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RESUMO

O Ministério da Saude (MS) exige uma requisicdo para emissdo de Boletim de
Producdo Ambulatorial (BPA-I) como solicitacdo de exames de linfocitos T CD4* (LT-
CD4%). No Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas (INI), esses exames sao
realizados na Plataforma de Laboratdrio Multiusuario (PLATLAB). O BPA-I sofreu
atualizacado através do Oficio Circular n® 39/2016/CLAB/DDAHV/SVS/MS e foi definido
no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Manejo da Infeccéo pelo HIV em
Adultos (PCDT) a inclusao de 3 perguntas no campo 31: Dois ultimos CD4 >350
céls/mm3?; Paciente assintomatico?; Carga viral indetectavel? Se a resposta for “sim”
para todas, o sistema bloqueia o cadastro. Quando em algum dos itens é marcado
“nao”, o cadastro é liberado. Essa mudanca ocorreu porque dados mundiais sugerem
ndo haver beneficios no monitoramento de LT-CD4* nas situacdes ja definidas pelo
MS. O estudo teve como objetivo a avaliacdo do quantitativo de exames de LT-CD4*
solicitados pelo INI e pelas unidades externas, antes e ap0s 0S novos critérios. Foi
avaliada a qualidade do preenchimento de 384 BPA-I escolhidos aleatoriamente no
ano seguinte as determinagfes e um questionario foi aplicado para profissionais
solicitantes de CD4 com o intuito de saber se eles seguiam e estavam de acordo com
0S novos critérios. A analise se deu com dados estatisticos do Sistema de Controle
de Exames Laboratoriais de CD4*/CD8* e Carga Viral do HIV (Siscel) em conjunto
com as informacdes de BPA-I. Os resultados mostraram que, embora tenha ocorrido
uma reducao de 24,6% no quantitativo total de exames apds as novas determinacgoes,
ao analisar o BPA-I e confrontar com os dados do Siscel, houve uma discordancia no
preenchimento das informagfes sobre o CD4 (32,6%) e a carga viral anteriores
(22,1%). Quanto ao preenchimento do questionario, 95,2% (20/21) dos participantes
afirmaram estar cientes das alteracdes no BPA-I, e cerca de 14% (3/21) nao estavam
de acordo. De posse desses dados, buscamos promover a sensibilizacdo dos
profissionais através da producdo de um folder. Com isso, pretendemos minimizar os
problemas relacionados ao preenchimento, para que a solicitacao seja feita de forma
racional, dentro dos critérios e com os dados completos.

Palavras-chave: HIV, contagem de CD4, linfocitos T-CD4*, monitoramento
laboratorial, PCDT, preenchimento de BPA-I



PASSOS, N.L.D. QUALITY OF COMPLETING REQUESTS FOR EXAMINATION OF
T CD4* LYMPHOCYTES AFTER UPDATING RECOMMENDATIONS ON ITS
PERIODICITY IN MONITORING PATIENTS WITH HIV INFECTION. Rio de Janeiro,
2020, 94p. Dissertation (Professional Master in Clinical Research in Infectious
Diseases) - National Institute of Infectious Diseases Evandro Chagas, Fundacao
Oswaldo Cruz.

ABSTRACT

The Ministry of Health (MS) requires a request to issue an Outpatient Production
Bulletin (BPA-I) as a request for tests for CD4* T-lymphocyte (LT-CD4%). At the
National Institute of Infectious Diseases Evandro Chagas (INI), these tests are
performed on the Multi-User Laboratory Plataform (PLATLAB). The BPA-1 was
updated through Circular Letter 39/2016/CLAB/DDAHV/SVS/MS and with the inclusion
of 3 questions in the field 31 was defined in the Clinical Protocol and Therapeutic
Guidelines for the Management of HIV Infection in Adults (PCDT): Two last CD4 >350
cellssrmm3? Asymptomatic patient? Undetectable viral load? If the answer is "yes" to all
of them, the system blocks the registration. When any of the items is marked “no”, the
registration is released. This change occurred because worldwide data suggest that
there are no benefits in LT-CD4" monitoring in situations already defined by MS. The
study aimed to assess the number of LT-CD4* exams requested by INI and external
units before and after the new criteria. The quality of filling 384 BPA-I randomly chosen
in the year following the determinations was evaluated and a questionnaire was
applied to professionals requesting CD4 in order to find out if they followed and were
in accordance with the new criteria. The analysis took place with statistical data from
the CD4*/CD8* Laboratory Test Control System and HIV Viral Load (Siscel) together
with the BPA-I information. The results showed that, although there was a 24.6%
reduction in the total number of tests after new determinations, when analyzing the
BPA-I and comparing with the Siscel data, there was a disagreement in filling in the
information about CD4 (32.6%) and previous viral load (22.1%). As for completing the
questionnaire, 95.2% (20/21) of the participants stated that they were aware of the
changes in the BPA-I, and about 14% (3/21) were not in agreement. With these data
in mind, we seek to raise the awareness of professionals through the production of a
folder. With this, we intend to minimize the problems related to filling, so that the
request is made in a rational way, within the criteria and with the complete data.

Keywords: HIV, CD4 count, T-CD4* lymphocytes, laboratory monitoring, PCDT, BPA-
I filling
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1 INTRODUCAO / REVISAO DE LITERATURA

1.1 HISTORICO

Em 5 de junho de 1981, o Relatério Semanal de Morbidade e Mortalidade
(Morbidity and Mortality Weekly Report - MMWR), dos Centros de Controle e
Prevencéo de Doencas (Centers of Disease Control and Prevention - CDC) publicou
relato de 5 casos de pneumonia por Pneumocystis carinii (atualmente chamado de
Pneumocystis jiroveci) entre homens previamente saudaveis em Los Angeles
(Estados Unidos da América-EUA), dos quais 2 vieram a 0Obito. Clinicos locais e um
oficial do Servico de Inteligéncia Epidémica (Epidemic Intelligence Service - EIS) do
Departamento de Saude Publica do Distrito de Los Angeles, prepararam o relatério e
submeteram a publicacdo no MMWR. Antes da publicacédo, o editorial do MMWR
mandou para submissdo dos especialistas do CDC em doencas transmitidas
sexualmente e por parasitas. O editorial notou que a histéria dos casos sugeria uma
disfuncao celular-imunoldgica relacionada a uma exposi¢cdo comum e que a doenca
era adquirida durante contato sexual. O relatério sugeriu casos adicionais em Nova
lorque, Sao Francisco e outras cidades. Em junho de 1981, o CDC criou uma equipe
de investigacdo para identificar fatores de risco e vigilancia nacional. Dentro de 18
meses, epidemiologistas conduziram estudos e preparam relatorios que identificavam
todos os maiores fatores de riscos para a sindrome da imunodeficiéncia adquirida, a
aids. Em margco de 1983, o CDC emitiu recomendacbes para prevencdo da
transmissao sexual, por drogas e ocupacional, baseado nos estudos epidemioldgicos
anteriores e antes mesmo da causa da nova doencga ser conhecida (CDC, 2001).

A aids foi reconhecida em 1981/1982, nos EUA, pelo aparecimento de sarcoma
de Kaposi e pneumocistose, doencas que estavam associadas a comprometimento
do sistema imunolégico, em pacientes adultos do sexo masculino e homossexuais, 0
que levou a conclusédo de que se tratava de uma nova doenca, ainda nao classificada,
de etiologia provavelmente infecciosa e transmissivel (BRASIL, 2002).

Em 1977 e 1978 ocorreram 0s primeiros casos nos EUA, Haiti e Africa Central,

mas somente foram definidos como aids em 1982, quando se classificou a nova
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sindrome. Em 1980 foi identificado o primeiro caso no Brasil, em Sao Paulo, também
sendo classificado somente em 1982. Em 1981 surgiram as primeiras preocupacoes
das autoridades de saude publica nos EUA com a nova e misteriosa doenca (BRASIL,
2010).

Nos anos 80, identificou-se que a aids acometia quase que exclusivamente
alguns grupos de risco. Cerca de 70% dos casos reportados foram em homens
homossexuais ativos. O segundo grande grupo de pacientes foram o0s usuarios de
drogas intravenosas. A sindrome também foi diagnosticada em hemofilicos que
recebiam concentrados de fator VIII de coagulagdo e em outros pacientes que
recebiam transfusdes de sangue (ROSEN, 1985).

Em 1982 ocorreu a adocdo temporaria do nome Doenca dos 5 H,
representando os homossexuais, hemofilicos, haitianos, heroinbmanos (usuarios de
heroina injetavel) e hookers (nome em inglés dado as profissionais do sexo). Nesse
mesmo ano houve o conhecimento do fator de possivel transmissdo por contato
sexual, uso de drogas ou exposicdo a sangue e derivados. Também apareceu o
primeiro caso decorrente de transfusdo sanguinea e o primeiro caso diagnosticado no
Brasil, em S&o Paulo (BRASIL, 2010).

Alguns fatos marcantes que ocorreram ao longo do histérico da aids estao
sumarizados no Quadro 1 e na Figural.

Quadro 1 — Histéria da aids

Histéria da aids

Anos Fatos
1977 e e Primeiros casos nos EUA, Haiti e Africa Central, descobertos e definidos como aids
1978 somente em 1982, quando se classificou a nova sindrome
1980 e Primeiro caso no Brasil, em Séo Paulo, também sé classificado em 1982
1981 e Primeiras preocupacdes das autoridades de saude publica nos EUA com uma nova
e misteriosa doenca
1982 e Conhecimento do fator de possivel transmissdo por contato sexual, uso de drogas

ou exposicao a sangue e derivados

e Primeiro caso decorrente de transfusdo sanguinea
Primeiro caso diagnosticado no Brasil, em S&o Paulo
Adocéo temporéaria do nome Doenca dos 5 H

1983 e Primeira notificacdo de caso de aids em crianca

¢ Relato de caso de possivel transmissdo heterossexual

¢ Homossexuais usuarios de drogas séo considerados os disseminadores do fator
para os heterossexuais usuarios de drogas

¢ Relato de casos em profissionais de saude

e Gays e haitianos séo considerados principais vitimas

e No Brasil, primeiro caso de aids no sexo feminino
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1984

A equipe de Luc Montagnier isola e caracteriza um retrovirus como o causador da
aids

Inicio da disputa, entre os grupos do médico americano Robert Gallo e do francés
Luc Montagnier, pela primazia da descoberta do HIV (Virus da Imunodeficiéncia
Humana)

Estruturacdo do primeiro programa de controle da aids no Brasil

1985

Diferentes estudos buscam meio diagnéstico para a possivel origem viral da aids

O primeiro teste anti-HIV é disponibilizado para diagndstico

Descoberta que a aids é a fase final da doenca, causada por um retrovirus, agora
denominado HIV

Criac@o de um programa federal de controle da aids no Brasil

Primeiro caso de transmissao vertical (da mae gravida para o bebé)

1986

Criacdo do Programa Nacional de DST (Doenca sexualmente transmissivel) e aids
no Brasil

1987

Inicio da utilizacdo do AZT (Zidovudina), medicamento para pacientes com cancer e
0 primeiro que reduz a multiplica¢éo do HIV

A Assembleia Mundial de Saude, com apoio da Organizacdo das Nacdes Unidas
(ONU), decide transformar o dia 1° de dezembro em Dia Mundial de Luta contra a
aids

Os casos notificados no Brasil chegam a 2.775

1988

Criac&o do Sistema Unico de Saude (SUS)

O Ministério da Saude (MS) inicia o fornecimento de medicamentos para tratamento
das infecc¢des oportunistas (10)

Primeiro caso diagnosticado na populagéo indigena

Os casos notificados no Brasil somam 4.535

1991

Dez anos depois de a aids ser identificada, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
anuncia que 10 milh8es de pessoas estdo infectadas pelo HIV no mundo
Jé séo 11.805 casos de aids no Brasil

1992

Ministério da Saude inclui os procedimentos para o tratamento da aids na tabela do
SUsS

1993

Inicio da notificacdo da aids no Sistema Nacional de Notificagdo de Doencgas
(SINAN)
Total de casos notificados no Brasil: 16.760

1995

Pesquisa demonstra que o tratamento precoce das DST, com consequente reducéo
no tempo de evolucdo das doencgas e de suas complicagdes, faz com que o risco de
transmissédo e aquisicdo do HIV diminua. Com isso, a incidéncia do HIV reduz em
42% no Brasil

1996

Programa Nacional de DST e aids lanca 0 primeiro consenso em terapia
antirretroviral (regulamentacao da prescricdo de medicacdes para combater o HIV)
Lei fixa o direito ao recebimento de medicac¢éo gratuita para tratamento da aids
Disponibilizagdo do AZT venoso na rede publica

Introducdo da terapia antirretroviral altamente ativa (Highly Active Antiretroviral
Therapy - HAART) no Brasil e no mundo, com distribui¢cdo gratuita pelo MS

Queda das taxas de mortalidade por aids, diferenciada por regides. A infeccdo
aumenta entre as mulheres, dirige-se para os municipios do interior dos estados
brasileiros e aumenta significativamente na populacéo de baixa escolaridade e baixa
renda

Casos da doenca no Brasil somam 22.343

1997

Implantacéo da Rede Nacional de Laboratérios para o monitoramento de pacientes
com HIV em terapia antirretroviral (TARV), com a realizacdo de exames de carga
viral (CV) e contagem de células CD4

1999

No Brasil, a mortalidade dos pacientes de aids cai 50% e qualidade de vida dos
portadores do HIV melhora significativamente

Estudos indicam que, quando o tratamento € abandonado, o virus torna-se outra vez
detectavel

Pacientes desenvolvem efeitos colaterais aos remédios
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Com o uso do AZT, o Brasil reduz em mais de 50% o numero de casos de
transmissao vertical, quando o HIV é passado da mae para o filho, durante a
gestacéo, o parto ou a amamentagao
Registros de aids no Brasil ultrapassam 433.000

Ampliacdo do uso precoce de antirretrovirais (ARV) em pacientes com CD4 menor
ou igual a 500 células/mm3 (céls/mm§3)
Ministério da Saude inclui a possibilidade de antecipagdo do inicio do tratamento
entre parceiros sexuais fixos sorodiscordantes

2006 .
[ ]
2012 .
[ ]
2013 .

No Brasil ficou recomendado o tratamento para todas as pessoas com 18 anos e
mais vivendo com HIV, independentemente do valor do CD4

Fonte: Adaptado de BRASIL (2010, 2012, 2016); NUNES et al., (2015).

Figura 1l —Linha do tempo HIV/aids

Primeiros casos

Rabert Gallo (EUA)

Introdugédo da terapia
antirretroviral  altamente
ativa  (Highly  Active
Antiretroviral Therapy -
HAART) no Brasil e no
mundo, com distribuicdo

Tratamento para todas
as pessoas com 18 anos
e mais vivendo com HIV,

nos EUA, Haiti Definicéo — crescimento viral gratuita pelo Ministério independente do valor
e Africa de aids in vitro da Saude (MS) do CD4
l 1980 (L 1983 1987 L 1997 2016
S — —@ — @ —@
1977/78 1982 1984 1996 2013
Primeiro caso Definicéo do retrovirus e Utilizagéo do AZT Implantagdo da Rede Nacional Mudancas nos critérios
no Brasil agente etiologico da aids (Zidovudina) de  Laboratérios para o | de periodicidade da

por Luc Montagnier e
Frangoise Barre-Sinoussi,
Inst. Pasteur — Franga

monitoramento de pacientes com
HIV em terapia antirretroviral
(TARV), com a realizacdo de
exames de carga viral do HIV e
contagem de linfocitos T-CD4*

realizacdo do exame de
contagem de linfécitos
T-CD4"* pelo MS

Fonte: Adaptado de BRASIL (2010, 2012, 2016); NUNES et al., (2015).

1.2 HIV E AIDS

Em 1983, o virus da imunodeficiéncia humana (HIV) foi descrito pela equipe
de Luc Montagnier e Frangoise Barre-Sinoussi, do Instituto Pasteur, na Franca, que o
caracterizou como um retrovirus e agente etioldgico da aids (BRASIL, 2002). Em
1984, Dr. Robert Gallo e sua equipe do Instituto Nacional do Cancer dos Estados
Unidos, demonstraram o crescimento permanente viral in vitro (CDC, 2011).

O HIV pertence ao género Lentivirus, da familia Retroviridae. Os retrovirus sao
assim chamados pelo fato de seu genoma RNA (Acido ribonucleico) ser transcrito em
um cDNA (Acido Desoxirribonucleico complementar) dentro da célula por meio da

enzima viral transcriptase reversa (reverse transcriptase — RT). Em seguida, o cDNA
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entra no ndcleo e integra-se ao cromossomo da célula hospedeira. Os retrovirus foram
identificados pela primeira vez como causa de leucemias e linfomas em aves e
roedores (LEVY, 2010).

O virus HIV é uma particula esférica, que mede de 100 a 120 nm de diametro,
apresentando em seu nucleo duas copias de RNA de cadeia simples, encapsuladas
por uma camada proteica ou nucleocapsideo, capsideo e um envelope externo
composto por uma bicamada fosfolipidica (BRASIL, 2014).

O HIV foi descoberto por estar associado a aids, que tem como condic¢ao clinica
uma consideravel diminuicdo das células T CD4* e o desenvolvimento de infec¢Bes
oportunistas (I0) e canceres. Essas doencas sao provocadas pela imunossupressao
causada pela replicacao viral (LEVY, 2010).

A classificacdo de HIV é feita por meio da analise filogenética de sequéncias
nucleotidicas dos virus. A classificacdo atual é hierarquica e consiste em tipos, grupos,
subtipos, sub-subtipos e formas recombinantes. A variagdo genética do HIV tem
implicacdes na biologia e transmisséo do virus, na evolugéo clinica, na reatividade e
nas reacdes cruzadas em testes diagnosticos que detectem a presenca de anticorpos
especificos para os antigenos virais. HIV-1 e HIV-2 sao tipos distintos do virus, mais
distantes filogeneticamente (BRASIL, 2014).

A epidemia de HIV-1 no Brasil é complexa quanto a distribuicdo e prevaléncia
dos seus diferentes subtipos. O subtipo B do HIV-1 tem sido descrito como 0 mais
prevalente no pais, nas regides Norte, Nordeste, Centro-Oeste e Sudeste; enquanto
gue na regiao Sul observa-se uma alta prevaléncia do subtipo C (SOARES et al.,
2003).

Em adicdo a diversidade inter-subtipo, diferencas genéticas e antigénicas
também foram descritas entre linhagens do subtipo B circulantes no Brasil, com a
identificacdo de uma variante denominada B”. Esta difere do subtipo B classico
(MORGADO et al., 1998). Em algumas areas do Brasil, a variante B” mostrou-se
altamente prevalente, correspondendo a 57% dos subtipos B detectados em Ribeirdo
Preto (S&o Paulo - SP) e 37% dos do Rio de Janeiro (RJ). Ao longo do tempo, tem-se
verificado um aumento na complexidade da composicéo de subtipos virais e formas

recombinantes nas diferentes regides brasileiras (BRASIL, 2014).
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1.3 IMUNOPATOGENESE DA INFECCAO POR HIV-1

A maioria das infec¢Bes por HIV-1 ocorre através das mucosas do trato genital
ou retal (mucosa intestinal) durante a relagdo sexual. Nas primeiras horas apos a
infeccdo pela via sexual, o HIV e células infectadas atravessam a barreira da mucosa,
permitindo que o virus se estabeleca no local de entrada e continue infectando
linfécitos T CD4*, além de macrofagos e células dendriticas. Apos a transmissdo do
virus, ha um periodo de aproximadamente 10 dias, denominado de fase eclipse, antes
gue o RNA viral seja detectavel no plasma. A resposta imunoldgica inata que se
estabelece no foco da infeccdo atrai uma quantidade adicional de células T, que
aumenta a replicacéo viral. A partir dessa populacdo de células infectadas, o virus é
disseminado inicialmente para os linfonodos locais e depois sistemicamente e em
namero suficiente para estabelecer e manter a producao de virus nos tecidos linfoides,
além de estabelecer um reservatério viral latente, principalmente em linfécitos T CD4*
de memoria. A replicacdo viral ativa e a livre circulacdo do virus na corrente sanguinea
causam a formacao de um pico de viremia por volta de 21 a 28 dias apds a exposi¢cao
ao HIV. Essa viremia esta associada a um declinio acentuado no numero de linfécitos
T CD4*, devido a deplecdo do CD4 na mucosa do GALT (gut-associated lymphoid
tissue - tecido linfoide associado ao intestino) (BRASIL, 2014; MEHANDRU, 2007).

Na fase de expansdo e disseminacdo sistémica, ha a inducdo da resposta
imunoldgica, mas esta é tardia e insuficiente em magnitude para erradicar a infeccao.
A ativacdo imunologica, por outro lado, produz uma quantidade adicional de linfécitos
T CD4* ativados que servem de alvo para novas infeccbes. A0 mesmo tempo, o
namero crescente de linfécitos T CD8* exerce um controle parcial da infeccédo, mas
ndo suficiente para impedir, em auséncia de terapia, a lenta e progressiva deple¢éo
de linfocitos T CD4* e a eventual progresséo para a aids (BRASIL, 2014).

Um dos grandes avancos nas pesquisas sobre o HIV foi a descoberta de que
seu principal receptor celular é a molécula CD4. As células T CD4* sdo denominadas
células auxiliares, pois elas interagem com as células apresentadoras de antigeno
(mondécitos, células dendriticas e células B), células T CD8*, entre outras. Esse auxilio
€ mediado em parte pela interacdo do CD154 com o CD40 na célula apresentadora
de antigeno. A expressdo de CD154 na célula T CD4* também auxilia na sinalizacao

para diferenciacdo de células B e mudanca de classe dos anticorpos. Em relacdo aos
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macréfagos e células dendriticas, o0 CD154 participa da sinalizacdo para producao de
citocinas e quimiocinas. Além disso, 0 CD154, ou CD40L, é necessario para geracao
de células T CD8" efetoras. Na infeccdo pelo HIV ocorre perda consideravel de
linfécitos T CD4*. Isso ocorre porque os linfocitos T CD4* contém receptores de
membrana que interagem com glicoproteinas do envelope do HIV. Essa perda rapida
de linfocitos T CD4* resulta em critica diminuicdo de fungdes efetoras e reguladoras
imunologicas, conduzindo a uma imunodeficiéncia. Essa deficiéncia imunoldgica leva
o individuo infectado pelo HIV a aids e a infec¢cdes secundarias, configurando um
quadro fatal se a infec¢ao original ndo for tratada (DUARTE, 2013).

O motivo pelo qual o HIV desenvolve-se preferencialmente nos linfocitos T-
CD4* da-se em funcéo de sua ligacao a proteina de superficie celular CD4. Estudos
subsequentes indicaram que a regido D1 da molécula CD4 patrticipa da ligacdo desse
virus. Essa molécula pode ter também uma funcao na infecgéo viral, além de sua
ligagdo com o envelope do HIV. Por exemplo, mudancas estruturais no CD4
decorrentes do acoplamento do virus podem contribuir para a entrada do HIV porque
sua interacdo com o0s correceptores na superficie celular € intensificada. H4 também
a suposicdo de que a molécula CD4 participa da fusdo virus-célula. Além disso,
determinados dominios do CD4 talvez participem seletivamente da fusdo célula-
célula. A ligacao do HIV ao receptor CD4 também cria vias de sinalizagcdo e expressao
subsequente de citocinas e quimiocinas que podem influenciar no processo de
infeccdo (LEVY, 2010).

O HIV evoluiu com diversas estratégias para evadir a resposta imunoldgica,
incluindo mutacdo adaptativa constante e destruicAo ou comprometimento de
elementos essenciais do sistema imunolégico. Diferente de alguns virus persistentes,
a infeccdo por HIV progressivamente destréi o sistema imunologico e pode levar a
aids e morte do hospedeiro (DUARTE, 2013).

A histéria natural da doenca, sumarizada na figura 2, nos mostra como as
contagens de CD4 e carga viral (CV) se comportam no decorrer da infeccdo. Na
infecc@o primaria, que ocorre nas 3 primeiras semanas, observamos a contagem de
CD4 elevada, com a carga viral indetectavel, que pode se tornar detectavel no plasma
a partir de 10 dias. Passando pela sindrome aguda do HIV, no periodo de 3 a 9
semanas, a contagem de CD4 comeca a cair e a carga viral passa por um pico de
viremia, que ocorre em torno de 21 a 28 dias apds a exposicdo ao HIV. Nessa fase

ocorre ampla disseminacédo do virus, infectando os 6rgaos linfoides. A partir de 9
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semanas, podendo durar anos, os valores de CD4 e carga viral podem se manter
estaveis e o individuo ndo apresenta sintomas. Com o passar dos anos, podem
aparecer sintomas caracteristicos da doenca, a aids, havendo queda brusca dos
valores de CD4, com o aumento da carga viral. Com esse perfil imunologico, o
individuo se torna mais susceptivel as infec¢des oportunistas, podendo vir a 6bito
(PANTALEO; GRAZIOSI; FAUCI, 1993).

Figura 2 — Historia Natural do HIV

Sindrome aguda do HIV
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Fonte: Adaptado de PANTALEO; GRAZIOSI; FAUCI (1993).

Durante o curso da infeccéo pelo HIV, a contagem de CD4 é o principal
marcador substituto da funcéo imunoldgica e o mais forte preditor da progressao da
doenca. A introducédo da TARV (terapia antirretroviral) tem melhorado o prognostico
da infeccédo pelo HIV pelo aumento da contagem de CD4 com o concomitante declinio
do risco de doencas oportunistas. A reconstituicdo imunolégica a longo prazo é
impactada pela contagem de CD4 no inicio da TARV na fase aguda (AHN et al., 2015).

Na epidemia de HIV/aids, o primeiro medicamento que obteve éxito parcial no
combate a sindrome foi 0 AZT (Zidovudina), em 1987. Com o passar dos anos e com

0 conhecimento adquirido acerca da infeccdo, houve a introducdo de novos
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antirretrovirais (ARV) de distintas classes: a partir de 1991, apareceram 0S Novos
inibidores de transcriptase reversa nucleosideos; em 1995, os inibidores de protease
e, em 1996, disponibilizaram os inibidores de transcriptase reversa nao nucleosideos
(NUNES et al., 2015).

Em 1996, houve a introdug&o da chamada terapia antirretroviral altamente ativa
— HAART (Highly Active Antiretroviral Therapy), que € a combinacdo de 2 ou mais
antirretrovirais de classes distintas, de forma a ser extremamente efetiva na reducao
da carga viral plasmatica de RNA-HIV-1 para niveis indetectaveis, no tratamento dos
pacientes. Dessa forma, ocorreu a distribuicdo gratuita desses medicamentos no
Brasil, que foi pioneiro dentre os paises do terceiro mundo (COLOMBRINI; LOPES;
FIGUEIREDO, 2006).

A terapia HAART, que agora chamaremos apenas de TARV, reduz a replicacéo
viral, aumenta a contagem de linfécitos T CD4* e melhora sua fungcédo no organismo
com o restabelecimento das suas defesas, aumentando sua sobrevida. Apés a
introducdo dessa nova terapia, observou-se o impacto positivo sobre a historia natural
da infeccéo e verificou-se uma diminuicao significativa na morbidade e na mortalidade
pela doenca, com a reducao das taxas de hospitalizagbes por infecgdes oportunistas
e mortes (CANDIANI et al., 2007).

Além dos beneficios relacionados a qualidade de vida do paciente, a contagem
de CD4 no monitoramento da TARV, apresenta valor prognéstico, sendo importante
para o aconselhamento dos pacientes acerca dos riscos de curto prazo com doencas
oportunistas, mostrando a necessidade de introducédo e/ou manutencéo da profilaxia
e a previsdo das suas necessidades de saude; também € utilizada como teste de
triagem para identificar as pessoas que necessitam realizar a contagem de carga viral
do HIV, potencialmente reduzindo a demanda de carga viral em situagdes onde séo
aplicaveis. Entretanto, essa estratégia exige que a testagem da CV esteja disponivel
como uma referéncia de base, algo que constantemente néo € possivel em locais com
recursos limitados. Uma outra maneira em que a contagem de CD4 pode ser
importante para identificar falha no tratamento, é a utilizagdo em conjunto com alguns
parametros clinicos, como a perda de peso ou a ocorréncia de um novo sintoma
relacionado ao HIV, embora ndo seja um método acurado (MOORE et al., 2008).

O monitoramento da contagem de CD4 é importante para prevenir 0 progresso
da doenca e risco de morte em pessoas vivendo com HIV/aids. Com a progressao

para a infeccdo, ocorre a deplecdo dessas células, que, com a adocédo da TARV,
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conseguem se recuperar ainda que parcialmente. O monitoramento da carga viral
também previne a mortalidade e detecta com eficiéncia a falha virologica antes da
deterioracdo clinica ou imunolégica, uma vez que essa falha pode ser proveniente da
resisténcia do virus ou pela falta de adesao ao tratamento. Com esses beneficios, a
carga viral se tornou o método preferencial para monitoramento do tratamento (FORD
et al., 2015b).

Apoés o inicio da TARV, é recomendado o monitoramento da carga viral
plasmatica para garantir que seus niveis se mantenham indetectaveis durante o
tratamento (CHOW et al., 2015).

A contagem de LT-CD4"* € um dos biomarcadores mais importantes para avaliar
a indicacdo das imunizacfes e das profilaxias para IO, sendo possivel avaliar o grau
de comprometimento do sistema imunoldgico e a recuperacdo da resposta
imunolégica com o tratamento adequado, além de definir o momento de interromper
as profilaxias. A profilaxia de 10 proporciona uma importante redugcdo da
morbimortalidade em individuos com disfuncédo imunoldgica secundaria a infeccao
pelo HIV (BRASIL, 2018).

Essa prevencao tem dois aspectos principais: a profilaxia primaria (prevencao
da doenca) e a secundaria (prevencado da recorréncia). A priméaria € uma estratégia
que visa evitar o desenvolvimento de IO em pessoas com exposi¢cao prévia a essas
doencas. O principal parametro para orientar a introducéo e a suspensao da profilaxia
€ a contagem de LT-CD4*, uma vez que o risco de IO esta diretamente associado a
contagem dessas ceélulas. Ja a profilaxia secundaria tem como objetivo evitar a
recidiva de 1O anterior que ja tenha recebido tratamento completo (BRASIL, 2018).

Em se tratando de vacinas, esta definido pelo PCDT (2018) que adultos e
adolescentes vivendo com HIV podem receber todas as vacinas do calendario
nacional, desde que ndo apresentem deficiéncia imunolégica importante. A medida
gque aumenta a imunodepressdo, eleva-se também o risco relacionado a
administracao de vacinas de agentes vivos, bem como se reduz a possibilidade de
resposta imunoldgica consistente. Sempre que possivel, deve-se adiar a
administracdo de vacinas em pacientes sintomaticos ou com imunodeficiéncia grave
(contagem de LT-CD4* abaixo de 200 céls/mm?3), até que um grau satisfatério de
reconstituicdo imune seja obtido com o uso de TARV, o que proporciona melhora na
resposta vacinal e reducéo do risco de complicagbes pos-vacinais. A administracao

de vacinas com virus vivos atenuados (poliomielite oral, varicela, rubéola, febre
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amarela, sarampo e caxumba) em pacientes com imunodeficiéncia esta condicionada
a andlise individual de risco-beneficio e ndo deve ser realizada em casos de
imunodepressdo grave. Os parametros imunoldgicos para imunizacfes, estao

descritos na figura 3.

Figura 3 - ParAmetros imunolégicos para imunizag8es com vacinas de bactérias ou virus vivos
em pacientes maiores de 13 anos infectados pelo HIV

Contagem de LT-CD4+ (percentual) Recomendacao para uso de vacinas com agentes vivos

atenuados

»350 céls/mm? (>20%) Indicar o uso

200-350 céls/mm? (15%-19%) Avallar_p?rametros clinicos erisco epidemiologico para a tomada
de decisao

<200 céls/mm? (<15%) Nao vacinar

Fonte: BRASIL (2018).

1.4 CITOMETRIA DE FLUXO

No monitoramento dos linfécitos T CD4 * dos individuos vivendo com HIV/aids
utiliza-se a citometria de fluxo, que é uma metodologia direcionada a caracterizagcao
fenotipica de células, podendo ainda ser utilizada na avaliagdo funcional e
diferenciacdo de diversas caracteristicas intrinsecas, como o conteudo de DNA e
RNA, modulacéo de receptores de superficie, apoptose, citotoxicidade, entre outras.
Baseia-se na mensuracdo de parametros morfologicos e funcionais de células, por
meio de deteccdo da dispersdo da luz e fluorescéncia emitidas por anticorpos
conjugados a fluorocromos ligados a superficie ou interior dessas células, quando
interceptadas individualmente por uma fonte luminosa de laser numa camara especial.
Dessa maneira, varios constituintes celulares podem ser mensurados
simultaneamente com o0 uso de varios lasers e diversos fluorocromos. Os
fluorocromos sao essencialmente compostos fluorescentes, que absorvem uma
energia luminosa em um determinado comprimento de onda e emitem luz num
comprimento de onda maior (DUARTE, 2013).
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Os citometros de fluxo possuem uma ou mais fontes de luz emitidas por
canhdes de laser que sédo responsaveis pela excitacdo dos fluorocromos; também
possuem um sistema continuo de fluxo hidrodinamico (solucéo salina) que transporta
as células; uma camara de fluxo que faz com que as células passem uma apos a outra
por uma regido onde séo interceptadas pela luz focada do laser; um sistema 6tico com
filtros e espelhos; fotossensores que captam a luz dispersada pelas células e as
convertem em pulsos eletrdnicos, enviando-os para um computador que oS
representam, através de softwares especificos, em histogramas e graficos de pontos
(DUARTE, 2013).

A citometria de fluxo € uma tecnologia laboratorial altamente especializada e
amplamente utilizada na clinica médica para o diagndstico e triagem de doencas
crdnicas, como o cancer, as imunodeficiéncias primarias e secundarias, entre outras.
Além disso, essa técnica é a base do monitoramento imunolégico da progressao de
doencas, tais como diversos tipos de leucemias e o HIV (BISSELL, 2012).

No estudo da aids, decorrente da infeccdo pelo HIV, ela é uma tecnologia-
chave. Varios marcadores celulares podem ser medidos na patogénese da aids
(CHATTOPADHYAY; ROEDERER, 2010). Tais marcadores - chamados de
marcadores ou receptores de superficie - sdo moléculas localizadas na superficie dos
leucécitos que representam o comprometimento com uma determinada linhagem de
células. Sao utilizados para identificar os linfocitos e sédo identificadas pela sigla CD
(cluster of differentiation) acompanhadas por um nimero. Se uma célula expressa um
determinado marcador, € chamada de positiva para este marcador. Se nédo o
expressa, € chamada de negativa. A combinacdo destes marcadores serve para
identificar uma célula (RUSSO et al., 2010).

1.5 MONITORAMENTO LABORATORIAL DA INFECCAO PELO HIV

No Brasil, a implantacdo da Rede Nacional de Laboratérios data de 1997, com
o0 intuito de monitorar pacientes com HIV em TARV. Esse monitoramento contava com
a realizagdo de exames de CV e contagem de células T-CD4* (BRASIL, 2010), com o

acompanhamento de 4 em 4 meses (FORD et al., 2015b).
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Quando o HIV foi identificado como uma infecgdo que compromete o sistema
imunolégico, a contagem de CD4 era um componente essencial ao tratamento. O seu
uso foi muito discutido nos ultimos 30 anos. Ele era o principal parametro utilizado
para direcionar os médicos nas decisfes de quando iniciar o tratamento antirretroviral.
Também era usado como ferramenta para o progndstico do paciente, porque 0s
epidemiologistas encontraram associagao na contagem do CD4 com o risco de morte,
expectativa de vida e adesao ao tratamento (FORD et al., 2017).

Estudo realizado em 2012 mostrou que quanto maior o valor da contagem de
CD4, menor é o risco de progressao clinica em pacientes em TARV com a carga viral
indetectavel. Os beneficios associados a uma alta contagem de CD4 sdo similares
para 0os pacientes com uma contagem entre 200 células/mm? (céls/mm3) a 350
céls/mm?3 ou entre 350 céls/mm?3 a 500 céls/mm?3 (YOUNG et al., 2012).

Em 2012, houve um novo consenso pelo Ministério da Saude (MS) relacionado
a ampliacdo do uso precoce de ARV, com a intencdo de reduzir as ocorréncias de
infeccbes associadas a aids e diminuir os riscos de transmissao do virus. A iniciativa
surgiu para reduzir o risco de infeccdes entre 0s pacientes e evitar a transmissao entre
parceiros sexuais fixos em que apenas um deles € soropositivo, sendo estes
chamados de sorodiscordantes. A principal mudanca das diretrizes foi a expanséao da
TARYV para todas as pessoas com contagem de linfécitos T CD4* menor ou igual a
500 céls/mm3. O parametro para inicio do tratamento era menor ou igual a 350
céls/mm3. Pelo consenso, também havia indicacdo de terapia antirretroviral para
pacientes cuja contagem de linfocitos estivesse acima de 500 céls/mm?3 para casos
especificos como coinfec¢cdo com hepatite B, doenca cardiovascular ou renal atribuida
ao HIV e tumores (BRASIL, 2012).

Desde dezembro de 2013, o Brasil recomenda o tratamento para todas as
pessoas a partir de 18 anos vivendo com HIV, independentemente do valor do CD4,
0 que aumentou sobremaneira 0 numero de pessoas consideradas elegiveis para
TARV (BRASIL, 2016).

Guias da Organizacdo Mundial de Saude (OMS — World Health Organization —
WHO) recomendaram iniciar o tratamento antirretroviral assim que possivel apos a
confirmacédo do diagnéstico do HIV, independentemente do valor da contagem de
CD4. O que nao significa que ele ndo sera solicitado inicialmente, mas seu valor ndo
interferira na introducdo da TARV (WHO, 2016).
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De acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Manejo da
Infeccdo pelo HIV em Adultos (PCDT) do Ministério da Saude, o monitoramento
laboratorial da infeccdo pelo HIV com a contagem de LT-CD4* e da CV reduz
morbimortalidade e tempo de uso da TARV em falha terapéutica quando comparado
ao monitoramento clinico isolado (BRASIL, 2018).

Entretanto, a contagem de CD4 fornece informacao limitada em pacientes
clinicamente estaveis, com supresséo viral pela TARV (FORD et al., 2014). Isso ocorre
porque a resposta do CD4 a TARV varia bastante e uma contagem baixa de CD4
raramente € indicacdo para a modificagcdo de um regime virologicamente efetivo de
TARV (AHN et al., 2015).

Vérios estudos (GALE et al., 2013; GIRARD et al., 2013; REYNOLDS et al.,
2014) tém mostrado que, para pacientes estaveis, em TARV, com CV indetectavel e
contagem de LT-CD4* acima de 350 céls/mm3, a realizacdo do exame de LT-CD4*
nao traz nenhum beneficio ao monitoramento clinico-laboratorial.

Flutuac@es laboratoriais e fisioldgicas do LT-CD4* ndo tém relevancia clinica e
podem levar a erros de conduta, como troca precoce de esquemas ARV ou
manutencdo de esquemas em pacientes em falha virolégica (BRASIL, 2018).

Os pacientes podem ser erroneamente classificados como se estivessem tendo
falha no tratamento, devido a um possivel declinio nos valores de CD4, que podem
ser variacfes benignas e ndo ter nenhuma importancia clinica (SAX, 2013).

Estudo recente mostrou que apenas 2% dos pacientes que mantinham carga
viral indetectavel, com contagens de LT-CD4* superiores a 350 céls/mm?,
apresentaram queda para contagens inferiores a 200 céls/mm?3 (REYNOLDS et al.,
2014).

Outros estudos mostraram que tais quedas, além de transitorias, ndo possuiam
significado clinico. Em pacientes estaveis, em TARV e com carga viral indetectavel, o
foco do monitoramento laboratorial deve ser a detecc¢do precoce de falha viroldgica,
caracterizada por dois exames sequenciais de cargas virais detectaveis (BRASIL,
2018).

A contagem de LT-CD4* no inicio do tratamento do paciente continua sendo
importante nas decisdes da conduta clinica (FORD et al., 2015a), mas, uma vez que
a TARV ¢ iniciada e os pacientes atingem uma supressao viral e estabilizam com o
tratamento, o valor adicional do teste de CD4 na presenc¢a do monitoramento da CV &
guestionavel (FORD et al., 2015b).
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Em paises com poucos recursos e acesso limitado ao monitoramento por CV,
o acompanhamento clinico e as decisdes terapéuticas se ddo pelo monitoramento da
contagem de CD4 que tem menor custo (WALENSKY et al., 2010). Por esse motivo,
a contagem de CD4 se tornou o método laboratorial mais comum para monitorar a
resposta & TARV nos paises com essas condi¢cdes (MOORE et al., 2008).

Mais recentemente, guias emitidos pela Sociedade de Clinicos de HIV da Africa
do Sul recomendam que, para pacientes que estdo sendo monitorados pela CV, com
a contagem de CD4 superior a 200 céls/mm? e CV indetectavel (em pelo menos dois
testes consecutivos), ndo ha necessidade de continuar testando o CD4, embora haja
uma recomendacéo de que, se houver falha clinica ou viroldgica, o teste seja realizado
(MEINTJES; MAARTENS, 2012).

Alguns programas de controle de qualidade dos Estados Unidos exigem que a
testagem de CD4 seja realizada a cada 6 meses. Talvez esse fato tenha levado os
médicos a solicitar o exame 2 vezes ao ano como um habito, sem que haja
necessidade clinica. A expectativa por parte dos pacientes, que estavam
acostumados a acreditar que a contagem de CD4 seria 0 exame mais importante para
acompanhar a evolucdo da doenca, também teria reforcado os médicos a solicitar o
exame nessa periodicidade. Tal fato levou a um grande gasto dos recursos financeiros
da saude (MYERS et al., 2016).

Em 2016, foi realizado um estudo de coorte em Nova lorgue que avaliou o risco
da diminuicdo do CD4 em pacientes estaveis. Observou-se que, em pacientes com
contagens iniciais de CD4 iguais ou superiores a 350 céls/mm?, a probabilidade desse
valor se manter igual ou superior a 200 céls/mm?3, era de quase 97% por um periodo
de no minimo 2 anos. Esses achados concordam com as novas recomendacdes de
realizar o exame anualmente em pacientes com supressao viral. Esse estudo também
mostrou que se em 2013 o exame de CD4 fosse solicitado 2 vezes ao ano, o estado
de Nova lorque teria economizado 1,5 milhdes de dodlares e se fosse realizado
anualmente, a economia seria de 3,7 milhées de ddélares (MYERS et al., 2016).

Estudo realizado nos Estados Unidos (HYLE; SAX; WALENSKY, 2013) sugeriu
gue a reducao da testagem de CD4 pode diminuir consideravelmente os custos com
0 que seria gasto com o exame, 0 que leva a uma consideravel economia de recursos
financeiros da saude.

Na Austrélia, um estudo (CHOW et al., 2015) investigou se a rotina de

monitoramento da contagem de CD4 contribuia nas decisdes de iniciar mudancas na
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TARV e estimou como a reducao da contagem de CD4 poderia contribuir na economia
de gastos financeiros na Australia. Os resultados demonstraram que em pacientes
com supressao viral bem-sucedida, a contagem de CD4 raramente influencia nas
decisbes clinicas do tratamento do HIV e a economia de gastos financeiros foi
significante com a reducao da contagem de CD4 que antes era bianual, para anual.

Em estudo realizado na Italia, ficou comprovado que mais de 98% dos
pacientes estaveis mantinham valor limite de CD4 acima de 350 céls/mm3. E com a
reducdo dos exames de CD4, que antes era trimestral na Italia, para uma vez ao ano,
a economia foi de 33 a 67% (DI BIAGIO et al., 2017).

A tendéncia é que num futuro proximo, a contagem de CD4 tenha cada vez
menos importancia nas decisbes médicas sobre a administracdo de TARV,
principalmente em paises com menor renda (KESTENS; MANDY, 2017).

A grande maioria dos pacientes infectados por HIV atinge a supresséo
virolégica no primeiro ano de TARV. Assim sendo, o monitoramento da carga viral €
utilizado primariamente para identificar a minoria de pessoas que apresenta falha na
resposta inicial ao tratamento e para detectar um tratamento subsequente a falha
assim que a resposta a terapia ocorra (MOORE et al., 2008).

Em geral, a contagem de CD4 tende a aumentar e se manter estavel em
pacientes com supresséo viral pela TARV (AHN et al., 2015).

Por outro lado, Guias da OMS recomendam a CV como o padrao ouro (FORD
et al., 2015a) para monitorar a eficacia do tratamento e detectar problemas na adesao
do paciente ao tratamento (DOHERTY et al., 2013).

O monitoramento da carga viral do HIV detecta com precisdo a falha no
tratamento antes de uma contagem baixa de CD4 ou uma piora clinica, deste modo,
promovendo uma indicacdo precoce da necessidade de melhorar o suporte de
aderéncia ou troca de TARV. A testagem regular de carga viral € recomendada como
método preferencial de monitoramento de TARV. Esfor¢os substanciais estdo sendo
feitos para apoiar um aumento da escala de capacitacdo da carga viral em &reas com
recursos limitados. Um importante aspecto dessa capacitacdo envolve o
redirecionamento de recursos para que possam ser usados com mais eficiéncia
(KOSALARAKSA et al., 2016).

Seguindo essa tendéncia mundial, o Ministério da Saude adotou mudangas na
realizacdo de exames de LT-CD4"* e, em novembro de 2015, solicitou aos laboratérios
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executores que seguissem os critérios sumarizados na figura 4 (BRASIL, 2018) e no

anexo C.

Figura 4 — Frequéncia de solicitacdo de exames de LT-CD4* para monitoramento laboratorial de
PVHA (Pessoas vivendo com HIV e aids) de acordo com a situacéo clinica

»  Com carga viral indetectavel

menos & meses de intervalo

5|'|'U.M;ﬁ.ﬂ CLINICA CONTAGEMDE LT-CD4+ FREQUENCIA DES ﬂLIEl'm.l,'.ﬁ.ﬂ
PVHIV com: CD4 <350 céls /mm’ A cada 6 meses®
U R G CD4>350 céls/mm’ em dois
s Assintomatica; e exames consecutivos, com pele | Nao solicitar

PVHIV que NAO apresentem as
condicdes acima, tais como:

vy Sem uso de TARV; ou

»  Ewentoclinico'™: ou

»  Emfalha virologica

Qualquer valor de LT-CD4+

A cada 6 meses®

@ Infecgdes (inclusive oportunistas), toxicidade e possiveis causas de linfopenias (neoplasias,

uso de interferon etc.).

®) pacientes em uso de profilaxia de infecgBes oportunistas podem ter a frequéncia de
solicitagdo de contagem de LT-CD4* reduzida para trés meses, a fim de avaliar critérios de
resposta imunoldgica para suspenséo ou manutencéo da profilaxia

Fonte: BRASIL (2018).
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2 JUSTIFICATIVA

Na Fiocruz, o laboratorio responsavel pela execucédo dos exames de CD4 e CV
pertence ao INI (Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas), estando situado
na Plataforma de Laboratério Multiusuario (PLATLAB). Na PLATLAB séo realizados
exames de CD4 e CV pelo MS dos pacientes do INI-Fiocruz e de algumas unidades
de saude do municipio do Rio de Janeiro. Em 2015/2017 era realizada uma média de
700 exames de CD4 por més, sendo em torno de 350 pacientes do INI e 350 externos.
Observamos que, apés as modificacdes definidas pelo MS, os exames realizados
continuavam sendo solicitados mesmo quando ndo se adequavam as novas
orientacdes. Esse fato nos instigou a investigar o porqué da continuidade dessas
solicitacdes e a propor um levantamento do quantitativo de exames realizados antes
e apos as novas determinacfes. Também observamos certa quantidade de
solicitagdes com informacdes nao preenchidas, dificultando seu gerenciamento.

A realizacdo desse estudo justifica-se pela necessidade de entendermos os
motivos pelos quais 0s exames, que, pela nova determinacdo do MS, ndo deveriam
ser realizados, continuavam sendo solicitados. Conhecendo os motivos e tendo as
respostas necessdrias a nossa pergunta, pretendemos sensibilizar os profissionais
gue solicitam o exame, para que a solicitacdo seja feita de forma racional, dentro dos
critérios e com os dados completos.

Além da importancia do impacto da realizacdo de exames desnecessarios,
observamos que a reducdo de exames trara diversos outros beneficios: para o
paciente, havera reducado da coleta de um tubo de sangue e da ansiedade quanto as
flutuacdes nos resultados de CD4 que, quando fora do critério, ndo tem valor clinico,
mas apenas geram duvidas; para a equipe médica, havera menor tempo despendido
com a solicitacéo e analise dos resultados do exame com o paciente; para a equipe
do setor de coleta, ocorrera a reducéo de um tubo a ser coletado e gerenciamento de
menos um pedido de exame; para o laboratério executor, reduzira o nimero de
amostras a serem processadas e o tempo necessario para digitacdo dos resultados,
possibilitando o remanejamento dos profissionais para a execucdo de outras
atividades do laboratério; e, finalmente, para o financiador dos exames, o SUS
(Sistema Unico de Saude), havera a reducdo dos gastos com material para a coleta
(tubos especificos) e com kits para a realizacdo dos exames.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Analisar e comparar a quantidade de exames de CD4 solicitados pelo INI e
pelas unidades externas que sdo executados no Laboratério de Citometria de Fluxo
na Plataforma de Laboratério Multiusuario do INI, apés os novos critérios de

periodicidade do exame estabelecidos pelo MS.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1- Quantificar o nimero total de exames de CD4 realizados em um periodo de 1 ano
antes e 1 ano apos a definicdo dos novos critérios;

2- Avaliar o perfil de CD4 dos pacientes atendidos, quantificando aqueles com
resultados inferiores a 350 céls/mm?3 e os acima desse valor;

3- Avaliar a qualidade do preenchimento de BPA-I (Boletim de Produ¢cdo Ambulatorial)
aleatérios no ano seguinte a definicdo dos novos critérios, verificando se estdo de
acordo com as mudancas e comparar 0 preenchimento entre o INI e as unidades
externas do municipio do Rio de Janeiro que enviam amostras para o INI;

4- Aplicar questionario para medicos solicitantes de CD4 para saber se eles solicitam
0s exames fora dos critérios e, caso solicitem, conhecer os motivos pelos quais eles
sao solicitados;

5- Elaborar um folder educativo acerca das solicitacdes dos exames de CD4 dentro

dos critérios estabelecidos pelo MS.
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4 METODOS

4.1 DESENHO DO ESTUDO

O laudo médico para emissdo de BPA-I € um formulario preenchido pelo
meédico com informacdes pessoais e clinicas do paciente com a finalidade de solicitar
um novo exame. Os anexos A e B apresentam, respectivamente, os modelos usados
antes e apos as novas recomendacdes do Ministério da Saude.

De acordo com o anexo B e detalhado no anexo D, podemos observar que o
campo 31 foi alterado segundo as novas recomendacdes do MS descritas
anteriormente na figura 2. Alguns critérios de preenchimento obrigatério foram
adicionados ao formulario, definindo a necessidade da realizacdo ou ndo dos exames
de LT-CD4. Sédo 3 perguntas com respostas sim ou ndo incluidas no campo 31 do
BPA-I que fazem essa triagem: 1- Dois Ultimos CD4 >350 céls/mm3?; 2 — Paciente
assintoméatico?; 3 — Carga viral indetectavel? Se em todos eles estiverem assinalados
“sim”, o Siscel (Sistema de Controle de Exames Laboratoriais de LT-CD4* e CV)
bloqueia automaticamente o cadastro, ndo permitindo a realizagdo do exame. Quando
em algum dos itens é marcado “nao”, o cadastro é liberado.

A rotina de liberacdo dos resultados em nosso laboratério nos instigou a
realizagdo desse estudo, uma vez que ndo observamos mudangas expressivas no
guantitativo mensal dos exames de CD4 realizados.

Duas hipoteses principais foram langadas: 1- Houve o aumento do nimero de
novos pacientes, o que permitiia a solicitagdo do exame; 2- O profissional
responsavel pela solicitacdo do exame nao estava seguindo as novas orienta¢des do
MS.

O estudo foi dividido em etapas:

1- Foi feita uma analise inicial com a quantificacdo do nimero total de exames de CD4
realizados em um periodo de 1 ano antes e 1 ano apos a definicdo dos novos critérios,
que foi realizada com dados estatisticos disponiveis no Siscel.

2- Com os dados gerados da analise anterior foi possivel avaliar o perfil de CD4 dos
pacientes atendidos, quantificando aqueles com resultados inferiores a 350 céls/mm?3
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e 0s acima desse valor. Dessa forma estimamos se o perfil dos pacientes se enquadra
nas novas determinacgdes do MS.
3- Apoés essa analise, houve a avaliacdo da qualidade do preenchimento dos BPA-I,
gue foram selecionados aleatoriamente usando o programa Excel, no ano seguinte a
definicdo dos novos critérios, verificando se estavam de acordo com as mudancgas.
Os BPA-I foram avaliados quanto ao seu preenchimento em conjunto com as
informacdes do histérico dos resultados de CD4 e carga viral consultadas no Siscel.
A andlise foi realizada no Software estatistico SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) versdao 22. Também avaliamos o quantitativo de pacientes novos (1°
atendimento).
4- Foi aplicado um questionario para meédicos solicitantes de CD4 para a obtencédo do
conhecimento acerca dos motivos pelos quais eles solicitam, caso solicitem, os
exames em situacdes que nao se enquadram nos critérios do MS. O namero de
médicos convidados foi definido como uma amostra de conveniéncia.
5- Com os resultados das analises anteriores, foi produzido um folder educativo para
posterior uso pelos médicos solicitantes.

Tratou-se de um estudo clinico comum transversal, com componentes

retrospectivos e carater descritivo.

4.2 OBJETO DE ESTUDO

O material analisado consistiu nos dados dos BPA-I de exames de CD4
realizados 1 ano ap0s as novas determinacdes do MS, com um total de 7400 CD4
realizados no periodo de maio de 2016 a abril de 2017. Essas solicitagdes foram feitas
pelos médicos que atendem no INI e nas unidades de satude do municipio do Rio de
Janeiro.

A populacao analisada foi de 21 médicos solicitantes de CD4 do INI, que foram

convidados a responder um questiondrio sobre as solicitacdes do exame.
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4.2.1 Critérios de inclusao e de exclusao

Foram incluidos no estudo os dados dos BPA-I com origem nos atendimentos
ambulatoriais e de hospitalizacédo (pacientes internados) atendidos no INI, e advindos
das unidades de Saude que enviam as amostras para serem feitas no INI.

Foram excluidos os BPA-I de pacientes inseridos em projetos de pesquisa em
que os critérios de realizacdo de contagem de linfocitos T-CD4* podem diferir da
definicdo utilizada pelo MS; BPA-I com informac@es de pacientes menores de 18 anos;
e BPA-1 com impressdo de baixa qualidade que interferissem na leitura das

informacgoes.

4.2.2 Aspectos éticos

Por se tratar de um estudo que envolveu a equipe médica, além de informacdes
de solicitagdes de exames de pacientes, o mesmo foi submetido ao Comité de Etica
em Pesquisa (CEP) — INI.

Foi necessaria a assinatura do TCLE (Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido) — presente no apéndice B — para a equipe médica, devido ao questionario
aplicado. Foi assinado termo de confidencialidade para garantir o sigilo dos
participantes (apéndice C).

Os dados dos pacientes nao foram analisados. O foco de interesse foram as
requisicdes e indicacdes de exames que foram selecionadas de modo aleatério e,
cujos dados, ja sado acessados habitualmente pela rotina. A avaliacao do perfil de CD4
foi feita de modo global, sem identificacdo dos pacientes, retirada como um relatério
no sistema. O acesso a esses dados ja é disponibilizado rotineiramente, através do
uso desse sistema. E um estudo que envolve procedimentos realizados habitualmente
na rotina e nenhuma intervencao foi feita com os pacientes.

O projeto (CAAE: 02428218.90000.5262) foi aprovado pelo CEP pelo parecer
de nimero 3.316.288 (anexo E).
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4.3 PROCEDIMENTOS DO ESTUDO

A anadlise dos BPA-I foi feita de acordo com alguns critérios, sendo realizada
com o suporte do Siscel e, posteriormente, do Siscel Web. O Siscel € um sistema
informatizado que foi desenvolvido em 1997 para facilitar o controle dos processos de
cadastramento de pacientes e armazenagem do histérico dos exames realizados, a
fim de auxiliar o médico a prescrever a melhor terapia para o paciente. Em 2002, foi
implantado e disponibilizado o moédulo (inicialmente a APAC — Autorizacdo de
procedimento Ambulatorial —, posteriormente substituida pelo BPA-I) que possibilita
aos laboratérios gerarem um arquivo com todas as informacdes exigidas pelo MS.
Atualmente, o Siscel migrou para o Siscel Web (novo formato on-line), que é utilizado
em todos os estados do Brasil, contando com 92 laboratérios que realizam exames
de CD4*/CD8* e 86 laboratorios que realizam exames de CV do HIV. No Rio de
Janeiro, a rede de laboratérios era composta por 13 laboratérios até o ano de 2018,
atualmente é composta por 9 laboratorios que realizam os exames de CD4, carga viral
do HIV e das hepatites B e C. Todas as informacdes sdo armazenadas no banco de
dados central, que fica no Departamento de Vigilancia, Prevencéo e Controle das IST
(InfeccBes Sexualmente Transmissiveis), do HIV/aids e das Hepatites Virais, e sdo
acessadas via internet, utilizando criptografia de dados, pelos laboratérios que
realizam os exames e pelas coordenacdes estaduais e municipais de IST e aids
(BRASIL, 2019).

Foi avaliado o quantitativo de exames de CD4 antes e ap0s a determinacédo do
Ministério da Saude. Nos BPA-I que foram avaliadas ap0s a determinagéo, foram
quantificados os exames pedidos seguindo 0s novos critérios e 0s em nao
conformidade. Através dos BPA-I e do Siscel, essa analise foi possivel, pois nos BPA-
| acessamos o que foi solicitado e preenchido pelo médico e no Siscel visualizamos o
histérico de exames dos pacientes, onde conseguimos verificar as cargas virais em
conjunto com os valores de CD4, possibilitando a definicdo de quais estariam ou nao

dentro dos critérios.
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4.4 ANALISES ESTATISTICAS

Os BPA-I analisados foram selecionadas aleatoriamente, no programa Excel.
De cada més, foram analisadas 16 BPA-1 do INI e 16 das unidades externas. Os dados

coletados foram inseridos no Sotware estatistico SPSS.

4.4.1 Célculo amostral

Para encontrar o n de amostras analisadas, levamos em consideracdo um erro
amostral de 5%, com um nivel de confianca de 95% em um total de 7400 BPA-I. O
calculo foi realizado com o auxilio de uma calculadora estatistica on-line (Figura 5) de
estudo transversal (DEAN; SULLIVAN; SOE, 2013). Obtivemos um n de 366 BPA-I,
gue foram divididos por quantidades iguais no periodo de 12 meses de andlise. Sendo
assim, deveriam ser analisados 30,5 (31) BPA-I mensais, mas a analise foi ajustada
para 32 BPA-I mensais, sendo 16 do INI e 16 advindos de unidades externas do
municipio do Rio de Janeiro, num total de 384 BPA-I.

Figura 5 — Célculo amostral realizado com uma calculadora on-line
A

Tamanho amostral para % de frequéncia em uma
populagéo (amostras aleatdrias)

7400

Caso seja grande, deixe

Tamanho da populagio como um milhdo

Valor entra 0 2 99,00,
S& ndo for conhedido,
use 50%

Frequéncia (p) anticipada 9%

Limites de conflanga como +/-

porcentagem de 100 Precisdo absoluta %

Efeito de desenho (para estudos
com amostras complexas—EDFF)

1.0 para amostras
zleatdrias
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Tamanho da amostra para a frequéencia em uma populacio

Tamanho da populagao (para o fator de corregdo da populagao finita ou fep)(V): 7400

frequéncia % hipotética do fator do resultado na populagido (p): 50%=/-3
Limites de confianga como % de 100(absoluto +/-%)(d): 3%
Efeito de desenho (para inquéritos em grupo-EDFF): 1
Tamanho da Amostra(n) para varios Niveis de Confianca
IntervaloConfianca (%) Tamanho da amostra
95%
80% 161
90% 262
97% 443
99% 609
99.9% 945
99.99% 1258
Equagao

Tamanho da amostra n = [EDFF*Np(1-p)}/ [(dz/Zzl_u,-z*(.\'-l)+p*(l-p)]

Resultados do OpenEp1, Versdo 3, calculadora de cddigo aberto--SSPropor

Legenda: a) Calculo. b) Resultado.

Célculo realizado em: DEAN, A.; SULLIVAN, K.; SOE, M. OpenEpi: Open Source Epidemiologic
Statistics for Public Health. Disponivel em:
<https://www.openepi.com/SampleSize/SSPropor.htm>. Acesso em: 11 out. 2018.

4.4.2 Variaveis

O estudo apresenta variaveis numericas e categoricas.
As variaveis numéricas analisadas foram:
- Quantidade total de exames de CD4 realizados 1 ano antes das novas
determinacoes;
- Quantidade total de exames de CD4 realizados 1 ano apdés as novas determinacgdes;
- Quantidade de exames realizados por faixa de CD4 (separadas em faixas de <350
céls/mm3 e >350 céls/mm3) 1 ano antes das novas determinacdes;
- Quantidade de exames realizados por faixa de CD4 (separadas em faixas de <350

céls/mm? e >350 céls/mm3) 1 ano apés as novas determinacoes.



As variaveis categoricas analisadas foram:

- Sexo (se masculino ou feminino);

- Faixa etaria (dividida em 5 faixas de idade);

- Dois Ultimos CD4 >350 céls/mm3? (se sim ou ndo no BPA-I e no Siscel);
- Paciente assintomatico? (se sim ou ndo no BPA-I);

- Carga viral indetectavel? (se sim ou ndo no BPA-I e no Siscel);

- Primeiro atendimento (se sim ou nao);

- Exame deve ser realizado pelo BPA-I (se sim ou ndo);

- Exame deve ser realizado pelo Siscel (se sim ou ndo);

- Exame deve ser realizado pelo PCDT (se sim ou néo).

4.4.3 Testes

Os testes estatisticos realizados no SPSS foram:

Para as variaveis numéricas:
- Média;

- Percentil.

Para as variaveis categoricas:

- Coeficiente de concordancia Kappa.
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Para a analise do coeficiente de concordancia Kappa, foram utilizados os

critérios apresentados no Quadro 2, baseado no artigo “The Measurement of Observer

Agreement for Categorical Data” (LANDIS; KOCH, 1977).



Quadro 2 — Interpretacédo do valor de Kappa

Valor de Kappa
Menor que zero
Entre 0 e 0,2
Entre 0,21 e 0,4
Entre 0,41 e 0,6
Entre 0,61 e 0,8
Entre 0,81 el

Interpretacéo
Insignificante
Fraca
Razoavel
Moderada
Forte

Quase perfeita

Fonte: Adaptado de LANDIS; KOCH (1977).
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5 RESULTADOS

5.1 AVALIACAO DO NUMERO TOTAL DE EXAMES DE CD4 ANTES E APOS AS
NOVAS DETERMINACOES DO MINISTERIO DA SAUDE

Ao analisarmos o quantitativo de exames de CD4 antes (n = 9817) e apés (n =
7400) as novas determinacdes do MS, observamos que houve uma reducédo de
24,6%, como mostrado no gréfico 1.

Grafico 1 —Comparacao entre os totais de CD4 1 ano antes e 1 ano apG0s as novas determinacdes
do Ministério da Saude

10000
9817
9000
8000
7400
7000
6000
5000
4000
3000
2000

1000

0

= Total de exames de CD4 1 ano antes das novas determinagdes
Total de exames de CD4 1 ano apds as novas determinagdes

Fonte: Autoria propria baseado nos dados do Siscel.

Os dados apresentados no quadro 3 (A e B) representam o quantitativo total de
exames de CD4 antes (A) e apoés (B) a introducdo das novas determinagdes do MS e

sua distribuicdo mensal.
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Quadro 3 — Quantidade mensal de exames de CD4 antes (A) e ap6s (B) as novas determinacdes
do Ministério da Saude

A B
Exames de CD4 Exames de CD4

Meses/Anos INI Externos | Totais Meses/Anos INI Externos | Totais
mai/15 503 382 885| |mai/l6 469 335 804
jun/15 502 384 886| |jun/16 403 303 706
jul/15 454 482 936| |jul/16 320 239 559
ago/15 260 172 432| |ago/16 335 265 600
set/15 554 370 924| |set/16 331 267 598
out/15 485 397 882 |out/16 352 258 610
nov/15 456 385 841| |nov/16 342 343 685
dez/15 341 299 640| |dez/16 169 201 370
jan/16 347 279 626| |jan/17 212 278 490
fev/16 387 371 758| |fev/17 277 370 647
mar/16 650 582 1232| |mar/17 353 352 705
abr/16 402 373 775| |abr/17 313 313 626
Total 5341 4476 9817| [Total 3876 3524 7400

Fonte: Autoria propria baseado nos dados do Siscel.

Os gréficos 2 e 3 apresentam a comparacao entre as unidades analisadas, INI

e unidades externas, onde observamos que ndo houve variacdo importante no

guantitativo de exames no decorrer dos meses entre as unidades, nem antes nem

depois das novas determinagdes do MS.
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Grafico 2 — Quantidade mensal de exames de CD4 1 ano antes das novas determinacfes do

Ministério da Salude
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Fonte: Autoria propria baseado nos dados do Siscel.

Grafico 3 — Quantidade mensal de exames de CD4 1 ano ap0s as novas determinagdes do
Ministério da Saude
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Fonte: Autoria propria baseado nos dados do Siscel.

Analisando o gréafico 4, observamos que o INI teve uma reducao maior de
exames, que antes era de 5341 e passou para 3876 (reduziu 27,4% baseado no total
de exames) do que as unidades externas, que antes tinham um quantitativo de
exames de 4476 e passou para 3524 no ano seguinte (reduziu 21,3% baseado no

total de exames). Antes, os exames do INI correspondiam a 54,4% do total de exames
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e as unidades externas correspondiam a 45,6%. Apds, os exames do INI passaram a
corresponder a 52,4% e as unidades externas a 47,6% dos exames totais de CDA4.

Gréafico 4 — Total de exames de CD4 1 ano antes e 1 ano ap6s as novas determinagdes do
Ministério da Saude

10000
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0

(52,4%)
(47,6%)

(54,4%)
(45,6%)

INI Externos

u Exames de CD4 apds as novas determinacdes

m Exames de CD4 antes das novas determinagcdes

Fonte: Autoria propria baseado nos dados do Siscel.

5.2 ANALISE DO PERFIL DOS RESULTADOS DE CD4 ANTES E APOS AS NOVAS
DETERMINACOES DO MINISTERIO DA SAUDE

No quadro 4 (A e B) e no gréfico 5, estdo representadas as quantidades de
exames separados por faixa de CD4: <350 céls/mm?3 e >350 céls/mm?3. Antes das
novas determinacGes, os exames com resultados inferiores a 350 céls/mm3,
correspondiam a 19,2% e os maiores a 350 céls/mm® a 80,8%. Apds as novas
determinagdes, os resultados inferiores a 350 céls/mm? correspondiam a 26,1% e os

maiores a 350 céls/mm? a 73,9%.
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Quadro 4 — Quantidade de exames realizados por faixa de CD4 (<350 céls/mm? e >350 céls/mm?)
antes e ap0s as novas determinagdes do Ministério da Saude

A B
Quantidade de exames Quantidade de exames

Meses/ realizados por faixa de CD4 Meses/ realizados por faixa de CD4

Anos | antes das novas determinagdes Anos | apds as novas determinagdes

<350 >350 Total <350 >350 Total

mai/15 170 715 885 [mai/16 169 635 804
jun/15 182 704 886| |jun/16 185 521 706
jul/a5 178 758 936 [jul/16 144 415 559
ago/15 87 345 432| |ago/16 167 433 600
set/15 171 753 924| |set/16 167 431 598
out/15 153 729 882 [out/16 174 436 610
nov/15 152 689 841 [nov/16 186 499 685
dez/15 98 542 640( |dez/16 97 273 370
jan/16 167 459 626| |jan/17 130 360 490
fev/16 153 605 758 |fev1l7 149 498 647
mar/16 204 1028 1232| |mar/17 179 526 705
abr/16 166 609 775| |abr/17 181 445 626
Total 1881 7936 9817| |Total 1928 5472 7400

Fonte: Autoria propria baseado nos dados do Siscel.

Gréfico 5 — Quantidade de exames por faixa de CD4 (<350 céls/mm?3 e >350 céls/mm?) antes (A)

e ap6s (B) as novas determinacdes do Ministério da Salde

A

(80,8%)

= <350 =>350

Fonte: Autoria propria baseado nos dados do Siscel.

= <350 =>350



47

5.3 ANALISE DA QUALIDADE DO PREENCHIMENTO DOS BPA-1 APOS AS NOVAS
DETERMINACOES DO MINISTERIO DA SAUDE

5.3.1 Dados demogréficos

A tabela 1 apresenta a distribuicdo das frequéncias das caracteristicas socio-
demograficas da populacao estudada, que foram 384 BPA-I dos exames de CD4 para
0 monitoramento de pessoas vivendo com HIV/aids. Dos 384 BPA-I analisados, houve
o predominio do género masculino, com 71,4% do total de participantes, e 28,6% do
género feminino.

Quanto a faixa etaria, houve o predominio da faixa de 30 a 39 anos,
representando 30,7% do total. JA a minoria, que corresponde a 7,3% dos
participantes, estava na faixa de 60 anos ou mais. A média de idade encontrada foi

de 41,7 anos. A idade minima foi de 19 e a maxima de 80 anos.

Tabela 1 — Distribuicdo das frequéncias das caracteristicas s6cio-demograficas em relagédo aos
grupos estudados

BPA-I de exames de CD4

Variavel
Total

n %
Género
Masculino 274 71,4
Feminino 110 28,6
Total 384 100
Faixa etaria (anos)
de 18 a 29 67 17,4
de 30 a 39 118 30,7
de 40 a 49 99 25,8
de 50 a 59 72 18,8
>60 28 7,3
Total 384 100

Fonte: Autoria propria com base na anélise de BPA-I.
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5.3.2 Avaliag&o do preenchimento do campo 31 do BPA-I de CD4 em funcéao da
origem do paciente

A tabela 2 apresenta os resultados da avaliagdo do preenchimento do campo
31 do BPA-I, correspondendo as informagdes acerca dos dois ultimos exames de CD4
(se >350 céls/mm? ou n&o); se o paciente era assintomatico ou néo; e se a carga viral
anterior estava indetectavel ou nado. Tal andalise se deu com a verificacdo das
marcacoes referentes aos 3 campos. Se em todos os 3 fossem marcados “Sim”, o
exame NAO deveria ter sido realizado; se em no minimo, um deles fosse marcado

“‘Nao”, SIM, o exame deveria ter sido realizado. Esses dados foram expressos em
valores absolutos e percentuais sobre o quantitativo de BPA-I analisados segundo a
origem (n=192) e de acordo com total (n= 384).

Consideramos os casos como “ndo informados” quando os campos avaliados
foram deixados em branco. O nédo preenchimento so6 foi justificado quando se tratava
de um paciente novo (1° atendimento), uma vez que nao teriamos as informacdes do
histérico de exames de CD4 e carga viral. Nesse caso, o exame foi considerado
elegivel para realizacao.

Fazendo uma andlise geral (tanto INI quanto externo) em cada uma das trés
informacgdes obrigatdrias, o “ndo informado” correspondeu a uma média de 14,3%,
analise que também incluiu o 1° atendimento. A quantificacdo desse grupo
isoladamente s6 foi possivel pela analise do Siscel, dado que serd apresentado

posteriormente.
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Tabela 2 — InformacGes preenchidas no campo 31 do BPA-I (dois Ultimos CD4 >350 céls/mm?,
assintomatico e Carga Viral indetectavel) e suas distribuicfes quanto a origem do paciente

Origem do paciente
Informacdes do BPA-I

INI % Externo % Total %

Sim 26 13,5 58 30,2 84 21,9

CD4 >350 Nao 162 84,4 81 42,2 243 63,3
N&o informado 4 2,1 53 27,6 57 14,8

Total 192 100 192 100 384 100

Sim 53 27,6 123 64,1 176 45,8

Assintomatico Nao 136 70,8 19 9,9 155 40,4
N&o informado 3 1,6 50 26 53 13,8

Total 192 100 192 100 384 100

Sim 41 21,4 64 33,3 105 27,3

Carga Viral Nao 147 76,6 77 40,1 224 58,3
indetectavel N&o informado 4 2,1 51 26,6 55 14,3
Total 192 100 192 100 384 100

Fonte: Autoria propria com base na anélise de BPA-I.

5.3.3 Analise das informacdes correspondentes ao campo 31 do BPA-I utilizando

0 sistema Siscel

ApGs analisarmos os dados contidos no BPA-I, buscamos o histoérico de cada
paciente no Siscel a fim de avaliar a veracidade das informacfes quanto aos
resultados anteriores dos exames: se os dois Ultimos resultados de CD4 estavam
acima de 350 céls/mm?® e se a carga viral era indetectavel. Nessa andlise foram
respondidas as mesmas perguntas sobre o CD4 e a carga viral apresentadas no BPA-
I, ou seja: se os dois Ultimos CD4 anteriores fossem superiores a 350 céls/mm3,
(marcava-se o “Sim”) e a ultima carga viral indetectavel (marcando “Sim” também),
essas informagdes, juntas, configuravam na NAO realizacdo do exame. Se os dois
ultimos CD4 anteriores ndo fossem superiores a 350 céls/mm? (marcava-se o “N&o”)
e a carga viral anterior ndo fosse indetectavel (marcando o ‘Nao”), essas informacoes,
juntas ou isoladas, significavam que o exame, SIM, deveria ser realizado.

A Unica informacao que nao foi possivel confirmar no sistema foi se o paciente
era assintomatico. Incluimos aqui os dados de 1° atendimento que foi mencionado

anteriormente.
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A tabela 3 apresenta a avaliacdo do histérico dos resultados de CD4 e carga
viral obtidos no Siscel. Observamos que o 1° atendimento correspondeu a 9,1% do

total de pacientes analisados.

Tabela 3 — Informacdes do histdrico do Siscel (dois Gltimos CD4 >350 céls/mm?® e Carga Viral
indetectavel) de acordo com a origem do paciente

. ) Origem do paciente
Informacdes do Siscel

INI %  Externo % Total %

Sim 102 53,1 96 50 198 51,6

CD4 >350 Nao 84 43,8 67 34,9 151 39,3
1° atendimento 6 3,1 29 15,1 35 9,1

Total 192 100 192 100 384 100

Sim 86 44,8 73 38 159 41,4

Carga Viral Nao 100 52,1 90 46,9 190 49,5
indetectavel 1° atendimento 6 31 29 15,1 35 9,1
Total 192 100 192 100 384 100

Fonte: Autoria prépria baseado nos dados do Siscel.

5.3.4 Andlise da concordancia entre as informacdes preenchidas no BPA-l e 0
histérico fornecido pelo Siscel

Ao cruzarmos as informagdes do preenchimento do BPA-I com o historico do
Siscel, verificando as mesmas varidveis — CD4 >350 céls/mm? e carga viral
indetectavel —, foi possivel avaliarmos a concordancia entre os dados.

A tabela 4 apresenta a concordancia quanto as informag6es do resultado de
CD4, segundo o BPA-I e o histérico do Siscel, de acordo com a origem do paciente.

Considerando o valor de Kappa, observamos que houve concordancia fraca
(K= 0,203) quando a origem analisada foi o INI e uma concordancia moderada (K=
0,417) quando a origem era externa. Esses dados sugerem que as informacgdes sobre
o0 exame de CD4 contidas nos BPA-I das unidades externas eram mais fidedignas que
as encontradas nos BPA-I do INI.

Destacamos a situacdo em que o preenchimento do CD4 >350 céls/mm? foi

informado como “Nao” no BPA-I e, no entanto, avaliando o histérico no Siscel, deveria
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ter sido marcado como “Sim”. Para o INI, essa discordancia correspondeu a 40,6%, e
para os externos resultou em 24,5%.

Outro dado importante € quando avaliamos a situacao inversa, ou seja, 0
preenchimento do CD4 >350 céls/mm?3 foi informado como “Sim” no BPA-I e, no
entanto, avaliando o historico no Siscel, deveria ter sido marcado como “Nao”. Para o
INI, essa discordancia correspondeu a 1%, e para os externos resultou em 4,7%. Ou
seja, esses pacientes ndo teriam o seu exame realizado quando, na realidade, sua

condicdo estava de acordo com as novas recomendacfes do PCDT.

Tabela 4 - Andlise da concordancia das informacdes de CD4 (se é >350 céls/mm?® ou n&o) obtidas
pelo preenchimento do BPA-I com o histérico do Siscel de acordo com a origem do paciente

CD4 >350 Siscel
CD4 >350 BPA-I Isce

Sim % Nao* % Total % Valor Kappa**

Sim 24 12,5 2 1 26 13,5

INI Néo* 78 40,6 88 45,8 166 86,5 K=0,203
Total 102 53,1 90 46,9 192 100
Sim 49 25,5 9 4,7 58 30,2

Externo N&ao* 47 24,5 87 45,3 134 69,8 K= 0,417
Total 96 50 96 50 192 100
Sim 73 19 11 2,9 84 21,9

Total - INl e -

Externo Néo* 125 32,6 175 45,6 300 78,1 K=0,304

Total 198 51,6 186 48,4 384 100

* Os campos “Nao informado” e “1° atendimento” foram adicionados ao campo “Nao”, pois a
marcacao dele permite a realizacdo do exame. Quando o campo néo é informado ou quando for
1° atendimento, o exame deve ser realizado.

** A interpretacdo do valor de Kappa foi realizada segundo Landis JR. e Koch GG. (1977).
Fonte: Autoria propria com base na andlise de BPA-I e dados do Siscel.

A tabela 5 apresenta a concordancia quanto as informagfes do resultado de
carga viral (se era indetectavel ou ndo), segundo o BPA-I e o histérico do Siscel, de
acordo com a origem do paciente.

Considerando o valor de Kappa, observamos que houve concordancia fraca
(K= 0,103) quando a origem analisada foi o INI e uma concordancia moderada (K=
0,604) quando a origem era externa. Mais uma vez, esses dados sugerem que as
informacdes sobre o exame de carga viral contidas nos BPA-I das unidades externas

eram mais fidedignas que as encontradas nos BPA-I do INI.



52

Destacamos novamente a situacdo em que o preenchimento da carga viral

indetectavel foi informado como “Nao” no BPA-I e, no entanto, avaliando o histérico
no Siscel, deveria ter sido marcado como “Sim”. Para o INI, essa discordancia
correspondeu a 32,8%, e para 0s externos resultou em 11,5%.

Da mesma forma, avaliando a situacao inversa, com o preenchimento da carga
viral indetectavel como “Sim” no BPA-| e o historico no Siscel informando que “Nao”,
houve uma discordancia de 9,4% para o INI e 6,8% para as unidades externas. Ou
seja, esses pacientes ndo teriam o seu exame realizado quando, na realidade, sua

condicao estava de acordo com as novas recomendagdes do PCDT.

Tabela 5 — Analise da concordéancia das informacdes de Carga Viral (se € indetectavel ou ndo)
obtidas pelo preenchimento do BPA-I com o histérico do Siscel de acordo com a origem do
paciente

Carga Viral Carga Viral Indetectavel Siscel
Indetectavel BPA-I Sim % N&o* % Total % Valor Kappa**
Sim 23 12 18 9,4 41 21,4
INI Nao* 63 32,8 88 45,8 151 78,6 K=0,103
Total 86 44,8 106 55,2 192 100
Sim 51 26,6 13 6,8 64 33,3
Externo Nao* 22 11,5 106 55,2 128 66,6 K= 0,604
Total 73 38 119 62 192 100
Sim 74 19,3 31 8,1 105 27,3
Total - INl e
Externo Nao* 85 22,1 194 50,5 279 72,7 K=0,345
Total 159 41,4 225 58,6 384 100

* Os campos “Nao informado” e “1° atendimento” foram adicionados ao campo “Nao”, pois a
marcacdo dele permite a realizagdo do exame. Quando o campo néo é informado ou quando for
1° atendimento, o exame deve ser realizado.

** A interpretacdo do valor de Kappa foi realizada segundo Landis JR. e Koch GG. (1977).
Fonte: Autoria propria com base na anélise de BPA-I e dados do Siscel.

ApOs avaliarmos a concordancia das variaveis isoladamente, realizamos uma
analise das mesmas em conjunto (Tabela 6). Consideramos no BPA-l o
preenchimento dos valores de CD4 e carga viral anteriores mais a informacao de
sintoma, este ultimo sendo exclusivo para a analise do BPA-I. Essa interpretacéo foi
confrontada com o historico do Siscel sobre os valores de CD4 e a carga viral
anteriores. Dessa forma foi possivel classificar como Sim ou N&o, a realizacdo do

exame. E foram criadas as seguintes interpretacoes:
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- “O exame deve ser realizado pelo BPA-I": onde foi considerado que SIM, deve
ser realizado, a marcacdo de um dos campos (CD4 >350 céls/mm?, assintomaético e

carga viral indetectavel) com “Nao” no BPA-I. E considerado como NAO, no deve ser
realizado, quando em todos os 3 campos foram marcados como “Sim” no BPA-I.

- “O exame deve ser realizado pelo Siscel”: onde foi considerado que SIM, deve
ser realizado, quando no historico do Siscel os 2 Ultimos valores de CD4 eram
inferiores a 350 céls/mm? ou a Ultima carga viral era detectavel ou quando o paciente
nao apresentava historico para os exames, sendo considerado como 1° atendimento.
E o NAO, ndo deve ser realizado, foi considerado quando no histérico, o paciente
apresentou os 2 Ultimos valores de CD4 superiores a 350 céls/mm? e a Ultima carga
viral indetectavel.

A avaliacdo dos dados em conjunto seguiu a tendéncia do que foi observado
na analise das variaveis isoladamente com concordéancia fraca (K= 0,190) quando a
origem analisada foi o INI e uma concordancia moderada (K= 0,531) quando a origem
era externa.

Os dados mostraram que, no INI, 26,6% dos exames foram autorizados pelo
BPA-I em desacordo com o histérico do Siscel e que, para 0s exames provenientes
das unidades externas, 13,5% foram autorizados pelo BPA-I enquanto o histérico do
Siscel indicou que nao deveria ter sido realizado.

Outro dado importante demonstrou que, no INI, 3,1% dos exames deveriam ser
realizados de acordo com o histérico do Siscel enquanto que, pela marcacédo no BPA-
I, 0 exame deveria ser rejeitado. Resultado semelhante, de 3,6%, foi obtido através

das analises das unidades externas.
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Tabela 6 — Analise da concordéancia das informacdes sobre a realizacdo do exame pelo BPA-l e
pelo Siscel de acordo com a origem do paciente

Exame deve

. Exame deve ser realizado pelo Siscel
ser realizado

pela BPAI Sim % Nao % Total % Valor Kappa*
Sim 122 63,5 51 26,6 173 90,1
INI Nao 6 3,1 13 6,8 19 9,9 K=0,190
Total 128 100 64 100 192 100
Sim 130 67,7 26 13,5 156 81,3
Externo N&o 7 3,6 29 15,1 36 18,8 K=0,531
Total 137 100 55 100 192 100
Sim 252 65,6 77 20,1 329 85,7
Total - INI e
Externo Nao 13 3,4 42 10,9 55 14,3 K=0,357
Total 265 100 119 100 384 100

*A interpretacdo do valor de Kappa foi realizada segundo Landis JR. e Koch GG. (1977).
Fonte: Autoria propria com base na analise de BPA-I e dados do Siscel.

5.3.5 Analise dos questionérios

O questionario (apéndice A) foi aplicado para médicos infectologistas e
residentes em Infectologia do INI, solicitantes de exames de CD4, no periodo de
agosto de 2019 a novembro de 2019 e contou com 21 participantes.

Os participantes responderam de forma voluntaria, ap0s a assinatura do TCLE
(Apéndice B). O recrutamento foi feito via e-mail e pela prépria indicacdo dos médicos
participantes, que se dispuseram a oferecer o questionario para 0s seus colegas.

O questionario continha um pequeno paragrafo explicativo com as informacdes
relacionadas as alterac6es no BPA-I do exame de CD4 e, sobre essas alteracgdes,
foram realizadas 3 perguntas que poderiam ser respondidas com marcacdo de SIM
ou NAO e também oferecia a opcédo de campo livre para possiveis explicacdes acerca
das marcagoes.

As perguntas foram:

1- Vocé esté ciente das alteracdes citadas quanto ao preenchimento do Laudo
para o exame de LT-CD4*? Se sim, existe alguma duavida quanto ao
preenchimento?

2- Vocé esta de acordo com as novas recomendacdes do Ministério da Saude?

Em caso de resposta negativa, vocé teria alguma observacéo a acrescentar?
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3- Em sua pratica clinica vocé costuma solicitar o exame de acordo com 0S novos

critérios? Em caso negativo, qual seria o motivo da solicitacdo?

Quanto as respostas, obtivemos os resultados observados na tabela 7, com as
seguintes informacdes:
- Quando perguntamos sobre estar ciente das alteracdes citadas quanto ao
preenchimento do Laudo para o exame de LT-CD4*, a maioria, 20 participantes
(95,2%) informou que “Sim” — estéo cientes — e apenas 1 (4,8%) participante informou
“Nao” estar ciente. Para aqueles que marcaram “Sim” na mesma pergunta, tinha a
opcédo de campo livre, de informar se existia alguma duvida quanto ao preenchimento
e, 0s participantes informaram nado haver didvidas ou deixaram em branco. Um

participante informou que preenche o laudo com as alteracdes desde 2018.

- Na pergunta que tratava sobre estar de acordo com as novas recomendacdes do
MS, a maioria, com 18 participantes (85,7%) informou que “Sim” — esta de acordo com

as novas determinacdes —, enquanto que o contrario, aqueles que “Nao” estavam de
acordo, representou 14,3%, com 3 participantes discordantes. Na pergunta havia a
opcao de campo livre de informar, em caso de resposta negativa, se teria alguma
observacdo a acrescentar e todos os 3 participantes responderam. O primeiro
informou: “Acho que mesmo o paciente assintomatico, poderia fazer o CD4 anual’.
Outro participante discordante informou: “Acredito que deveria ser possivel solicitar
CD4 mesmo nos casos em que todas as respostas sdo Sim, pois o CD4 pode cair
mesmo com carga viral indetectavel”. O terceiro participante que marcou “Nao”
informou: “Muitas vezes o paciente tem CD4 >350 céls/mm3, porém limitrofe e que
gueremos acompanhar de forma mais rigorosa. Fora que muitos pacientes séo

interessados e querem acompanhar seu status”.

- A terceira pergunta era referente a pratica clinica, se eles costumavam solicitar o
exame de acordo com 0s novos critérios. Os resultados foram os mesmos da pergunta

anterior, com 85,7% respondendo que “Sim” e 14,3% que responderam “Nao”. Nessa
guestao a pergunta de campo livre se direcionava aos casos negativos, e era referente
a qual seria o motivo da solicitagdo do exame fora dos critérios. Um dos participantes
informou pedir o exame fora dos critérios para “Controle anual”. Outro participante

teve como motivo pedir o exame para: “Pacientes graves no CTI, geralmente em
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abandono de tratamento”. O terceiro informou: “Solicito apenas em casos que o ultimo
CD4 foi coletado ha pelo menos 4 anos”. Na mesma pergunta de campo livre, um dos
participantes que marcou “Sim” também respondeu: “Pacientes com mais de doze
meses desde o ultimo exame tem o CD4 solicitado por mim como rotina, pelo risco de
falhas de adeséo. Pacientes com mais de 24 meses sem CD4 que insistem em obter

0 exame também o fazem”.

Tabela 7 — Analise dos Questionarios

Analise dos Questionarios
Perguntas Sim % Nao % Total

Vocé esta ciente das
alteragdes citadas

quanto ao 21
preenchimento do 20 9,2 L 4.8 (100%)
Laudo para o exame
de LT-CD4*?
Vocé esta de acordo
com as novas 21
recomendacgdes do 18 85,7 3 14,3 (100%)
Ministério da Saude?
Em sua préatica
clinica vocé costuma
solicitar o exame de 18 85,7 3 14,3 21
(100%)
acordo com 0s nowos
critérios?

Fonte: Autoria propria com base na andlise dos questionarios.

5.3.6 Folder

Reunindo as informacgdes referentes as modificagdbes nos critérios de
periodicidade da realiza¢do do exame de contagem de linfocitos T CD4* provenientes
do PCDT (BRASIL, 2018) aos dados encontrados no estudo, foi elaborado um folder
(Apéndice D), como forma de material educativo, contendo as informacbes
necessarias para a solicitacdo do exame.

O folder foi elaborado com o intuito de ser utilizado como material de consulta
pelos profissionais solicitantes de exames de LT-CD4* do INI e das unidades externas

do municipio do Rio de Janeiro que enviam exames para serem realizados no INI.
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6 DISCUSSAO

As mudancas nos critérios de periodicidade para a realizacdo do exame de
linfécitos T CD4*, definidas pelo PCDT, ocorreram apds a tendéncia mundial em que
diversos estudos (AHN et al., 2015; FORD et al., 2014, 2015a; GALE et al., 2013;
GIRARD et al., 2013; MEINTJES; MAARTENS, 2012; REYNOLDS et al., 2014; SAX,
2013) concordaram que nao existia mais a necessidade da realizacdo do exame de 4
em 4 meses, quando acompanhava a quantificacdo da carga viral. O exame de CD4
é independente do exame de carga viral do HIV, uma vez que a periodicidade de cada
um desses testes estd submetida a critérios de indicacéo diferentes (BRASIL, 2015).

Com a implementacdo dessas novas determinacfes, foram observados
diversos problemas relacionados ao preenchimento das requisicdes de exames de
CD4 (BPA-I). Além de problemas recorrentes, como a auséncia de preenchimento de
informacdes e o preenchimento incorreto em dados gerais, também foram observadas
falhas no preenchimento das informacdes referentes aos novos critérios. Para garantir
a qualidade das solicitacbes de exames, € de extrema importancia que o
preenchimento seja feito de forma correta, completa e com fidedignidade as condi¢des
reais do paciente. Diante das falhas no preenchimento observadas, decidimos
comparar o quantitativo de exames 1 ano antes e 1 ano apoés a introdu¢do dos novos
critérios e investigar como estava o preenchimento do BPA-I em relagéo ao histérico
do Siscel apdés a introducao desses critérios.

Nossos resultados mostram que, comparando a analise de 1 ano antes das
novas determinacdes entrarem em vigéncia, com 1 ano apos, houve uma reducao no
quantitativo de exames, porém, era esperado que essa reducéo fosse maior, baseado
no dia a dia da rotina, onde observamos uma grande quantidade de pacientes com
exames de CD4 superiores a 350 céls/mm? e com cargas virais indetectaveis. Da
mesma forma, também n&o houve variacdo mensal importante quando avaliamos o
guantitativo mensal de 1 ano antes e 1 ano apds, quando esperavamos que houvesse
uma reducdo gradativa conforme os profissionais fossem se adequando as novas
recomendacdes. Fazendo a comparacao entre unidades, o INI teve uma reducao
maior do que as unidades externas.

Uma vez que encontramos uma certa reducdo na solicitacdo de exames de

CD4, buscamos avaliar em que categoria os resultados se enquadravam. Para tanto,
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analisamos o quantitativo de exames separados por faixa de CD4 - onde
classificamos em grupos com resultados abaixo de 350 céls/mm?2 e maior ou igual a
350 céls/mm?3.

Esse ponto de corte, <350 céls/mm3 e >350 céls/mm3, foi determinado de
acordo com a sua importancia clinica, definida pelo PCDT (BRASIL, 2018) em
concordancia com outros estudos (YOUNG et al., 2012; GALE et al., 2013; GIRARD
et al., 2013; REYNOLDS et al., 2014). Pelo PCDT, essa faixa de valor de CD4 é
determinante para a realizacdo ou ndo do exame, considerando que o valor <350
céls/mm3 — em dois exames consecutivos, com intervalo de 6 meses entre eles —,
pode estar associado a uma chance maior de desenvolver infecgées oportunistas e
outros riscos associados (AHN et al., 2015; FORD et al., 2015b, 2017).

Observamos que a maioria dos pacientes, tanto antes como apés as novas
determinacdes, apresentaram valores de CD4 acima de 350 célsi/mm3, o que
corrobora a nossa pratica diaria no laboratorio e que nos fez iniciar essa investigacao.

Mesmo havendo uma certa reducdo — abaixo do esperado devido ao
quantitativo de exames >350 céls/mm? ser maior do que os <350 céls/mm?3 — na
solicitagdo dos exames de CD4, ao associarmos os resultados da analise do perfil de
CD4 e a pratica laboratorial, verificamos que muitos exames poderiam estar sendo
feitos fora dos critérios do PCDT.

Sendo assim, avaliamos o preenchimento de 384 BPA-l selecionados
aletoriamente cujos exames de CD4 foram solicitados 1 ano apés as mudancas nos
critérios. Desses, houve o predominio do género masculino (71,4%) e da faixa de 30
a 39 anos (30,7%), concordando com os achados da literatura (AHN et al., 2015;
CHOW et al., 2015; MYERS et al., 2016).

Com a andlise de BPA-I, obtivemos um percentual de 14,3% de informacdes
consideradas como “ndo informadas”, devido a auséncia do preenchimento.
Acreditou-se que essa auséncia de informacdo se daria pelos casos de 1°
atendimento (quando o paciente nao apresenta histérico de CD4 e carga viral, sendo
aceitavel o ndo preenchimento desses campos), porém, também tivemos auséncia de
preenchimento no campo relacionado ao sintoma. Esse campo é obrigatério e deve
ser preenchido pelo profissional solicitante do exame durante a anamnese. Ainda
sobre a auséncia de informac6es no campo 31 do BPA-I, no periodo em que a analise
foi realizada (2016/2017), a auséncia de preenchimento dos campos obrigatorios

permitia a realizacado do exame. No entanto, em 05/09/2019, o Siscel foi atualizado e,
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a partir de entdo, ndo permitiu mais a realizacdo do exame sem o preenchimento
adequado do campo 31, dessa forma, ao assinalar algum campo como “nao
informado”, o exame é automaticamente rejeitado.

A auséncia de preenchimento ou preenchimento incorreto de informacdes na
solicitacdo de exames é comum na area da saude. Diversos estudos relataram a
presenca de problemas tais como a identificagdo do nome; auséncia da informagao
sobre sexo, nimero de registro, data da coleta, residéncia, estado civil, nacionalidade,
raca; discrepancia de dados quanto a unidade solicitante e a exames anteriores,
dentre outros (MORITA; BALDIN; FARIAS, 2010; SANTOS; KOCH, 2010; SCHETTINI
et al., 2012).

Embora a presente analise tenha sido voltada somente para o campo 31 do
BPA-I, na nossa pratica diaria, observamos diversos problemas relacionados ao
preenchimento, alguns semelhantes aos dos artigos supracitados, em outros campos
do BPA-I. Campos com informagfes de extrema importancia, como nome, data de
nascimento, CPF, nimero do SUS, etc. Esses problemas costumam atrasar o
andamento do exame, porque varias informacfes precisam ser confirmadas para
evitar o cadastro errdneo do paciente.

Fazendo a andlise do historico do Siscel, foi possivel verificar se as informacdes
quanto ao preenchimento do BPA-I correspondiam a realidade do paciente. Um fator
limitante nessa etapa da investigacao foi o sintoma. Como nao existe essa informacao
no Siscel, o sintoma ndo teve como ser comparado. Dessa forma, essa variavel
acabou sendo tendenciosa para a realizacdo do exame, pois se no BPA-I o campo

= ”

“assintomatico” estiver marcado como “N&o”, mesmo que o historico do Siscel néo
permita a realizacdo do exame pelos resultados anteriores de CD4 e carga viral, o
sintoma abre uma “brecha” para a realizacdo do exame. Por isso, € muito importante
gue o sintoma seja assinalado com veracidade a condicéo clinica do paciente.
Quanto aos sintomas que devem ser considerados na anamnese do paciente,
estdo os sintomas constitucionais (febre baixa ou de origem indeterminada, perda
ponderal, sudorese noturna, fadiga), diarreia crbnica, cefaleia, alteracdes
neuroldgicas, infeccdes bacterianas (pneumonia, sinusite, bronquite) e lesGes orais,
como a leucoplasia oral pilosa, além do herpes-zoster. A candidiase oral também pode
ser considerada como um marcador clinico precoce de imunodepresséo grave, e foi

associada ao subsequente desenvolvimento de pneumonia (BRASIL, 2018).
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Pela andlise do Siscel foi possivel verificar se a auséncia de informacdes
encontrada na andlise de BPA-I (média de 14,3%) correspondia ao primeiro
atendimento. Observamos que, no Siscel, o grupo definido como 1° atendimento
correspondeu a 9,1%, resultando em uma diferenca de 5,2% de BPA-I onde os
campos obrigatorios ndo foram informados e ndo eram 1° atendimento.

Com a andlise da concordancia das informacdes entre BPA-I e Siscel
relacionadas ao campo do CD4 (se <350 céls/mm3 ou né&o), obtivemos melhor
concordancia nas unidades externas (K= 0,417) do que no INI (K= 0,203).
Considerando a marcacao no BPA-I que permitia a realizagdo do exame, mas que
pelo Siscel o exame nao deveria ser feito, o INI apresentou uma porcentagem maior
(40,6%), ou seja, mais exames que nao deveriam ser realizados do que as unidades
externas (24,5%). Analisando os exames que, pelo Siscel deveriam ser feitos, mas
pelo preenchimento do BPA-I deveriam ser rejeitados, as unidades externas teriam
mais exames rejeitados (4,7%) do que o INI (1%), ou seja, esses exames seriam
rejeitados se somente considerassemos o preenchimento do BPA-I, quando na
realidade, eles estavam de acordo com 0s novos critérios de realizacdo do exame
pelo PCDT.

Ressaltamos que o PCDT € o protocolo padrdo do MS que determina em quais
condicdes o exame deve ou ndo ser realizado. E que os seus critérios, se forem
seguidos com fidedignidade, garantem a qualidade da realizacdo do exame, evitando
trocas desnecesséarias no esquema da TARV e davidas nos pacientes quanto a
possiveis flutuacdes fisiologicas, sem importancia clinica, que o CD4 pode apresentar
(BRASIL, 2018).

Quando avaliamos a concordancia do preenchimento do BPA-I com o histérico
do Siscel, relacionados ao campo da carga viral, observamos 0 mesmo padréo
encontrado relacionado ao CD4, a unidade INI teve a concordancia das informacdes
inferior (K= 0,103) as unidades externas (K= 0,604). Avaliando os casos em que a
marcacgao do BPA-I condizia com a realizacdo do exame, mas o Siscel mostrava que
0 exame nédo deveria ser realizado, a unidade INI também apresentou porcentagem
maior (32,8%) que as unidades externas (11,5%). De outra maneira, a marcacao do
BPA-I que faria com que o exame fosse rejeitado, enquanto que pelo Siscel o exame
deveria ser feito, teve maior porcentagem no INI (9,4%), visto que nos externos a
porcentagem foi menor (6,8%). Mais uma vez teriamos exames rejeitados, quando na

realidade, estavam de acordo com o PCDT para a realizacdo do exame.
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Considerando as informag0Oes referentes ao preenchimento do BPA-I sobre o
CD4 e a carga viral, o que mais determinou a realizagdo do exame fora dos critérios
foi o preenchimento incorreto do CD4 (CD4 32,6% x CV 22,1%).

Com a avaliacdo das variaveis em conjunto — BPA-I e Siscel —, foi possivel
verificar a concordancia sobre a realizacdo do exame em ambas as analises. Para
fazer tal concordancia, classificamos se o exame deveria ser realizado pelo BPA-I e
pelo Siscel. Pelo BPA-I consideramos os dados do preenchimento do campo 31 (com
informacdes sobre CD4, sintoma e carga viral). Pelo Siscel, foram consideradas as
informacdes do histérico sobre os valores de CD4 e a carga viral anteriores. Dessa
forma, definimos como “N&o”, quando o exame NAO deve ser realizado e “Sim”,
qgquando o exame DEVE ser realizado. Tal avaliagdo concordou com as analises
anteriores das variaveis isoladas, onde o INI, novamente, teve concordancia inferior
(K =0,190) as unidades externas (K= 0,531). Dessa forma, também obtivemos os
dados que diferiram na concordancia, onde o exame foi autorizado pelo BPA-I, quando
o histérico do Siscel mostrava o contrario. Tais dados foram maiores no INI (26,6%)
do que nas unidades externas (13,5%), onde mais exames foram realizados, quando
ndo deveriam. Ndo menos importante, a avaliagéo contraria, onde pelo preenchimento
do BPA-I o exame seria rejeitado, mas pelo historico do Siscel estaria elegivel para
ser realizado, demonstrou que o INI (3,1%) e as unidades externas (3,6%) obtiveram
resultados semelhantes.

Com a analise dos questionarios, dos 21 participantes, 20 informaram estar
cientes das alteracdes quanto ao preenchimento do BPA-I de CD4 e informaram néo
haver duvidas quanto ao preenchimento. Na questdo que tratava sobre estar de
acordo ou ndo com as novas determinacdes, 18 participantes informaram estar de
acordo e 3 participantes que nao estavam de acordo informaram o porqué. Algumas
das justificativas ndo estéo de acordo com o PCDT, por exemplo, no caso de controle
anual, o PCDT determina ndo haver necessidade de controle anual quando as
perguntas do campo 31 do BPA-1 estao todas marcadas como “Sim”. O que o PCDT
definiu foi o controle semestral nos casos em que os dois CD4 anteriores estiverem
<350 céls/mm? (em dois exames consecutivos com pelo menos 6 meses de intervalo),
havendo sintomas e/ou falha terapéutica. Nos casos em que ndo existam sintomas,
falha terapéutica e os dois Ultimos CD4 estiverem >350 céls/mm?, o exame ndo deve
ser solicitado. Nesses casos, o0 acompanhamento terapéutico do paciente deve ser
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realizado com o exame de carga viral ou com a presenca de sintomas constitucionais
(BRASIL, 2018).

Em se tratando de solicitar o exame por achar que o CD4 pode diminuir mesmo
com a carga viral indetectavel, estudos comprovaram que a carga viral é o padrao
ouro para a deteccao de falha terapéutica, por conseguir detectar a falha antes que o
valor de CD4 tenha quedas significativas (AHN et al., 2015; FORD et al., 2015a,
2015b; GALE et al., 2013; GIRARD et al., 2013; REYNOLDS et al., 2014; SAX, 2013).
Da mesma forma, essa explicacdo também se enquadra para 0 caso em que O
solicitante informou que tem pedido 0 exame na rotina para pacientes com mais de
doze meses desde o Ultimo exame, pelo risco de falhas de adeséo.

No caso de querer acompanhar de forma mais rigorosa os valores >350
céls/mm?3 limitrofes, esse acompanhamento também pode ser realizado com a carga
viral, uma vez que o CD4 pode apresentar flutuagdes fisiol6gicas, sem significAncia
clinica, que podem levar a erros de conduta quanto a mudancas na TARV (BRASIL,
2018). Se tratando de que muitos pacientes querem acompanhar seu status, cabe ao
solicitante do exame informar sobre a limitagdo que o monitoramento do CD4 traz em
pacientes estaveis em TARV (AHN et al., 2015; FORD et al., 2014). Da mesma forma,
essa informacao também é valida para o participante que justificou solicitar o exame
para pacientes com mais de 24 meses sem CD4 que insistem em realizar o exame,
assim como para a justificativa de solicitar o exame apenas nos casos em que o Ultimo
CD4 foi coletado h& pelo menos 4 anos.

A resposta referente a solicitar 0 exame para pacientes graves no CTI,
geralmente em abandono de tratamento € aceitavel justamente porque, nesse caso,
a solicitacdo do exame estd dentro dos critérios e ndo fora como o participante
informou. De acordo com o PCDT (2018) é possivel solicitar o exame em casos de
abandono de tratamento, desde que a sua solicitacdo seja semestral.

Diante do exposto, e considerando as hipoteses iniciais desse estudo,
observamos que houve um aumento no niumero de novos pacientes (9,1%). Porém,
comparando com os dados de preenchimento incompativel com o Siscel sobre o CD4
e a carga viral, o nimero de pacientes novos € inferior aos achados. O preenchimento
incompativel sobre as informacdes de resultados de CD4 anteriores corresponde a
32,6% e sobre a carga viral anterior, a 22,1%, reforcando a hipotese sobre a falha no
preenchimento. Quanto aos questionarios, o resultado foi satisfatério, ja que a maioria

informou estar ciente, de acordo e colocando em pratica as novas determinacoes, o
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que nao impede um treinamento, uma vez que obtivemos (poucos) resultados

negativos, mas que necessitam de atualizacdo quanto as novas determinacoes.
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7 CONCLUSAO

- Houve uma redug&o no quantitativo total de exames de CD4 1 ano apos a definicao
dos novos critérios, com reducdo mais expressiva no INI. Ndo houve variagdo mensal

importante nas comparacdes de antes e apdés em ambas as unidades.

- De acordo com a faixa de valor de CD4, dividida em <350 céls/mm? e >350 céls/mm?,
a grande maioria pertenceu ao grupo de >350 céls/mm?, resultado que corrobora a
nossa observacao diaria na rotina, onde estimamos que esse valor realmente seria

maior.

- Avaliando a qualidade do preenchimento de BPA-I aleatdrios, ambas as unidades
apresentaram falhas no preenchimento, com a presenca de BPA-I com dados
incompletos e com incompatibilidade nas informacdes assinaladas (quando
comparadas com o Siscel), havendo maior discordancia de informacdes nas

requisicoes provenientes do INI.

- O INI apresentou maior porcentagem de realizacdo de exames fora dos critérios do
PCDT, o que sugere a necessidade de um treinamento sobre o preenchimento
segundo o PCDT na unidade INI.

- Avaliando os exames que poderiam ser rejeitados pelo BPA-I, mas que, quando
avaliados pelo Siscel, estavam de acordo com os critérios de realizagdo pelo PCDT,

as unidades apresentaram valores semelhantes.

- Apesar do resultado satisfatério das informacdes obtidas com os questionarios, um
treinamento com a apresentacdo do material educativo se faz necessario, uma vez
que algumas das questbes levantadas possuem embasamento tedrico que as
justificam e a atualizacdo sobre tais informacdes pode trazer beneficios para os
profissionais. Da mesma forma, o material educativo pode servir para tirar davidas e

auxiliar na instru¢éo de novos profissionais e estudantes da area.
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8 CONSIDERACOES FINAIS

Sera proposta uma sessao clinica para a distribuicdo do folder produzido com

o resultado do estudo.
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APENDICE A - Questionario de pesquisa médica

Ministério da Sadds l E\ |.._.r"' -__-E

FIOCRLZ
Fundacio Oswaldo Cruz
l |'.|i:-:'l"'.'-':.-"

(Questionaric de levantamento do conhecimento das alteracBes no
preenchimento do Laudo médico para emissdo de BPA-l dos pacientes HIV
positivos atendidos no Instituto Nacional de Infectologia — INI apds as novas
recomendactes de utilizacio do exame de LT-CD4 no monitoramento
laboratorial.

Em 2016 o Ministério da Saude fez uma alteracio no Laudo médico para
emissao de BPA-| dos pacientes HIV positivos que fazem o exame de LT-CD4
com a inclusdo de um campo com 3 questionamentos. Se em qualquer uma das
perguntas for respondide “Nao”, & autonzada a realizago do exame de LT-CD4.
Se for respondido “Sim” em todas as perguntas, o exame nfo é autorizado.

31.2. Monitoramento de pessoas que estio sm tratamento antirretroviral D
31.2.1. Dois iltimos CD4 - 350 cel fmum™ Sim || Ngo ]
31.2.2. Paciente assintomatico? Sim D Mo [ |
312.3. Carga Viral indetectivel? Sim [ ] wso [ ]

1- Vocé esta ciente das alteragbes citadas quanto ao preenchimento do
Laudo para o exame de LT-CD4?

( )Sim ( )Nao

Se sim, existe alguma ddvida quanto ao preenchimento?

2- Vocé esta de acordo com as novas recomendacdes do Ministério da
Sande?

()Sim () Nao

Em caso de resposta negativa, vocé teria alguma observagio a acrescentar?

3- Em sua pratica clinica vocé costuma solicitar o exame de acordo com os
novos critérios?

( )Sim ( )Nao

Em caso negativo, qual seria o motivo da solicitagdo?
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APENDICE B — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

INI &5

FHYCGRUE

Fundacdo Oswaldo Cruz
M TITUTOD MACRIMAL DE INEECTOLOGEE EVAN

aro Ll

TERMO DE COMSENTIMENTO LIWVRE E ESCLARECIDO (TCLE)
(Resolugdo 466/2012 CNS/COMNER)

O sria)
estd sendo convidada(a) a participar do projeto de pesguisa intitulado *QUALIDADE
00 PREEMNCHIMENT D DAS SDLIGITﬁ.lﬁ;fﬁES DE EXAMES DE LINFOCITOS T CD4”
APOS A ATL.IALIEAI;-;ED DaS HECDMENDAQEJES SOBRE SUA PERICDICIDADE
MO MOMITORAMENTD DOS PACIENTES COM INFEEQE\D PELO HIW ™

Resumo do Estudo:

O laboratario de Citometria de Fluxo, da Plataforma de Laboratoric Multiuzuario
do NI, executa o3 exames de CD4 dos pacientes com HIY atendidos no INI 2 de
alguns postos de salde do Municipio. O exame & disponibilizado pela rede plblica,
sendo necessario um Laudo médico para emissdo de Boletim de Produgdo
Ambulaterial (BPA-1) como solicitagde do exame, onde 8o gerados amuivos com as
informag des exigidas pelo Ministério da Salde (MS). A BPA- foi atualizada e o Oficio
Cireular n® 382018/ CLABDDAHNISYSMS, emitide em 06 de maio de 2016, trata de
critérios de preenchimento obrigatoric adicionados ao formuldrio de LT-CD4”. E de
extrema importéncia que & BPA-I seja preenchida de modo completo e fidedigno,
possibilitando que apenas os exames dentro dos critérios sejam realizados, pois as
mudan¢as ocorreram porque dados sugerem ndo haver beneficios do monitoramento
de LT-CD4™ nas situagbes ja definidas pelo MS. Através da avaliagdo de algumas
BPA-l recebidas com preenchimento incompleto ou duvideso obzervamos que, 52 08
critérios ndo s80 respeitados ou o preenchimento estiver incorreto, exames fora dos

critérios definidos pelo MS serdo realizados.

Objetivos:

Esse estudo tem como objetivo avaliar se houve alguma mudanga no ndmero
de exames de LT-CD4" solicitados pelo IMI e pelas unidades externas que sao
executados no Laboratorio de Citometria de Fluxo na PLATLAB, apdos os novos

critérios de periodicidade do exame estabelecidos pelo MS.

Revizdo 001 — 02/01/2019 1
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FIOCERLE
Fundacio Dswaldo Cruz
S5 TTTL T NOCRONAL DE MNEEC TOLOGIA EY MO LHOALOS

Duragdo do estudo:
O estudo sera realizado no periodo total de 2 anos. Sera aplicado um

guestionario para o2 médicos uma Onica vez.

Numero de participantes:
Mo minimo 10 medicos do INI responsaveis pela solicitagdo dos exames de

CD4 serdo convidados para responder os questionarios.

Descrigao dos procedimentos:

Iremos quantificar o nimero total de exames de CO4 realizados em um periodo
de 1 anc antes & 1 ano apos a definigdo dos novos critérios, avaliando a gualidade do
preenchimento de BPA-| aleatdrias no ano seguinte & definicdo dos novos critérios.
Apos essa andlise serd possivel montar um perfil dos pacientes atendidos no 1N e ver
se eles se enguadram nas novas determinagoes do MS. Os dados gerados serdc
implementades na elaboracdo de um material educative reforcando a adogdo dos
novos critérios que podera ser utilizado pelo INI e pelas unidades de sadde do
municipio que Nos enviam suas amostras de CO4.

Para realizar o estudo serd necessario que ofa) 5r.(a) se disponibilze a
participar de um questionario que sera previamente agendado & sua conveniéncia. O
objetivo desse questionario & conhecer os motivos pelos quais a equipe médica acha
importante solicitar oz exames de CD4 mesmo estando fora dos critérios definidos
pelo M35,

Beneficios:
Mo havera nenhum beneficio direto. Esperamos que =eja possivel sensibilizar
os profissionais médicos gue solicitam os exames a fazé-lo somente se estiver dentro

dos critérios do MS.

Riscos:

Revisdo 001 — 02/01/2019
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INI &5
FIOCRUZ

Fundacdo Oswaldo Cruz
M TTTL POy NACROMAL DE IMNEECTOLOEE B SNOED LG AS

dro Ol

O risco da sua participagdo nesta pesquisa seria a perda da confidencialidade,
gue sera evitada com medidas de seguranga, onde somente os pesguisadores
responsavels terdo acesso aos TCLEs preenchidos com seu nome. O guestionario
sera andnimo, ndo havendo necessidade de se identificar para respondé-lo. Em
vitude das informagdes coletadas serem utilizadas unicaments com fing cientificos,
total =igilo e confidencialidade serdo garantidos através da assinatura deste termo, o
gual ofa) Sr.(a) recebera uma via.

Q&) Sr.(a) terd o direito & a liberdade de negar-se a participar desta pesquisa
total ou parcialments ou dela retirar-se & qualguer momento.

Para qualquer esclarecimento no decorrer da sua participagdo, estarei
dizponivel através do telefone: 3865-9657 (horario comercial). O senhor (a) também
podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pezquisa (CEP) do INI Fiocruz
situado no enderego: Av. Brasil, 4365. Manguinhos. CEF: 21040-360. - Rio de Janeiro
— RJ. Localizado no prédio da Direcdo — 1° andar. E-mail: cep@ini fiocruz. br, para
obter informagdes sobre esta pesquisa efou sobre a sua participacdo, através dos
telefones (21) 3365-9585 & 38659107 - Fax 3865-0567. Desde ja agradecemaos!

Eu (nome por extenso) declaro

gue apos ter sido esclarecido (&) pela pesquisadora, lido o presente termo, e entendido
tudo o que me foi explicado, concordo em participar da Pesquiza intitulada
“QUALIDADE DO PREEMCHIMEWTO DAS SCILICITA'I;EJES DE EXAMES DE
LINFOCITOS T CD4 APOS A ATUALIZAGAO DAS RECOMENDAGCOES SOBRE
SUA PERIODICIDADE MO MOMITORAMENTO DOS PACIENTES COM INFEEQE-.CI
PELD HIY ™

Rio de Janeirg, de de 20 .
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FIDCRUZ I
Fundacio Oswaldo Cruz
M TTTLI ROy MACRIMEL DE M- E4G OO0l % N O L H G AS
I '--I:'.l.::'ll . 1574
Assinatura do Pesgquisador Aszzinatura do Pesquisador
Mathalia Lima Dantas Passos Simone da Costa Cruz Silva
Plataforma de Laboratorio Mulfivsuario Flataforma de Laboratario Multiusuario
IMI — Fiocruz [Nl — Fiocruz
nathalia.dantas@ini_fiocruz.br simaone. silvag@inificoruz. br

Azzinatura do paricipante
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APENDICE C - Termo de Compromisso e Responsabilidade

Ministério da Saude -

FOCRUZ

Fundacio Oswaldo Cruz
INSTITUTO NACIONAL DE INFECTOLOGLA EVANDRO CHAGAS

LU PR e —

é;randro Chagas

TERMO DE COMPROMISSO E RESPONSABILIDADE

Eu, Dra. Simone da Costa Cruz Silva, pesquisadora responsavel pelo projeto de
pesquisa intitulado QUALIDADE DO PREENCHIMENTO DAS SOLICITACOES
DE EXAMES DE LINFOCITOS T CD4 APOS A ATUALIZACAO DAS
RECOMENDACOES SOBRE SUA PERIODICIDADE NO MONITORAMENTO
DOS PACIENTES COM INFECCAO PELO HIV, comprometo manter a
confidencialidade assim como a privacidade dos dados dos pacientes cujas

requisigoes de exames de CD4 serao analisadas no projeto.

Esclarecemos que nenhuma informagao que possa identificar ou ligar as
requisicbes a um paciente especifico sera utilizada ou divulgada. A identidade das
pessoas cujas requisicoes serao analisadas, assim como o0s resultados obtidos
com este projeto, serao mantidos em um banco de dados sob a minha
responsabilidade.

Os resultados obtidos com esta pesquisa serdo divulgados em comunicagées
cientificas mantendo o anonimato das pessoas e o material utilizado nao sera

empregado em outras pesquisas.

Rio de Janeira, 02 de .Janeiro de 2019

/ 3 - ( - y
J Yy (o PLv AU \ L 7 MY ACA

Simone da Costa Cruz Silva
Dra. Pesquisadora Responsavel pelo Estudo
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APENDICE D - Folder educativo sobre o correto preenchimento de BPA-I de

acordo com o PCDT
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ANEXOS

ANEXO A — Modelo antigo de BPA-I

ANEXO B — Modelo atual de BPA-I

ANEXO C - Oficio Circular n°. 60/2015-CLAB/DDAHV/SVS/MS — Novo contrato de
Aquisicdo dos testes de Contagem de Subpopulacdes de Linfécitos T CD4*/CD8*
(Contrato N° 160/2015)

ANEXO D - Oficio Circular n°. 39/2016/CLAB/DDAHV/SVS/MS — ModificacBes no
Laudo Médico para Emissdo de BPA-l, no Sistema de Controle de Exames
Laboratoriais — SISCEL e no Médulo de Impressdo de Laudos e Resultados do
SISCEL

ANEXO E — Aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa



00

ANEXO A — Modelo antigo de BPA-I

Deparamento de DT, Aids e

’-Sj“ Sitema - Mimiteio | qudo Médico para Emissio de BPAH Hepatites Virais
Sande Sadde Contagem de Linfocitos T CD4* 7 CD8* Sistema de Controls de Exames
Lsboratoriais - SISCEL
1 Instituicas solicitante {carimbo padrao) 1.CNFT
.Illl -
Nome completo do nsuario & Identificagao do nsuario nos relatorios
3. Ofictal: [[] ofical 2Secil
4. Social:
6. Data de Nascimento 7. Sexo 8. Pars
f f 1-Masculine
! ! 1-Feminita
9. Cidade de nascimento 1. TF 11. Raga/Cor
I-branca  I-preta  Jamarel  J-parda
S-indipena - Etmia:
f-nio informade  T-iznorada
11. Numero de Identidade 13 CFF 14. Escolaridade
_ 1 penboma / 2.Dela3 /3. Ded4a7 /4. Delall
5. -Dellemais / 6. ndo informade/ 9. ignorade
15. Namera SISCEL 16. Cartio Macional de Sande - CNS 17. Cestante 18.Telefone do Paciente 1%, Prontuario
- I:l 5-5m - N-Nio { ) -
20, Nome do Resg ] (ze o paciente for menor de idade) 11 CFF do Responsavel (e o paciente for menor de idade)
11, Nome da mae 23, Endereco do paciente
14 Bairra 15. CEF 16. Cidade de residencia do paciente IT.UE

28. Cod. IBGE Mumicipio

19, Codigo do Froceduimento

30. Nome do Procedimento

02.02.03.002-4

Contagem de Linfocitos T CD4™/ CD§™

31. Motive pelo qual o exame esta sendo solicitads

Avaliar imdicagdo do tratamento |:|

Monitorar o tAtamento |:|

Falha ou mroca tempiutica ||

Rastreamento do IV ||

31. Caso Aids? 33, No momento 34 Uso regular de 35. Data inicio 1” 36. Diagnostico sorologico da infecgio
apresenta sintomas? anfirretroviral? antirretroviral pelo HIV (més/amo)

sim [] 8o []| Sm[] N [] sim ] we [] J,.-’ J,f / wn[]
37 Diagnéstico 38.CID 10 13. CRM (% Registro do Consellio)
39. Nome do Profissional Solicitante 4. Data da Selicitagao Assimatura e Carimbo

/ /

41. Documento 42, Documento (CNS/CFF) do Profissional Solicitanfe

ews[] ceE[]

44. Nome de institoicas (Carimbo Padrao) 45 Diata da coleta 48, Hora da Coleta
f /
f /
E]. N* Sqlicitacio exame &1 Idenfificador da amostra £3. Responsavel 54 Diata do resnltado
/ /
%5, Condigoes e chegada da amosira 6. Material Bielogice

L]

1-Ampsira adequada  -Amostra hemolizada [ 3-Amostra em frsco madequado ( 4-Amosira mal idenrificada

§-Amosra mal acondicionada / §-Amostra lipémica/  7-Catres

] Semgue  [] Plasma

57. CDd (valor absolmio)

58. CD8 (valor absolmio)

50, Media CD3 {valor absoluin)

60, Tecnica ntilizada

CD4™ / CD8™

www.aids. gov.br/siscel

Fonte: Ministério da Saude, 2014 (Ultima atualizagao antes da mudancga).
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ANEXO B — Modelo atual de BPA-I

Uniica de e Infecpbes Sexualmente Transmissiveis

@:‘“ sisicms Minisero L audo Médico para Emiss&o de BPA-  Derarimento de Docsasde Coniiis Crinicas
du

Suide Sasidie Contagem de Linfdcitos T CD4* / CD8* Selema de Controle de Exames Labomatariais -
SISCEL
L Imstitwigiio sofici {cwrimbso padrbo)® LONP
Nome completo do wsniris SUS* A Mdentificacho do usudrio 515 nos
relatéri
B Ol I:I L-Civil 2-Social
4. Social:
. Dnin de Nasci * | T Sewo* 8. Puis* . Cidnde de nasci *
i I 1-Masculina
f J D F-Feminino
1. LIF* 11. Racu/Cor 1}, Nimers de Identidade 13. CPF*
I-Branca; 2-Prem; 3-Asescls; 4-Parda
I:l Slndigens - Emia: o 6-Nio infonaeds . . -
T-lemoneds

14. Escolaridade 15, Cartio MNacional de Snide - CNS*

|:| I-Menbuma: LDelal; 3-DedaT; 4-DeBall; 5 Del2emais;
6=Mio informado;  T-lgnomdo

1. = al 17, Ndwde Crestneionsl* 18.Telefone do Usndrio SUS 1% Promiusiris

[[] ssim - Nvao Semanas [ -

0. Nome de Responsivel [se o usudrio SUS for menor de idade) IL CPF do Responsivel (se o usuirio SUS for menor de
Eladde |

2}, Nonse du mibe* 23, Endereco do wswirin 51/5*

4. Bairro* 25 CEP* 6. Cidade de residéncin do usuwario SUS* | 27 UF* IR, Crul. IBGE Municipi

29, Cidigo do Procedimento 30. Nome do Procedimento

012.02.03.002-4 Contagem de Linfocitos T CD4*/ CD8*

1. Mativo pels qual o exsnee exti sendo solicitads®

311, Monitoramento de | que niio estho em trat bo nmtirretroviral I:l
3.2 Monitoramento de pessoas que estiio em trataments antirretroviral I:I
31.2.1. Dais diltimas CD4 = 350 cel /mm*? sm [] na []
31.22. Paciente assintomitico? Sim D i D
3123, Carga Viral indetectivel? sim [ ] naw [
313, Avalinglio de imunizagho e/'ou profilaxia parn Infeccho Oportunista D
3. CID 1o~

13, Mo do Profissisnal Solicitante® 34, Data da Solicitagls 25, Assingturn ¢ Carimbo*
6. Registro do Consclho Profissisnal* AT Iy {CNSACPF) do Profissionnl Solicitante*
Conselho/LF N
38, Nonse de institwicho | Carimbs Padriio) * 39, Duts da coletn™ 4. Hora da Cobets®
. N it i . o 42. CNES 43 Datw do recebiments 44. Hors
45. N* Salicit EXAmE 4. Identificador da amestra | 47. Responsdvel 48 Diatn do resmbinds
& ! _."
E 49, Comdi de ch ila amostra 30, Material Biokigicn
=~ 1-Amaostra adequada; 2-Amostra bemolisada; 3-Amosta em frasco madequads; 4-Amosira mal identificada ; i
y I:l 5-Amostra mal acondiciosada; f-Amaostm lipémica ;  T-Duiros [ sangue
3 10-Amosira Ceagulada; 11-Amosira com volume madequad
o | 51O {valor abssluto) 5L CD8 (valer absoluto) | 53, Médin CD3 (valor shsoluto) 54. Técnica utilizads
* Preenchimento obrigatdnio Versio 0400 - woarwaids gov brisiscel

Fonte: Ministério da Saude, 2019.



84

ANEXO C - Oficio Circular n°. 60/2015-CLAB/DDAHV/SVS/MS - Novo contrato
de Aquisicdo dos testes de Contagem de Subpopulagfes de Linfocitos T
CD4*/CD8* (Contrato N° 160/2015)

MIMISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE
DEPARTAMENTO DE DST, AIDS E HEPATITES VIRAIS
SAF SUL TRECHO 02, BLOCO F, TORRE 1, EDIFICIO PREMIUM —
TOHT0-600 - BRASILLA/DE - BRASIL
Tel: 61-3315-7643

Oficio Circular n°. 60/2015-CLAB/DDAHY/SVS/MS

Brasilia, 26 de novembro de 2015.

Aos Responsiveis pelos Testes de Contagem de Linfocitos dos Laboratérios da Rede
Nacional de Laboratdrios de CD4+/CDE+

Assunto: Novo Contrate de Aquisigio dos Testes de Contagem de Subpopulagies de
Linfécitos T CD4+/CD8B+ (Contrato N® 160/2015)

Prezadoia) Senhor(a),

1. Informamos que foi realizade em 06/11/2015 o processo licitatdrio para a aquisicio de
reagentes para a Rede Nacional de Contagem de Subpopulagiies de Linfocitos T CD4+HCDE+,
sendo a empresa Becton € Dickinson (BIY) a vencedora,

) Por forga de contrato a empresa deverd entregar ao seu laboraldrio os seguintes itens:

al Todos os produtos necessarios & realizagio dos exames, fais como:
equipamentos, testes, reagentes, insumos, controles, diluentes, tampies ¢ demais acessorios
indicados e descritos na bula do produte como necessérios a realizagiio dos testes;

b} Conjunto de micropipetas monocanal que permitam a precisa dispensagfio dos
volumes necessdrios 4 execugiio dos testes, conforme indicagiio da bula do produto. A
empresa serd responsivel pela calibracio anual de todas as pipetas fornecidas, sec
responsabilizando pelo transporte ida/volta destas pipetas, bem como os custos dessa agiio;

) Pipetador do tipo dispenser, necessario para a pipetagem seriada de vdrias
amaostras, com volume de aspiragdo de pelo menos 10 mL, ¢ todos os  insumos plisticos
necessdrios a utilizagio desse dispositivo;

dy Cartuchos ¢ papel para impressora no quantitativo necessdrio 4 impressio dos
resultados dos testes realizados.

3. A empresa deverd;

a) Promover o interfaceamento dos resultados obtidos nos equipamentos
instalados em regime de comodato ¢ assegurar a compatihilizaglio com o SISCEL (Sistema de
Controle de Exames Laboratoriais)., software desenvolvido para gerenciamento da Rede
Nacional de Laboratorios de CD4+/CD8+, cuja utilizagio ¢ obrigatoria pelos laboratorios:

2

o
i |
P J

TALzhoradriotAssessoria/ SECRETARLA 2 S0 Mce Circular n*, 60201 SACLABTIDAH VS VEMS - Elshorado em: 2501 12015 por IMK



b) Disponibilizar aos laboratérios assisténcia técnica cientifica, manutengio dos
equipamentos, uma linha telefonica (0800) de acesso exclusivo para os usudrios para pronto
atendimento (técnico, cientifico. suporte, entre outros), garantindo seu funcionamento das
8:00 &s 17:00 horas, de segunda a sexta-feira;

<) Garantir o atendimento as demandas dos chamados técnicos em no méaximo 48
horas, e se houver necessidade de substituigiio do equipamento, esta devera ser feita em até 72
horas em qualquer localidade do pais, assegurando que ndo haja prejuizo da rotina ou
paralisagiio do servigo;

d) Executar manutengio periddica a cada 6 meses, salvo se¢ o manual do
fabricante mencionar uma periodicidade menor;

e) Garantir a reposigiio de testes perdidos em decorréncia de problemas com
reagentes efou falha no(s) equipamento(s), mediante comprovagdo de relatorio técnico-
operacional. Este relatério ¢ produzido pela empresa através da andlise técnica e operacional
da abertura de um chamado de assisténcia técnica realizada pelo Laboratério para verificagio
de problemas decorrentes dos reagentes e ou falha no(s) equipamento(s);

f) Atender ao chamado de remanejamento dos equipamentos instalados, caso haja
necessidade de reforma e readequagfio da estrutura fisica do laboratério, ficando a cargo da
empresa todas as despesas do remanejamento.

4. Todos os equipamentos comodatados, deverdo ter até 0 méaximo de 6 anos entre a data
de fabricagdo e a data de instalagdo. Caso algum equipamento complete 6 anos durante a
vigéncia do contrato 0 mesmo devera ser trocado (cldusula atualizada com relagdio ao contrato
anterior). O processo de troca de equipamentos tera inicio ainda em 2015. Para tanto, a
empresa BD entrard em contato com os laboratorios para agendar a troca do equipamento ¢
instruir sobre o0s processos necessdrios para realizd-la. Pedimos especial aten¢io do
laboratorio quanto a estes procedimentos, para assegurar que as trocas ocorram
conforme contrato.

5 A empresa deverd promover as capacitagbes dos profissionais, oferecendo duas
modalidades de capacitagdes para Contagem de Subpopulacdes de Linfocitos T CD4+/CD8+:
nivel Basico ¢ Avangado. Contudo, no primeiro momento priorizaremos a capacitagio de
nivel basico aos laboratérios que possuem urgéncia. Alguns laboratorios j& indicaram os
profissionais para a realizagio dessas capacilagdes, porém, solicitamos que sinalizem
novamente, respondendo o presente oficio através do e-mail igor. kohiyamafaids.gov.br com
os seguintes dados:

a) Instituigdo:

b) Nome do responsdvel:

c) Nome do participante da capacitagdo;

d) Contatos do participante da capacitagio (e-mail e telefone):

e) Nivel: BASICO;

f) Justificativa da urgéncia na capacitagdo desse profissional.

s
A
T \Laboratorio\AssessonwSECRETARIA 201 5\0fco Circulsr n°. 60201 SICLAB/DDAH VIS VS/MS -« Elabocado em: 25/112015 por IMK
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6. Reforgamos que o Protocelo Clinico e Direirizes Terapéuticas (PCDT) para o Manejo
da Infecgdo pelo HIV (publicado em 2013) preconiza a periodicidade com que devem ser
realizados os exames de Contagem de Subpopulagdes de Linficitos T CD4+/CD8+ ¢ de
Quantificagdo do RNA do HIV-1. A realizagfio da Contagem de Subpopulagdes de Linfocitos
T CD4+/CD8+ ¢ independente da realizagdo do exame de quantificagiio da carga viral, uma
vez que a periodicidade de cada um desles testes esti submetida a critérios de indicagio
diferentes.

7 No que se refere ao exame de Contagem de Subpopulagies de Linfocitos T
CD4+/CD8+, os critérios que devem ser observados antes do processamento de amostras
estio sumarizados na tabela abaixo:

. Situagio Clinica Valor do CD4 Frequéncia de solicitagio
CD4 < 350 células/mm’ A cada 6 meses
| . T
PVHA com trés condigdes: R 35_{] RIS
em dois exames

- Em uso de TARY
- Assintomdtico
- Com carga viral indetectdvel

consecutives, com  pelo

Mao solicitar
menos 6 meses  de

intervalo
PVHA que NAQ apresentarem as
trés condigdes acima, tais como:
-8 de TARV
S e Qualquer valor de CDd A cada 6 meses

- Evento elinico*
- Em falha virolégica

| *Infecgdes, toxicidade e possiveis causas de linfopenias (neoplasias. uso de interferon, ete.)

8. E de suma importincia que o laboratorio siga o Profocolo Clinico ¢ Diretrizes
Terapéuticas para o Manefo da Infecgdo pelo HIV (publicado em 2013), e que recuse as
amostras que ndo estiverem de acordo com os eritérios acima descritos,

Ressaltamos que as recomendagdes do PCDT sfio pautadas em evidéncias cientificas e que
esse documento deve ser seguido em todo o territorio nacional,

Finalmente, informamos que o quantitative de testes adquiridos foi calculado a partir do
estabelecido nesse PCDT. A utilizagdo inadequada dos reagentes poderd acarretar a falta
desse insumo e a consequente responsabilizagiio do laboratorio,

9, Solicitamos confirmagdo de recehimento deste oficio até 04/12/2015, junto com o
encaminhamento dos nomes dos profissionais para o curso bisico e as respectivas
justificativas conforme mencionado no tem 3,

10, Certos de sua atengiio, colocamo-nos & disposigio para prestar quaisquer
esclarecimentos adicionais que se fagam necessdrios.

~

.I;J !I'
Fabio ﬁt }g’
Diretor

T LaborattrichAssessoniaSECRETARIA 200510 fcio Circular n®, S0200 SCLARDDAHVIS VSRS - Elaborado em: 2501 172005 por MK

Alenciosamente,

86



87

ANEXO D - Oficio Circular n°. 39/2016/CLAB/DDAHV/SVS/MS — Modificagdes
no Laudo Médico para Emissdo de BPA-I, no Sistema de Controle de Exames

Laboratoriais — SISCEL e no Médulo de Impressao de Laudos e Resultados do
SISCEL

 SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE
DEPARTAMENTO DE VIGILAMCIA, PREVENCAD E CONTROLE DAS DST, AIDS E HEPATITES VIRAIS
SAF SUL TRECHO 02, BLOCO F. TORRE 1, EDIFICIO PREMIUM -
TONTO-600 - BRASILIA/DF — BRASIL - Tel: 61-33135-7643

Oficio Circular n® 3%2016/CLARB/DDAHV/SVS/MS

Brasilia, 06 de maio de 2016,

Aos Coordenadores Estaduais e Municipais de DST/AIDS e 4 Rede Nacional de
Laboratérios de Contagem de Linfocitos T CD4+/CDE+

Assunto: Modificagies no Laudo Médico para Emissiio de BPA-1, no Sistema de
Controle de Exames Laboratoriais — SISCEL e no Madulo de Impressio de
Laudos e Resultados do SISCEL.

Prezado(a) Senhor{a),

i O Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais (DDAHV) realizou
alteragbes no Laude Médico para Emissio de BPA-L, no Sistema de Controle de
Exames Laboratoriais — SISCEL ¢ no Mddule de Impressio de Laudos e
Resultados do SISCEL, buscando adequa-los as normas vigentes e auxiliar os

profissionais na pritica didria dos servigos. Essas alteragles estio descritas a seguir.

2 O procedimento “02.02.03.002-4 - CONTAGEM DE LINFOCITOS T
CIDM+/CD8+™ presente na Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do 5US
possui como instrumento de registro o BPA-I e AIH. Portanto, a opglo de AlH,

antes ausente no SISCEL, foi incluida, de acordo com a imagem a seguir:

[ Solicitado por Autorizagao de Internagao Hospitalar - AlH

3. O campo “43, CRM (N° Registro do Conselho)” foi renumerado de acordo
com a ordem dos itens do documento e passou a ser denominado “37. Registro do
Conselho Profissional”, no qual deverio ser adicionadas informagiies “Conselho/
UF / N°" do profissional solicitante (médico ou enfermeiro), como demonstrado na
figura a seguir:

TAlshorarebAssessoria SECRETARIA 2006WMicie Circular 39 XXN2MN&CLARDDAHVEVEMSE - Elborade em
QT2 16, par POG e revisado por IME, RBFL ¢ REGGP.



37. Registro do Conselho Profissional
Conselho/UF/N® / /

4. Na impressdo do “Laudo Médico para Emissio de BPA-I", os campos
“S. ldentificagdo do usudrio nos relatorios”, “11.Raga/Cor”, “14.Escolaridade”
ndo virdo automaticamente preenchidos, pois sdo informagdes pessoais passiveis de

alteragdo e, portanto, autodeclaratorias.

5. Para atender os critérios do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Manejo da Infecgiio pelo HIV em Adultes no que diz respeito &
solicitagdo de exames para contagem de linfocitos T CD4+/CD8+, o campo
“31. Motivo pelo qual o exame estd sendo solicitado” do Laudo Médico para
Emissio de BPA-L, foi modificado com a inclusfio das seguintes opgdes de selegiio,

conforme figura abaixo:

S Notive pelo qual 0 exame esta seude solicitale

SEL NBanor s inia e paeasens g k0 ¢ in e ealamesto sulleeer v inad D

301 Nouborsssento O peaseus que estlbe el trstaneniu autdsctioyiod

$1.2.0. Diots 6liimwos €D » 350 cobmmm"” sun 7] w0 [
T312 7 Pacicele asalounatica? Sim Cj_u:
3123 Caeae Vind indesestivel? sun [ N0

5.1  Durante o cadastro da amostra no “Sistema de Controle de Exames
Laboratoriais = SISCEL", ao inserir os “Dados Laboratoriais e clinicos”, caso
o profissional solicitante tenha assinalado o item “31.1. Monitoramento de
pessoas que ndo estio em tratamento antirretroviral”, o SISCEL permitira a

realizagio do exame,

5.2 No entanto, o SISCEL recusard automaticamente as amostras que estiverem
fora dos critérios do PCDT, isto ¢, quando todas as respostas do item “31.2,
Monitoramento de pessoas que estdo em tratamento antirretroviral® forem

“SIM”, conforme figura abaixo:

g3 T pete s O r il M e TR v 2R
Mobvopeo quiocume snd wndosebinde

“ A
ll“oniwmnenwdepmf{agquygsj_ig om tratamento qnl»i[rﬂrg:y!rélﬁwr SRR L-J”;
Dois dlimos CD4 > 30 cebimand  Paciemte assiomdtco  Cargavinalindetectivel
(e —r I S N —
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Desta forma, automaticamente no item “Cond Chegada" aparecera a seguinte

observagio: “8- Solicitagdo de exames fora dos critérios do PCDT”, como pode ser

visualizado no exemplo abaixo:

ofi000 | Tipode imsume [Umso Esindo_|-]

Esta opgdo também poderi ser selecionada pelo profissional do laboratdrio quando

considerar pertinente.

Em seguida, apds salvar o cadastro da amostra, o profissional poderd acessar a drea
“Solicitagdes canc./rejeit.” e visualizar efou imprimir o resultado que trard a
seguinte informagdo “Informames_que nfdo_foi_possivel realizar o exame de
contagem de Linfécitos T CD4+/CD8+ do paciente, pois a amostra ndo estava de
acordo com os critérios estabelecidos no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
para 0 manejo da Infecefio pelo HIV™. O resultado também ficard automaticamente
disponivel, desta forma, para acesso no “Mdadulo de Impressio de Laudos e
Resultados do SISCEL” via web.

6. Salientamos que, quando o profissional solicitante ndo preencher alguma
informagio do item “31. Motivo pelo qual o exame esti sendo solicitado™ do Laudo
Médico para Emissdo de BPA-I, de acordo com a figura abaixo, o profissional do
laboratério devera selecionar a opgio “Ndo informado™ (vide figura abaixo) do
SISCEL, para o sistema permitir a realizacio da amostra. Porém. no resultado.

havera a seguinte observagdo: “Informamos que o campo 31 do laudo médico,

referenciando a situagdo laboratorial e clinica do_paciente. ndo foi preenchido de
maneira_completa. Solicitamos encarecidamente que o campo_seja_devidamente
preenchido nas préximas solicitacdes. O presente teste foi exccutado. Contudo, em
breve, os testes com solicitagdes incompletas nfio serdo executados., ou seja, as
amostras _com laudos incompletos serd s . Grato pela atengio e
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Nao infor

' [Monitoramento de pessoas que NAD estio em tratamento antirretroviral
|Monitoramento de pessoas que ESTAO em tratamento antirretroviral
Hao lnformado
' -

T Atendendo ao PCDT vigente para manejo da infecgdo pelo HIV em eriangas
¢ adolescentes, quando o paciente possuir idade inferior a 18 anos, o campo
“Motive pelo qual o exame estd sendo solicitado " ficara inabilitado, pois a amoestra
sempre deverd ser processada, independentemente dos dados laboratoriais ¢
clinicos, conforme exemplo abaixo. O mesmo se aplica para os casos de gestantes,

de acordo com o PCDT para Prevengdo da Transmissdo Vertical de HIV, Sifilis e

Hepatites Virais.

8. ATENCAO: Em razio de todas as mudangas apresentadas, os
laboratérios de Contagem de Linfécitos T CD4+/CD8+ deveriio realizar
primeiramente o cadastro das amostras no SISCEL e executar somente os
exames que estiverem dentro dos critérios estabelecidos pelos PCDT vigentes.
Este tluxo evita que o laboratério processe amostras desnecessariamente e,

portanto, otimiza o tempo de realizagio da rotina.

9. O DDAHV se coloca a disposigdo, por meio do enderego eletronico

pamela.gasparf@iaids.cov.br  para quaisquer esclarecimentos que se fagam
NECeSsarios.

Atenciosamente,

I zﬁ%& uita

Diret
Departamento de Vigilancia, Prevengdo e Controle
das DST, AIDS e Hepatites
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ANEXO E - Aprovacédo do Comité de Etica em Pesquisa

INSTITUTO NACIONAL DE “~ ___ .
INFECTOLOGIA EVANDRO  “GR8radl -1
CHAGAS - INI / FIOCRUZ
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA
Titulo da Pesquisa: QUALIDADE DO PREENCHIMENTO DAS SOLICITACOES DE EXAMES DE

LINFOCITOS T CD4 APOS A ATUALIZAGAD DAS RECOMENDACOES SOBRE SUA
PERIODICIDADE NO MONITORAMENTO DOS FACIENTES COM INFECCAO PELO

AV
Pesquisador: Simone da Casla Cruz Silva
Area Tembtica:
Versdo: 3. - '

CAAE: 02423213.5.0000,5262
Instituigdo Proponente: INSTITUTO NACIONAL DE INFECTOLOGIA EVANDRO CHAGAS « INUFIOCRUZ
Patrocinadeor Principal: Financamento Propro

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 3.316.263

Apresentagio do Projsto;

O Ministéno da Sadde (MS) exige um Laudo medico pars emiss3o de Bolelim de Produgse Ambulatorisl
(EPA-1) como sobcitagio de exames de conlagem 68 linfocitos T CO4+ (LT-CD4+) & ce Carga viral do HIV
{CV). Em 2002, a SISCEL (Sktama de Controle de Exames Labarstoras de LTCD4+ e CV) passou a cantar
cam um modulo de faluramento, possibilzands aos labaratérios gerar arquivos com as informagées exigidas
peda MS. No nstituto Naconal de Infectalogia Evandro Chagas (INH), esses exames 330 realizados pelo
Laboratano de Cromatria da Fluxo, situade na Plataforma de Laboratdnio Multivsudno (PLATLAB),. A BPA
solreu atualizagdo através do Oficia Circular n® 3W2016/CLASDDAHV/SVEMS, da 06 de maio de 2016,
qua trata de criténios de presnchimento obeigator adiconades ao formuddno de LT-CO4+. Fdram induidss
3 perguntas no campo 31 d BPA-I que fazem essa triagem: 1+ Dois dtimos CD4 > 350 célmm3?; 2-
Paciente assinomatico?; 3- Carga viral indetectdvel? Se a resposta assinalada for "sim” para tadas, o
sistema bloqueda automatcaments o cadastro. Quando em algum dos Hens # marcado "nao”, o cadasiro &
lerada. Essa mudanca nos ailéeics de realizagaoe 0o exame ocomeu parque dados mundiais sugerem ndo
haver beneficios no monitoramento da LT-CD4+ nas situagdes ja definidas pelo MS. O cbjetwo gersl 6o
projato serd svaliar s houve alguma mudanca na numero de exames de LT-CO4+ solicitados pelo INI @
pelas unidades etarmas que sda execulados no Laboratdrio de

| Endereco: Avenda Bras| £165

Balro: Monguintos CEP: 21 040-290
ur: iy Nunigipie:  RI0 DE JANERD
Taelore: (21 pmsa%a5 Eamait  copdDint focrue br
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Cormuagds do Parecdh, 330 208

Cltometna de Fluxe na PLATLAB. ap6s 05 novos critérios de perodicidade do exame eslabelacdos palko
MS. Como objetivos especificos taremos: 1- Quantficar o ndmara total oa axamas de CO4 realzados sm
um perioda de 1 ano antes ¢ 1 8no 8pds 8 definglo Cos noves criténas; 2- Avalar a quakdade co
preenchiments de 366 BPA-| slealdrias na ano seguinte a definicdo dos novas cnténos, venficando s estds
de acordo com &5 mudangas; 3- Avalar o perfil de CO4 dos pacientes atendidos, quantificando squeles com
rasuladas infericres 3 350 cél'mm3 & os acima dessa valor;, 4- Aplicar um quastionsna para, no minima, 10
medicos sokcitantes da CD4 para sabar se eles salicitam os exames fora dos critérios &, caso saolictem,
conhecar 08 Motivos pelos quals o fazem; 5- Elaborar um material educativo acerca das s0h4aces dos
axames de CD4 dentro dos crivénos estabeleddos pelo MS; 6- Realizar uma sass30 dinica com 05 médicos
solicitantes do exame para apressaniar 08 resulacios encontrades, Para tanto, & analise inclal se dard com
dados estalisticos dsponivais no SISCEL. As BPA-| serac avalladas guanto ao seu preenchimento em
conjunio com as informacghes do histdrico dos resullados de CO4 e carga viral consultadas no mesmo
sistama, Apds e35a andlise sera possivel montar um parfl dos pacientes atendidos no INI & verificar se eles
56 ancquadram nas navas determinagdes do MS. Cs dados parados sardo implemeantados na alabaragio de
um material educativo reforgando 8 adecAo dos NOVeS criténas que poderd ser utilizada peda IN| & pelas
unidades de satde Ga municipo qua nos enviam suas amostras de CDS.

Objstive da Pesquisa:

Avalar @ comparar a guantidade de exames de Cﬂsolidtadospclol’lop&uuridadesextums gue 539
axocutados no Laboratdrio de Citometra de Fluxe na Platadorma de Laboratdnio Mukiusuéna (PLATLAB),
apos os navos enténos de penodicidade ca axame estabelecidos pelo MS.

Avaliagido dos Riscos e Beneficios: -

Riscas:

O risco da participante médico nasta pesquisa seria a perda ds confidencislidade, que sera evitada com
medidas de saguranca, onde somenle os pesGUIsadores responsavels 1erda aoesso aos TCLEs
preenchidos. O questianana serd andnimo, N80 havendo necassidade de se identficar para respondé-io. Em
virtude das informagdes coletadas serem utilizadas unicamente com fins cientificos, totsl sigilo &
confidgancialidade serdo garantidos através da assinatura deste TCLE. )

Beneficias: Nao haverd nenhum benaficio direto. Espers-ss que seja possivel sensibiizar os profissanas
médicos que solcitam os exames a fazé-o somente se 8stiver dentro dos cntéros da MS.

Im.i < Mﬂh Brasd 4365

Bakroe Mengunhos CEF. 21.040-360
U R Municigio: RIO DE MNEIRD
Telefone. (210620501 Email: cepBinvfoouzte

Pagrw L2 ce

92



93

INSTITUTO NACIONAL DE -

INFECTOLOGIA EVANDRO ‘G R8ran o
| CHAGAS - INI / FIOCRUZ

Cortmnsho do Parecd- 3316208

Comentarios @ Consideragtes scbre a Pesquisa:

Pesquisa relevante para o campa especifico, com grande potencial de gerar reduc®o de custos para ¢ seter
pablica, alem de reakzagdo de exames desnecessanos.

Consideragtes sobre os Termos de apresentag3o obrigatéria:

Recomendagbes:
Nio ha.

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:
As pendéncias foram satisferlas.

Uma vez que o protocoic obedace as normas de condugdo de pesquisas em seres humanos
regulamentadas pelo CNSIME, indicamos sua aprovacao de acordo com a Res. CAS no. 466112 pek CEP-
INI com a pravisaa de relatdrios semestrais de scompanhamenta.

Consideragées Finais a critério do CEP:

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos sbaixo relacionados:

Outros RaspostaAssinada pof 22032019 |Léa Ferreira Camille | Acsilo
183532 _|Coury 2

Informages Basicas| PB_INFORMACOES_B , DO_P | 190372019 Aceito

doProjeto | w 134221

TCLE ! Tormos 06 | TCLE_versac.docx 1 18 | Smone ca Costa Aceio

Assenlimento / 133947 | Cruz Silva

Justificativa e

Projeto geumoo f |Projeto_versac_3.doux 1903/2019 | Simong da Costa Aceilo

Brochura 133724 | Cruz Silva y

Investigador —

Outros Rusposta_so_parecal_consubstandado) 1900372019 | Simone da Costa ACHIlD
124311 1 Cruz Silva

Foha de Rosto Projeto_Folha_de_rosto,pdl 06/1172018 | Simone da Costa ACHItD
131545 _[Crnz Silvg
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