apresentou tendéncia ao crescimento até 1996, quando atingiu 9,6/100.000
habitantes. A partir daquele ano, quando a TARV universal e gratuita foi implantada
no Pais, o coeficiente de mortalidade diminuiu e se estabilizou em cerca de
6,0/100.000 habitantes.

Além das alteragdes em sua tendéncia temporal, a mortalidade por aids
também sofreu modificagbes com relagdo as caracteristicas demograficas e
geograficas. Em 1986, para cada 16,5 6bitos por aids em homens, havia um 6bito
por aids em mulheres. Atualmente, contudo, a razdo de sexo dos 6bitos passou para
1,9 homens para cada mulher. Com relacdo a idade, percebe-se decréscimo do
coeficiente de mortalidade por aids entre individuos de 20 a 49 anos e tendéncia
crescente de 6bitos em individuos de 50 ou mais anos, o que reflete 0 aumento da
sobrevida provocada pela TARV e o aumento da incidéncia de aids entre pessoas

nessa faixa etaria.

No ambito geografico, os &bitos por aids, inicialmente concentrados no

Sudeste (84% dos ébitos por aids em 1990), estenderam-se a todas as regides do
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Pais. Em 2009, 49% dos 6bitos por aids eram em residentes no Sudeste, 21% no
Sul, 17% no Nordeste, 6% no Centro-Oeste e 7% no Norte (15).

1.2.3.1 Transformacado do processo moérbido que leva ao 6bito

em pessoas que vivem com HIV/aids

Além de ter sofrido transformacgdes temporais, demograficas e geograficas, a
aids também apresentou, no Brasil, modificacdes em seu curso clinico apos a
introducao da TARV.

No inicio da epidemia por aids, as causas de o6bito mais frequentemente
descritas na declaragao de 6bito (DO) eram doengas infecciosas oportunistas como
(i) tuberculose, candidiase e outras micoses; (ii) toxoplasmose; (iii) pneumonias e
outras doencgas do aparelho respiratério (16); e (iv) neoplasias malignas associadas

ao HIV (sarcoma de Kaposi, cancer cervical invasivo e linfoma ndo-Hodgkin).

Em 1996, o inicio da distribuicdo universal e gratuita de medicamentos
antirretrovirais pela rede publica de servicos de saude do Brasil causou impacto
notdvel na morbimortalidade e na sobrevida dos casos de aids em adultos e
criangas. A probabilidade de sobrevida aos 60 meses apds o diagnéstico, que era de
58,3% em criangas diagnosticadas em 1995 e 1996 (17), aumentou para 86,3% em
criangas diagnosticadas entre 1999 e 2002 (18). Entre os adultos, a mediana de
sobrevida passou de 58 meses em pacientes diagnosticados em 1996 (19), para

mais de 108 meses naqueles diagnosticados em 1998 e 1999 (20).

Nao obstante os beneficios provocados pela universalizacido da TARV, o uso
continuo e prolongado de tais medicamentos aumentou a incidéncia de dislipidemia,
lipodistrofia, hipertensao arterial, resisténcia a insulina e intolerancia a glicose. A
manifestagdo conjunta desses agravos pode provocar a sindrome metabdlica, que

eleva o risco de doencgas cardiovasculares (DCV). Outros efeitos adversos dos



29

medicamentos antirretrovirais sdo diabetes mellitus (DM), doenga renal aguda ou
crénica, danos hepaticos, efeitos neuropsiquiatricos e toxicidade mitocondrial, que
podem resultar em miopatia, neuropatia periférica, ipoatrofia, esteatose hepatica e

acidose latica (2).

Os efeitos relacionados ao convivio por longo tempo com o virus, suas co-
morbidades, bem como os efeitos adversos dos medicamentos antirretrovirais,
fizeram com que a condicdo de viver com HIV assumisse caracteristicas
semelhantes as caracteristicas de outras doengas cronico-degenerativas (2). As
alteracbes no curso clinico da doenca modificaram o processo moérbido que leva
pessoas com aids ao Obito e, consequentemente, alteraram o perfil dos agravos
presentes no momento do obito. Além das doencas tradicionalmente associadas ao
HIV/aids, passaram a ser listadas com maior frequéncia nas DO as DCV, doencgas

do figado, DM, hepatites virais e doengas renais agudas e crénicas (21).

1.3 O SISTEMA DE INFORMAGOES SOBRE MORTALIDADE

O SIM foi criado e implantado pelo Ministério da Saude em 1975. Atualmente
€ gerido pelo Departamento de Analise de Situagcdo de Saude (Dasis), da Secretaria
de Vigilancia em Saude (SVS), em conjunto com as Secretarias Estaduais e

Municipais de Saude.

As Secretarias de Saude recebem as DO dos servigos de saude e digitam
suas informagdes (que incluem cerca de 40 variaveis) no SIM. Uma das principais
informagcdes é a causa basica de Obito, selecionada segundo a declaragédo do

médico atestante, conforme as regras estabelecidas pela Organizagdo Mundial de
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Salde (OMS)°. As causas de 6bito sdo codificadas, desde 1996, de acordo com a

102 Revisao da Classificagcéo Internacional de Doengas (CID-10).

As Secretarias Municipais e Estaduais de Saude enviam suas bases de dados
de mortalidade para o Ministério da Saude. Cabe ao Ministério da Saude consolidar

essas informagdes para formar a base de dados nacional.

1.3.1 Documento base do Sistema de Informagées sobre

Mortalidade: a Declaracédo de Obito

O documento base do SIM é a DO, implantada em todo o territorio nacional
em 1976 pelo Ministério da Saude. Além de ser o documento padrao para coleta de
informacdes sobre mortalidade, € documento indispensavel tanto para a lavratura da
certiddo de Obito pelos cartérios quanto para as formalidades legais do

sepultamento.

O responsavel pelo preenchimento da DO, em caso de morte natural com
assisténcia meédica, € o meédico assistente, seu substituto ou o Servico de
Verificagdo do Obito (SVO). Em caso de morte natural sem assisténcia médica, o
médico do SVO ou o médico do servigo publico mais perto da ocorréncia devem
atestar o 6bito. No caso de morte ndo natural, o responsavel pela DO é o médico
legista do Instituto Médico Legal (IML). Em localidades onde ndo exista medico, a

DO deve ser atestada por duas testemunhas.

A DO é composta de nove blocos de informagéo de preenchimento obrigatério
(22):

1. Parte reservada para preenchimento pelo Cartério do Registro Civil;

2. Identificacéo do falecido;

® As regras de selecdo da causa bésica de 6bito estdo descritas na pagina 32 desta tese.
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3. Endereco de residéncia;

4. Local de ocorréncia do 6bito;

5. Parte reservada aos 6bitos fetais e em menores de um ano;
6. Condicdes e causas que contribuiram para o obito;

7. Dados do médico que assinou a DO;

8. Parte reservada para obitos por causas externas; e

9. Parte reservada para localidades onde nao exista médico, quando, entéo, o

registro oficial do 6bito sera feito por duas testemunhas.

O bloco seis da DO é o mais relevante para monitoramento da saude de uma
populacdo. Nesse bloco, especificamente, no campo 49, sao descritas as doencgas,
os estados moérbidos ou as lesdes que provocaram a morte ou contribuiram para sua
ocorréncia, além das circunstancias do acidente ou da violéncia que produziram
essas lesdes. Este campo 49 é dividido em duas partes (Figura 1). A parte | é
composta de quatro linhas, a, b, ¢ e d. Na linha a deve ser anotada a causa imediata
ou terminal que trata da doenca ou estado morbido que causou diretamente o obito.
Nas linhas b, ¢ e d devem ser listadas as causas antecedentes, que sao os estados
morbidos que produziram a causa listada na linha a. A causa basica de 6bito deve

ser registrada em ultimo lugar.

A parte |l é reservada para outros estados patolégicos que contribuiram para

0 Obito, todavia n&o relacionados ao estado patolégico que o produziu.
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Figura 1 Descrigao das causas de 6bito no campo 49 da DO (22)

Ap6s o preenchimento da DO pelo médico atestante, codificadores das
secretarias municipais de saude digitam os dados contidos nas DO em um programa
on-line denominado Sistema Seletor de Causa Basica (SCB-10). O programa
seleciona a causa basica de 6bito com base nas regras de codificagdo descritas na

CID-10 (a serem detalhadas adiante).

1.3.2 Regras de sele¢ao de causa basica

Nos casos em que somente uma causa € listada na DO, essa causa é
considerada a causa basica de o6bito. Contudo, se mais de uma causa de oObito é
listada na DO, a sele¢ado da causa basica deve obedecer ao principio geral ou as
regras de selegao descritas no Volume 2 da CID-10 (23). As regras de selegéo sao
compostas por um principio geral, trés regras de selecdo e seis regras
modificadoras.

De acordo com o principio geral das regras de selecdo da causa basica, a

ultima causa listada na DO (linha mais inferior) deve ser selecionada como causa



33

basica se essa condigdo puder ter originado as outras causas listadas nas linhas
mais superiores. Nos casos em que o principio geral ndo puder ser aplicado,

utilizam-se as regras 1, 2 ou 3, quais sejam:

- Regra 1. Se houver mais de uma condic¢ao listada na ultima linha, isto €, se
mais de uma condigao puder ter originado as outras causas listadas nas linhas mais

superiores, escolhe-se aquela listada primeiro.

- Regra 2. Se nao existir uma sequéncia que se inicia na causa basica e

termina na imediata, seleciona-se a causa listada na primeira linha.

- Regra 3. Se a causa selecionada pelo principio geral, regra 1 ou regra 2 for
obviamente uma consequéncia direta de uma outra condicdo informada na Parte |
ou Il da DO, seleciona-se essa condigao primaria como causa basica. Os agravos
considerados consequéncias diretas da aids sao (i) o sarcoma de Kaposi (C46); (ii)
as neoplasias malignas, declaradas ou presumidas como primarias, dos tecidos
linfatico, hematopoiético e tecidos correlatos (C81-96); e (iii) as doengas infecciosas
classificadas como A00-B19, B25-49, B99 e J12 a J18.

Em situagbes especificas, a causa basica selecionada pelo principio geral ou
pelas regras 1, 2 e 3 pode ndo ser uma condigao informativa e util para tabulagdes
de mortalidade. Nesses casos, deve-se empregar as regras de modificacdo da
causa selecionada. As regras de modificagdo foram criadas para melhorar a
utilidade e a precisdo dos dados de mortalidade e estdo também disponiveis no
volume 2 da CID-10 (23).
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1.3.3 Problemas enfrentados pelo Sistema de Informag¢des sobre
Mortalidade

Entre os problemas enfrentados pelo SIM, merecem maior atencdo a
subnotificagdo (cobertura) e o preenchimento incorreto ou incompleto das

informacgdes constantes da DO (qualidade dos dados) (24).

A cobertura do SIM ¢é estimada pelo numero de 6bitos notificados ao SIM em
relacdo ao numero de O6bitos estimado pelo Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE) na populagéo residente em determinado espago geografico, no
ano considerado. Apesar do aumento da cobertura observada nos ultimos anos
estima-se que em 2007, 10,3% dos 6bitos ocorridos no Brasil ndo foram notificados
ao SIM (25).

Do ponto de vista de qualidade, dois indicadores devem ser observados: a
mortalidade proporcional por causas mal definidas (26); e o percentual de variaveis
com preenchimento ignorado ou incompleto. Ambos demonstram declinio,
apontando para uma gradativa melhora dos dados de mortalidade no Brasil (27).
Contudo, em 2009, 13,4% dos O6bitos ainda apresentavam causas mal definidas

como causas basicas de o6bito (28).

Os problemas citados, a despeito da lenta e continuada melhora, podem
alterar significativamente as taxas de mortalidade por doengas especificas. Tais
problemas constituem, portanto, obstaculos para a alocagao racional dos recursos

de saude com base no cenario epidemioldgico.
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1.4 LIMITAGOES DOS DADOS OFICIAIS® DE MORTALIDADE POR AIDS
NO BRASIL

Além dos obstaculos ja mencionados, a utilizagdo isolada da causa basica de
obito e a subenumeracéo de 6bitos representam outros desafios relevantes para as

estatisticas de 6bitos por aids no Brasil.

1.4.1 Limitag6es da abordagem por causa basica

Do ponto de vista das agdes de prevengao do 6bito em saude publica, é
necessario interromper a cadeia de eventos que leva ao o6bito antes da sua
consecucao. A forma mais efetiva de prevencgao é, portanto, evitar a ocorréncia da
causa basica que da inicio a cadeia de eventos. Por essa razdo, em 1948,
especialistas em estatisticas vitais e de saude, responsaveis por revisar e atualizar
0s codigos internacionais de doencgas, reunidos na International Conference for the
Sixth Revision of the International Lists of Diseases and Causes of Death, elegeram
a causa basica de o6bito para tabulagcbes de estatisticas de mortalidade. As
estatisticas de mortalidade calculadas pelo conceito da causa basica sdo, desde

entdo, utilizadas internacionalmente para orientar medidas de prevencéo.

Apesar de sua importancia, a analise da mortalidade pela abordagem da
causa basica nao permite investigar outros agravos presentes no momento do 6bito
(29). No caso da aids, doenga que apresenta alteragdes importantes em seu curso

clinico desde a implantagdo da TARV, faz-se necessario avaliar outras causas

“ Entende-se, para os propésitos desta tese, por estatisticas oficiais de mortalidade por aids, aquelas
elaboradas e divulgadas pelo Ministério da Saude com base na causa basica de 6bito.
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presentes na DO para além da causa basica, a fim de que se possa conhecer

melhor o processo mérbido da doenga que leva ao 6bito na era pos-TARV.

Assim, o enfoque de causas multiplas de morte (basica e associadas) na
estatisticas de mortalidade pode contribuir para aperfeicoar a analise do perfil da
mortalidade, uma vez que utilizam informagdes sobre todas as causas de o6bito

mencionadas na DO.

1.4.2 Subenumeracao

A subenumeracado de obitos por aids pode ocorrer por subnotificacdo de
Obitos, como ja mencionado no item 1.3.3 e por subcodificacdo de obitos por aids. A

subcodificacdo de ébitos por aids pode ocorrer por pelo menos duas razoes.

Em primeiro lugar, pela auséncia de mencdao ao HIV/aids na DO,
possivelmente provocada pelos seguintes motivos: (i) o médico atestante
desconhece o status HIV do paciente e reporta somente a causa imediata de obito;
(i) existe um forte estigma social ligado ao HIV/aids que faz com que o paciente
relute em informar a doenga e demande o mesmo ao médico; e (iii) o médico esta
preocupado em manter a confidencialidade das informacdes sobre o paciente. No
Brasil, a auséncia de menc¢ao ao HIV/aids em DO de pessoas que viviam com

HIV/aids ja foi comprovada por Pacheco et al. (30).

Estes mesmos autores criaram e validaram um algoritmo hierarquico de
relacionamento deterministico de bases de dados para ser utilizado na recuperacao
de dados vitais de pacientes que constituiram perdas de seguimento em coortes de
pessoas que vivem com HIV/aids (PVHA). Dados de pacientes que foram a o6bito e
participavam de coortes de PVHA do Rio de Janeiro e dados do SIM do mesmo

estado foram utilizados para validar o algoritmo, que apresentou 92,9% de
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sensibilidade e 100% de especificidade. Os autores encontraram 23,9% pares de

registros que nao continham HIV ou aids listados na DO.

A segunda situacado que pode explicar a subcodificagao de ébitos por aids € o
fato de as regras de selegao da causa basica (23) terem sido elaboradas em 1993,
antes da introducdo da TARV. Com a transformacdo do processo moérbido da
infeccao pelo HIV apds a introdugao da TARV, é de se esperar que existam obitos
em PVHA que, mesmo contendo meng¢ao ao HIV/aids na DO, ndo tenham sua causa
basica selecionada como HIV/aids por ndo apresentarem mengdes a doencas tidas

como consequéncias da aids na era pré-TARV.

Em suma, a fim de que o real numero de obitos por aids no Brasil seja
efetivamente calculado, é essencial considerar tanto a subnotificacgdo como a

subcodificacdo de ébitos por aids pelas estatisticas oficiais.
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1.5 JUSTIFICATIVA

A realizacao deste estudo considerou os seguintes elementos:

(i) O Ministério da Saude monitora a mortalidade por aids no Pais pelos

obitos notificados ao SIM que tenham como causa basica o HIV/aids;

(i) O aumento da sobrevida dos casos de aids provocada pela introdugao

da TARV modificou o curso clinico da doenca;

(i) A utilizagcao exclusiva da causa basica de 6bito para tabulagdes de
mortalidade deixa de analisar outros agravos presentes no momento do 6bito, que
poderiam elucidar melhor o quadro mérbido que leva PVHA ao de 6bito na era pos-
TARV; e

(iv) A possivel existéncia de subenumeragao de ébitos por aids no Brasil.

Desse modo, tendo em vista os elementos identificados, esta evidente a
necessidade de conducido de estudos para aperfeicoar a compreensdo sobre o

quadro de mortalidade por aids no Brasil.
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2 OBJETIVOS

Prop0s-se, nesta tese, o estudo dos dados de mortalidade por aids no Brasil
com o proposito de aperfeicoar o conhecimento existente. Para tanto foram tratados
0s principais problemas apresentados pelas estatisticas oficiais: (i) utilizagdo isolada
da abordagem de causa basica de 6bito para as analises e (ii) a subenumeragao de
Obitos por aids. Com essa finalidade, foram conduzidos trés estudos com os

seguintes objetivos:

1. Descrever a tendéncia das causas basicas de oObitos em pessoas que
viviam com HIV/aids no Brasil e identificar os fatores associados a selecido do

HIV/aids como causa basica;

2. Analisar as tendéncias da mortalidade por agravos usualmente
considerados como ndo relacionados ao HIV/aids, nos obitos de adultos com
menc¢ao ao HIV/aids na DO, quando comparados aos sem menc¢ao ao HIV/aids,
entre 1999 e 2010 no Brasil;

3. ldentificar eventuais causas basicas de 6bito fontes de erro de codificagao
de obitos por aids no Brasil; quantificar os 6bitos subcodificados e subnotificados
por HIV/aids na populacdo de 15 a 49 anos, entre 1985 a 2009 e comparar os

resultados com os gerados pelo modelo EPP/Spectrum.

Os estudos sao apresentados em forma de artigos nos capitulos 3, 4 e 5

desta tese.
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3 CAUSAS BASICAS DE OBITO ENTRE PESSOAS QUE VIVIAM COM HIV/AIDS
NO BRASIL, DE 2000 A 2007

3.1 RESUMO

Introducdo. O monitoramento das causas basicas de 6bito em pessoas que
viviam com HIV/aids é importante para melhorar a qualidade de vida e diminuir a

morbimortalidade nesta populacao.

Objetivo. Descrever a tendéncia das causas basicas de 6bitos em pessoas
que viviam com HIV/aids no Brasil e identificar os fatores associados a selecdo do

HIV/aids como causa basica.

Métodos. Foram utilizados os dados dos ébitos ocorridos no Brasil entre 2000
e 2007 disponiveis no banco de dados do Sistema de Informacdes de Mortalidade.
Selecionaram-se o6bitos que continham mencido ao HIV/aids em qualquer um dos
campos da declaracdo de obito. Analisou-se a evolugao temporal da selegcdo da
causa basica e verificou-se, por meio do teste qui-quadrado, se havia diferencas
entre a selecdo da causa basica por sexo, faixa etaria, regido de residéncia e
escolaridade, atestante, raca/cor e ano do Obito. Para verificar a associacdo e
mensurar o efeito dessas variaveis e a causa basica de 6bito foi ajustado um modelo

de regressao logistica.

Resultados. Entre 2000 e 2007 o percentual de 6bitos cuja causa basica nao
estava relacionada ao HIV/aids entre pessoas que viviam com HIV/aids aumentou
de 2,5% para 7,0%. As principais causas basicas de Obito ndo relacionadas ao
HIV/aids nessa populacdo foram neoplasias, doengas do aparelho circulatério e

doenca do aparelho digestivo. As pessoas com que residem na Regidao Sudeste, que

¢ Este capitulo foi publicado como artigo no Brazilian Journal of Infectious Diseases, volume 14,
numero 6, em 2010.



41

tém menos de 13 anos ou mais de 60 apresentaram mais chance de terem como

causa basica agravos nao relacionados ao HIV/aids.

Concluséo. Os resultados sugerem a importancia de implementar agdes de
saude publica voltadas para a melhoria da qualidade de vida de pessoas que vivem
com HIV/aids. Tais acdes poderiam incluir modificagdo de comportamento, como
cessagao de tabagismo e alcoolismo, triagem precoce para detecgao de neoplasias
e o monitoramento de condi¢cdes crénicas como diabetes mellitus e doencas

cardiovasculares.

Palavras-chave: aids; Brasil; causas de 6bito; HIV.

3.2 INTRODUGAO

De 1980 a junho de 2008, foram identificados 544.846 casos de aids no
Brasil. Esse numero representa incidéncia anual média de 37.000 casos nos ultimos
cinco anos. O coeficiente de incidéncia de aids estabilizou-se em 19/100.000

habitantes nos ultimos anos no Brasil (31).

As estatisticas oficiais de mortalidade por aids no Pais sao elaboradas a partir
do numero de O&bitos cuja causa basica foi o HIV/aids (CID 10: B20 a B24),
notificados ao SIM. A variavel causa basica € selecionada a partir do que foi

declarado pelo médico atestante, segundo regras estabelecidas pela OMS (23).

Para operacionalizar tais regras, o Ministério da Saude adotou o SCB-10.
Apos a digitagdo dos dados da DO, o SCB-10 processa os diagnésticos segundo as
disposi¢cdes das regras de selegcdo da causa basica da CID-10. A causa basica &,
entdo, selecionada automaticamente e os dados sobre as causas associadas de

morte sdo arquivados (26).
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Segundo o Ministério da Saude, de 1980 a 2008, foram registrados 217.091
Obitos por aids no Brasil. Na década 1980, o aumento do numero de obitos foi
exponencial (um em 1980 para 3.274 em 1989). Em meados da década de 1990, o
numero de obitos atingiu seu maximo (15.156 ébitos em 1995, sendo a metade no
estado de S&o Paulo) e desde 1999 se estabilizou em torno de 11.500 ébitos por
ano (31).

A disponibilidade universal e gratuita de TARV na rede publica de servigos de
saude, a partir de 1996, causou um impacto notavel na morbimortalidade. O
coeficiente de mortalidade por aids variou de 9,6/100.000 habitantes em 1996 para

6, em 2006, e se mantém estavel nesse patamar no Pais (31).

O acesso universal a TARV também propiciou o0 aumento da sobrevida dos
casos de aids em adultos e criancas. A probabilidade de sobrevida aos 60 meses
apos o diagndstico era de 58,3% em criangas diagnosticadas em 1995 e 1996 (17) e
passou para 86,3% em criangas diagnosticadas em 1999 e 2002 (18). Entre os
adultos, a mediana de sobrevida passou de 58 meses em pacientes diagnosticados
em 1996 (19) para mais de 108 meses naqueles diagnosticados em 1998 e 1999
(20).

Nesse novo cenario, faz-se, portanto, necessario conhecer (i) as causas
basicas de morte entre as PVHA, (ii) as mudancgas dessas causas com o tempo e (iii)
os fatores associados as causas basicas de obito, para que politicas direcionadas a

PVHA possam ser implementadas.

3.3 METODOS

Trata-se de estudo transversal, com uso de dados secundarios do SIM.
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Desde 1999, o Ministério da Saude disponibiliza dados, por meio do SIM, de
todas as causas mencionadas na DO (basica e associadas), possibilitando a selegéo
dos 6bitos que contenham, em qualquer campo de sua DO, cddigos relacionados ao
HIV/aids.

Apesar de o Ministério da Saude ter disponibilizado as mencdes de causa
presentes nas DO desde 1999, optou-se por ndo incluir esse ano nas analises, pois,
especificamente neste ano de transicdo dos sistemas, verificou-se grande
quantidade de informag¢des ignoradas ou em branco e, ainda, categorizagéo
diferente de variaveis ao considerar os anos subsequentes. Dessa forma, decidiu-se
analisar os obitos declarados no SIM de 2000 a 2007, cujas DO mencionavam em
qualquer uma de suas linhas o HIV/aids (Quadro 1). Foi convencionado, neste

artigo, que tais 6bitos seriam chamados de “6bitos em PVHA”.

A causa basica foi categorizada em HIV/aids (cddigos da CID-10 no Quadro
1) e nao-HIV/aids (demais cddigos da CID-10). As seguintes variaveis foram
analisadas: sexo (feminino e masculino), faixa etaria (<=12; 13 a 24; 25 a 39; 40 a
50; e, 60 e mais anos), médico atestante, isto €, médico que assina a DO (médico
assistente; outros médicos; e, IML ou SVO), raga/cor (branca e nao branca), regiao
de residéncia (Norte, Nordeste, Sudeste, Sul e Centro-Oeste) e ano do ébito (2000 a
2007).

Quadro 1 - Cddigos da infecgéo pelo HIV/aids na CID-10 (32, 33)

Cdodigo | Definigao

B20 Doenca pelo HIV resultando em doencas infecciosas e parasitarias
B21 Doenga pelo HIV resultando em neoplasias malignas

B22 Doenca pelo HIV resultando em outras doencas especificadas
B23 Doenca pelo HIV resultando em outras doencas

B24 Doenca pelo HIV nao especificada

F02.4 Deméncia na doenca pelo HIV

R75 Evidéncia laboratorial do HIV

Z20.6 Contato com e exposi¢ao ao HIV

Z21 Estado de infecgao assintomatica pelo HIV

Z71.7 Aconselhamento a propdsito do HIV

Analisou-se a evolucdo temporal da causa basica nos 6bitos de pessoas que

viviam com HIV/aids e verificou-se, por meio do teste qui-quadrado, se havia
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diferencas entre a selegcdo da causa basica por sexo, faixa etaria, regido de
residéncia, atestante, raca/cor e ano do o&bito. Para verificar a associacdo e
mensurar o efeito dessas variaveis na selegéo da causa basica de 6bito foi ajustado

um modelo de regressao logistica para os dados de 2006 e 2007.

O banco de dados utilizado neste trabalho ndo € nominal e ndo contém
nenhuma forma de identificacdo dos sujeitos pesquisados. Os dados de mortalidade
brasileiros estdo  disponiveis universal e gratuitamente no  site

http://tabnet.datasus.gov.br/tabdata/sim/dados/cid10 indice.htm.

A analise estatistica dos dados foi realizada utilizando-se o aplicativo SPSS
13 (34).

3.4 RESULTADOS

No Brasil, entre 2000 e 2007, ocorreram 92.111 o&bitos cujas DO
apresentavam menc¢ao ao HIV/aids em qualquer um de seus campos, O que

representou média de 11.500 ébitos entre PVHA por ano.

A maioria dos oObitos em pessoas que viviam com HIV/aids ocorreu em
hospital (93%), em homens (68%), em individuos solteiros (61%), com idade de 30 a
49 anos (65%), brancos (52%) e residentes na Regido Sudeste (57%). A causa
basica foi HIV/aids em 96% dos ébitos. O médico que atendeu o paciente assinou o

atestado em 39% dos casos.

Percebe-se, desde 2000, um aumento do numero de 6bitos nio relacionados
ao HIV/aids, variando de 270 o6bitos (2,5%), em 2000, para 850 6bitos (7,0%) em

2007. Ressalta-se que de 2005 para 2006 esse numero mais que dobrou (Tabela 2).
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As principais causas basicas de Obito ndo relacionado ao HIV/aids em

pessoas que viviam com HIV/aids podem ser visualizadas na Tabela 3.

Tabela 2 - Distribuicdo dos ébitos em pessoas que viviam com HIV/aids segundo

ano do obito e causa basica. Brasil, 2000 a 2007

Causa basica

Qgi?o do Outras HIV/aids Total
N % N %
2000 270 2,5 10.722 97,5 10.992
2001 290 2,6 10.946 97,4 11.236
2002 330 29 11.053 97,1 11.383
2003 341 29 11.263 97,1 11.604
2004 368 3,2 11.017 96,8 11.385
2005 347 3,0 11.097 97,0 11.444
2006 800 6,8 11.046 93,2 11.846
2007 850 7,0 11.371 93,0 12.221
Total 3.596 3,9 88.515 96,1 92.111

E importante ressaltar que de 2000 a 2005 hepatites virais agudas foram
responsaveis por 0,8% a 1,1% dos 6bitos nao relacionados ao HIV/aids, e em 2006

e 2007 a frequéncia desses agravos sobe para 8,1% e 8,8%, respectivamente.

Existe diferenca no perfil de ébitos em pessoas que viviam com HIV/aids entre
os periodos 2000 a 2005 e 2006 a 2007, pois (i) o numero de Obitos néo
relacionados ao HIV/aids de 2006 € mais que o dobro do mesmo numero em 2005;
(i) somente em 2006 e 2007 hepatites virais aparecem entre as primeiras causas
desses o6bitos; e (iii) o procedimento para selecdo de causa basica utilizado para
2006 e 2007 é diferente do procedimento aplicado para os outros anos. Desta forma,
resolveu-se ajustar um modelo de regressao logistica somente para os Obitos
ocorridos em 2006 e 2007 de forma a mensurar o efeito das variaveis independentes

na selecao da causa basica do 6bito em pessoas que viviam com HIV/aids.

A andlise bivariada demonstrou que a regido de residéncia, o ano do o6bito, a

raca/cor, a faixa etaria, a escolaridade e o médico atestante estdo associados a
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selecdo da causa basica de obito em pessoas que viviam com HIV/aids. Por este

motivo essas variaveis foram incluidas no modelo inicial de regresséo logistica.

Tabela 3 - Principais causas basicas de 6bito ndo relacionadas ao HIV/aids em

pessoas que viviam com HIV/aids. Brasil, de 2000 a 2007

Causas basicas de o6bito Fraquéncia
N %
Neoplasias malignas primarias de localizacbes especificadas 804 224
Doencas do aparelho circulatério 592 16,5
Doengas do aparelho digestivo 575 16,0
Doencas enddcrinas, nutricionais e metabdlicas 266 74
Causas externas de morbidade e de mortalidade 240 6,7
Doencas do aparelho respiratério 220 6,1
Hepatite viral 159 44

A regido de residéncia, a faixa etaria, o médico atestante e a raga/cor
permaneceram associados significativamente a selegdo da causa basica apds o

ajuste do modelo de regressao logistica (Tabela 4).

Percebe-se que os oObitos da regido Sudeste diferem-se significativamente
das demais regides, e apresentam maior chance de terem como causa basica

agravos nao relacionados ao HIV/aids.

Individuos menores de 13 anos ndo apresentaram diferenca significativa em
relagdo a selegcdo da causa basica quando comparados aqueles com 60 e mais
anos. Entretanto, em todas as outras faixas etarias observa-se chance menor de a
causa basica ser agravo nao relacionado ao HIV/aids. Constatou-se, ainda, que os
Obitos em individuos n&do brancos tém mais chance de terem causa basica o

HIV/aids quando comparados aos 6bitos em individuos brancos.
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Finalmente, percebe-se que aqueles Obitos que tiveram seu atestado
assinado pelo IML ou SVO apresentaram 90% mais chance de a causa basica néao

ser HIV/aids quando comparados aos obitos atestados pelo médico assistente.

Tabela 4 - Modelo final da analise multivariada, valor-P, OR e intervalo de confianca.
Brasil, 2006 e 2007

Variaveis Categorias Valor-P OR (IC95%)
Norte Referéncia Referéncia
Nordeste 0,932 1,02 (0,71 — 1,46)
Regido de residéncia  Sudeste 0,001 1,71 (1,25 - 2,33)
Centro-Oeste 0,371 0,82 (0,54 — 1,26)
Sul 0,059 1,38 (0,99 — 1,93)
60 e mais anos Referéncia Referéncia
<=12 0,155 0,74 (0,49 -1,12)
Faixa etaria 13a24 <0,001 0,26 (0,18 — 0,40)
25a 39 <0,001 0,33 (0,27 - 0,41)
40 a 59 <0,001 0,58 (0,48 — 0,71)
Médico assistente Referéncia Referéncia
Atestante Outro médico 0,152 0,91 (0,81 —1,03)
IML/SVO <0,001 1,88 (1,52 — 2,33)
Raca/cor Branca Referéncia Referéncia
N&o branca 0,013 0,85 (0,75 - 0,97)

3.5 DISCUSSAO

Os dados mostram que a proporcao de 6bitos ndo associados ao HIV/aids em
pessoas que viviam com HIV/aids tem aumentado. Essa tendéncia também foi
encontrada por outros autores. Krentz et al. estudaram 560 obitos ocorridos em
PVHA que residiam em Alberta do Sul, Canada, entre 1984 e 2003 e encontraram
aumento da proporgao de obitos atribuidos as causas nao relacionadas ao HIV/aids

de 7%, em 1997, para 32%, apos 1997 (35). Em estudo prospectivo realizado em
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coorte de pacientes atendidos no Johns Hopkins AIDS Center, Lau et al. verificaram
aumento da taxa de mortalidade em PVHA por causas ndo relacionadas ao HIV/aids
de 10,7 6bitos/1.000 pessoas ano, em 1997, para 22,7, em 2003 (36). Sackoff et al.
observaram em coorte de base populacional em Nova lorque, que o percentual de
obitos em PVHA nao relacionados ao HIV/aids aumentou de 19,8%, em 1999, para
26,3%, em 2004 (37). Em estudo retrospectivo de 1.224 6bitos de beneficiarios do
Ministério da Defesa dos Estados Unidos, verificou-se que a propor¢ao de 6bitos em
PVHA atribuidos a causas nao relacionadas ao HIV/aids aumentou
significativamente durante o periodo estudado: 9% até 1996, 28% de 1997 a 1999 e
32% de 2000 a 2003 (38). Analogamente, outras pesquisas verificaram diminui¢cao
da proporcao de obitos em PVHA cuja causa basica era o HIV/aids (39, 40, 41, 42,
43).

No Brasil, Pacheco et al. analisaram as DO de 1999 a 2004. Os autores
compararam os Obitos que continham em qualquer campo mencido ao HIV/aids
(grupo HIV) com demais 6bitos (grupo nao-HIV). Verificou-se aumento de causas
nao relacionadas ao HIV/aids de 16,3%, em 1999, para 24,1% em 2004,
representando um crescimento médio anual significativo de 8% entre o grupo HIV
(21). Apesar de a selecao do grupo HIV ter sido semelhante a utilizada no presente
trabalho, a definicdo de causas nao associadas ao HIV/aids foi diferente, o que
explica a diferenca na magnitude dos percentuais de causas de o&bitos néo

relacionadas ao HIV/aids.

No presente estudo, neoplasias, doencas do aparelho circulatério, doencas do
aparelho digestivo (doencga alcodlica do figado sendo a mais prevalente) e DM foram
identificadas como principais causas basicas de obito ndo associadas ao HIV/aids.
Esse resultado foi semelhante ao encontrado por varios autores (36, 38, 45, 46, 47,
44). Outras causas frequentemente encontradas na literatura como causas basicas
de 6bitos entre PVHA foram infec¢des (40, 41, 45, 46), doencgas respiratérias (42,
38) e causas externas (36, 46). E importante ressaltar que causas externas foram
responsaveis por 8% dos ébitos ndo associados ao HIV/aids, representando a quinta

causa basica mais frequente.

A presenca da DM nessa lista pode estar relacionada a associacdo do uso de

TARV e incidéncia de DM em pacientes infectados pelo HIV, principalmente aqueles
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em uso de inibidores de protease (46, 47, 48, 49). A doenga alcodlica do figado pode
ter relacdo com o fato de que pessoas que exageram no uso de alcool tém maior
probabilidade de se envolverem em comportamentos de risco para a infecgao pelo
HIV como, por exemplo, o compartihamento de seringas entre UDI (50) e

comportamentos sexuais de risco (51, 52, 53, 54).

Este estudo demonstrou que, de 2005 para 2006, o numero de Obitos em
pessoas que viviam com HIV/aids cuja causa basica ndo estava relacionada ao
HIV/aids dobrou, passando de 2,5% para 7%. Esse aumento foi maior do que o
esperado e pode ter sido efeito do novo algoritmo para selegado de causas basicas,
aplicado para os dados de 2006 e 2007. Esse algoritmo pode ter sido, também,
responsavel pelo aparecimento de hepatites virais agudas pela primeira vez no
ranking de causas basicas ndo associadas ao HIV/aids. Este mecanismo de selegao
de causa basica foi desenvolvido para substituir o anterior que, ao fazer a selegcao
da causa basica, transformava as menc¢des de CID-10 para CID-9 e, apds a selecao,
modificava o cédigo da causa basica para CID-10. Atualmente, a transformacgao para

CID-9 nao é mais necessaria.

Como os anos 2006 e 2007 apresentaram um perfil bastante diferenciado
quando comparado aos demais anos estudados, sugere-se que seja aplicado o novo
mecanismo para selecdo de causas basica para os anos 1999 a 2005, quando a
CID-10 ja era vigente e as mengdes de causas de o6bito ja eram disponibilizadas pelo

Ministério da Saude.

A analise multivariada demonstrou que pessoas brancas, com menos de 13
anos ou mais de 60, residentes na Regidao Sudeste possuem chance maior de terem
como causas basicas de o6bito agravos nao associados ao HIV/aids. Esses dados
sugerem desigualdade na assisténcia e no acesso a medicamentos antirretrovirais,
ja que os pacientes que nao tém acesso a medicagdo possuem maior probabilidade
de irem a ébito por aids do que aqueles que estdo em tratamento com TARV (36). A
literatura relata que pessoas brancas, com idade mais avangada e que foram
diagnosticadas mais precocemente tém mais chance de ir a 6bito por causas néao
relacionadas ao HIV/aids (38, 47). Outros autores relataram que a idade avangada
estd associada a o6bitos por neoplasias e doengas do figado em PVHA (55, 46).

Alguns autores, analogamente, reportaram que aqueles que foram a o&bito por
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causas relacionadas ao HIV/aids eram mais novos, tinham contagem de LTCD4+

mais baixa, carga viral mais alta e baixa condigdo sécioecondmica (41, 47).

Os resultados sugerem a importancia da implementacéo de agdes que visem
ao aumento da qualidade de vida das PVHA. Essas acbes poderiam incluir politicas
de modificagdo de comportamento, tais como cessagao do tabagismo e alcoolismo,
além de triagem precoce para deteccdo de neoplasias e monitoramento de
condicbes crbnicas, como o diabetes. Isso €&, as intervencbes necessarias para
diminuir os obitos em PVHA pelas principais causas nao relacionadas ao HIV/aids
sao as mesmas intervencdes necessarias para a populagao nao infectada pelo HIV
(56). Dessa forma, ha necessidade de se integrar as ag¢des dos programas de

HIV/aids a outros programas de saude publica.

Este estudo apresenta algumas limitagdes. Primeiramente, deve-se salientar
que a cobertura e a qualidade das informagdes do SIM sdo desigualmente
distribuidas pelo territério nacional (57). Em segundo lugar, como sé foram
analisados dados contidos nas DO, informacdes importantes sobre possiveis fatores
de confundimento ndo puderam ser levadas em conta, tais como uso de TARYV,
contagem de LTCD4+, fatores comportamentais como tabagismo e alcoolismo e o
tempo desde o diagndstico da infecgao pelo HIV. Por ultimo, a mudanga do sistema
de codificagdo da causa basica ocorrida em 2006 limitou a analise temporal das
causas basicas de 6bito em PVHA e, por isso, sugere-se que seja aplicado o novo

sistema de codificacdo da causa basica, retrospectivamente, desde 1999.
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4 TENDENCIA DA MORTALIDADE POR CAUSAS MULTIPLAS NAO
ASSOCIADAS AO HIV/AIDS EM ADULTOS QUE VIVIAM COM HIV/AIDS NO
BRASIL, DE 1999 A 2010

4.1 RESUMO

Objetivo. Analisar a tendéncia de mengdes a causas nao relacionadas ao

HIV/aids em adultos que viviam com HIV/aids no Brasil.

Métodos. Foram analisados os dados de obitos de pessoas de 15 a 69 anos,
ocorridos entre 1999 e 2010. Utilizaram-se as razdes de chance de mortalidade
padronizadas para comparar a mortalidade de causas nao associadas ao HIV/aids
entre 0 grupo que continha mengao ao HIV/aids na declaragado de 6bito e o grupo

que nao a continha.

Resultados. De 1999 a 2010 ocorreram 6.120.670 o6bitos entre adultos no
Pais. Os ébitos do grupo-HIV representaram 2,2% do total de ébitos. Causas nao
associadas ao HIV, mais especificamente doencas cardiovasculares, do aparelho
genitourinario e neoplasias malignas ndo associadas ao HIV, apresentaram

crescimento maior no grupo que também continha mengao ao HIV/aids.

Conclusdo. Os resultados apontam para um aumento maior da mortalidade
por doengas nao associadas ao HIV entre pessoas que viviam com HIV/aids. Esse
resultado sugere que provavelmente o longo convivio com o HIV e a terapia

antirretroviral possam exercer importante papel na ocorréncia desses agravos.

Palavras-chave: aids; HIV; mortalidade; causas de 6bito; declaragao de dbito.
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4.2 INTRODUCAO

Indicadores de mortalidade por aids no Brasil sdo acompanhados pelo
Ministério da Saude por meio dos o6bitos notificados ao SIM. Esses indicadores sao
calculados a partir do numero de Obitos cuja causa basica tenha sido codificada
como HIV/aids (coédigos B20 a B24 da CID-10).

Desse modo, de acordo com o Ministério da Saude, de 1980 a 2010
ocorreram 241.469 6bitos por aids no Brasil (58). A tendéncia da mortalidade por
aids no Pais mostrou-se crescente até 1996, quando atingiu 9,6/100.000 habitantes.
A partir desse ano, o coeficiente de mortalidade diminuiu e estabilizou-se em cerca
de 6/100.000 habitantes.

No inicio da epidemia por aids, as causas mais frequentemente mencionadas
na DO de pessoas que viviam com HIV/aids eram doencas infecciosas oportunistas
como tuberculose; candidiase e outras micoses; toxoplasmose; pneumonias e outras

doencas do aparelho respiratério (16); e neoplasias associadas ao HIV.

A partir da adocgao da politica de acesso universal e gratuito a medicamentos
antirretrovirais na rede publica de servicos de saude, em 1996, verificaram-se
alteracdes no perfil da morbimortalidade por aids no Brasil. Houve forte reducédo na
magnitude da mortalidade por aids no Pais, acompanhada do aumento na

sobrevida.

Os efeitos relacionados ao convivio por longo tempo com o virus, suas
comorbidades, bem como os efeitos adversos dos medicamentos antirretrovirais,
fizeram com que a condicdo de viver com HIV assumisse caracteristicas
semelhantes a outras doencgas crénicodegenerativas (2). Além das causas
tradicionais, DCV, doengas do figado, DM, hepatites virais e doengas renais agudas
e cronicas passaram a ser listadas com maior frequéncia nas DO de pessoas que

viviam com HIV/aids (21).
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Dessa forma, verifica-se que a analise da mortalidade por aids baseada
somente na causa basica de 6bito apresenta limitagdes. A analise por causa basica
nao considera outros agravos que contribuem direta ou indiretamente para o ébito e
que poderiam ajudar na compreensao do quadro mérbido que tem levado pacientes

com HIV/aids ao ébito no Pais.

Este estudo pretendeu analisar as tendéncias da mortalidade por agravos
usualmente considerados como nao relacionados ao HIV/aids nos ébitos ocorridos
em adultos, entre 1999 e 2010. Para tanto, foram comparados os o6bitos que
continham mencéo ao HIV/aids na DO (grupo HIV) com os 6bitos sem mengao ao
HIV/aids (grupo nao-HIV). A anadlise dos dados baseou-se no enfoque de causas

multiplas de 6bito (causa basica e associadas).

4.3 METODOS

Trata-se de estudo descritivo de tendéncia que analisa os dados de obitos

notificados ao SIM como caso-controle.

Analisaram-se os dados de ébitos ocorridos no Brasil, entre individuos de 15
a 69 anos, no periodo de 1999 a 2010, notificados ao SIM. Limitou-se a analise a
individuos de 15 a 69 anos de idade, pelos seguintes motivos: (i) essa faixa etaria
concentra quase 100% dos obitos em adultos no Brasil; e (ii) em individuos a partir
de 70 anos de idade o -coeficiente de mortalidade por HIV/aids diminui

consideravelmente (dados nao publicados).

Dados individuais ndo nominais de Obitos registrados no SIM podem ser

acessados pelo site www.datasus.gov.br.

As variaveis idade (15 a 29, 30 a 39, 40 a 49, 50 a 59 e 60 a 69 anos), sexo

(masculino ou feminino), grupo (HIV ou n&o-HIV), ano do 6bito (como variavel
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continua e categorica), regido de residéncia, raga/cor (branca ou outras), local de
ocorréncia do o6bito (servico de saude ou outros) e causas multiplas de obito

(basicas e associadas) foram acessadas durante a analise.

A analise teve como finalidade comparar as tendéncias de mencbes as
causas de 6bito ndo associadas ao HIV/aids entre o grupo HIV, formado por ébitos
que continham menc¢ao ao HIV/aids em qualquer um de seus campos (coédigos B20
a B24, F02.4, R75, Z11.4, Z20.6, Z21 e Z71.7 da CID-10) (33) e o grupo néo-HIV,

formado pelos demais 6bitos.

Primeiramente, descreveram-se os obitos ocorridos no periodo e verificaram-
se os fatores associados a mencao ao HIV/aids na DO por meio de regressao
logistica, tendo como variavel dependente o grupo (HIV ou nao-HIV) e como
variaveis independentes o sexo, a idade, o ano do 6bito, a regido de residéncia, o

local de ocorréncia do 6bito e a racga/cor.

Em segundo lugar, procedeu-se a pesquisa da tendéncia de causas nao
associadas ao HIV. Foram conduzidas cinco analises nas quais as variaveis
dependentes eram definidas pela presenca ou auséncia em qualquer linha da DO
de: (i) DCV (100 a 199, com excegao de 146); (i) DM (E10 a E14); (iii)) doencas do
aparelho genitourinario (NOO a N29); (iv) neoplasias malignas ndo associadas ao
HIV (C00 a C80, exceto sarcoma de Kaposi e neoplasia maligna do colo do utero); e
(v) o conjunto de causas nao relacionadas ao HIV, definidas por neoplasias malignas
nao associadas ao HIV (C00 a C80, exceto sarcoma de Kaposi — C46 e neoplasia
maligna do colo do utero — C53), DM (E10 a E14), DCV (l00 a 199, com excegao de
146), doencgas do aparelho digestivo (KOO a K93), doengas do aparelho genitourinario
(NOO a N99) e causas externas (S00 a Y98).

Para cada agravo estudado foram descritos os fatores associados a mengao
ao agravo em questdo na DO, por grupo (HIV e nao-HIV) utilizando regressodes
logisticas nas quais a variavel dependente era a presenga ou auséncia do agravo
estudado e as independentes eram ano do obito, sexo, faixa etaria e regidao de

residéncia.

Por ultimo, procedeu-se a comparagao das tendéncias temporais dos agravos

nao associados ao HIV/aids entre os grupos HIV e ndo-HIV. Para tanto, utilizaram-se
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as razbes de chance de mortalidade padronizadas (Standardized Mortality Odds
Ratios — SMOR) (59). Essa estatistica é utilizada para se comparar a mortalidade
entre dois grupos quando nao estdo disponiveis os dados dos denominadores (no
caso, o tamanho das populagdes de 15 a 69 anos infectada e nao infectada pelo
HIV) para o calculo dos coeficientes de mortalidade. Para a utilizagdo da SMOR, os
dados de mortalidade foram analisados como se fossem dados de estudo caso-
controle. Por esse motivo, esta pesquisa foi assim estruturada: (i) foram
considerados casos 0s Obitos com mengdo a causa de interesse; (ii) foram
considerados controles aqueles 6bitos sem mengao a causa de interesse; (iii) foram
considerados expostos aqueles ébitos com mengéao ao HIV/aids na DO (grupo HIV)
e (iv) foram considerados nao expostos aqueles sem mencgédo ao HIV/aids na DO

(grupo nao-HIV).

Para o calculo das SMOR foram ajustados modelos de regressao logistica
(60) nas quais a variavel dependente foi definida pela presenga ou auséncia de
meng¢ao a causa de obito de interesse na DO. As covariaveis escolhidas foram o ano
de Obito, o sexo, a faixa etaria e a regido de residéncia. A diferengca entre as
tendéncias temporais das causas de Obito de expostos e nao expostos foi testada
pela adicdo de um termo de interacdo na equacgao de regresséao logistica, formado

pelo ano do 6bito e o grupo (HIV ou nao-HIV).

A analise foi feita no SPSS 13 para Windows (34).
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4.4 RESULTADOS

4.4.1 Caracteristicas da populagao estudada

De 1999 a 2010 ocorreram 6.120.670 &bitos entre individuos de 15 a 69 anos
no Pais. A maior parte em homens, em individuos de 60 a 69 anos e em residentes
na regiao Sudeste. O grupo HIV totalizou 136.908 ébitos, o que representa média de
11.400 o&bitos/ano entre PVHA por ano e 2,2% do total de &bitos ocorridos no
mesmo periodo. Obitos ocorridos no grupo HIV quando comparados ao n&o-HIV
apresentam 11,6 vezes mais chance de ocorrerem em servigo de saude; 10% mais
chance de serem do sexo masculino; 80% mais chance de serem em residentes da
Regiao Sul, quando comparados aos do Norte; e 10% mais chance de serem em
individuos de outras categorias de raga/cor que ndo a branca. A média de idade dos
obitos do grupo HIV foi 39 anos e do nao-HIV, 49 (Tabela 5).
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Tabela 5 - Distribuicdo das caracteristicas e fatores associados a presenca de
menc¢ao ao HIV/aids na DO dos 6bitos em individuos de 15 a 69 anos, ocorridos no

Brasil, de 1999 a 2010 por grupo

Grupo
Variaveis Categorias Nao- HIV/aids HIV/aids Total OR ajustado
N % N %

15a29 855.435 97,4 23.261 2,6 878.696 Referéncia

. » 30a39 677.324 93,0 50.954 7,0 728.278 2,4(2,4-25)
Faixa etaria

(anos) 40 a 49 1.033.840 96,3 40.013 3,7 1.073.853  1,1(1,1-1,1)

50 a 59 1.464.614 98,9 16.941 1,1 1.481555 0,3(0,3-0,3)

60 a 69 1.952.549 99,7 5739 0,3 1.958.288  0,1(0,1-0,1)

Sexo Feminino 3.933.659 97,7 92.813 23 4.026472  Referéncia

Masculino 2.050.103 97,9 44.095 21 2094198 1,1(1,1-1,1)

Norte 330.029 98,0 6.664 2,0 336.693 Referéncia

N Nordeste 1.417.323 98,7 18.467 1,3 1435790 0,7(0,7-0,7)

2";?;2?,;’,2 Sudeste 2.891.979 97,4 75709 26 2967.688  1,3(1,3-1,3)

Sul 941.146 97,1 28.536 2,9 969.682 1,8 (1,8-1,9)

Centro-Oeste 403.285 98,2 7.532 1,8 410.817 0,9 (0,9-0,9)

1999 468.670 97,9 10.236 2,1 478.906 Referéncia

2000 472186 97,8 10.584 22 482.770 1,0 (1,0 -1,0)

2001 478.038 97,8 10.806 2,2 488.844 1,0(1,0-1,1)

2002 485107 97,8 10.973 2,2 496.080 1,0 (1,0-1,1)

2003 489.964 97,8 11.220 2,2 501.184 1,1 (1,0-1,1)

Ano do ébito 2004 501.015 97,9 11.006 2,1 512.021 1,0 (1,0-1,1)

2005 491990 97,8 11.064 2,2 503.054 11(1,1-1,1)

2006 499607 97,8 11.453 2,2 511.060 1,1 (1,1-1,1)

2007 506.312 97,7 11790 2,3 518.102 1,1(1,1-1,2)

2008 521.080 97,7 12.302 2,3 533.382 1,2(1,1-1,2)

2009 529437 97,6 12742 24 542179 1,2(1,1-1,2)

2010 540.356 97,7 12.732 2,3 553.088 1,2(1,2-1,2)

Racalcor Branca 2.903.946 97,7 68.995 23 2.972.941 Referéncia

Outras 2.483.904 97,8 56.495 22 2540.399  1,1(1,0-1,1)

Local de Outros 1.920.660 99,6 7.011 04 1.936.671 Referéncia

ocorréncia do
6bito Estabelecimento de saude 3.995.040 96,9 129.432 3,1 4.124.472 11,6 (11,3-11,9)
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4.4.2 Tendéncia de causas nao associadas ao HIV/aids

No grupo HIV, o conjunto de “causas nao associadas ao HIV” foi listado em
16,6% dos oObitos em 1999. Este percentual aumentou para 28,9% em 2010. No
grupo nao-HIV esse indicador variou de 76,4% para 83,2% no mesmo periodo. Apos
ajuste por idade, sexo e regido de residéncia, o aumento anual médio de causas nao
associadas ao HIV no grupo HIV foi de 3,9% (IC 95%: 3,5-4,3; P-valor <0,001) e de
4,3% para o grupo nao-HIV (IC 95%: 4,3-4,4; P-valor<0,001). O termo de interacéo
foi significativo (SMOR=1,011; IC 95%: 1,01-1,02) no modelo, demonstrando que a
tendéncia das curvas de mortalidade por causas nao associadas ao HIV sao
diferentes entre os dois grupos (P-valor = 0,001) e que o ritmo de aumento é maior

entre o grupo HIV.

Dentre as causas n&o associadas ao HIV, DCV demonstraram aumento maior
no grupo HIV quando comparadas ao nao-HIV. Mengées a DCV aumentaram de
4,3% em 1999 para 8,1% em 2010, com aumento médio ajustado de 3,8% por ano
(IC 95%: 3,2—4,5; P-valor<0,001) no grupo HIV. No grupo ndo-HIV, um aumento de
0,4% por ano foi observado (IC 95%: 0,4-0,5; P-valor<0,001) e o indicador variou de
33,5%, em 1999, para 35%, em 2010 (Tabela 6). O termo de interacéo foi
significativo (SMOR = 1,020; IC 95%: 1,01-1,03) no modelo, demonstrando que as
tendéncias das curvas de mortalidade por DCV séao diferentes entre os dois grupos
(P-valor = 0,001) e que o ritmo de aumento é maior entre o grupo HIV. A razdo de
chances de mengdes a DCV na DO em 2010 comparado a 1999 foi de 1,0 (IC 95%:
1,0-1,1) para o grupo ndo-HIV e de 1,7 (IC 95%: 1,5-1,9) para o grupo HIV (Figura
2).
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Figura 2 Raz&o de chances e intervalo de confianca (95%) de 6bitos em individuos

de 15 a 69 anos de idade com meng¢édo a DCV na DO, por grupo. Brasil, de 1999 a
2010
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Tabela 6 - Distribuicdo das caracteristicas soéciodemograficas dos oObitos em

individuos de 15 a 69 anos de idade segundo grupo estudado e fatores associados a

presenca de mengao as DCV na DO. Brasil, 1999 a 2010

Grupo nao-HIV (N=5.983.762)

Grupo HIV (N=136.908)

Variaveis Categorias
N (%) OR (IC 95%) N (%) OR (IC 95%)
Agravo DCV 2.071.184 34,6 T 8.609 6,3 1
Sexo Feminino 850.345 41,5 Referéncia 2923 6,6 Referéncia
Masculino 1.220.839 31,0 0,8(0,8-0,8) 568 6,1 0,9(0,9-1,0)
Norte 85.035 25,8 Referéncia 257 3,9 Referéncia
Nordeste 442.761 31,2 1,2(1,2-1,2) 851 46 1,2(1,0-1,4)
Regiédo Sudeste 1.062.855 36,8 1,4(1,4-15) 5333 70 1,8(1,6-21)
Sul 334502 35,5 1,3(1,3-1,3) 1.714 6,0 15(1,3-1,7)
Centro-Oeste 146.031 36,2 1,6 (1,5-1,6) 454 6,0 1,6(1,3-1,8)
1999 156.951 33,5 Referéncia 438 4,3 Referéncia
2000 163.044 34,5 1,1(1,0-1,1) 518 49 1,1(1,0-1,3)
2001 163.557 34,2 1,0 (1,0-1,0) 576 5,3 2(1,1-1,4)
2002 162.967 33,6 1,0 (1,0-1,0) 642 59 4(1,2-1,5)
2003 166.258 33,9 1,0 (10, - 1,0) 669 6,0 4(1,2-1,5)
Ao 2004 172595 34,4 1,0 (1,0-1,0) 706 6,4 4(1,3-1,6)
2005 170.041 34,6 1,0(1,0-1 1) 695 6,3 4(1,2-1,6)
2006 176.192 35,3 1,1(1,1-1,1) 738 6,4 4(1,2-1,6)
2007 178.570 35,3 1,1(1,1-1,1) 792 6,7 5(1,3-1,7)
2008 185.779 35,7 1,1 (1 1-1,1) 862 7,0 5(1,3-1,7)
2009 185.957 35,1 1,1 (1, 1) 945 7.4 6(1,4-1,8)
2010 189.273 35,0 1,0 (1,0-1,1) 1.028 81 1,7(1,5-1,9)
15a29 62.831 7,3 Referéncia 812 3,5 Referéncia
Faxa etaria 1, 39 119.228 176 2,6 (26-2,7) 2469 48 14(13-15)
(anos) 40 a 49 322584 312 54(54-55) 2721 68 19(1,7-20)
50 a 59 611.726 41,8 8,5(8,5-8,6) 1.722 10,2 9(2,6-3,1)
60 a 69 954.815 489 11,3(11,2-11,4) 885 154 6 (4,2-5,1)

T N&o se aplica

No grupo HIV, doengas do aparelho genitourinario foram listadas em 4,2%

dos 6bitos em 1999 e esse percentual aumentou para 9,8% em 2010. No grupo nao-

HIV esse indicador variou de 5,2% para 8,7% no mesmo periodo (Tabela 7). Apds
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por idade, sexo e regido de residéncia, o aumento anual médio de doengas do
aparelho genitourinario no grupo nao-HIV foi de 4,2% (IC 95%: 4,1 — 4,3; P-valor
<0.001) e de 5,7% para o grupo HIV (IC 95%: 5,0 — 6,3; P-valor <0,001). O termo de
interacdo foi significativo (SMOR = 1,009; IC 95%: 1,003 - 1,015) no modelo,
demonstrando que a tendéncia das curvas de mortalidade por doencas do aparelho
genitourinario sao diferentes entre os dois grupos (P-valor = 0,005) e que o aumento
€ maior entre o grupo HIV. A razdo de chances de mengdes a doengas do aparelho
genitourinario na DO em 2010 comparado a 1999 foi de 1,7 (IC 95%: 1,7 — 1,8) para
o grupo nao-HIV e de 2,3 (IC 95%: 2,0 — 2,5) para o grupo HIV (Figura 3). O perfil de
mengdes a doengas do aparelho genitourinario € semelhante nos dois grupos
estudados, sendo que cerca de 75% das mengdes sédo devidas a insuficiéncia renal
(CID-10: N17 a N19).
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Figura 3 Razdo de chances e intervalo de confianca (95%) de 6bitos em individuos
de 15 a 69 anos com mengado a doengas do aparelho genitourinario na DO, por
grupo. Brasil, de 1999 a 2010
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Tabela 7 - Distribuicdo das caracteristicas soéciodemograficas dos oObitos em
individuos de 15 a 69 anos de idade segundo grupo estudado e fatores associados a
presenca de mengao as doengas do aparelho genitourinario na DO. Brasil, 1999 a
2010

Grupo ndo-HIV (N=5.983.762) Grupo HIV (N=136.908)

Variaveis  Categorias
N (%) OR(IC 95%) N (%) OR(IC 95%)

Doengas do aparelho

Agravo genitourinario 425.670 7,1 + 9.830 7,2 +
Sexo Feminino 186.810 9,1 Referéncia 3.236 7,3 Referéncia
Masculino 238.860 6,1 0,7(0,7-0,7) 6594 71 1,0(0,9-1,0)
Norte 21.501 6,5 Referéncia 463 6,9 Referéncia
Nordeste 86.228 6,1 09(09-0,9) 1325 7,2 1,0(0,9-12)
Regigo Sudeste 224537 78 11(1,1-11) 5667 75 1,1(1,0-1,2)
Sul 62.847 6,7 09(09-09) 1712 6,0 0,9(0,8-1,0)
Centro-Oeste 30557 76 11(1,1-11) 663 88 13(1,2-15)
1999 24.333 5,2 Referéncia 432 4,2 Referéncia
2000 28794 61 12(12-12) 629 59 14(1,2-16)
2001 30416 64 12(12-13) 629 58 14(1,2-16)
2002 31493 65 13(1,3-13) 714 65 15(1,4-18)
2003 32249 66 13(1,3-13) 714 64 15(1,3-17)
Ano 2004 34521 69 14(1,3-14) 754 6,9 16(1,4-18)
2005 35533 72 14(14-14) 807 73 1,7(1,5-1.9)
2006 36.923 74 15(14-15) 824 72 17(1,5-1.9)
2007 38341 76 15(15-15) 85 7,3 1,7(1,5-1.9)
2008 41397 79 16(15-16) 1029 84 19(1,7-272)
2009 44534 84 17(16-17) 1193 94 22(19-24)
2010 47136 87 1,7(1,7-18) 1249 98 23(2,0-25)
15a29 21.794 2,5  Referéncia 1.187 35,1 Referéncia
Faixa 30a39 31501 47 18(18-18) 3232 63 12(1,2-1,3)
etaria 40a49 67646 65 25(25-2,6) 3.077 7,7 15(1,4-18)
(anos) ' ' ’ ’ ’ ’ '
50 a 59 121.343 83 3,2(3,1-3,2) 1656 9,8 1,9(1,7-2,0)
60 a 69 183.386 94 36(36-3,7) 678 118 23(2,1-25)

T N&o se aplica

No grupo HIV, neoplasias malignas nao associadas ao HIV foram listadas em
1,7% dos 6bitos em 1999. Esse percentual aumentou para 4,1% em 2010. No grupo
ndo-HIV esse indicador variou de 13,7% para 17,1% no mesmo periodo (Tabela 8).
Apoés ajuste por idade, sexo e regidao de residéncia, o aumento anual médio de
neoplasias ndo associadas ao HIV no grupo HIV foi de 5,0% (IC 95%: 4,1 - 6,1; P-
valor <0,001) e de 2,5% para o grupo nao-HIV (IC 95%: 2,4 - 2,6; P-valor <0,001). O
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termo de interagao foi significativo (SMOR = 1,021; IC 95%: 1,01 - 1,03) no modelo,
demonstrando que a tendéncia das curvas de mortalidade por neoplasias nao
associadas ao HIV sao diferentes entre os dois grupos (P-valor = 0,001) e que o
aumento é maior entre o grupo HIV. A razdo de chances de menc¢des a neoplasias
ndo associadas ao HIV na DO em 2010 comparado a 1999 foi de 1,3 (IC 95%: 1,3 —
1,3) para o grupo n&o-HIV e de 2,0 (IC 95%: 1,7 — 2,4) para o grupo HIV (Figura 4).
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Figura 4 Razdo de chances e intervalo de confianca (95%) de 6bitos em individuos
de 15 a 69 anos com mencgado a doengas do aparelho genitourinario na DO, por
grupo. Brasil, de 1999 a 2010
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Tabela 8 - Distribuicdo das caracteristicas soéciodemograficas dos oObitos em

individuos de 15 a 69 anos de idade segundo grupo estudado e fatores associados a

presenca de mencgao as neoplasias ndao associadas ao HIV na DO. Brasil, 1999 a

2010
Grupo néo-HIV (N=5.983.762) Grupo HIV (N=136.908)
Variaveis Categorias
N (%) OR (IC 95%) N (%) OR(IC 95%)
Agravo Neoplasias 929.014 15,5 t 4.037 29 T
associadas ao HIV
Sexo Feminino 425.096 20,7 Referéncia 1.388 31 Referéncia
Masculino 503.918 12,8 0,6 (0,6 - 0,6) 2649 29 0,9(0,8-0,9)
Norte 37.687 11,4 Referéncia 106 1,6 Referéncia
Nordeste 167.198 11,8 1,0 (0,9 -1,0) 458 25 15(1,2-1,9)
Regido Sudeste 473.209 16,4 1,3(1,3-1,4) 2306 3,0 18(1,5-2.2)
Sul 194.069 20,6 1,8 (1,7-1,8) 988 35 21 (1 7-2 6)
Centro-Oeste 56.851 14,1 1,2(1,2-1,2) 179 24 1471, ,8)
1999 64.271 13,7 Referéncia 174 1,7 Referéncia
2000 66.254 14,0 1,0 (1,0-1,0) 239 23 1,3(1,1-1,6)
2001 68.406 14,3 1(1,0-1,1) 245 2,3 3(1,0-1,6)
2002 70.457 14,5 1(1,1-1,1) 257 2,3 3(1,1-1,6)
2003 72476 14,8 1(1,1-1,1) 291 2,6 4(1,2-17)
Ao 2004 75.665 15,1 1(1,1-1,1) 298 2,7 4(1,2-17)
2005 78.238 15,9 2(1,2-1,2) 337 3,0 6(1,3-1,9)
2006 81.278 16,3 2(1,2-1,2) 393 3,4 7(1,4-21)
2007 83.487 16,5 2(1,2-1,3) 390 3,3 7(1,4-2,0)
2008 86.886 16,7 3(1,2-1,3) 451 3,7 8(1,5-2,2)
2009 89.104 16,8 3(1,3-1,3) 436 3,4 7(1,4-2,0)
2010 92492 171 1,3(1,3-1,3) 526 41 2,0(01,7-2,4)
Faixa 15a29 27.698 3,2 Referéncia 290 1,2 Referéncia
etaria 30a39 53.875 8,0 25(2,4-25) 1.004 20 16(1,4-18)
(anos) 40 a 49 157.755 15,3 9(4,8-5,0) 1396 3,5 7(2,4-3,1)
50 a 59 295.780 20,2 7 (6,6 -6,8) 951 5,6 3(3,8-4,9)
60 a 69 393.906 20,2 6 (6,5-6,7) 396 6,9 3(4,6-6,2)

T N&o se aplica

No grupo HIV, DM foram listadas em 0,6% dos obitos em 1999 e esse

percentual aumentou para 1,7% em 2010. No grupo nao-HIV esse indicador variou

de 6,1% para 8,3% no mesmo periodo (Tabela 9). Apds ajuste por idade, sexo e
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regido de residéncia, o aumento anual médio de DM no grupo HIV foi de 4,1% (IC
95%: 2,6 — 5,5; P-valor <0,001) e de 2,5% para o grupo nao-HIV (IC 95%: 2,4 - 2,6;
P-valor <0,001). O termo de interacado nao foi significativo (SMOR=1,011; IC 95%:
0,997-1,025) no modelo, demonstrando que a tendéncia das curvas de mortalidade

por DM nao sao diferentes entre os dois grupos (P-valor = 0,001).
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Tabela 9 - Distribuicdo das caracteristicas soéciodemograficas dos oObitos em

individuos de 15 a 69 anos de idade segundo grupo estudado e fatores associados a

presenca de meng¢ao as DM na DO. Brasil, 1999 a 2010

Grupo nao-HIV (N=5.983.762)

Grupo HIV (N=136.908)

Variaveis Categorias
N (%) OR (IC 95%) N (%) OR (IC 95%)
Agravo DM 438.511 7,3 1 1.829 1,3 T
Sexo Feminino 221.077 10,8 Referéncia 625 14 Referéncia
Masculino 217434 55 0,6 (0,6 - 0,6) 1.204 1,3 0,9 (0,8-1,0)
Norte 18.412 5,6 Referéncia 50 0,8 Referéncia
Nordeste 103.374 7,3 1,2(1,2-1,2) 227 1,2 1,6 (1,2-2,1)
Regido Sudeste 225721 7.8 1,2(1,2-1,2) 1131 1,5 1,8 (1,3-2,4)
Sul 65.328 6,9 1,0 (1,0-1,0) 340 1,2 1,4 (1,1-1,9)
Centro-Oeste 25.676 6,4 1,1(1,0-1,1) 81 1,1 1,3(0,9-1,9)
1999 28.713 6,1 Referéncia 60 0,6 Referéncia
2000 32.036 6,8 1,1 (1, 1) 102 1,0 1,6 (1, ,2)
2001 32.048 6,7 1(1,1-1,1) 125 1,2 9(1,4-2)5)
2002 33.195 6,8 1(1,1-1,2) 112 1,0 6(1,2-2,2)
2003 33.557 6,8 1(1,1-1,1) 155 1,4 1(1,6-2,8)
Ao 2004 35.704 7,1 2(1,1-1,2) 159 1,4 1(1,6-2)9)
2005 36.189 7.4 2(1,2-1,2) 142 1,3 8(1,3-2,4)
2006 37979 7.6 2(1,2-1,3) 160 1,4 9(1,4-2,6)
2007 39614 7.8 3(1,3-1,3) 163 1,4 9(1,4-2)5)
2008 41865 8,0 3(1,3-1,3) 201 1,6 2(1,6-2,9)
2009 42914 8,1 3(1,3-1,4) 238 1,9 4(1,8-3,3)
2010 44697 8,3 1,4 (1,3-1,4) 212 1,7 2,1(1,6-2,8)
15a29 6.959 0,8 Referéncia 84 0,4 Referéncia
Faxa etaria ., 39 14277 21 25(24-26) 347 07 18(15-23)
(anos) 40 a 49 48477 47  55(54-56) 605 15  4,0(3,2-50)
50 a 59 132418 9,0 10,9(10,6-11,2) 518 3,1 8,1(6,4-10,2)
60 a 69 236.380 12,1 14,9(14,5-153) 275 4,8 12,8(10,0-16,4)

T N&o se aplica
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4.5 DISCUSSAO

A disponibilidade das causas multiplas de o6bito nos dados de mortalidade
brasileiros desde 1999 constitui importante fonte de informag¢do para o melhor
conhecimento do padrao de mortalidade entre PVHA no Brasil. Por esse motivo, dois
estudos similares ja foram publicados com o objetivo de avaliar a tendéncia de
Obitos por causas ndo associadas ao HIV/aids no Pais. O primeiro verificou que
entre todos os 6bitos ocorridos de 1999 a 2004 (21) a tendéncia de causas néao
associadas ao HIV/aids, mais especificamente de DCV e DM, apresentou
crescimento maior no grupo que também continha mengéo ao HIV/aids. O segundo
estudo demonstrou que entre obitos ocorridos em criangas de 1999 a 2007 (61), a
tendéncia de causas ndo associadas ao HIV/aids se manteve estavel no grupo com
menc¢ao ao HIV/aids na DO enquanto que a de causas relacionadas ao HIV/aids

decresceu.

Com vistas a aperfeigcoar e contribuir para o conhecimento do perfil de 6bitos
em PVHA no Brasil, o presente estudo buscou diferenciar-se dos estudos anteriores
ao analisar obitos especificamente entre adultos e avaliar a tendéncia de 6bitos por
doencgas do aparelho genitourinario e por neoplasias malignas nado associadas ao

HIV, além das tendéncias de doencas nao relacionadas ao HIV, DM e DCV.

Os resultados do estudo confirmam que o padrdo de mortalidade entre
adultos que vivem com HIV/aids tem se modificado desde a introducdo da TARV.
Comparando-se a 1999, verificou-se que o numero de oObitos com mengdes as
causas nao relacionadas ao HIV/aids aumentou com mais intensidade no grupo de
pessoas que também continham HIV/aids listados nas suas DO em relagéo ao grupo
que nao continha mengdes ao HIV/aids. Resultados semelhantes tém sido relatados

ha algum tempo por outros autores em paises desenvolvidos (62, 37, 63, 41, 38).

Considerando que o aumento da média de idade foi significativamente maior
no grupo HIV, quando comparado ao nao-HIV (dados n&o publicados), acredita-se

que o envelhecimento, decorrente do aumento da sobrevida dos pacientes com aids,
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seja importante fator para a modificagdo do padrdao de mortalidade da populagéo
adulta que vive com HIV. Entretanto, acredita-se que a TARV e o longo convivio com
o HIV também estejam contribuindo para o aumento de oObitos por causas néo
relacionadas ao HIV/aids entre PVHA, ja que essas causas apresentaram aumento
proporcional significativamente maior no grupo HIV quando comparado ao nao-HIV

no periodo estudado, mesmo apods o ajuste pela idade.

Os resultados também sugerem que dentre as causas ndo associadas ao
HIV, a tendéncia das curvas de mortalidade por DCV aumenta significativamente
mais no grupo HIV, quando comparado ao nao-HIV. Esses resultados estao de
acordo com aqueles encontrados por outros autores, que demonstraram aumento de
obitos por DCV em PVHA apés a introdugao da TARV (64, 37, 65).

Além de a prevaléncia de fatores de risco para DCV (tabagismo, hipertensao
arterial e altos niveis de triglicérides e colesterol VHDL) ser alta entre PVHA (66),
estudos sugerem que o uso de TARV e a inflamacédo crénica caracteristica da
infeccao pelo HIV estdo associados a um maior risco de DCV em PVHA (67, 68, 69).
Com relacao a TARV, algumas pesquisas demonstraram maior taxa de ocorréncia
de eventos cardiovasculares em PVHA em tratamento quando comparados aos néo
tratados (70, 71, 72). Entre os medicamentos antirretrovirais, os inibidores de
protease (73), lopinavir-ritonavir ou indinavir (74) e regimes contendo abacavir ou

didanosine (75) apresentam maior risco de desenvolvimento de DCV.

Tendo em vista o envelhecimento da populagdo de PVHA, o uso prolongado
de TARYV, o longo convivio com o virus e a alta prevaléncia de fatores de risco para
DCV nessa populacdo, varios autores tém discutido abordagens especificas para
triagem e diagndstico de DCV em PVHA (76). Atualmente, as recomendacdes para
se evitar DCV em PVHA ainda sao semelhantes as recomendacgdes utilizadas para a
populacdo geral. Desse modo, ainda que mais pesquisas sejam necessarias para
melhor elucidar a relagao entre o HIV, a TARV e as DCV, sugere-se que estratégias
para diminuir o risco de DCV em PVHA sejam incorporadas no cuidado primario

desses pacientes.

As tendéncias das curvas de mortalidade por neoplasias malignas néao

associadas ao HIV sao também diferentes entre os dois grupos e, conforme ja
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demonstrado (64, 37), o aumento é maior entre o grupo HIV. Sabe-se que, apesar
da incidéncia de neoplasias associadas ao HIV/aids ter diminuido apds a introducao
da TARV, a incidéncia de neoplasias malignas n&do associadas ao HIV/aids sao,
atualmente, importantes causas de mortalidade em PVHA nos paises desenvolvidos
(77, 37, 44, 78). O aumento da propor¢ao de ébitos por neoplasias malignas nao
definidoras de HIV/aids em PVHA pode ser atribuida (i) ao envelhecimento da
populacao infectada pelo HIV; (ii) a presenga de fatores de risco, como por exemplo,
tabagismo e alcoolismo, que apresentam alta prevaléncia entre PVHA (79); (iii) a
imunossupressao causada pelo HIV (80, 81); (iv) a coinfeccdo com virus

oncogénicos (82); e (v) ao provavel efeito oncogénico da TARV (83, 84).

Em concordancia com outros estudos (84, 78, 85), esta pesquisa indicou que
neoplasias malignas de pulmdes e carcinoma de células hepaticas foram as
neoplasias mais frequentes entre o grupo HIV. Medidas preventivas contra esses
agravos poderiam, por exemplo, incluir cessagcéo de comportamentos de risco, como
alcoolismo e tabagismo, melhoria da triagem e do diagndstico de neoplasias em
PVHA, triagem para infeccdo pelo HBV e HCV e vacinagdo da populagdo adulta

contra a hepatite B.

Doengas do aparelho genitourinario também apresentaram crescimento
proporcional maior no grupo HIV quando comparado ao n&o-HIV. Esse resultado é
semelhante ao encontrado por outros autores (86, 87, 88). Nefropatias relacionadas
ao HIV podem ser causadas pelo proprio HIV ou por efeito adverso de
medicamentos nefrotoxicos, o que pode levar a alteragcdes na funcao renal pela
indugdo de vasculopatia metabdlica e dano renal direto (2). Isso explicaria o
aumento significativamente maior de doengas do aparelho genitourinario no grupo
HIV. Dentre as doengas do aparelho genitourinario, a insuficiéncia renal (cddigos
N17 a N19 da CID-10) apresenta importante papel no aumento da mortalidade no
grupo HIV, ja4 que a diferenga entre as curvas dos dois grupos estudados
desaparece ao se retirar este agravo da anadlise das doencas do aparelho

genitourinario.

Este estudo demonstrou que a mengao a DM aumenta nos grupos HIV e nao-
HIV com o tempo. O aumento da mortalidade por DM nos dois grupos esta de

acordo com estudos que demonstram aumento da incidéncia de DM, da proporg¢ao
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de internagdes hospitalares por DM e da proporcao de ébitos por DM na populagao
brasileira (89).

Como se sabe, além de estarem expostos aos mesmo fatores de risco da
populacdo geral, PVHA estdo também expostos a fatores adicionais metabdlicos
especificos ao HIV e a TARV, que elevam o risco de desenvolvimento de DM.
Esperava-se, portanto, que o ritmo de aumento da mortalidade por DM fosse
significativamente maior no grupo HIV quando comparado ao nédo-HIV. Todavia este
estudo demonstrou nao haver diferenga entre essas curvas de mortalidade. Uma
possivel explicacao reside no fato de que, usualmente, pessoas com DM vao a 6bito
por complicagdes crénicas da doencga, como DCV e insuficiéncia renal, que acabam
por serem consideradas as causas destes 6bitos. Além disso, o fato de mencdes a
DCV e a insuficiéncia renal apresentarem crescimento maior no grupo HIV, quando
comparado ao nao-HIV, pode indicar que a ocorréncia de DM também esteja

aumentando com mais intensidade no grupo HIV.

Este estudo apresenta algumas limitagbes. Em primeiro lugar, existem
obstaculos inerentes ao uso de dados originados de DO, ja que seu preenchimento
depende unicamente da opinido do médico atestante, que pode variar segundo a
escola e a regido ou, ainda, de acordo com a compreensao de quais causas deverao
ser incluidas na DO (90). Além disso, ao analisar-se unicamente dados de
estatisticas vitais, ndo foi possivel avaliar fatores associados ao maior risco de
mortalidade tais como uso de TARV, data de diagndstico, contagem de células
LTCD4+, e presenca de outros fatores de risco como uso de drogas injetaveis,

tabagismo e alcoolismo.

Outra limitacdo advém da definicdo do grupo HIV utilizada neste estudo.
Foram consideradas como parte do grupo HIV somente pessoas cujas DO
continham mencgao ao HIV/aids. Estudo conduzido no Rio de Janeiro, contudo,
estimou que cerca de 30% dos 6bitos em pacientes sabidamente soropositivos néo
continham mencgao ao HIV/aids em sua DO (30), o que sugere que o grupo HIV,
neste estudo, esteja subrepresentado. Entretanto, segundo o mencionado por
Pacheco et al. na discussao de seu artigo (21), o coeficiente de mortalidade dos
obitos que continham menc¢ao ao HIV/aids se manteve estavel com o tempo, em

concordancia com as informacgdes sobre mortalidade por aids no Brasil. Assim, como
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a analise do presente estudo baseou-se no ano do 6bito, acredita-se que a

subenumeracéao de ébitos do grupo HIV néo invalide os resultados.

Por fim, os resultados deste estudo apontam para um aumento maior de
mortalidade por DCV, doengas do aparelho genitourinario e neoplasias malignas
nao associadas ao HIV entre PVHA quando comparadas a pessoas nao infectadas
pelo HIV. Tais resultados sugerem que o longo convivio com o HIV e com a TARV
exercem importante papel na ocorréncia destes agravos. Por essa razédo, é
imprescindivel que o manejo clinico das PVHA inclua prevengao, diagndstico e
tratamento de tais agravos. Como outros autores ja recomendaram, os resultados
aqui apresentados reforgcam a necessidade de integrar o cuidado das PVHA a outros

programas de saude publica (21).
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5 IDENTIFICACAO E QUANTIFICAGAO DE OBITOS POR AIDS
SUBCODIFICADOS E SUBNOTIFICADOS NA POPULAGAO BRASILEIRA DE 15
A 49 ANOS, DE 1985 A 2009°

5.1 RESUMO

Introducgdo. Este estudo analisou retrospectivamente os &bitos registrados no
Sistema de Informacbes sobre Mortalidade brasileiro para quantificar a
subnotificagao/subcodificacdo de 6bitos por aids na populagao de 15 a 49 anos do
Brasil, no periodo de 1985 a 2009.

Métodos. Coeficientes de mortalidade por doencgas indicativas de HIV/aids
foram calculados por faixa etaria, sexo e ano. Alteragcbes nesses coeficientes de
mortalidade ao longo do tempo foram utilizadas para identificar doengas
selecionadas como causa basica de 6bito em 6bitos que deveriam ter como causa
basica o HIV/aids. O excesso de mortalidade encontrado dentre estas causas foi
reclassificado como o6bito por HIV/aids. Os 6bitos por causas mal definidas foram
redistribuidos proporcionalmente entre todas as causas naturais de 6bito. Ao nimero
de 6bitos por HIV/aids (6bitos notificados e recodificados) foi adicionado um ajuste

por incompletude, considerando a cobertura do SIM.

Resultados. Dentre as 28 causas de 6bito investigadas, cinco demonstraram
tendéncias similares aquelas da aids: pneumonia, sarcoma de Kaposi, outras
imunodeficiéncias, outras septicemias e toxoplasmose. 18.490 ébitos originalmente
codificados como 6bitos por uma dessas cinco causas foram recodificados como
aids. 38.145 Obitos cuja causa basica eram causas mal definidas foram

reclassificados como aids e 15.485 foram adicionados ao numero de ébitos por aids

® O resumo deste capitulo foi apresentado como poster nimero A-452-0141-00071 na XIX International AIDS
Conference (AIDS 2012) em Washington, EUA, em julho de 2012. O capitulo foi aceito para publicagdo na
revista cientifica Sexually Transmited Infections.
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como ajuste por incompletude do SIM. Ao todo, 72.120 ébitos foram recodificados
como aids e adicionados aos obitos notificados como aids no pais (194.445),

representando 27% de subcodificagao/subnotificagcdo de obitos por aids no Brasil.

Conclusdo. Este estudo indica que a mortalidade por aids no Brasil é
subestimada pelas estatisticas oficiais de mortalidade. E necessario, portanto,
empregar esforcos para reduzir a subcodificacdo de causas de Obito e a

subnotificagao no futuro.

Palavras-chave: aids; causa de 6bito; excesso de mortalidade.

5.2 INTRODUGAO

O Programa Conjunto das Nagdes Unidas sobre HIV/AIDS (Unaids) auxilia os
paises a produzirem estimativas sobre o HIV e a analisarem os niveis e tendéncias
da epidemia e seu impacto demografico por meio dos softwares Estimation and
Projection Package (EPP) e Spectrum (91, 92). Os modelos e pressupostos
utilizados sdo baseados nas recomendagdes do grupo de referéncia da Unaids
sobre estimativas, modelagem e projegbes e incorporam resultados de pesquisas
recentes sobre a epidemiologia do HIV. O Spectrum/EPP gera estimativas sobre
varios indicadores relacionados ao HIV/aids, como numero de Obitos por aids,

numero de PVHA, cobertura de tratamento e nimero de novas infeccoes pelo HIV.

Em paises com epidemias concentradas, como o Brasil, disparidades foram
observadas entre a mortalidade por aids estimada pelo modelo e a mortalidade por
aids notificada pelos paises. Para esses paises, o modelo da Unaids estima um
numero de obitos por aids mais elevado do que o numero notificado. Nesses casos,
uma possivel explicacdo para a disparidade seria a superestimagao da mortalidade

por aids pelo modelo. Por outro lado, existem outros dois fatores que poderiam
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contribuir para a subestimativa de obitos por aids pelas estatisticas oficiais de
mortalidade desses paises: (i) a possibilidade de que os sistemas de informacdes
sobre mortalidade nao alcancem toda a populagao (cobertura menor que 100%); e
(i) a possibilidade de que os 6bitos por HIV/aids possam ter sido codificados como

outros agravos (erro de codificagdo da causa basica).

Este estudo tem como objetivos: (i) identificar eventuais causas basicas de
obito fontes de erro de codificagdo de ébitos por aids no Brasil; (ii) quantificar os
Obitos subcodificados e subnotificados por HIV/aids na populacédo de 15 a 49 anos,
entre 1985 a 2009; e (iii)) comparar os resultados com os gerados pelo modelo
EPP/Spectrum.

5.3 METODOS

Trata-se de analise retrospectiva dos 6bitos notificados ao SIM.

5.3.1 Dados

O D-DST/AIDS divulga informacdes sobre a mortalidade por aids no Pais com
base no numero de O&bitos notificados ao SIM, cuja causa basica tenha sido
selecionada como HIV/aids, ou seja, codificada como B20 a B24 pela CID-10 (32).

Os dados de mortalidade de 6bitos ocorridos no Brasil podem ser acessados pela
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internet, sem variaveis que identifiquem o &bito, por meio da pagina http://tabnet.

datasus.gov.br/tabdata/sim/dados/cid10_indice.htm.

A selecdo da causa basica de 6bito no Brasil é feita de acordo com as regras
de selecéo da CID-10 (23), por codificadores das secretarias de saude, por meio de
sistema automatizado de codificagdo, o SCB-10. Para a causa basica de um obito
ser codificada como aids, deve haver mencao ao HIV/aids na DO. Caso mais de um
agravo seja mencionado na DO, deve haver uma relagdo causal entre as causas
citadas e a causa basica de 6bito. Desse modo, a eventual auséncia de mengao
sobre o HIV/aids na DO de um o6bito de uma pessoa que vivia com HIV/aids contribui

para a subcodificacdo de 6bitos por aids no Pais.

Varios fatores podem explicar a auséncia de menc¢ao ao HIV/aids nas DO de
pessoas que viviam com HIV/aids: (i) o desconhecimento da presencga da infecgao
pelo HIV/aids e consequente mengao somente a causa imediata de 6bito; (ii) o forte
estigma social relacionado ao HIV/aids; e (iii) a preocupagao, por parte do médico

atestante, em manter a confidencialidade sobre detalhes da causa basica de 6ébito.

Adicionalmente, de acordo com as regras de selegcao da causa basica, o
obito pode ter o HIV/aids selecionado como sua causa basica se, além da mengao
ao HIV/aids em qualquer linha da DO, houver meng¢do a alguma condigédo
considerada como consequéncia direta do HIV/aids. Como se sabe, sao
consideradas consequéncias do HIV/aids as seguintes condigdes: sarcoma de
Kaposi, neoplasmas malignos de tecido linfatico, hematopoiético e correlatos
classificados como C81-96 e qualquer doenca infecciosa classificada como A00-
B19, B25-B49, B58-B64, B99 e J12-J18 pela CID-10.

As consequéncias do HIV/aids foram definidas em 1993, antes do acesso a
TARV, cujos efeitos alteraram o curso clinico da aids e o perfil de causas de 6bito
entre pessoas que viviam com HIV/aids. Assim, uma vez que PVHA tém ido com
mais frequéncia a obito por causas nao tradicionalmente relacionadas ao HIV/aids, é
possivel inferir que haja 6bitos por HIV/aids que n&do sejam codificados como tal por
nao apresentarem, além da mengao ao HIV/aids, agravos tidos como consequéncia
direta do HIV/aids.
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O ultimo ponto que deve ser considerado como obstaculo para a correta
mensuracdo de oObitos por aids € a cobertura do SIM. No Brasil, o Ministério da
Saude calcula que 10,3% dos obitos ocorridos no Pais em 2007 nao foram
notificados ao SIM (28).

A Figura 5 ilustra o processo de codificagdo da causa basica de 6bito em
pessoas que viviam com HIV/aids e as razbes que justificam a ocorréncia de

subenumeracao de 6bitos pelas estatisticas oficiais de mortalidade no pais.

| Obitos por HIV/aids |
I

\'2 A3
[ Notificados ac SIM ] Néao notificados
ao SIM
v v
[ Com mencao ao HIV/aids | Sem menc¢ao
| ao HIV/aids
v v %
(i) O HIV/aids é a Nao existe Causa basica foi
meng¢ao unica na DO relagdo causal codificada como sendo
ou (ii) existe uma entre o HIV/ outra que nao as v
relacao causal entre o aids e a causa presentes na lista de Nao é possivel
HIV/aids e a causa imediata de agravos considerados codificar ¢ dbito
imediata de ébito ou (iil) | | ébito como consequéncias como HIV/aids
a causa basica de ébito diretas de HIV/aids
foi selecionada como Y
sando um dos agravos PVHA estdo indo a
considerados dbito cada vez com
consequéncia direta do maior frequéncia por
HIV/aids. causas nao
tradicionalmente
Obito relacionadas ao HIV/
codificado aids
Obito corretamente I
codificado como outra ¥ | Subnotificagio
como HIV/aids causa | Possivel subcodificagdo |

Figura 5 Razdes que justificam a ocorréncia de subenumeragédo de 6bitos pelas

estatisticas oficiais de mortalidade no Brasil

Para este artigo, o termo “subcodificados” se refere aos 6bitos que deveriam
ter sido codificados como causa basica HIV/aids, mas que nido o foram. O termo
“subnotificados” se refere aos obitos que nao foram notificados ao SIM. Entende-se
por “subenumerados” os 6bitos que ndo compdem o numero oficial de dbitos por

aids no Pais seja por subcodificagao ou subnotificagao.
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Dados de o6bitos ocorridos no Brasil, na populacdo de 15 a 49 anos no
periodo de 1985 a 2009, com informacdes sobre 0 ano do 6bito, idade, sexo e causa
basica foram analisados retrospectivamente. Ademais, para o calculo dos
coeficientes de mortalidade, foi necessario acessar dados populacionais
estratificados também por ano, sexo e idade, estimados pelo IBGE com base em

censos e projecdes populacionais, para serem utilizados como denominador.

5.3.2 Analise

A metodologia utilizada neste estudo tem como fundamento a estatistica
descritiva para deteccdo de subcodificagdes e subnotificagdes de obitos por aids no

Brasil. O método é apresentado por passos a seguir.

Passo 1. Analise dos coeficientes de mortalidade por aids, segundo sexo e

faixa etaria.

Com vistas a verificar se o ano 1985 poderia ser considerado como ano “pré-
epidemia de aids” e ser utilizado como uma das referéncias para o calculo do
excesso de mortalidade, foram calculados os coeficientes de mortalidade por aids
(CID-9: 279.5 e 279.6 e CID-10: de B20 a B24), segundo ano, sexo e faixa etaria. Os
coeficientes de mortalidade por aids (CMaigs) foram calculados pela divisdo do
numero de oObitos por aids (Naigs /,S,a) para cada faixa etaria (i), sexo (s) e ano (a)

pelo tamanho populacional da mesma faixa etaria, sexo e ano (P_i,s,a) (Formula 1).

N .d .’ ’
CMaids _i,s,a = M (1)
P _is.a
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Passo 2. Calculo dos coeficientes de mortalidade por causas indicativas de
HIV/aids.

Para verificar quais causas de obito poderiam ser fonte de ébitos por HIV/aids
subcodificados, foram calculados coeficientes de mortalidade por doenca indicativa
de HIV/aids (d) segundo faixa etaria, sexo e ano (CM_d,i,s,a) (Férmula 2). Os
registros de O6bitos sem informagdo sobre idade foram redistribuidos
proporcionalmente entre todas as faixas etarias, para o mesmo ano e sexo. As
causas investigadas foram aquelas reconhecidas como doengas indicativas de
HIV/aids, pela classificagdo do CDC (93), bem como causas que se mostraram

fontes de subcodificacdo de 6bitos por aids em outros estudos (94) (Quadro 2).

N d," b
CM_d.,s,a= _—'zsa (2)
P _is.a

Passo 3. Analise das tendéncias dos coeficientes de mortalidade por HIV/aids

e pelas causas indicativas de HIV/aids.

Os coeficientes de mortalidade tanto por aids quanto pelas causas indicativas
de aids foram dispostos em graficos de linha por sexo, com as faixas etarias no eixo
x e os coeficientes de mortalidade no eixo y, de tal forma que cada linha
representava um ano. Se a tendéncia da mortalidade de alguma dessas causas
fosse similar a tendéncia da mortalidade por aids, a causa em apreco era
considerada como fonte de subcodificacdo de obitos por aids. Esse critério foi
aplicado a todas as causas indicativas de HIV/aids para a elaboracdo de uma lista

de causas fontes de subcodificagao de obitos por HIV/aids.

Uma questdao importante a ser observada na analise das tendéncias de
mortalidade refere-se as diferentes versées da CID utilizadas ao longo do periodo
considerado. No Brasil, de 1985 a 1995, as causas de 6bito eram codificadas de
acordo com as regras dispostas na CID-9. A partir de 1996, as regras da CID-10
passaram a vigorar como critério de codificacdo. A CID-10 é mais detalhada e

algumas doencgas que ndo possuiam codigo especifico na CID-9 receberam seu
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préprio codigo na CID-10, como, por exemplo, o sarcoma de Kaposi. Por esse
motivo, como nao foi possivel comparar coeficientes de mortalidade, em razao de
diferencas entre cdodigos da CID-9 e a CID-10, a analise foi realizada em dois
periodos separados, de 1985 a 1995 e de 1996 a 2009.

Quadro 2 - Doengas investigadas como possiveis fontes de subcodificagdo de 6bitos

por HIV/aids e seus respectivos cédigos na CID-9 e CID-10

Agravo Cédigos CID-9 Cédigos CID-10

Candidiase 112, 771.7 B37, P37.5

Neoplasia maligna do colo do | 180 C53

utero

Coccidioidomicose 114 B38

Criptococose 117.5 B45

Criptosporidiose 007.8 AQ72

Doenga por citomegalovirus 078.5 B25

Herpes simples 054 B0O, P35.2, A60

Histoplasmose 115 B39

Isosporiase 007.2 A07.3

Sarcoma de Kaposi Parte do 172 C46

Linfoma Nao disponivel C82-C85

Tuberculose 010-018, 137 A15-A19, B90

Pneumocistose 136.3 B59

Leucoencefalopatia  multifocal | 046.3 A81.2

progressiva

Septicemia por salmonela 003.1 A02.1

Toxoplasmose 130, 771.2 B58, P37.1

Caquexia 799.4 R64

Outras imunodeficiéncias 279, exceto 279.5 D80-D84

Herpes Zoster 053 B02

Purpura e outras condigdes | 287 D69

hemorragicas

Diarréia e gastroenterite de | 009.3 A09

origem infecciosa presumivel

Meningite devida a outras | 322 G03

causas € a causas nao

especificadas

Disturbios metabdlicos 270-278 E70-88

Linfoadenopatia 7856 R59

Outras septicemias 038 A40-A41

Outras anemias 285 D64

Pneumonia 480-486 J12-16, J18

Causas mal definidas 780-799, 427.5, 458.9,|146.9, 1959, 199, J96.0,

459.9e 770.8 J96.9, P28.5 e RO0 a R99,

exceto R95
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Passo 4. Calculo do excesso de mortalidade das causas fontes de

subcodificacdo de o6bitos por aids.

O excesso de mortalidade foi calculado para aquelas doencas indicativas de

HIV/aids consideradas fontes de subcodificagao de obitos por aids no passo 3.

Para o periodo de vigéncia da CID-9, de 1985 a 1995, o numero esperado de
Obitos (Esp) para cada agravo, faixa etaria e sexo foi calculado pela aplicagdo do
coeficiente de mortalidade do agravo em 1985 a populagdo de cada ano, segundo
faixa etaria e sexo (Férmula 3). Para o periodo de vigéncia da CID-10, de 1996 a
2009, o coeficiente de mortalidade de 2009 foi utilizado para o calculo do excesso de
mortalidade. O ano de 2009 foi considerado o ano em que ha melhor qualidade dos

dados e em que o numero de subcodificagdes € menor (Férmula 4).

Posteriormente, subtraiu-se do numero observado (Obs) de ébitos para cada
causa, ano, sexo e faixa etaria, o numero de o6bitos esperados. O resultado foi

considerado excesso de mortalidade (Exc) e foi recodificado como aids (Formula 5).

Esp_d,,s,a=CM _d,i,s,1985* P __i,s,a (3)
Esp_d,,s,a=CM _d,i,s,2009* P __i,s,a (4)
Exc_d,i,s,a=0bs__d,i,s,a- Esp_d.,i,s,a (5)

Passo 5. Redistribuicao de dbitos por causas mal definidas.

Os 6bitos cujas causas basicas foram codificadas como mal definidas foram
redistribuidos proporcionalmente as causas naturais de obito por sexo, ano e faixa
etaria. Com essa finalidade, primeiramente tabularam-se os O&bitos por causas

naturais (Nna) segundo sexo, faixa etaria e ano. A proporgao de Oébitos por aids
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(Prop_aiqs) sobre o total de 6bitos por causas naturais foi calculada por ano, sexo e
faixa etaria (Férmula 6). Em seguida, a proporgéao de o6bitos por aids foi aplicada ao
numero total de ébitos por causas mal definidas (Nmader) para calcular o numero

esperado de 6bitos por aids codificados como causas mal definidas (ESpPaigs_ mal-der)

(Férmula 7).
N ‘d .5 ’
Prop_aids_i,s,a = M (6)
Nnat _i,s,a
Esp _aids/mal def =Prop_aids_i,s,a* N _maldef _i,s,a (7)

Passo 6. Ajuste dos dados de acordo com a cobertura do SIM (ajuste por

incompletude).

O ultimo passo foi o ajuste dos resultados, segundo o nivel de incompletude
dos dados de mortalidade (Incomp). Este nivel foi estimado subtraindo-se do numero
um, o numero resultante da razdo dos coeficientes de mortalidade notificados ao
SIM (CMnot) pelos coeficientes de mortalidade estimados para o Brasil pela OMS
por sexo, idade e ano (CMest) (95) (Formula 8). Finalmente para alcangar o numero
total corrigido de ébitos por aids, segundo sexo, faixa etaria e ano (Tags disa), O
nuamero de Obitos por aids, calculado nos passos 4 e 5 (Naids 4-5 i,s,a), foi
escalonado pela propor¢ao de incompletude (Férmula 9). O numero final de ébitos
anuais por aids (Faigs,a) foi calculado pela soma do numero total corrigido de ébitos

por aids de todos as faixas etarias e para ambos os sexos, por ano (Férmula 10).

CMnot _i,s,
Incomp _i,s,a = no—_w (8)
CMest _i,s,a
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Taids _i,s,a = Naids _4 -5_i,s,a+(Naids_4 -5_i,s,a* Incomp _i,s,a) (9)

Faids _a = ETaids_i,s,a (10)

As estimativas geradas por este estudo foram comparadas com as
estatisticas oficiais de mortalidade por aids divulgadas pelo Ministério da Saude e

com as estimativas resultantes do modelo elaborado com EPP/Spectrum.

A tabulagdo do numero de o6bitos e dos coeficientes de mortalidade por idade,
sexo e ano; a construcdo dos graficos para a analise das tendéncias; e a
quantificacdo de 6bitos por aids subcodificados e subnotificados foram produzidas
no programa Excel. O calculo dos intervalos de confianca de Poisson (95%) foi
conduzido no STATA.

5.4 RESULTADOS

A analise do coeficiente de mortalidade por aids segundo faixa etaria e ano do
obito indica que 1985 pode ser considerado “ano pré-epidemia de aids”, uma vez
que apresenta coeficientes préximos a zero para ambos os sexos. A Figura 6, que
apresenta as tendéncias de mortalidade por aids no Brasil, demonstra que, a partir
de 1985, os coeficientes comegam a aumentar e atingem seu pico em 1995. Apds
1995, a mortalidade por aids comeca a diminuir e as curvas se deslocam para a

direita, refletindo o aumento da idade no momento do 6bito (Figura 6).
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Figura 6 Coeficiente de mortalidade por aids (por 100.000 hab.) em individuos de 15

a 49 anos de idade segundo sexo e ano do 6bito. Brasil, de 1985 a 2009

A distribuicdo do coeficiente de mortalidade por sarcoma de Kaposi foi
analisado em dois periodos diferentes. Primeiramente de 1985 a 1995, quando o
sarcoma de Kaposi era codificado juntamente com outros melanomas malignos da
pele. Em seguida, de 1996 a 2009, quando a CID-10 passou a ser utilizada e o
sarcoma de Kaposi recebeu um cédigo especifico.

O coeficiente de mortalidade por melanomas malignos da pele (Figura 7)
apresenta-se mais alto em 1995, quando comparado a 1985, para algumas faixas
etarias. Como o coeficiente de mortalidade geral diminuiu de 1985 a 1995 e o
coeficiente de mortalidade por aids aumentou no mesmo periodo, infere-se que os
Obitos por aids estariam sendo codificados como melanomas malignos da pele (nos
quais se incluia o sarcoma de Kaposi). A Figura 8 demonstra que os coeficientes de
mortalidade por sarcoma de Kaposi para algumas faixas etarias alcangam altos
valores em 1996, quando a mortalidade por aids no pais é bastante alta. Em anos
mais recentes, os coeficientes decrescem assim como os coeficientes de
mortalidade por aids. O coeficiente de mortalidade de 2009, ano considerado como
aquele que possui dados de melhor qualidade, foi entdo aplicado aos dados

populacionais de 1996 a 2009 para o calculo do excesso de mortalidade.
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segundo sexo, faixa etaria e ano. Brasil, de 1996 a 2009

A anadlise dos graficos de outras imunodeficiéncias também deve ser feita
segundo a versao da CID. Em 1990 e 1995 percebem-se picos de mortalidade
quando comparados a 1985 (Figura 9). O coeficiente de 1985 foi utilizado para o
célculo do excesso de mortalidade para este primeiro periodo. A Figura 10

demonstra que, em 1996, ano em que ha altos coeficientes de mortalidade por aids,
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os coeficientes de mortalidade por outras imunodeficiéncias se apresentam, para a
maioria das faixas etarias, inferiores se comparados aos anos mais recentes. Isso
indica que outras imunodeficiéncias ndo podem ser consideradas fontes de obitos
por aids subcodificados no segundo periodo analisado. Por essa razao, o excesso
de mortalidade relativo as outras imunodeficiéncias foi calculado somente para os
anos de 1985 a 1995.
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Figura 9 Coeficiente de mortalidade por outras imunodeficiéncias (por 100.000 hab.)

segundo sexo, faixa etaria e ano. Brasil, de 1985 a 1995
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Na Figura 11, observa-se que os coeficientes de mortalidade por
toxoplasmose aumentam consideravelmente com o aumento dos coeficientes de
mortalidade por aids. Apds 1995, os coeficientes de mortalidade por toxoplasmose
diminuem e se deslocam para a direita, demonstrando padrdes similares aqueles da
aids. O coeficiente de 1985 foi utilizado para o calculo do excesso de mortalidade de
1986 a 2009.
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Figura 11 Coeficiente de mortalidade por toxoplasmose (por 100.000 hab.) segundo

sexo, faixa etaria e ano. Brasil, de 1985 a 2009

Segundo as regras de selecdo das causas basicas da CID-10, todas as
pneumonias deveriam ser consideradas consequéncias diretas de condicdes que
danificam o sistema imune (23). Entretanto, no Brasil, de 1985 a 2009, foram
notificados ao SIM 882.881 obitos por pneumonia. A andlise dos graficos dos
coeficientes de mortalidade por pneumonias foi realizada por versado da CID, ja que
nao existe correlagcao direta entre os cédigos para pneumonia da CID-9 e da CID-10.
Foi observado, conforme a Figura 12, que, em 1995, os coeficientes de mortalidade
por pneumonia sao mais altos do que os anos anteriores. Assim, ano 1985 foi
utilizado para o calculo do excesso de mortalidade no primeiro periodo. Na Figura
13 pode-se perceber que os coeficientes de mortalidade por pneumonias em 1996
sao mais altos, quando comparados aos anos subsequentes. A excegao a esse

padrao é o ano 2009. Tal exceg¢ao pode ser explicada pelo aumento de notificacao



87

de 6bitos por pneumonia, provocada pela epidemia H1N1 naquele ano. Por esse
motivo, o coeficiente de mortalidade de 2008, e ndo o de 2009, foi utilizado para o

calculo do excesso de mortalidade.
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Figura 12 Coeficiente de mortalidade por pneumonia (por 100.000 hab.) segundo

sexo, faixa etaria e ano. Brasil, de 1985 a 1995
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Figura 13 Coeficiente de mortalidade por pneumonia (por 100.000 hab.) segundo

sexo, faixa etaria e ano. Brasil, de 1996 a 2009
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A Figura 14 indica que, em 1995, os coeficientes de mortalidade por outras
septicemias sdo superiores aos coeficientes dos anos precedentes para todas as
faixas etarias em homens e, a partir dos 35 anos, em mulheres. O coeficiente de
1985 foi entdo utilizado para o calculo do excesso de mortalidade para o primeiro
periodo. A Figura 15 demonstra que os coeficientes de 1996 sao mais altos, quando
comparados aos anos subsequentes para as faixas etarias mais afetadas pela aids.
O coeficiente de 2009 foi utilizado para o calculo do excesso de mortalidade no

segundo periodo.
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Figura 15 Coeficiente de mortalidade por outras septicemias (por 100.000 hab.)

segundo sexo, faixa etaria e ano. Brasil, de 1996 a 2009

Ao final da analise, no periodo de 1985 a 2009, 520 6bitos por sarcoma de
Kaposi, 8.090 obitos por pneumonia, 198 dbitos por outras imunodeficiéncias, 8.479
obitos por outras septicemias e 1.203 6bitos por toxoplasmose foram reclassificados
como HIV/aids, resultando em total de 18.490 6bitos por aids subcodificados como

outros agravos.

Foram recodificados como HIV/aids 38.145 6bitos antes notificados como
causas mal definidas e 15.485 &bitos como ajuste de incompletude do sistema de
mortalidade. No total, 72.120 d&bitos foram reclassificados como sendo 6bitos por
HIV/aids, o que representa 27% de subcodificagdo/subnotificacdo de obitos por
HIV/aids no Pais. Os numeros de &bitos por aids antes e apds o ajuste podem ser

observados na Tabela 10.

Na Figura 16, compararam-se os numeros de oObitos por aids notificados ao
SIM, o numero de 6bitos por aids estimados neste estudo e o estimado pelo modelo
EPP/Spectrum. Os resultados apontam para a subestimagao da mortalidade por aids
pelas estatisticas oficiais brasileiras e para a superestimacdo da mortalidade por

aids no Brasil pelo modelo EPP/Spectrum.
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Tabela 10 - Obitos por aids notificados ao SIM, excesso de mortalidade, ajustes por
causas mal definidas e incompletude, &bitos por aids estimados (IC 95%) e
percentual de subenumeracao de obitos por aids na populacao brasileira de 15 a 49
anos, de 1985 a 2009

Ano Obito_s_por aids Exces_so de Ajuste por causas Ajuste por  Obitos por aids estimados Percentual d<->
notificados mortalidade mal definidas completude (IC 95%) subenumeracéo
1985 130 0 31 14 175 (150-202) 26
1986 347 709 218 138 1.413 (1.340-1.488) 75
1987 831 422 256 148 1.656 (1.577-1.738) 50
1988 1769 779 489 307 3.345 (3.232-3.460) 47
1989 2.863 765 694 426 4.747 (4.613-4.884) 40
1990 4.756 592 1.073 615 7.036 (6.873-7.202) 32
1991 6.523 593 1.355 810 9.281 (9.093-9.471) 30
1992 8.016 846 1.597 966 11.425 (11.216-11.636) 30
1993 10.207 1319 2.003 950 14.479 (14.244-14.716) 30
1994 11.943 1696 2.259 920 16.817 (16.563-17.073) 29
1995 13.380 1548 5.002 842 20.773 (20.491-21.057) 36
1996 13.259 1591 2.595 1.304 18.749 (18.482-19.019) 29
1997 10.563 1258 2.090 931 14.842 (14.604-15.082) 29
1998 9.322 1260 1.961 710 13.253 (13.028-13.481) 30
1999 8.992 882 1.921 560 12.356 (12.139-12.575) 27
2000 9.164 630 1.834 855 12.483 (12.264-12.703) 27
2001 9.215 732 1.805 761 12.513 (12.295-12.734) 26
2002 9.303 638 1.781 650 12.372 (12.155-12.592) 25
2003 9.379 598 1.731 544 12.252 (12.036-12.471) 23
2004 9.065 523 1.629 462 11.679 (11.468-11.893) 22
2005 8.898 493 1.384 510 11.286 (11.078-11.496) 21
2006 8.802 293 1.138 458 10.691 (10.489-10.896) 18
2007 9.057 169 1.104 741 11.071 (10.866-11.279) 18
2008 9.242 101 1.094 658 11.096 (10.890-11.304) 17
2009 9.419 52 1.101 204 10.776 (10.573-10.981) 13

Total 194.445 18.490 38.145 15.485 266.565 (265.554-267.579) 27
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Figura 16 Comparacédo dos numeros de oObitos por aids notificados, apos ajuste e
gerados pelo modelo EPP/Spectrum na populagao brasileira de 15 a 49 anos de
idade, de 1985 a 2009

5.5 DISCUSSAO

Este estudo € o primeiro estudo, em nivel nacional, a estimar o numero de
Obitos por aids subenumerados no Brasil. Outros autores estimaram a
subcodificacdo de o6bitos por aids no Rio de Janeiro, relacionando informacdes de
pacientes sabidamente HIV+ que faziam parte de coortes no Rio de Janeiro com
dados do SIM (30). Nao é possivel reproduzir a metodologia utilizada por esses
autores em nivel nacional pela auséncia de estudos de coorte nacionais. Entretanto,
o método apresentado neste estudo demonstrou resultados similares aqueles
apresentados por Pacheco et al. (23% de subenumeragcdo de 2000 a 2006 no

presente estudo versus 25% no estudo conduzido no Rio de Janeiro para 0 mesmo
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periodo) e consiste em metodologia menos complexa, que pode ser replicada por

outros paises que desejam estimar a subenumeragao de ébitos por HIV/aids.

Cinco doencas indicativas de HIV/aids foram reconhecidas como fonte de
obitos por HIV/aids: pneumonia, sarcoma de Kaposi, outras imunodeficiéncias,
outras septicemias e toxoplasmose. ldealmente, esses Obitos deveriam conter o
HIV/aids mencionado em sua DO para garantir a correta selegcéo da causa basica de

6bito.

A distribuicdo dos coeficientes de mortalidade por outras imunodeficiéncias
apresentou padrao diferente de distribuicdo do coeficiente de mortalidade, quando
comparada as outras causas consideradas fontes de subcodificagdo de obitos por
aids. Este agravo demonstrou padrdao semelhante aquele da aids no primeiro
periodo analisado (de 1985 a 1995), mas padrao diferente daquele da aids no
segundo periodo analisado (de 1996 a 2009), o que sugere que outras
imunodeficiéncias sejam fontes de subcodificagdo de ébitos por aids somente no
primeiro periodo analisado. Uma possivel explicacdo para as discrepancias entre os
dois periodos reside na inexisténcia de cédigo especifico para o HIV/aids no inicio
do primeiro periodo. Nesse periodo, o HIV/aids era classificado como um dos
transtornos que envolviam mecanismos imunes e € provavel que obitos por HIV/aids
tenham sido codificados como outras imunodeficiéncias, mesmo apds alguns anos
da introdugao da doenca na CID. No segundo periodo, a partir da introdugéo da CID-
10, o HIV/aids passou a ter cdodigos especificos além de instrugdes claras para
codificagdo. Ademais, o HIV/aids foi transferido do capitulo “Doencas das glandulas
enddcrinas, da nutricdo e do metabolismo e transtornos imunitarios”, na CID-9, para
o capitulo “Algumas doencas infecciosas e parasitarias”, da CID-10, o que pode ter
contribuido para a diminuicdo de subcodificacbes de Obitos por aids como outras

imunodeficiéncias de 1996 a 2009.

Algumas causas indicativas de HIV/aids ndo puderam ser investigadas em
razao do pequeno numero de Obitos: coccidioidomicose, criptococose,
criptosporidiose, doenca por citomegalovirus, herpes simples, histoplasmose,
isosporiase, pneumocistose, leucoencefalopatia multifocal progressiva, septicemia
por salmonela, herpes zoster, purpura e outras condigdes hemorragicas e

linfoadenopatia. Esses agravos foram considerados como causa basica de 6bito em
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0,08% dos O6bitos registrados no SIM na populagédo de 15 a 49 anos no periodo
estudado. Se todos esses O6bitos fossem considerados como HIV/aids, uma
suposi¢cao improvavel, um aumento de 1% de subenumeragédo seria observado a

cada ano.

A tuberculose, uma provavel fonte de obitos por aids, ndo péde ser analisada,
pois seus coeficientes de mortalidade decrescem no periodo analisado. Como a
metodologia utilizada neste estudo depende da identificagcdo de excessos de
mortalidade comparados aos anos pré-epidemia de aids, nao foi possivel investigar
classificagdes errbneas de o6bitos por aids como tuberculose. Como a tuberculose
nao pdde ser considerada na analise, € possivel que a estimativa de ébitos por aids

gerada por este estudo esteja subestimada.

Do total de obitos recodificados para aids, 53% foram classificados
originalmente como causas mal definidas. Este resultado € o dobro do que foi
encontrado por Pacheco et al. em seu estudo (30). Pacheco et al. documentaram
que 25% dos o6bitos ocorridos em pessoas que viviam com HIV/aids no Rio de
Janeiro ndo continham menc¢édo ao HIV/aids em suas DO, dentre os quais, 26%
foram codificados como causas mal definidas. Uma possivel explicagao para a
diferenca entre esses percentuais encontra-se no fato de que, no presente estudo,
consideraram-se as chances de um obito por HIV/aids ser codificado como mal
definido iguais as chances de qualquer outra causa natural de 6bito ser classificada

como mal-definida.

O mesmo raciocinio foi aplicado para tratar a incompletude dos registros de
obito no Brasil. A incompletude dos Obitos por aids foi considerada igual a
incompletude de ébitos por outras causas. No entanto, enquanto 86% dos 6bitos por
HIV/aids ocorrem em hospitais, somente 40% do total dos outros obitos por causas
naturais' sdo registrados em instituicdes hospitalares. Desse modo, € possivel que a
incompletude entre os oObitos por aids seja menor do que entre os demais obitos.
Essa diferenca pode indicar uma superestimacdo da subenumeracgao de obitos por

aids.

"Dados néo publicados. Calculados a partir dos dados do SIM.
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Os resultados desta pesquisa demonstraram uma diminuigdo da proporgao de
Obitos por HIV/aids subenumerados com o tempo. Varios fatores podem ter
contribuido para este decréscimo: (i) a introdugédo da TARV, em 1996, responsavel
por diminuir o numero de 6bitos por aids; (ii) a mudanga do sistema de codificagao
das causas de obito da CID-9 para a CID-10, que diminuiu o numero de o&bitos
codificados como causas mal definidas (de 18,2% em 1990 para 7,2% em 2009)
(28); e (iii) o aumento gradativo da completude do SIM (de 87% em 1990 para 99%
em 2009 para homens; e de 80% para 95% para mulheres, no mesmo periodo).
Percebe-se, deste modo, que, além da ampliacdo do tratamento para o HIV/aids na
rede publica, as melhorias nos dados do SIM contribuiram substancialmente para o

decréscimo do numero de 6bitos por aids subenumerados no Brasil.

Este estudo possui uma limitacdo adicional: o fato de o&bitos néao
tradicionalmente relacionados com HIV/aids, como DM e DCV, ndo terem sido
analisados pode indicar que o numero de Oobitos por HIV/aids resultantes do
presente estudo esteja subestimado, especialmente para os anos mais recentes.
Como se sabe, PVHA estao indo a 6bito cada vez com maior frequéncia por causas
nao associadas ao HIV/aids (35, 37, 38, 36).

Estudo semelhante conduzido na Africa do Sul revelou 94% de
subcodificacdo/subnotificacdo de o&bitos por aids naquele pais. Tais Obitos eram
codificados, erroneamente, como as mais variadas causas, entre elas doencas
infecciosas intestinais e meningites (94). O presente estudo demonstrou claramente
que as doencas utilizadas como fonte de subcodificagao de dbitos por aids no Brasil

se restringiam aquelas bem documentadas condi¢des indicativas de HIV/aids.

Em conclusdo, este estudo demonstrou que as estatisticas oficiais de
mortalidade por aids no Brasil estdo subestimadas. Sao necessarios esforcos para
reduzir a subcodificacao de causas deste 6bito e, também, para que se identifiquem
maneiras pelas quais a confidencialidade da informagdo sobre causas de o6bito

possa ser mantida.
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6 CONCLUSAO

Esta tese teve como finalidade estudar os dados de obitos no Brasil,
notificados ao SIM, com vistas a contribuir para o aperfeicoamento das informacdes
disponiveis sobre mortalidade por aids no Pais. As principais limitacdes das analises
rotineiras da mortalidade por aids foram admitidas como pontos de partida para este
estudo, quais sejam: (i) a utilizacdo exclusiva da causa basica de 6bito para as
analises; e (ii) a possivel subenumeragdo de Obitos por aids. Foram, entao,
conduzidos trés estudos, apresentados como artigos nos capitulos 3, 4 e 5 desta

tese.

O primeiro estudo (capitulo 3) teve como objetivos (i) analisar a causa basica
dos 6bitos em pessoas que viviam com HIV/aids e (ii) verificar os fatores associados
a selecdo da causa basica de o6bito nessa populagdo. Demonstrou-se que ha
aumento na proporgao de obitos entre pessoas que viviam com HIV/aids cuja causa
basica ndo esta relacionada ao HIV/aids (de 2,5% em 2000 para 7% em 2007).
Constatou-se, ainda, que entre as principais causas basicas de Obito nao
relacionadas ao HIV/aids figuram neoplasias, doengas do aparelho circulatério,
doencas do aparelho digestivo (doencga alcodlica do figado sendo a mais prevalente)
e DM. Nesse capitulo, também foram descritos os fatores associados a selecédo da
causa basica de obitos ocorridos entre PVHA. Verificou-se que individuos brancos,
mais velhos, com maior escolaridade e residentes na Regido Sudeste apresentaram

maior chance de ter em como causa basica agravos nao relacionados ao HIV/aids.

O segundo estudo (capitulo 4) teve como propédsito estudar a tendéncia de
causas multiplas nao relacionadas ao HIV/aids presentes no momento do 6bito. Para
tanto, o estudo comparou os 6bitos que contém mencgao ao HIV/aids na DO (Grupo
HIV) com os 6bitos que ndo contém mencédo ao HIV/aids (Grupo nao-HIV) na
populacdo adulta brasileira. Os resultados do estudo confirmaram que o padrao de
mortalidade entre adultos que vivem com HIV/aids tem-se modificado apds a
introducdo da TARV. Em comparagdo com o ano de 1999, verificou-se que a

proporcdo de oObitos com mengdes as causas nao relacionadas ao HIV/aids, mais
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especificamente DCV, neoplasias malignas e doengas do aparelho genitourinario,
aumentou com mais intensidade no grupo HIV, quando comparada ao grupo nao-
HIV.

O terceiro e ultimo estudo (capitulo 5) quantificou os 6&bitos por aids
subenumerados na populacido de 15 a 49 anos no Brasil. Esse estudo € o primeiro
a estimar o numero de ébitos subenumerados de HIV/aids em nivel nacional no
Brasil. No estudo, foram identificados o&bitos por cinco doencas indicativas de
HIV/aids, que deveriam ter sido classificados como 6bitos provocados por HIV/aids.
Essas doencas s&o pneumonia, toxoplasmose, outras septicemias, outras
imunodeficiéncias e sarcoma de Kaposi. Como resultado da analise, 72.120 6bitos
foram reclassificados como Obitos por aids, o que representa 27% de
subenumeracéao de obitos por aids no Pais, no periodo de 1985 a 2009. Idealmente,
esses Obitos teriam o HIV/aids mencionados em suas DO para garantir a correta

selecao da causa basica de 6bito.

Os trés estudos que compdem esta tese apresentam limitacoes.
Primeiramente, €& importante salientar que a cobertura e a qualidade das
informagdes do SIM séo desigualmente distribuidas pelo territério nacional. Existem,
ainda, obstaculos inerentes ao uso de dados originados de DO. O preenchimento da
DO depende unicamente da opinido do médico atestante, que pode variar segundo a
escola e a regiao ou de acordo com a compreensao da causa a ser incluida na DO
(90). Além disso, a utilizagdo exclusiva de dados de estatisticas vitais € problema
adicional, na medida em que fatores associados ao maior risco de mortalidade, tais
como uso de TARV, data de diagndstico, contagem de células LTCD4+ e presenca
de outros fatores de risco (e.g. o uso de drogas injetaveis, tabagismo e alcoolismo)
nao sdo avaliados. Por ultimo, a eventual subrepresentagdo do grupo HIV também
constitui uma limitagdo para as analises dos capitulos 3 e 4. Entretanto, segundo
esclarecido por Pacheco et al. (21), o coeficiente de mortalidade dos obitos que
continham mencéo ao HIV/aids se manteve estavel com o tempo, em concordancia
com informacdes sobre mortalidade por aids no Brasil. Como a analise conduzida
nesses estudos teve como foco o ano do 6bito, acredita-se que a subcodificacdo de

obitos por aids nao invalide os resultados.
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Apesar das limitagdes apresentadas, acredita-se que o SIM seja uma fonte
robusta de informagdes sobre o perfil de mortalidade brasileiro. As autoridades de
saude do Pais, contudo, tém subutilizado o SIM e nédo se beneficiam da gama de
informacdes disponiveis no sistema brasileiro de notificacdo de mortalidade, uma
vez que suas analises estdo unicamente concentradas nas tabulacdes tradicionais
de mortalidade pela causa basica de 6bito. Ao analisar as causas multiplas de 6bito,
esta tese contribuiu para demonstrar o potencial de utilizagdo dos dados do SIM

para avaliacao e aperfeicoamento das informagdes sobre mortalidade no Brasil.

A principal conclusao desta tese € a indicacdo de que o numero de 6bitos por
aids no Brasil esta subestimado. Essa subenumeracao é provocada sobretudo por
dois fatores: (i) 6bitos por HIV/aids tém sido codificados como agravos indicativos de
HIV/aids em razdo da auséncia de mengao ao HIV/aids na DO; e (ii) PVHA tém ido

com mais frequéncia a obito por agravos nao usualmente relacionados ao HIV/aids.

A reducdo da subcodificagdo de causas de obito € fundamental para diminuir
a subenumeracao de obitos por aids no Brasil. Para tal, € importante conscientizar
os médicos de sua responsabilidade ética e legal no correto preenchimento da DO e,
consequentemente, na elaboracdo das estatisticas de saude. Cabe reforcar o que

consta no artigo 14 do Cédigo de Etica Médica (96):

Art. 14. O médico deve empenhar-se para melhorar as condi¢gées de saude
e o0s padrdes dos servicos médicos e assumir sua parcela de
responsabilidade em relagdo a saude publica, a educagao sanitaria e a

legislagao referente a saude.

Sugere-se, ainda, com vistas a diminuir a subenumeragao dos 6bitos por aids
no plano nacional e internacional, que sejam revisadas as regras de selegcdo da
causa basica de 6bito contidas na CID-10. Tal revisao abarcaria a (i) atualizagdo da
lista de agravos que devem ser considerados consequéncias diretas do HIV/aids; e
(i) uma reflexdo sobre as relagdes causais entre o HIV/aids e os agravos nao
usualmente relacionados ao HIV/aids, considerando as alteragdes no curso clinico

do agravo em aprego apods o advento da TARV.

Outra importante conclusao desta tese € a demonstracao de que a proporg¢ao

de mencgdes a agravos nao associados ao HIV/aids (mormente de DCV, doengas do
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aparelho genitourinario e neoplasias malignas nédo associadas ao HIV) aumenta
com maior intensidade na DO de pessoas que viviam com HIV/aids, quando
comparados aquelas que nao viviam com HIV/aids. Acredita-se, conforme
mencionado, que o envelhecimento populacional apresente um papel importante na
modificagdo do padrao de mortalidade da populagao adulta que vive com HIV, ja que
o aumento da média de idades foi significativamente maior no grupo HIV quando
comparado ao nao-HIV (dados nao publicados). Entretanto, pode-se igualmente
afirmar que os efeitos adversos da TARV e o longo convivio com o HIV também
contribuem para o aumento de 6bitos por causas nao relacionadas ao HlV/aids entre
PVHA, ja que essas causas apresentaram aumento proporcional significativamente
maior no grupo HIV quando comparado ao nao-HIV, de 1999 a 2009, mesmo apds o

ajuste pela idade.

Por essa razdo, é imprescindivel que o manejo clinico desses pacientes
inclua prevencao, diagnostico e tratamento de tais agravos. Medidas especificas
poderiam incluir politicas para modificagao de comportamento, tais como suspensao
do tabagismo e alcoolismo, além de triagem precoce para detecgdo de neoplasias e
monitoramento de condicbes cronicas, como o diabetes. As intervencdes
necessarias para diminuir os ébitos em PVHA pelas principais causas de obito nao
relacionadas ao HIV/aids sdo, portanto, similares as intervencdes necessarias para a
populacao nao infectada pelo HIV (56). Assim, os resultados deste estudo reforgam
a necessidade de integrar o cuidado das PVHA a outros programas de saude
publica (21).

Por ultimo, esta tese contribuiu também para evidenciar a desigualdade no
acesso ao diagnéstico precoce do HIV e a TARV. O primeiro artigo demonstrou que
individuos brancos, mais velhos, com maior escolaridade e residentes na Regiao
Sudeste apresentam maior chance de ter como causa basica agravos nao
relacionados ao HIV/aids. Como tanto os individuos diagnosticados mais
precocemente quanto aqueles que tém acesso a TARV apresentam mais chance de
ir a 6bito por causas nao relacionadas ao HIV/aids (36), conclui-se, analogamente,
que os individuos que apresentam maior chance de terem o HIV/aids notificado
como causa basica de o6bito tém acesso limitado ao diagndstico precoce e ao
tratamento. Esses dados estdo de acordo com relatérios que evidenciam

desigualdades raciais, econbmicas e regionais no acesso aos servigos de saude no
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Brasil (97, 98) e apontam para a necessidade de politicas publicas que reduzam as

desigualdades sociais e garantam acesso igualitario ao servigos de saude.
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