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Resumo

Este estudo teve como objetivo comparar a prevaléncia de individuos com teste
LFA positivo entre grupos de contagem de CD4, Carga Viral e grupos de regides, além
de avaliar a relagcéo entre doengas e tratamentos com o resultado do teste. Para isso,
foi realizada uma analise descritiva completa a fim de procurar evidéncias de variaveis
explicativas, e também foram realizados testes bayesianos para comparar a proporcao
de testes positivos entre 0s grupos de interesse. Rejeitou-se a hipotese de que as
proporcdes de testes LFA positivos sejam iguais para os grupos de CD4 < 100
células/mm® e 100 células/mm® < CD4 < 200 células/mm?® Para as demais
comparacdes de interesse, ndo houve evidéncias de que as proporcdes sejam

diferentes.



1. Introducéao

Meningite € uma doenca que atinge o sistema nervoso, caracterizada por um
processo inflamatorio nas meninges, membranas que envolvem o cérebro e a medula
espinhal das pessoas. Existem diversos tipos de meningites e entre as principais estao
as bacterianas, virais e fungicas.

A meningite criptococica (CM) € causada pelas espécies de fungos
Cryptococcus Neoformans e Cryptococcus Gattii e caracterizada por cefaleia, febre,
alteracdo do nivel de consciéncia, confusdo mental, perda da meméria, perda da visao,
convulsdo e coma. A infeccdo nado é inter humana, mas sim adquirida por inalacéo, o
gue pode ocorrer ja no inicio da vida, pois o fungo € comumente encontrado em solos
enriquecidos com guano de aves como também em ocos de arvores, madeiras em
decomposicao e poeira domiciliar.

Essa doenga pode permanecer dormente em algumas pessoas devido aos
efeitos supressores do sistema imunologico. Porém é considerada oportunista, pois é
muito comum em pacientes HIV positivos, ja que 0s mesmos tém as células do sistema
imunoldégico (linfocitos CD4) atacadas pelo virus. O maior risco para o desenvolvimento
de CM esta entre aqueles com uma contagem de CD4 menor que 100 células/mms3.
Mundialmente, estima-se que a CM associada ao HIV afete aproximadamente 1 milh&do
de pessoas causando 600.000 mortes a cada ano, com maior 6nus na Africa
Subsaariana (EZEANOLUE et al., 2016).

Para identificar a presenca do fungo € necessério realizar a coleta de liquido
cefalorraquidiano (liqguor) ou sangue, e duas das ferramentas utilizadas nessa
identificacdo sdo a Aglutinagdo do Latex e a Lateral Flow Assay (LFA).

A Aglutinacdo do Latex € um método de deteccdo do antigeno criptococico que
traz algumas limitagdes, como seu custo, estrutura laboratorial minima (por exemplo,
geladeira para armazenar os reativos) e pessoal treinado. Em contrapartida, o teste
LFA tem um custo menor, sua realizacdo € bem simples, pois requer apenas 10
minutos para realizagdo e ndo precisa de geladeira, por exemplo. A técnica LFA
assemelha-se as fitas utilizadas para o diagndstico de gravidez, e por apresentar um

custo menor que outras técnicas tem sido recomendada pela Organizacdo Mundial da



Saude para o diagnostico precoce da meningite criptococica em pacientes infectados
pelo HIV (WHO, 2011).

Quando um paciente contrai HIV inicia-se o uso de medicamentos anti-HIV, mais
conhecido como terapias antirretrovirais (TARV). Esses medicamentos ndo matam o
virus, mas ajudam a evitar o enfraquecimento do sistema imunologico. Apesar da
introducdo da TARV ser altamente eficaz, a meningite criptocécica continua causando
elevada mortalidade e morbidade em pacientes infectados pelo HIV no nosso meio.
Essa doenca oportunista apresenta-se principalmente em pacientes com diagnostico
tardio da infeccdo pelo virus, ma adesdo e/ou falha ao tratamento antirretroviral. No
Brasil, a letalidade de pacientes infectados pelo virus com meningite criptocdcica é de
aproximadamente 30-60% (VIDAL et.al.,, 2016). Portanto, o teste LFA torna-se uma
metodologia de diagndstico interessante por sua facil realizacéo, interpretacdo e baixo

custo.

2. Descricao do estudo e objetivos do projeto

2.1. Descricado do estudo

O estudo é observacional prospectivo, tendo como populacédo-alvo pacientes com
idade maior ou igual a 18 anos, infectados pelo HIV, com ou sem sintomas, e com
contagem de CD4! < 200 células/mm?®. Todos os pacientes que participaram do estudo
estavam em acompanhamento nos ambulatérios ou enfermarias de Unidades? do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP (HCFMUSP) e pacientes do
Centro de Referéncia e Tratamento de DST-Aids (CRT/DST-AIDS) da Secretaria
Estadual de Saude de Sao Paulo (SES-SP).

Do final de 2014 até julho de 2018, foram coletadas informacdes de pacientes em
acompanhamento nas unidades mencionadas. Essa coleta foi feita aproximadamente
duas vezes por semana, no periodo da manha. Os enfermos que corresponderam aos
critérios de inclusdo (populacdo-alvo) foram analisados quanto aos critérios de

exclusdo. Sao eles:

1 CD4: células do sistema imunoldgico (linfocitos)

2 Divisdo de Clinica de Moléstias Infecciosas e Parasitarias, Clinica Neurolégica, Pronto Socorro e outras



= Historia prévia de doenca criptocécica;

= Suspeita clinica atual de criptococose;

= Diagnéstico atual de doenca criptocOcica por outros métodos prévios ao

exame.

Aqueles que ndo atendiam a nenhum critério de exclusdo foram convidados a
participar do estudo. Ao todo, 304 pacientes aceitaram participar, porém 25 acabaram
saindo por ndo atenderem aos critérios de incluséo.

Cada paciente que aceitou participar do estudo assinou o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, e foi entrevistado/examinado a fim de se obter a
carga viral de HIV, informac¢Bes sdcio-demogréaficas e histérico médico. Depois, foi
submetido a puncdo venosa, em antebraco, para coleta de 5 mL de sangue. A partir
dessa amostra, foi realizado o LFA em sangue/soro.

Os pacientes que tiveram resultado de LFA positivo, ou seja, estavam com
suspeita de serem portadores do fungo Cryptococcus, foram internados ou fizeram
acompanhamento ambulatorial para investigacdo adicional, por meio dos seguintes
exames:

= Hemocultura para fungos;

» Puncéo liqudrica para analise quimio citolégica, microbiolégica e pesquisa de
antigenos;

= Tomografia computadorizada de cranio e de térax e provas soroldgicas para
outras infec¢des utilizadas na rotina.

Apés estes exames, os enfermos que tiveram doenca ativa identificada foram
tratados conforme as recomendacodes vigentes para o tratamento de criptococose em

individuos infectados pelo HIV.

2.2. Objetivos do projeto

O presente projeto tem como objetivo geral avaliar a antigenemia criptocdcica

em pacientes com AIDS e imunodepresséo grave.

2.2.1. Objetivos especificos
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1. Determinar a prevaléncia de antigenemia criptocécica utilizando LFA em
soro de pacientes maiores de 18 anos, infectados por HIV, com contagem
de CD4 < 200 célulass/mm?® que estiveram em acompanhamento nas
Unidades do HCFMUSP e no CRT/DST-AIDS da SES-SP;

2. Comparar as frequéncias de LFA positivo entre 0s grupos:

a.CD4 < 100 células/mm® e 100 células/mm® < CD4 < 200
células/mm?;

b. Géneros: feminino e masculino;

c. Naturalidade: sudeste e demais regioes;

d. Carga viral: CV <5000 e CV > 5000;

3. Avaliar a relacdo entre outras doencas, antirretrovirais, antifUngicos e
resultado do teste LFA.

3. Descricao das variaveis

A base de dados foi construida dentro de trés segmentos: dados demogréficos,
histérico e exames laboratoriais. A variavel record _id é a chave unica, ou seja, a
identificacdo do paciente.

Respostas dadas como NI e NA significam “Nao Informado” e “Nao Se Aplica’,

respectivamente.
3.1. Dados demograficos

As variaveis deste segmento séo:
» Data de inclusao: Data de inclusdo do paciente no banco de dados;
= Servi¢o de origem: De qual servi¢o o paciente é oriundo. Assume:
o Enfermaria-Ml;
o CRT/DST-AIDS;
o Servico de Extensdo ao Atendimento de Pacientes HIV/Aids (SEAP) do
HCFMUSP;
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Pronto Socorro (PS) do HCFMUSP;

Pronto Atendimento de Moléstias Infecciosas (PA-MI);

Unidade de Terapia Intensiva de Moléstias Infecciosas (UTI-MI);
Oftalmo do HCFMUSP.

Data de nascimento: Data de nascimento do paciente;

Cor / raga: Cor ou raca do paciente. Assume:

O

O

O

O

O

O

Branco;
Pardo;
Negro;
Amarelo;
Ignorado;

Indigena.

Género: Identificacdo de género do paciente. Assume:

O

O

Feminino;

Masculino.

Procedéncia: Cidade de procedéncia do paciente;

Naturalidade: Naturalidade do paciente;

Profisséo: Profissdo do paciente;

Escolaridade: Nivel de escolaridade do paciente. Assume:

O

O

O

O

O

Ensino Fundamental Incompleto;
Ensino Fundamental Completo;
Ensino Médio Incompleto;
Ensino Médio Completo;

Ensino Superior Incompleto;
Ensino Superior Completo;

NI;

Analfabeto.

Estado civil: Estado civil do paciente. Assume:

O

O

O

Solteiro;
Casado;

Divorciado;
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o Unido Estavel / Consensual;
o Viavo;
o NI
Orientacado sexual: Orientacdo Sexual do paciente. Assume:

o Bissexual;

@)

Heterossexual;

Homossexual;

o

Transexual;
o NI.

o

Obito: Indica se o paciente foi a 6bito. Assume:

o Sim;

o Nao.
Data do 6bito: Data do 6bito do paciente (se ocorrido);
Motivo do 6bito: Motivo do 6bito do paciente (se ocorrido).

3.2. Histoérico

As variaveis deste segmento séo:

Quadro clinico: Quadro clinico do paciente. Assume:

o Assintomatico;

o Sintomatico.
Diagndstico do HIV: Data em que foi diagnosticado o HIV no paciente;
Tempo de HIV: Indica o tempo, em anos, que o paciente possui HIV. E a
diferenca entre o ano de diagndstico do HIV e o ano de inclusdo no banco de
dados.
TARV xx: Sigla composta pelo nome do tratamento (TARV = Terapia
Antirretroviral) e pela identificagdo do medicamento (xx). Indica se o paciente fez
uso do medicamento xx durante o tratamento. Assume:

o Sim;

o Nao.

As possiveis variaveis sao:
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= tarv_0: Abacavir,

= tarv_1: Atazanauvir;

= tarv_2: Dolutegravir;

= tarv_3: Darunavir;

= tarv_4: Didanosina;

= tarv_b: Efavirenz;

= tarv_6: Enfuvirtida;

= tarv_7: Etravirina,

= tarv_8: Fosamprenavir;

= tarv_9: Lamivudina,

= tarv_10: Kaletra (LPV + RTV);

= tarv_11: Maraviroque;

= tarv_12: Nevirapina;

= tarv_13: Raltegravir;

= tarv_14: Ritonavir;

= tarv_15: Saquinavir;

= tarv_16: Tipranavir;

= tarv_17: Tenofovir;

= tarv_18: Zidovudina;

= tarv_19: Biovir (AZT + 3TC);

= tarv_999: Sem tratamento antirretroviral.
ITRN: Grupo de medicacdes da terapia antirretroviral (TARV) que sao
denominadas como ITRN (Inibidor de Transcriptase Reversa Nucleosideo e
Nucleotideo). Séo elas: Abacavir, Lamivudina, Didanosina, Zidovudina, Tenofovir
e Biovir (Lamivudina = 3TC e Zidovudina = AZT). Indica se o paciente utilizou
pelo menos um desses medicamentos. Assume:

o Sim;

o Nao.
ITRNN: Grupo de medicacbes da terapia antirretroviral (TARV) que sao

denominadas como ITRNN (Inibidor de Transcriptase Reversa Nao
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Nucleosideo). S&o elas: Nevirapina, Efavirenz e Etravirina. Indica se o paciente
utilizou pelo menos um desses medicamentos. Assume:

o Sim;

o Nao.
IP: Grupo de medicagcbes da terapia antirretroviral (TARV) que sé&o
denominadas como IP (Inibidor de Protease). Sao elas: Atazanavir, Darunavir,
Fosamprenavir, Ritonavir, Saquinavir, Tipranavir e Kaletra (Lopinavir = LPV+
Ritonavir = RTV). Indica se o paciente utilizou pelo menos um desses
medicamentos. Assume:

o Sim;

o Nao.
OD: Grupo de medicacbes da terapia antirretroviral (TARV) que sao
denominadas como OD (Outras Drogas). Sao elas: Enfuvirtida, Raltegravir,
Dolutegravir e Maraviroc. Indica se o paciente utilizou pelo menos um desses
medicamentos. Assume:

o Sim;

o Nao.
ITRN com ITRNN: Combinacéo dos tratamentos ITRN e ITRNN. Assume:

o Sim;

o Nao.
ITRN com IP: Combinagé&o dos tratamentos ITRN e IP. Assume:

o Sim;

o Nao.
ITRN com OD: Combinacgao dos tratamentos ITRN e OD. Assume:

o Sim;

o Nao.
ITRN com ITRNN e IP: Combinacdo dos tratamentos ITRN, ITRNN e IP.
Assume:

o Sim;

o Nao.

ITRN com IP e OD: Combinacao dos tratamentos ITRN, IP e OD. Assume:
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o Sim;

o Nao.
ITRN com ITRNN, IP e OD: Combinacdo dos tratamentos ITRN, ITRNN, IP e
OD. Assume:

o Sim;

o Nao.
IP com OD: Combinacéo dos tratamentos IP com OD. Assume:

o Sim;

o Nao.
ITRN com ITRNN e OD: Combinagéo dos tratamentos ITRN, ITRNN e OD.
Assume:

o Sim;

o Nao.
Grupos exclusivos: Combinagcbes de grupos de TARV de modo que cada
paciente esteja apenas em uma categoria de resposta. Assume:

o Sem TARV;

o ITRN_ITRNN;

o ITRN_IP;

o ITRN_OD

o Outras combinacoes.
Uso de antifungico: Indica se o paciente faz uso de antifungico. Assume:

o Sim;

o Nao.
Medicacdo de uso continuo xx: Indica se o paciente faz uso continuo de
outras medicacgdes. A sigla xx é a identificacdo do medicamento:

= med _uso_cont_0: Bactrin;

= med_uso_cont_1: Azitromicina;

= med_uso_cont_3: Ganciclovir;

= med_uso_cont_10: Coxip.
Podem assumir:

o Sim;
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o Nao.
» Patologia: Texto livre sobre patologias concomitantes apresentadas pelo
paciente.
= Citomegalovirose: Indica se o paciente tem Citomegalovirose. Assume:
o Sim;
o Nao.
» Sarcoma de Kaposi: Indica se o paciente tem Sarcoma de Kaposi. Assume:
o Sim;
o Nao.
= Toxoplasmose: Indica se o paciente tem Toxoplasmose. Assume:
o Sim;
o Nao.
* Pneumocistose: Indica se o paciente tem Pneumocistose. Assume:
o Sim;
o Nao.
» Tuberculose: Indica se o paciente tem Tuberculose. Assume:
o Sim;

o Nao.

3.3.Exames laboratoriais

As variaveis deste segmento séo:
= TCD4: Contagem de linfécitos T CD4+ por mm?® de sangue;
= Grupo de TCD4: Indica os agrupamentos feitos a partir da variavel TCDA4.
Assume:
o CD4 =50;
o 50<CD4 <100;
o 100 < CD4 =< 150;
o 150 < CD4 < 200.

= Data TCD4: Data da contagem de linfocitos T CD4 no paciente;
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Carga viral HIV: Indica a quantidade de cépias de HIV por mm?® de sangue. O
valor 39 significa “n&o detectavel’;
Grupo de carga viral HIV: Indica os agrupamentos feitos a partir da variavel
Carga viral HIV. Assume:

o CV<=50;

o 50<CV =1000;

o 1000 < CV <5000;

o CD4 > 5000.
Data carga viral HIV: Data da contagem da carga viral de HIV;
Log HIV: Logaritmo da contagem da carga viral de HIV;
Latex sangue/soro: Teste de aglutinacdo em Latex via soro. Assume:

o Negativo;

o Positivo;

o Na&o realizado.
Data latex sangue/soro: Data de realizacdo do Latex via soro;
Latex liquor: Teste de aglutinacdo em Latex via extracdo do liquido
cefalorraquidiano. Assume:

o Negativo;

o Positivo;

o Nao realizado.
Data latex liquor: Data de realizacdo do Latex via liquido cefalorraquidiano;
LFA sangue/soro: Resultado do teste LFA via soro. Assume:

o Negativo;

o Positivo;

o Nao realizado.
Data LFA sangue/soro: Data de realizacao do teste LFA via soro;
LFA liquor: Resultado do teste LFA via extracdo do liquido cefalorraquidiano.
Assume:

o Negativo;

o Positivo;

o Nao realizado.
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» Data LFA liquor: Data de realizacdo do teste LFA via liquido cefalorraquidiano;

4. Andlise descritiva

Com o intuito de se atender a cada objetivo especifico foram construidas para as

variaveis envolvidas tabelas de dupla entrada, graficos de barras, graficos de setores e

diagramas de Venn.

No Apéndice A encontram-se as tabelas e no Apéndice B os graficos citados no

decorrer da analise.

Conforme mencionado na descricdo do estudo, a base de dados € composta por

279 pacientes, dos quais aproximadamente:

41% tém como servigco de origem CRT, 34% Enfermaria e 21% SEAP
(Figura B.1);

68% se declararam de raga ou cor branca (Figura B.2);

65% sdo do género masculino e 35% feminino (Figura B.3);

60% afirmaram serem heterossexuais, 27% homossexuais e 10% né&o
informaram orientacao sexual (Figura B.4);

64% séo solteiros e 19% casados (Figura B.5);

6% foram a 6bito (Figura B.6);

29% possuem ensino médio completo, 23% ensino fundamental
completo e 20% ensino fundamental incompleto (Figura B.7);

70%, total de 195 pessoas, residem atualmente na capital de Sado Paulo
(Figura B.8);

69% sao naturais do sudeste e 21% do nordeste (Figura B.9);

52% apresentaram quadro clinico assintomatico e 48% sintomatico
(Figura B.10);

12% fazem uso de antifungico (Figura B.11).

As Figuras B.12 e B.13 trazem informacdes dos pacientes ao longo dos anos.

Nota-se que 1967 e 1974 s&do os anos de nascimento que apresentam maior

frequéncia, 18 pacientes cada um. E que 2014, 2015, 2016 e 2017 foram 0s anos mais

citados quando o paciente foi questionado sobre quando foi diagnosticado o HIV,
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representando aproximadamente 37% da base. A partir das informagdes de ano de
nascimento e ano de diagnostico do HIV foi criado um grafico de barras para descrever
a quanto tempo o paciente possui o0 virus. A Figura B.14 apresenta que a maior parte
dos pacientes, aproximadamente 31%, tem o diagndostico h4d um ano ou menos. Vale
ressaltar que nas Figuras B.13 e B.14 a amostra considerada foi de 273 pacientes, pois
quatro deles ndo informaram o ano de diagnéstico do virus.

Um dos critérios de exclusdo do estudo € que o0s pacientes tenham uma
contagem de CD4 menor que 200. A Figura B.15 apresenta um boxplot que ilustra essa
contagem separada em dois grupos: aqueles com contagem de CD4 menor ou igual a
100 e aqueles que possuem mais de 100 e menor ou igual a 200 linfécitos. Os dois
grupos tém ndmeros bem préximos de pacientes, 143 e 134, respectivamente. E
interessante notar que dentro do grupo com menos de 100 linfécitos a maior parte,
mais de 50%, tem uma contagem menor que 50. Ou seja, um grande numero de
pacientes com sistema imunolégico com grande risco.

Ao analisar o mesmo gréafico de tempo de HIV em anos, mas agora separado por
faixa de CD4, verifica-se que a maior parte dos pacientes com menos de um ano de
HIV séo do grupo de CD4 menor ou igual a 100 células (ver Figura B.16).

Conforme descrito na Secéo 3.2, os tratamentos antirretrovirais foram separados
em 4 grandes grupos: ITRN, ITRNN, IP e OD. O gréfico de barras da Figura B.17
apresenta as porcentagens de respostas positivas para o uso de pelo menos um
medicamento do grupo. Ou seja, 83% dos pacientes utilizam pelo menos um TARV do
grupo ITRN, enquanto 33% utilizam pelo menos um do grupo ITRNN, 43% pelo menos
um do grupo IP e 25% pelo menos um do grupo OD. Vale ressaltar que um mesmo
paciente pode aparecer nos 4 grupos.

Além dos tratamentos antirretrovirais, 0os pacientes utilizavam medicamentos de
uso continuo e a Figura B.18 apresenta quais sdo esses medicamentos e qual a
porcentagem de pacientes que os utilizam. Coxip, Ganciclovir sdo os mais utilizados
com aproximadamente 95% cada, seguido pelo Azitromicina com 81% e Bactrin com
41%.

A fim de poder identificar a quantidade de pacientes que utilizam mais de um

medicamento continuo foi criado o diagrama de Venn apresentado na Figura B.19 com
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as 4 variaveis e as Tabelas A.1 a A.6 com o cruzamento dois a dois. Pelo diagrama é
interessante notar que 92 pacientes utilizam os quatro medicamentos. Outro niumero
interessante € a alta interseccdo entre Azitromicina, Coxip e Ganciclovir, pois 107
pacientes utilizam os trés ao mesmo tempo. Ao analisar dois a dois através das
tabelas, observa-se que Coxip com Ganciclovir, Coxip com Azitromicina, e Azitromicina
com Ganciclovir sdo os que apresentam maiores intersec¢des, com 249, 211 e 210
pacientes, respectivamente.

Essa analise foi repetida com os grupos de TARV, e o0s resultados sao
apresentados na Figura B.20 e Tabelas A.7 a A.12. O numero de pacientes que estao
nos quatro grupos, utilizando pelo menos um medicamento de cada grupo, € um
namero pequeno, igual a 6. Analisando dois a dois, através das tabelas, as
interseccBes sao maiores: 91 pacientes estdo nos grupos ITRN e ITRNN ao mesmo
tempo e 117 no ITRN com IP. Outra observacao interessante € que ndo ha nenhum
paciente que utilize somente IP ou somente OD ou somente ITRNN.

Foi criado um grafico para analisar o uso de medicamentos continuos de acordo
com as faixas de CD4. A Figura B.21 apresenta as porcentagens de respostas
positivas das faixas de CD4 dentro de cada medicamento. Os nUmeros sdo bem
proximos, variando de 92% a 93% para CD4 menor ou igual a 100 e de 96% a 98%
para CD4 entre 100 e 200.

Foi analisada também dentro de cada grupo de TARV a porcentagem
relacionada a cada faixa de CD4. Os grupos IP e OD apresentaram maiores
porcentagens para a faixa de CD4 entre 100 e 200, com 54% e 57% respectivamente,
como se pode ver na Figura B.22. O grupo ITRNN apresenta uma maior proporcao
para a faixa de CD4 menor que 100, com 54%. Ja para o grupo ITRN, as propor¢des
estdo bastante préximas, com 51% para CD4 entre 100 e 200 e 49% para CD4 menor
gue 100.

Outro interesse era verificar as patologias que ocorrem de forma concomitante.
Foram selecionadas as doencas: Tuberculose, Citomegalovirose, Pneumocistose,
Toxoplasmose e Sarcoma de Kaposi. Um grafico de barras foi criado apresentando as
porcentagens relativas a essas patologias dentro de cada faixa de CD4 (Figura B.23).

No grupo de CD4 menor que 50 observa-se que a Tuberculose € a patologia mais
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presente, com 22%, seguida pela Toxoplasmose com 18%. J& no grupo de CD4 entre
50 e 100 a patologia Toxoplasmose é a mais presente, com 19%, e é seguida pela
Tuberculose, com 15%. As demais patologias apresentaram percentuais menores.

Uma mesma analise foi feita, mas agora agrupando por carga viral. Conforme a
Figura B.24 os pacientes foram separados em quatro faixas de carga viral: menor ou
igual a 50; maior que 50 e menor ou igual a 1000; maior que 1000 e menor ou igual
5000; e, maior que 5000. Nota-se que dentro da faixa maior que 50 e menor ou igual a
1000 as patologias Citomegalovirose e Tuberculose sdo as mais presentes, com 21% e
17% respectivamente. Outra faixa que tem bastante representatividade € a de carga
viral maior que 5000 com 19% para Tuberculose e 18% para Toxoplasmose. A faixa
maior que 1000 e menor ou igual a 5000 também tem a patologia Toxoplasmose
bastante expressiva, com 23%, porém vale citar que essa faixa tem uma amostra muito
pequena, apenas 13 pacientes do total.

Foram cruzadas as variaveis de contagem de CD4 e Carga Viral com o intuito de
saber quantos pacientes existem dentro dessas faixas e a Tabela A.13 apresenta 0s
resultados. Observando as variaveis de maneira individual nota-se que dentro da carga
viral a maior parte dos pacientes, 142 deles, é a que esta na faixa maior que 5000.
Enquanto que dentro da contagem de linfécitos CD4, a maior parte dos pacientes, 91
deles, esta na faixa menor ou igual a 50. Observando as variaveis de maneira cruzada,
a maior concentracao de pacientes, 73 deles, esta entre aqueles com CD4 menor ou
igual a 50 e carga viral maior que 5000. Outro niUmero um pouco expressivo vem da
categoria carga viral menor ou igual a 50 com CD4 entre 150 e 200 contendo 33
pacientes. Esse total é seguido por 30 pacientes que se encontram com carga viral
maior que 5000 e CD4 menor que 50 e maior ou igual a 100.

Assim como explicado na introducdo deste relatério, dois métodos foram
utilizados para identificar a presenca do fungo nesses pacientes. As Tabelas A.14 a
A.17 apresentam os resultados dos testes Latex e LFA de acordo com a faixa de CDA4.

Na Tabela A.14 observa-se que ndo ha resultados positivos para o teste Latex via
liquor e que hd um namero muito grande de pacientes que nao realizaram o teste, 233
ao todo. A Tabela A.15 apresenta o mesmo teste, porém via sangue. Dois resultados

positivos sdo encontrados e o niumero de testes nao realizados € 232.
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Na Tabela A.16 s&o apresentados os resultados do teste LFA via liquor. Dois
resultados positivos sdo encontrados dentro das faixas de CD4 menor que 100 e h&a
271 pacientes que nao realizaram o teste. A Tabela A.17 apresenta 0 mesmo teste
realizado via sangue, e um numero um pouco mais expressivo € encontrado. Ha 8
casos positivos distribuidos entre as faixas de CD4. Todos os pacientes realizaram
esse teste.

Por dltimo foi realizada uma comparacdo entre 0s resultados positivos e
negativos dos testes LFA e Latex via sangue soro e os resultados estdo na Tabela
A.18. Dois resultados concordam para positivo e 42 resultados concordam para
negativo. Ha 1 resultado que no LFA deu positivo e no Latex negativo e 5 resultados
gue no LFA deu positivo, mas no Latex néo foi realizado.

Como foi mencionado, a base de dados contém apenas 8 pacientes com
resultados positivos do teste LFA sangue/soro. Foi realizada uma andlise descritiva a
partir desses dados apresentando as frequéncias absolutas dos casos positivos e
também dos casos negativos e os resultados estdo apresentados a seguir:

= (Os oito positivos tém servico de origem CRT, Enfermaria, SEAP e
Oftalmologia. Vale ressaltar que existem apenas 4 casos vindos da
Oftalmologia e um paciente é positivo (Figura B.25);

» 5 positivos sdo declarados brancos, 2 negros e 1 pardo. O comportamento é
parecido dentre os negativos (Figura B.26);

= A maior parte dos positivos sdo do género feminino, com 5 observagdes. O
comportamento é de modo contrario entre 0os negativos, em que a maior
parte se concentra no género masculino, com 176 observacoes
(Figura B.27);

» Dos positivos, uma grande parte € heterossexual, com 6 pacientes, e ndo ha
pacientes homossexuais. Dentre 0s negativos a grande parte também é
heterossexual, mas ha uma frequéncia relativamente alta de homossexuais
(Figura B.28);

= Os pacientes positivos tém escolaridade entre Ensino Fundamental e Médio,
enquanto 0s negativos estdo distribuidos em todas as categorias de

escolaridade (Figura B.29);
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= Os positivos estdo distribuidos de maneira quase que equivalente entre
solteiros, casados, divorciados e unido estavel, enquanto que dentre os de
resultado negativo a maior parte € solteira (Figura B.30);

» Tanto nos casos positivos quanto nos negativos a maior parte dos pacientes
nao foi a 6bito. Dentro dos casos positivos apenas 1 morreu (Figura B.31);

= A Figura B.32 apresenta as procedéncias comparativas apenas para as
locais em que havia nimeros de casos positivos. Como se pode ver a maior
parte vem da capital de Sdo Paulo, com 189 para casos negativos e 6 para
0S caso0s positivos;

» 6 positivos tem naturalidade Sudeste, 2 Nordeste e nenhum Outros. Entre os
negativos a distribuicdo é equivalente, mas com casos aparentes em Outros
(Figura B.33);

= O gréfico de ano de nascimento entre 0s casos negativos tem destaques nos
anos 1974, 1967 e 1968, respectivamente. J& entre 0s casos positivos ndo
ha algum destaque, os casos estdo bem distribuidos (Figura B.34);

= A maior parte dos pacientes positivos foi diagnosticada com HIV de 2014
para cé, assim como nos casos negativos (Figura B.35);

» 5 pacientes positivos tém quadro clinico assintomatico e 3 sintomatico,
distribuicdo um pouco parecida com os pacientes negativos (Figura B.36);

» Todos os pacientes positivos utilizam a medicacdo Coxip, quase todos
utilizam Azitromicina e Ganciclovir e apenas 2 utilizam Bactrin. Dentre os
negativos a maior parte também utiliza Coxip, Azitromicina e Ganciclovir
(Figura B.37); e,

» 7 pacientes positivos utilizam TARV do grupo ITRN seguidos por 5 que
utilizam do grupo ITRNN. A mesma ordem n&o ocorre entre 0s negativos,
pois a maior parte também utiliza TARV do grupo ITRN, mas é seguida por
aqueles que utilizam do grupo IP (Figura B.38).

As Figuras B.39 e B.40 apresentam as frequéncias dos pacientes positivos por faixa
de CD4 e por medicagdo de uso continuo ou grupo de terapia antirretroviral. Por
exemplo, dos 8 pacientes que utilizam Coxip, 2 tém CD4 menor que 50, 3 tém CD4
entre 50 e 100, 2 tém CD4 entre 100 e 150 e 1 tem CD4 maior que 150. Dos 7
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pacientes que utilizavam TARV do grupo ITRN, 2 tém CD4 menor que 50, 3 tém CD4
entre 50 e 100, 1 entre 100 e 200 e 1 tem CD4 maior que 150. E interessante notar que
a faixa de CD4 entre 50 e 100 é a que tem praticamente maior presenca entre 0s
positivos.

A Tabela A.19 apresenta os resultados positivos desse teste por faixa de CD4 e
tempo de HIV em anos. Quatro paciente ttm menos de 1 ano de tempo de HIV, 1
paciente tem 1 ano, outro com 3 anos e um outro com 14 anos de tempo com o Virus.
Nota-se também que ha uma distribuicdo aparentemente equilibrada dos positivos
entre as faixas de CDA4.

As Tabelas A.20 e A.21 apresentam os resultados positivos do teste por patologias
com CD4 e por patologias com carga viral, respectivamente. Apenas 4 pacientes
possuem alguma das patologias citadas: 2 com Citomegalovirose e 2 com
Toxoplasmose. Os pacientes com essas duas doencas tém CD4 menor que 150 e
carga viral maior que 50.

As Tabelas A.22 a A.26 apresentam os resultados positivos e negativos do teste por
presenca ou auséncia de cada uma das 5 patologias. Observa-se que a Tuberculose é
a doenca mais presente, mas ndo ha nenhum caso positivo do LFA nela. A segunda
doenca mais presente é a Toxoplasmose, que ha 34 casos negativos do teste e 2
casos positivos.

Na Tabela A.27 tem-se a frequéncia de resultados do teste por faixa de CD4 e por
carga viral. A maior parte dos pacientes tanto dos positivos quanto dos negativos esta
concentrada na carga viral maior que 5000. Boa parte das faixas de CD4 que tém
maior frequéncia de negativos sdo as que apresentam também algum resultado
positivo.

A Tabela A.28 apresenta os resultados do teste de acordo com 0 uso ou nao de
TARV e observa-se que ha 7 pacientes positivos que estdo sob o tratamento
antirretroviral. As Tabelas A.29 e A.30 trazem as informacOes desses 7 pacientes
guanto a carga viral e faixa de CD4.

As Tabelas A.31 a A.37 trazem os resultados da LFA pelas combinagcbes de uso
dos tratamentos antirretrovirais por grupos. E possivel observar quantos dos pacientes

positivos utilizam tais combinacdes e quantos pacientes dos negativos. Por exemplo, a
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Tabela A.31 mostra que 5 pacientes positivos e 86 pacientes negativos utilizam a
combinagcao ITRN com ITRNN; 3 pacientes positivos e 183 pacientes negativos nao
utilizam essa combinacéo. Ja a Tabela A.38 apresenta os resultados do teste entre os
grupos de combinacbes de TARV de maneira mutuamente exclusiva. E possivel
verificar que h& uma alta frequéncia de resultados positivos entre os pacientes que
utilizam tratamento ITRN combinado com ITRNN. Vale notar também que ha um caso

positivo que néo utiliza tratamento antirretroviral.

5. Anélise Inferencial

A andlise inferencial foi dividida em duas partes, com o intuito de atender a todos

0s objetivos deste projeto.
5.1.Parte 1

O primeiro objetivo é determinar a prevaléncia de antigenemia criptocdcica
utilizando LFA em soro de pacientes maiores de 18 anos, infectados por HIV, com
contagem de CD4 < 200 célulassmm?® que estiveram em acompanhamento nas
Unidades do HCFMUSP e no CRT/DST-AIDS da SES-SP.

Neste trabalho, serd utilizada a inferéncia bayesiana. Nessa abordagem, a
prevaléncia p é tratada como uma variavel aleatoria, e a incerteza a respeito de p &
descrita em forma de uma distribuicdo de probabilidade, chamada distribuicdo a priori.
Nessa distribuicdo, € possivel incorporar informacdes prévias sobre o valor de p, para
assim melhorar a precisdo do intervalo de credibilidade (ICR), que é o menor intervalo
gue contém p com probabilidade a posteriori 95%. Foram utilizados seis estudos:
EZEANOLUE, (2016); MAGAMBO (2014); OGOUYEMI-HOUNTO (2016);
RUGEMALILA (2013); SAWADOGO (2016); VIDAL (2016) e as informacg0fes trazidas
pelos dados deles sdo entdo incorporadas na informacao a priori, obtendo-se assim a
distribuicdo a posteriori, apresentada na Figura 1. Maiores detalhes sado apresentados

no Apéndice C.
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Com a ajuda do software R, foi possivel determinar que o Intervalo de
Credibilidade de 95% é ICR (95%) = [0,023 ; 0,032].

95%

0.023 0.032

Figura 1: Representacdo do Intervalo de Credibilidade de 95% para a distribuicdo a
posteriori Beta (128, 4592).

Portanto, ndo se pode rejeitar que a proporcdo de testes LFA positivos na
populacdo alvo seja diferente de 3%, pois este estd contido no intervalo calculado
(BOLFARINE e SANDOVAL, 2010).

5.2.Parte 2

O segundo objetivo é comparar as frequéncias de LFA positivo entre alguns

grupos.

= Grupos de CD4
Para os grupos de pacientes com contagem CD4 < 100 células/mm?® e 100
células/mm?® < CD4 < 200, tém-se a seguinte tabela de contingéncia:
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Tabela 1. Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro

para os grupos de CD4

LFA sangue/soro CD4 =100 100 < CD4 < 200 Total
Negativo 138 131 269
Positivo 5 3 8

Total 143 134 277

Para comparar a proporc¢édo de testes positivos entre estes dois grupos com uma
abordagem bayesiana foi utilizada como informacdo a priori o0s mesmos estudos
utilizados para determinar o intervalo de credibilidade para a prevaléncia de testes LFA
positivos na populacao de interesse. Isso foi possivel, pois em tais estudos também
foram comparados grupos com as mesmas contagens de CD4. Ao levar esses estudos
em consideracgdo, nossa distribuicdo a priori de cada grupo passa a ser p; ~ Beta (95,
2349) e p, ~ Beta (26, 1975).

Ao incorporar a informacao trazida por este estudo, obtém-se as distribuicdes a
posteriori Beta (100, 2487) para p; e Beta (29, 2106) para p,, representadas na Figura
2.

Para testar a hipétese Hy: Ocpa <100 = 0100< cpa<200 (EM que 6; € proporcéo de
testes LFA positivos no grupo i), pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN
(1999)), foi obtido o valor e < 0,05, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, rejeita-se
que a proporcdo de testes LFA positivos seja igual para pacientes com CD4 < 100
células/mm? e pacientes com 100 células/mm? < CD4 < 200 células/mm?®.

A Tabela 2 apresenta as estimativas pontuais de 6 (proporcéo de testes LFA

positivos) e correspondentes Intervalos de Credibilidade (ICR) para cada grupo. Assim,
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€ possivel ver que a proporcdo de testes LFA positivos € maior para pacientes com
CD4 < 100 células/mm*

CD4 <100
100 < CD4 <200

J

0,009 0,019 0,031 0,046

Figura 2: Representacdo das distribuicbes a posteriori Beta (100, 2487) e
Beta (29, 2106).

Tabela 2: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para os grupos de CD4

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR(95%)
CD4 <100 0,038 [0,031; 0,046]
100 < CD4 < 200 0,013 [0,009; 0,019]

A mesma analise foi feita para as demais variaveis. As tabelas de contingéncia

podem ser encontradas no Apéndice A, e as conclusdes estdo a seguir.
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= Grupos de género

o A Tabela A.39 mostra a tabela de contingéncia para os grupos de género.

o Os estudos EZEANOLUE (2016), MAGAMBO (2014), OGOUYEMI-
HOUNTO (2016); RUGEMALILA (2013), SAWADOGO (2016) e VIDAL
(2016) foram utilizados na informacéo a priori.

o As distribuicbes a priori de cada grupo sao py., ~ Beta (61, 2359) e
Pmasc ~ Beta (60, 1966).

o As distribuicGes a posteriori de cada grupo sao Beta (66, 2452) para psem

e Beta (63, 2124) para p,q4sc, representadas na Figura 3.

Feminino
Masculino

0,020 0,032 S
0,022 ' 0,036

Figura 3: Representacédo das distribuicGes a posteriori Beta (66, 2452) e Beta (63,
2124).
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Tabela 3: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para os grupos de género

Grupo Estimativa pontual de 0 ICR (95%)
Feminino 0,026 [0,020; 0,032]
Masculino 0,028 [0,022; 0,035]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN (1999)), foi obtido o valor e =
0,89, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, nao se pode rejeitar que a proporcao de

testes positivos seja igual para os géneros feminino e masculino.

» Grupos de Carga Viral (CV)

Para a analise por grupos de Carga Viral, foram considerados 3 agrupamentos:
1. CV <5000ce CV >5000;
2. CV=<50,50<CV<1000eCV>1000;e
3. CV<=50,50<CV=1000, 1000 < CV <5000 e CV > 5000.

Grupos com CV < 5000 e CV> 5000:
o A Tabela A.40 mostra a tabela de contingéncia para os dois grupos de
carga viral.
o Nao foram encontrados estudos que compararam a propor¢cao de testes
LFA positivos por carga viral.
o As distribuicbes a priori dos dois grupos foi a distribuicdo nao informativa
Beta (1,1).
o As distribuicbes a posteriori de cada grupo sédo Beta (6, 131) para

Pev <5000 € Beta (4, 140) para pey > 5000, representadas na Figura 4.
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CV < 5000
CV > 5000

0,0050,013 0,055 0,078 6

Figura 4: Representacao das distribuicdes a posteriori Beta (6, 131) e Beta (4, 140).

Tabela 4. Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para dois grupos de Carga Viral

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
CV <5000 0,037 [0,013; 0,078]
CV > 5000 0,021 [0,005; 0,055]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STER, 1999), foi obtido o valor e =
0,74, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que a proporgao de

testes LFA positivos seja igual para os grupos de Carga viral.
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Grupos com CV <50, 50 < CV <1000 e CV > 1000:

o A Tabela A.41 mostra a tabela de contingéncia para os trés grupos de
carga viral.

o Nao foram encontrados estudos que compararam a propor¢cao de testes
LFA positivos por carga viral.

o As distribuicbes a priori de cada grupo foram a distribuicdo néo
informativa Beta (1,1).

o As distribuicbes a posteriori de cada grupo sédo Beta (3, 74) para pcy <o,
Beta (3, 46) para pso<cr<iooo © Beta (5, 152) para pcys 1000

representadas na Figura 5.

Cv<50
50 < CV < 1000

0,004
0,007 0,082 0,128 o

Figura 5: Representacéo das distribuicdes a posteriori Beta (3, 74), Beta (3, 46) e Beta
(5, 152).
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Tabela 5: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para trés grupos de Carga Viral

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
CVv<=s50 0,027 [0,004; 0,082]
50 < CV <1000 0,042 [0,007; 0,128]
CV > 1000 0,026 [0,008; 0,060]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999), foi obtido o valor e = 0,95, ou
seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que a propor¢cao de testes

LFA positivos seja igual para os grupos de Carga viral.

Grupos com CV < 50, 50 < CV < 1000, 1000 < CV <5000 e CV > 5000:

o A Tabela A.42 mostra a tabela de contingéncia para os quatro grupos de
carga viral.

o Nao foram encontrados estudos que compararam a propor¢céo de testes
positivos por carga viral.

o As distribui¢cdes a priori foram a ndo informativa Beta (1,1) para os quatro
grupos.

o As distribuicbes a posteriori de cada grupo séo Beta (3, 74) para pcy <o,
Beta (3, 46) para pso< cv <1000 » Beta (2, 13) para pioeo< cv < s000€ Beta (3,

46) para pcy > so00, Fepresentadas na Figura 6.



34

CV <50
50 < CV < 1000

CV > 5000

0,004 0,007 0,055 0,082 0,128 ]
0,005

Figura 6: Representacdo das distribuicGes a posteriori Beta (3, 74), Beta (3, 46),
Beta (2, 13) e Beta (3, 46).

Tabela 6: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para quatro grupos de Carga Viral

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
Cv=s50 0,027 [0,004; 0,082]
50 < CV < 1000 0,042 [0,007; 0,128]
1000 < CV = 5000 0,077 [0,004; 0,299]
CV > 5000 0,021 [0,005; 0,055]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999), foi obtido o valor e = 0,86, ou
seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que a proporcdo de testes

LFA positivos seja igual para os grupos de Carga viral.
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» Grupos de Naturalidade (Regiéao)

o A Tabela A.43 mostra a tabela de contingéncia para os dois grupos de
naturalidade.

o Nao foram encontrados estudos que compararam a propor¢cao de testes
positivos pelas mesmas regides do Brasil.

o Ambos os grupos tiveram como distribuicdo a priori a ndo informativa
Beta (1,1).

o As distribuicdes a posteriori de cada grupo sao Beta (7, 185) para ps,geste

e Beta (3, 86) para pouiras, representadas na Figura 7.

Sudeste
Outras

0,004 0,013 0.0630:071 5

Figura 7: Representacao das distribuicdes a posteriori Beta (7, 185) e Beta (3, 86).
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Tabela 7: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para grupos de Naturalidade

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
Sudeste 0,030 [0,013; 0,063]
Outras 0,023 [0,004; 0,071]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999), foi obtido o valor e =
0,92, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que a propor¢ao de

testes LFA positivos seja igual para os grupos de Naturalidade.

»= Grupos de uso de antifungico

o A Tabela A.44 mostra a tabela de contingéncia para os grupos de uso de
antifangico.

o Nao foram encontrados estudos que compararam a propor¢cao de testes
positivos por uso de antifiingico.

o Os dois grupos tiveram como distribuicdo a priori a nao informativa Beta
(1,1).

o As distribuicdes a posteriori de cada grupo sdo Beta (1, 35) para p,s, €

Beta (9, 236) para p,x, usq, Fepresentadas na Figura 8.
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Usa antifungico
N&o usa antifungico

0.000 0,015 0,061 0,082 3]

Figura 8: Representacao das distribuicdes a posteriori Beta (1, 35) e Beta (9, 236).

Tabela 8: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para grupos de uso de antifiingico

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
Usa 0,000 [0,000; 0,082]
N&o usa 0,033 [0,015; 0,061]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999), foi obtido o valor e =
0,54, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que a proporgao de

testes LFA positivos seja igual para os grupos de uso de antifangico.

» Grupos de Tratamento Antirretroviral (TARV)

Para a analise por grupos de Tratamento Antirretroviral, foram considerados 2

agrupamentos:

1. Semuso de TARV versus uso de algum TARV;
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2. Grupos de combinacdes de TARV;

Grupos sem uso de TARV versus uso de algum TARV

o A Tabela A.28 mostra a tabela de contingéncia para os dois grupos de
TARV.

o Estudos utilizados na informac&o a priori: OGOUYEMI-HOUNTO (2016);
RUGEMALILA (2013) e VIDAL (2016).

o As distribuicbes a priori de cada grupo foram p., r4ry ~ Beta (10, 498) e
Psem Tary ~ Beta (10, 222).

o As distribuicdbes a posteriori de cada grupo séo Beta (17, 724) para

PecomTary € Beta (11, 265) para psem r4rv, representadas na Figura 9.

Com TARV
Sem TARV

0,0130,018 0,034 0,063 a}
Figura 9: Representacao das distribuicdes a posteriori Beta (17, 724) e Beta (11, 265).
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Tabela 9: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para grupos de uso de TARV

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
Usa 0,022 [0,013; 0,034]
N&o usa 0,036 [0,018; 0,063]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999), foi obtido o valor e =
0,44, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que a propor¢ao de

testes LFA positivos seja igual para os grupos de tratamento antirretroviral.

Grupos de combinacgfes de TARV:

o A Tabela A.45 mostra a tabela de contingéncia para os grupos de
combinacdes de TARV.

o Nao foram encontrados estudos que compararam a propor¢cao de testes
positivos por combinagdes de TARV.

o Para todos os cinco grupos, a distribuicdo a priori foi a ndo informativa
Beta (1,1).

o As distribuicbes a posteriori de cada grupo foram Beta (2, 45) para
Psemtarv, Beta (6, 76) para pirry+irrvn, Beta (2, 80) para pyrry+ip, Beta
(2, 31) para pirryv+op € Beta (1, 42) para poytras combinacses Fepresentadas

na Figura 10.
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Sem TARV
ITRN + ITRNN
ITRN + OD
—\
P
0,00 0,023 0,100 01300141 @

Figura 10: Representacdo das distribuicbes a posteriori Beta (2, 45), Beta (6, 76),
Beta (2, 80), Beta (2, 31) e Beta (1, 42).

Tabela 10: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade (95%)

para combinacdes de uso de TARV

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
Sem TARV 0,022 [0,001; 0,100]
ITRN + ITRNN 0,062 [0,023; 0,130]
ITRN + IP 0,012 [0,000; 0,057]
ITRN + OD 0,031 [0,002, 0,141]
Outras combinacdes 0,000 [0,000; 0,069]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999) foi obtido o valor e =
0,47, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que 0s grupos de

combinacdo de TARV sejam iguais quanto a proporcao de testes LFA positivos.
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6. Conclusdes

O primeiro objetivo desse estudo era determinar a prevaléncia de antigenemia
criptococica utilizando LFA em soro de pacientes de uma determinada populacdo. A
partir de uma analise bayesiana, viu-se que ndo se pode rejeitar que esta prevaléncia
seja diferente de 3% (valor indicado pela OMS), por estar incluso no intervalo de
credibilidade.

O segundo e terceiro objetivos foram abordados utilizando o teste FBST para
comparar a proporcao de testes LFA positivos entre os grupos de interesse. Como foi
visto, rejeitou-se que essa proporcdo seja igual para os grupos de CD4 < 100
células/mm® e 100 células/mm® < CD4 < 200 células/mm® Para as demais
comparacoes, ndo ha evidéncias de que a proporcao de testes positivos seja diferentes

entre 0s grupos.
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Tabela A.1: Frequéncias de respostas para o uso de medicacdo de uso continuo
COXIP x GANCICLOVIR

GANCICLOVIR
COXIP N&o Sim Total
Nao 1 14 15
Sim 13 249 262
Total 14 263 277

Tabela A.2: Frequéncias de respostas para o uso de medicagao de uso continuo
BACTRIN x GANCICLOVIR

GANCICLOVIR
BACTRIN N&o Sim Total
Nao 9 155 164
Sim 5 108 113
Total 14 263 277

Tabela A.3: Frequéncias de respostas para o uso de medicac¢ao de uso continuo COXIP
X AZITROMICINA
AZITROMICINA

COXIP Nao Sim Total
N&o 3 12 15
Sim 52 211 262

Total 54 223 277
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Tabela A.4: Frequéncias de respostas para o uso de medicacdo de uso continuo
BACTRIN x AZITROMICINA

AZITROMICINA

BACTRIN N&o Sim Total
Nao 45 119 164
Sim 9 104 113

Total 54 223 277

Tabela A.5: Frequéncias de respostas para o uso de medicacao de uso continuo
COXIP x BACTRIN

BACTRIN
COXIP N&o Sim Total
Nao 6 9 15
Sim 158 104 262
Total 164 113 277

Tabela A.6: Frequéncias de respostas para o uso de medicacao de uso continuo
AZITROMICINA x GANCICLOVIR

GANCICLOVIR
AZITROMICINA N&o Sim Total
N&o 1 53 54
Sim 13 210 223

Total 14 263 277



Tabela A.7: Frequéncias de respostas para o cruzamento de grupos TARV ITRN x

ITRN
N&o
Sim

Total

N&o
46
139
185

ITRNN
ITRNN

Sim

91
92

Total
47
230
277
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Tabela A.8: Frequéncias de respostas para o cruzamento de grupos TARV ITRN x IP

ITRN
Nao
Sim

Total

N&o
44
113
157

IP

Sim

3
117

120

Total
47
230
277

Tabela A.9: Frequéncias de respostas para o cruzamento de grupos TARV x OD

ITRN
Nao
Sim

Total

Nao

44
165
209

OD

Sim

3
65
68

Total

47
230
277
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Tabela A.10: Frequéncias de respostas para o cruzamento de grupos TARV ITRNN x IP

IP
ITRNN N&o Sim
N&o 76 109
Sim 81 11
Total 157 120

Total
185
92
277

Tabela A.11: Frequéncias de respostas para o cruzamento de grupos TARV ITRNN

x OD
oD
ITRNN N&o Sim
N&o 125 60
Sim 84 8
Total 209 68

Total
185
92
277

Tabela A.12: Frequéncias de respostas para o cruzamento de grupos TARV IP x OD

oD
IP N&o Sim
N&o 125 32
Sim 84 36
Total 209 68

Total
157
120
277
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Tabela A.13: Total de pacientes por faixa de carga viral de HIV e faixa de contagem

de CD4
' < <
Carga Viral CD4 < 50 50<CD4 < 100 < CD4 < 150 < CD4 <
100 150 200 Total
CV <50 6 11 25 33 75
50 < CV <1000 9 9 15 14 47
1000 < CV <
5000 3 2 3 5 13
CV > 5000 73 30 19 20 142
Total 91 52 62 72 277

Tabela A.14: Frequéncia dos resultados do teste Latex via liquor por faixa de CD4

CD4 = 50<CD4 < 100<CD4=s 150<CD4<

Latex Liquor 50 100 150 200 Total
Negativo 25 11 5 3 44
Positivo 0 0 0 0 0
N&o Realizado 66 41 57 69 233
Total 91 52 62 72 277

Tabela A.15: Frequéncia dos resultados do teste Latex via sangue/soro por faixa de CD4

Latex sangue/soro C[5)g : 50 <CD4<100 190 ;5%[)4 : 190 ;OCOD4 ) Total
Negativo 22 9 9 3 43
Positivo 0 1 1 0 2

Nao Realizado 69 42 52 69 232

Total 91 52 62 72 277



Tabela A.16: Frequéncia dos resultados do teste LFA via liquor por faixa de CD4

LFA CD4 =< 50 <CD4 < 100 < CD4 <
sangue/soro 50 100 150
Negativo 2 0 1
Positivo 1 1 0

N&o Realizado 88 51 61
Total 91 52 62

150 < CD4 <
200 Total
1 4
0 2
71 271
12 277

Tabela A.17: Frequéncia dos resultados do teste LFA via sangue/soro por faixa de

CDh4
LFA CD4 =< 50 <CD4 < 100 < CD4 <
sangue/soro 50 100 150
Negativo 89 49 60
Positivo 2 3 2
N&o Realizado 0 0 0

Total 91 52 62

150 < CD4 <
200 Total
71 269
1 8
0 0
72 277
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Tabela A.18: Comparacao dos resultados dos exames de LFA e Latex

sangue/soro
Latex \ LFA Negativo Positivo N&o Realizado Total
Negativo 42 1 0 43
Positivo 0 2 0 2
N&o Realizado 227 5 0 232
Total 269 8 0 277

Tabela A.19: Frequéncia dos resultados positivos do teste LFA via sangue/soro por

tempo de HIV em anos e faixa de CD4

CD4 = 50<CD4 < 100<CD4=s 150<CD4<

Tempo de HIV 50 100 150 200 Total
<1 1 2 1 0 4
1 0 0 0 1 1
3 1 0 0 0 1
14 0 0 1 0 1

Total 2 3 2 1 8
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Tabela A.20: Frequéncia dos resultados positivos do teste LFA via sangue/soro por
patologias em e faixa de CD4

CD4 = 50 <CD4 < 100<CD4 150<CD4<

Patologia 50 100 < 150 200 Total
Tuberculose 0 0 0 0 0
Citomegalovirose 1 1 0 0 2
Sarcoma de
Kaposi 0 0 0 0 0
Pneumocistose 0 0 0 0 0
Toxoplasmose 0 1 1 0 2

Tabela A.21: Frequéncia dos resultados positivos do teste LFA via sangue/soro por
patologias em e faixa de carga viral

>
Patologia Cvs50 50<CV=1000 1000<CV=5000 g(;/oo Total
Tuberculose 0 0 0 0 0
Citomegalovirose 0 1 0 1 2
Sarcoma de
Kaposi 0 0 0 0 0
Pneumocistose 0 0 0 0 0

o
o
[EEN
=
N

Toxoplasmose




Tabela A.22: Frequéncia dos resultados de LFA por patologia Citomegalovirose

Citomegalovirose

LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 248 21 269
Positivo 6 2 8

Total 254 23 277

Tabela A.23: Frequéncia dos resultados de LFA por patologia Sarcoma de Kaposi

Sarcoma de Kaposi

LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 252 17 269
Positivo 8 0 8

Total 260 17 277

Tabela A.24: Frequéncia dos resultados de LFA por patologia Tuberculose

Tuberculose

LFA sangue/soro N&o Sim Total
Negativo 228 41 269
Positivo 8 0 8

Total 236 41 277
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Tabela A.25: Frequéncia dos resultados de LFA por patologia Pneumocistose

Pneumocistose

LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 252 17 269
Positivo 8 0 8

Total 260 17 277

Tabela A.26: Frequéncia dos resultados de LFA por patologia Toxoplasmose

Toxoplasmose

LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 235 34 269
Positivo 6 2 8

Total 241 36 277
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Tabela A.27: Frequéncia dos resultados de LFA por faixa de CD4 e faixa de Carga Viral

LFA Negativo LFA Positivo
Caraa Viral CD4 50<CD4< 100<CD4< 150<CD4< CD4< 50<CD4< 100<CD4< 150<CD4< Total
g <50 100 150 200 50 100 150 200
CV <50 6 11 24 32 0 0 1 1 75
50<CV <
1000 8 8 15 14 1 1 0 0 47
1000 < CV <
5000 3 1 3 5 0 1 0 0 13
Cv <5000 72 29 18 20 1 1 1 0 142
Total 89 49 60 71 2 3 2 1 277

Tabela A.28: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV

LFA sangue/soro Com TARV Sem TARV Total
Negativo 226 43 269
Positivo 7 1 8

Total 233 44 277



Tabela A.29: Frequéncia dos resultados de LFA por Carga Viral e com uso

de TARV
LFA sangue/soro Com TARV
CV <50 2
50 < CV = 1000 2
1000 < CV <5000 1
CV > 5000 2
Total 7

Tabela A.30: Frequéncia dos resultados de LFA por CD4 e com uso de

TARV
LFA sangue/soro Com TARV
CD4 <50 2
50 <CD4 <100 3
100 < CD4 <150 1
150 < CD4 < 200 1
Total 7

Tabela A.31: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV do grupo ITRN

com ITRNN
LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 183 86 269
Positivo 3 5 8
Total 186 91 277

Tabela A.32: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV do grupo ITRN

com IP
LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 153 116 269
Positivo 7 1 8

Total 160 117 277
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Tabela A.33: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV do grupo ITRN

com OD
LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 205 64 269
Positivo 7 1 8
Total 212 65 277

Tabela A.34: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV do grupo IP com

oD
LFA sangue/soro N&o Sim Total
Negativo 233 36 269
Positivo 8 0 8
Total 241 36 277

Tabela A.35: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV do grupo ITRN
com ITRNN com IP

LFA sangue/soro N&o Sim Total
Negativo 259 10 269

Positivo 8 1 8
Total 267 10 277

Tabela A.36: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV do grupo ITRN
com IP com OD

LFA sangue/soro N&o Sim Total
Negativo 236 33 269
Positivo 8 0 8

Total 244 33 277



Tabela A.37: Frequéncia dos resultados de LFA por uso de TARV do grupo ITRN
com ITRNN com IP com OD

LFA sangue/soro Nao Sim Total
Negativo 263 6 269

Positivo 8 0 8
Total 271 6 277

Tabela A.38: Frequéncia dos resultados dos exames de LFA via

sangue/soro por combinacdes de grupos de TARV

Grupos LFA Negativo LFA Positivo Total
Sem TARV 44 1 45
ITRN_ITRNN 75 5 80
ITRN_IP 79 1 80
ITRN_OD 30 1 31
Outras combinagdes 41 0 41

Total 269 8 277
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Tabela A.39: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via

sangue/soro para 0s géneros

LFA sangue/soro Feminino Masculino Total
Negativo 93 176 269

Positivo 5 3 8
Total 98 179 277

Tabela A.40: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro para

dois grupos de Carga Viral

LFA sangue/soro CV =5000 CV > 5000 Total
Negativo 130 139 269
Positivo 5 3 8

Total 135 142 277

Tabela A.41: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro para

trés grupos de Carga Viral

LFA
sangue/soro Cv=s50 50 <CV = 1000 CV > 1000 Total
Negativo 73 45 151 269
Positivo 2 2 4 8

Total 75 a7 155 277
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Tabela A.42: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro para

guatro grupos de Carga Viral

LFA CD=< 50<CV=s 1000 < CV =

sangue/soro 50 1000 5000 CV > 5000 Total
Negativo 73 45 12 139 269
Positivo 2 2 1 3 8
Total 75 47 13 142 277

Tabela A.43: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro

para naturalidade por regiao

LFA sangue/soro Sudeste Outras Total
Negativo 184 85 269

Positivo 6 2 8
Total 190 87 277

Tabela A.44: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro para

0s grupos de uso de antifangico

LFA sangue/soro Usa Nao Usa Total
Negativo 34 235 269
Positivo 0 8 8

Total 34 243 277
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Tabela 45: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro para 0s

grupos de Tratamento Antirretroviral

LFA Sem ITRN + ITRN Outra
ITRN + IP . Total
sangue/soro  TARV ITRNN + OD combinacao
Negativo 44 75 79 30 41 269
Positivo 1 5 1 1 0 8
Total 45 80 80 31 41 277

Tabela A.46: Comparacao dos resultados dos exames de LFA via sangue/soro para

trés grupos de CD4

LFA

CD4 <50 50 <CD4 = 100 100<CD4 =200 Total
sangue/soro
Negativo 89 49 131 269
Positivo 2 3 3 8

Total 91 52 134 277
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B CRT

B Enfermaria-Ml
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m UTI-MI

m Oftalmo

W PS

PA-MI

Figura B.1: Distribuicdo dos pacientes por servi¢co de origem

0 0%
3% 1%/_ H Branco
B Negro
Pardo

M Ignorado

M Indigena

B Amarelo

Figura B.2: Distribuicdo dos pacientes por raga ou cor
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W Masculino
Feminino
Figura B.3: Distribuicdo dos pacientes por género
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Figura B.4: Distribuicdo dos pacientes por orientacédo sexual
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Porcentagem de pacientes
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M Solteiro

MW Casado

Divorciado

B Unido Estavel / Consensual

H Viuvo
H NI
Figura B.5: Distribuicdo dos pacientes por estado civil
H Nao
Sim
Figura B.6: Distribuicdo dos pacientes por 6bito
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Figura B.7: Distribuicdo dos pacientes por escolaridade



SAO PAULO-SP I, 195
GUARULHOS-SP I 9
OSASCO-SP M 9
TABOAO DA SERRA-SP M 8
EMBU DAS ARTES-SP W 6
ITAPEVI-SP B 5
SANTO ANDRE-SP B 5
CARAPICUIBA-SP B 5
ITAQUAQUECETUBA-SP I 4
MAUA-SP I 4
DIADEMA-SP I 3
SAO BERNARDO DO CAMPO-SP I 3
COTIA-SP 11 3
BARUERI-SP I 3
PERUS-SP | 1
PRAIA GRANDE-SP | 1
MATO GROSSODOSUL | 1
PORTO FERREIRA-SP | 1
MARABA-PA | 1
SOROCABA-SP | 1
MAIRIPORA-SP | 1
JARINU-SP | 1
JANDIRA-SP | 1
SETE LAGOAS-MG | 1
JAGUARE-SP | 1
CAMPO LIMPO PAULISTA-SP | 1
SUZANO-SP | 1
UBATUBA-SP | 1
FRANCO DAROCHA-SP | 1

Figura B.8: Frequéncia dos pacientes por procedéncia



M Sudeste

W Nordeste

Outros

Figura B.9: Distribuicdo dos pacientes por regido de naturalidade

48% W Assintomatico

Sintomatico

Figura B.10: Distribuicdo dos pacientes por quadro clinico

65



66

H Ndo
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Figura B.11: Distribuicdo dos pacientes por uso de antifiungico
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Figura B.12: Frequéncia dos pacientes por ano de nascimento
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Figura B.13: Frequéncia dos pacientes por ano de diagndéstico do HIV
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Figura B.14: Frequéncia dos pacientes por tempo de HIV em anos
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Figura B.15: Boxplot para grupos de linfécitos T CD4
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Figura B.16: Distribuicdo dos pacientes por tempo de HIV e grupo de linfocitos T CD4
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Figura B.17: Porcentagens de respostas sim para uso de terapia antirretroviral

separadas por grupo de TARV
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Figura B.18: Porcentagens de respostas sim para medica¢édo de uso continuo
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AZITRO COXIP

BACTRIN GANCICLOVIR

Figura B.19: Diagrama de Venn para medicacdes de uso continuo

Figura B.20: Diagrama de Venn para grupos de terapia antirretroviral
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Figura B.22: Distribuicdo dos grupos de terapia antirretroviral por faixas de CD4
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faixas de CD4
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Figura B.24: Porcentagens de pacientes que apresentam patologias dentro das
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Legenda:

EFC = Ensino Fundamental Completo
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Figura B.34: Frequéncia de pacientes dentro dos resultados do teste LFA

sangue/soro por ano de nascimento.
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Figura B.35: Frequéncia de pacientes dentro dos resultados do teste LFA

sangue/soro por ano de diagndstico do HIV.
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Figura B.36: Frequéncia de pacientes dentro dos resultados do teste LFA

sangue/soro por quadro clinico.
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Figura B.37: Frequéncia de pacientes dentro dos resultados do teste LFA

sangue/soro por medica¢ao de uso continuo.



85

M Megativos

300
250 - 223
200 A
150 A
100 A
50 -

119
67

M2de pacientes

ITRM ITRMM IP oD

Grupo de terapia antirretrowviral

Positivos

=

M2de pacientes
[ R T O O W e R e o R T
1

ITRM ITRMNM IP oD

Grupo de terapia antirretroviral
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Abordagem bayesiana

E bastante conhecido na literatura (PEREIRA e VIANNA, 1982; PAULINO,
TURKMAN e MURTEIRA, 2003) que para dados oriundos de distribuicdo Bernoulli, a
distribuicdo Beta é conjugada, isto é, considerando uma priori Beta(a, b), a posteriori é
Beta (a + x,b + n — x), onde x € 0 nUmero de sucessos observados numa amostra
de tamanho n. Para obter o intervalo de credibilidade nesse caso, utilizou-se métodos

numeéricos com o auxilio do software R. O codigo se encontra abaixo:

library(ggplot2)

tema <- theme_bw() +
theme(axis.text.x = element_text( colour = "black"),
axis.text.y = element_text(colour = "black"),
axis.title.x = element_text(face="bold"),
axis.title.y = element_text(face="bold"),
legend.title = element_text(face="bold"))

# Probabilidade do Intervalo
p=0.95

# Erro

e = 0.000001

# parametros da posteriori
a<-1+10

b <- 1+269

# h: max da posteriori

hmax <- dbeta(((a-1)/(a+b-2)),a,b)
hmin <- 0

# h: altura que "cortaremos" a posteriori



h <- (hmax+hmin)/2
# posteriori
post <- function(t){dbeta(t,a,b)-h}
# limite inferior do intervalo
t1 = uniroot(post, c(0,((a-1)/(a+b-2))))$root
# limite superior do intervalo
t2 = uniroot(post, c(((a-1)/(a+b-2)),1))$root
# Probabilidade do intervalo [t1,t2]
prob = pbeta(t2,a,b)-pbeta(tl,a,b)
# Encontrando o intervalo de 0,95
while(abs(prob-p)>e){
if(prob>p){
hmin <- h
h <- (hmax+hmin)/2
}
else{
hmax <- h
h <- (hmax+hmin)/2
}
# posteriori
post <- function(t){dbeta(t,a,b)-h}
# limite inferior do intervalo
t1 = uniroot(post, ¢(0,((a-1)/(a+b-2))))$root
# limite superior do intervalo
t2 = uniroot(post, c(((a-1)/(a+b-2)),1))$root
# Probabilidade do intervalo [t1,t2]
prob <- pbeta(t2,a,b)-pbeta(tl,a,b)

t <- seq(0,0.1,0.0001)
plot(t, dbeta(t,a,b),type="1")



lines(c(t1,t2),c(0,0),col="red")
lines(c(t1,t1),c(0,dbeta(tl,a,b)),col="red")
lines(c(t2,t2),c(0,dbeta(t2,a,b)),col="red")

t
y = dbeta(t, a, b)

ggplot(data.frame(x=t, y =y),aes(x = t, y = y)) + geom_point() + geom_line() +

geom_hline(yintercept = 0, size =1)+

geom_segment(aes(x =t1, y =0, xend =2, yend = 0), col = "red", size = 2) +

geom_segment(aes(x = t1, y = 0, xend = t1, yend = dbeta(tl,a,b)), col = "red", size
2) +

geom_segment(aes(x = t2, y = 0, xend = t2, yend = dbeta(t2,a,b)), col = "red", size
2) + tema +

ylab("™) + xlab(™) + theme(panel.grid=element_blank()) + theme(panel.border
element_blank()) +

scale_x_continuous(breaks = c(round(t1,3),round(t2,3))) +

theme(text = element_text(size=25), axis.ticks.y = element_blank(), axis.text.y
element_blank(),

axis.line.x = element_blank(), axis.ticks.x = element_blank())
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Como foi mostrado na andlise inferencial, o teste FBST para dois grupos de CD4
(CD4 <100 e 100 < CD4 < 200) indicou evidéncias de que tais grupos séo diferentes
quanto a proporcao de testes LFA positivos. Esta mesma analise foi repetida para

novos agrupamentos de CD4. Os resultados estdo a seguir.

» Analise para trés grupos de CD4: CD4 < 50, 50 < CD4 < 100 e 100 < CD4 < 200.

o A Tabela A.46 mostra a tabela de contingéncia para os trés grupos de
CD4.

o Os estudos utilizados na informacao a priori foram EZEANOLUE (2016),
MAGAMBO (2014), OGOUYEMI-HOUNTO (2016); RUGEMALILA (2013),
SAWADOGO (2016) e VIDAL (2016).

o As distribuicbes a priori de cada grupo foram pcps<so ~ Beta (20,
267), Pso< cpas<i00 ~ Beta (8, 375) € pigo< cpa <200 ~ Beta (26, 1975).

o As distribuicbes a posteriori de cada grupo sdo Beta (22, 356) para
Pcpa<so, Beta (11, 424) para pso<cpsa<i00€ Beta (29, 2106) para

P1oo< cba <200, FE€pPresentadas na Figura D.1.
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Figura D.1: Representacao das distribuicoes a posteriori Beta (22, 356), Beta (11, 424)
e Beta (29, 2106).

Tabela D.1: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade

(95%) para os trés grupos de CD4

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
CD4 =50 0,056 [0,036; 0,082]
50 <CD4 <100 0,023 [0,012; 0,040]
100 < CD4 = 200 0,013 [0,009; 0,018]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999), foi obtido o valor e < 0,05,
ou seja, ao nivel de significancia de 5%, rejeita-se que a proporcdo de testes LFA

positivos para os trés grupos de CD4 seja igual.
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» Andlise para quatro grupos de CD4: CD4 < 50, 50 < CD4 < 100, 100 < CD4 <
150 e 150 < CD4 < 200.

o A Tabela A.17 mostra a tabela de contingéncia para os quatro grupos de
CDA4.

o Os estudos OGOUYEMI-HOUNTO (2016); e SAWADOGO (2016) foram
utilizados na informacgéo a priori.

o As distribuicbes a priori de cada grupo foram pcps<so ~ Beta (20, 267),
Pso<cpasioo ~ Beta (8, 375), pioo<cpasiso ~ Beta (L1) e
Piso<cpas200 ~ Beta(l, 1).

o As distribuicdbes a posteriori de cada grupo séo Beta (22, 356) para

Dcpa <s0, Béta (11, 424) para pso< cps <100, Bta (3, 61) para pioo < cpa <150

e Beta (2, 72) para piso<cpa <200, F€Presentadas na Figura D.1.

CD4 <50
50 < CD4 <100

150 < CD4 < 200

]

Figura D.2: Representacdo das distribuicbes a posteriori Beta (22, 356),
Beta (11, 424), Beta (3, 61) e Beta (2, 72).

0,012 0,036 0,064 0,082 0

0,001 0,040
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Tabela D.2: Comparacao das estimativas pontuais e Intervalos de Credibilidade

(95%) para os quatro grupos de CD4

Grupo Estimativa pontual de 6 ICR (95%)
CD4 =50 0,056 [0,036; 0,082]
50<CD4 <100 0,023 [0,012; 0,040]
100 < CD4 =150 0,032 [0,005; 0,098]
150 < CD4 < 200 0,014 [0,001; 0,064]

Pelo teste bayesiano FBST (PEREIRA e STERN, 1999), foi obtido o valor e =
0,133, ou seja, ao nivel de significancia de 5%, ndo se pode rejeitar que a proporcao de

testes LFA positivos seja igual para os quatro grupos de CDA4.



