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INVESTIGAGCAO NECROPSIAL DA CAUSA MORTIS
DE PACIENTES COM SUSPEITA DE INFECCAO POR
HIV, MAS NAO DIAGNOSTICADOS EM VIDA

Autopsy research of cause of death in HIV-infected

suspected patients but not diagnosed in Life

RESUMO: Estima-se que atualmente 36,7 milhdes de pessoas vivem
com HIV em todo mundo, e mais de dois milhdes de individuos morrem
em decorréncia da AIDS todos os anos. O presente trabalho tem
como foco principal determinar a causa mortis de pacientes com
suspeita de HIV que ndo tinham conhecimento de sua condicdo, i
residentes em Goidnia. Neste frabalho foram apresentados os Natalia Lopes Alves '
resultados de necropsia de 53 pacientes falecidos com suspeita de Lucas Henrique Sampaio '
infeccdo por HIV. As necropsias foram realizadas pelo Servico de

Verificacdo de Obito (SVO) de Goi@nia, em pacientes falecidos no 1- Laboratério de Imunologia Molecular - UEG

Hospital das Clinicas em Goidnia, entre Maio de 2010 e Setembro a - Laranjeiras
2014. Os resultados mostram que 90% dos &bitos registrados na Programa de P&s-Graduacdo Stricto Sensu
pesquisa ocorreram por doencas infecciosas. A principal causa de

obito destes pacientes foi a tuberculose, seguida por criptococose e E-mail: nataliclopes.alves@gmail.com

Sarcoma de Kaposi. O presente estudo mostrou ainda que a maioria
dos pacientes morrem pela demora no diagndstico de HIV. E provdvel
que se muitos destes pacientes fossem diagnosticados de forma mais
rdpida, nas Unidades Bdsicas de Saude, o falecimento precoce
poderia ser evitado.

Palavras-chave: Autopsia. Necropatologia. AIDS.

ABSTRACT: It is estimated that 36.7 milion people are living with HIV
Recebido em: 17/07/2017

worldwide. More fh.on two million ir\dividuols die by AIDS every Yeor. Revisado em: 09/08/2017
The present study aimed to determine the cause of death of patients Aceito em: 04/09/2017
with suspected HIV who are not aware of their condition. These
patients were living in Goidnia. This work was done with necropsy results
from 53 HIV-infected suspected patients. Necropsies were performed
by the Servico de Verificacdo de Obito (SVO) of Goidnia, , in
deceased patients at the Hospital das Clinicas from Goiénia, between
May 2010 and September to 2014. The results show that 90% of the
deaths were due to infectious diseases. The main cause of death of
these patients was tuberculosis, followed by cryptococcosis and
Kaposi's sarcoma. The present study also showed that patients die due
to delay in the diagnosis of HIV. It is likely that if many of these patients
were diagnosed rapidly in the basic health units the early death of
them could be avoided.
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INTRODUCAO

A identificacdo do Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV) e da sindrome
da imunodeficiéncia adquirida (AIDS) ocorreu
hd pouco mais de duas décadas, porém, o
nUmero de pessoas infectadas e doentes tem
aumentado intensamente nesse curto periodo
de tempo'. No Brasil, os primeiros diagndsticos
datam de 1982, considerando o periodo de
incubacdo do HIV, pode-se dizer que a
infroducd@o do virus no pais ocorreu no final da
década de 70 e se dispersou, primeiramente,
nas dreas metropolitanas do centro-sul, e se
disseminou para as diversas regides do pais na
primeira metade da década de 802.

Atualmente, estima-se que 36,7 milhoes
de pessoas vivem com HIV-1 em todo mundo e
quase dois milhdes de individuos morrem em
decorréncia da AIDS todos os anosd. A Africa
Subsaariana € a regid@o global mais atingida,
com 24,5 mihdes de pessoas infectadas e
contabiliza aproximadamente dois milhdes de
mortes relacionadas & AIDS anualmente. £ a
regido do mundo mais afetada pela epidemia
de HIV, um total de 1,5 milhdo de novas
infeccdes, a maioria na Nigéria, Uganda e Africa
do Sul, pais que continua a ter o maior nUmero
de pessoas infectadas4. Na América Latina, a
epidemia de AIDS apresentou prevaléncia
estimada de 0,4% da populacdo em geral
(contra 0,8% em nivel mundial), e o niUmero de
pessoas vivendo com HIV-1 foi estimado em 1,4
milhdo em 20155.

Desde o inicio da epidemia de AIDS no
Brasil em 1980 até junho de 2016, 842.710 casos
foram notificados ao Ministério da Saude. A
dimensdo contfinental do Brasil implica em uma
distribuicdo heterogénea do nUmero de casos

notificados por regi@o do pais. O cendrio
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mundial aponta que até meados de 2016, 18,2

milhdes de pessoas recebem ftratamento
antirretroviral, 07 a cada 10 mulheres grdvidas,
gue vivem com HIV também recebem o
fratamento 35,

A distribuicdo proporcional dos casos de
AIDS identificados, de 1980 a 2016, mostra uma
concentracdo na regido Centro-Oeste de 6,0%
do total de ocorréncias, apresentando 17.636
casos ao longo destes 36 anosd. O Estado de
Goids contribui entdo com 35% dos casos de
AIDS notificados na regido Centro-Oesteé. Nota-
se que a regido vem apresentando, nos Ultimos
10 anos, estabilidade da taxa de deteccdo de
AIDS, com uma média de 18,5 casos/100 mil
hab. Do inicio da epidemia até dezembro de
2015, foram identificados 303.353 6bitos, tendo
como causa bdsica a AIDS, a regido Centro-
Oeste representa, deste, 5,1% das mortess.

Hoje, globalmente a AIDS acomete
homens, mulheres e criancas, ou seja, qualquer
individuo € vulnerdvel a infeccdo pelo HIV-
1/AIDS caso ndo sejam fomadas as medidas
preventivas até o momento conhecidas.
Atualmente, dos 36,7 milhdes de pessoas que
estdo vivendo com HIV-T no mundo, 65,1%
(548.850) sGo em homens e 34,9% (293.685) em
mulheres356,

O progresso mais importante na batalha
contra o HIV-1/AIDS tem sido o desenvolvimento
antirretrovirais  eficazes

de drogas que

proporcionam imprescindiveis opcdes de
tfratamento para o HIV-1. A Terapia Antirretroviral
(TARV) tem como objetivo reduzir a viremia
plasmdtica a niveis indetectdveis, resgatar e
preservar o sistema imunoldgico, reduzir a
progressdo clinica e mortalidade e diminuir a

tfransmissdo do HIV-17.
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O Servico de Verificacdo de Obitos
(SVO) tem por finalidade efetuar investigacdo
clinica por meio da realizacdo de exames post-
mortem, especialmente para a elucidacdo
diagndstica, tendo em vista fornecer subsidios
(como o aprimoramento da qualidade da
informacdo de mortalidade), para a efetuacdo
de politicas de saude publica, enfatizando o
desenvolvimento de acdes de VigilGncia
Epidemiolégica de patologias infecto
contagiosas8. A insercdo do SVO possibilita a
constatacdo das emergéncias
epidemioldgicas, o diagndstico isolado ou surtos
de doencas emergentes e reemergentes e
ainda agravos inusitados, orientando a tomada
de decisdes para o controle de doencas?. O
SVO também se enquadra, de fato, a um
instrumento Util e de suma importéncia para o
ensino médico e a pesquisa’o,

Mesmo nos paises desenvolvidos, as
discrepdncias entre os diagndsticos clinicos e de
necropsias relatadas foram elevadas, cerca de
50%.

confirmar a causa da morte!!. Os estudos de

A necropsia € o padrdo ouro para

necropsias realizadas em pacientes infectados
pelo HIV tém destacado a contribuicdo central
das doencas infecciosas oportunistas
mortalidade. Porém as informacdes sobre as
causas de morte em pacientes infectados pelo
HIV sdo escassas para a maioria dos paises em
desenvolvimento1213.14,

No Brasil ainda existem poucos trabalhos
gue pesquisaram os principais motivos que
levam os pacientes HIV positivos ao ébito!s16, E
levantamentos realizados até o presente
momento ndo mostram sequer um trabalho
nesta linha de estudo necropsial, identificando a
causa mortis em Goids. A auséncia destes

frabalhos neste campo dificulta a vigilGncia

HIV/AIDS,

principalmente naqueles casos em que ©

epidemioloégica da infeccdo por
paciente vai a ébito, sem que a equipe médica
ou a familia saibam ao menos que o paciente
morreu em  virtude de complicacdes
decorrentes do HIV.

Porisso, &€ de suma importdncia ¢ realizacdo de
estudos que determinem a real causa mortis!?
de pacientes HIV positivos, que falecem antes
mesmo de receberem o diagndstico de AIDS. O
objetivo deste trabalho foi determinar as
principais causas de obitos de pacientes com
suspeita de HIV, mas sem conhecimento de sua
condicdo, atendidos no Hospital das Clinicas
(HC) ou Hospital de Doencas Tropicais (HDT),

ambos de Goidnia.

METODO

O presente trabalho é um estudo
descritivo e retrospectivo, em que foram
coletados dados dos prontudrios, laudos e
declaracdes de obitos (DO) do Servico de
Verificacdo de Obitos de Goidnia (SVO-GO). O
SVO-GO € o Unico de Porte Il do estado de
Goids e acolhe Obitos sem causa mortis
esclarecida de cidades da regido
metropolitana.

As andlises necropsicas deste estudo
foram realizadas entre o periodo de 01 de maio
de 2010 e 30 de setembro a 2014. Foram
incluidos todos os casos suspeitos de HIV, mas
sem confirmacdo laboratorial, com idade igual
ou maior que 18 anos, analisados por médicos
patologistas do SVO-GO. Foram excluidos do
tfrabalho as mortes por causas externas ou
suspeitas, individuos com idade menor que 18
anos. Prontudrios com informacdes incompletas
ou casos duvidosos fambém foram excluidos.
foram

Os seguintes parémetros

coletados dos prontudrios, laudos e DO: sexo,
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idade, tempo decorrido do inicio dos sinfomas
até o dbito e hora do dbito. Conforme consta na
DO, o sexo é dividido em masculino, feminino e
ignorado. A idade & definida em anos

completos. Todas essas informacdes foram
confirmadas pelos familiares ou responsdveis
idade,

calculaoda conforme o ano de nascimento

dos pacientes, exceto a que foi

presente no documento oficial de identificacdo

da vitima.
Foram definidos trés grupos de

diagndsticos  clinicos com possibilidade de

incluséo ou ndo no estudo:

1) Confirmados: evidéncia sorolégica, com

resultado posterior ao oébito, para apoiar o

diagndstico.
2) Altamente  suspeitos:  apresentacdo
clinica muito sugestiva (exemplo: lesdes

cutdneas sugestivas de Sarcoma de Kaposi).
3) Potencialmente suspeitos: suspeita com
base na apresentacdo clinica, com resultados
disponiveis a partir de investigacdes iniciais ou
achados radiolégicos e  microbioldgicos
(exemplo radiografia e/ou presenca de bacilos
dlcool-dcido  resistentes  em  baciloscopia
pulmonar, sugerindo quadro de tuberculose).
Para a readlizacdo deste estudo uma
necropsia completa foi realizada em vdrios
o6rgdos, incluindo o cérebro, pulmdes, baco,
figado, medula éssea e meninges. Seccodes de
tecido foram tomadas a partir dos érgdos e de
qualquer lesGo detectada
macroscopicamente. Todas as amostras de
tecido foram fixadas em solucdo de formol a
10%.

processadas para hematoxilina e eosina (H&E).

Amostras  de tecido fixado foram

Quando indicado, coloracdes especiais para
organismos foram feitas incluindo Ziehl-Neelsen

(ZN), Grocott-Methenamine, Gram, d&cido
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periddico de Schiff e mucicarmim. A causa da
morte foi formulada com base na informacdo
clinica, combinada com os achados macro e
microscopicos post-mortem.

Os dados

absolutos e percentis. Também foi aplicado o

foram expressos em numeros
teste paramétrico ANOVA para andlise de
varidveis continuas. O presente estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisas do
Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Goids (CEP/HC/UFG) com parecer de niUmero
1.593.202. Os familiares e/ou responsdaveis dos
pacientes submetidos ao exame necroscopico
assinaram um TCLE (Termo de consentimento

livre e esclarecido), autorizando o estudo.

RESULTADOS
Durante o periodo do estudo, Maio de
2010 e Setembro a 2014,

maorreram

158 pacientes

com suspeita de infeccdes

relacionadas ao HIV, mas sem uma causa

definido no momento do obito. Uma
autorizacdo para a realizacdo dos
procedimentos necropsiais relacionados ao

estudo foi solicitada aos parentes responsaveis
pelos 158 caddveres. Porém, sé foram obtidas
autorizacoes para realizacdo dos
procedimentos em 59 deles (37%). E outros seis
pacientes foram deixados de fora da andlise
devido a dados incompletos nas DOs e nos
prontudrios. Neste estudo foram entdo
apresentados os dados da necropsia de 53
pacientes. A maioria dos pacientes era do sexo
masculino (33 homens e 20 mulheres), com
idade média de 26 anos (18 - 59 anos).

No momento da admiss@o no HC ou HDT
os 53 pacientes ndo sabiam, ou alegaram ndo
saber, de seu status soroldgico em relacdo ao
HIV. Trinta e seis destes testaram positivo em

sorologias para HIV, porém o resultado sé saiu
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apds o obbito. Todos os pacientes morreram
dentro de 48 horas apds a admisséo no Hospital
das Clinicas ou Hospital de Doencas Tropicais de
Goidnia. A Unica excecdo foi um paciente do
HDT que faleceu apds 52 horas. A duracdo
média de internacdo antes da morte foi de 32
horas (variacdo de 3 a 52 horas).

De acordo com parentes, cinquenta e
sinftomas da

um pacientes apresentavam

doenca corrente por mais de um més.
Cinquenta pacientes j& haviom procurado
atendimento médico em Unidades Bdasicas de
Saude antes da admissdo. A contagem de
células TCD4+ foi realizada para 13 pacientes. A
contagem média de células TCD4+, destes treze
pacientes, foi de 150 células/mms3 (74-287 células
por mms).

Dez dos cinquenta e frés pacientes
estavam em TARV, mas ndo avisaram qos
parentes ou aos profissionais de saude do HC ou
HDT. S& foi descoberto que estes dez pacientes
estavam em tratamento especifico para HIV
apds informacdes fornecidas pela Secretaria
Municipal de Saude.

Em geral, 46 dos 53 pacientes morreram
como resultado de doencas infecciosas
(p=0,075), conforme demonstrado na tabela 1.
A causa mais comum da morte foi tuberculose
(TB), com 13 Obitos. Outros nove pacientes
apresentavam infeccdo por TB, porém ela ndo
foi considerada a causa da morte. Todos o0s
pacientes com TB apresentavam a forma
pulmonar da doenca. Enfretanto alguns
pacientes também apresentavam tuberculose
em outros érgdos. Os outros érgdos mais

frequentemente infectados eram baco (8

pacientes), figado (6 pacientes), nddulos

linfaticos (6 pacientes) e na pele (1 paciente).

A segunda causa mais comum de morte
foi a infeccdo por Cryptococcus neoformans,
que foi responsdvel por sete mortes. Outro
finha

paciente infeccdo disseminada por

Cryptococcus neoformans, mas morreu de
hemorragia pulmonar devido a um Sarcoma de
Kaposi (SK) disseminado. Em seis pacientes a
infeccdo criptocdccica estava localizada nas
meninges (meningite criptocdccica). Outro
tinha infecgcdo criptocdccica no bagco e no
figado. J& o paciente que faleceu por SK tinha
infeccdo criptocdccica nos nddulos linfaticos.

O Sarcoma de Kaposi foi ainda a causa
de outros Estes

mortis quatro pacientes.

pacientes  apresentaram  desenvolvimento
de SK,

gastrointestinal, os pulmdes e o miocdrdio.

disseminado incluindo o trato

Outras causas de oObito por infeccdes virais

incluram a meningite viral herpética (1
paciente), leucoencefalopatia multifocal
progressiva (1 paciente) e citomegalovirose

disseminada (1 paciente).
Dois outros pacientes faleceram por
meningite  bacteriana  por  Haemophilus
influenzae e um outro por Neisseria meningitidis.
A pneumonia por Streptococcus pneumaniae
foi encontrada em 2 pacientes, mas
considerado como sendo a causa de morte em
apenas um. Por Ultimo um paciente morreu de
pneumonia por Psesudomonas aeruginosa.
de

protozooses, quatro individuos morreram por

Em se tratando ébitos  por
isosporiase e um morreu por toxoplasmose
generalizada. Infecgdes fungicas foram a causa
de 6bito de quatro pacientes. Um paciente
morreu por candidiase disseminada e outro por
pneumonia causada por Pneumocystis jiroveci.

Outros trés morreram por histoplasmose.
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Sangramento gastrointestinal foi a causa
da morte em 3 pacientes. Um paciente teve
sangramento de varizes secunddrio & cirrose
hepdtica devido a infeccdo pelo Schistosoma
mansoni. Nos outros dois individuos o foco do
sangramento ndo foi identificado, mas foi
enconfrado ancilostomideos em seus intestinos.
Danos sugestivos de infeccdo renal crénica com
nefropatia associada ao HIV, sem agente

causal idenfificado, foram encontrados em
outro paciente.

Uma mulher que alegava ndo ser HIV
positiva, mas que segundo a Secretfaria
Municipal de Saude tinha iniciado seis semanas

antes da admissdo o tratamento com tenofovir,
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emtricitabina e  efavirenz, morreu  por
insuficiéncia hepdtica. Apesar de a TARV ser
uma possivel causa da insuficiéncia hepdtica,
isto nGo pdde ser comprovado neste estudo.
Outros dois pacientes, que segundo a Secretaria
de Saude faziom uso de antirretrovirais,
morreram por insuficiéncia renal, mas ndo foi
identificado o agente causal. Nao foi
descartada a possibilidade de insuficiéncia
renal por tratamento com TARV, porém este fato
também ndo pode ser comprovado. A Tabela
1 mostra de forma resumida as doencas

encontradas e as causas de Obitos dos

pacientes avaliados neste estudo.

Tabela 1. Resumo das doencas encontradas e da causa mortis dos pacientes avaliados entre 2010 e 2014 no Hospital das
Clinicas da cidade de Goidnia - Goids.

Doencas infecciosas Quantidade d? pacientes | Quantidade de pacienfes
acometidos* por causa mortis
Tuberculose 22 13
Pneumonia por Streptococcus pneumoniae 2 1
Meningite bacteriana por Neisseria 1 1
Meningite bacteriana por Haemophilus 2 2
Pneumonia por Pseudomonas aeruginosa 1 1
Meningite viral 1 1
Citomegalovirose disseminada 1 1
Leucoencefalopatia Mulfifocal Progressiva 1 1
Criptococose 8 7
Isosporiase 4 4
Toxoplasmose generalizada 1 1
Sangramento gastrointestinal (Esquistossomose) 1 1
Sangramento gastrointestinal (Ancilostomose) 2 2
Candidiase disseminada 1 1
Histoplasmose 3 3
Pneumonia por Pneumocystis jiroveci 3 2
Nefropatia com insuficiéncia renal infecciosa por HIV 1 1
Sarcoma Kaposi 5 5
Doencgas nao infecciosas
Insuficiéncia hepdtica 1 1
Insuficiéncia renall 2 2
Causa ndo determinada do ébito - 3
Total de 6bitos 53
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DISCUSSAO

No presente trabalho mais de 90% dos
pacientes com suspeita de HIV morreram de
doencas infecciosas, sendo a TB disseminada o
diagndstico mais comum (36%). Estes resultados
sdo semelhantes aos relatados em estudos
anteriores realizados em diversos paises. Nestes
estudos as doencas infecciosas causaram
quase todas as mortes, com a tuberculose
sendo a principal causa mortis18-22,

De acordo com os prontudrios médicos
preenchidos no HC e HDT enquanto os
88%

pacientes alegaram nunca fer feito sorologia

individuos ainda estavam  vivos, dos
HIV. Isto implica que, apesar das diretrizes da
Organizacdo Mundial de Salde e do Ministério
da Saudelz, o teste de HIV nas Unidades
(UBSs)
realizado. Por ndo ser testado durante uma

UBSs, o5

Bdsicas de Saude aginda € pouco

consulfa anterior nas pacientes
perderam a oporfunidade de uma intervencdo
terapéutica mais precoce, o que poderia ter
salvo a vida destes individuos.

Eimportante lembrar que os pacientes sé
sdo internados no HC e HDT apds serem
atendidos e encaminhados pelas UBSs. Por isso,
tanto os testes diagndsticos mais precoces para
infeccdes graves ou generadlizadas, quanto a
retencdo do paciente na Unidade Bdsica de
Saude até o resultado da sorologia de teste
répido para HIV devem ser defendidos. Deve-se
enfatizar a necessidade urgente de maior
utilizacdo de testes para diagndsticos rdpidos,
com alta sensibilidade, no primeiro ponto de
atendimento.

Vdrios pacientes que morreram por
consequéncia da infeccdo por HIV ndo tiveram

seu diagndstico confirmado por sorologia. Este

achado € semelhante em outros paises em
desenvolvimento?4, Muito provavelmente se ndo
fosse a realizacdo do presente estudo sequer
haveria o levantamento da hipdtese de causa
mortis estar relacionada ao HIV para muitos
destes pacientes. Isso € preocupante, pois pode
ser que ainda esteja havendo em Goidnia
grande quantidade de subnotificacdes de
HIV/AIDS?.  Estudos

infeccoes anteriores

mostram que a realizacdo de necropsias
visando a pesquisa de sinais sugestivos para a
coinfeccdo, em pacientes cujo obito estd
relacionado a oufras infeccdes, aumenta
enormemente as notificacoes de infeccoes por
HIV/AIDS9-20,

necropsia no diagndstico post-mortem de

Este estudo mostra o valor da

aidéticos ndo conscientes de sua condicdo.

E importante lembrar que o presente
estudo apresenta vdrias limitacdes. Foram
incluidos apenas os pacientes de dois hospitais
publicos de referéncia. Este fato certamente
cria um viés de selecdo, que pode levar a um
sobre-registro da doenca, j&@ que o HC e o HDT
sdo hospitais que geralmente atendem casos
mais graves de infeccdo, encaminhados por
Unidades Por isso 0s

Bdsicas de Saude.

resulfados devem ser generalizados com
cautela. Além disso, ndo foi possivel analisar
fodos os pacientes inicialmente selecionados
para este estudo devido a dados incompletos e
a ndo autorizacdo dos parentes para a
realizacdo das pesquisas necropsiqis.

Porém, esses fatores ndo ofuscam
a importGnecia de trabalhos de cunho
investigativo, assim como este, que mostra a
consequéncia, na maioria das vezes fatal, que a
falta de recursos especificos pode causar, como
é o caso do diagndstico precoce. Os resultados

ilustram o que j& era esperado, grande maioria
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dos pacientes HIV positivo morreram de
doencas infecciosas, doencas essas que sAo
tratdveis e tém cura. Outro fato curioso que se
pbde notar com o feitio de readlizacdo de
necropsias, que é de extrema importdncia e
gue deve ser visto como um alerta, sGo os altos
indices de pessoas que morrem sem ao Menos
saber que era portador do virus, tampouco das

doencas associadas.

CONCLUSAO
Em conclusdo, os resultados mostram
que pacientes HIV continuam a morrer de

doencas tratdveis, como é o caso da

tuberculose, Crypfococcus neoformans e

Sarcoma de Kaposi. Testes de HIV devem ser

realizados mais precocemente e

preferencialmente em Unidades Bdsicas de
Saude. Por fim, este estudo demonstra a
importGncia do exame de necropsia para
determinar causas de morte, particularmente
em locais com grande fluxo de paciente que

vdo a oObito por infeccdes graves e

disseminadas.
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